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社区队列人群血浆氨基末端脑钠肽

前体水平与左心室构型关系探讨

·临床流行病学·

王征张宝娓赵锋徐国宾杨颖 齐丽彤 孟磊 马为 王学菁 王淑玉

刘力生霍勇

(摘要] 目的：探讨社区队列人群血浆氨基酸末端脑钠肽前体(NT—proBNP)水平与左心室构型的

关系。方法：横断面调查北京首钢社区733例具有心血管疾病高危因素的队列人群，运用电化学发光免

疫技术测定血浆NT．ProBNP水平。收集人群年龄、性别、身高及体质量等一般资料，以及心血管疾病病

史情况如心肌梗死、心绞痛、高血压病及心房颤动并收集有无糖尿病、脑卒中／短暂性脑缺血发作(TIA)

等病史；行超声心动图检查测量有关参数，并根据舒张末期室间隔厚度(IVSTd)，左心室后壁厚度(LVP．

WT)及左心室内径(LVDd)等参数对受试者左心室构型进行分型分组。分析血浆NT-ProBNP水平与左

心室构型的关系。结果：在校正有差异因素后，有左心室肥厚组血浆NT—PmBNP水平高于无左心室肥厚

组，中位数分别为96．79 ng／L和62．74 ng／L(P=0．0001)，左心室构型的分型与血浆NT-ProBNP水平相

关(r=0．159，P=0．0001)，以向心性肥厚型血浆NT-ProBNP水平最高，为105．4 ng／L。多因素回归分析

显示，左心室构型分型为血浆NT．ProBNP水平的独立影响因素。结论：血浆NT-ProBNP水平与左心室构

型有关，左心室构型是血浆NT．ProBNP水平的独立影响因素之一。
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[Abstract] Objective：To investigate the relationship between N·terminal pro—brain natriuretic peptide

and left ventricular geometry types in the community cohoa．Methods：We investigated 733 subjects with hilgh

risks of cardiovascular diseases in Beijing ShouGang community．Plasma NT—proBNP level was measured witll

the automated eleetrochemilumineseence immunoassay．We collected山e subjects’age，gender，body height and

weight，history of myocardial infarction，angina pectoris，hypertension，atrial fibrillation，diabetes mellitus，and

stroke or TIA．Four types of left ventricular geometry were defined according to their IVSTd，LVPWTd and

LVDd．Then we analyzed the correlation between plasma NT—pmBNP and left ventricular geometry types．Re-

suits：After revising the differences that the plasma NT--pmBNP in the left ventricular hypertrophy group is high·-

er than that in the normal group(96．79 ng／L VS 62．74 ns／L，P=0．000)．Furthermore，the different group

with various left ventricular geometry types are in correlation with plasma NT-proBNP(r=0．159，P=0．000)，

and the plasma NT-pmBNP is the highest one in the concentric hypertrophy type(105．4 ns／L)．Multiple factor

regression analysis shows the serum NT-proBNP independently correlated with the left ventricular geometry
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types．Conclusion：The serum NT—proBNP independently correlated with the left ventficular geometry types．

[Key words]Community cohoa；N-terminal pro—brain natriuretic peptide(NT-proBNP)；Left ventrieu—

lar geometry types；Left ventrieular hypearophy

脑钠肽(brain natriuretic peptide，BNP)和氨基

末端脑钠肽前体(N—terminal pro—brain natriuretic

peptide，NT—proBNP)均由心室合成与分泌，二者血

浆水平有良好的相关性。与BNP相比NT—proBNP

更适用于临床。国内外学者总结了可以影响BNP

和NT．proBNP水平的病理情况ll引，其中包括心室

肥厚，而心室肥厚是原发性高血压的重要并发症，也

是心血管事件的独立危险因素。目前，国内外关于

血浆NT—proBNP水平的和左心室肥厚的相关研究

较少，尤其缺乏社区人群相关资料。本研究旨在探

讨社区队列人群血浆NT．proBNP水平与左心室构

型的关系。

资料与方法

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。

研究对象本研究对象为北京市石景山区首钢

社区队列人群共1 058例∞J。2009年2月至2009

年4月，对该队列人群电话通知复查超声心动图及

血液指标，到访者779例，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水平检查，其中各项资料完整者733

例，本文对此733例进行分析。

一般情况及临床资料采集 由专人收集人群年

龄、性别、身高、体质量，计算体质量指数(body mass

index，BMI)=体质量(kg)／身高2(m2)。由临床医

师采集心血管疾病病史情况如心肌梗死、心绞痛、高

血压病、心房颤动并收集有无糖尿病及脑卒中／TIA

等病史。

根据检验科测定血清肌酐水平，按照美国肾脏

病基金会(NKF)K／DOQI工作组编写的《慢性肾脏

病及透析的临床实践指南》，将该组人群肾功能情

况划分为5期。

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名有经验的超声医生完成。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。

取胸骨旁左心室长轴常规M超测定舒张末期

室间隔厚度(IVSTd)，左心室后壁厚度(LvPwT)及

左心室舒张末内径(LVDd)。左心室质量(1eft ven．

tficular mass，LVM)计算采用Devereux公式．4J：LVM

=1．04×[(IVSTd+LVDd+LVPwT)3-LVDd3]一

13．6，体表面积(BSA)计算选用STEVENSON公式：

BSA(m2)=0．0061×身高(em)+0．0128×体质量

(kg)一0．1529，左心室质量指数(1eft ventricular

mass index，LVMI)=LVM／BSA。相对室壁厚度(rel-

ative wall thickness，RⅥ丌)=(IVSTD+LVPWT)／

LVDd。

参照Ganau方法∞1(即LVMI男性134 g／m2，女

性110 g／m2，RWT男女均0．45为正常上限)将左

心室构型分为4型。正常构型：LVMI与RWT均正

常；向心性重构型：LVMI正常，RWT增加；向心性肥

厚型：LVMI与RWT均增加；离心性肥厚型：LVMI

增加，RwT正常。将正常构型及向心性重构者归为

宏观尚未发生左心室肥厚人群，而向心性肥厚型及

离心性肥厚型归为已有左心室肥厚人群。

以上测量结果均取3个心动周期的平均值。

血浆NT—proBNP水平测定 抽取清晨空腹肘

静脉血3 mL，血浆NT—proBNP水平测定采用Roche

ProBNP试剂盒，运用电化学发光免疫技术(ECLIA)

在Roche Elecsys 2010上测定。测定范围5～35 000

ng／L(0．6—4 130 pmol／L)。本文所有血浆NT．

proBNP水平单位采用ng／L。1 ng／L=0．1 18 pmol／

L。所有标本均在室温下测定，冻融标本需平衡至

室温测定。同时测定肝肾功能、血糖及血脂等常规

生化指标。

统计学方法采用SPSSl4．0统计软件，对数据

进行统计分析。计数资料采用频数表示，计量资料

采用均数±标准差表示，连续变量组间差异用独立

样本t检验或多因素方差分析，等级数据采用秩和

检验分析2组之间差异，相关分析采用Spearman相

关和偏相关分析，多元线性回归分析法分析对血浆

NT—proBNP水平可能产生影响的因素及相关性。血

浆NT-proBNP水平呈偏态分布，其平均水平以中位

数表示；行对数转换后其数字分布符合正态分布，以

转换后数据进行分析。结果差异有统计学意义P

<0．05。
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结果

1．有无左心室肥厚组血浆NT-proBNP水平结

果比较

该人群的年龄、性别组成如表1。

表1人群的年龄、性别频数分布情况(例)

将该人群按LVMI是否正常分组，2组一般资料

及血浆NT．proBNP水平见表2。年龄、性别、体质量

指数、高血压病、冠心病心绞痛、脑卒中／TIA、慢性

肾脏病(CKD)分期及心功能分组均存在差异(均P

<0．05)，经校正后，有左心室肥厚组LogNT—proBNP

大于无左心室肥厚组，差异有统计学意义(分别为

1．98±0．028和1．81±0．017，P=0．0001)。

表2 2组一般临床资料及NT-proBNP水平比较

[元±s，n(％)]

注：与有左心室肥厚组比较，+P<0．05，一P<0．01

2．不同左心室构型分组后血浆NT．proBNP水

平结果比较

进一步相关分析显示，LogNT—proBNP与左心室

构型的分型呈正相关关系(r=0．159，P=0．000)，

左心室肥厚程度越重，血浆NT—proBNP水平越高，

而以向心性肥厚型最高(表3)。

表3不同左心室构型分型后NT—proBNP情况(牙±s)

3．血浆NT—proBNP水平与可能的主要影响因

素的多因素分析

运用多元线性回归对全体研究对象的左心室肥

厚分型、年龄、性别、体质量指数及CKD分期等可能

影响血浆NT．proBNP水平的因素进行分析，结果显

示，左心室肥厚分型、年龄、性别及CKD分期均是

LogNT．proBNP的独立影响因素，而体质量指数不是

LogNT—proBNP水平的独立影响因素(表4)。

表4影响血浆NT-pmBNP水平的多因素回归分析质量

讨论

20世纪60年代，人们研究发现，心脏不仅是一

个机器泵，而且还是一个神经内分泌器官。继De

Bold等‘61于1981年在鼠的心肌细胞提取物中发现

心房利钠肽(atrial natriuretic peptide，ANP)后，1988

年Et本学者Sudon从猪脑中提取出脑钠肽

(BNP)o7|。自此，人们越来越关注这种神经内分泌

因子在心血管临床上的研究。研究者发现，脑钠肽

前体(pro．brain natriuretic peptide，proBNP)在分泌过

程中裂解为BNP和NT—proBNP，二者以等摩尔形式

同时分泌人血循环，故血浆水平有良好的相关性，而

室壁张力增加、心室伸张是导致血浆BNP水平升高

的主要因素¨j。

目前，评价左心室肥厚导致左心室构型变化的

超声指标，主要有舒张末期室间隔厚度(IVSTd)，左

心室后壁厚度(LVPWT)及左心室舒张末内径

(LVDd)等。1992年Gnanu根据LVMI和RWT的

结果，将高血压组划分为正常构型组、向心性重构

万方数据



272 1坠堕堂笪痘盘查垫!!生!旦筮!!鲞箜堡翅』塑望堂堂生!旦i!!!竺!!坚鱼堕翌塑!受望遮!塑!：鱼!!!Q!!：!尘：!Q：堕!：兰

组、向心性肥厚组和离心性肥厚组。研究表明。正常

构型主要是高血压阶段早期反映。此时由于病程

短，血压轻度升高，外周阻力增高不明显致收缩末室

壁应力增大不显著。随着病程发展，尤其是舒张压

升高导致室壁明显增厚，促使左心室构型向向心性

重构型发展。因而此分类方法，反映了左心室重构

的发展过程。

Buckley等归1研究发现，高血压伴左心室肥厚组

血浆BNP水平，明显高于正常对照组。Cataliotti

等¨叫也发现血浆BNP水平与左。O室壁厚度呈正相

关。Conen等¨纠研究也发现，血浆BNP水平的变化

可作为识别原发性高血压患者发生左心室肥厚的一

种指标。司效东等¨2 o研究发现，高血压左心室重构

构型与室壁应力相关，从而提示不同的左心室构型

反映了患者不同的心功能状态，因而血浆BNP和

NT—proBNP水平，可能是不同左心室构型识别的生

化指标。

本研究显示，有左心室肥厚者，其血浆NT．proB．

NP水平明显高于无左心室肥厚者；同时2组年龄、

性别、体质量指数、高血压病、冠心病、心绞痛、脑卒

中／TIA、CKD分期及心功能亦存在显著性差异；经

过校正上述不匹配因素后，有左心室肥厚组血浆

NT．proBNP水平与无左一0室肥厚组差异，仍具有统

计学意义。左心室肥厚者血浆NT．proBNP水平高

于无左心室肥厚者，因而证实血浆NT．proBNP水平

与左心室肥厚有关。其机制考虑与左心室肥厚导致

心室顺应性下降，从而使室壁张力升高，促使心窒肌

释放BNP和NT-proBNP。

本研究发现，血浆NT．proBNP水平与左心室构

型相关。向心性肥厚型血浆NT—proBNP水平最高，

离心性肥厚型次之，而正常构型、向心性重构型血浆

NT．proBNP水平均低于上述2型，以向心性重构型

最低。考虑可能的机制：在左心室肥厚发生、发展过

程中，随着心室肌肥厚的发生，首先出现心室内充盈

减少，压力降低，NT．proBNP分泌较正常下降或无明

显变化；但随着心室肌肥厚的加重，心室僵硬度增

加，心室顺应性减退，导致室壁张力增加，从而引起

NT—proBNP分泌与释放增加；随着心室肌的进一步

改变，出现离心性肥厚，即心室腔的扩大相对室壁增

幅加大，心室腔内压力有所下降但仍高于正常，并且

同时有正常功能的心肌数量明显减少，导致NT-

proBNP分泌与释放有所下降但仍较正常升高。

在多因素分析中结果显示，左心室构型是血浆

NT．proBNP水平的独立影响因素，但是在分析血浆

NT．proBNP水平与左心室构型关系的时候，还需同

时考虑年龄、性别、CKD分期等因素对血浆NT．

proBNP水平的影响。

综上所述，血浆NT．proBNP水平不仅与左心室

肥厚有关，而且与左心室构型有关。左心室构型是

血浆NT—proBNP水平的独立影响因素之一。
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