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Kronik koroner kalp hastaliginda serum beyin natriiiretik peptid diizeyi ile
sol ventrikiil diyastol sonu basinci ve hastaligin derecesi arasindaki iliski

The relationship between plasma brain natriuretic peptide levels and
left ventricular end-diastolic pressure and the extent of coronary artery involvement
in chronic coronary artery disease
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Amag: Son yillarda beyin natritretik peptidin (BNP) ko-
roner kalp hastaliginda (KKH) prognozla iliskili oldugu-
nu godsteren calismalar vardir. Bu calismada yiksek
BNP seviyesinin, KKH’li semptomsuz hastalarda sol
ventrikll diyastol sonu basinci (DSB) ve anjiyografik
olarak hasta damar sayisi ile iliskisi arastirildi.

Calisma plani: Calismaya koroner arter hastaligi tanisi
veya suphesiyle koroner anjiyografi yapilan 100 hasta
(30 kadin, 70 erkek; ort. yas 56; dagilim 37-78) alindi.
Hastalardan BNP ve diger laboratuvar dl¢timleri i¢in kan
alindiktan sonra sol ventrikil basinglar él¢tldi ve koro-
ner anjiyografi uygulandi. Anjiyografi sonuclarina gére
hastalar, normal (n=35), tek damar hastaligi (n=16) ve
¢okdamar hastaligi (n=49) seklinde ¢ gruba ayrildi.

Bulgular: Cokdamar hastaligi olan grupta diyabetes mel-
litus sikhg@i, sol ventrikil DSB, BNP ve aglik kan sekeri
diizeyleri diger iki gruba gére anlamli derecede daha yik-
sekti. Cokdamar hastaligi olan grupta ortalama kalp hizi,
tek damar hastaligi grubuna gére daha ylksekti. Hasta
damar sayisi ile BNP (r=0.463, p<0.001), sol ventrikl
DSB (r=0.745, p<0.001) ve aglik kan sekeri (r=0.235,
p<0.05) arasinda anlamli iliski gérildd. BNP ile sol vent-
rikil DSB arasinda ileri derecede anlamli iligki saptandi
(r= 0.72, p<0.001). Cokdegiskenli linee regresyon anali-
zinde BNP’nin anlaml tek bagimsiz belirtecinin sol vent-
rik(l DSB oldugu goriilda (r=0.762, p<0.001).

Sonugc: Kronik koroner kalp hastaliginda yiiksek BNP
duzeyleri artmis sol ventrikil DSB’yi gdstermektedir. Ay-
rica, ¢okdamar hastaliginda BNP duzeyi daha fazla
yukselmektedir.

Anahtar sézctikler: Biyolojik belirtec; koroner anjiyografi; koro-
ner hastalik; natritiretik peptid, beyin; risk faktord; ventrikil dis-
fonksiyonu, sol.

Objectives: Recent studies suggest that brain natriuretic
peptide (BNP) is associated with the prognosis of coro-
nary heart disease. We studied the relationship between
BNP and left ventricular (LV) end-diastolic pressure and
the number of involved coronary arteries in patients with
chronic coronary artery disease.

Study design: The study included 100 patients (30
women, 70 men; mean age 56 years; range 37 to 78 years)
who underwent coronary angiography for definite or sus-
pected coronary artery disease. Before angiography, base-
line serum samples were obtained for plasma BNP, and LV
end-diastolic pressure was measured. The patients were
classified in three groups as normal (n=35), one-vessel dis-
ease (n=16) and multivessel disease (n=49).

Results: The incidence of diabetes mellitus and the lev-
els of BNP and fasting blood glucose were significantly
higher, and LV end-diastolic pressure and the mean heart
rate were significantly increased in multivessel disease.
Vessel involvement was significantly correlated with BNP
(r=0.463, p<0.001), LV end-diastolic pressure (r=0.745,
p<0.001), and fasting blood glucose (r=0.235, p<0.05).
Correlation between BNP and LV end-diastolic pressure
was highly significant (r= 0.72, p<0.001). Multivariate lin-
ear regression analysis showed LV end-diastolic pressure
as the only independent determinant of increased BNP
levels (r=0.762, p<0.001).

Conclusion: Increased plasma BNP levels are associ-
ated with increased LV end-diastolic pressure and
increased vessel involvement in patients with chronic
coronary artery disease.
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coronary disease; natriuretic peptide, brain; risk factors; ven-
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Beyin natriiiretik peptid (BNP) 32 aminoasitlik
bir peptiddir; asil olarak duvar gerilimine yanit ola-
rak ventrikiilden, kismen de atriyal miyositlerden sa-
linir.™ Prohormon olarak sentezlendikten sonra, aktif
kisim olan BNP ve inaktif olan N-terminal BNP’ye
(N-BNP) parcalanir.”” Diiiretik, natritiretik ve vazo-
dilator etkileri olan BNP, ayrica, sempatik sinir siste-
mini ve renin anjiyotensin aldosteron sistemini inhi-
be eder."” Kalp yetersizligi ve akut koroner olaylar-
da BNP diizeyinin yiikseldigi ve bu artisin morbidite
ve mortaliteyi olumsuz etkiledigi bir¢cok calismada
gosterilmigtir."™

Sol ventrikiil diyastol sonu basincinin (DSB) bi-
linmesi, koroner arter hastali§1 semptomlarini deger-
lendirmede ve tedaviyi yonlendirmede yararli olmak-
tadir. Ayrica, prognoz ve takip tedavisi i¢in de yol
gostericidir.” Sol ventrikiil DSB’yi invaziv olmayan
sekilde dlgmede en sik bagvurulan yontem ekokardi-
yografidir."” Bagka bir yaklasim da kardiyak dis-
fonksiyon ile iligkili biyokimyasal belirteglerin olcii-
miidiir. Bu belirteclerden son donemde en cok iize-
rinde durulanm kardiyak kokenli natriiiretik peptidler-
dir. Sistolik ve diyastolik sol ventrikiil disfonksiyonu
ile BNP arasindaki iligki iizerine ¢ok sayida klinik
arastirma olmasina karsin, BNP ile kronik koroner
arter hastaliginin yayginligi, hasta damar sayist ve
sol ventrikiil DSB arasindaki iligki ayrintili olarak in-
celenmemistir.

Bu calismada, koroner arter hastaliginda BNP ile
sol ventrikiil DSB arasindaki ve koroner arter hasta-
liginin anjiyografik yayginligi ile BNP diizeyleri ara-
sindaki iligki incelendi.

HASTALAR VE YONTEMLER

Calisma grubu, Subat 2004 - Ekim 2004 tarihleri
arasinda koroner arter hastaligi tanist veya siiphesiy-
le koroner anjiyografi istenen, efor testleri pozitif
olan stabil koroner kalp hastalarindan olusturuldu.
Anjiyografik olarak koroner arter hastalig1 saptanan
65 kisi (51 erkek, 14 kadin; ort. yas 57; dagilim 40-
78) calisma grubunu, damar lezyonu saptanmayan 35
kisi (19 erkek, 16 kadin; ort. yas 54; dagilim 37-75)
de kontrol grubunu olusturdu. Calismaya alinmama
Olciitleri sunlardi: Orta veya ileri derecede kapak dar-
lig1 veya kapak yetersizligi, kardiyomiyopati, atriyal
fibrilasyon, atriyal flutter, bagska nedenli tasiaritmi ve
bradiaritmi, elektrokardiyografik dal bloku, erken
donem akut miyokard infarktiisii veya kararsiz angi-
na pektoris, dogustan kalp hastalig1 ve semptomatik
kalp yetersizligi. Her hastaya arastirma hakkinda ay-
rintil1 bilgi verildi ve katilim i¢in onay alindi. Kateter
oncesinde rutin biyokimyasal testler ve BNP i¢in ve-

noz kan ornekleri alindi. Daha sonra pigtail kateter
kullanilarak sol ventrikiil basing kaydi, sonra da stan-
dart koroner anjiyografi yapildi ve damar lezyonlar1
degerlendirildi.

Anjiyografi ve sol ventrikiil DSB dlciimii. Sol
ventrikiil DSB ve koroner anjiyografi kayitlar1 Shi-
madzu AUD 150 G-Digitex Premier-MH 2005 (Shi-
madzu, Kyoto, Japonya) cihazi ile yapildi. Once,
transfemoral yaklasimla ve transdusere bagli sivi do-
lu 6F pigtail kateter ile sol ventrikiile ulagildi. Basing
Olciimii icin kalibrasyon yapildi ve kalp seviyesine
gore sifir referans noktasi olusturuldu. Daha sonra
kateter ve transduser arasindaki baglanti ag¢ildi ve 50
mm/sn hizda basin¢ ve EKG kayd1 alindi. Basing ka-
yitlarindan sol ventrikiil DSB 6l¢iiliirken 5 atimin or-
talamas1 alindi. Eszamanl cekilen EKG’deki R dal-
gasinin tepe noktasinin basing trasesine denk gelen
noktasi sol ventrikiil DSB degeri olarak kaydedildi.
Anjiyografik inceleme yapilirken, ventrikiil duvar
hareket bozuklugu olmaksizin intimal diizensizlik ve
damar yapisinda %20’den kiiciik plak bulunan hasta-
lar normal gruba dahil edildi. Damar yapisinda yay-
gin plak bulunan hastalar damar lezyonu bulunan
gruba alindi. Hastalikli damar sayisi belirlenirken,
%40 tizerindeki darliklar anlamli olarak kabul edildi.
Daha sonra hastalar, anjiyografi sonuglarina gore,
normal, tek damar hastaligi ve ¢okdamar hastaligi
seklinde ii¢c gruba ayrildi.

BNP laboratuvar incelemesi. Laboratuvar incele-
meleri hastalarin klinik ve anjiyografik 6zelliklerin-
den habersiz bir uzman tarafindan yapildi. Kan or-
nekleri EDTA’D1 tiiplere alinarak santrifiij edildi ve
plazma ayrilarak -20 °C’de donduruldu. Olgiimler
rapid fluorescence immunoassay cihazi ile (Biosite
Diagnostics, San. Diego, CA, ABD) yapildi. Bu test
5 pg/ml ile 5000 pg/ml araligindaki BNP diizeylerini
dogru olarak saptayacak ozelliktedir. Test oncesinde,
ornekler oda 1sisina getirilerek homojen olmasi sag-
landi1, hemolizli 6rnekler kullanilmadi. Sample porta
transfer edilen 250 pl’lik 6rnek murine BNP monok-
lonal antikorlart ile reaksiyona sokuldu ve poliklonal
antikorlar floresan boya ile isaretlendi. Test cihazi iki
dahili kontrol ve iki harici likit kontrolii icermektey-
di; ayrica, kontrol amacli olarak QC simiilator de
kullanild.

Istatistiksel analiz. Verilerin degerlendirilmesinde
SPSS for Windows 11.0 programi kullanildi. Gruplar
arasindaki sayisal verilerin karsilastirlmasinda tek
yonlii ANOVA testi ve post-hoc Tukey HSD testi kul-
lanild1. Gruplar arasindaki frekanslarin karsilastirilma-
st ki-kare testiyle yapildi. Degiskenler arasindaki kore-
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Tablo 1. Hastalarin demografik ve klinik ézellikleri

Normal (n=35)

Tek damar hastaligi (n=16)

Cokdamar hastaligi (n=49)

Sayr Yuzde Ort.£SS Sayr Yizde Ort.£SS Sayr Yizde Ort.£SS
Erkek cinsiyet 19 54,3 15 93.8 36 73.5
Ort. yas 54.1£10.7 57.1£8.8 57.2£9.2
Aile 6ykusu 2 5.7 3 18.8 6 12.2
Diyabetes mellitus 2 5.7 1 6.3 14 28.6"
Hipertansiyon 16 45.7 5 31.3 24 49.0
Kalp hizi (vuru/dk) 76.3x12.5 68+11.8 80.5£14.59
Beyin natriiretik peptid (pg/ml) 26.8+44.7 21.6+30.5 116.7+£156.6"
Sol ventrikil DSB (mmHg) 8.3+2.8 10.8£6 19.8+8.29
Aclik kan gsekeri (mg/dl) 102.2+35.6 101.4+34.3 132.1+58.5"
Total kolesterol (mg/dl) 182.1+46.5 197.5+45.4 186.9+44.2
LDL-kolesterol (mg/dl) 106.9+37.5 121.3147.8 113.1+40.1
HDL-kolesterol (mg/dl) 43.618.7 43.1+8 45.3+9
Trigliserid (mg/dl) 148.1£92.4 143.6+84.5 148.9+94.4

Diger iki gruba gore, [1] p<0.05; [2] p<0.05; [4] p<0.01; [5] p<0.001; [6] p<0.05. [3] Tek damar hastaligina gére, p<0.01. DSB: Diyastol sonu basinci.

lasyon i¢in Pearson ve Spearman’in /o testi kullanil-
d1 ve iki yonlii anlamlilik testi uygulandi. BNP’nin ba-
gimsiz belirleyicileri coklu lineer regresyon analiziyle,
koroner kalp hastalig1 yaygmlhiginin belirleyicileri lo-
jistik regresyon analiziyle arastirildi. Analizlerde
p<0.05 degeri anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin demografik oOzellikleri: Anjiyografik
degerlendirme sonrasinda, damar hastali§1 olmayan,
tek damar hastalig1 olan ve iki veya daha fazla damar
hastalig1 olan gruplar arasinda yas, aile oykiisii, hi-
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Sekil 1. Anjiyografik damar tutulumuna gére ¢ gruptaki beyin
natriliuretik peptid (BNP) dlzeylerinin dagilimi.

pertansiyon, total kolesterol, LDL-kolesterol, HDL-
kolesterol ve trigliserid yoniinden anlamli farklilik
bulunmadi. Cokdamar hastalig1 olan grupta diyabetes
mellitus siklig1, sol ventrikiil DSB, BNP ve aclik kan
sekeri diizeyleri diger iki gruba gére anlamli derece-
de daha yiiksekti. Tek damar hastali§1 grubunda er-
kekler daha fazlaydi. Cokdamar hastalig1 olan grupta
ortalama kalp hizi, tek damar hastalig1 grubuna gére
daha yiiksekti (Tablo 1).

BNP ve sol ventrikiil DSB’nin hasta gruplarina
gore dagilimi Sekil 1 ve Sekil 2°de gosterildi.
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Sekil 2. Anjiyografik damar tutulumuna gére ¢ gruptaki sol
ventrikul diyastol sonu basinci (DSB) dagilimi.
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Korelasyon analizi. Hasta damar sayisi ile BNP
(r=0.463, p<0.001), sol ventrikiil DSB (r=0.745,
p<0.001) ve aclik kan sekeri (r=0.235, p<0.05) ara-
sinda anlamli dogrusal iligki vardi. Yas, kalp hizi, to-
tal kolesterol, LDL-kolesterol, HDL-kolesterol ve
trigliserid ile hasta damar sayis1 arasinda anlamli ilis-
ki saptanmadi. BNP ve sol ventrikiil DSB arasinda
ileri derecede anlamli dogrusal baginti vardi (r= 0.72,
p<0.001; Sekil 3). BNP ile yas (r=0.261, p<0.01),
DM (r=0.321, p<0.05) ve aclik kan sekeri (r=0.223,
p<0.05) arasinda zayif-orta iligki varken, hipertansi-
yon, total kolesterol, LDL-kolesterol, HDL-koleste-
rol ve trigliserid ile iliski goriilmedi. Ote yandan, sol
ventrikiil DSB ile yas (r=0.297, p<0.01), DM
(r=0.369, p<0.01) ve achk kan sekeri (r=0.235,
p<0.05) arasinda zayif-orta iligki varken, hipertansi-
yon, LDL-kolesterol, HDL-kolesterol ve trigliserid
ile iligki yoktu.

Coklu analizde BNP’nin belirtecleri: Yas, kalp
hizi, aclik kan sekeri, total kolesterol, LDL-koleste-
rol, HDL-kolesterol, trigliserid, kan basinci ve hasta
damar sayisini iceren dokuz degigkenin alindig1 line-
er regresyon analizinde, BNP’yi anlaml1 derecede et-
kileyen iki degisken hasta damar sayisi (r=0.222,
p<0.05) ve yas (r=0.302, p<0.01) idi. Ayn1 modele
sol ventrikiil DSB eklendiginde, BNP’nin anlamli tek
bagimsiz belirtecinin sol ventrikiil DSB oldugu
(r=0.762, p<0.001), hasta damar sayis1 ve yasin an-
lamli etkide bulunmadig1 goriildii.

TARTISMA

Calismamizda, asemptomatik koroner arter hastali-
ginda, serum BNP diizeylerinin sol ventrikiil DSB ve
koroner arter tutulumu ile iligkisi gosterilmistir. Kalbin
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Sekil 3. Sol ventrikil diyastol sonu basinci ile serum BNP di-
zeyi arasindaki iligki.

ayn1 zamanda endokrin fonksiyonunun oldugu ve nat-
riuretik peptid saliniminda rol oynadig1 anlasildiktan
sonra, natriiiretik peptidlerin etkileri iizerine ¢ok sayi-
da calisma yapilmistir. Ancak, BNP’nin sol ventrikiil
DSB ile iligkisini gosteren sinirl sayida calisma vardir
ve bu calismalarda semptomatik kalp yetersizligi olan
hasta grubunda BNP ile sol ventrikiil DSB arasinda
dogru oranti bulunmugtur."'*" Caligmamizda semp-
tomsuz, sadece koroner arter hastaligi ya da siiphesi
olan hastalarda sol ventrikiil DSB’nin BNP ile iligkisi
aragtirildi. Sonugta, hasta semptomsuz dahi olsa, yiik-
sek BNP degerlerinin giiclii bir sekilde artmis sol vent-
rikiil DSB’yi gosterdigi goriildii. BNP’nin kalp yeter-
sizligindeki yeri saglamlastiktan sonra, BNP’nin sali-
nim mekanizmasi da goz oniine alinarak, son yillarda
koroner kalp hastaliginda da prognostik faktor olabile-
cegi ileri siiriilmiistiir. BNP salmiminin iki sekilde ol-
dugu varsayilmaktadir:"¥ Miyosit nekrozu ya da geri-
limine bagh olusan salmmm ve BNP’nin diizenleyici
bir peptid olarak salinimu.

Akut koroner sendromlarda da artmig nérohormo-
nal ve sempatik aktivite sz konusu oldugu i¢cin, BNP
degerlerinin yiikselebilecegi belirtilmistir."” Ayrica,
BNP’nin sadece olii hiicrelerden degil, ayn1 zamanda
iskemi altindaki hiicrelerden de salindig1 gosterilmis
ve akut koroner sendromlarda iskemi yayginligini ta-
yinde bir parametre olabilecegi vurgulanmustir."” Ge-
cici iskemi olugsumunun goézlendigi koroner kalp has-
talig1 olanlarda, egzersiz sonrasi donemde ve elektif
perkiitan transluminal koroner anjiyoplasti sonrasin-
da bakilan BNP diizeyleri de yiiksek bulunmus-
tur."”"™ Campbell ve ark."” gogiis agrisi ile acil klini-
ge basvuran 201 hastada BNP diizey yiiksekliginin
akut iskemiden cok, altta yatan kalp hastaligina bag-
It oldugunu bildirmiglerdir. Bassan ve ark.”™ ise, go-
giis agrisi ile acil servise bagvuran ve ST yiikselmesi
olmayan hastalarda, BNP seviyesinin CK-MB ve tro-
ponin I’den 6nce yiikseldigini saptamiglardir. Ancak,
BNP’nin infarktiis i¢in 6zgiilligt diisiik bulunmus-
tur. Bu nedenle, akut koroner sendromlarda daha ¢ok
iskemi yayginligini gostermede ve prognoz tayinin-
deki rolii tizerinde durulmustur. N-terminal pro-
BNP’nin stabil koroner arter hastaliginda, klasik risk
faktorleri ve sol ventrikiil sistolik disfonksiyonundan
bagimsiz olarak, uzun donemde mortalite ile iligkisi
gosterilmigtir.”" Ayrica, stabil koroner arter hastala-
rinda, plazma BNP diizeylerindeki artis ile lezyon
yayginligi ve sol 0n inen arter tutulumu arasinda ilis-
ki gosterilmisgtir.™

Beyin natriiiretik peptidin koroner kalp hastali-
ginda iskemi yayginlig1 ve prognoz tayinindeki yeri-
nin sorgulandig1 bu dénemde, anjiyografik olarak ko-
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roner arter hastalifi yaygmhginin BNP ile iligkisi
tizerine yeterli sayida ¢alisma yoktur. Calismamizda,
anjiyografik olarak hasta damar sayist ve sol ventri-
kiil DSB ile BNP diizeyi arasinda giiclii bir iligki sap-
tandi. BNP diizeyleri, normal grup ve tek damar has-
talig1 grubu arasinda fark gostermezken, cokdamar
hastalig1 ve normal grup arasinda anlaml fark vardi.
Bagka bir calismada ise, kararsiz angina pektoriste
N-terminal proBNP nin stabil angina pektorise oran-
la iki kat daha yiiksek oldugu goriilmiis, akut infark-
tiiste ise deger daha da artmigtir.” Yine ayni caligma-
da, anjiyografik olarak darlik saptanan damar sayisi
ile NT-pro-BNP arasinda iliski saptanmis; ancak,
cokdegiskenli analizde bu baglantinin anlamliliginda
azalma olmustur. Calismamizda BNP ile de benzer
sonuglar elde edildi. Cokdegiskenli analizde BNP
coklu damar hastaligr ile baglantili goriiniirken, bu
degiskenlere sol ventrikiil DSB de eklendiginde an-
lamlilik kayboldu. Ancak, sol ventrikiil DSB, kalp
yetersizliginde oldugu gibi, koroner kalp hastaliginda
da onemli bir klinik parametredir. Bulgularimiza da-
yanarak, BNP diizeylerinin koroner kalp hastaliginda
da sol ventrikiil DSB yiiksekligi hakkinda klinisyeni
yonlendirebilecegi soylenebilir.

Caliymamin sitmirhiliklar. Calismaya nispeten az
sayida hasta alinmig ve cinsiyet agisindan erkeklerin
sayist daha fazla olmustur. Ozellikle tek damar hasta-
1181 olan grupta olgu sayisi, diger iki gruba gore ye-
tersiz kalmig; aymi grupta erkek hastalarin orani
%90’1n lizerine ¢ikmustir. Tek damar hastaligr olan
grupla normal grup arasinda BNP ve sol ventrikiil
DSB farki olmamas1 buna bagli olabilir.

Sonug olarak, BNP’nin koroner kalp hastaliginda,
hasta semptomsuz dahi olsa, yiiksek sol ventrikiil
DSB’yi tahmin etmede bagvurulabilecek, dl¢iimii ko-
lay bir biyokimyasal parametre oldugu sdylenebilir.
Yiiksek BNP degeri ayn1 zamanda ¢okdamar hastali-
&1 varligi ile iligkili bulunmugtur. Yiiksek BNP diize-
yinin koroner kalp hastaliginda erken risk tayini ve
tedaviyi yonlendirmede yeri olabilir. Ancak,
BNP’nin diger etkenlerden bagimsiz olarak ve tek
bagina cokdamar hastaliginin gostergesi oldugunu or-
taya koymak i¢in genis hasta gruplarinin alindigr kli-
nik calismalara ihtiyag¢ vardir.

KAYNAKLAR

1. James SK, Lindahl B, Siegbahn A, Stridsberg M,
Venge P, Armstrong P, et al. N-terminal pro-brain natri-
uretic peptide and other risk markers for the separate
prediction of mortality and subsequent myocardial
infarction in patients with unstable coronary artery dis-
ease: a Global Utilization of Strategies To Open

occluded arteries (GUSTO)-IV substudy. Circulation
2003;108:275-81.

2. Stein BC, Levin RI. Natriuretic peptides: physiology,
therapeutic potential, and risk stratification in ischemic
heart disease. Am Heart J 1998;135:914-23.

3. Cheung BM, Kumana CR. Natriuretic peptides-rele-
vance in cardiovascular disease. JAMA 1998;280:
1983-4.

4. Levin ER, Gardner DG, Samson WK. Natriuretic pep-
tides. N Engl J Med 1998;339:321-8.

5. Hall C. Essential biochemistry and physiology of (NT-
pro)BNP. Eur J Heart Fail 2004;6:257-60.

6. Tsutamoto T, Wada A, Maeda K, Hisanaga T, Maeda Y,
Fukai D, et al. Attenuation of compensation of endoge-
nous cardiac natriuretic peptide system in chronic heart
failure: prognostic role of plasma brain natriuretic pep-
tide concentration in patients with chronic sympto-
matic left ventricular dysfunction. Circulation 1997;
96:509-16.

7. Omland T, Persson A, Ng L, O’Brien R, Karlsson T,
Herlitz J, et al. N-terminal pro-B-type natriuretic pep-
tide and long-term mortality in acute coronary syn-
dromes. Circulation 2002;106:2913-8.

8. de Lemos JA, Morrow DA, Bentley JH, Omland T,
Sabatine MS, McCabe CH, et al. The prognostic value
of B-type natriuretic peptide in patients with acute
coronary syndromes. N Engl J Med 2001;345:1014-21.

9. Stevenson LW. Therapy tailored for symptomatic heart
failure. Heart Failure 1995;87-107.

10. Schwammenthal E, Poescu BA, Popescu AC, Di Segni
E, Guetta V, Rath S, et al. Association of left ventricu-
lar filling parameters assessed by pulsed wave Doppler
and color M-mode Doppler echocardiography with left
ventricular pathology, pulmonary congestion, and left
ventricular end-diastolic pressure. Am J Cardiol 2004;
94:488-91.

11. Haug C, Metzele A, Kochs M, Hombach V, Grunert A.
Plasma brain natriuretic peptide and atrial natriuretic
peptide concentrations correlate with left ventricular
end-diastolic pressure. Clin Cardiol 1993;16:553-7.

12.Maeda K, Tsutamoto T, Wada A, Hisanaga T,
Kinoshita M. Plasma brain natriuretic peptide as a bio-
chemical marker of high left ventricular end-diastolic
pressure in patients with symptomatic left ventricular
dysfunction. Am Heart J 1998;135:825-32.

13. Kuster GM, Tanner H, Printzen G, Suter TM, Mohacsi
P, Hess OM. B-type natriuretic peptide for diagnosis
and treatment of congestive heart failure. Swiss Med
Wkly 2002;132:623-8.

14.de Bold AJ, de Bold ML. Determinants of natriuretic
peptide production by the heart: basic and clinical
implications. J Investig Med 2005;53:371-7.

15. Stein BC, Levin RI. Natriuretic peptides: physiology,
therapeutic potential, and risk stratification in ischemic
heart disease. Am Heart J 1998;135:914-23.



418

Turk Kardiyol Dern Arg

16. Hama N, Itoh H, Shirakami G, Nakagawa O, Suga S,
Ogawa Y, et al. Rapid ventricular induction of brain
natriuretic peptide gene expression in experimental
acute myocardial infarction. Circulation 1995;92:
1558-64.

17. Marumoto K, Hamada M, Hiwada K. Increased secre-
tion of atrial and brain natriuretic peptides during acute
myocardial ischaemia induced by dynamic exercise in
patients with angina pectoris. Clin Sci 1995;88:551-6.

18. Tateishi J, Masutani M, Ohyanagi M, Iwasaki T.
Transient increase in plasma brain (B-type) natriuretic
peptide after percutaneous transluminal coronary
angioplasty. Clin Cardiol 2000;23:776-80.

19. Campbell DJ, Munir V, Hennessy OF, Dent AW. Plasma
amino-terminal pro-brain natriuretic peptide levels in
subjects presenting to the emergency department with
suspected acute coronary syndrome: possible role in
selecting patients for follow up? Intern Med J 2001;
31:211-9.

20.Bassan R, Potsch A, Maisel A, Tura B, Villacorta H,
Nogueira MV, et al. B-type natriuretic peptide: a novel
early blood marker of acute myocardial infarction in
patients with chest pain and no ST-segment elevation.
Eur Heart J 2005;26:234-40.

21.Kragelund C, Gronning B, Kober L, Hildebrandt P,
Steffensen R. N-terminal pro-B-type natriuretic pep-
tide and long-term mortality in stable coronary heart
disease. N Engl J Med 2005;352:666-75.

22.Sahinarslan A, Cengel A, Okyay K, Yazici HU, Elbey
S, Cemri M, et al. B-type natriuretic peptide and extent
of lesion on coronary angiography in stable coronary
artery disease. Coron Artery Dis 2005;16:225-9.

23.Ndrepepa G, Braun S, Mehilli J. von Beckerath N,
Vogt W, Schomig A, et al. Plasma levels of N-terminal
pro-brain natriuretic peptide in patients with coronary
artery disease and relation to clinical presentation,
angiographic severity, and left ventricular ejection
fraction. Am J Cardiol 2005;95:553-7.



