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·I临床研究·

高危队列人群血浆氨基末端脑钠肽前体浓度与
左室舒张功能相关性的探讨*

王征1 赵锋1 霍勇1 徐国宾2 张宝娓1 杨颖1 齐丽彤1 孟磊1 马为1 王学菁1 王淑玉3 刘力生3

[摘要] 目的：探讨社区心血管疾病高危队列人群血浆氨基末端脑钠肽前体(N—terminal pro-brain natriuret—

ic peptide，NT～proBNP)浓度与左室舒张功能分级的关系。方法：横断面调查北京首钢社区733例具有心血管病

高危因素的人群，运用电化学发光免疫技术测定血浆NT—proBNP浓度。行超声心动图测量左室射血分数

(LVEF)，并依据二尖瓣口血流多酱勒、二尖瓣环组织多普勒、肺动脉血流多普勒对LVEF正常者进行左室舒张

功能分级(正常、轻度受损、中／重度受损、未定型)；分析LVEF正常者血浆NT—proBNP浓度正常与升高者左室

舒张功能差异，以及左室舒张功能分级与血浆NT—proBNP浓度的相关性。结果：在LVEF正常的人群中，血浆

NT-proBNP浓度正常者与升高者的左室舒张功能分级差异有统计学意义(P=0。012)，年龄、性别、心率与血浆

NT-proBNP浓度相关，校正上述因素后左室舒张功能分级(rp一0．053，P一0．021)与血浆NT—proBNP浓度独立

相关。结论：LVEF正常人群中血浆NT—proBNP浓度升高者其左室舒张功能减低，而且左室舒张功能受损程度

与血浆NT—proBNP浓度呈正相关，血浆NT—proBNP浓度升高可作为左室舒张功能受损早期诊断、干预的依据。
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Abstract Objective：To analyze the relationship between N—terminal pro-brain natriuretic peptide and diastolic

heart function on the population in community at high risk of developing cardiovascular diseases．Method：The auto—

mated electrochemiluminescence immunoassay was used to measure concentration of serum NT—proBNP，and irma-

ges was consecutively collected with Echocardiography．Totally 733 people in Peking Shougang community at high

risk of developing cardiovascular diseases was cross—sectional studied．Left ventricular ejection fraction(LVEF)

were measured。diastolic heart function was classified by Doppler images of mitral inflow maneuver，Doppler ima—

ges of pulmonary venous flow，and Doppler tissure images of mitral annular motion．The diastolic heart function of

those whose LVEF are normal ware were analyzed，they ware were grouped by if the serum NT-proBNP is normal

or not．And the relationship between serum NT—proBNP and diastolic heart function was also assessed．Result：The

difference of diastolic heart function was significant in each group if serum NT—proBNP was normal or not(P=

0．012)．Age。sex，heart rate respectively correlated with serum NT—proBNP，and after adjusting those factors the

diastolic heart function independently correlated with serum NT-proBNP．Conclusion：The diastolic heart function

of population with normal LVEF and higher serum NT-proBNP is impaired．And the diastolic heart function posi—
tive correlated with serum NT—proBNP．So serum NT—proBNP can be an objective index which can reflect the dias-

tolic heart function．
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脑钠肽(brain natriuretic peptide，BNP)和氨

基末端脑钠肽前体(N—terminal pro—brain natri—

uretic peptide，NT-proBNP)由心室合成与分泌，

是心室对容积扩张及压力负荷的反应H3。近年来

临床研究表明，有症状的左室功能不全患者血浆中

BNP和NT—proBNP浓度升高，并与纽约心功能分

级相关∞。3’，因而是反映左室功能变化的一项客观

指标。血浆NT—proBNP浓度与收缩功能相关性报

道较多，但在左室射血分数(LVEF)正常者，血浆

NT-proBNP浓度升高是否与左室舒张功能受损有

关目前报道较少。已有研究多基于临床病例，以社

区人群为对象，尤其是在我国社区人群中进行的相

关研究尚缺乏。我们于2009年2～4月期间，对北

京市首钢社区高危队列人群检测了其血浆NT-

proBNP浓度，同时行超声心动图检查评价其左室

舒张功能，旨在探讨社区队列人群中，LVEF正常

人群中血浆NT-proBNP浓度升高是否能够反映早

期左室舒张功能受损情况。

1对象与方法

1．1对象

研究对象均为北京市石景山区首钢社区队列

人群03。对该队列人群中具有原发性高血压、吸烟

史、冠心病、脑卒中、糖尿病、血脂异常、间歇性跛行

等心血管疾病或冠心病高危因素者电话通知复查

超声心动图及血液指标，均进行了一般资料调查及

超声心动图检查，并留取清晨空腹静脉血行生化、

血浆NT-proBNP浓度检查，其中各项资料完整者

734例。由于血液透析患者进行肾替代治疗，不能

真实反映患者代谢状态，研究人群1例正接受进行

规律血液透析，从分析中剔除。本文对此733例进

行分析。

本研究由北京大学第一医院临床研究伦理委

员会批准，所有受检者均签署知情同意书。

1．2方法

1．2．1超声心动图检查与分析 超声心动图检查

使用GE Vivid 7超声诊断系统，M3S探头(频率2

～4 MHz)，由2名有经验医生完成。受检者取左

侧卧位，连接心电图，平静呼吸。常规检查后存储

完整的系列标准切面数字化图像。所有受检者超

声心动图图像由专人使用EchoPAC超声工作站阅

读、测量与分析。LVEF采用tech法测量，有节段

性运动不良者采用心尖双平面Simpson’S法测量，

将受检者划分为LVEF正常者、LVEF下降者。左

室舒张功能分级以二尖瓣121血流多普勒、二尖瓣环

组织多普勒、肺动脉血流多普勒为依据=51，将

LVEF正常者划分为左室舒张功能正常组、轻度受

损(二尖瓣口血流充盈模式为松弛延缓型、伴正常

充盈压)组、中／重度受损(中度受损指松弛延缓型

二尖瓣口血流充盈模式伴充盈压升高，或假性正常
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化充盈模式伴充盈压升高；重度受损指限制型充盈

障碍)组、未定型(心房颤动、有重度二尖瓣反流或

二尖瓣口血流多普勒表现为单峰者)组。

1．2．2血浆NT—proBNP浓度测定 抽取清晨空

腹肘静脉血3 ml，血浆NT—proBNP浓度测定采用
Roche ProBNP试剂盒，运用电化学发光免疫技术

(ECI，IA)在Roche Elecsys 2010上测定。测定范

围为0．6～4 130 pmol／L。血浆NT—proBNP浓度

正常值范围采用我院检验科正常值标准：≤9．91

pmol／L(男性，≤60岁)，≤23．84 pmol／L(男性，>

60岁)；≤16．76 pmol／L(女性，≤60岁)。≤26．91

pmol／L(女性，>60岁)。所有标本均在室温下测

定，冻融标本需平衡至室温测定。将LVEF正常者

划分为血浆NT—proBNP浓度正常组、血浆NT-

proBNP浓度升高组。同时测定肝肾功能、血糖、血

脂等常规生化指标。

1．3统计学处理

采用SPSSl4．0统计软件对数据进行统计分

析。计量资料以z-4-_s表示，血浆NT—proBNP浓度

呈偏态分布，行对数转换后符合正态分布，以转换

后数据进行分析。用协方差分析LVEF下降者与

LVEF正常者之间logNT—proBNP的差异。用秩

和检验分析LVEF正常人群血浆NT—proBNP浓

度正常组与升高组间左室舒张功能分级差异情况；

采用Spearman相关和偏相关[校正年龄、性别、体

质指数与慢性肾脏病(CKD)分期、心率]分析

logNT-proBNP与左室舒张功能分级情况间的相

关性，并用多元回归分析血浆logNT—proBNP与左

室舒张功能分型情况、年龄、性别、体质指数、CKD

分期、心率间的关系。

2结果

2．1 LVEF正常者与LVEF下降者一般临床资料

比较

经测量，733例中LVEF正常者共707例，

LVEF下降者共26例。LVEF正常者与LVEF下

降者一般临床资料比较见表l。

2．2血浆NT-proBNP浓度正常组与升高组左室

舒张功能分级情况比较

707例LVEF正常者中血浆NT-proBNP浓度

正常组共628例，血浆NT—proBNP浓度升高组共

79例。用秩和检验分析后显示，在LVEF正常人

群中，血浆NT—proBNP浓度正常组与血浆NT～

proBNP浓度升高组左室舒张功能分级差异有统计

学意义(z=一2．519，P=0．012)。2组左室舒张功

能分级情况比较详见表2。

2．3 LVEF正常人群NT—proBNP与左室舒张功

能关系

不同左室舒张功能分级组一般临床资料比较

见表3。

万方数据



·366·

表l LVEF正常者与LVEF下降者一般临床资料比较

；±s

LVEF下降

(26例)

LVEF正常

(707例)

年龄f岁

性别／例(％)

体质指数

心率／(次·min-1)

男

女

吸烟／例(％)

高血压／例(％)

冠心病心绞痛和(或)

心肌梗死／例(％)

54～79 41～90

(68．88士5．63)(66．64土9．03)

21(80．8)2’ 346(48．9)

5(19．2)2’ 361(51．1)

21．72～31．17 16．18～36．05

(25．41士2．53)(25．49±3．30)

54～93 45～122

(69．5士10．16)(69．79士11．31)

18(69．2)孙 232(32．8)

18(69．2) 573(81．O)

21(80．8)” 123(17．4)

脑卒中和(或)TIA／例(％)1l(42．3)2’

糖尿病／例(％) 12(46．2)

间歇性踱行／例(0A) 6(23．1)"

血脂异常／例(％) 23(88．5)

CKD2期及以上／例(％) 23(88．5)

IogNT—proBNP 0．29士0．062’

NT—proBNP／(pmol·I。1)68．66±87．76

147(20．8)

202(28．6)

63(8．9)

524(74．1)

594(84)

0．22士0．05

16．63士50．78

与LVEF正常者比较，”P<0．05，”P<0．01

表2血浆NT-proBNP浓度正常组与血浆NT-proBNP浓

度升高组左室舒张功能分级情况比较 例(％)

与血浆NT—proBNP浓度正常组比较，1’P<0．05，2’P

<O．01

1堡!堕竺!堕!!!!鱼堑!!!：丝!芏!!!!：y!!!!：塑!1

2．4左室舒张功能分型情况、年龄、性别、体质指

数、CKD分期、心率与logNT—proBNP相关分析

在对左室舒张功能分型情况与logNT-proB—

NP的相关性分析过程中，校正了年龄、性别、体质

指数、CKD分期等因素以及对左室舒张功能有影

响的心率因素，校正前后左室舒张功能分型情况与

logNT—proBNP均相关(r一0．218，P一0．000；rp=

0．092，P=O．018)。

同时运用多元线性同归后对年龄、性别、体质

指数、CKD分期、心率以及左室舒张功能等可能影

响血浆NT—proBNP浓度的因素进行分析，结果提

示左室舒张功能分型情况、年龄、性别、心率均与

logNT—proBNP相关，CKD分期、体质指数与

logNT-proBNP不相关。详见表4。

表4左室舒张功能分型情况、年龄、性别、体质指数、

CKD分期、心率与logNT-proBNP多元线性回归

3讨论

舒张性心力衰竭占所有心力衰竭患者的

40％～50％，且预后凶险程度与收缩性心力衰竭

相同，因而早期诊断、筛查左室舒张功能受损患

者，采取积极措施，对延缓其发展有重要意义。

目前评价左室舒张功能的主要手段足多普勒超

声心动图，但它容易受到观察者主观因素、切面

水平改变、年龄、心率变化、二尖瓣反流等对心脏

负荷产生非特异的短暂变化的影响，因此寻找能

够正确有效评价左室舒张功能的客观指标有较

高的临床意义。

表3不同左窒舒张功能分级组一般临床资料比较 ；±s

年龄f岁

性{JfJ／例(％)

体质指数

心率／(次·rain‘1)

男

女

41～82

(62．96士8．41)

144(45．1)

175(54。9)

17．56～33．98

(25．37士3．28)

45～104

(67．50士9．52)

NT—proBNP／(pmol·L～1) 9．32士12．45

47～90

(69．34士8．31)2’

159(53．9)2’

136(46．1)"

16．18～36．05

(25．47士3．32)

45～112

(71．97士11．37)2’

15．68±62．302’

48～86

(70．84±8．59)2’

28(48．3)

30(51．7)

19．10～35．60

(26．27士3．59)

47～9】

(67．5l±10．57)3’

27．02士62．302’3’

53～84

(70．56±8．56)2’

16(44．4)

20(55．6)

20．34～31．25

(25．52士2．76)

51～122

(75．81±18．93)

72．80±88．032’3⋯

logNT—proBNP 0．205=O．04 0．22士O．05”0．24士O．062’”0．285=0．08⋯4’

与正常组比较，”P<O．05，“P<0．01；与轻度受损组比较，”P<O．Ol；与中／重度受损组比较，P<O．01
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迄今为止，有多项研究发现，血浆BNP和NT—

proBNP浓度与患者心功能有密切联系。Doust

等“3对20项研究的荟萃分析结果显示，当纳入左

室舒张功能不全的患者后，BNP测定对心力衰竭诊

断的准确性明显提高，可识别出更多的心力衰竭患

者。NT-proBNP与BNP一样主要由心室肌细胞

合成、分泌。3，并受心摩壁张力、心室容量负荷及压

力负荷的调节，血浆NT—proBNP水平亦反映了心

室充盈压或舒张期左室壁张力的变化=8呻3。因此血

浆NT—proBNP浓度可能是评价左室舒张功能的客

观指标。

我们在对社区高危队列人群研究中发现，

LVEF下降者与LVEF正常者血浆NT—proBNP

浓度有差异统计学意义(P<o．01)，这与国内外相

关报道一致。但2组人群临床资料显示其心绞痛、

心肌梗死发病率差异有统计学意义(P<O．01)，考

虑所入选队列人群为有心血管疾病因素人群，其左

室收缩功能受损主要由于冠状动脉粥样硬化性心

脏病导致，从而引起JllL浆NT～proBNP浓度升高。

另外，作为冠心病等危症的脑卒中／TIA，在该2组

人群中亦有显著差异，亦与2组人群冠心病发病存

在差异相一致。

进而我们对LVEF正常人群的左室舒张功能

根据其超声心动图表现进行了分组，其中部分人群

为不定型组，因其左窒舒张功能受损程度无法评

估，未列入统计研究对象中。进一步研究显示，血

浆NT—proBNP浓度升高组与正常组比较，其左室

舒张功能正常、左室舒张功能轻度受损比例下降，

左室舒张功能轻度受损降幅低于左室舒张功能正

常者，左室舒张功能中／重度受损、左室舒张功能未

定型比例升高，其中以左室舒张功能未定型升幅

大，提示了血浆NT-proBNP浓度升高组人群其左

室舒张功能有不同程度受损。因而血浆NT—proB-

NP浓度的升高可能是反映LVEF正常人群左室

舒张功能受损情况的指标，于是校正可能对血浆

NT-proBNP浓度有影响的因素如年龄、性别、体质

指数、肾功能等因素以及可能对左室舒张功能有影

响的心率因素后，血浆NT-proBNP浓度与左室舒

张功能旱正相关，其随左室舒张功能受损的严蕈程

度加重而升高。这些与国内外相关研究报道血浆

BNP、NT—proBNP浓度可反映左心室左室舒张功

能结论相一致=1¨们。

同时，本研究还进一步分析了可能干扰血浆

NT—proBNP浓度的因素，有I临床报道显示，BNP与

年龄、性别、体质指数、肾功能等因素相关“”，本研

究结果显示性别、年龄、心率对血浆NT-proBNP浓

度均有影响，而CKD分期、体质指数对其影响差异

无统计学意义。

因此，通过对社区高危队列人群的研究，血浆
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NT—proBNP浓度可以作为评价左室舒张功能的客

观指标，同时超声心动图结合血浆NT—proBNP浓

度综合评价存在早期心功能受损患者心功能情况，

对是否给予早期干预治疗有重要的临床意义。但

是，血浆NT—proBNP浓度在何水平可以作为诊断

左室舒张功能减退的早期指标，给予患者早期干预

治疗以改善预后，尚需进一步研究。
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自主神经功能检测对迷走性晕厥的诊断价值

贺莉1 顾晔1 胡立群1 成忠1 曾昆1

[摘要] 目的：探讨迷走性晕厥患者自主神经功能改变及其诊断价值。方法：对迷走性晕厥患者和健康者，

分别测定其深呼吸心率变异、Valsalva比值、30 s最长RR间期／15 s最短RR间期(30／15)比值、卧立位血压和心

率等自主神经功能，并检测了肾上腺素、去甲肾上腺素等激素水平。结果：迷走性晕厥患者深呼吸心率差、Valsal—

va比值和卧至立位心率差[(9．8士1．6)次／min，1．09士0．03，(9．5士1．3)次／mini，与对照组[(16．2±1．6)次／

min，1．23士0．04，(15．4士1．7)次／mini相比，差异均有统计学意义(P<o．05)。迷走性晕厥患者晕厥时肾上腺素

显著性增高[(100．8士38．9)ng／L1。与对照组[(35．9士16．2)ng／L]相比，差异有统计学意义(P<0．05)。结论：迷

走性晕厥患者自主神经明显受损，传统自主神经指标可作为诊断迷走性晕厥的一种新方法。

[关键词]血管迷走性晕厥；自主神经功能；瓦氏动作；倾斜试验；肾上腺素
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Significance value of autonomic nerve function tests

for diagnosis of vasovagal syncope
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Abstract Objective；To evaluate the diagnostic value of autonomic function tests for vasovagal syncope．

Method：Cardiovascular autonomic function tests，including 30 l 15 postural ratio，heart rate change with deep res—

piration，response index of Valsalva maneuver，and postural change of heart rate and blood pressure，were per-

formed in control group and vasovagal syncope group and plasmic adrenaline and norepinephrine were also meas—

ured．Result：Heart rate change with deep respiration，response index of Valsalva maneuver and postural change of

heart rate of syncopal patients(I-9．85：1．6]r／min，1．09±0．03，[9．5±1．3]r／min)have significantly lower than

those of healthy subjects(P<0．05)．Compared with control group，patients in vasovagal syncope group，who

were occurring syncope，have significantly higher plasmic adrenaline．Conclusion：Vagal syncope patients signifi—

cantly impaired autonomic nervous function，cardiovascular autonomic function can be used as a new diagnostic

methods of vasovagal syncope．

Key words vasovagat syncope；autonomic nerve function；valsalva；tilt-table testing；adrenaline

晕厥是一个常见的临床问题，据统计，约40％
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通信作者：顾晔，Email：yegu2003cn@yahoo．corn．cn

的人一生中会经历至少一次晕厥“3。迷走性晕厥约

占晕厥的50．0％，易反复发作，增加患者的身心负

担，影响生活质量，甚至会给患者造成严重伤害q屯1。
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