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Streszczenie

Peptydy natriuretyczne odgrywają istotną rolę diagnostyczną i prognostyczną u pacjentów z różnymi schorze-
niami kardiologicznymi, zwłaszcza u chorych z niewydolnością serca i ostrym zawałem serca. Od kilkunastu lat 
badacze próbują ustalić przydatność oznaczania stężenia tych peptydów u osób z migotaniem przedsionków (AF). 
W prezentowanym artykule przedstawiamy aktualny stan wiedzy na temat peptydów natriuretycznych u pacjentów 
z AF, zarówno izolowanym, jak i towarzyszącym chorobom układu krążenia, a także u chorych poddawanych kar-
diowersji z powodu AF. Omówiona została przydatność tych peptydów w przewidywaniu nawrotu AF, a także ich 
rola jako markerów niemego klinicznie AF u pacjentów z udarem niedokrwiennym o niejasnej etiologii. Geriatria 
2015; 9: 130-138.
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Abstract

Natriuretic peptides play an important diagnostic and prognostic role in patients with cardiological diseases, 
especially those with heart failure or acute myocardial infarction. For several years, researches have been trying 
to determine their usefulness in patients with atrial fibrillation (AF). In this review we present the current state of 
knowledge on natriuretic peptides in patients with AF, both lone AF and AF accompanying cardiac diseases, and 
in patients referred for AF cardioversion. It was discussed the role of natriuretic peptides in prediction of AF recur-
rence, and their significance as markers of clinically silent AF in patient with ischemic stroke of unknown etiology. 
Geriatria 2015; 9: 130-138.

Keywords: atrial fibrillation, natriuretic peptides, ANP, BNP

ARTYKUŁ POGLĄDOWY/REVIEW PAPER 
Otrzymano/Submitted: 03.06.2015 • Zaakceptowano/Accepted: 23.06.2015

© Akademia Medycyny

130

Wstęp
Migotanie przedsionków (atrial fibrillation, AF) 

jest najczęstszą arytmią spotykaną w  praktyce kli-
nicznej. Częstość jego występowania wynosi 1-2% 
w populacji ogólnej i zwiększa się z wiekiem: od <0,5% 
wśród osób w  wieku 40-50 lat do 5-15% w  grupie 
pacjentów 80-letnich. W  związku ze starzeniem się 
populacji europejskiej częstość występowania AF 
zwiększyła się dwukrotnie na przestrzeni ostatnich 
kilkudziesięciu lat. 

Migotanie przedsionków zwiększa pięciokrotnie 
ryzyko wystąpienia udaru niedokrwiennego mózgu 
oraz jest jedną z  przyczyn przedwczesnych zgonów. 
Arytmia ta towarzyszy często niewydolności serca, 
wadom zastawkowym, chorobie wieńcowej oraz 
nadciśnieniu tętniczemu. Wiadomo, że AF może być 
zarówno konsekwencją, jak i  przyczyną zaostrzenia 
choroby układu krążenia. Wystąpienie AF pogarsza 
rokowanie i rozszerza terapię (konieczność stosowania 
leczenia przeciwkrzepliwego i związane z tym ryzyko 
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powikłań krwotocznych, zwłaszcza u  osób w  pode-
szłym wieku). 

W poszukiwaniu czynników ryzyka wystąpienia 
pierwszego i kolejnego epizodu AF zwrócono uwagę 
na peptydy natriuretyczne, takie jak przedsionkowy 
(atrial natriuretic peptide, ANP) i  mózgowy peptyd 
natriuretyczny (brain natriuretic peptide, BNP), które 
mają już ugruntowaną pozycję w kardiologii. Badanie 
stężenia BNP wykonywane jest w celu potwierdzenia 
rozpoznania, oceny rokowania oraz monitorowania 
skuteczności leczenia niewydolności serca. W ostrych 
zespołach wieńcowych stężenie BNP jest pomocne 
w ocenie stopnia dysfunkcji lewej komory (left ventricle, 
LV). Wysokie poziomy BNP u tych pacjentów wiążą się 
z gorszym rokowaniem [1].

W prezentowanym artykule omówiono rolę 
peptydów natriuretycznych u  pacjentów z  AF 
z uwzględnieniem etiologii AF, chorób towarzyszących 
i przywracania rytmu zatokowego. 

Charakterystyka peptydów 
natriuretycznych

Zarówno ANP, jaki i  BNP należą do neurohor-
monów oligopeptydowych. Ich działanie biologiczne 
zachodzi poprzez system receptorów związanych 
z  błonami komórkowymi, tzw. receptory NP (NPR-
A, NPR-B i NPR-C), a główny efekt hemodynamiczny 
to obniżenie ciśnienia tętniczego oraz zmniejszenie 
obciążenia wstępnego i następczego komór. Peptydy 
natriuretyczne zmniejszają aktywność układu współ-
czulnego oraz układu renina-angiotensyna-aldoste-
ron, powodują zwiększenie natriurezy i diurezy oraz 
rozkurcz komórek mięśni gładkich ścian naczyń. 
Wywierają kardioprotekcyjny wpływ na przebudowę 
(remodeling) serca i naczyń, hamują włóknienie oraz 
przerost w  wyniku zmniejszania aktywności fibro-
blastów i  ograniczanie syntezy kolagenu w  sercu. 
Tym samym peptydy natriuretyczne pełnią funkcję 
ochronną w stosunku do układu krążenia [2]. 

Synteza ANP odbywa się poprzez syntezę 152-ami-
nokwasowego pre-proANP, z  którego powstaje pro-
hormon składający się z 126 aminokwasów (proANP), 
magazynowany następnie w ziarnistościach miocytów 
przedsionka. Po zadziałaniu bodźca mechanicznego, 
np. rozciągnięciu przedsionka, prohormon jest uwal-
niany z ziarnistości, a następnie pod wpływem prote-
azy serynowej odszczepiana jest aktywna postać ANP, 
składająca się z  28 aminokwasów. Czas półtrwania 

aktywnego ANP jest krótki (2-4 min), a jego stężenie 
w krwi podlega dynamicznym wahaniom [3-4].

Prohormon mózgowego peptydu natriuretycznego 
proBNP powstaje z 134 aminokwasowego prekursora 
propeptydu: pre-proBNP, a jego obecność, poza ziarni-
stościami kardiomiocytów komór, stwierdzono także 
w ziarnistościach miocytów przedsionka [4-5]. Z tych 
ziarnistości uwalniany jest aktywny BNP, złożony 
z  32 aminokwasów oraz N-końcowy fragment BNP 
składający się z 76 aminokwasów, czyli NT-proBNP. 
Powszechnie oznacza się stężenie N-końcowego frag-
mentu BNP, który nie posiada wprawdzie aktywności 
biologicznej, ale odznacza się większą stabilnością 
i dłuższym okresem półtrwania w osoczu (120 min). 
Oznaczanie stężeń BNP i NT-proBNP ma taką samą 
wartość kliniczną i zastosowanie [6], natomiast pewne 
różnice wynikają z ich odmiennych właściwości far-
makokinetycznych (np. spadek stężenia NT-proBNP po 
kardiowersji elektrycznej u pacjentów z AF obserwuje 
się nawet kilka dni później, w  porównaniu do BNP 
[7]). Przeważają opinie, że BNP jest wytwarzany przez 
kardiomiocyty komór oraz, w mniejszej ilości, przez 
miocyty przedsionków [5]. W przeciwieństwie do ANP, 
BNP może być magazynowany jedynie w niewielkich 
ilościach w kardiomiocytach i wzrost jego stężenia we 
krwi jest wynikiem przede wszystkim zwiększonej de 
novo syntezy tego hormonu po zadziałaniu bodźca. 
W  porównaniu do ANP, zwiększone stężenie BNP 
utrzymuje się dłużej we krwi (20 min).

Przy zachowanej funkcji komór ANP i  BNP są 
uwalniane z kardiomiocytów przedsionków pod wpły-
wem bodźców mechanicznych, takich jak rozciągnięcie 
przedsionka czy zwiększone naprężenie jego ścian. 
Wykazano również, że czynnikiem wpływającym na 
uwalnianie ANP może być zwiększona częstość rytmu 
serca, niezależnie od napięcia ścian przedsionków [6]. 
Uwolnienie peptydów natriuretycznych z  miocytów 
przedsionka może być również wywoływane przez 
bodźce humoralne, niemniej jednak ich znaczenie 
w warunkach prawidłowych jest marginalne. 

Bodźcem powodującym szybki wzrost stężenia 
BNP w  surowicy krwi w  wyniku uwolnienia ich 
z  magazynów tzw. puli szybkiej jest zwiększone 
naprężenie ścian serca i  rozciągnięcie kardiomiocy-
tów. Przedłużające się przeciążenie objętościowe serca 
powoduje dodatkowo zwiększenie syntezy BNP de 
novo, głównie za pośrednictwem bodźców humoral-
nych: noradrenaliny, angiotensyny II i endoteliny-1.
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W przypadku uszkodzenia lewej komory obser-
wuje się zwiększenie ekspresji genów odpowiedzial-
nych za syntezę peptydów natriuretycznych oraz wzrost 
stężenia nie tylko BNP, ale i ANP oraz ich prekursorów 
w surowicy krwi. Powszechne wiązanie ANP wyłącznie 
z patologią przedsionka wydaje się dużym uproszcze-
niem, bowiem zarówno ANP, jak i BNP są uwalniane 
w odpowiedzi na te same bodźce. Zmiany ich stężeń 
odbywają się niemal synchronicznie, a sytuacje, w któ-
rych obserwuje się wzrost tylko jednego z nich są rzad-
kie. Co więcej, efekt biologiczny ANP i BNP następuje 
w wyniku pobudzenia tych samych receptorów typu 
A (NPR A) [8].

Peptydy natriuretyczne u pacjentów 
z migotaniem przedsionków

W większości badań oceniających peptydy natriu-
retyczne lub ich prekursory u pacjentów z AF obser-
wowano istotnie wyższe ich stężenia w  porównaniu 
do osób bez arytmii. Jednym z pierwszych większych 
badań na temat ANP i  BNP u  pacjentów z  AF była 
praca Rossiego i  wsp. [9]. Autorzy stwierdzili, że 
stężenie ANP było znamiennie wyższe u  pacjentów 
z  AF w  porównaniu do osób z  rytmem zatokowym 
niezależnie od objawów klinicznych, parametrów 
echokardiograficznych oraz funkcji LV. Poziom BNP 
w  tym badaniu nie różnił się istotnie, co wiązano 
z porównywanym obniżeniem frakcji wyrzutowej LV 
w obu grupach pacjentów. 

Kolejne badania potwierdziły jednak wpływ AF 
także na poziom BNP [10-12] lub jego prekursorów 
[13-14], przy tym powrót rytmu zatokowego wiązał się 
z istotnym spadkiem jego stężenia. Podobne zmiany 
stężeń stwierdzono w odniesieniu do ANP [15] oraz 
wykazano dodatnią korelacją pomiędzy stężeniami 
ANP i BNP w warunkach podstawowych [16].

Biorąc pod uwagę etiologię AF zauważono, że 
stężenia peptydów natriuretycznych u  pacjentów 
ze współistniejącymi chorobami serca, a  zwłaszcza 
z  upośledzoną funkcją skurczową LV, były wyższe 
niż u  osób z  zachowaną frakcją wyrzutową LV lub 
u  pacjentów z  tzw. izolowanym AF [17]. Dlatego, 
w  celu wykluczenia wpływu choroby strukturalnej 
serca na poziom ANP i BNP kolejne badania dotyczyły 
pacjentów z zachowaną funkcją skurczową LV i bez 
istotnej wady zastawkowej. Warto tu podkreślić wkład 
polskich badaczy w ustalaniu rzeczywistego związku 
AF z podwyższonymi stężeniami ANP i BNP. W bada-
niach Wożakowskiej-Kapłon i wsp. [18] wykazano, że 

stężenia ANP i BNP u pacjentów z AF i  zachowaną 
funkcją skurczową LV są podwyższone w porówna-
niu do osób z rytmem zatokowym u pacjentów z AF. 
Autorzy wskazywali na wprost proporcjonalną zależ-
ność pomiędzy stężeniem ANP i  objętością lewego 
przedsionka, klasą czynnościową według NYHA 
oraz częstością rytmu serca i potwierdzili wzajemną 
dodatnią korelację pomiędzy stężeniami ANP i BNP 
[16]. Natomiast dotychczasowe badania nie pozwalają 
na rozróżnienie poszczególnych typów AF (napadowe, 
przetrwałe, izolowane) na podstawie oceny stężenia 
ANP lub BNP.

Peptydy natriuretyczne u pacjentów 
z migotaniem przedsionków 
i niewydolnością serca 

Ocena roli peptydów natriuretycznych u pacjentów 
z AF i współistniejącą niewydolnością serca stanowi 
szczególnie trudne zadanie, ponieważ nie jest łatwo 
ustalić, jaki udział w zmianie stężenia ANP i BNP ma 
sama arytmia, a jaki obecność dysfunkcji komór. Są 
przy tym pojedyncze badania wskazujące, że wystą-
pienie AF nie musi powodować dodatkowego istotnego 
wzrostu stężenia BNP u pacjentów z niewydolnością 
serca [19]. Jednak większość badaczy wykazuje, że AF 
powoduje istotny wzrost stężenia peptydów natriure-
tycznych u chorych z niewydolnością serca, zwłaszcza 
u pacjentów z kardiomiopatią rozstrzeniową [20]. 

Migotanie przedsionków towarzyszy niewy-
dolności serca nawet u  40% chorych i  oceniając 
poziom peptydów natriuretycznych, a  zwłaszcza 
BNP w celach diagnostycznych czy prognostycznych 
należy uwzględnić potencjalny wpływ AF na wzrost 
ich stężenia. W  przeciwnym razie może dochodzić 
do zbyt częstego rozpoznawania niewydolności serca 
u osób z AF i nieznacznie podwyższonym stężeniem 
BNP. Na podstawie analizy wyników dużego badania, 
w którym oceniano przydatność BNP w diagnostyce 
pacjentów z  dusznością [21] wykazano, że przyjmo-
wane jako poziom odcięcia w diagnostyce niewydol-
ności serca stężenie BNP powyżej 100 pg/ml cechuje 
istotnie niższa specyficzność w przypadku pacjentów 
z AF. Autorzy wnioskują, aby u osób z AF stosować 
jako punkt odcięcia stężenie BNP powyżej 200 pg/ml 
(co wiąże się z  istotnie wyższą specyficznością, przy 
jedynie nieznacznie gorszej czułości). 

Interesujące są obserwacje Goetze i wsp. [5], którzy 
zasugerowali, że to krążące we krwi peptydy prekur-
sorowe dla ANP i BNP mogą świadczyć o faktycznym 
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udziale dysfunkcji komór we wzroście stężenia pep-
tydów natriuretycznych u  pacjentów z  AF. Wzrost 
stężenia propeptydów natriuretycznych pochodzących 
prawdopodobnie głównie z  kardiomiocytów komór 
może być markerem ich uszkodzenia, na co wskazują 
wyniki badań doświadczalnych [22]. 

Pacjenci z  niewydolnością serca i  AF są grupą 
heterogenną, a  poziomy peptydów natriuretycznych 
i  ich prekursorów nie zawsze odzwierciedlają sto-
pień uszkodzenia LV, oceniany przy tym różnymi 
metodami. Stwierdzono, że stężenia ANP i  BNP 
u  pacjentów z  AF i  podobną frakcją wyrzutową LV 
mogą różnić się znacznie między sobą [23]. Może to 
wynikać z  przebudowy strukturalnej, której ulegają 
przedsionki w  trakcie długo trwającej arytmii i  nie 
zależeć od przyczyny czy stopnia upośledzenia funk-
cji LV. Wożakowska-Kapłon i  wsp. [24] analizowała 
zależność pomiędzy poziomem ANP a czasem trwa-
nia AF u  chorych z  zaawansowaną niewydolnością 
serca (w III-IV klasie wg NYHA). U tych pacjentów 
stwierdzono ujemną korelację pomiędzy poziomem 
ANP a czasem trwania arytmii: im dłużej trwało AF 
tym niższe było stężenie ANP. Autorzy wysnuli hipo-
tezę, że długi czas AF i wtórnej do arytmii aktywacji 
układu peptydów natriuretycznych może prowadzić 
w  warunkach zaawansowanej dysfunkcji komór do 
szybszego wyczerpywania możliwości regulacyjnych 
tych peptydów. Paradoksalnie, do upośledzonej 
syntezy tych peptydów dochodzi więc w  sytuacji, 
kiedy ich działanie ochronne dla układu krążenia jest 
najbardziej potrzebne. Poparciem dla tej hipotezy są 
wyniki badań van den Berga i  wsp. [25], w  których 
oceniano stężenia ANP i  NT-proBNP u  pacjentów 
z obniżoną frakcją wyrzutową lewej komory (LVEF) 
< 35% i długo trwającym AF. Pacjenci z LVEF < 25% 
mieli tym niższe stężenie ANP im dłużej występowało 
u  nich AF. Obserwowano również podobny trend 
w  odniesieniu do stężenia NT-proBNP. Natomiast 
u chorych z mniejszym uszkodzeniem lewej komory 
(LVEF > 25%) zależność pomiędzy poziomami ANP 
lub NT-proBNP i czasem trwania AF była odwrotna.

W zaawansowanej niewydolności serca często 
mamy do czynienia z upośledzeniem zarówno funk-
cji skurczowej, jak i rozkurczowej LV, co dodatkowo 
komplikuje sytuację w odniesieniu do analizy stężeń 
peptydów natriuretycznych. Stwierdzono bowiem, że 
dysfunkcja rozkurczowa również powoduje wzrost 
stężenia peptydów natriuretycznych, głównie BNP, 
co obserwowano u  pacjentów z  prawidłową funkcją 

skurczową LV [26]. U osób z dysfunkcją rozkurczową 
LV potwierdzoną na podstawie badania echokar-
diograficznego stwierdza się wyższe poziomy ANP 
i BNP, niż by to wynikało z obecności AF. W badaniu 
Bakowskiego i  Wożakowskiej-Kapłon [27] stężenie 
BNP > 74,7 pg/ml wskazywało na występowanie 
dysfunkcji rozkurczowej LV u chorych z AF (z czu-
łością 95% i  specyficznością 100%). Wskazuje to na 
przydatność badania peptydów natriuretycznych jako 
markerów dysfunkcji rozkurczowej LV. 

Peptydy natriuretyczne u pacjentów 
z izolowanym migotaniem przedsionków

Izolowane AF (ang. lone AF) rozpoznawane 
jest wówczas, gdy przyczyna arytmii jest nieznana 
i  nieobecne są żadne czynniki mogące powodować 
jej występowanie. Pacjenci z  izolowanym AF mogą 
stanowić nawet 20-30 % całej populacji chorych z AF 
[28]. Wydaje się, że na tle całej populacji pacjentów 
z  AF osoby z  izolowanym AF stanowią względnie 
jednorodną grupę, która jest tym samym interesu-
jąca w aspekcie badania peptydów natriuretycznych. 
W cytowanym już badaniu przeprowadzonym w dużej 
grupie pacjentów z AF, Rossi i wsp. [9] stwierdzili, że 
stężenie ANP u osób z izolowanym AF nie różniło się 
istotnie w porównaniu do pacjentów ze współistniejącą 
chorobą serca. Natomiast stężenie BNP w tej drugiej 
grupie było znamiennie wyższe, co potwierdza wpływ 
zmian strukturalnych w sercu na wzrost poziomu BNP. 
W innym badaniu, w grupie osób z izolowanym AF 
stwierdzono podwyższony poziom BNP, co korelowało 
z wiekiem pacjentów, czasem wywiadu arytmii oraz 
wymiarem lewego przedsionka [29]. 

Ważnym badaniem dotyczącym osób z  izolo-
wanym AF jest badanie Ellinor i  wsp. [30]. Autorzy 
stwierdzili u  tych pacjentów istotnie podwyższone 
stężenie NT-pro-BNP bez towarzyszącego wzrostu 
poziomu pro-ANP, w porównaniu do grupy kontrolnej. 
Taka konfiguracja stężeń ANP i BNP zwraca uwagę, 
ponieważ w  większości sytuacji klinicznych zmiany 
poziomu ANP i  BNP przebiegają równolegle, indu-
kowane przez te same bodźce, przy tym ANP i BNP 
aktywują te same receptory, a  ich efekty biologiczne 
pokrywają się. W badaniach eksperymentalnych Ma 
i  wsp. [31] stwierdzono, że do izolowanego wzrostu 
stężenia BNP, bez wzrostu poziomu ANP, dochodzić 
może pod wpływem cytokin prozapalnych. Być może 
zatem w etiologii izolowanego AF pewną rolę odgry-
wają lokalne procesy zapalne. Natomiast w  innych 
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badaniach wskazywano, że za niejednorodną reak-
cję układu peptydów natriuretycznych, tj. wzrostu 
stężenia BNP bez towarzyszącego wzrostu poziomu 
ANP, odpowiadać może niejednorodna dystrybucja 
ANP i BNP w tkankach oraz nie do końca poznany 
modulujący wpływ innych czynników neuro-, auto- 
i parakrynnych [32].

Peptydy natriuretyczne i kardiowersja 
elektryczna migotania przedsionków 

Zmiany stężenia peptydów natriuretycznych 
u  pacjentów z  AF poddawanych kardiowersji były 
oceniane w wielu badaniach od ponad 20 lat [6,33-34]. 
Niemal we wszystkich badaniach dotyczących pacjen-
tów z zachowaną funkcją skurczową LV stwierdzono, 
że kardiowersja elektryczna lub farmakologiczna pro-
wadzi do spadku stężenia ANP i BNP w porównaniu 
do wartości przed kardiowersją. W  tych badaniach 
stężenia ANP, BNP lub ich prekursorów były oceniane 
w różnym czasie po kardiowersji, zależnie od przyję-
tego protokołu: 15 min, 30 min, a nawet do 180 dni 
po kardiowersji. Mimo to w większości badań wyniki 
były podobne. Po skutecznym przywróceniu rytmu 
zatokowego stwierdzano spadek poziomu peptydów 
natriuretycznych w stosunku do wartości wyjściowych. 
Natomiast u pacjentów, u których kardiowersja była 
nieskuteczna lub AF szybko nawróciło nie obserwo-
wano obniżenia stężenia tych peptydów. 

W badaniach wskazywano, że do istotnego spadku 
stężenia peptydów natriuretycznych dochodzi już 
w czasie pierwszych 24 godzin po kardiowersji elek-
trycznej AF i  dotyczy to zarówno ANP, jak i  BNP 
[6,10,16,34]. Przy tym spadek stężenia BNP jest mniej 
wyraźny u pacjentów z upośledzoną funkcją skurczową 
lub rozkurczową LV [27]. Zmiany stężenia NT-proBNP 
cechuje zupełnie inna dynamika. Spadek poziomu 
NT-proBNP następuje później niż ANP czy BNP, nawet 
kilka dni po kardiowersji, co wynika z dłuższego czasu 
półtrwania tego propeptydu [6]. Do największego 
obniżenia stężenia NT-proBNP dochodzi dopiero 
3-4 tygodnie po kardiowersji elektrycznej [35]. Dla 
porównania: istotny spadek NT-proBNP obserwuje się 
3 miesiące po zabiegu izolacji żył płucnych [36] oraz 
12 miesięcy po wykonaniu zabiegu korytarzowania 
(Maze) przedsionków z powodu AF [37]. 

Interesujące są badania Wożakowskiej-Kapłon 
i wsp. [15,38] na temat zmian stężenia ANP u pacjentów 
z AF po kardiowersji elektrycznej. Stwierdzono, że po 
30 dniach u pacjentów, którzy utrzymali rytm zato-

kowy poziom ANP był istotnie niższy niż przed kardio-
wersją i korelował z poprawą wydolności fizycznej [15]. 
W innej pracy tej samej autorki zauważono, że stężenie 
ANP wprawdzie obniża się istotnie po kardiowersji, ale 
w okresie kolejnych 30 dni może dochodzić ponownie 
do jego niewielkiego wzrostu. Zaobserwowano, że 
w tym okresie następuje zmniejszenie objętości lewego 
przedsionka i  poprawa jego kurczliwości (wzrost 
prędkości fali A napływu mitralnego) [38]. Autorzy 
wysnuli hipotezę, że ten powtórny niewielki wzrost 
stężenia ANP może świadczyć o zachowanej rezerwie 
sekrecyjnej układu peptydów natriuretycznych, co 
sprzyja powrotowi prawidłowej funkcji mechanicznej 
przedsionków wraz z ustępowaniem tzw. ogłuszenia 
(stunning) przedsionków po kardiowersji elektrycznej. 
Inni badacze również obserwowali stopniowy wzrost 
stężenia ANP w okresie 30 dni po przywróceniu rytmu 
zatokowego i  uznawali to za efekt powrotu funkcji 
skurczowej przedsionków oraz zachowania ich rezerwy 
sekrecyjnej [39].

Czynność mechaniczna przedsionków może być 
oceniana na podstawie różnych parametrów w badaniu 
echokardiograficznym. Powrót czynności mechanicz-
nej przedsionków następuje zazwyczaj w ciągu kilku 
dni po przywróceniu rytmu zatokowego. W niektórych 
pracach opisywano jednak znacznie dłuższe utrzy-
mywanie się po kardiowersji echokardiograficznych 
cech upośledzonej funkcji skurczowej przedsionków 
(brak fali A lub jej niska prędkość), czemu towarzy-
szyło podwyższone stężenie ANP i BNP. W badaniach 
Bernard-Brunet i wsp. [40] podwyższony poziom pro-
-ANP stwierdzano miesiąc po kardiowersji elektrycz-
nej. Korelował on z  obserwowanymi zaburzeniami 
funkcji mechanicznej przedsionków, którą oceniano 
przy wykorzystaniu nowoczesnych metod echokar-
diograficznych, w tym techniką doplera tkankowego. 
W badaniach innych autorów podwyższone stężenia 
peptydów natriuretycznych stwierdzano nawet 180 
dni po kardiowersji elektrycznej AF, a  zmiany ich 
stężeń korelowały ze zmianami parametrów echokar-
diograficznych, w  tym objętością lewego i  prawego 
przedsionka [34]. 

Wyniki dotychczasowych badań rzucają nowe 
światło i  wskazują na rolę peptydów natriuretycz-
nych, a zwłaszcza ANP jako markera powrotu funkcji 
mechanicznej przedsionków po kardiowersji AF. Brak 
prawidłowej funkcji skurczowej przedsionków jest 
uznawany za główną przyczynę powstawania w nich 
skrzeplin (głównie w uszku lewego przedsionka) oraz 
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czynnik ryzyka powikłań zatorowych u  pacjentów 
z AF. Można więc wysnuć hipotezę, że utrzymujące się 
podwyższone wartości ANP po kardiowersji elektrycz-
nej AF mogą wskazywać na konieczność przedłużenia 
terapii przeciwkrzepliwej, ale zagadnienie to wymaga 
jeszcze dalszych badań.

Peptydy natriuretyczne jako predyktory 
nawrotu migotania przedsionków

Nawrót AF w  ciągu miesiąca po kardiowersji 
elektrycznej stwierdza się nawet u 40% pacjentów [41]. 
Czynnikami sprzyjającymi wystąpieniu arytmii jest 
starszy wiek, dłuższy czas trwania AF przed kardio-
wersją, częste epizody arytmii w przeszłości, powięk-
szony wymiar lewego przedsionka, występowanie 
choroby wieńcowej i wady zastawkowej [42]. Wskazuje 
się ponadto na znaczenie przebudowy strukturalnej 
przedsionków, zwłaszcza u osób bez istotnej organicz-
nej choroby serca [43]. 

Peptydy natriuretyczne, z  racji dostępności ich 
oznaczeń mogłyby być pomocne w ocenie skuteczności 
planowanej kardiowersji AF, jak i utrzymania rytmu 
zatokowego w dalszej obserwacji. Wyniki dotychcza-
sowych badań na ten temat są jednak niejednoznaczne. 
Bez wątpienia ma na to wpływ różna metodologia tych 
badań, różne liczebności ocenianych grup chorych 
oraz ich różna charakterystyka kliniczna. W piśmien-
nictwie jest szereg prac, w których nie potwierdzono 
przydatności ANP, BNP czy NT-proBNP w  prze-
widywaniu ryzyka wystąpienia AF po kardiowersji 
elektrycznej [6,13]. Z drugiej strony są doniesienia, 
że wysokie stężenie BNP przed kardiowersją AF 
może wskazywać na zwiększone ryzyko nawrotu AF 
w  dalszej obserwacji [44,45]. Również w  badaniach 
własnych, przeprowadzonych w  grupie pacjentów 
z przetrwałym AF, prawidłową funkcją skurczową LV 
i implantowanym dwujamowym stymulatorem serca 
obserwowaliśmy istotnie podwyższone stężenie BNP 
przed kardiowersją elektryczną w porównaniu z grupą 
kontrolną. Natomiast niezależnym czynnikiem ryzyka 
nawrotu AF w czasie 12-miesięcznej obserwacji było 
stężenie BNP > 7 00 fmol/ml oceniane tydzień po kar-
diowersji [46]. Z kolei w badaniach Mollmann i wsp. 
[47] wykazano, że wyjściowe NT-proBNP < 900 pg/ml 
wiązało się z większą skutecznością kardiowersji oraz 
utrzymaniem rytmu zatokowego w czasie 4-tygodnio-
wej obserwacji. 

Wydaje się, że znaczenie ma nie tylko wyjściowe 
stężenie BNP, ale również tempo jego zmian po 

kardiowersji AF. W  jednym z  badań stwierdzono, 
że znaczny względny spadek poziomu BNP krótko 
po kardiowersji (po 30 min) może charakteryzować 
pacjentów o zwiększonym ryzyku wystąpienia AF 
w czasie 6-miesięcznej obserwacji [48]. Z kolei Mabuchi 
i wsp. [45] obserwowali, że w przewidywaniu nawrotu 
AF odgrywa rolę także zależność pomiędzy stężeniami 
BNP i ANP przed kardiowersją elektryczną. Względnie 
niski poziom ANP i wysokie stężenie BNP (stosunek 
stężeń ANP/BNP < 0,44) wskazywały, zdaniem auto-
rów, na większe ryzyko nawrotu AF. Obserwacje te 
potwierdzali także inni badacze [49].

Interesujące są badania dotyczące zmian stężenia 
peptydów natriuretycznych pod wpływem wysiłku, 
które wykazują, że odpowiedź neurohormonalna na 
wysiłek jest inna u pacjentów z AF w porównaniu do 
osób z rytmem zatokowym. U osób zdrowych w czasie 
wysiłku dochodzi do istotnego wzrostu poziomu ANP 
oraz niewielkiego wzrostu stężenia BNP, co świadczy o 
prawidłowej adaptacji serca do zmienionych warunków 
hemodynamicznych w  czasie obciążenia wysiłkiem 
[50]. Wzrost stężenia ANP jest wynikiem fizjologicz-
nego przeciążenia przedsionków wskutek przyspiesze-
nia akcji serca, przy zachowanej rezerwie sekrecyjnej 
miocytów przedsionków. Natomiast u pacjentów z AF, 
zarówno przetrwałym, jak i  utrwalonym stwierdza 
się odwrotne zmiany stężenia peptydów natriuretycz-
nych w odpowiedzi na wysiłek [51-52]. Obserwuje się 
u nich dużo większy wzrost, zarówno względny, jaki 
i bezwzględny, poziomu BNP w porównaniu do osób 
z rytmem zatokowym. Poza sekrecją przedsionkową, 
za ten wzrost odpowiada zwiększone uwalnianie BNP 
przez kardiomiocyty komór, wynikające z pierwotnego 
lub wtórnego do arytmii uszkodzenia LV u tych pacjen-
tów. Natomiast stężenie ANP u pacjentów z zarówno 
przetrwałym, jak i utrwalonym AF wzrasta w znacznie 
mniejszym stopniu niż u osób z rytmem zatokowym. 
Wskazuje to na zmniejszenie możliwości sekrecyjnych 
układu peptydów natriuretycznych w odniesieniu do 
ANP u chorych z dłużej trwającym AF. 

W badaniach Theodorakisa i  wsp. [53] oraz 
Wożakowskiej-Kapłon i  wsp. [54] wykazano, że 
znaczny wzrost stężenia ANP po wysiłku u pacjentów 
z AF wskazywał na większą skuteczność kardiowersji 
elektrycznej oraz większą szansą na utrzymanie rytmu 
zatokowego w dalszej obserwacji. Wyniki te potwier-
dzają, że zmiany stężenia peptydów natriuretycznych, 
w  tym głównie ANP, indukowane wysiłkiem mogą 
świadczyć o funkcjonalnej i strukturalnej przebudowie 
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przedsionków u pacjentów z AF. Ocena powysiłkowych 
zmian stężenia peptydów natriuretycznych w  prze-
widywaniu skuteczności kardiowersji elektrycznej 
i wyborze strategii terapeutycznych u pacjentów z AF 
wydaje się obiecująca i zachęca do dalszych badań.

Peptydy natriuretyczne jako markery 
niemego klinicznie migotania 
przedsionków i udaru kardiogennego

Ustalenie przyczyny udaru mózgu stanowi nie-
rzadko istotny problem dla klinicysty, odgrywając 
ważną rolę w  terapii i  mając wpływ na dalsze losy 
pacjenta [55]. Wobec stwierdzanego w wielu badaniach 
podwyższonego stężenia BNP u pacjentów z AF nasuwa 
się pytanie o możliwość wykorzystania tej zależności 
w diagnostyce u pacjentów z incydentami zatorowości 
obwodowej, w tym przede wszystkim do centralnego 
układu nerwowego. W  badaniu Find-AF oceniano 
BNP u pacjentów z kryptogennymi udarami mózgu 
i stwierdzono znamiennie wyższe stężenia BNP u cho-
rych, u których w wykonanym w późniejszym czasie 
24-godz. badaniu EKG metodą Holtera rejestrowano 
epizody AF [56]. Niektórzy badacze próbowali nawet 
wyznaczyć punkt odcięcia stężenia BNP przydatnego 
w rozpoznaniu kardiogennego udaru mózgu. W bada-
niach Sakai i wsp. [57] wykazano, że BNP >140 pg/ml 
wskazywał (z czułością 77,6% i specyficznością 84,8%) 
na rozpoznanie tła kardiogennego w grupie pacjentów 
przyjmowanych do szpitala z objawami udaru niedo-
krwiennego mózgu. Rolę diagnostyczną peptydów 
natriuretycznych w ustaleniu przyczyny udaru mózgu 
potwierdziło również inne badanie, w  którym w  3. 
dobie po przyjęciu do szpitala oznaczano stężenie 
NT-proBNP [58]. Stwierdzono, że poziom NT-proBNP 
> 265 pg/ml wskazywał na wystąpienia AF w trakcie 
dalszej obserwacji (czułość 100%, specyficzność 70,5%). 
Dotychczasowe dane wskazują zatem, że ocena pepty-

dów natriuretycznych u pacjentów hospitalizowanych 
z powodu udaru niedokrwiennego może być przydatna 
w ustaleniu jego etiologii i dalszego leczenia.

Podsumowanie 
Wystąpienie AF prowadzi do wzrostu stężenia 

ANP i BNP, niezależnie od funkcji LV, a po przywró-
ceniu rytmu zatokowego ich poziom ulega obniżeniu. 
Wyniki dotychczasowych badań nad rolą peptydów 
natriuretycznych w  przewidywaniu wystąpienia AF 
lub jego nawrotów są niejednoznaczne. Podstawowym 
ograniczeniem większości tych badań była różna 
metodologia oraz niejednorodność badanych populacji 
pacjentów z AF. Niewątpliwie powinny być one konty-
nuowane w grupie chorych z udarem niedokrwiennym 
o niejasnej etiologii. Interesujące są wyniki oceny 
rezerwy sekrecyjnej przedsionków w  odniesieniu 
do ANP w  czasie testu wysiłkowego. Wiele wska-
zuje bowiem na to, że właśnie zachowana funkcja 
wydzielnicza przedsionków, poza brakiem istotnego 
uszkodzenia strukturalnego serca, determinuje moż-
liwość skutecznego przywrócenia i utrzymania rytmu 
zatokowego.

Zagadnienie znaczenia peptydów natriuretycz-
nych, jako narzędzia diagnostycznego i prognostycz-
nego w różnych populacjach pacjentów z AF wymaga 
zatem dalszych badań.
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