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Plazma B-tipi natriüretik peptid düzeylerinin kardiyovasküler
hastal›klardaki yeri ve önemi

The importance of plasma B-type natriuretic peptide levels in cardiovascular diseases

B-tipi natriüretik peptid (brain natriüretik peptid),  volüm ve bas›nç yüküne yan›t olarak  kardiyak ventriküllerden  salg›lanan  peptid yap›-
s›nda bir nörohormondur. Son y›llarda yap›lan çal›flmalarda plazmada ölçülen BNP düzeyinin kardiyovasküler hastal›klarda özellikle de kalp
yetersizli¤i ve akut koroner sendromun tan› ve tedavisinde önemli bir yeri oldu¤u ortaya konmufltur.  Bu yaz›da brain natriüretik peptidin fiz-
yolojisi, kalp yetersizli¤i ve akut koroner sendromlarda  tan›, tedavi ve prognoz aflamalar›nda kullan›m› özetlenmifltir. (Anadolu Kardiyol Derg
2005; 5: 305-11)
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Natriuretic peptide type B (brain natriuretic peptide, BNP) is a neurohormone released by cardiac   ventricles in response to volume and
pressure load. Recent studies have demonstrated that BNP level measured in the plasma plays an important role in cardiovascular dise-
ases especially in the diagnosis  and treatment of heart failure and acute coronary syndrome. This article summarizes the physiology of
the brain natriuretic peptide, diagnosis of heart failure and acute coronary syndrome and use of BNP in the treatment and determining the
prognosis of cardiovascular diseases.  (Anadolu Kardiyol Derg 2005; 5: 305-11)
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Girifl

Domuz beyninden 1980’li y›llarda izole edilen “brain” natri-
üretik peptid (BNP), natriüretik peptid ailesinin bir üyesidir. Di-
¤er üyeler atriyal natriüretik peptid (ANP), C-tipi natriüretik
peptid (CNP) ve Dendroaspis natriüretik peptid (DNP)’dir. Her
biri prohormon olarak sentezlenir. Birtak›m ifllemlerden geçe-
rek sistin köprüsü ile birbirine ba¤lanan farkl› say› ve dizilimde
aminoasit içeren olgun hormon haline dönüflürler. Bunlardan
ANP ve BNP sirkülasyona sal›nan kardiyak hormonlard›r, CNP
daha çok lokal hormon olarak görev yapar ve en çok santral si-
nir sistemi ile vasküler endotelde bulunur. Dendroaspis natri-
üretik peptid ise insan plazmas›ndan ve atriyal miyokard’tan
son y›llarda izole edilmifl olup insanlardaki fonksiyonu tam ola-
rak bilinmemektedir. Brain natriüretik peptid 108 aminoasitlik
bir prohormon olarak sentezlenir ve daha sonra 32 aminoasitlik
BNP ve N-terminal BNP (N-BNP)’ye parçalan›r (1-2). Hem atri-
yum hem de ventriküllerden sentezlenen ANP’nin tersine, plaz-
ma BNP’nin temel kayna¤› ventriküllerdir. Bu nedenle BNP’nin
ventrikül hastal›klar›nda duyarl›¤› ve özgüllü¤ü daha fazlad›r (3-
4). Atriyal natriüretik peptid depo granülleri içinde bulunur ve

egzersiz gibi minör bir uyaranla bile kan dolafl›m›na sal›n›r.
“Brain“ natriüretik peptid’in ise çok az› depo granüllerinde bu-
lunur. Sal›n›m kontrolü ANP’de oldu¤u gibi depo granüllerden
kana verilme aflamas›nda de¤ildir. “Brain“ natriüretik peptid’in
sentezi genomik kontrol ile olur. Sentez için en önemli uyaran
bas›nç ve volüm yükünün oluflturdu¤u miyosit gerilimidir (5).
Uyar› geldi¤inde h›zl› dönüflümlü TATTTAT (T: timin, A: adenin
nükleotidi) nükleik asit dizilimine sahip olan gen sayesinde
BNP, bas›nç ve volüm yükü ile orant›l› olarak patlamalar fleklin-
de sentezlenir (6). Bu nedenle BNP’nin plazma düzeyinin art-
mas› için belli bir süre gerekmektedir. Ayr›ca kalp h›z› art›fl›,
glukokortikoidler, tiroid hormonlar›, endotelin-I ve anjiyotensin-
II de BNP sentezini uyarabilmektedir. Brain natriüretik peptid
parçalanmaya ANP’den daha dayan›kl› olup, plazma yar›lanma
ömrü de daha uzundur (yaklafl›k 18-22 dk). “Brain” natriüretik
peptid, reseptör arac›l›¤› ile hücre zar›ndan granüller halinde
al›n›p sitoplazmada parçalanarak (endostoz) veya böbrek ve
damar endotelinde bulunan çinko içeren endopeptidazlarla y›-
k›larak plazmadan temizlenir (7). “Brain“ natriüretik peptid etki-
lerini natriüretik peptid reseptör-A ’ya ba¤lan›p siklik GMP’yi
art›rarak gösterir.
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BNP’nin Etkileri

“Brain“ natriüretik peptid santral ve periferik sinir sistemini
etkileyerek s›v›-elektrolit dengesini düzenler. “Brain“ natriüre-
tik peptid’in diüretik, natriüretik ve vazodilatör etkileri vard›r. Di-
ürez ve natriürez renal hemodinamiyi etkileyerek ya da direkt
tübüler etki ile olur (8). Aferent arteriyolar dilatasyon ve eferent
arteriyolar vazokonstrüksiyon ile glomerül filtrasyon h›z›n› art›-
r›r. Proksimal tübüldeki anjiyotensin -II arac›l›¤› ile olan su ve
sodyum reabsorbsiyonunu, toplay›c› kanalda da vazopressin’in
etkisini bloke ederek natriürez ve diürezi art›r›r. Vasküler düz
kasta relaksasyon yaparak arteryel ve venöz dilatasyona neden
olur. Bunun sonucunda ard ve ön yük azal›r (9). Miyositlerde re-
laksasyona neden olur. Ayr›ca miyokard’ta fibrotik ve prolifera-
tif süreci önler (9-11). Vazodilatör etkisi ile periferik vasküler di-
renci azaltarak kardiyak debiyi art›r›r, dolufl bas›nçlar›n› ve pul-
moner kapiller uç bas›nc›n› (PCW) azalt›r. Antimitojenik etkile-
rinden dolay› ateroskleroz, hipertansiyon, restenoz gibi damar
duvar›n› etkileyen patolojilerde proliferasyonu modüle edici et-
kisi oldu¤una inan›lmaktad›r. Ayr›ca BNP santral ve periferik
sempatik sinir sistemini inhibe eder (12), vagal tonusu art›r›r, re-
nin-aldosteron sal›n›m›n› önler, endotelin-I ve anjiyotensin-
II’nin etkilerini bloke eder (13). “Brain“ natriüretik peptid ve N-
BNP uygun maliyetle, do¤ru ve h›zl› bir flekilde ölçülebildi¤i tak-
dirde önemli tan›sal ve prognostik bilgiler sa¤lar. Acil servis, yo-
¤un bak›m ünitesi ve poliklinik koflullar›nda 15 dakika içinde
BNP ölçümü yap›labilmektedir. Plazma BNP düzeyi, sol ventri-
kül kompliyans›n›n azalmas›na ba¤l› olarak yaflla birlikte art-
maktad›r. Ortalama BNP düzeyleri 55-64 yafl aras›nda 26.2±1.8
pg/ml, 65-74 yafl aras›nda 31.0±2.4 pg/ml, 75 yafl üzerinde ise
63.7± 6.0 pg/ml olarak bulunmufltur. Kalp yetersizli¤i (KY) bulu-
nan kad›nlarda BNP düzeyleri ayn› yafl grubundaki erkeklere
göre daha yüksektir (14).

BNP’nin Kalp Yetersizli¤indeki Kullan›m Alanlar›

Acil servise dispne yak›nmas› ile baflvuran hastalar›n 
ay›r›c› tan›s›nda BNP’nin önemi
Acil servise akut dispne yak›nmas› ile baflvuran hastan›n,

do¤ru ve h›zl› bir de¤erlendirme ile ay›r›c› tan›s› yap›lmal›d›r.
Yanl›fl tan› ve kaybedilen zaman kifliyi yüksek mortalite ve mor-
bidite ile karfl› karfl›ya b›rak›r (15). Semptomlar›n özgül olmama-
s› ve fizik muayene bulgular›n›n da fazla duyarl› olmamas› nede-
niyle kalp yetersizli¤i tan›s› her zaman kolay konamayabilir (16-
17). Özellikle semptomlar› hafif olan yafll›, obez bireyler ile kronik
obstrüktif akci¤er hastal›¤› olan hastalarda KY tan›s› oldukça
zordur (18). Rutin laboratuvar bulgular›, akci¤er grafisi ve elekt-
rokardiyografi tan› için yeterli olamayabilir. Ekokardiyografi sol
ventrikül (LV) disfonksiyonu tan›s›nda alt›n standart olmakla bir-
likte her yerde bulunmamas›, pahal› oluflu, efllik eden kronik
obstrüktif akci¤er hastal›¤› (KOAH) ve obezite gibi görüntü kali-
tesini bozan durumlar›n varl›¤›, dispneik hastan›n uzun süre ayn›
pozisyonda tutulamamas› ve hipertansif akci¤er ödeminde akut
durumu her zaman yans›tmamas› gibi nedenlerle bu tetkikin kul-
lan›m› s›n›rl›d›r. Bu gibi durumlarda yüksek negatif prediktif de-
¤ere sahip BNP, acil servis hekimi için dispnenin ay›r›c› tan›s›n-
da güçlü bir silah olarak karfl›m›za ç›kmaktad›r. “Brain“ natriüre-
tik peptid, kalp yetersizli¤i ve akci¤er hastal›klar› aras›nda büyük
bir özgüllük, duyarl›l›k ve do¤ruluk pay› ile ay›r›c› tan› yapma ola-
na¤› sa¤lar. Dispnenin ay›r›c› tan›s›nda BNP ilk kez Davis ve ark.

(19) taraf›ndan kullan›lm›flt›r. Davis ve ark. (19) akut dispne ile
baflvuran 52 hastada ANP ve BNP düzeylerini ölçmüfllerdir ve
plazma BNP düzeylerinin, ejeksiyon fraksiyonu ve plazma ANP
düzeylerine göre kesin tan›y› koymada daha hassas oldu¤unu
bulmufllard›r. Dao ve ark.’n›n (21) dispne ile baflvuran 250 hasta
üzerinde yapt›¤› çal›flmada; KY bulunan grupta ortalama BNP
konsantrasyonu 1076 ±138 pg/ml iken, KY olmayan grupta bu de-
¤er 38±4 pg/ml bulunmufltur. Ventrikül disfonksiyonu bulunan
ancak akut KY epizodu olmayan olgularda ise ortalama BNP
konsantrasyonu 141±31 pg/ml olarak ölçülmüfltür. Bu çal›flma-
daki önemli sonuçlardan biri de; BNP de¤erinin kesin tan›s› ak-
ci¤er hastal›¤› olan grupta (86±39 pg/ml), KY olan gruba göre
(1076+138 pg/ml) çok daha düflük olmas›d›r. Ayr›ca KOAH ve KY
tan›s› olan hastalarda akut dispnenin nedeni KY dekompansas-
yonu ise KOAH alevlenmelerine göre BNP daha yüksek bulun-
mufltur. Kalp yetersizli¤i tan›s› için 80 pg/ml’den yüksek BNP dü-
zeyleri oldukça duyarl› (%98) ve özgül (%92)’dür. Bu de¤erin al-
t›ndaki BNP düzeylerinin KY tan›s›nda negatif prediktif de¤eri
%98’dir. Akci¤er hastal›klar› içinde BNP’yi en çok art›ranlar s›ra-
s›yla pulmoner emboli, maligniteler ve tüberküloz’dur. Ancak bu
art›fllar KY olgular›na göre çok daha azd›r. Yukar›da sözü edilen
çal›flmalar yeni yay›nlanan “Breathing Not Properly” çal›flmas›-
n›n yap›lmas› için uygun ortam haz›rlam›flt›r (21). Bu çal›flmada
plazma BNP düzeyleri, dispne nedeni olarak KY tan›s›n› yüksek
özgüllük ve duyarl›l›k oranlar› ile di¤er nedenlerden ay›rt edebil-
me imkan› sa¤lam›flt›r. Alan Maisel ve ark. (21) bu çal›flmadan
yola ç›karak KY tan›s› için acil serviste kullan›lmak üzere bir al-
goritma gelifltirmifllerdir (fiekil 1). Bu algoritmaya göre BNP dü-
zeyi 100 pg/ml’den az olan hastalarda genellikle KY yoktur; 400
pg/ml den fazla olanlar›n ise yüksek olas›l›kla KY olduklar› söyle-
nebilir; 100-400 pg/ml aras›nda ise birkaç tan› olas›l›¤› dikkate
al›nmal›d›r. Daha önceden LV disfonksiyonu oldu¤u biliniyorsa
BNP genellikle 100 pg/ml’ den yüksektir. Ancak dispne akut alev-
lenmeden baflka bir nedene ba¤l›ysa BNP genellikle 400’pg/ml’-
den düflük olur. Akci¤ere ait nedenler (kor pulmonale, pulmoner
emboli, malignite) ekarte edilebilirse 100-400 pg/ml aras›ndaki
de¤erlerde KY olas›l›¤› çok yüksektir. En yüksek BNP düzeyleri
dekompanse KY (657±450 pg/ml) olgular›nda, orta düzeydeki de-
¤erler LV disfonksiyonu olan ancak akut KY ata¤› olmayanlarda
(346±390 pg/ml), en düflük de¤erler ise LV disfonksiyonu bulun-
mayan grupta saptanm›flt›r. Sol ventrikül disfonksiyonu oldu¤u
bilinen KY olgular›nda, yo¤un diüretik tedavi sonras› övolemik ve
kompanse duruma gelindi¤inde ölçülen BNP de¤eri bazal BNP
olarak bilinmektedir. Hasta dispne yak›nmas› ile baflvurdu¤u za-
man ölçülen de¤er bazal BNP’nin %50’sinden fazla ise akut de-
kompansasyon olas›l›¤› çok yüksektir. Ay›r›c› tan› aç›s›ndan te-
lekardiyografide akci¤er ödemi tablosu bulunan ancak BNP dü-
zeyleri normal olan hastalarda akut respiratuvar distres sendro-
mu, telekardiyografide kardiyotorasik indeksi yüksek olup BNP
düzeyi normal olan dispneik hastalarda ise kardiyak tamponad
akla gelmelidir.

Kalp Yetersizli¤i Tan›s›nda BNP’nin S›n›r De¤eri
Kalp yetersizli¤i tan›s› için BNP s›n›r de¤eri 100 pg/ml olarak

önerilmektedir. Bu de¤er KY tan›s› için %95 özgüldür ve tüm KY
olgular› için %82, New York Heart Association (NYHA)’na göre
s›n›f IV olanlarda ise %99’un üzerinde duyarl›l›k göstermektedir.
Yap›lan çal›flmalarda bu de¤er di¤er tüm parametrelerden daha
güvenilir bulunmufltur. Ayr›ca 100 pg/ml’nin alt›nda negatif pre-
diktif de¤er çok yüksektir, 50pg/ml’nin alt›nda ise bu de¤er yak-
lafl›k %96’d›r. 

Anadolu Kardiyol Derg
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Kalp Yetersizli¤inde Prognostik Faktör Olarak BNP
“Brain“ natriüretik peptid düzeylerinin KY’de prognoz ve risk

de¤erlendirmesi bak›m›ndan güçlü bir gösterge oldu¤u ortaya
konmufltur. Harrison ve ark. (22) dispne ile acil servise baflvuran
325 hastay› ilk muayeneden sonra 6 ay boyunca izlemifllerdir.
Baflvuru an›ndaki yüksek BNP düzeylerinin kötü prognozla iliflkili
oldu¤u saptanm›flt›r. “Brain“ natriüretik peptid de¤eri 230 pg/ml’-
den yüksek olan hastalarda KY’ne ba¤l› ölüm ve rehospitalizas-
yon s›kl›¤› 24 kat fazla bulunmufltur. Yap›lan KY çal›flmalar›, ölüm-
lerin neredeyse %50’sinin pompa yetersizli¤ine de¤il aritmilere
ba¤l› oldu¤unu göstermifltir. ‹mplantabl kardiyak defibrilatörlerin
kullan›m› ile ani kardiyak ölümlerin önlenmesi konusuna duyulan
ilgi, dikkatleri BNP üzerine çekmifltir (24). ‹mplantabl kardiyak de-
fibrilatörlerden hangi hastalar›n daha fazla yarar görece¤ini ön-
görmede BNP düzeyleri yard›mc› olabilir. “Brain“ natriüretik pep-
tid patofizyolojik de¤ifliklikleri kompanse eden bir hormon oldu¤u
için, KY’de mortaliteyi öngörmede daha yararl›d›r. Berger ve
ark’n›n (23) ejeksiyon fraksiyonu %35 veya alt›nda olan 452 has-
tay› üç y›l süreyle izledi¤i çal›flmalar›nda ani kardiyak ölümün tek
ba¤›ms›z belirleyicisinin BNP oldu¤u bulunmufltur. Artm›fl BNP
düzeyleri kronik KY’li hastalarda güçlü mortalite göstergelerin-
den LV ejeksiyon fraksiyonu, yafl, miyokard infarktüsü öyküsü ve
NYHA’dan ayr› olarak tek bafl›na kardiyovasküler ve total morta-
lite art›fl› ile iliflkili bulunmufltur (25-26). Ayr›ca yüksek BNP düze-
yi ile mortalite aras›ndaki bu iliflki, ejeksiyon fraksiyonu (EF) ve
NYHA ile mortalite aras›ndaki iliflkiye göre daha güçlüdür (27).
Tedaviye ra¤men dirençli BNP yüksekli¤inde major kardiyovas-
küler olay s›kl›¤› da artmaktad›r. “Brain” natriüretik peptid, sisto-

lik disfonksiyon d›fl›nda LV diyastolik disfonksiyonu ve sa¤ vent-
rikül disfonksiyonu yapan kor pulmonale, primer pulmoner hiper-
tansiyon gibi hastal›klarda da prognostik öneme sahiptir.

Yanl›fl Pozitif ve Yanl›fl Negatif Sonuçlara Yol Açan Durumlar
“Brain“ natriüretik peptid düzeyleri, böbrek yetersizli¤inde

prediyaliz aflamas›na gelindi¤i geç dönemlerde ve diyaliz yap›lan
hastalar›n hemen hepsinde artar. Bu art›fltan BNP’nin klirens re-
septörlerinin “down“-regülasyonuna ba¤l› renal at›l›mda azalma
ve artm›fl intravasküler volüme sekonder olarak sentezdeki art›fl
sorumludur. Akut miyokard infarktüsünde (AMI) hem BNP hem
de N-BNP düzeyleri artar. Akut miyokard infarktüsünden 2-4 gün
sonra artan BNP düzeyleri kalbin yeniden biçimlenme (remode-
ling) süreciyle iliflkilidir ve LV disfonksiyonu geliflimi ve mortalite
için güçlü bir prediktördür (28). Kardiyak kökenli dispne etyoloji-
leri aras›nda BNP’nin normal oldu¤u birkaç durum vard›r. Bunla-
r›n bafl›nda akut akci¤er ödeminin erken dönemi gelir. Çünkü
BNP’nin plazmada art›fl gösterebilmesi için en az bir saatlik süre
gerekmektedir. Mitral darl›¤› ve atriyal miksoma gibi sol ventrikül
miyokard›n›n etkilenmedi¤i durumlarda dispne nedeni kardiyak
kökenli oldu¤u halde BNP normaldir. Akut mitral yetersizli¤i gibi
LV fonksiyonlar›n›n henüz normal oldu¤u durumlarda da akut KY
tablosuna ra¤men BNP normal bulunabilir (Tablo 1).

Asemptomatik LV Sistolik Disfonksiyonunu 
Taramada BNP’nin Önemi 
Asemptomatik LV disfonksiyonunun erken evrede saptan-

mas› son derece önemlidir. Çünkü beta-bloker ve anjiyotensin
dönüfltürücü enzim inhibitörleri (ACE-I) gibi erken dönemde uy-
gulanan tedavi stratejileri sayesinde semptomatik KY’ne prog-
resyon önlenebilmektedir. Diyabetes mellitüs, geçirilmifl miyo-
kard infarktüsü, son dönem böbrek yetersizli¤i ve antrasiklin ke-
moterapisi LV disfonksiyonu için predispozisyon yaratan durum-
lar›n bafl›nda gelir (29-31) (Tablo 2). Bin alt› yüz otuz befl olgunun
al›nd›¤› bir toplum taramas›nda sistolik disfonksiyon için 18
pg/ml’nin alt›ndaki BNP düzeyinin negatif prediktif de¤eri %97
bulunmufltur (32). Ekokardiyografi’nin bu amaçla kullan›m› daha
önce de belirtildi¤i gibi pahal› oluflu ve her yerde bulunmamas›
nedeniyle pratik de¤ildir. Maisel ve ark.’n›n (33) BNP düzeyi ile
ekokardiyografik verileri karfl›laflt›ran çal›flmalar›nda KY öyküsü
olmayan ve önceden LV disfonksiyonu saptanmam›fl hastalar›n
%51’inde anormal ekokardiyografik bulgulara rastlanm›flt›r. Bu
grubun BNP düzeyleri (328±29pg/ml), %49’luk grubu oluflturan
KY öyküsü bulunmayan ve ekokardiyografik özellikleri normal
bulunan hastalara göre (30±3pg/ml) anlaml› olarak yüksek bu-
lunmufltur. Kalp yetersizli¤i öyküsü olan ve önceden LV disfonk-
siyonu oldu¤u bilinen hastalar›n tümünde anormal ekokardiyog-
rafik bulgulara ve yüksek BNP düzeylerine (545±45pg/ml) rast-
lanm›flt›r. Ancak BNP, LV disfonksiyonunun hafif oldu¤u durum-
larda normal olabilir (34). Bu, BNP konsantrasyonlar›n›n NYHA
s›n›f› ve hemodinamik parametrelerden PCW ile LV end-diyasto-

fiekil 1. Kalp yetersizli¤i tan›s› için algoritma (44. kaynaktan Med
Reviews LLC izni ile uyarlanm›flt›r.)
AC: akci¤er, BNP: “Brain” natriüretik peptid, EKG: Elektrokardiyogram
KY: Kalp yetersizli¤i, LV: Sol ventrikül

Dispne yak›nmas› ile baflvuran
hastalar

Fizik muayene
AC grafisi

BNP düzeyi
EKG

BNP<100 pg/ml BNP 100-400 pg/ml

KY olas›l›¤› çok
düflük (%2)

Önceden LV
disfonksiyonu, altta yatan

kor pulmonale, akut
pulmoner emboli

Olas› KY
alevlenmesi (%25)

Olas› KY (%75)

KY olas›l›¤› çok
fazla (%95)

BNP>400pg/ml

KKYY oollmmaaddaann yyüükksseekk BBNNPP KKYY vvaarrll››¤¤››nnddaa ddüüflflüükk BBNNPP
• Akut koroner sendromlar • Akut akci¤er ödemi
• Miyokard infarktüsü • Akut mitral yetersizli¤i
• Böbrek yetersizli¤i • Atriyal miksoma
• Sa¤ kalp yetersizli¤ine yol • Mitral darl›¤›

açan akci¤er hastal›klar›
• Pulmoner emboli • Düflük ejeksiyon fraksiyonlu 

NYHA s›n›f I hastalar
BNP: “Brain” natriüretik peptid, KY: Kalp yetersizli¤i
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lik bas›nc› düflük olan KY hastalar›nda daha az yükselmesi ile
iliflkili olabilir (34). Bu nedenle BNP düzeyleri normal bulundu-
¤unda, yüksek riskli kiflilerde semptom olmasa bile ekokardiyog-
rafi yap›lmal›d›r. Di¤er taraftan BNP düzeylerinin yüksek bulun-
du¤u hastalarda ileri kardiyak incelemelerin yap›lmas› uygun
olur. Sonuç olarak BNP’nin LV disfonksiyonu geliflimini izlemede
tarama testi olarak ya da tan›s› kesinleflmifl hastal›¤›n aflamal›
ilerlemesini izlemek için kullan›labilece¤ini söyleyebiliriz.

LV Diyastolik Disfonksiyonu ve BNP 

Aort darl›¤›, hipertrofik kardiyomiyopati, hipertansiyon, rest-
riktif kardiyomiyopati gibi LV diyastolik disfonksiyonu (LVDD)
oluflturan hastal›klarda BNP artabilmektedir (35-36). Ancak bu
art›fl sistolik disfonksiyona göre daha azd›r. “Brain“ natriüretik
peptid düzeyleri diyastolik disfonksiyonun fliddeti ile iliflkili olarak
artmaktad›r. Lubien ve ark. (37) restriktif dolufl paterni gösteren
hastalarda BNP düzeylerini (428 pg/ml), gevfleme bozuklu¤u
olanlara göre (230 pg/ml) daha yüksek bulmufltur. ‹zole diyastolik
disfonksiyonda BNP’nin tan› koymadaki de¤eri sistolik disfonksi-
yondaki gibidir. Klinik olarak anlaml› LVDD’nin d›fllanmas›nda 57
pg/ml’den düflük BNP düzeyleri %100’lük negatif prediktif de¤ere
sahiptir. Klinik olarak KY bulunan ve normal LV fonksiyonu bulu-
nan hastalarda LVDD’nin en güçlü prediktörünün BNP oldu¤u
saptanm›flt›r. “Brain“ natriüretik peptid tek bafl›na sistolik ve di-
yastolik disfonksiyonu ay›rt edememekle birlikte, ekokardiyogra-
fi ile sistolik fonksiyonlar›n normal bulundu¤u durumlarda düflük
BNP düzeyleri klinik olarak LVDD olas›l›¤›n› d›fllar.

Sa¤ Ventrikül Hastal›klar› ve BNP 

Bas›nç yükü ve yap›sal bozukluklar›n derecesi ile orant›l› ola-
rak pulmoner emboli (38), primer pulmoner hipertansiyon, kor
pulmonale, konjenital kalp hastal›klar› (39) ve aritmojenik sa¤
ventrikül displazisi (40) gibi sa¤ ventrikülü etkileyen hastal›klarda
BNP artar. Ancak bu art›fl LV disfonksiyonuna göre daha azd›r. 

BNP’nin Tan›sal Amaçl› Kullan›m›n› 
S›n›rlayan Faktörler

1. Yüksek BNP düzeyleri KY’ne efllik eden di¤er akci¤er has-
tal›klar›n› d›fllayamaz (örne¤in pnömoni). 

2. Yeterli tedaviye ra¤men BNP düzeyinin yüksek bulundu¤u
kronik KY olgular›nda do¤ru tan› için bazal BNP düzeylerine ihti-
yaç duyulur. Tek ölçüm yeterli olmayabilir. 

3. Asemptomatik hastalarda BNP’deki küçük art›fllar LV dis-
fonksiyonuna spesifik de¤ildir. Sa¤ ventrikül hastal›klar› ve LV
hipertrofisi de bu art›fllardan sorumlu olabilir.

Kalp yetersizli¤inde BNP Düzeylerinin 
Tedaviye Yön Vermedeki Etkinli¤i 

Dekompanse kalp yetersizli¤i belirtileri uygulanan tedavi ile
genellikle gerilemektedir. Ancak uygulanan tedavinin uzun dö-
nemdeki olumlu etkilerini de¤erlendirmede iyi bilinen bir yöntem
yoktur. ‹laç tedavisine bafllama, doz ayarlama ile transplantas-
yon zaman›na karar verme aflamalar›nda, semptom ve fizik mu-
ayene bulgular›na göre BNP düzeyleri daha güçlü dayanak nok-
talar› sa¤lar. Çünkü BNP hacim de¤iflikliklerine duyarl› ve yar›-
lanma ömrü k›sa (18-22 dk) olan bir hormondur. Cheng ve ark.
(41) hastaneden taburcu edildikten sonraki 30 gün içinde yeni-
den hospitalize edilmeyen hastalarda, hastanede yatt›klar› süre
içinde BNP düzeylerinin azald›¤›n› bulmufllard›r. Di¤er taraftan
30 gün içinde yeniden hastaneye yatan veya ölen hastalarda,
semptomatik iyileflme olsa bile hastanede yatt›klar› süre boyun-
ca BNP düzeylerinde azalma izlenmemifltir. Ayr›ca BNP düzeyi
ile PCW ve semptomatik iyileflme aras›nda güçlü bir iliflki sap-
tanm›flt›r. Bu iliflki BNP’nin vazodilatör ilaç dozunu ayarlamada
Swan-Ganz kateteri ile PCW ölçmeye gerek kalmadan tedaviye
yön verebilece¤ini gösteriyor. Klinik verilere dayanarak uygula-
nan tedavi stratejileri ile N-BNP k›lavuzlu¤unda uygulanan stra-
tejiler karfl›laflt›r›ld›¤›nda, total kardiyovasküler olay s›kl›¤›, kar-
diyovasküler ölümler, rehospitalizasyon ve yeni kalp yetersizli¤i
ataklar› N-BNP klavuzlu¤unda uygulanan tedavi grubunda daha
az bildirilmifltir (42). Buna N-BNP grubunda ACE-I, beta-bloker
ve spironolakton gibi mortalite üzerindeki olumlu etkileri kan›t-
lanm›fl olan ilaç dozlar›n›n daha yüksek dozda verilmesinin ne-
den oldu¤u bulunmufltur. Di¤er bir çal›flmada ise ACE-I dozu en
düflük BNP dozuna göre ayarland›¤›nda, semptomatik iyileflme
gözetilerek tedavi uygulanan grupla karfl›laflt›r›ld›¤›nda kalp h›z›
daha düflük seyretmifltir (43). Acil servise dispne ile baflvuran
dekompanse KY hastalar›nda BNP düzeyi 400 pg/ml’nin alt›nda
ise tek doz furosemid infüzyonuna iyi yan›t al›n›r ve hastaneye
yat›r›lmalar›na gerek kalmaz. “Rapid Emergency Department
Heart Failure Outpatient Trial” (REDHOT) çal›flmas› ile fiekil 2’de
belirtildi¤i gibi acil servise dispne ile baflvuran KY hastalar›nda
tedavi yaklafl›mlar› ve acil yat›fl endikasyonlar› belirlenmeye ça-
l›fl›lm›flt›r (44). Hastanede yat›fl s›ras›nda hastal›k belirtilerinin
gerilemesi ve BNP düzeylerinde düflüfl aras›ndaki iliflki sayesin-
de, birinci basamakta veya kardiyoloji poliklini¤inde, BNP eflli-
¤inde uygulanan tedavi flekilleri ile kifliye özel tedaviler daha et-
kin hale getirilebilir. Avustralya –Yeni Zelanda Kalp Yetersizli¤i
Çal›flma Grubu’nun yapt›¤› bir çal›flmada LV disfonksiyonu bulu-
nan hastalarda karvedilol’den beklenen yarar en iyi BNP düzey-
leri ile öngörülebilmifltir. Tedaviye yan›t vermeyen ve BNP dü-
zeyleri yüksek seyreden hastalarda ventrikül fonksiyonunu des-
tekleyen cihazlar›n tak›lmas› veya kalp nakli düflünülebilir. Kalp
yetersizli¤i nedeniyle ventrikül fonksiyonunu destekleyen cihaz
tak›lan terminal dönemdeki hastalarda remodeling sürecinde
BNP’nin azald›¤› gözlenmifl ve mekanik dolafl›m deste¤i uygu-
land›¤› s›rada BNP konsantrasyonlar›nda erken dönemde ortaya
ç›kan azalman›n, kardiyak fonksiyonlardaki iyileflme ile paralel
oldu¤u bulunmufltur (45). 

BNP ve Akut Koroner Sendromlar

“Brain“ natriüretik peptid, akut koroner sendrom (AKS)’larda
da artmaktad›r. Akut miyokard infarktüsü sonras› BNP bifazik ar-

• Son dönem böbrek yetersizli¤i
• Diyabetik hastalar
• Transplant rejeksiyonu
• Kardiyotoksik ilaç kullan›m› 
• Kapak hastal›¤› bulunan hastalarda cerrahi zamanlama
• Hipertrofik kardiyomiyopati taramas›
• Eriflkin solunum s›k›nt›s› sendromu (ARDS)
BNP: “Brain” natriüretik peptid
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t›fl gösterir. ‹lk art›fl 24. saatte olur. Bu nekrotik miyokarddan sa-
l›nan BNP’ye ba¤l›d›r. Üç-yedinci günlerde ise infarkt alan› çev-
resindeki miyositlerden sentezlenen BNP’ye ba¤l› olarak ikinci
art›fl olur. Akut miyokard infarktüsü’nde artan BNP düzeyleri in-
farkt alan› ve CK-MB düzeyi ile orant›l›d›r. Akut miyokard infark-
tüsü sonras› bir ve dördüncü günlerde ölçülen BNP düzeyi, LV re-

modelingi (46), LV disfonksiyonu (46-47), kalp yetersizli¤i geliflimi
(47) ve ölüm riski aç›s›ndan yafl, EF, KY öyküsünden ayr› olarak
ba¤›ms›z bir risk faktörü olarak kabul edilmifltir. Miyokard infark-
tüsünden 2-8 gün sonra BNP 52 pg/ml’nin üzerinde bulundu¤un-
da %84 duyarl›l›k ve %62 özgüllük ile LVEF de¤erinin % 40’›n alt›n-
da oldu¤u söylenebilir. OPUS-TIMI 16 (Orbofiban in Patients with
Unstable Coronary Syndromes- Thrombolysis in Myocardial In-
farction 16 Study) çal›flmas›nda BNP düzeyi ile orant›l› olarak
mortalitenin de art›¤› bulunmufltur (fiekil 3). Ayn› çal›flmada ka-
rars›z anjina pektoris ve ST elevasyonsuz miyokard infarktüsü
dahil tüm AKS’larda otuz günlük ve on ayl›k ölüm riski, KY gelifli-
mi ve reinfarkt oran› bazal BNP de¤eri 80 pg/ml’nin üzerinde
olanlarda daha fazla bulunmufltur (48). Bu art›fl, risk alt›ndaki mi-
yokard dokusunda geliflen diyastolik disfonksiyon ve risk alt›nda-
ki iskemik alan›n geniflli¤i ile iliflkili olabilir. Miyokard infarktüsün-
den sonra artan BNP düzeyi ayn› zamanda ACE-I tedavisinden
fayda görecek hastalar› belirlemede oldukça yararl›d›r. Çünkü ki-
fli asemptomatik olsa bile yüksek BNP düzeylerinde KY’ne prog-
resyon daha h›zl›d›r. “Brain“ natriüretik peptid miyonekroz olma-

sa bile iskemik olaylar sonucu geliflen sistolik ve diyastolik dis-
fonksiyon nedeniyle artabilmektedir. Kararl› anjina pektorisli has-
talarda egzersiz testi s›ras›nda BNP de¤erlerinde yükselme sap-
tanm›fl olup, bu art›fl›n pozitron emisyon tomografisi ile belirlenen
iskemik alan geniflli¤i ile orant›l› oldu¤u bulunmufltur. ST elevas-
yonsuz AKS’larda BNP, troponin-I, C-reaktif protein’den oluflan

fiekil 2. Acil servise kalp yetersizli¤i tablosu ile baflvuran hastalar›n tedavisinde ve yat›fl endikasyonlar›n›n belirlenmesinde BNP’nin önemi
(44. kaynaktan Med Reviews LLC. izni ile uyarlanm›flt›r.)
BNP “Brain” natriüretik peptid, KKY: kronik kalp yetersizli¤i
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fiekil 3. Akut koroner sendromlarda zamana göre BNP düzeyleri ile
mortalite oranlar› aras›ndaki iliflki (48. kaynaktan Publishing Divisi-
on of the Massachusetts Medical Society izni ile bas›lm›flt›r)
BNP: “Brain” natriüretik peptid
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multimarker risk stratifikasyonu çal›flmas›nda bu üç parametre-
nin 6 ayl›k miyokard infarktüsü, KY geliflimi ve mortalite aç›s›ndan
ba¤›ms›z risk faktörleri olduklar› kabul edilmifltir (49). Akut koro-
ner sendromlarda BNP düzeyleri yüksek bulundu¤unda yo¤un
antiplatelet-antitrombotik tedaviye, erken revaskülarizasyon pro-
sedürlerine öncelik tan›nmal›, beta-bloker ve ACE-I tedavisi ile
yo¤un nörohumoral antagonizma yap›lmal›d›r. Bu sayede uzun
dönem prognoz üzerinde olumlu etkilerde bulunulabilir.

Sonuç

“Brain“ natriüretik peptid, yaklafl›k 20 y›l önce ekokardiyog-
rafinin bulunuflundan bu yana KY tan›s›nda en önemli geliflme
olarak kabul edilebilir. Kardiyak hastalar›n takibi, tedavilerinin
düzenlenmesi, nörohumoral kompansasyon durumlar›n›n de¤er-
lendirilmesi, tarama testi olarak asemptomatik LV disfonksiyo-
nunun saptanmas› ve AKS’larda sa¤lad›¤› önemli prognostik ve-
riler bak›m›ndan BNP’nin kardiyolojide önemli bir yere sahip ola-
ca¤› görüflündeyiz. Nitekim Avrupa ve ACC/AHA klavuzlar›nda
BNP’nin önemi vurgulanmaya bafllanm›flt›r. 
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