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WSTEP

W zwigzku z wprowadzeniem programu koordynowanej opieki w Podsta-
wowej Opiece Zdrowotnej i mozliwosci diagnozowania pacjentéw w kierunku
niewydolnosci serca, Eksperci Asocjacji Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa
Kardiologicznego przygotowali cykl spotkan edukacyjnych pt. Peptydy natriu-
retyczne — u kogo, kiedy i jak intepretowad? https://alfawebinarium.pl/
nagrania2022/.

Na podstawie tego cyklu szkoleniowego powstat niniejszy przewodnik, w ktorym
znajdziecie Panstwo podstawowe informacje na temat peptydow natriuretycznych.

Spotkania edukacyjne oraz przewodnik sa dedykowane wszystkim lekarzom
pracujacym w POZ. Celem szkolenia jest nabycie umiejetnosci weczesnej identyfikacji
pacjenta z niewydolnoscig serca by wdrozy¢ terapie dedykowana.

Mamy nadzieje, ze materiat ten bedzie przydatny w praktyce klinicznej.

Prof. dr hab. med. Matgorzata Lelonek FESC, FHFA

Zaktad Kardiologii Nieinwazyjnej

Uniwersytet Medyczny w todzi
Przewodniczaca Asocjacji Niewydolnosci Serca
Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego
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PEPTYDY NATRIURETYCZNE TYPU B W DIAGNOSTYCE NIEWYDOLNOSC SERCA - DEFINICJA | KLASYFIKACJA
NIEWYDOLNOSCI SERCA. Zgodnie z uniwersalna definicja, niewydolno$¢ serca nalezy rozpoznaé u pacjenta,
ktéry aktualnie prezentuje lub u ktérego wczesniej wystepowaty objawy podmiotowe
Podejrzenie kliniczne ostrej niewydolnosci serca i/lub przedmiotowe spowodowane zaburzeniami czynnosci i/lub struktury serca
Stezenie peptyd6w natriuretycznych (NP) oraz spetnione jest przynajmniej jedno z dwdch ponizszych kryteriéw (Rycina 1):
1. zwiekszone stezenie peptyddw natriuretycznych (NP)

[ Wykluczenie HF? J [ Potwierdzenie HF? J 2. cechy zastoju w krazeniu ptucnym i/lub w krazeniu duzym potwierdzone

obiektywnymi metodami.

€ Do metod wykorzystywanych w celu udokumentowania cech zastoju w krazeniu
<100 pg/mi BNP 3 > 400 pg/mml ptucnymi/lub duzym nalezg m.in. zdjecie radiologiczne klatki piersiowej, USG ptuc,

echokardiografia.

>450 pg/ml; <50 lat Objawy podmiotowe i/lub
< 300 pg/ml H NTproBNP H >900 pg/ml; 50-70 lat przedmiotowe HF spowodowane
przez nieprawidtowosci

>1800 pg/ml; >75 lat w budowie i/lub czynnosci serca

H Szara strefa® H
l l potwierdzone przez co najmniej jedno

z nastepujacych:
Wykluczenie AHF Postepowanie zgodne
NPV 94-98% z algorytmem
diagnostycznym
ESC 2021 (Ryc.2) podwyzszone stezenie

peptyddw natriuretycznego

W warunkach nie-ostrych mozna wykluczy¢ HF gdy:
BNP <35 pg/ml

NTprobnp <125 pg/ml

' - obiektywnie stwierdzone cechy kar-
HF — niewydolnosc serca diogennego zastoju w krazeniu ptuc-
NPV - negative predictive value nym lub uktadowycm

'rozwaz sytuacje obnizajace stezenie NP (Tabela 4)
5 ) d . ; .

Srozwaz sytuacje Zwiekszajace stezenie NP (Tabela 4) . Rycina 1. Schemat uniwersalnej definicji niewydolnosci serca z 2021 roku.
zastosuj badania obrazowe do potwierdzenia lub wykluczenia HF HF — niewvdolnodd

(rtg klatki piersiowej, Echo, USG ptuc) - hiewydolnosc serca
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Z biomarkeréw w niewydolnosci serca najlepiej poznano dotychczas NP typu B.
Podwyzszone stezenie NP zdefiniowano osobno dla:

- peptydu natriuretycznego typu B (BNP) >35 pg/ml u chorych ze stabilnym
obrazem niewydolnosci serca i 2100 pg/ml u chorych z ostrg niewydolnoscia
serca

- dla N-kohcowego fragmentu propeptydu natriuretycznego typu B (NT-proBNP)
>125 pg/ml i 2300 pg/ml, odpowiednio w stabilnej i ostrej niewydolnosci serca
(Tabela 1).

Wytyczne niewydolnosci serca ESC z 2021 roku wprowadzaja dodatkowo inne progi
odciecia stezenia NP dla rozpoznania niewydolnosci serca w zaleznosci od rytmu
serca. Dla chorych z rytmem zatokowym stezenie wystarczajace dla rozpoznania
niewydolnosci serca wynosi dla NTproBNP 2125 pg/ml, a dla migotania
przedsionkéw >365 pg/ml, natomiast dla BNP =35 pg/ml w rytmie zatokowym
a w migotaniu przedsionkéw >105 pg/ml (Tabela 1).

W celu wtasciwej interpretacji wynikéw NP nalezy pamietac o kilku faktach:

1. Przyjecie wymienionych powyzej progdw moze spowodowal zwiekszenie
czutosci i zmniejszenie swoistosci oznaczenia NP w rozpoznawaniu niewydolnosci
serca u chorych w podesztym wieku, z migotaniem przedsionkéw lub przewlekta
choroba nerek. Proponuje sig, aby w takich populacjach przyja¢ wyzsze wartosci
odciecia.

2. Stezenie NP moze by¢ zmniejszone w otytosci oraz w chorobach osierdzia.

3. Nawet do 20% chorych z rozpoznaniem HFpEF potwierdzonym w inwazyjnym
pomiarze cisnien w krazeniu ptucnym, moze prezentowac prawidtowe stezenia NP,
szczegOlnie w przypadku wspodttowarzyszacej otytosci.

4. Wedtug wytycznych ACC z 2022 roku, wartoscig odciecia dla NP w przypadku
badan przesiewowych dla stadium pre-HF (stadium B niewydolnosci serca) moze
by¢ < 99% wartosci referencyjnych, z zastrzezeniem, ze przyjecie takiego progu
wymaga zdefiniowania w odniesieniu do analizowanej populacji.

Tabela 1. Progi stezenia peptyddéw natriuretycznych dla wysokiego prawdopodobienstwa
niewydolnosci serca w zaleznosci od rytmu serca oraz obrazu klinicznego (przewlekta i ostra
niewydolnos¢ serca).

Rytm zatokowy
NTproBNP
BNP

> 125 pg/ml
> 35 pg/ml

Przewlekia

niewydolnos¢ serca . .
Migotanie

przedsionkow > 365 pg/ml
NTproBNP > 105 pg/ml
BNP

Ostra niewydolnos¢ serca
NTproBNP
BNP

> 300 pg/ml
> 100 pg/ml

Aktualna klasyfikacja niewydolnosci serca w oparciu o wielkosc frakcji wyrzutowej
(EF) lewej komory wyrdznia:

- niewydolnos¢ serca z obnizong EF <40% (HFrEF)

- niewydolnosc serca z tagodnie obnizong EF 41-49% (HFmrEF)

- niewydolnosc serca z zachowang EF >50% (HFpEF) oraz

- niewydolnos$¢ serca z poprawa EF (HFimpEF) — wczesniej EF <40% a obecnie
wzrost EF o co najmniej 10 jednostek i EF >40%.

Kryteria rozpoznania poszczegdlnych fenotypdw niewydolnosci serca
przedstawiono w Tabeli 2.
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Tabela 2. Kryteria rozpoznania fenotypéw niewydolnosci serca wg wytycznych ESC 2021.
Wyjasnienia skrétéw znajduja sie w tekscie.

Fenotyp HFrEF

Objawy podmiotowe

1 :
+ przedmiotowea

HFmrEF

Objawy podmiotowe
+ przedmiotowea

HFpEF

Objawy podmiotowe

LVEF
<40%

LVEF
41-49%b

LVEF
>50%

KRYTERIA

Obiektywnie stwierdzone
nieprawidtowosci

w budowie i/lub czynnosci
serca odpowiadajace
zaburzeniom czynnosci
rozkurczowej lewej komory
/zwiekszonemu cisnieniu
napefniania lewej komory,

w tym podwyzszone stezenie
peptydow natriuretycznych®

LVEF — frakcja wyrzutowa lewej komory

ROZPOZNANIE NIEWYDOLNOSCI SERCA

Duszno$¢ i nietolerancja wysitku moze mie¢ bardzo zrdznicowane podtoze,
a ustalenie sercowego badz innego pochodzenia objawéw ma zasadnicze
znaczenie dla wtasciwej terapii. Zarowno rekomendacje Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego jak i Uniwersalna Definicja Niewydolnosci Serca czyni
z oznaczenia stezenia NP zasadnicze narzedzie pozwalajace wykluczy¢ niewydolnosc
serca (przy niskich stezeniach), badz po skorygowaniu progdéw decyzyjnych stezeh
o wiek, pte¢ i okolicznosci wptywajace na stezenie peptyddw natriuretycznych
(otyto$¢, migotanie przedsionkéw, niewydolnos¢ nerek) uprawdopodobnié
rozpoznanie niewydolnosci serca. Nalezy jednak podkresli¢, ze nawet wysok-
ie stezenie NP, bez analizy kontekstu klinicznego oraz wyniku badani struk-
tury i czynnosci serca nie moze by¢ jednoznacznym dowodem na istnienie
niewydolnosci serca.

Wytyczne ESC z 2021 roku przedstawiaja algorytm postepowania diagnostycznego
niewydolnosci serca (Rycina 2) z uwzglednieniem pomiaru stezenia NP. Oznaczenie
stezenia NP jest poprzedzone oceng prawdopodobienstwa (krok 1) tego zespotu
chorobowego, ktéra nalezy przeprowadzi¢ uwzgledniajac:

- Ocene czynnikow ryzyka choréb s-n

- Ocene objawdw podmiotowych i przedmiotowych

- Analize EKG spoczynkowego i dodatkowo przydatny jest rtg klatki piersiowej.
Niewydolnos¢ serca jest bardziej prawdopodobna u osdb z nastepujacymi
czynnikami ryzyka:

- wywiadem choroby wiehcowej, zawatu serca,

- nadcisnieniem tetniczym,

- cukrzyca

- przewlekta choroba nerek

- po kardiotoksycznej chemioterapii i/lub radioterapii.

Pozostate czynniki ryzyka rozwoju niewydolnosci serca przedstawiono na Rycinie 2.
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Objawy wystepujace w niewydolnosci serca zaréwno podmiotowe, jak i przedmi-
otowe, nawet te typowe i bardziej swoiste (Tabela 3), nie s3 patognomoniczne dla
tego zespotu chorobowego, moga pojawiac sie w innych jednostkach chorobowych
i nalezy je réznicowac z innymi stanami klinicznymi m.in. chorobg wiehcows,
chorobami ptuc, niedokrwistoscig. W Tabeli 3 przedstawiono objawy podmiotowe
i przedmiotowe, ktore wystepuja w niewydolnosci serca.

W niewydolnosci serca u wiekszosci chorych EKG spoczynkowy jest
nieprawidlowy. Do najczesciej wystepujacych nieprawidtowosci naleza: migotanie
przedsionkoéw, nieprawidtowe zatamki Q, cechy przerostu lewej komory,
poszerzenie zespotu QRS, cechy niedokrwienia miesnia sercowego. U pacjentdw
z prawidtowym zapisem EKG ryzyko wystapienia niewydolnosci serca jest niskie
<10-14%.

W kroku 2 wymienione sa NP (Rycina 2). W niewydolnosci serca NP maja wysoka
wartos¢ diagnostyczna negatywna. Oznacza to, ze u pacjenta z dusznoscig
niskie stezenie NTproBNP <125 pg/ml czy BNP <35 pg/ml wskazuje na niskie
prawdopodobienstwo niewydolnosci serca i nalezy poszukiwac innych przyczyn
dusznosci, podobnie dla ostrej niewydolnosci serca z progami odpowiednio
NTproBNP <300 pg/mli BNP <100 pg/ml. Ale wychodzac z uniwersalnej definicji
niewydolnosci serca, ktora uwzglednia podwyzszone stezenie NP nalezy pod-
kresli¢, ze im wyzsze stezenie NP, tym wieksze prawdopodobiefistwo niewy-
dolnosci serca.

Dobra praktyka jest wykonanie podstawowych badan laboratoryjnych krwi
w celu uzyskania dodatkowych danych mogacych ukierunkowac diagnostyke
i leczenie (Rycina 2).

Badanie echokardiograficzne (krok 3) jest nie tylko istotne z uwagi na wielkos¢
frakcji wyrzutowej, lecz réwniez dla okreslenia nieprawidtowosci strukturalnych
i/lub czynnosciowych niezbednych dla ustalenia rozpoznania HFpEF.

Warto pamieta¢, ze w sytuacji ustalenia rozpoznania niewydolnosci serca nalezy
okresli¢ etiologie tego zespotu chorobowego i leczy¢ przyczynowo niewydolnosé
serca.

Algorytm diagnostyczny niewydolnosci serca.

KROK

Podejrzenie niewydolnosci serca

o Czynnik ryzyka
e Objawy podmiotowe i/lub przedmiotowe
o Nieprawidtowe EKG/RTG klatki piersiowej

2

Markery niewydolnosci serca

o NT-proBNP>125pg/ml
e [ub BNP >35pg/ml

D@ v

ECHOKARDIOGRAFIA

2

|

Nieprawidtowosci serca potwierdzone
Zdefiniowane fenotypy niewydolnosci serca

b

v

e

HFrEF HFmrEF HFEF

<40% 41-49% >50%

4 L4 4

Nieprawidtowosci
serca mato
prawdopodobna

‘ Okredli¢ etiologie i rozpocza¢ leczenie

e

Czynniki ryzyka

o Wywiad choroby niedokrwiennej serca,
e Nadcisnienie tetnicze

o Cukrzyca,

e Naduzywanie alkoholu,

® Przewlekfa choroba nerek,

o Kardiotoksyczna chemioterapia,

e U 0s6b z kardiomiopatig lub nagtym
zgonem w wywiadach rodzinnych.

Objawy podmiotowe i/lub przedmiotowe

® Dusznos¢,

® Zmniejszona tolerancja wysitku,

o Meczliwos¢,

e Obrzeki obwodowe,

® Przyrost masy ciata (>2 kg/tydzien),
o Trzeszczenia nad ptucami

+ Rutynowe badania laboratoryjne krwi

e Morfologia krwi obwodowej z rozmazem,
e Mocznik i elektrolity

e Badania czynnosci tarczycy

® Glukoza na czczo i HbATc,

e Lipidogram,

® Badania gospodarki zelazowej

+ Parametry echokardiograficzne

e Objetos¢ lewego przedsionka (LAVI>34ml/m2)
® Przerost Scian lewej komory (= 12 mm)

e TR (VmaxTR>2,8m/s)

o Czynnos¢ rozkurczowa (E/e’ >9, ér. e <7cm/s)*

* W opisach wynikéw moga znalez¢ sie zaburzenia czynnosci rozkurczowej lewej komory
wg wczesniejszej nomenklatury (uposledzona relaksacja, naptyw mitralny pseudonormlany,
naptyw mitralny restrykcyjny).

Rycina 2. Algorytm postepowania diagnostycznego w niewydolnosci serca.
TR - niedomykalnosc¢ zastawki tréjdzielnej. Pozostate skroty wyjasniono w tekscie.
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Tabela 3. Objawy podmiotowe i przedmiotowe wystepujace w niewydolnosci serca.

OBJAWY PODMIOTOWE

Dusznos¢

Orthopnoe

Napadowa dusznos$¢ nocna

TYPOWE Zmniejszona tolerancja wysitku
Meczliwosé, znuzenie

Wydtuzony czas odpoczynku po wysitku
Obrzeki wokot kostek

Kaszel nocny

Swiszczacy oddech

Uczucie petnosci

Utrata apetytu

Splatanie (zwtaszcza u 0séb starszych)

Depresja

Kotatania serca

Zawroty gtowy

Omdlenia

Bendopnea - dusznos¢ podczas schylania sie, np. wiagzania butow

OBJAWY PRZEDMIOTOWE
Zwiekszone ci$nienie w zytach szyjnych
BARDZIEJ Objaw watrobowo-szyjny

SWOISTE Trzeci ton serca (rytm cwatowy)
Przesuniecie uderzenia koniuszkowego

MNIEJ TYPOWE

Wzrost masy ciata >2kg/tydz
Utrata masy ciata

Wyniszczenie

Kacheksja

Szmer nad sercem

Obrzeki obwodowe (okolicy kostek, krzyza, krocza)
Trzeszczenia nad polami ptucnymi
Objawy wysieku w jamach optucnej
MNIEJ SWOISTE | Tachykardia

Tachypnoe (>16/min)

Niemiarowy puls

Niskie cisnienie tetna

Powiekszenie watroby
Wodobrzusze

Skapomocz

Oddech Cheyne'a-Stokesa

Zimne dystalne czesci konczyn

CZYNNIKI WPLYWAJACE NA STEZENIE PEPTYDOW NATRIURETYCZNYCH

Stezenia NP moga by¢ modulowane przez rézne mechanizmy ale najwazniejszym
z nich jest wzrost objetosci i / lub przecigzenie cisnieniowe i wynikajace z tego
podwyzszone koncoworozkurczowe naprezenie sciany, ktore inicjuje synteze
prekursorow NP w miesniu komor i przedsionkédw. Ostateczne stezenie NP jest
suma wielu czynnikéw i miarg wielu aspektéw czynnosci serca. Bardzo szeroki
zakres strukturalnych i czynnosciowych nieprawidtowosci serca takich jak dysfunk-
cja rozkurczowa lewej i prawej komory, zaburzenie funkgcji zastawek, zwiekszone
cisnienie w tetnicy ptucnej i przedsionkowe zaburzenia rytmu, moga prowadzi¢
do znacznego podwyzszenia NP.

Peptydy natriuretyczne nalezy oznacza¢ u wszystkich pacjentow z objawami
takimi jak dusznos¢ i/lub zmeczenie, sugerujacymi nowy poczatek lub nasilenie HF,
poniewaz ich zastosowanie utatwia zardbwno wczesne rozpoznanie, jak i wczesne
wykluczenie HF. Ponizej przedstawiono kilka waznych zdaniem ekspertéw zasad dla
interpretacji wyniku NP.

1. Gérna granica stezen BNP i NT-proBNP w osoczu u ludzi zdrowych, bez
wczesniejszych incydentéow sercowo-naczyniowych w wieku < 75 lat wynosi
odpowiednio 35 pg/ml i 125 pg/ml.

2. W interpretacji wynikéw oznaczen NP nalezy szczegdlnie bra¢ pod uwage:
wiek, czynno$¢ nerek, obecnos$¢ migotania przedsionkdéw, otytos¢ czy obecnosé
niektérych schorzen zarbwno sercowopochodnych jak i poza sercowych (Tabela 4).
3. Nalezy pamieta¢, ze stezenia zaréwno BNP jak i NT-proBNP sa nizsze u oséb
otylych. Nakazuje to stosowanie o okoto 50% nizszych wartosci progowych.
Poniewaz wystepuje liniowy spadek pozioméw NP wraz ze wzrostem BMI,
im wyzszy BMI, tym nizsze stezenie odciecia, ktdre zapewnia najwyzsza doktadnosc.
Aby wykluczy¢ ostrg niewydolnos$¢ serca u otytych pacjentow z BMI >35 kg/m2
nalezy przyjaé bardzo niskie stezenie odciecia BNP <54 ng/I.

4. Obecnos$¢ przedsionkowych zaburzeh rytmu, takich jak migotanie lub
trzepotanie przedsionkow, jest zwigzana z wyzszymi stezeniami NP. Zagadnienie
to zostato przedstawiono w pierwszym rozdziale.

5. Dysfunkcja rozkurczowa lewej komory wigze sie ze zwiekszonymi
stezeniami zarbwno BNP, jak i NT-proBNP w osoczu. Obecne wytyczne wskazuja
na koniecznos¢ wykazania nieprawidtowych stezen NP dla potwierdzenia HFpEF
(Tabela 2).
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6. W celu rozpoznawania ostrej niewydolnosci serca zaproponowano trzy
punkty odciecia NT-proBNP dla trzech grup wiekowych < 50, 50-75 i > 75 lat,
odpowiednio: >450 pg/ml, >900 pg/ml i >1800 pg/ml.

Wartosci odciecia dla wykluczenia ostrej niewydolnosci serca wynosza dla:
BNP <100 pg/ml oraz NT-proBNP <300 pg/ml.

7. W przypadku dysfunkcji nerek gdy szacowany wspdtczynnik przesaczania
ktebuszkowego (eGFR) wynosi <60 ml/min. punktem odciecia dla niskiego
prawdopodobienstwa ostrej niewydolnosci serca proponowane jest stezenie BNP
< 200-225 pg/ml.

Natomiast ze wzgledu na silng korelacje miedzy dysfunkcja nerek a wiekiem
nie wydaje sie konieczne dodatkowe dostosowanie stezenia NT-proBNP poza
zastosowaniem korekty wieku. Biorac pod uwage silny zwigzek miedzy chorobami
serca i nerek, wyraznie podwyzszone stezenia NP sugerujg obecnos¢ choroby serca
i powinny wptywac na podejmowanie decyzji klinicznych.

8. Poniewaz BNP jest substratem dla neprilizyny, peptyd ten nie powinien
by¢ stosowany w ocenie chorych leczonych nowa grupg lekdw - antagonista
receptora dla angiotensyny i inhibitorem neprilizyny (ARNI), ktérej przedstawiciel
- sakubitril/walsartan - powoduje wzrost stezenia BNP, bez wptywu
na NT-proBNP. Dlatego aktualnie NT-proBNP jest preferowanym biomarkerem
do ilosciowego okreslania ciezkosci niewydolnosci serca i monitorowania
rokowania u pacjentéw przyjmujacych lek sakubitryl/walsartan.

9. Znajomos$¢ indywidualnego stezenia NP u pacjenta w stanie stabilnym
(tzw. suche stezenie NP) pomaga w interpretacji stezen tych markeréw zwtaszcza
u chorych z ostrymi objawami. W niewydolnosci serca zmiana o 25-30% lub wiecej
w stosunku do stabilnego stezenia sugeruje zmiane stanu klinicznego, zazwyczaj
dekompensacje.

10. Monitorowanie stezenia NP w odpowiedzi na zastosowane leczenie
ma znaczenie prognostyczne: osoby z nizszymi wartosciami w chwili wypisu
ze szpitala (lub osiagajace wieksza wzgledna redukcje) maja znacznie lepsze
rokowanie niz osoby z wyzszymi wartosciami. Stezenia NP przy wypisie wydaja sie
by¢ najlepszym predyktorem zgonu lub ponownej hospitalizacji w ciagu 1 roku
wsrdd pacjentow z ostrg niewydolnoscia serca.

Tabela 4. Czynniki wplywajace na stezenie peptyddéw natriuretycznych (NP).

Przyczyny zwiekszenia stezenia NP, nie zwigzane z niewydolnoscia serca

Sercowe Niesercowe

ostry zespot wiencowy zaawansowany wiek

zatorowos¢ ptucna udar niedokrwienny lub krwotoczny mézgu
zapalenie miednia sercowego niewydolnos¢ nerek
przerost migsnia lewej komory niewydolnos¢ watroby
kardiomiopatia przerostowa lub restrykcyjna | przewlekta obturacyjna choroba ptuc
zastawkowa choroba serca ciezkie zakazenia (np. sepsa)
wrodzona wada serca rozlegte oparzenia
tachyarytmie przedsionkowe i komorowe ciezka niedokrwistos¢
sttuczenie serca nasilone nieprawidtowosci metaboliczne i
nowotwory serca hormonalne (nadczynnosc tarczycy, kwasica
kardiowersja lub wytadowanie kardiow- ketonowa)

ertera-defibrylatora (ICD)

zabiegi kardiochirurgiczne

nadcisnienie ptucne

Przyczyny zmniejszenia stezenia NP

Otytosc¢
Choroby osierdzia (stezenie moze ulec zwiekszeniu po wykonaniu perikardiocentezy)

11. Zwiekszone stezenie NP jest silnym predyktorem zgonu w zatorowosci
ptucnej. Wytyczne ESC wskazujg, ze nalezy rozwazy¢ oznaczenie NP u pacjentéw
w tej populacji poniewaz wynik stezenia NP moze by¢ przydatny we wiasciwej
segregacji, wczesnym przyjeciu na oddziat intensywnej terapii, jesli ryzyko zgonu
jest wysokie lub wyborze leczenia ambulatoryjnego, jesli ryzyko zgonu jest bardzo
niskie.
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PEPTYDY NATRIURETYCZNE W WYBRANYCH SYTUACJACH KLINICZNYCH

Pierwszy okres dla niewydolnosci serca nazywany okresem A obejmuje sytuacje
obecnosci jedynie czynnikéw ryzyka bez cech uszkodzenia struktury czy funkgcji
serca. Obecnos$¢ 2 czynnikdw ryzyka sercowo-naczyniowego definiuje wysok-
ie ryzyko. Dowiedziono, ze w okresie A identyfikacja podwyzszonego steze-
nia NP moze poprzez modyfikacje terapii spowolni¢ rozwéj niewydolnosci
serca i ograniczy¢ chorobowos$¢ z przyczyn sercowo-naczyniowych. W badaniu
STOP-HF modyfikacja terapii motywowana wiedza lekarza o stezeniu BNP
>50 pg/ml u chorych w tym okresie, pozwolita zmniejszy¢ ryzyko rozwoju
dysfunkgji skurczowej, rozkurczowej lub niewydolnosci serca o 41%, (p=0.01).
O 44%, (p=0.001) zmniejszyta sie takze chorobowos¢ obejmujaca: udar moézgu za-
torowosc¢ ptucng, zawat serca, arytmie lub niewydolnosc serca.

Podwyzszone stezenie NP definiuje chorych z wiekszym ryzykiem zgonu
niezaleznie od czynnikéw ryzyka sercowo-naczyniowego. Liczne pozasercowe
okolicznosci kliniczne moga prowadzi¢ do zwiekszenie ich stezenia (Tabela 4).
Niezaleznie od przyczyny zwiekszenia sie stezenia NP, czy jest nig niewydolnosc¢
serca czy inny pozasercowy powod, ryzyko zgonu jest takie samo. Znaczenie ma
wielko$¢ wzrostu stezenia NP, nie jego przyczyna.

Odkrycie powyzsze znalazto praktyczne zastosowanie w identyfikacji pacjentow,
ktoérzy z powodu planowanego leczenia niosacego ryzyko sercowo-naczyniowe
moga by¢ wyprzedzaj co poddani terapii kardioprotekcyjnej i Scislejszej obserwacji
klinicznej po jej zastosowaniu. Grupe szczegdlnie wazng stanowig pacjenci
z choroba nowotworowa, ktora sama z siebie niesie ryzyko dla uktadu krazenia, na
przyktad zatorowo-zakrzepowe, ale takze moze ujawnia¢ kardiotoksycznos¢ lekéw
onkologicznych. Przed podjeciem terapii onkologicznej zalecane jest oznaczenie
stezenia NP u chorych z rozpoznana chorobg sercowo-naczyniowa lub obecnoscia
czynnikow ryzyka, ale takze oznaczanie stezen tych peptydéw w okresie terapii
z czestoscig zalezng od stopnia jej kardiotoksycznosci i wyjsciowego ryzyka s-n.
Sledzenie zmian stezenia NP zalecane jest réwniez w przypadku przeszczepu szpiku.
Wykorzystanie stezenia NP rekomendowane jest rowniez u chorych przy-
gotowywanych do zabiegu niekardiochirurgicznego w trybie elektywnym.
Wiek >65 lat, obecno$¢ choroby sercowo-naczyniowej w wywiadzie, wczesniejszych
badaniach obrazowych, stwierdzenie co najmniej 2 czynnikdéw ryzyka sercowo-
naczyniowego uzasadnia oznaczenie NP i postepowanie kardioprotekcyjne zalezne

od catosci analizy.

Poza informacjag o krétko- i dtugookresowym ryzyku zgonu ale takze ryzyku
hospitalizacji, zmiany stezen NP podczas leczenia dekompensacji niewydolnosci
serca dostarczajg dodatkowych wskazéwek. Moga by¢ uzyteczne w planowaniu
modyfikacji leczenia u chorych z pogarszajaca sie czynnoscia nerek. Spadek
stezenia NP oraz poprawa kliniczna towarzyszace pogorszeniu czynnosci nerek
wigze sie z poprawg rokowania (Rycina 3), zachecajac do kontynuacji terapii
i dalszego monitorowania funkgcji nerek.

( N
Pogarszanie sie czynnosci nerek obserwowane réwnolegle do poprawy klinicznej
i redukgji stezenia NTproBNP skojarzona jest z poprawa rokowania — wskazana
wstrzemiezliwos¢ w modyfikacji terapii

2,0 = p-interakcja = 0,03

Skorygowany
wspotczynnik ryzyka

BEL kazde 30% spadku
eGFR wzgledem wartosci

poczatkowej

T T T T T
-70 -40 0 50 100 200

Spadek w trakcie Wozrost w trakcie
leczenia szpitalnego leczenia szpitalnego

ZMIANA PROCENTOWA STEZENIA NT-PROBNP

- J

Rycina 3. Warto$¢ rokownicza zmiany stezen NP podczas leczenia dekompensacji niewydol-
nosci serca i jej zwigzek z pogorszeniem funkgji nerek.
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DEKALOG LEKARZA PRAKTYKA

@ NP maja w niewydolnoéci serca znaczenie diagnostyczne oraz rokown-
icze, sa surogatem objetosci wewnatrzsercowej i ciSnienia napetniania.
Po raz pierwszy zostaty uwzglednione w uniwersalnej definicji niewydolnosci serca
w 2021 roku jako jeden z dwdch kryteriow niezbednych dla wyjasnienia objawow
spowodowanych  nieprawidlowosciami  budowy i/lub  czynnosci  serca.
W niewydolnosci serca najlepiej zostaty poznane NP typu B, NTproBNP i BNP.
W niniejszym opracowaniu przedstawiono w pigutce aktualny zakres wiedzy o NP
typu B.

@® oba biomarkery - NTproBNP i BNP - majg poréwnywalng wartosé
diagnostyczna i rokownicza, przy czym w praktyce klinicznej czesciej jest obecnie
oznaczany NTproBNP z uwagi na wyzszg biostabilnos¢. Istotne jest rowniez to,
ze BNP jest substratem dla neprilzyny, wiec BNP nie powinien by¢ stosowany
w ocenie chorych leczonych grupa lekow ARNI, ktérej przedstawicielem jest
sakubitryl/walsartan.

© NTproBNP lub BNP powinno byé¢ oznaczone u kazdego pacjenta
z dusznoscia, pogorszeniem tolerancji wysitku, fatwym meczeniem
czy ostabieniem, jesli lekarz podejrzewa niewydolnos¢ serca. Pozwoli to na
wczesnym etapie diagnostycznym postawi¢ rozpoznanie, inicjowaé leczenie
i stratyfikowac ryzyko.

O znajomoé¢ podstawowych zasad interpretacji wynikbw NP ma
istotne znaczenie kliniczne. Algorytm diagnostyczny dla niewydolnosci serca
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego uwzglednia progi stezenia NP, ktore
lekarz praktyk powinien wykorzystywac bardziej dla wykluczenia niewydolnosci
serca (Tabela 5). Wiaze sie to z wysoka wartoscia diagnostyczna negatywna udo-
kumentowana dla NTproBNP i BNP w niewydolnosci serca. Z drugiej strony
im wyzsze stezenie NP, tym wieksze prawdopodobiefnstwo niewydolnosci serca.
A przeciez algorytm diagnostyczny dla niewydolnosci serca opiera sie o ocena
prawdopodobienstwa wystepowania tego zespotu chorobowego.

© NP stanowia jeden z wielu elementéw, ktére lekarz ocenia u pacjenta,
u ktérego podejrzewa niewydolnos¢ serca.

Proces interpretacji wyniku NP powinien przebiegaé nieroztacznie z danymi
klinicznymi, elektrokardiograficznymi oraz echokardiograficznymi, co zostato
szczegotowo opisane w niniejszym opracowaniu.

Tabela 5. Progi diagnostyczne dla niskiego prawdopodobienstwa niewydolnosci serca.

W warunkach nie-ostrych mozna wykluczy¢
niewydolnos¢ serca, gdy:
BNP < 35 pg/ml

NT-proBNP <125 pg/ml

W przypadku ostrego poczatku objawéw mozna wykluczy¢
niewydolnos¢ serca, gdy:

<100 pg/ml
BNP <200-225 pg/ml jesli GFR < 60 ml/
min/1,73m2
<54 ng/l u otytych z BMI >35 kg/m2
NT-proBNP <300 pg/ml

Stezenie NTproBNP < 11 pg/ml wyklucza niewydolnosc serca.

@ w praktyce klinicznej znajomo$¢ czynnikéw wptywajacych na zwiekszenie
lub obnizenie stezenia tego biomarkera jest istotna. W obecnych czasach pacjent
z niewydolnoscia serca charakteryzuje sie wielochorobowoscia. Wspdtistnienie np.
migotania przedsionkdéw czy przewlektej choroby nerek powoduje zwiekszenie
stezenia NP wynikajace z tychze stanéw chorobowych. Z kolei otyto$¢ moze zanizac
stezenie NP, nawet o 50%. Ale jesli u pacjenta, u ktérego podejrzewa sie
niewydolno$¢ serca, stezenie NP jest niskie, to niezbedne jest dalsze
poszukiwanie danych, ktére moga sSwiadczyé o tym zespole chorobowym
i ostatecznie pozwola przyblizy¢ rozpoznanie niewydolnosci lub je wykluczy¢,
jesli nie bedzie innych elementéw potwierdzajacych.

@ zdaniem ekspertéw niewydolnoéci serca rola NP jest zdecydowanie
wiegksza dla rozpoznania HFpEF i oznaczenie tego biomarkera jest wymaganym
kryterium w ustaleniu tego fenotypu niewydolnosci serca.
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@ NP nie identyfikuja etiologii niewydolnosci serca.

Po dziewiate, u pacjentdw ze stabilnym obrazem niewydolnosci serca NP maja
wysoka warto$¢ prognostyczna dla zgonu i hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca. Sg przydatne rowniez w ocenie ryzyka u pacjentéw z ostrym przebiegiem
niewydolnosci serca, zatorowosciag ptucna.

Znaczenie rokownicze NP udokumentowano réwniez w populacji ogélnej. Jako bio-
markery skriningowe maja najsilniejsze znaczenie sposrdd innych biomarkeréw dla
przewidywania rozwiniecia niewydolnosci serca u chorych obcigzonych czynnikami
ryzyka chorob sercowo-naczyniowych. Pozwalaja na wczesng identyfikacje chorych
z dysfunkcja skurczowa lewej komory.

NTproBNP i BNP zostaty rowniez uwzglednione w ocenie ryzyka kardiotoksycznosci u
pacjentow kardioonkologicznych, wykonywanej przed rozpoczeciem terapii
onkologicznej, w trakcie leczenia oraz po jego zakonczeniu.

© u pagjentow ze stabilnym obrazem niewydolnosci serca NP maja wysoka
wartos$¢ prognostyczng dla ryzyka wystagpienia zgonu i hospitalizacji z powodu
niewydolnosci serca. Sa przydatne rowniez w ocenie ryzyka u pacjentow
z ostrym przebiegiem niewydolnosci serca, zatorowoscig ptucng oraz w okresie
przedwypisowym dla chorego przed zakonczeniem hospitalizacji z powodu
zaostrzenia niewydolnosci serca w celu oceny przewodnienia i ryzyka wystapienia
ponownej dekompensacji oraz zgonu.

Znaczenie rokownicze NP udokumentowano réwniez w populacji ogolnej. Jako
biomarkery skriningowe maja najsilniejsze znaczenie sposrdd innych biomarkeréw
dla przewidywania rozwiniecia niewydolnosci serca u chorych obcigzonych
czynnikami ryzyka chordb sercowo-naczyniowych. Pozwalajg na wczesna identyfik-
acje chorych z dysfunkcja skurczowa lewej komory.

NTproBNP i BNP zostaty rowniez uwzglednione w ocenie ryzyka kardiotoksycznos-
ci u pacjentéw kardioonkologicznych, wykonywanej przed rozpoczeciem terapii
onkologicznej, w trakcie leczenia oraz po jego zakonczeniu.

(@ nie ma potrzeby wykonywania oznaczen stezenia NP u wszystkich pacjentéw.
U oséb z bardzo wysokim prawdopodobienstwem niewydolnosci serca algorytm
postepowania diagnostycznego dopuszcza wykonanie oceny echokardiograficznej
z pominieciem tego kroku diagnostycznego. Wytyczne Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego 2021 nie wymagajg oznaczen NP dla rozpoznania fenotypu HFrEF
i HFmrEF.

Do zapamietania:

Gorna granica stezen BNP i NT-proBNP w osoczu u ludzi zdrowych, bez
wczesniejszych incydentéw sercowo-naczyniowych w wieku < 75 lat wynosi
odpowiednio 35 pg/ml i 125 pg/ml.
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