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es peptides natriurétiques constituent une famille de
L cinq molécules dont les effets sur le systeme cardiovas-

culaire associent diurése, natriurése, vasodilatation,
inhibition du systéme rénine-angiotensine, prolifération des
cellules musculaires lisses et des cellules endothéliales [1]. Le
“Brain” Natriurétique Peptide (BNP) est une neurohormone
sécrétée par les ventricules en réponse a une augmentation de
la tension pariétale. Il est la conséquence du clivage du Pro-
BNP, prohormone, qui aboutit au BNP et au NT-pro-BNP. Les
deux sous-produits sont libérés dans la circulation, le premier
étant biologiquement actif alors que le second est un résidu
biologique inactif. Les deux fragments peuvent étre dosés par
des méthodes immunologiques.

Les résultats peuvent étre obtenus en 30 minutes. Ils sont expri-
més pour le BNP en pg/mL ou ng/L (voire en pmol/L avec
1 pg/mL = 0,286 pg/mL ou ng/L) et pour le NT-pro-BNP de la
méme maniere mais avec une correspondance différente tenant
compte du poids moléculaire: 1 pmol/L.=0,118 pg/mL ou ng/L.

La survenue d’une ischémie aigué par occlusion d’une artere
coronaire entraine un trouble immédiat de la cinétique régio-
nale, une atteinte de la relaxation du ventricule gauche et une
augmentation de la tension pariétale dans le méme territoire
myocardique. Il est donc logique de penser que cette “insuffi-
sance myocardique aigué&” soit a I’origine de la sécrétion de
ces deux peptides. Néanmoins, on ne peut exclure que 1’é1é-
vation de ces peptides circulatoires soit au moins en partie due
a une diminution de leur dégradation [2] en raison du proces-
sus inflammatoire associé.

I est toutefois certain aujourd’hui que 1’ischémie myocar-
dique aigué est a I’origine d’une sécrétion des neurohormones
cardiaques. Les travaux concernant ce theme ont surtout été
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orientés vers 1’apport diagnostique [3] dans un premier temps,
puis vers les aspects pronostiques [4].

Les concentrations basales sont plus élevées chez les patients
agés, les femmes, les insuffisants rénaux et les patients ayant
un antécédent de cardiopathie [5].

Le dosage effectué des I’admission du patient pour douleur tho-
racique alors que I’ECG ne met pas en évidence de sus-décalage
de ST a été pratiqué chez 631 patients [3]. Il démontre que le
taux initial de BNP est significativement plus élevé en cas de
SCA avec élévation des marqueurs de cytolyse comparé aux
SCA sans élévation de ces marqueurs et aux patients présentant
des douleurs thoraciques extracardiaques. La valeur médiane est
respectivement de 203,5 pg/mL, 77,9 pg/mL et 27,7 pg/mL. En
considérant une valeur seuil de 100 pg/mL, la sensibilité de la
mesure précoce de BNP pour le diagnostic des infarctus sans
sus-décalage de ST est de 70,8 % alors qu’elle n’est que de
458 % et 50,7 % pour les CPK et la troponine. La valeur pré-
dictive négative est tres €levée (94,8 %).

Ainsi, le dosage du BNP ajoute en sensibilité et en valeur pré-
dictive négative, mais est limité par une spécificité basse en
raison d’autres pathologies qui peuvent aboutir a 1’é1évation
de ce marqueur.

Au cours de I’évolution d’un syndrome coronarien aigu ST+,
le taux initial plasmatique de neurohormones cardiaques peut
rester normal (artere occluse et absence de “lavage”) ou s’éle-
ver. Dans cette seconde situation, la concentration plasma-
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Fig. 1: Cinétique de libération du BNP au cours des SCA avec une courbe
bimodale (en haut) et une courbe monomodale (en bas) (d'apres [5]).

tique de ces peptides suit deux types de courbes [6, 7]. Dans
les deux cas, le taux de BNP augmente rapidement pour
atteindre un pic vers la 24¢ heure, puis décroit progressive-
ment au cours des jours suivants. Une partie des patients
exprime une évolution ultérieure différente avec un second
pic vers le 5¢ jour (courbe bimodale) (fig. I).

La forme bimodale correspond aux infarctus les plus étendus,
généralement antérieurs, avec une libération plus importante des
marqueurs de cytolyse et une fraction d’éjection plus basse [7].
Cela tendrait a faire penser que ce second pic pourrait corres-
pondre a la phase initiale du remodelage myocardique. Talwar
[7] différencie nettement la cinétique de libération du NT-pro-
BNP entre les infarctus antérieurs et inférieurs avec une courbe
bimodale pour les premiers et plate pour les seconds (fig. 2).
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Fig. 2: Cinétique de libération du NT-pro-BNP. En haut: infarctus antérieurs
avec un pic tardif; en bas : infarctus inférieurs sans pic tardif (d’aprés [7]).
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Fig. 3: Survie a long terme en fonction du taux de BNP précoce (d'apres [18]).

La discordance avec le travail précédent n’est qu’apparente, car
les infarctus inférieurs subissent moins de remodelage que les
antérieurs et cette étude vient plutdt confirmer que le second
pic correspond probablement au début de phénomene de remo-
delage. Une concentration élevée de BNP ou de NT-pro-BNP 3
jours apres le début des symptdmes prédit un risque élevé de
déces, d’insuffisance cardiaque et de remodelage ventriculaire
[7-19], et ce jusqu’a 4 ans de suivi [19] (fig. 3).

Pour Richards [4], un taux de NT-pro-BNP supérieur ou égal
a 160 pmol/L (1356 pg/mL) entre J2 et J5 a une valeur pré-
dictive positive de déces a 24 mois de 39 %, et un taux infé-
rieur une valeur prédictive négative de 97 % (un seul patient
en dessous de ce taux est décédé). Un taux inférieur a
145 pmol/L (1230 pg/mL) a une valeur prédictive négative de
91 % quant a la survenue d’une insuffisance cardiaque. Des
résultats identiques sont obtenus dans ce travail avec le BNP
pour une valeur seuil de 30 pmol/L (105 pg/mL).

Talwar [7] confirme la corrélation étroite entre NT-pro-BNP
dosé dans les mémes délais et I’étendue de la dysfonction sys-
tolique segmentaire a distance et le risque de déces. Cette
relation se confirme chez les patients traités par angioplastie
primaire précoce [10]. Un taux de BNP initial supérieur a
99,2 pg/mL est le parametre le plus prédictif d’événements
cliniques a 7 mois [13]. Le taux maximum de NT-pro-BNP
parait en outre plus performant que celui de TnT mesuré a la
96¢ heure [11]. Associé au score de GRACE, il prédit puis-
samment le risque d’insuffisance cardiaque [12].

Chez les patients thrombolysés, un taux initial de BNP supé-
rieur a 80 pg/mL prédit un risque élevé d’échec de la reperfu-
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sion et un risque de déceés supérieur [14]. Dans les études
ASSENT [20], le taux initial de NT-pro-BNP et le degré de
régression du sus-décalage de ST a 60 minutes sont les fac-
teurs prédictifs les plus puissants de la mortalité a 1 an.

Le remodelage ventriculaire a été étudié de fagon précise par
Hole [15] en échocardiographie chez 71 patients suivis pen-
dant 2 ans. 17 % des patients ont présenté un remodelage
défini par une augmentation d’au moins 20 mL/m? du volume
télédiastolique. Le peptide dosé était le Pro ANP au cours des
24 premiéres heures. Un taux de 1420 pmol/L avait une sen-
sibilité de 86 % et une spécificité de 85 %. Le méme travail
effectué en se basant sur les neurohormones actuellement
dosées serait utile.

La mortalité a tres long terme (5 ans) peut étre prédite par le
taux de BNP dosé 3 a 4 semaines apres la phase aigué. Suzuki
[18] montre ainsi qu’une valeur inférieure a 180 pg/mL est un
marqueur de faible risque de déces de cause cardiaque.

Richards [17] a étudié la part respective de I’élévation soit du
BNP, soit du NT-pro-BNP (entre 24 et 96 heures) et de la frac-
tion d’éjection isotopique (< ou > 40 %) entre J1 et J4. Il
démontre que les deux peptides ont la méme puissance pro-
nostique avec des seuils de 30 pmol/L pour le BNP et
162 pmol/L pour le NT-pro-BNP. La fraction d’éjection garde
bien entendu toute sa valeur prise isolément. Pour les patients
avec FE basse, les peptides n’ajoutent rien quant a la prédic-
tion des déces, mais sont prédictifs de la survenue d’insuffi-
sance cardiaque ou de réinfarctus. Pour ceux a fraction d’éjec-
tion conservée, les peptides deviennent les meilleurs
prédicteurs d’événements cliniques dont les déces, point
majeur confirmé par une autre étude [16] dédiée uniquement
a ce groupe spécifique de patients a FE supérieure a 40 %
avec un dosage du peptide (ProANP) en fin d’hospitalisation.
Enfin, il semble possible de prédire les patients a haut risque
de mort subite, notamment ceux ayant un taux de BNP
> 23 pmol/L (80 pg/mL) — valeur faible — avant la sortie de
I’hopital [21], et cela indépendamment de la fraction d’éjec-
tion. Il est intéressant de remarquer que les courbes divergent
a partir de 2 ans (fig. 4) et ensuite se séparent rapidement.

L’élévation initiale du BNP dans les SCA non ST+ est égale-
ment corrélée aux données angiographiques qui objectivent
des sténoses plus serrées et une prédominance de sténoses
IVA [22].

Les études concernant 1’utilisation diagnostique et pronos-
tique des peptides natriurétiques au cours des SCA n’en

P Valeur prédictive négative des peptides natriurétiques dans
le diagnostic des SCA ST-.

» Courbe bimodale de libération en cas d’'infarctus étendu
(antérieur).
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Fig. 4: Incidence des morts subites en fonction du BNP mesuré a J7 (d’apres
[20]).

sont qu’a leurs débuts. Elles nécessitent une harmonisation
des dosages, donc des valeurs de référence, afin de pouvoir
étre utilisées en clinique quotidienne. Il semble néanmoins
que, sur le plan diagnostique, ces dosages associés a celui
de Tn, voire de CRP, augmentent les valeurs prédictives
pour permettre de rapporter ou non a une cause cardiaque
un syndrome douloureux thoracique (cf. chapitre “approche
multimarqueurs”). Ils ont, par ailleurs, une puissance pro-
nostique qui parait supérieure a celles des autres marqueurs
car ils traduisent I’étendue de la souffrance myocardique. II
semble bien qu’aujourd’hui le dosage d’un peptide natriu-
rétique a 1’admission d’un patient suspect de SCA soit
appelé a devenir systématique [23].

Les travaux déja nombreux concernant le dosage des peptides
natriurétiques cardiaques au cours des SCA n’en sont qu’a
leurs débuts. Hormis les problémes économiques que pose
leur intégration systématique dans le bilan biologique
d’admission, ils apparaissent comme des outils sensibles et
spécifiques tant sur le plan diagnostique que pronostique.
Leur place ne pourra qu’étre croissante.
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