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NatriuretickNatriuretickéé peptidypeptidy

ANPANP BNPBNP CNPCNP UrodilatinUrodilatin

• Počet AMK 28 32 53 32 
• Hlavní zdroj srdeční síně srdeční komory endotel ledviny

• Působení endokrinní endokrinní autokrinní parakrinní
parakrinní

• Hlavní funkce  regulace homeostázy solí regulace         regulace
a vody, udržení TK cévního          reabsorbce
(natriuréza, vazodilatace,                      tonu                vody a sodíku
inhibice RAAS)                                                             ve sběrných

kanálcích
ledvin

specifické pro myokard

TK = tlak krve
RAAS = systém renin-angiotenzin-aldosteron



� Zdravé srdce � Srdeční selhání

BNP
NT-proBNP

NNatriureticatriuretickkéé peptidpeptidyy::
vyluvyluččovováánníí z myokarduz myokardu

Zdravé srdce vylučuje (NT-pro)
ANP a v malém množství také
(NT-pro)BNP.
Pozn.: To je jeden z důvodů, 
proč (NT-pro)BNP je detekovatelný
v krvi zdravých jedinců.

ANP
NT-proANP

Při srdečním selhání je (NT-pro)ANP a - v mnohem 
větším rozsahu - (NT-pro)BNP vylučováno z myokardu, 
což vede k výraznému zvýšení koncentrací těchto látek 
v krvi. 
(NT-pro)BNP má podstatně vyšší klinickou senzitivitu, 
než (NT-pro)ANP.

ANP
NT-proANP

BNP
NT-proBNP

hypertrofie



Zdroj:Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 3A-8A



NTNT--proBNPproBNP vsvs BNPBNP

BiolBiol. polo. poloččas: 60 as: 60 -- 120 min.120 min.

☺☺ VysokVysokáá stabilita stabilita analytuanalytu. Lze u. Lze užžíít st séérum, rum, 
heparinizovanouheparinizovanou i i EDTAEDTA plazmu. plazmu. 
SklenSkleněěnnéé i plastovi plastovéé zkumavky.zkumavky.

☺☺ Neinterferuje s lNeinterferuje s lééky podky podáávanými vanými 
ppřři srdei srdeččnníím selhm selháánníí..

☺☺ Klinicky výhodnKlinicky výhodněějjšíší pro odhalenpro odhaleníí
ččasných stasných stáádidiíí chronickchronickéého srdeho srdeččnníího ho 
selhselháánníí..

☺☺ „„ONEONE NTNT--proBNPproBNP WORLDWORLD““..

Biol. poločas cca 20 min.

/ Méně stabilní analyt – nutná rychlá
analýza vzorku. K odběru lze využít jen 
EDTA plazmu do plastových zkumavek.

/ Interference s léčbou nesiritidem
(Natrecor®) nebo inhibitory 
endopeptidáz.

/ Falešně negativní hodnoty 
u NYHA I.

/ Neexistuje standardizace metod 
stanovení BNP.



StanovenStanoveníí NTNT--proBNPproBNP

• Stabilní analyt, vhodný pro rutinní práci laboratoře
• Umělohmotné i skleněné zkumavky
• Sérum, heparinizovaná plazma
• EDTA plazma: hodnoty o cca 10 – 13 % ↓
• POCT: plná heparinizovaná krev
• Citrátová + oxalátová plazma: NE
• (BNP: jen EDTA plazma, ne skleněné zkumavky)
• Odběr po 10 – 15min. klidu, vsedě nebo vleže
• Denní kolísání hladiny až 20 - 30 %

Zdroj:Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 9A-15A



StanovenStanoveníí BNPBNP
rrůůznými výrobciznými výrobci

ve stejnve stejnéém vzorkum vzorku
se v absolutnse v absolutníích hodnotch hodnotááchch

lilišíší o vo vííce nece nežž 40 %!40 %!

Zdroj:Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 9A-15A



ZZáásadnsadníí výhodouvýhodou
NTNT--proBNPproBNP oproti oproti BNPBNP
je stabilita NTje stabilita NT--proBNPproBNP
ppřři ri růůzných teplotzných teplotáách.ch.

Zdroj:Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 9A-15A



PodmPodmíínky skladovnky skladováánníí (NT(NT--pro)pro)BNPBNP

PokojovPokojováá teplotateplota + 4+ 4°°CC -- 2020°°CC

NTNT--proBNPproBNP 7 dní 10 dní měsíce

BNPBNP max. 4 hodiny max. 24 hodin 48 hodin

Ani pAni pěětintináásobnsobnéé zmrazenzmrazeníí a opa opěětovntovnéé rozmrazenrozmrazeníí
nevede k významným zmnevede k významným změěnnáám koncentracm koncentracíí

NTNT--proBNPproBNP v sv sééru a plazmru a plazměě..

Zdroj:Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 9A-15A



SouSouččasnasnéé vyuvyužžititíí NTNT--proBNPproBNP
v klinickv klinickéé praxipraxi

① Diferenciální dg. pacientů s akutní symptomatologií (dušnost, stenokardie): 
- kardiální vs. nekardiální příčiny
Diagnostika akutního srdečního selhání
nebo akutní dekompenzace chronického srdečního selhání

② Součást diagnostiky chronického srdečního selhání

③ Stanovení proBNP u pacientů se (ne)stabilním onemocněním koronárních
cév

④ Optimalizace/individualizace léčby akutního srdečního selhání

⑤ Screeningové programy

⑥ Stanovení proBNP u dětí



KlinickKlinickéé vyuvyužžititíí NTNT--proBNPproBNP::
1. Diferenci1. Diferenciáálnlníí dg. dudg. duššnostinosti

“Rule in”

“Rule out” – AHF
nepravděpodobné!

– NT-proBNP <
300 pg/ml

– Možné AHF
– NT-proBNP > 300 <

1800 pg/ml → nutné
další vyšetření

– Potvrzené AHF
– NT-proBNP > 1800 

pg/ml

• Pacient vyšetřený 
na příjmovém odd. 
nemocnice pro 
akutní dušnost

Edém plic

Zdroj: Mueller et al., 2004; Januzzi et al., 2005 



ZZáásadnsadníí význam stanovenvýznam stanoveníí
natriuretickýchnatriuretických peptidpeptidůů
spospoččíívváá v jejich vysokv jejich vysokéé

negativnnegativníí prediktivnprediktivníí hodnothodnotěě..



Zdroj: Cor et Vasa 2006;48(1):K3-K31



NT-proBNP
[pg/ml]

300
450

věk [roky]50 60 70 8040

AHFAHF vylouvylouččenenéé

900

1800
PotvrzenPotvrzeníí AHFAHF

AHFAHF mmáálo lo 
pravdpravděěpodobnpodobnéé,,
posoudit hodnoty podle věku 

CutCut--offoff hodnoty NThodnoty NT--proBNPproBNP pro vyloupro vylouččeneníí nebo potvrzennebo potvrzeníí AHFAHF

pg/ml (věk)     Senz.    Spec.   PPV NPV
(%)       (%)     (%)    (%)

450 (<50 let)      97 93 76     99 
900 (50-75 let)   90 82 82     88
1800 (>75 let)    85      72       92     55

pg/ml      Senz.    Spec.   PPV NPV
(%)       (%)     (%)    (%)

300           99         60      77 98

Zdroj: Januzzi et al. J Am Coll Cardiol 2005



Interpretace Interpretace „š„šedých zedých zóónn““

• Akutní symtomatologie: 
cca 20 % pacientů akutně vyšetřovaných má hladiny NT-proBNP v oblasti
tzv. šedé zóny.

•• DoporuDoporuččeneníí: : 
hladiny v této oblasti nepodceňovat (neignorovat), jsou spojené s horhoršíším m 
klinickým vývojem pacientů.

Zdroj: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 39A-42A



Prognostický význam NTPrognostický význam NT--proBNPproBNP
u pacientu pacientůů s akutns akutníí duduššnostnostíí

• Krátkodobá prognóza:
NT-proBNP >5000 pg/ml při přijetí ) vyšší riziko úmrtí v následujících 
76 dnech

• Dlouhodobá prognóza:
NT-proBNP >1000 pg/ml při přijetí ) vyšší riziko úmrtí v následujícím roce

• Plicní embolie:
NT-proBNP <500 pg/ml ) vysoká NPV (97%) pro vyloučení špatného klinického 
vývoje

• Doporučení:
„Multimarker Approach“
(renální funkce, Hb, troponin, CRP, …) 

Zdroj: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 49A-55A



KlinickKlinickéé vyuvyužžititíí NTNT--proBNPproBNP::
2. Diagn2. Diagnóóza chronickza chronickéého srdeho srdeččnníího selhho selháánníí

“Rule out” – Vyloučení CHF!
– NT-proBNP <1125 25 ppg/mlg/ml

bez ohledu na věk 
a pohlaví

– muži < 100 pg/ml
– ženy < 150 pg/ml

• Pacient vyšetřený 
praktickým lékařem 

– dušnost
– otoky
– intolerance

zátěže

– Vyšetření
specialistou

ostatní



NatriuretickNatriuretickéé peptidy a peptidy a NYHANYHA
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Zdroj: Rev Cardiovasc Med 2003, Spring; 4(2):72-80



Zdroj: Cor et Vasa 2007;49(1):K5-K34



Zdroj: Cor et Vasa 2007;49(1):K5-K34

Opakované/sériové měření NT-proBNP při ambulantním sledování nemocných 



Individualizace lIndividualizace lééččby CHF pomocby CHF pomocíí proBNPproBNP

• Zatím neexistují jasná doporučení pro:
- frekvenci vyšetření
- optimální hladinu proBNP
- terapeutické zásahy

• Snížení hladiny proBNP = účinná léčba
(CAVE: krátkodobé zvýšení proBNP na začátku léčby 
beta-blokátory)

• Při dlouhodobém sledování ambulantních pacientů s CHF nutné
počítat s „přirozenou“ fyziologickou variabilitou NT-proBNP
ve výši 30 %.

Zdroj: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 72A-75A



KlinickKlinickéé vyuvyužžititíí NTNT--proBNPproBNP::
3. (Ne)stabiln3. (Ne)stabilníí onemocnonemocněěnníí vvěěnnččitých citých céévv

• NT-proBNP – silný prognostický ukazatel srdečního selhání
a smrti

• Doporučeno stanovit NT-proBNP u pacientů s akutními 
koronárními sy (ACS):
- při přijetí
- po 24-72 hod.
- po 3-6 měsících od příhody

• NT-proBNP >250 pg/ml ) horší klinický výsledek u pacientů
s ACS

• Pacienti se stabilním onemocněním koronárních tepen:
NT-proBNP měřit po 6-18 měsících

Zdroj: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 61A-66A



Prognostický význam NTPrognostický význam NT--proBNPproBNP

• U pacientů po AIMAIM: vysoké hodnoty NT-proBNP jsou spojené
s poruchou funkce levé komory srdeční a korelují s velikostí infarktového 
ložiska.

• Prognostický význam má měření NT-proBNP u diabetikdiabetikůů po AIM.

Zdroje: 4th proCardio Symposium, Lyon 2006
Bibbins-Domingo K. et al. JAMA. 2007;297:169-176



KlinickKlinickéé vyuvyužžititíí NTNT--proBNPproBNP::
4. Individualizace l4. Individualizace lééččby akutnby akutníí destabilizace destabilizace HFHF

• Prognostický význam NT-proBNP u akutní destabilizace HF

• Pokles NT-proBNP u pacientů s účinnou léčbou
- pokles by měl být alespoň o 30 % během hospitalizace 
(Δ NT-proBNP přijetí vs propuštění)

- pokud není známa vstupní hodnota NT-proBNP, hladina by měla poklesnout
alespoň pod 4000 pg/ml

Zdroj: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 67A-71A



KlinickKlinickéé vyuvyužžititíí NTNT--proBNPproBNP::
5. 5. ScreeningovScreeningovéé programyprogramy

diabeticidiabetici hypertonicihypertonici

primprimáárnrníí ppééčče (???)e (???)



NTNT--proBNPproBNP u diabetiku diabetikůů a hypertonika hypertonikůů

• Rizikoví jedinci z pohledu KV nemocí

• Doporučení měření NT-proBNP, ale vliv naměřených hladin 
na vedení léčby těchto pacientů stále nejasný.

• Screening systolické dysfunkce levé komory (asymptomatičtí
pacienti)

• Prognostický význam NT-proBNP

Zdroj: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 21A-24A



KlinickKlinickéé vyuvyužžititíí NTNT--proBNPproBNP::
6. Stanoven6. Stanoveníí proBNPproBNP u du děěttíí

• Porod ) výrazná elevace proBNP v krvi novorozence
Pokles během prvního týdne života

• Sledování proBNP:
- děti s vrozenými srdeč. vadami
- onkologičtí pacienti na chemoth
- dif. dg. akutní dyspnoe

• Obecné doporučení cut-off:
- vyloučení HF (<300 pg/ml)
- potvrzení HF (>450 pg/ml)

Zdroje: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 76A-81A
Příbalový leták proBNP II, Roche Diagnostics



- kardiomyopatie při renálním selhání
- cirhotická kardiomyopatie
- fibrilace síní
- plicní hypertenze
- kardiotoxické působení léků a jedů
- sepse 
- zánětlivá postižení srdce
- ARDS
- CHOPN s cor pulmonale
- subarachnoidální krvácení
- srdeční fibróza
- endokrinní nemoci, …

Zdroj: Am J Cardiol 2008;101 (suppl): 43A-48A



52 pacientů s malignitami na chemoterapii, 62 cyklů chemoterapie
Odběry krve na stanovení NT-proBNP: 
- před zahájením infuze cytostatik
- po ukončení infuze
- za 12, 24, 36 a 72 hod. po ukončení infuze
Pacienti sledováni echokardiograficky po dobu 1 roku.



SledovSledováánníí kardiotoxicitykardiotoxicity cytostatikcytostatik

Zdroj: Sandri M.T. Clin Chem 2005; 51(8):1405-1410

NT-proBNP



SledovSledováánníí kardiotoxicitykardiotoxicity cytostatikcytostatik

Zdroj: Sandri M.T. Clin Chem 2005; 51(8):1405-1410



Srdce a ledvinySrdce a ledviny

• 83 % pac. se srdečním selháním má poruchu funkce ledvin
84 % pac. v konečném stádiu selhání ledvin má abnormity 
myokardu

• Ledvinná extrakce NT-proBNP je 19 %, BNP cca 18 %.

Hemodynamika

Nervové reflexy

Hormony
(RAAS, BNP/NT-proBNP)



ShrnutShrnutíí

• NP mají i nadále diagnostický a zejména prognostický význam. 

• Zůstávají nespecifickým markerem postižení srdce a novým markerem
kardiovaskulárního rizika.

• Objevují se nové oblasti s mírným nebo středním zvýšením koncentrací NP.

• Neplatí univerzální cut-off hodnoty, jsou závislé na položené klinické otázce 
(prognostický ukazatel, diagnostický ukazatel, negativní prediktivní hodnota, 
ovlivní výsledek péči o pacienta?, …).

• Vyšetření je natolik přínosné, že je nutné NP prosazovat 
bez ohledu na ekonomické obtíže. 

Zdroj: Jabor A., 2006. Ústní sdělení. 



ElecsysElecsys®® proBNPproBNP IIII

•• DetekDetekččnníí systsystéém:    m:    monoklonální protilátky 
proti NT-proBNP

•• Princip stanovenPrincip stanoveníí:: elektrochemiluminescence
•• RozmezRozmezíí:: 5 – 35 000 pg/ml 

(0.6 – 4130 pmol/l)
•• TATTAT:: 18 min.
•• BiolBiol. materi. materiáál:l: sérum, plazma (heparin, EDTA)
•• PotPotřřebnebnéé mnomnožžstvstvíí:: 20  μl
•• Zkumavky:Zkumavky: skleněné i plastové
•• ÚÚhrada hrada ZPZP:: od 1. ledna 2006 
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