
 
中华老年多器官疾病杂志  2011年4月28日 第10卷 第2期  Chin J Mult Organ Dis Elderly, Vol.10, No.2, Apr 28, 2011     · 139· 

 

                            

收稿日期: 2010-05-18; 修回日期: 2010-12-03 
通讯作者: 田  庄, Tel: 010-65295068, Email: tianzhuangcn@sina.com 

·临床研究· 

限制性心肌病患者血浆 B型利尿肽水平影响因素分析 
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(1中国医学科学院, 北京协和医学院, 北京协和医院心内科, 北京 100730; 2宁夏回族自治区人民医院心内科, 银川 750021)  

【摘  要】 目的  探讨在限制性心肌病(RCM)患者中血浆 B 型利尿肽(BNP)的影响因素。方法  入选 20 例经过组织

活检确诊为 RCM的患者。将临床、超声心动图和右心导管指标与血浆 BNP水平进行相关性分析。结果  RCM患者血

浆 BNP水平为(792.3±1045.9) ng/L。相关性分析显示 BNP与年龄、性别、心功能分级和药物治疗无显著相关; 而与超

声心动图左心室舒张功能指标, 即二尖瓣血流峰值速度 E/A比值(r = 0.46)、二尖瓣 E峰减速时间(r = −0.59)、等容舒张

时间(r = −0.45)、组织多普勒成像二尖瓣环舒张早期速度(E′)峰值(r = −0.45)和 E/E′比值(r = 0.86) 有显著相关性(P＜ 

0.05)。BNP与右心导管测定的右心房压力(r = 0.45)、右心室舒张末压力(r = 0.56)和肺动脉楔压(r = 0.46) 显著相关(P＜ 

0.05)。多因素回归分析显示二尖瓣 E/E′是 BNP 唯一的独立相关因素(β = 0.69, P＜0.05)。结论  RCM 患者血浆 BNP

水平升高, 而且与多普勒超声心动图的左心室舒张功能指标以及右心导管测定的右心室舒张压力显著相关。 
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Factors influencing plasma brain natriuretic peptide in patients with restric-
tive cardiomyopathy 
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【Abstract】 Objective  To investigate the factors influencing plasma brain natriuretic peptide (BNP) in patients with restrictive 

cardiomyopathy (RCM). Methods  Twenty RCM patients diagnosed by biopsy were enrolled. Clinical features, echocardiograph and 

right heart catheter data were collected in all patients. The plasma BNP levels were determined. The associations between plasma 

BNP levels and the collected data were analyzed. Results  Plasma BNP level was elevated to (792.3±1045.9) ng/L in RCM patients. 

There was no association of BNP with age, gender, NYHA class, and medications in RCM patients. Plasma BNP level was correlated 

significantly (P＜0.05) with echocardiographic parameters, including transmitral E/A ratio (r = 0.46), E-wave deceleration time (r = 

−0.59), isovolumic relaxation time (r = −0.45), mitral annular lateral early diastolic velocity (E′) on tissue Doppler imaging (r = −0.45) 

and E/E′ ratio(r = 0.86). BNP levels were correlated significantly (P＜0.05) with right atrial pressure (r = 0.45), right ventricular 

diastolic pressure(r = 0.56) and pulmonary capillary wedge pressure (r = 0.46) detected by right heart catheterization (P＜0.05). 

Multivariate regression analysis showed that BNP was correlated independently with mitral E/E’ ratio (ß=0.69, P ＜ 0.05). Conclu-

sion  In RCM patients, plasma BNP levels are elevated and correlated with left ventricular diastolic function indices determined by 

Doppler echocardiographic signs and diastolic pressure determined by right heart catheterization. 
【Key words】echocardiography; brain natriuretic peptide; restrictive cardiomyopathy; heart catheterization 

 

限制性心肌病(restrictive cardiomyopathy, RCM)
是较少见的一类心肌疾病, 主要表现为心室舒张功能
异常[1]。超声心动图、特别是组织多普勒, 目前已经被
广泛应用于评价左心室的舒张功能 [2,3]。B型利尿肽(B 
type or brain natriuretic peptide, BNP)是由心室分泌的
一种神经内分泌激素, 可以反映心室的收缩功能和舒
张功能不全[4]。本研究评价在 RCM患者中, 血浆 BNP

水平与临床、多普勒超声心动图以及右心导管测定的

血流动力学指标之间的关系。 

1  对象与方法 

1.1  对象 

2007年 5月至 2009年 10月间北京协和医院收
治的 20 例诊断为 RCM 的患者。RCM 的诊断依据
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WHO 制定的标准。排除标准: (1) 经开胸手术证实
为缩窄性心包炎; (2) 未行开胸探查, 但影像学检查
显示不能除外缩窄性心包炎; (3) 左心室壁明显增
厚(大于 15 mm); (4) 同时存在明显瓣膜病变、长期
高血压、糖尿病、甲状腺功能亢进等疾病。 

入院后所有患者均进行详细的病史询问、体格检

查, 并完成实验室、超声心动图和右心漂浮导管检查。
本研究通过我院伦理委员会批准并获得患者知情同意。 

1.2  右心漂浮导管检查 

患者心功能在 NYHA Ⅳ级以上时进行此检查。
患者仰卧位, 采取右侧颈内静脉路径进行穿刺、放
置鞘管, 之后将 Swan-Ganz 漂浮导管(Arrow 公司, 
美国)放入鞘管内并依次进入右心房、右心室、肺动
脉直至出现正确的肺动脉楔压图形, 记录以上的压
力, 采用注射 0℃生理盐水的热稀释法测定心排血
量, 经体表面积校正后为心指数。 

1.3  超声心动图检查 

在进行右心漂浮导管前后 24 h内进行经胸超声
心动图检查, 采用仪器为 Vivid 7(GE公司, 美国)。
M 型测定左心室舒张末期内径、室间隔厚度、左心
室后壁厚度和射血分数, 取 3 个连续心动周期的平
均值。于心尖四腔切面测量心房的上下径和左右径。

多普勒二尖瓣流入道血流频谱于心尖四腔切面进行, 
测量舒张早期(E)和晚期(A)峰值速度、E/A 比值, E
峰减速时间以及等容舒张时间。于心尖四腔切面进

行组织多普勒成像, 测量左心室侧壁二尖瓣环纵轴
的舒张早期(E′)峰值速度并计算 E/E′。 

1.4  BNP测定 

经静脉采取 2 ml 血液放置于 EDTA 抗凝管中, 
4 h内进行测定。采用免疫夹心 Triage BNP 法测定
(Biosite® Diagnostics, San Diego, 美国), 能够测定
的范围为 5～5000 ng/L, 正常范围为 0～100 ng/L。
BNP 测定距右心漂浮导管检查时间平均为 3 d, 这
之间患者的治疗和病情无明显变化。 

1.5  统计学处理 

采用 SPSS 13.0 软件进行统计分析, 连续变量
采用 x s± 表示。采用线性回归方法进行各指标与

BNP相关性分析, 单因素分析与 BNP有显著相关的
因素再进行多参数回归分析。P＜0.05 为差异有统
计学意义。 

2  结  果 

2.1  临床特征 

20例患者男性 14例, 女性 6例; 年龄 17～62岁, 
平均(48±13)岁; 自出现症状至就诊平均时间为(13.3±

15.2)个月。入院时患者心功能(NYHA)分级Ⅱ级 6例, 
Ⅲ级 10 例, Ⅳ级 4 例。临床有左心功能不全和(或)
右心功能不全的表现, 包括气短(20/20)、下肢水肿
(18/20)、端坐呼吸(4/20)以及晕厥(4/20)。入院时血压
平均为 104/70 mmHg, 心率 89次/min。这些患者最终
经组织活检(包括心内膜心肌、直肠黏膜和牙龈组织)
确诊为系统性淀粉样变 14 例; 嗜酸粒细胞增多症累
及心脏 2例、遗传性红细胞疾病累及心脏 1例和特发
性 RCM 3例。患者在入院前均接受利尿剂(包括袢利
尿剂和噻嗪类利尿药物)治疗, 入院后的治疗有利尿
药物(20/20)、β受体阻滞剂(6/20)、血管紧张素转换酶
抑制剂(3/20)和地高辛(3/20)。 

2.2  超声心动图 

双侧心室内径基本正常[左心室舒张末内径(44.2± 
5.9) mm, 右心室横径 (33.5±3.8) mm], 而双侧心房
有扩大[左心房上下径(58.9±6.8) mm, 左右径(41.9±
6.2) mm, 右心房上下径(51.9±8.0) mm, 左右径(40.3±
7.2) mm]; 室间隔 [(11.3± 3.1) mm]和左心室后壁
[(11.3±3.4) mm]均有轻度增厚, 左心室收缩功能基
本正常或轻度减低[射血分数(53.2±12.1)%]; 充盈功
能都有受损: 二尖瓣血流频谱E/A比值＞2(2.2±1.3), 
E峰减速时间＜160 ms[(90.7±21.6) ms], 等容舒张时
间＜90 ms [(85.7±20.9) ms], 组织多普勒二尖瓣环E′
峰值速度＜ 6cm/s[(5.6± 1.4) cm/s], 而 E/E′大于
15[(15.4±4.7)]。 

2.3  右心漂浮导管 

提示右心房[(16.1±5.9) mmHg]、右心室舒张末压
力[(15.3±6.2) mmHg]和肺动脉楔压[(24.8±9.4) mmHg]
均明显升高而心排血量[(3.8±0.9) L/min]和心指数
[(2.3±0.5) L/(min·m2)]轻度减低。 

2.4  血浆 BNP水平相关因素分析 

20 例患者的血浆 BNP 测定结果为 (792.3±
1045.9) ng/L, 范围为 141～5000 ng/L。20例患者的血浆
BNP与临床、超声心动图以及右心导管指标进行线性回
归分析, 结果显示与血清肌酐、超声心动图二尖瓣 E峰
减速时间、等容舒张时间、E/A比值、二尖瓣环 E′和 E/E′
以及右心导管测定的右心房、右心室舒张末压力和肺动

脉楔压有显著相关性, 而与年龄、性别、心功能分级、是
否为淀粉样变性和治疗药物等无显著相关。多参数线性

回归分析显示仅二尖瓣E/E′与BNP水平独立相关(表 1)。 

3  讨  论 

WHO 将心肌病定义为伴有心脏功能不全的心肌
疾病, RCM 是最少见的一类心肌病, 由于心肌僵硬度
增加, 导致心室内舒张压力升高、心室充盈受损, 容积
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和收缩功能通常正常[1]。因此 RCM主要表现为心室舒
张功能异常。评价心室充盈功能最佳方法是有创测定

心室充盈压力和压力-容量关系; 也可以采用超声心
动图或者测定某些生化指标进行评价[2-4]。 
 

表 1  血浆 BNP 水平相关性分析 

变量 
单因素分析 

r值 
多因素分析 

β值 
年龄 0.01 − 
性别 −0.42 − 

心功能分级 0.36 − 
淀粉样变性 −0.08 − 
血清肌酐 0.68* 0.19 

β-受体阻滞剂 0.08 − 
地高辛 −0.01 − 

血管紧张素转换酶抑制剂 0.01 − 
左心室舒张末内径 −0.01 − 
左心室射血分数 −0.14 − 
室间隔厚度 0.73 − 

左心室后壁厚度 0.74 − 
右心室横径 0.02 − 
二尖瓣 E/A 0.46* 0.23 

二尖瓣 E峰减速时间 −0.59* −0.04 
等容舒张时间 −0.45* −0.01 
二尖瓣环 E′ −0.45* −0.08 
二尖瓣 E/E′ 0.86* 0.69* 
右心房压力 0.45* −0.18 

右心室舒张末压力 0.56** 0.20 
右心室收缩压力 0.22 − 
肺动脉楔压 0.46* −0.15 
心脏指数 0.35 − 

注 : *P＜0.05, **P＜0.01 
 
BNP是由 32个氨基酸残基组成的多肽, 它主要

由心室的心肌细胞分泌, 与心室的容量负荷和压力
负荷密切相关。当心室负荷与室壁张力增高时, BNP
分泌就会增加。血浆 BNP水平升高大致与左心室功
能不全的程度相关, 无论是临床表现还是血流动力
学指标的程度。在正常人群中, 多种因素会影响 BNP
的水平, 包括年龄、性别、肥胖以及肾脏功能[4]。有

研究显示, 心肌肥厚、心肌僵硬度增加或浸润性疾
病会导致心室室壁张力增加, 临床上会出现舒张性
心力衰竭, 血浆 BNP 水平会升高, 介于收缩性心力
衰竭和无心力衰竭之间[5-8]。在肥厚型心肌病患儿中, 
血浆 BNP水平轻度升高为(187±192) ng/L, 单因素
相关性分析显示与年龄、心室壁厚度、左心室流出

道压力阶差以及左心室舒张功能的超声心动图指标

(二尖瓣 E/A 和 E/E′)相关, 多因素相关性分析显示
E/E′和左心室壁最大厚度与 BNP有独立相关性[5]。在

高血压患者中, 出现超声心动图舒张功能指标异常
组的血浆 BNP水平明显高于无异常组, 与左心室质
量指数、舒张功能指标以及血压、年龄等因素相   
关[6,7]。在 RCM 患者, 包括心脏淀粉样变性患者中, 

血浆 BNP水平明显升高, 显著高于经导管测定、血
流动力学指标相似的缩窄性心包炎患者 (分别为
825.8 ng/L和 128 ng/L); 研究认为 RCM中血浆 BNP
水平升高除与舒张功能受损相关外, 心腔压力膨胀
可能也导致 BNP分泌增加[8]。 

本研究首次在 RCM患者中探讨 BNP与临床、
右心导管压力和多普勒超声心动图心室舒张功能指

标之间的相关性。本研究中的 RCM 患者均经过组

织活检明确病因, 并且去除可能与之混淆的疾病。
这些患者出现心功能不全的症状和体征, 进行超声
心动图检查显示符合 RCM 的表现(心室无扩大, 收
缩功能基本正常, 而出现心室充盈功能受损)。超声
心动图通过分析二尖瓣流入道血流频谱和二尖瓣环

组织多普勒指标可以评价左心室的舒张功能, 并且
按程度分为舒张异常、假性正常化以及限制性舒张

功能减低。本研究显示 RCM 时左心室的舒张功能

有不同程度的减低, 而血浆 BNP均有不同程度的升
高, 单因素回归分析显示 BNP与年龄、性别、心功
能以及药物治疗无明显相关, 而与血清肌酐和超声
心动图二尖瓣等容舒张时间、E 峰减速时间、E/A
比值、二尖瓣环 E′和 E/E′指标有显著相关性, 这与
既往的研究结果相似; 超声心动图能够比临床心功
能分级更好的评价心室舒张功能。在 RCM 患者中, 
右心导管测定的血流动力学指标也主要表现为心室

舒张功能受限, 即右心房压力和右心室舒张末压力 
超过 7 mmHg, 肺动脉楔压超过 12 mmHg, 心室的排
血量可以有轻度的减低[5]。而在瓣膜病、缺血性心

肌病和充血性心肌病患者中进行 BNP 与右心导管
测定的血流动力学指标的研究显示 BNP 与右心房
压力、肺动脉楔压以及心排血量显著相关[9]。本研

究中右心漂浮导管结果符合 RCM 的血流动力学特

征, 线性回归分析显示与既往研究相似, 在 RCM患
者中 BNP水平与左心室收缩功能无关, 而与室壁张
力和心室的舒张功能相关。 

本研究的不足之处: (1) 采用右心室压力指标进
行相关性分析, 而在 RCM, 左心室受累可能会更严
重, 采用左心室压力指标可能更佳。(2) 超声心动图、
右心导管和 BNP 测定非同时进行, 虽然间隔期间药
物治疗和患者病情无明显变化, 但是可能一些未知
因素会影响这些指标之间相关性的分析。(3)虽然可 
以进行统计学分析, 但样本量偏小。 

本研究显示 RCM 患者主要存在舒张功能的减

低。患者血浆 BNP水平有明显升高, 而且与超声心
动图的舒张功能指标以及右心导管中心室舒张末压

力有相关性。超声心动图的二尖瓣 E/E′是 BNP唯一
的独立预测指标。 
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手术, 不必过分强调扩大根治术[3], 尤其避免三切口手术, 
缩短手术时间, 减轻手术创伤, 减少心肺功能损伤。术中
可将胃缝成管状置于食管床中 , 以利于肺的充分扩张 , 
减少肺功能损害[4]。心肺功能过差的患者应尽量避免开胸, 
对不能耐受开胸的超高龄患者可选择胸腔镜及纵隔镜下

食管癌或者贲门癌切除术, 手术效果良好[5]。食管下段癌

或贲门癌患者如心肺功能太差, 也可选择经腹切口行肿
瘤切除术。我们对 5例心肺功能差、不能耐受开胸手术的
超高龄患者(2 例食管下段癌和 3 例贲门癌)施行了经腹肿
瘤根治术, 近期效果良好。 

超高龄食管癌、贲门癌患者常伴有营养不良及肺部疾

病, 术前应加强营养支持, 纠正水电解质紊乱, 提高对麻醉
和手术的耐受性, 术前戒烟, 治疗原有的肺部疾病, 加强呼
吸功能锻炼, 指导患者掌握有效的咳嗽、咳痰方法。本组 2
例合并慢性阻塞性肺病患者便是在内科准备 2 周后再转外
科手术; 合并高血压、冠心病者, 合理降压, 使用心肌营养
药物, 增加心功能储备, 纠正心律失常; 合并糖尿病者, 控
制空腹血糖在 8.0～10.0 mmol/L以内, 以利术后机体恢复。 

术中采用双腔气管插管 (经腹手术时可插单腔管 ), 
单腔通气, 出现低氧状态时, 改为双侧通气; 我们术中常
规间隔 20～30 min双侧通气 1次, 以便充分地保护肺脏, 
降低术后低氧血症的发生率。麻醉中及时吸痰, 保持呼吸
道通畅 , 充分给氧 , 及时发现和处理心律失常、心肌缺
血、明显的血压波动。操作轻柔, 应尽量减少对术侧肺及
心脏的挤压 , 避免术后肺水肿 , 诱发呼吸衰竭及心律失
常; 避免损伤重要脏器, 止血彻底, 尽可能减少出血和输
血 , 有利于患者术后恢复; 采用机械吻合以缩短手术时
间, 降低术后吻合口瘘及吻合口狭窄的发生率[6]。 

超高龄食管癌、贲门癌患者术后一旦出现并发症 , 
常常危及生命, 故术后并发症的防治尤为重要。手术后应

防止患者发生呼吸道并发症, 一旦出现呼吸衰竭征象者, 
应尽早使用人工呼吸机以加强气体交换。必要时监测中心

静脉压, 以防输液不当导致心力衰竭及肺水肿。对合并糖
尿病患者每日以微量泵调控胰岛素用量, 有效地控制血
糖在适当的范围内。术后早期加强肠内和肠外营养支持对

于提高机体免疫力、纠正负氮平衡、防治感染、促进吻合

口及切口愈合均有十分重要的意义。鼓励下肢运动, 预防
深静脉血栓。通过上述措施可以降低超高龄食管癌、贲门

癌患者术后并发症的发生率及死亡率。本组 4例出现肺部
并发症, 均治愈, 无死亡病例, 临床效果良好。 

虽然超高龄食管癌、贲门癌患者围手术期处理比较 
复杂、手术风险大, 但只要处理得当, 绝大多数患者可耐
受手术并成功度过手术期。 
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