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氨基端B型利钠肽前体在心房颤动中临床应用的研究进展 

靳宗泽，滕宗艳* 
（哈尔滨医科大学附属第二医院老年综合内科，哈尔滨 150086） 

【摘  要】氨基端B型利钠肽前体（NT-proBNP）是一种有效的心脏生物标志物，广泛地应用于各心血管疾病的研究中，

NT-proBNP与心房颤动的关系逐渐引起人们关注，现就通过对近年来NT-proBNP与心房颤动关系的研究作一综述，以了

解NT-proBNP在预测房颤发生、指导治疗及判断预后中的作用。 
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Clinical application of N-terminal pro-B-type natriuretic peptide in atrial 
fibrillation: a review on the research progress 
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【Abstract】 N-terminal pro-B-type natriuretic peptide (NT-proBNP) is an effective cardiac biomarker which has been widely applied 

in the research of cadiovascular diseases. Researchers have paid more and more attention to the relationship between the protein and 

atrial fibrillation. In this paper, we reviewed recent research progress on their relationship in order to elucidate the role of NT-proBNP 

in the prediction of incidence, guiding of treatment and evaluation of prognosis in atrial fibrillation. 

【Key words】 biomarkers; N-terminal pro-B-type natriuretic peptide; atrial fibrillation 

Corresponding author: TENG Zong-Yan, E-mail: tengzongyan@163.com 

 

心房颤动（简称：房颤）是临床上最常见的

心律失常之一，房颤总的发病率为0.4%，＞75岁

人群可达10%，房颤时心房激动的频率达300～600

次 /min，心房失去有效的收缩功能，血液在心房

内淤滞从而形成血栓，血栓脱落后可随血液流至

全身各处，不仅影响患者生活质量，也大大增高

了患者的脑卒中发生率和死亡率。而现有临床工

作中缺乏关于房颤诊断、治疗及血栓危险度分层

的有效生物标志物。近年来，氨基端B型利钠肽前

体（ N-terminal pro-B-type natriuretic peptide，

NT-proBNP）在心力衰竭、急性冠脉综合征、急性

心肌梗死、高血压病和房颤等疾病的诊断、治疗

及预后等方面的作用越来越引起人们的关注。同B

型利钠肽（B-type natriuretic peptide，BNP）一样，

NT-proBNP被认为是迄今最有影响的心脏标志物

之一。本文就NT-proBNP在房颤中的临床应用研究

进展作一综述。 

1  NT-proBNP的生物学特性 

1988年，日本学者Tetsuji等首次从猪脑内分离

得到脑钠肽。1995年，Christchurch心脏内分泌研究

小组首次报道了人类血浆中存在循环NT-proBNP。

NT-proBNP是合成BNP过程中分解下来的无生物活

性的氨基酸片段，BNP主要由心室肌细胞合成和分

泌，心室负荷和室壁张力的改变是刺激BNP分泌的

主要条件。BNP mRNA表达产物为含134个氨基酸的

无活性BNP前体原（pre-pro-BNP），储存在心房或

心室的心肌颗粒中。pre-pro-BNP在切去N端26个氨

基酸的信号肽后，形成含108个氨基酸的BNP前体

（proBNP），但并不储存于分泌颗粒，主要从心室

分泌，在其分泌过程中或进入血液后被弗林（furin）

蛋白酶切割为含 N 端 76 个氨基酸的 N 端片段

（NT-proBNP）和含C端32个氨基酸的具有生物活性

的BNP[1]。 



·238·  中华老年多器官疾病杂志  2014 年 3 月 28 日 第 13 卷 第 3 期  Chin J Mult Organ Dis Elderly, Vol.13, No.3, Mar 28, 2014 

虽然二者的生物学来源相同，但生物学效应和

临床意义不完全相同，NT-proBNP的相对分子质量

明显大于BNP，清除慢，半衰期长（NT-proBNP为

120min，BNP为22min），其血浆浓度比BNP高2～10

倍，表明NT-proBNP的清除率低于BNP。正常人

NT-proBNP/BNP的比值为1.9～3.0∶ l，在心功能

受损时，NT-proBNP比BNP升高更明显，两者的比

值增大3.0～9.2∶1，这表明NT-proBNP的辨别能力

强于BNP，且NT-proBNP体外稳定性更强。因此，

NT-proBNP作为心脏标志物，更能反映心功能受损

的情况。 

2  NT-proBNP的影响因素 

2.1  年龄和性别 

相关研究表明，随着年龄增长NT-proBNP的水

平逐渐增高，健康女性的NT-proBNP水平要明显地

高于健康男性[2,3]。NT-proBNP可以在女性生殖器官

产生是一方面原因，另一方面可能是由于女性激素

对基因表达的直接影响而致。 

2.2  体质量指数 

NT-proBNP水平与体质量有关，研究结果显示，

NT-proBNP与体质量指数水平成反比，肥胖使

NT-proBNP水平下降，肥胖者NT-proBNP水平较非

肥胖者降低63%。 

2.3  肾功能 

因为 NT-proBNP 主要通过肾脏代谢，所以

NT-proBNP水平的升高与肌酐水平升高和肾功能衰

竭有关。研究表明，NT-proBNP与肾小球滤过率呈

负相关，如果肾小球滤过率＜60ml/min，NT-proBNP

分界值（cut-off）为1200ng/L，诊断心力衰竭合并严

重肾功能不全具有92%的敏感性和70%的特异性[4]。 

除外上述因素，血浆NT-proBNP水平还与某些药

物有关，另外NT-proBNP水平与血压分级呈正相关。 

3  NT-proBNP在房颤中的应用 

3.1  NT-proBNP预测房颤的发生 

现有研究已经证明房颤可引起NT-proBNP水平

的增高 [5,6]，Shelton等 [7]的研究中276例持续性房颤

患者的NT-proBNP浓度要高于1 045例窦性心律患

者，其平均浓度在800～1100ng/L。随后有研究发现

持续性房颤患者中心房水平的BNP基因表达增强。

其可能的机制是高频率的心房肌细胞收缩和心房本

身的炎症反应。Inoue等[8]证实心房是房颤患者BNP

及NT-proBNP产生的主要场所。Goetze等 [9]认为，

BNP及NT-proBNP在房颤患者中来源于心房，并且

NT-proBNP水平可以反映心房的功能。随着人们对

NT-proBNP认识的逐渐深入，其在预测房颤发生方

面的作用也逐渐引起人们的关注。 

Asselbergs等[10]研究了6 494例无房颤受试者，并

测定其基础状态下NT-proBNP含量，在随后随访的4

年里有41例受试者发生房颤，房颤患者的基础BNP

水平比未发生房颤者明显升高，房颤组和非房颤组的

NT-proBNP的中位值分别为62.2和35.7ng/L。两组差

异具有统计学意义（P＝0.001），而超过中位值80%

的患者（女性97ng/L，男性60ng/L）将有2.65%的概

率会发展为房颤，表明NT-proBNP可用于预测房颤，

并独立于其他心血管危险因素。Wang等 [11]通过对

3 346名无心力衰竭的患者随访5.2年的研究也得出类

似结论，研究结果显示每增加NT-proBNP的对数的一

个标准差，房颤发生的风险随之增加66%。Iskesen

等[12]进行的一项前瞻性研究发现，通过对117例行冠

状动脉搭桥术患者术前检测NT-proBNP，发现高

NT-proBNP水平和术后房颤的发生呈正相关。Patton

等[13]通过对以社区为基础的老年人群的研究发现升

高的NT-proBNP水平预示发生房颤的危险性增高，并

且NT-proBNP水平独立于其他包括超声心动图在内

的危险因素。Wachter等[14]也证实NT-proBNP水平可

预测急性脑梗死患者阵发性房颤的发生，但并非是独

立的预测因素。研究结果显示，NT-proBNP水平大于

中位数（239ng/L）的患者中有17.9%发生阵发性房颤，

而NT-proBNP水平小于中位数的患者有7.4%发生阵

发性房颤。 

3.2  NT-proBNP与房颤的治疗 

3.2.1  NT-proBNP与药物复律   杨曙光等 [15]及詹

美恩 [16]的研究得出基线水平NT-proBNP对预测房

颤 复 律 后 复 发 有 一 定 临 床 价 值 ， 高 水 平 的

NT-proBNP患者复律后房颤更易复发。Magioncalda

等 [17]对突发房颤急诊患者检测血浆NT-proBNP，结

果显示NT-proBNP＜1 500ng/L的患者仅给予药物即

可恢复窦性心律，但NT-proBNP＞4  500ng/L者则使

用药物很难复律。 

3.2.2  NT-proBNP与电复律   NT-proBNP水平在

预测房颤电复律成功与否及复律后窦性心律的维

持上是存在争议的。Mollmann等 [18]通过对受试者

（孤立性房颤患者）持续4周的心电监测显示，当

NT-proBNP＞900ng/L时可显著预测持续性房颤电

复 律 4 周 后 窦 性 心 律 的 维 持 状 况 ， 且 认 为

NT-proBNP水平是房颤患者电复律成功与否的独
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立预测因子。Sanna等 [19]也认为NT-proBNP能够作

为一个独立预测因子来预测房颤患者电复律后是

否复发，研究结果得出当NT-proBNP＞l 707ng/L时

具有92%的特异性和35%的敏感性来预测6个月后

房颤是否复发。然而Tveit等 [20]得出相反结论表明，

NT-proBNP浓度高低不能在房颤电复律前预测电

复律成功与否以及电复律后窦性心律的维持。尽管

如此，Patton等肯定了NT-proBNP水平预测房颤电

复律后窦性心律维持的价值。近年来RE-LY研究小

组关于心脏生物标志物的研究结果支持肯定了

NT-proBNP对房颤的预测作用。 

3.2.3  NT-proBNP与射频消融  Hwang等[21]研究了

73例行射频消融的房颤患者。通过对NT-proBNP水

平的测定发现，术后复发组NT-proBNP水平较窦性

心律维持组高（602.2 vs 122.6ng/L，P＜0.001），3

个月后房颤复发的患者多为持续性房颤，持续性房

颤组的 NT-proBNP浓度也较阵发性房颤组要高

（494.3 vs 111.7ng/L，P＝0.001）。研究还得出结论，

当NT-proBNP浓度＞220ng/L时可以作为一个独立

的危险因素来预测射频消融术后房颤的复发。

Solheim等 [22]通过对38例行射频消融的房颤患者长

期随访[平均（22±5）个月]研究得出结论，手术成

功患者术后 NT-proBNP 水平明显下降（ 7.0 vs 

17.5pmol/L）。并认为NT-proBNP水平较基线水平下

降＞25%可作为射频消融成功的有效指标（特异性

89%，敏感性60%）。 

3.2.4  NT-proBNP与房颤患者血栓栓塞事件及血栓

危险度分层  除了在心力衰竭患者中NT-proBNP可

作为反映心室功能障碍的指标外，也有研究争论在房

颤患者中由于房颤时心房肌细胞应力的原因

NT-proBNP起源于心房，因而NT-proBNP可以反应心

房功能不全[8,9]。这非常有意义，因为心房功能障碍

是已知的房颤患者血栓形成的危险因素，因而这可以

代表一种可能的NT-proBNP与房颤患者血栓栓塞事

件关系的病理生理机制。而在房颤临床危险度分层中

联合应用NT-proBNP在提高风险预测方面的作用也

是显而易见的。Hijazi等[23]通过对RE-LY实验小组的

研究得出，NT-proBNP水平与房颤患者血栓栓塞事件

相关，并证实高水平的NT-proBNP患者有高危险的心

血管死亡率。虽然对已知的危险因素进行了调整，但

NT-proBNP水平位于最高四分位数的房颤患者其发

生中风或全身性栓塞的危险是NT-proBNP水平正常

患者的2倍，而心血管死亡率是正常者的5倍。他们[24]

还发现 NT-proBNP 与 CHADS2 评分和 CHA2-DS2- 

VASc评分联合在区分房颤患者血栓危险度方面都获

得了重大提高。ARISTOTLE生物标志物研究的几个

小组结果也验证和扩展了上述发现，并得出

NT-proBNP水平与局部缺血性卒中及出血性卒中都

有关联，尤其是高水平NT-proBNP的房颤患者其发生

缺血性卒中的危险度也随之增高。 

4  不足及展望 

BNP及NT-proBNP与心力衰竭关系的研究获得

重大成果，它将心力衰竭患者的神经内分泌激素和

血流动力学两者结合起来，为临床提供了有关心力

衰竭患者诊断、治疗的重要信息，这为NT-proBNP

在房颤中的研究提供了很好的借鉴作用，近年来随

着研究的不断深入，NT-proBNP在预测房颤发生，

指导治疗，危险分层及判断预后方面都显现出相应

的价值。虽然NT-proBNP在临床应用及研究方面仍

存在一些不足，包括：（1）检测方法不统一，检测

结果的正常范围及诊断范围不统一，检测的精确度

不高；（2）NT-proBNP水平受年龄、性别、体质量

指数、肾功能及药物等多方面因素的影响。虽然

NT-proBNP水平变化与房颤发生、发展之间的确切

机制尚未明确。但NT-proBNP为未来房颤及其他心

血管疾病生物学标志物的研究工作指出了方向。相

信NT-proBNP在房颤机制研究及临床诊治方面将会

得到越来越广泛的应用。 
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