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肾脏疾病患者心功能中的价值
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四川大学华西医院 实验医学科 !成都!"##$""

!!&摘要'!目的!探讨慢性肾脏疾病!GcX"患者 %末端脑利钠肽前体!%EDH2+8%("水平及在评价GcX患者

心功能中的价值(方法!收集:#")年"月至:#"$年":月以慢性肾脏相关疾病为主诊的住院患者M!W例#按其估

算肾小球滤过率分为!组#结合患者心功能分级#分析其血浆 %EDH2+8%(水平与肾功能+心功能的相关性以及

GcX患者诊断心功能衰竭的截断值(结果!GcX患者心功能越差#血浆 %EDH2+8%(质量浓度越高*估算肾小球

滤过率越低#血浆%EDH2+8%(质量浓度越高#且两者间呈负相关!=j_#LM:̂ #$$#L#""*通过绘制受试者工作特

征曲线!FBG曲线"#在GcX不同分期的患者中诊断心功能衰竭的 %EDH2+8%(界值分别为Y"$""̂ LM=;)'#Y:$

"!ULM=;)'#Y)4$)##LM=;)'#Y)J$"#"̂ LM=;)'#Y$$:WWWLM=;)'#YM$)!$#LM=;)'(结论!血浆%EDH2+8%(

水平受肾脏功能影响#与估算肾小球滤过率存在负相关#建议对GcX患者应用%EDH2+8%(进行心脏功能评估时#

应考虑采用不同的界断值(

&关键词'!慢性肾脏病!%末端脑利钠肽前体!心功能评估

8GG,GG#(RL'A-#'$@&($=#>(><:'=#,(=GN#=%L%A>(#$M#-(,E #̂G,'G,&G#(R7T;,A?#('B:A>TFA'#(7'=A#&A,=#$:,D=#-,

:A,$&AG>A!7;TDA>X7:"!%H!0E*8'9*:#N"!0S7:J'>7:J##5027'G7:J
# ;<-,*=>?-:>8@#*Q8=>*=B(-C7)7:-#

3-+>&D7:*E8+,7>*9#%7)D2*:/:7F-=+7>B#G>1=;,.!"##$"#G>-=4

# G+221*H+=,-=;4.5>+2#KD/4-3$3-;.-O-=;:W$"!)L?+/

&8FG=A'$='!IFJ,$=#*,!E+,1512/-=15>1H34*/431P13+0%D512/-=43J24-==452-.215-?H1H5-,1H21?.2*+2!%ED

H2+8%("-=H45-1=5*S-5>?>2+=-?<-,=1Q,-*14*1!GcX"4=,-5*4**+?-45-+=S-5>?42,-4?0.=?5-+=L+,=%>-G!&5+543

+0M!WGcXH45-1=5*4,/-551,5+5>1>+*H-54302+/h4=.42Q:#")5+X1?1/J12:#"$S121,-P-,1,-=5+*-O;2+.H*

4??+2,-=;5+5>1-21*5-/451,;3+/12.3420-35245-+=2451LE>1-2H34*/431P13+0%EDH2+8%(#21=430.=?5-+=#4=,

?42,-4?0.=?5-+=S121,1512/-=1,LK,G&B=G!E>1S+2*1H45-1=5*?42,-4?0.=?5-+=#4=,5>13+S121Y7F#5>1>-;>12

?+=?1=5245-+=+0H34*/4 %EDH2+8%(L(34*/431P13+0%EDH2+8%( S4*=1;45-P13Q?+2213451, S-5>;3+/12.342

0-35245-+=2451!j_#LM:̂ #$$#L#""LE>121?1-P12+H1245-=;?>424?512-*5-??.2P1*;1=12451,4?.5+00%EDH2+8%(

P43.1+0""̂ LM=;)'#"!ULM=;)'#)##LM=;)'#"#"̂ LM=;)'#:WWWLM=;)'#4=,)!$#LM=;)'#21*H1?5-P13Q#0+2

,-4;=+*-=;?42,-4?04-3.21-=5>1*-O;2+.H*#21*H1?5-P13QLL>($B&G#>(!%EDH2+8%(-*4001?51,JQ21=430.=?5-+=#

S>-?>?4=J1.*1,0+2,-4;=+*-=;?42,-4?04-3.21-=H45-1=5*S-5>GcXL

&M,EN>A-G'!!G>2+=-?<-,=1Q,-*14*1!!%D512/-=43J24-==452-.215-?H1H5-,1H21?.2*+2!!G42,-4?0.=?5-+=

!!%末端脑利钠肽前体!%EDH2+8%("是主要由

心室肌分泌的一种肽类神经激素#在辅助慢性心力

衰竭诊断+预后判断和治疗指导中的应用已获得共

识#成为心血管病尤其是心功能衰竭诊断十分有用

的生物标志物#近年来为各级医院和医师广泛用于

临床实践(

我们在临床工作中发现慢性肾脏疾病!GcX"

患者血浆 %EDH2+8%(水平明显升高#可能与肾功

能不全造成的水钠潴留和代谢产物排除障碍有关(

本研究拟通过对不同肾功能分期患者血浆中%ED

" 四川省卫生和计划生育委员会科研课题!%+L"W(hM:#"资助

# 通信作者#KD/4-3$3-;.-O-=;:W$"!)L?+/

H2+8%(的水平进行分析#探讨%EDH2+8%(在评估

GcX患者心功能以及诊断心功能衰竭中的价值(

1!对象与方法

1L1!研究对象

收集四川大学华西医院:#")年"月"日至

:#"$年":月)"日GcX住院患者M!W例#其中男

性)"!例#女性:M"例#平均年龄!!#L:!b"WL"̂ "

岁(入选患者的慢性肾脏疾病主要有$糖尿病肾病+

肾病综合征+慢性肾小球肾炎+狼疮性肾炎等(

排除标准$急性肾功能衰竭#近一个月内发生急

性心肌梗死+急性心力衰竭+房颤+不稳定心绞痛#全
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身严重感染#败血症#脓毒败血症#感染性休克#近一

个月有严重外伤+大手术史#合并肿瘤晚期(

1L/!实验方法

%EDH2+8%(检测$F+?>1公司?+J4*1!#"全自

动电化学发光仪及配套试剂*方法$电化学发光法(

肾功能评价方法$使用美国慢性肾脏病流行病

合作工作组!GcXDK(C"公式
."/#获得估算肾小球滤

过率!1Y7F"(

血清肌酐检测$F+?>1公司 9+,.342(U##全自

动生化分析仪及配套试剂*方法$苦味酸法(

GcX患者分期$参考:#":年 cXCYB慢性肾

脏疾病临床实践指南
."/#根据患者1Y7F对GcX患

者肾功能进行分期$从肾功能正常到肾功能衰竭可

分为!期$Y"#Y:#Y)4#Y)J#Y$#YM#其1Y7F,/')

!/-=%"LW)/:"-分别为+ #̂+!#%Û +$M%M̂ +

)#%$$+"M%:̂ +$"M(

心功能分级$参考美国纽约心脏病学会 !%1S

A+2<@1425&**+?-45-+=#%A@& "心功能分级标

准
.:/#其中5级"MW例+(级""M例+8级")"例+6

级"!$例(

1L6!统计学方法

计量资料符合正态分布的采用'Gb+表示#组间

比较采用方差分析*不符合正态分布的用中位数!9"

及其四分位数间距!(:M#(WM"表示#组间比较采用秩和

检验*计数资料采用频数及构成比表示#组间比较采

用秩和检验(采用6H142/4=相关性分析法分析血浆

%EDH2+8%(水平与肾功能分级的相关性(根据患者

的临床症状+体征+超声心动图检查结果以及相应的

临床表现共同诊断患者有无心功能衰竭#并绘制受试

者工作特征曲线!FBG曲线"#分析GcX不同临床分

期的 FBG曲线下面积+̂MZ置信区间#确定 %ED

H2+8%(界值#分析血浆 %EDH2+8%(诊断不同分期

GcX患者心功能衰竭的诊断界值及灵敏度+特异度(

$$#L#M为差异有统计学意义(

/!结果

/L1!肾功能分期情况

按肾功能不同级别将M!W例GcX患者分为!

组#各组间患者年龄差异无统计学意义#性别构成差

异有统计学意义!$$#L#M"#见表"(

/Q/!血浆7;TDA>X7:质量浓度与LM̂ 肾功能不

同分期的关系

!!GcX肾功能分期越高#即肾小球滤过功能越

差#血浆%EDH2+8%(质量浓度越高#不同GcX分

表1!患者一般情况

;'FB,1!L%'A'$=,A#G=#$G><D'A=#$#D'=#(RD'=#,(=G

GcX*54;1 : &;1)Q2L
Y1=,12

!/431)01/431"

Y" MU M"b"M "U)$#

Y: $! !:b"M )")"M

Y)4 )$ MWb"W :")")

Y)J !# !)b"W )U)::

Y$ !̂ !)b"W M))$)

YM :W) !#b"W "MM)""U

$ &#L#M $#L#M

期的组间 %EDH2+8%(质量浓度比较#差异有统计

学意义!$$#L#M"#见表:(6H142/4=相关性分析

显示#%EDH2+8%(质量浓度与1Y7F水平存在负相

关!=j_#LM:̂ #$$#L#""#即随着1Y7F的下降#

血浆%EDH2+8%(水平逐渐增高#见图"(

表/!不同肾功能分期的LM̂ 患者7;TDA>X7:质量浓度

;'FB,/!:B'G?'B,*,B><7;TDA>X7:#(LM̂ D'=#,(=GN#=%-#<<,A,(=

A,('B<&($=#>(

GcX
*54;1

:
1Y7F),/')

!/-=%"LW)/:"-

%EDH2+8%()!=;)'"

91,-4=!(:M#(WM" $

Y" MU +̂ # :#WLM#!U$L:M#":U:L:M" $#L#"

Y: $! !#DÛ U)#LM#!"UULWM#)"#ULWM"

Y)4 )$ $MDM̂ "#W)L##!:)"LWM#) #̂ULWM"

Y)J !# )#D$$ :""̂ LM#!MW:LM##W#M#LWM"

Y$ !̂ "MD:̂ )$W!LM#!̂)$L:M#UUÛ LM#"

YM :W) $"M U)WWL##!)"W"LM##"!):"LM#"

图1!血浆7;TDA>X7:水平与,V@K的相关性

@#R1!L>AA,B'=#>(F,=N,,(DB'G?'7;TDA>X7:'(-,V@K

/Q6!7;TDA>X7:质量浓度与心+肾功能综合分级

间的关系

GcX患者中#心功能越差#其血浆%EDH2+8%(

质量浓度越高!$$#N#""*而且在心功能同等级别

下#肾功能越差#血浆 %EDH2+8%(质量浓度越高

!$$#N#""(见表)(

/Q3!LM̂ 不同分期患者诊断心功能衰竭的KIL

曲线

GcX分期越高#%EDH2+8%(用以诊断心功能

衰竭的界值就越大(见图:+表$(

:!M
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表6!各级肾功能+心功能患者7;TDA>X7:的质量浓度!!(R!9"#中位数!:/5#:25"

;'FB,6!:B'G?'B,*,B><7;TDA>X7:#(LM̂ D'=#,(=GN#=%-#<<,A,(=$'A-#'$<&($=#>(!!(R!9"#?,-#'(!:/5#:25"

GcX
*54;1

%A@&?34**5

: %EDH2+8%(

%A@&?34**(

: %EDH2+8%(

%A@&?34**8

: %EDH2+8%(

%A@&?34**6

: %EDH2+8%(
$

Y" "̂ $W!:!#UU" "M "Û !")̂ #$Ŵ " ^ M:W!:"̂ #":#̂ " "M :::U!"))W#!ŴW" $#N#"

Y: U ""U!"#!#"M!" "U M#$!::##"#W"" "# ::W$!)MW#: #̂#" "# !:̂:!$M:$#"# $̂)" $#N#"

Y)4 "" "::!Û #:$"" "" ^̂#!!!U#""WU" M ::WU!" #̂##$)::" W WMM)!$MUW#:")U#" $#N#"

Y)J "M ))U!MW#MW$" "" ")UW!"::)#"M:#" :# $U#!!:W$"#W#M"" "$ "":̂^!M"$U#:#!)̂ " $#N#"

Y$ )! W:M!)U"#"W!W" U )$WW!)""##$#M)" "̂ M)W:!""UW#W)!"" )) "M#̂#!U$)!#:#$!#" $#N#"

YM !U "WW"!̂U:#:W#W" M: MM#$!$$U)#!UUW" !U "#MW)!UMU)#": $̂U" UM "̂ ^̂:!")M"##:M"#̂ " $#N#"

$ $#N#" $#N#" $#N#" $#N#"

图/!血浆7;TDA>X7:在不同肾功能分期的LM̂ 患者中诊断心功能衰竭的KIL曲线

@#R/!KIL$&A*,><LM̂ D'=#,(=G'=-#<<,A,(=A,('B<&($=#>(G='R,G

表3!LM̂ 不同分期患者诊断心力衰竭的7;TDA>X7:界值

;'FB,3!7;TDA>X7:$&=><<*'B&,G<>A-#'R(>G#(R$'A-#'$<'#B&A,#(LM̂ D'=#,(=G'=-#<<,A,(=A,('B<&($=#>(G='R,G

GcX
*54;1

%EDH2+8%(?.5+00
P43.1)!=;)'" 61=*-5-P-5Q 6H1?-0-?-5Q "/& M̂Z&5

Y" ""̂ LM ŴL$Z M̂L#Z #L̂M) #LU!̂D"L###

Y: "!ULM $̂LWZ UWLMZ #L̂)" #LUM#D"L###

Y)4 )##LM "##L#Z #̂L̂Z #L̂") #LÛ)D"L###

Y)J "#"̂ LM "̂L"Z "##L#Z #L̂$! #LUM!D#L̂̂ ^

Y$ :WWWLM UML#Z UUL̂Z #L̂!$ #LUM:D#L̂WM

YM )!$#LM M̂L"Z M̂L!Z #L̂:W #L̂#MD#L̂UW

6!讨论

人类的%EDH2+8%(主要在心室肌细胞中合成

和分泌
.)/(目前%EDH2+8%(已经广泛应用于心功

能衰竭的诊断+预后判断+治疗监控等方面.$ !/(我

国%EDH2+8%(临床应用中国专家共识小组于:#""

年对%EDH2+8%(的临床应用进行了进一步的解读

与规范
.W/(美国7X& 建议健康人群 %EDH2+8%(

的参考值为$WM岁以下者$":MH;)/'#WM岁或以

上者$$M#H;)/'(而对于鉴别急性呼吸困难为心

源性还是肺源性#%EDH2+8%(的最佳截点#$M#岁

为$M#H;)/'#M#%WM岁为 #̂#H;)/'#&WM岁为

"U##H;)/'*排除心功能衰竭的%EDH2+8%(最佳

截点为非年龄依赖性)##H;)/'
.U /̂#但是此数据

不能直接用于慢性心力衰竭的鉴别诊断(慢性心力

衰竭的诊断截点难以确定#是因为慢性心力衰竭患

)!M
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者的%EDH2+8%(水平总体低于急性心力衰竭#其

他可引起 %EDH2+8%(不同程度升高的疾病!慢性

肺部疾病+肺动脉高压+高血压+心房颤动"与慢性心

力衰竭的鉴别非常困难#因此难以在比较接近的两

者之间划分出截点(而且#该共识中指出$目前尚无

适合我国患者的%EDH2+8%(最佳截点
.W/(

%EDH2+8%(作为主要是由心室肌细胞分泌的

一种肽类神经激素#其血液质量浓度受多种因素影

响
."#/(年龄+性别+肥胖+肾功能等因素#都能影响

%EDH2+8%(质量浓度水平
.""/(由于 %EDH2+8%(

的清除与肾功能密切相关#肾功能与 %EDH2+8%(

的相关性也越来越肯定(本研究针对GcX人群#

重点探讨了 %EDH2+8%(与肾功能分级的关系#根

据实验结果明确了血浆%EDH2+8%(质量浓度受肾

脏功能影响#且与1Y7F存在负相关关系#随着肾功

能分期的升高#%EDH2+8%(质量浓度逐渐增加#与

GBFEn6等
.":/
和E&c&6K等

.")/
的研究一致(

GcX患者中#%EDH2+8%(水平较健康人群明

显升高(原因一方面可能是肾脏等器官对循环中

%EDH2+8%(清除作用减弱#另一方面也可能是肾脏

滤过功能减弱所导致的血浆容量增加刺激左心室合

成和分泌大量的8%(和%EDH2+8%((肾功能不全

所致的心脏负荷加重+肾性贫血所致的体循环压力

升高+代谢废物的潴留等因素均能引起心功能的损

伤(心功能受损后#心搏输出量下降#有效循环血量

减少#导致肾脏血管代偿性收缩#持续的肾血管收缩

引起肾脏缺氧#从而造成肾脏细胞的死亡和纤维化#

使肾脏功能进一步恶化(肾功能和心功能相互影

响#相互作用#形成一个恶性循环(心血管疾病是

GcX患者常见的严重并发症(肾脏和心脏两器官

有着重要的相互协调作用#其中一个器官的功能障

碍通常会导致另一个器官的功能下降
."$/(慢性肾

功能不全通常会因代谢废物的潴留和贫血等因素而

引起心功能的损伤#尤以心力衰竭为重(

%EDH2+8%(虽然在临床上已被广泛用于心功

能衰竭的诊断+预后判断及指导治疗#而GcX患者

是发生心功能衰竭的高危人群#目前对于 %ED

H2+8%(在GcX患者中临床应用的研究相对较少(

在5中国心力衰竭诊断和治疗指南:#"$6中也仅提

到$%EDH2+8%(&":M=;)'时#不支持慢性心力衰

竭诊断#其诊断敏感性和特异性低于急性心力衰

竭
."M/(%EDH2+8%(在GcX患者血液中质量浓度

的增加是肯定的#但GcX患者的%EDH2+8%(质量

浓度能否直接判断有无心功能衰竭#以及 %ED

H2+8%(对于GcX患者诊断心功能衰竭的最佳截

点尚无定论(本研究根据患者的临床症状+体征+超

声心动图检查结果以及相应的临床表现共同诊断明

确患者的心功能相应分级#通过分析不同心功能分

级和不同肾功能分级的GcX患者的 %EDH2+8%(

水平可以明确$GcX患者中#心功能越差#其血浆

%EDH2+8%(质量浓度越高*而且在心功能同等级别

情况下#肾功能越差#血浆%EDH2+8%(质量浓度越

高(通 过 对 不 同 GcX 肾 功 能 分 期 患 者#%ED

H2+8%(诊断心功能衰竭的界值的分析#本研究得

到%EDH2+8%(对于不同GcX肾功能分期患者发

生心功能衰竭的诊断截点有差异(因此#建议对于

不同的GcX肾功能分期患者应用 %EDH2+8%(进

行心功能衰竭诊断时#应采用不同的诊断界值(

本研究也存在一些不足$)健康人群的 %ED

H2+8%(水平是女性高于男性#在本研究中#研究人

群的年龄组成差异没有统计学意义#但是性别组成

差异有统计学意义#在接下来的研究中可以通过扩

大样本量#将研究对象进行性别配对研究等方法#消

除性别等混杂因素对于研究结果的影响(*住院治

疗的GcX患者中#病情较为复杂#多合并有肺部感

染+高血压+糖尿病等其他疾病#这些相关疾病可能

对血浆中 %EDH2+8%(质量浓度产生影响#因此在

未来的研究中期望可以更深入地探讨GcX相关合

并症对血浆 %EDH2+8%(的影响(+血浆中 %ED

H2+8%(水平还与患者年龄紧密相关#本研究未将

患者的年龄作为一个分层的指标是由于在本研究中

GcX 各期患者的年龄差异不明显#同时 %ED

H2+8%(受GcX估算肾小球滤过率分期影响更大#

因此本研究中未将年龄作为独立的因素(而且

GcX患者中Y"+Y:期患者可能由于病情较轻+入

院患者较少#因而病例偏少#可能会对结果产生一定

的影响(因此在未来的研究中还可以进行多角度+

更细致的大样本临床研究和实验来明确GcX患者

合并慢性心力衰竭的 %EDH2+8%(的诊断截点#从

而为临床诊断和治疗提供更准确+可量化的依据(
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