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Kardiomyocyty srdec¢nich komor reaguji pfi srdeénim selhani na zvySené napéti stén rostouci produkci natriuretického
peptidu typu B (BNP). Stanoveni plazmatické koncentrace BNP je proto podle doporuceni Evropské kardiologické spolec-
nosti jednim ze zakladnich vySetreni vyuzivanych v diagnostice srdec¢niho selhani. K pretiZeni kardiomyocytt vSak muize
dojit i pfi prostém vzestupu krevniho tlaku (TK). Udaje o zvySeni produkce BNP pri zatizeni srdce vysokym TK ale zatim
nejsou zcela konzistentni.

Cil prace: Studium vlivu vysokého TK na plazmatickou koncentraci BNP, posouzeni zavislosti BNP na stupni hypertrofie
levé komory, a zhodnoceni rizika faleSné diagnézy srdec¢niho selhani na podkladé mozného vzestupu BNP u osob se zavaz-
nou esencialni hypertenzi.

Metody: Ze souboru hypertoniktl vySetfovanych na nasem pracovisti bylo vybrano 35 nemocnych s tézkou a stredné téz-
kou esencialni hypertenzi bez hypertrofie levé komory (NLK), 35 hypertonikti s hypertrofii levé komory (HLK) a kontrolni
soubor 35 zdravych osob se srovnatelnym zastoupenim véku a pohlavi. Podrobnym vySetfenim byla pri vysazené anti-
nemocni s echokardiograficky normalni systolickou funkci levé komory. Krevni tlak byl méren v dobé odbéru krve na vyset-
reni BNP a hypertonikiim bylo provedeno i 24hodinové monitorovani TK (AMTK). Stanoveni BNP bylo provadéno imuno-
fluorescenéni metodou (Centaur Bayer, Leverkusen, Némecko).

Vysledky: Krevni tlak hypertonikti byl vyznamné vyssi (183 = 22/108 = 13 mm Hg) neZ u kontrolniho soboru (121 = 15/75
= 11 mm Hg, p < 0,001). Naméfené hodnoty BNP vykazovaly u hypertonikti zna¢ny rozptyl (0,2-277 ng/1), byly vSak jak
u skupiny s HLK (median a kvartilové rozpéti 29,8 [19,7-51,2] ng/1), tak i NLK (24,6 [7,1-43,1] ng/1) vyssi neZ u kontrolni-
ho souboru (12,5 [5,0-25,7] ng/1). Rozdil proti kontrolam byl statisticky vyznamny pro skupinu HLK (p = 0,006) i pro vSech-
ny hypertoniky dohromady (p = 0,015). U hypertoniki korelovaly hodnoty BNP s kasualnim TK i 24hodinovymi primeéry
TK (sTK: r = 0,28, p = 0,004; dTK: r = 0,36, p = 0,0002; stfedni TK: r = 0,36, p = 0,002, 24H-sTK: r = 0,29, p = 0,016,
24H-dTK: r = 0,30, p = 0,011). S hodnotami BNP korelovaly také index hmotnosti levé komory (LVMI) (r = 0,238, p = 0,027),
tloustka mezikomorového septa (IVSd) (r = 0,26, p = 0,014) a ejekéni frakce levé komory (EF) (r = -0,22, p = 0,030). Osm
pacientu (11 %) se zavaznou hypertenzi (sedm ve skupiné s HLK a jeden s NLK) mélo hodnotu BNP zvySenou nad hranici
vyuzivanou pro diagnostiku srde¢niho selhani (100 ng/1). Multivaria¢ni regresni analyza ukazala, Ze signifikantnimi deter-
minantami BNP jsou hodnoty sTK, dTK, IVSd a EF, ale podileji se na variabilité BNP jen 6 %, 10 %, 4 % a 3 %.

Zavér: Vysledky studie potvrdily vliv vysokého TK na plazmatickou koncentraci BNP, ale hodnoty BNP hypertonikt byly jen
lehce vys$si nez v kontrolnim souboru. Vyraznéjsi byl vzestup BNP u hypertonikti s HLK. Korelace BNP s TK byly statistic-
ky vyznamné, ale pomeérné slabé. Podil TK na variabilité hodnot BNP byl maly. Nicméné v individualnich pripadech, zejmé-
na u nemocnych s HLK, mtize vést vysoky TK k vzestupu BNP na hodnoty povazované za diagnostické pro srdec¢ni selhani.
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tension raise BNP levels resulting in a misdiagnosis of heart failure? Cor Vasa 2006;48(2):48-54.

In heart failure, ventricular cardiomyocytes respond to increased wall tension by increased brain natriuretic peptide (BNP)
production. Consequently, measurement of plasma BNP levels has been identified by the European Society of Cardiology
guidelines as a major tool used to diagnose heart failure. However, cardiomyocyte overload may also result from a simple
rise in blood pressure (BP). The problem is that the currently available data on increased BNP production by a heart coping
with high BP are not fully consistent.

*Studie byla provedena s podporou grantu IGA Ministerstva zdravotnictvi NA/7419-3.
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Aim of study: To study the effect of high BP on plasma BNP levels, to establish a correlation between BNP levels and degree
of left ventricular hypertrophy (LVH), and to assess the risk for misdiagnosing heart failure based on a potential rise in BNP
in individuals with severe essential hypertension.

Methods: The group of hypertensive patients presenting to our center was used to select 35 individuals with severe and
moderate essential hypertension without LVH (non-LVH), 35 individuals with LVH, and a control group of 35 healthy age-
and sex-matched individuals. A thorough examination of individuals with their antihypertensive medication withdrawn
ruled out a secondary etiology of hypertension and other serious conditions. Enrolled into the study were only patients with
normal echocardiographic left ventricular systolic function. Blood pressure was determined while collecting blood for BNP
determination; hypertensive patients also had ambulatory blood pressure monitoring (ABPM). BNP levels were determined
by immunofluorescence (Centaur Bayer, Leverkusen, Germany).

Results: The blood pressure of hypertensive patients was significantly higher (183 = 22/108 = 13 mm Hg) compared with
that of the control group (121 = 15/75 =+ 11 mm Hg; p < 0.001). The measured BNP levels showed a considerable spread in
hypertensives (0.2-277 ng/1); however, they were higher both in the LVH group (median and quartile range 29.8 [19.7-51.2] ng/])
and in the non-LVH group (24.6 [7.1-43.1] ng/1) compared with controls (12.5 [5.0-25.7] ng/1). The difference against controls
was significant with the LVH group (p = 0.006) and with all hypertensives combined (p = 0.015). Among hypertensives, BNP
levels correlated with their casual BP as well as 24-hour means of BP (sBP: r = 0.28, p = 0.004; dBP: r = 0.36, p = 0.0002;
mean BP: r = 0.36, p = 0.002, 24H-sBP: r = 0.29, p = 0.016, 24H-dBP: r = 0.30, p = 0.011). BNP levels also correlated with
left ventricular mass index (LVMI) (r = 0.238, p = 0.027), interventricular septum thickness (IVSd) (r = 0.26, p = 0.014) and
left ventricular ejection fraction (EF) (r = -0.22, p = 0.030). Eight patients (11%) with severe hypertension (seven in the LVH
group and one in the non-LVH group) showed BNP levels over the cutoff limit for the diagnosis of heart failure (100 ng/1).
Multivariant regression analysis, while identifying sBP, dBP, IVSd, and EF as significant BNP determinants, showed the
above parameters contributed to BNP variability by mere 6%, 10%, 4%, and 3%, respectively.

Conclusion: While results of the study have confirmed an effect of high BP on plasma BNP levels, BNP values of hyper-
tensive individuals were only slightly higher compared with those of controls. The rise in BNP was more appreciable in
hypertensives with LVH. Though significant, the correlations between BNP and BP were fairly loose. The contribution of BP
to BNP variability was small. Still, in individual cases (and in LVH patients in particular), high BP may result in a rise in

BNP to values considered diagnostic for heart failure.
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Se stoupajicim vékem populace stoupa prevalence
srde¢niho selhani (SS). Jeho bézna diagnostika se
opira predevsim o klinické projevy, RTG hrudniku
a echokardiografii. Vyuziti téchto moznosti ¢asto ke
spravné diagnostice vétSinou stac¢i. Spolehlivost
hodnoceni pritomnosti srdec¢niho selhani jen podle
klinickych a RTG znamek je vSak mala.? Echo-
kardiografické posouzeni funkce levé komory dia-
gnostiku SS sice vyrazné zpresnuje, ale spravna
diagnéza SS na podkladé diastolické dysfunkce
neni jednoducha ani s vyuzitim echokardiografie.®
Vyrazné zpresnéni a usnadnéni diagnostiky SS
prineslo vySetfovani natriuretického peptidu ty-
pu B (BNP) nebo jeho N-terminalniho fragmentu
(NT-proBNP). Rada publikovanych praci potvrdila
vysokou pozitivni a predevSim negativni prediktivni
hodnotu BNP pro diagnézu SS. Pozitivni prediktiv-
ni hodnota je uvadéna kolem 90 % a negativni pre-
diktivni hodnota az 95 %.©9 Vysetfeni BNP by proto
meélo byt podle novych Doporuceni pro diagnostiku
chronického i akutniho SS provadéno jeSté pred
echokardiografii.(*?

Diagnostika SS pomoci BNP ma ale i své limitace.
Koncentrace BNP stoupa s vékem."'V U Zen je BNP
zhruba o 10 % vys$si nez u muzu."” BNP mirné stou-
pa po fyzické zatézi.!'? Ke zvySeni jeho koncentrace
dochazi i pri akutnim infarktu myokardu bez klinic-
ky zjevného srde¢niho selhani, a to jiz za 2-4 hodiny
od zacatku priznakt.'® Ke zvyseni BNP dochazi rov-
néz pri akutnim pretizeni pravé komory pri masivni
plicni embolii.¥ Otazka zvySeni BNP pii renalnim
selhani neni zcela uzavrena. Pravdépodobné je i pri
renalnim selhani vzestup BNP do zna¢né miry odra-
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zem soucasného rozvoje SS.!® Zmény koncentrace
BNP byly popsany také po rtiznych lécich uzivanych
v terapii SS a hypertenze, i kdyz snizeni BNP pri tera-
pii inhibitory angiotenzin konvertujictho enzymu,
betablokatory nebo diuretiky je asi spisSe dusledkem
priznivého ovlivnéni hemodynamiky neZ projevem
specifického vlivu medikace.(16:17

Ke zvyseni produkce BNP by logicky mélo vést také
zatizeni myocytt vysokym krevnim tlakem (TK). Ke
stresovému vzestupu TK pritom dochazi bézné
i u normotonikti jiZ pfi vstupu do ambulance 1ékare.
Polo¢as BNP je kratky, kolem 12 minut. Mohlo by
proto dochazet k rychlym zménam BNP v zavislosti
na aktualnim krevnim TK tak, jako se to déje pri
fyzické zatézi.!? Vysledky dosavadnich studii jsou
rozporuplné. V nékterych studiich byla popsana
korelace BNP s TK.021822) V jinych studiich byla
u hypertonikti zjisténa korelace BNP a hmotnosti levé
komory (LK), nikoliv vSak s hodnotami TK.®2325
V dalsich studiich korelace mezi BNP, TK a hmotnos-
ti LK vlibec nalezeny nebyly.?527 Prakticky dopad
vysokého TK na diagnostiku SS pomoci vySetreni
BNP tedy neni zcela jasny.

CiLE PRACE

1. Posouzeni vlivu vysokého TK u pacienttl s esen-
cialni hypertenzi na plazmatickou koncentraci BNP.

2. Posouzeni zavislosti produkce BNP na stupni
hypertrofie LK u hypertonikti se zavaznou esen-

cialni hypertenzi.

3. Zhodnoceni rizika faleSné diagnozy SS na zakladé
mozného vzestupu BNP u osob s vysokym TK.
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SOUBOR A METODIKA

Ze souboru hypertoniktl vySetrovanych na nasi klinice
v letech 2003-2005 za ucelem posouzeni etiologie
hypertenze bylo vybrano 35 nemocnych se stredné téz-
kou az tézkou esencialni hypertenzi a s pritomnosti
hypertrofie LK (HLK) a 35 nemocnych bez hypertrofie
LK (NLK). Leva komora byla hodnocena jako hypertro-
ficka pri indexu hmotnosti svaloviny LK (LVMI) u muza
vétsim nez 125 g/m? a u Zen vétsim nez 111 g/m2.@
Ze studie byli vylou¢eni nemocni s ejekéni frakei (EF)
mensi nez 0,50, vyznamnou renalni insuficienci (clea-
rance kreatininu < 0,8 ml/kg/hod.) a jinym zjevnym
zavaznym onemocnénim. Kontrolni soubor tvorilo
35 zdravych osob se srovnatelnym zastoupenim véku
a pohlavi. Kritériem zavazné hypertenze byla hodnota
kasualniho TK = 170/100 mm Hg. Méreni TK i vSech-
na ostatni vySetreni byla provadéna pri vysazené anti-
hypertenzni medikaci. Medikace byla vysazena kvuli
laboratornim vysetrenim etiologie hypertenze 3-5 dnt
pred vySetrenim. V nékolika pripadech byla ponecha-
na kvili vysokému TK 1écéba kalciovym blokatorem
nebo deprazolinem. Kasualni TK byl méren vleze tri-
krat po sobé minimalné po 15 minutach klidu. Méreni
bylo provedeno standardnim rtutovym sfygmomano-
metrem. U hypertonikti pfedchazelo jesté 24hodinové
ambulantni monitorovani TK (AMTK) provedené oscilo-
metrickym zarizenim SpacelLabs 90207 (SpacelLabs
Medical, Richmond, USA). Méreni probihalo ve dne (od
6 do 22 hodin) po 20 minutach a v noci po 30 minu-
tach. Vzhledem k vysazeni antihypertenzni medikace
bylo monitorovani provadéno za kratké hospitalizace.

Laboratorni vySetfeni

U vSech hypertonikti byla za ti¢elem vylouceni sekun-
darni etiologie hypertenze kromé béznych vySetreni
stanovena i plazmaticka koncentrace aldosteronu,
kortizolu a reninova aktivita. U vétSiny nemocnych
byl proveden posturalni a captoprilovy test.?829 Pri
diagnosticky nejasnych stavech byl proveden test se
zatézi infuzi fyziologického roztoku.®® Dalsimi vyset-
renimi byly v pripadé potreby vylouceny jiné priciny
hypertenze. Odbér krve pro stanoveni plazmatické
koncentrace BNP byl provadén po 15 minutach vleze.
Krev byla odebirana do zkumavky s ¢inidlem EDTA,

k odbéru byl ziskan informovany souhlas. VySetre-
ni BNP byla provedena imunofluorescenéni meto-
dou Centaur Bayer. Za diskrimina¢ni hodnotu pro
diagnozu SS jsme povazovali podle vlastnich zku-
Senosti®! a ve shodé s literarnimi udaji®® hodnotu
100 ng/l1.

Echokardiografické vySetfeni

Echokardiograficka vySetreni byla provedena v levé
Sikmé poloze pristrojem Sonos 5500 (Philips, USA)
s ménicem 2,5 MHz. Zaznam M-zptisobem a dopple-
rovské vysSetreni byly provadény za kontroly dvou-
rozmérnou echokardiografii; méreni byla provadéna
podle doporuceni Americké spolecnosti pro echokar-
diografii.®V Hmotnost svaloviny levé komory byla vy-
pocitana podle autorti Devereux a spol.®? a indexova-
na na télesny povrch. Ejekéni frakce levé komory byla
pocitana podle Teichholzovy rovnice.? Transmitralni
prutok byl hodnocen pomoci pulsniho dopplerovského
vySetfeni v apikalni ¢tyrdutinové projekci. Vzorkovaci
objem byl umistnén mezi konci cipti mitralni chlopné
s ultrazvukovym paprskem co nejvice paralelnim ke
smeéru prutoku. Maximalni rychlosti éasného diastolic-
kého transmitralniho proudéni (viny E) a sinového
prispévku (viny A) byly méreny ze zaznamu porizenych
na konci normalniho vydechu s rychlosti zaznamu
50 mm/s. Maximalni ¢asné diastolicka rychlost mit-
ralniho anulu (E,) byla mérena za stejnych podminek
z medialniho okraje mitralniho anulu tkanovou do-
pplerovskou echokardiografii. Méreni byla provedena
minimalné ve trech po sobé jdoucich srdec¢nich cyk-
lech a vysledky byly zprimeérovany. VSechna meéreni
byla provedena jednim vySetrujicim.

Statisticka analyza

Ziskané hodnoty byly podrobeny Shapiro-Wilkso-
vu W testu normality. U parametrii s normalnim roz-
loZzenim hodnot byly kalkulovany primeéry a jejich
smérodatné odchylky, u parametrtl s nesymetrickym
rozloZzenim hodnot medianu a kvartilové rozpéti.
K posouzeni srovnatelného zastoupeni pohlavi byl
pouzit test srovnani procentualniho zastoupeni. Ke
srovnani hodnot mezi jednotlivymi skupinami byl
v pripadé normalniho rozlozeni hodnot pouzit nepa-
rovy Studentiv t-test, v pripadé asymetrického rozlo-

Tabulka |
Charakteristika soubort

Kontroly NLK HLK NLK + HLK
N 35 35 35 70
Veék (roky) 51,5+ 17 52,2 = 13 51,59 51,8 £ 11
Muzi (%) 47 40* 54* 47
BMI (kg/m?) 26,2 + 4,6 29 + 4,9% 30,2 = 4,2* 29,6 + 4,6*
Kreatinin (umol/1) 76 + 11 86 + 22 80 = 16 83 + 19
STK (mm Hg) 121 = 15 184 = 23** 182 = 21** 183 = 22%**
dTK (mm Hg) 75+ 11 107 = 12%* 108 + 14** 108 = 13**
Stredni TK (mm Hg) 101 = 30 133 + 13** 134 + 14** 133 = 13**
24H-sTK (mm Hg) - 148 = 16 151 = 22 150 = 17
24H-dTK (mm Hg) - 89 + 10 94 + 11 92 =+ 10
24H-stredni TK (mm Hg) - 108 £ 11 114 = 12 11011

Statisticka vyznamnost rozdilti skupin hypertonikti proti kontrolam: p < 0,05*, p < 0,001**

NLK - skupina hypertonikt1 bez hypertrofie levé komory, HLK — skupina hypertonika s hypertrofii levé komory, p — hladina
vyznamnosti, BMI — body mass index, sTK — systolicky krevni tlak, dTK - diastolicky krevni tlak, 24H-TK - primeérny

24hodinovy krevni tlak
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Zeni Kruskaltiv-Wallisiiv ANOVA test. Dale byla pro-
vedena korela¢ni analyza podle Pearsona a multiva-
ria¢ni dopredna regresni analyza. K vypoétim byl
vyuzit program Statistica 6.0.

VYSLEDKY

Charakteristika soubort1 je uvedena v tabulce I. Sku-
piny NLK a HLK mély jak podle hodnot kasualnich TK,
tak podle hodnot AMTK, stejné zavazny stupen hyper-
tenze. U obou skupin hypertonikti byly vSechny tla-
kové hodnoty vyznamné vyssi nez v kontrolnim sobo-
ru (184 = 23/107 = 12 mm Hg u NLK a 182 = 21/108
+ 14 mm Hg u HLK vs. 121 = 15/75 + 11 mm Hg
u kontrol, p < 0,001). Hypertonici s HLK a NLK se

300

250 A

200

150

BNP (ng/l)

100

> > >

50

™

I

NLK

NE

Kontroly

o

HLK

H — median a kvartilové rozpéti

Obr. 1 Distribuce jednotlivych hodnot, mediany a kvartilo-
vé rozpéti BNP v kontrolni skupiné a ve skupinach hyper-
tonik1 s NLK a HLK

BNP - plazmaticka koncentrace BNP, NLK — skupina hyper-
tonikt1 bez hypertrofie levé komory, HLK - skupina hyper-
tonikt1 s hypertrofii levé komory

nepatrné 1iSili od zdravych kontrol v zastoupeni
pohlavi, ale skupina vSech hypertoniki dohromady se
od kontrolniho souboru nelisila. Hypertonici méli
vysSi BMI nez zdravé kontroly.

Namérené hodnoty BNP vykazovaly ve skupiné
hypertonikti zna¢ny rozptyl (0,2-102 ng/l1 v NLK,
2-277 ng/l ve skupiné HLK), obrdzek 1. RozloZeni
hodnot BNP bylo nesymetrické, proto jsou primérné
hodnoty uvadény jako median a kvartilové rozpéti.
Hodnoty BNP byly u vSech pacientti s hypertenzi
dohromady (27,7 [10,7-48,1] ng/1) i v podskupinach
NLK a HLK (20,7 [5,6-37,2] a 29,8 [22,4-52,4] ng/])
vySSi nez v kontrolnim souboru (12,5 [5-25,7] ng/]).
Rozdil mezi skupinou vSech hypertonikti a kontrol-
nim souborem byl statisticky vyznamny (p = 0,015),
mezi HLK a kontrolami byla vyznamnost jesté vyraz-
néjsi (p = 0,006). Statistické vyznamnosti dosahl
i rozdil mezi skupinami NLK a HLK (p = 0,016), za-
timco rozdil mezi NLK a kontrolami vyznamny nebyl
(p = 0,11). Pres statistickou vyznamnost rozdiltl byly
mediany hodnot u souborn NLK a HLK oproti zdra-
vym kontrolam vyssi pouze o 8, resp. 17 ng/l. Osm
pacientu s hypertenzi (11 %), z toho jeden ve skupiné
NLK a sedm v HLK (3 % a 20 %), mélo koncentraci
BNP zvySenou nad hodnotu 100 ng/1, uzivanou jako
horni hranici normy v diagnostice SS (obrdzel 1).

Hypertonici s HLK méli ve srovnani jak s kontrolni
skupinou tak se souborem NLK vyznamné vétsi levou
komoru a sin, vyssi hodnotu indexu hmotnosti svalovi-
ny LK (LVM]I) a vétsi tloustku stén LK (tabulka II); LVMI
byl oproti kontrolam vyssi i ve skupiné NLK. Systolicka
funkce levé komory vSech pacientil byla normalni, ve
skupiné HLK vSak byla EF vyznamneé nizsi oproti zdra-
vym kontrolam. Sledované parametry diastolické dys-
funkce E/A, E/E, a decelera¢ni ¢as vilny E ¢asného
diastolického transmitralniho proudéni (DTe) se mezi
skupinami vyznamné neliSily. Ani u jedinci s pato-
logickou hodnotou BNP (jeden nemocny z NLK a sedm
ze skupiny HLK) nesvédéily sledované parametry pro
pritomnost diastolické dysfunkce LK.

U hypertonikti s HLK a NLK dohromady byly nale-
zeny korelace mezi koncentracemi BNP a hodnotami

Tabulka Il
Srovnani echokardiografickych nalezt kontrolniho souboru a hypertonikt

Kontroly NLK HLK
EF 0,65 +0,09 0,62=0,08 0,60=0,08
DdLK (mm) 46 = 6 46 = 4 54 + 6
DsLK (mm) 29 + 4 325 37 +6
IVSd (mm) 10+ 2 11«1 13+2
ZSd (mm) 9=x1 10+ 1 12 + 1
LS (mm) 38 +6 38 +6 44 = 5
LVM (g) 154 = 44 181 = 36 307 =70
LVMI (g/m?) 83 + 19 95 + 15 148 = 28
E/A 1,04 + 0,28 0,98+0,33 0,95+ 0,37
DTe (ms) 189 + 41 183 = 66 154 = 44
E/E., 13,6 + 8,9 12,4 + 4,4 12,3 + 4,3

NLK vs. kontroly (p)

HLK vs. kontroly (p) NLK vs. HLK (p)

0,30 0,014 0,061
0,62 0,0063 0,0052
0,19 0,0012 0,015
0,093 0,00008 0,00003
0,12 0,00001 0,00001
0,89 0,002 0,007
0,056 0,00001 0,00001
0,033 0,00001 0,00001
0,79 0,37 0,24
0,22 0,28 0,94
0,46 0,67 0,61

Neparovy t-test

NLK - skupina hypertonikti bez hypertrofie levé komory, HLK - skupina hypertoniki s hypertrofii levé komory, p — hladina
vyznamnosti, EF — ejekéni frakce levé komory, DALK - diastolicky primeér levé komory, DsLK — systolicky prameér levé ko-
mory, IVSd - tloustka mezikomorového septa v diastole, ZSd - tloustka zadni stény levé komory v diastole, LS — prameér
levé siné, LVM — hmotnost svaloviny levé komory, LVMI - index hmotnosti svaloviny levé komory, E/A — pomér maximalni
rychlosti ¢asného a pozdniho diastolického transmitralniho proudéni, DTe — decelera¢ni ¢as viny E ¢asného diastolického
transmitralniho proudéni, E,, - maximalni rychlost ¢asného diastolického pohybu mitralniho anulu hodnocena tkanovou
dopplerovskou echokardiografii
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Obr. 2 Korelace vybranych parametrtt s BNP ve sloué¢eném souboru hypertonikti a zdravych kontrol

BNP - plazmaticka koncentrace BNP, sTK — systolicky krevni tlak, dTK - diastolicky krevni tlak, EF - ejekéni frakce, LVMI —

index hmotnosti svaloviny levé komory

Tabulka lll
Korelace BNP a sledovanych parametrtt u hypertonikt
s HLK a NLK dohromady

Parametr r p
sTK (mm Hg) 0,28 0,0041
dTK (mm Hg) 0,36 0,00022
stfedni TK (mm Hg) 0,36 0,0020
24H-sTK (mm Hg) 0,29 0,016
24H-dTK (mm Hg) 0,30 0,011
24H-stredni TK (mm Hg) 0,31 0,0070
EF -0,22 0,030
DdLK (mm) 0,03 0,82
IVSd (mm) 0,26 0,014
ZSd (mm) 0,14 0,19
LS (mm) -0,09 0,41
LVM (g) 0.18 0.11
LVMI (g/m?) 0,24 0,027
E/A 0,03 0,74
DTe (ms) 0,07 0,79
E/E,, -0,17 0,35

r — Pearsonutv korelac¢ni koeficient, p — hladina vyznamnosti

sTK - systolicky krevni tlak, dTK - diastolicky krevni tlak,
24H-TK - prumérny 24hodinovy krevni tlak, EF - ejekéni
frakce levé komory, DALK - diastolicky primér levé komory,
IVSd - tloustka mezikomorového septa v diastole, ZSd -
tloustka zadni stény levé komory v diastole, LS — primeér levé
siné, LVM - hmotnost svaloviny levé komory, LVMI - index
hmotnosti svaloviny levé komory, E/A — pomér maximalni
rychlosti ¢asného a pozdniho diastolického transmitralniho
proudéni, DTe — decelerac¢ni ¢as viny E ¢asného diastolické-
ho transmitralniho proudéni, E,, — maximalni rychlost ¢as-
ného diastolického pohybu mitralniho anulu hodnocena tka-
novou dopplerovskou echokardiografii
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kasualnich TK i s 24hodinovymi praméry TK. Dale
byly patrné korelace BNP s tloustkou mezikomorové-
ho septa (IVSd), LVMI a negativni korelace s EF.
Vsechny korelace byly ale pomérné slabé (tabulka III).
Korelace BNP s tlakovymi a echokardiografickymi
parametry zutstaly zachovany i po slouceni obou
skupin hypertoniki a zdravych kontrol dohromady
(sTK: r = 0,29, p=0,0009, dTK: r = 0,34, p = 0,00007,
EF: r =-0,22, p=0,017, LVMI: r = 0,23, p = 0,017,
IVSd: r = 0,24, p = 0,013), obrazek 2.

Podle dopredné krokové multivariaéni regresni
analyzy s nezavislymi parametry sTK, dTK, EF, IVSd
a LVMI byl jako nejsilnéjsi determinanta vyhodnocen
dTK (p = 0,002), hrani¢né vyznamneé IVSd (p = 0,07)
a EF (p = 0,08); sTK prekvapivé v tomto multivariac-
nim modelu vyznamnou determinantou nebyl. Nejsil-
néjsi determinantou se sTK stal pri vylouceni dTK
z multivariaéniho modelu (p = 0,01). Ve skupiné
hypertonikti tedy BNP stoupalo s rostoucim TK, zvy-
Sujicim se IVSd a snizujici se EF. Z multivariacni
regresni analyzy ovsem vyplynulo, Ze i hodnoty dTK,
sTK, IVSd a EF jsou velmi slabé determinanty. Podle
multivaria¢niho modelu se na celkové variabilité hod-
not BNP u hypertonikti podilely EF 3 %, IVSd 4 %,
sTK 6 % a dTK 10 %. Na zbyvajicich 80 % variability
koncentraci BNP se podilely jiné faktory.

DISKUSE

O prinosnosti BNP a NT-proBNP v diagnostice a pre-
devsim pri vylucovani pritomnosti SS neni pochyb.
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Zmény plazmatickych koncentraci natriuretickych
peptida v nékterych situacich a interpretace zvySe-
nych hodnot v téchto situacich vSak jesté stale
nebyly prostudovany vycerpavajicim zpusobem.
Mezi tyto situace patrii arterialni hypertenze. V lite-
rature se vétsinou konstatuje, Ze hypertenze zvysSu-
je produkci BNP i NT-proBNP, ale vysledky provede-
nych studii jsou kontroverzni. Soubory nemocnych
byly vétSinou malé a v usporadani studii byly raz-
norodé limitace.(8-27)

Jiz v jedné z prvnich praci vénovanych problema-
tice BNP a TK Kohna a spol. byly zjistény vyssi
koncentrace BNP u hypertonikti, a to predevSim
s hypertrofii LK.?% Byla také nalezena korelace mezi
koncentracemi BNP, LVMI a strednim TK. Nemocni
s HLK méli ovSem zaroven nizsi EF. V této studii, stej-
né jako v dalSich, byl patrny velky rozptyl hodnot
BNP. Nebylo jasné, jestli rozdily hodnot BNP mezi
hypertoniky a normotoniky mohou puisobit problém
v diagnostice SS. V pozdéjsi praci stejného autora byl
porovnan vzestup BNP u hypertonikt: s hypertrofii LK
i bez ni po zatézi 75 W na bicyklovém ergometru.
U pacientti s HLK byla jiZ klidova hodnota BNP sig-
nifikantné vys$si a vyraznéjsi byl i vzestup BNP po
zatézi. Cvicenim navozeny vzestup BNP koreloval
s LVMI. Nebyla pfitom nalezena korelace mezi zmeé-
nou BNP a vzestupem TK, srde¢ni frekvence ¢i nore-
pinefrinu. Vysledek této studie podporil predstavu,
ze pro velikost produkce BNP je zasadni hmota sva-
loviny levé komory.'? Tanaka a spol. nalezli na roz-
dil od Kohna pri zatézi korelaci mezi vzestupem BNP
a zménou srdec¢ni frekvence.®? V dalsi praci bylo
u hypertoniki shledano vyznamné zvySeni ANP
i BNP ve srovnani se zdravymi kontrolami a slaba
korelace se systolickym tlakem.®?? Korelace systolic-
kého TK s BNP a vys$si BNP u hypertonikti nez u nor-
motenznich kontrol byla popsana také ve studii
Cheunga a spol.?? Talwar a spol. hledali u hyperto-
nikt vztah mezi koncentraci NT-proBNP, HLK a dys-
funkci LK. V pomérné malych souborech hypertonikt
rozdélenych podle stupné hypertrofie nebo dysfunkce
LK nebyl vztah mezi TK a koncentracemi NT-proBNP
prokazan. Nebyla nalezena ani korelace mezi NT-pro-
BNP a AMTK, LVMI, IVSd, ZSd, kreatininem ¢i
vékem. Signifikantni vzestup NT-proBNP byl zazna-
menan pouze ve skupiné€ hypertonikti s jiZ rozvi-
nutou dysfunkci LK.?? Vysledky studie mohly byt
ovlivnény nevysazenou antihypertenzni medikaci.
Nishikimi a spol. nalezli u hypertonikt jen statisticky
nevyznamny vzestup BNP bez ohledu na pritomnost
HLK. Plazmaticka koncentrace BNP s TK nekorelova-
la. Korelace ale byla patrna mezi BNP a echokardio-
grafickymi parametry LVMI, IVSd, tloustkou zadni
stény LK v diastole (ZSd) a relativni tloustkou stén
(RWT). Korelace s RWT byla silnéjSi nez korelace
s LVMI, coZ mohlo svédc¢it proti vyznamu prostého
nartstu hmotnosti LK. U hypertonikt byl vyssi LVMI
a pomér E/A nez u kontrol. Pomér E/A vSak nekore-
loval s BNP. Ostatni echokardiografické parametry se
mezi soubory vyznamneé neliSily.?% Ve studii Almeida
a spol. byli vySetfeni nemocni s pomérné lehkou
hypertenzi (TK > 140/90 mm Hg nebo anamnesticky
udaj o hypertenzi). Nebyla vysazovana antihypertenz-
ni medikace. Nemocni s HLK meéli BNP vyznamné
vysSSi nez nemocni bez HLK. Ve studii vSak nebyla
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zadna kontrolni skupina. Byla zjisténa korelace mezi
BNP a LVMI. Predpovédni sila BNP pro pritomnost
HLK byla slaba. U hypertoniki nebyly nalezeny hod-
noty BNP diagnostické pro srdec¢ni selhani.®® V roce
2004 byly publikovany vysledky subanalyzy studie
LIFE na skupiné 183 hypertonikti s hypertrofii LK.
Stanovovany byly NT-proBNP a NT-proANP a vyhod-
nocovana byla moznost jejich vyuziti v predikci kar-
diovaskularni rizika. Pacienti byli sledovani prameér-
né 60 meésictl po stanoveni koncentrace NT-proBNP.
Hypertonici méli lehce zvySené hodnoty obou na-
triuretickych peptidu a zejména NT-proBNP se jevil
jako vyznamny marker rizika kardiovaskularnich
piihod."® Limitaci studie byla polymorbidita testo-
vanych osob a urcovani hypertrofie pomoci Kkrité-
rii EKG. V ramci jiné subanalyzy ze studie LIFE
byl vySetfren NT-proBNP u 36 hypertoniki s HLK.
NT-proBNP u nich byl vyznamné vyssi nez u hyper-
tonikt bez HLK. Logaritmus koncentraci NT-proBNP
koreloval s LVMI stanovenym pomoci magnetické
rezonance. Slabsi korelace byly nalezeny také s pa-
rametry diastolické funkce LK. NT-proBNP se je-
vil jako pomérné presny ukazatel kardiovaskularni-
ho rizika.?¥

V nasi studii jsme se snazili sestavit soubor tézsich
hypertoniki a k nému co nejlépe odpovidajici kon-
trolni soubor. Diky vysazeni antihypertenzni medika-
ce odpadl mozny rusivy vliv medikace. Byly sledova-
ny nejen hodnoty kauzalnich TK mérenych v dobé
odbéru krve na vysSetreni BNP, ale i 24hodinové pru-
meéry TK. V nasSich souborech hypertonikii s HLK
a bez HLK byly hodnoty BNP vy$si nez u kontrolniho
souboru, podobaly se vysledkim ve studii Almei-
da.®® Vyznamné korelace BNP s TK i AMTK v nasem
souboru svédéily pro vliv TK na produkci BNP. Vze-
stup BNP pri hypertenzi se ale proti stovkovym vze-
stuptim pri SS pohyboval jen v radu jednotek. Podil
zmén TK na variabilit¢ BNP byl jen nékolikaprocent-
ni. Na velkém rozptylu hodnot BNP se u hypertonikt
musely podilet dalsi vlivy. Prekvapivy byl vysledek
mnohocetné linearni regresni analyzy ukazujici na
vétsi vyznam dTK nez sTK. Podobny vysledek byl
nalezen i ve studii Olsena,'® zatimco jiné prace pozo-
rovaly silnéjsi korelaci BNP se sTK.2%22 Interpretace
toho nalezu neni zatim jasna. Ve shodé s vétSinou
literarnich udajua jsme nalezli korelaci BNP s LVMI,
ke které prispiva predevsim korelace s IVSd. Byla
také patrna negativni korelace BNP s EF LK i v roz-
mezi jejich normalnich hodnot. Sledované parametry
diastolické funkce LK s hodnotami BNP nekorelovaly.
Ani u hypertoniki s patologickou hodnotou BNP
nesvédcily tyto parametry pro pritomnost diastolické
dysfunkce LK.

ZAVERY

Vysledky studie potvrdily vliv TK na plazmatické
koncentrace BNP. Primérné koncentrace BNP byly
u hypertonikt jen o malo vyssi nez u kontrolniho
souboru. Korelace BNP s TK byly statisticky vyznam-
né, ale slabé. Podil TK na variabilité hodnot BNP byl
maly. Ponékud vyraznéjsi byl vzestup BNP u hyperto-
nikta s HLK. V nasem souboru byly u pétiny nemoc-
nych s hypertrofii LK nalezeny hodnoty BNP povazo-
vané za diagnostické pro srdec¢ni selhani.
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U nemocnych se zavaznou hypertenzi se proto musi

zejména pii pritomnosti hypertrofie LK pocitat s moz-
nosti vzestupu BNP k hodnotam, které mohou vést
k falesné diagnoze srde¢niho selhani. Na druhou stra-
nu normalni hodnota BNP u hypertonikti prakticky
vyluéuje pritomnost zavazné hypertrofie stén LK.
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