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异常，这些因素使得细胞基质增生，细胞毒性损伤和

血管功能障碍，血管平滑肌功能不全，内皮功能不

全，血小板功能受损，凝血功能异常，血脂代谢紊乱，

因而加速了冠状动脉粥样硬化进程b]。因此，对糖

尿病患者除及时有效地控制血糖外，还需要实时监

控冠脉病变的发生、发展。

了解2型糖尿病患者冠脉病变的状况，对无症

状者的危险陛进行评价，明确患者的特殊危险程度，

及时进行二级预防，可减少其病残率和病死率。冠

脉内血管超声检查、冠状动脉造影，一直被认为是检

测冠脉中膜钙化、诊断冠心病的“金标准”，但由于是

有创性的检查，且需住院观察，因此常常不被患者接

受，故找寻一种准确、无创、方便、安全的检查技术是

非常有意义的。近年开始使用的电子束cT，在此方

面具有独特的优势H]。其具有扫描速度快，时间分

辨力高，加之应用心电门控技术，因而可清楚地显示

心脏及冠状动脉的解剖结构，动态观察室壁运动，又

可定量评价心功能及冠状动脉血流灌注，所以对发

现CAC、软斑、硬斑及狭窄程度具有较高的临床价

值‘5～7I。

本研究通过EBT平扫和增强扫描，观察了94例

受试者冠脉钙化率、钙化积分、软斑数和冠脉狭窄发

生数，结果表明，糖耐量异常、2型糖尿病患者，CAC

明显高于正常人群，增强EBT冠状动脉造影显示其

软斑数和冠脉狭窄支数，远大于正常对照组，和冠心

病组基本等同，相关分析亦显示：冠脉狭窄的发生与

年龄、餐后血糖、胆固醇密切相关。说明2型糖尿病

患者存在较严重的冠脉病变，进一步证明2型糖尿

病是冠心病的等危症的观点。EBT作为一种无创、

方便、安全的检查技术，在糖尿病人群中进行冠脉病

变的早期检查及动态观察值得进一步研究推广。
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·临床研究·

老年心功能不全患者血清氨基末端脑钠肽前体的变化及其临床意义

林箐史晓敏祁芸云 宋以信

【摘要】 目的探讨老年心功能不全患者血清氨基末端脑钠肽前体(NT-BNP)水平变化及其临床意义。方

法采用电化学发光免疫技术检测90例老年患者和16例健康老年人血清NT-BNP浓度，以心脏彩色多普勒超声诊

断仪测定心室结构功能，分为收缩性心功能不全组(22例)、单纯舒张性心功能不全组(34例)和无症状舒张功能不

全组(34例)。结果老年心功能不全患者血清NT-BNP浓度升高，且随心功能不全的严重程度增加，与NYHA分级

正相关。以血清NT-BNP浓度>102。75耐Inl为界值，判断心功能不全的敏感性91．1％、特异性87．5％、准确性

90．6％。多元线性回归分析显示，左室射血分数、NYH分级是影响血清NT-BNP的因素。对老年单纯舒张功能不全

收稿日期：2004—06—04

作者单位：100034北京市，北京大学第一医院老年内科

作者简介：林箐，女，1978年1月生，山东省烟台市人，医学硕士，住院医师

通讯作者：宋以信，-I吼：0l蝴5n22—2125

  万方数据



中华老年多器官疾病杂志2004年12月第3卷第4期Chin J Muh 0rgaIl Dis Eldedy Dec 2004 Vol 3 No 4 ．271．

患者，NT-BNP亦有良好的敏感性和特异性。无症状舒张功能不全时血清NT-BNP与正常组无明显差异(P>0．05)。

单纯舒张功能不全患者中限制充盈型血清NT-BNP浓度高于松弛受损型(1961．2±304．9)与(460．1±92．7)pg／ml，

(P<0．001)。结论老年心功能不全患者血清NT-BNP水平升高，且随心功能不全的严重程度增加，能较好反映左

室功能状态。老年单纯舒张性心功能不全患者血清NT-BNP也升高，与舒张功能受损的程度一致。血清NT-BNP水

平对诊断老年心功能不全，有较高的临床应用价值。

【关键词】老年人；心功能不全；氨基末端脑钠肽前体；超声心动

Changes and clinical significance of serum N．-terminal pro--brain

natriuretic peptide levels in the elderly patients with cardiac dysfunction

LIN Qi愕，SHIXiaomin，QI Yunyun，et al

Department of Geriatrics，the First Hospaal of Be司魄Un／vers／ty，Be弓讧增100034，China

【Abstract】 Objective To investigate the changes and clinical significance of seruln N-temainal pro-brain natriuretic pep—

tide(NT-BNP)levels in the ddedy patients with cardiac dysfunction．Methods The 8erllm NT-BNP levels were measured by

eleetrochemiluminescence immunoassay in 90 eldedy pafients and 16 elderly healthy subjects served as control group．Colored

Doppler echocardiography was performed to evaluate the left ventricular function．The patients were divided into 3 subgroups：sys—

tolic heart failure(n=22)，isolated diastolic heart failure(n=34)and asymptomatie diastolic ventrieular dysfunction(n=34)．

Results The 8ertllTl NT-BNP levels in the elderly patients with cardiac dysfunction increased with degree of severity of cardiac

dysfunction according to the NYHA classifications．A NT-BNP cut-off value of 102。75 p∥lI】l showed a semitivity of 91。1％，

specificity of 87．5％and an accuracy of90．6％for diagnosing cardiac dysfunction．Multivariate linear regression analysis showed

that【JvEF and NYHA classifications were factors influencing NT-BNP．In the elderly patients with isolated diastolic dysfunction。

NT-BNP also had a good sensitivity and specificity．The difference in NT-BNP between the asymptomatie diastolic ventricalar dys·

function group and control group was not significant(P>0．05)．Patients with restrictive filling patterns 011 echocardiography had

higher NT-BNP levels than those of impaired relaxation patterns(1961．2±304．9)versus(460．1 4-92．7)pg／ml，P<0．001)．

Conclusions In the elderly patients with cardiac dysfunction NT-BNP levels increase and correlate with the degree of severity of

cardiac dysfunction．NT-BNP Can reliably reflect the left ventrieular function．The scram NT-BNP concentration also significantly

increases in elderly patients with isolated diastolic abnormalities and is related with diastolic dysfunction．The level of sortlnl NT-

BNP has important clinical value in diagnosis of elderly patients with cardiac dysfunction．

【Key words】the ddefly；cardiac dysfunction；N—terminal pro-brain natriuretie peptide；echocardiography

近年来随世界人口的老龄化，心功能不全的发

病率日益增加，同时研究发现约有1／3的心功能不

全患者其心脏收缩功能正常，存在舒张功能障碍。

心功能不全是各种病因心脏病的终末期表现，预后

很差，临床上需要有一个快速准确有效的指标来协

助早期诊断和正确治疗。脑钠肽(bain natriuretic

peptide，BNP)是继心房肽之后的利钠肽家族成员之

一，是其前体c末端产物，经研究证明可以反映心

室功能状态[1’2]。脑钠肽前体在产生BNP的同时，

释放出相同分子数的N末端产物(N-terminal pro—

brain natriuretic peptide，NT．BNP)，且NT．BNP的半衰

期较BNP长，所以临床上可以通过检测血清NT-

BNP浓度的改变来分析BNP的变化情况。本试验

针对老年人这一特定群体，探讨血清NT-BNP对老

年心功能不全特别是舒张功能不全临床诊断的价

值。

1对象与方法

1．1研究对象2003年10月至2004年4月来北

京大学第一医院门诊和住院检查者106例。所有入

选者心功能按纽约心脏病协会(NYHA)分级，分为4

组。除外急性心肌梗死(3个月内)、不稳定心绞痛、

瓣膜中重度返流、持续房颤、频发室早、心包疾病、肺

栓塞、严重感染／代谢紊乱、严重肝肾功能不全、急性

脑血管病、肿瘤。

1．1．1收缩性心功能不全组(SHF)22例，其中男

16例，女6例，年龄60—87岁，平均年龄为72．8岁，

冠心病14例，高血压14例，糖尿病3例。存在心衰

的临床表现，超声心动图符合收缩功能不全。

1．1．2单纯舒张性心功能不全组(DHF)34例，其
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中男20例，女14例，年龄60—85岁，平均年龄为

74．6岁，冠心病25例，高血压22例，糖尿病9例。

存在心衰的临床表现，超声心动图收缩功能正常，符

合舒张功能不全。

1．1．3无症状舒张性心功能不全组(AVD)34例，

其中男22例，女12例，年龄60—88岁，平均年龄为

73．1岁，冠心病22例，高血压21例，糖尿病9例。

无心衰的临床症状和体征，超声心动图收缩功能正

常，符合舒张功能不全。

1．1．4对照组(NC)选择同期门诊健康查体者16

例，其中男9例，女7例，年龄60—78岁，平均年龄

为69．9岁。符合中华医学会老年医学学会1995年

对健康老年人标准的建议，超声心动图正常。

各组人选者年龄、性别、伴随疾病、平均动脉压

水平之间差别无统计学意义(P>0．05)。

1．2标本采集与处理 所有研究对象在平卧位休

息30 min后，取清晨空腹肘静脉血2 ml，3000转／min

离心10 min，取血清一20℃保存。采用Roche公司试

剂盒，以电化学发光免疫技术测定，定量检测仪器为

Roche Elecsys 2010，钡4定范围5～35 000 pg／ml(0．6～

4130 pmol／L)。

1．3超声心动图检查所有患者在抽取BNP标本

前或后3 d内进行超声心动图检查。取左侧卧位，

采用HP5500型彩色超声心动图仪，探头频率1．0～

3．0 MHz，扫描速度100 inm／s，同步记录心电图，图像

采用实时录像贮存，每个指标取3个心动周期测定

值的平均值。

(1)M型超声心动图测量：于胸骨左缘左室长轴

切面，测定主动脉根部内径(AoD，cm)，左房内径

(LAD，cm)，左室舒张末期内径(LVEDD，cm)，左室收

缩末期内径(LVESD，cm)，室间隔舒张期厚度(IVS，

cm)，左室后壁舒张期厚度(LvPW，cm)，右室舒张末

期内径(RVD，cm)。

(2)二维超声心动图测量：于心尖四腔心切面，

按Simpson法测定左室射血分数(1eft ventricular ejec．

tion fraction，LVEF，％)。

(3)脉冲多普勒血流图测量：于心尖四腔心切

面，记录舒张期二尖瓣血流频谱，测定E峰速度(E，

cm／s)，A峰速度(A，cm／s)，E峰／A峰速度比值(E／

A)，E峰下降速率(EDV，cm／s2)。于同一切面记录肺

静脉血流频谱，测定肺静脉收缩波速度(PVs，cm／s)，

肺静脉舒张波速度(PVd，cm／s)，肺静脉收缩波，舒张

波速度比值(Pv“PVd)，肺静脉心房收缩波速度

(PVa，cm／s)。于心尖五腔心切面，测定等容舒张时

间(IVRT，ms)。

1．4心脏结构、功能的判断标准[3’41

(1)正常左室功能：LVEF>50％，左室舒张末期

内径和舒张末期容量在正常范围内，没有舒张功能

异常。

(2)收缩功能不全：LVEF<50％。

(3)舒张功能不全：LVEF>50％，存在舒张功能

异常，包括三型。

①松弛受损型(impaired relaxation)：E／A<1．0，

EDV<355 cⅡl／s2，IVRT>90 IllS和PVs／PVd>1．0。

②假性正常化(pseudonormal filling)：E／A>1．0，

EDV<355cm／s2，IVRT<90 IllS和Pvs／Pvd<1．0。

③充盈限制型(restrictive filling)：E／A>2．0，

EDV>355 cI∥S2。IVRT<70 Ills和PVs／PVd<1．0。

(4)左房扩大：LAD>4．0 cm或LAD／AoD>1．17。

(5)左室扩大：男性LVEDD>5．5 cm，女性

LVEDD>5．0 cm。

(6)左室肥厚：IVS>1．1 cm或LVPW>1．I cm。

1．5统计学处理计量资料以均数±标准差(牙±

s)表示。计量资料两组间比较采用t检验，多组间比

较采用方差分析，计数资料组间比较采用卡方检验，

各变量之间的关系采用相关分析，多变量之间的关系

采用多元线性回归分析，NT-BNP诊断界值采用受试

者工作特征曲线(ROC)分析。以P<0．05认为有统

计学意义。应用SPSSll．0软件进行统计学处理。

2结果

2．1超声心动测量结果的可靠性为校正超声心

动测量误差，选取LAD、LVEDD、E、A、EDV、PVs、

PVd、ⅣRT 8个指标，在超声后处理仪上处理8人次

的录像。结果发现，同一观察者不同时间测定的结

果无显著性差异，不同观察者间测定的结果亦无显

著性差异(表1)。
、

2．2心功能不全时血清NT-BNP情况

2．2．1 心功能不全时血清NT-BNP水平升高 见

表2。各组间NT．BNP比较，P=0．000+，差异有显

著性意义。经两两比较，SHF组与DHF组P=

0．001，SHF组与AVD组P=0．000，SHF组与NC组

P=0．000，DHF组与AVD组P=0．007，DHF组与

NC组P=0．002，P值均<0．05，差异有显著性意

义；AVD组与NC组P=0．840>0．05，差异无显著性

意义。
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表1超声后处理仪测量的技术评价

注：同一观察者第一次与第二次测量间P>0．05，不同观

察者之间P>0．05

2．2．2血清NT．BNP与NYHA分级的关系 见表

3。平衡年龄和性别的影响后，经偏相关分析，

NT-BN眯平的变化与NYHA分级成正相关，r=
0．655，P=0．000，有统计学意义。

2．2．3以超声心动结果为判断标准，绘制受试者工

作特征曲线(ROC)见图1。

图1曲线下面积(AUC)=0．969

(95％CI：0．936-1．002)

兼顾较好的敏感性和特异性，在ROC曲线上取左

上方的点作为分界点，经判断，以NT-BNP=

102．75 r,g／ml较合适，对心功能不全的诊断价值见表4。

2．2．4影响NT-BNP的临床多因素分析将各种

临床相关因素作多元线性回归分析得出：LVEF和

NYHA分级是影响NT．BNP的因素，而年龄、性别、伴

随疾病(冠心病、高血压、糖尿病)、平均动脉压对

NT-BNP相对影响不明显。

2．2．5超声心动房室结构异常时，NT．BNP水平变

化 血清NT-BNP与左房内径(r=0．223，P=

0．023)、左室舒张末期内径(r=414，P：0．ooo)、左

室收缩末期内径(r=0．548，P=0．ooo)成正相关。

以NT-BNP>102．75 pg／ml为界值可发现绝大部分房

室结构异常的患者，见表5。

2．3单纯舒张性心功能不全时NT-BNP的情况

2．3．1单纯舒张性心功能不全时NT—BNP与NYHA

分级的关系见表6。

表5超声心动房室结构异常的NT-BNP情况

2．3．2单纯舒张功能不全亚组限制充盈型NT-BNP

明显高于松弛受损型(1961．2±304．9)与(460．1 4-

92．7)pg／ml，(P<0．001)。

2．3．3检测血清NT-BNP诊断单纯舒张性心功能

不全的价值见表7。

表2各组NT-BNP的平均值
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注：各级间NT-BNP比较P=0．000+，差异有显著性意义

表4 NT-BNqP对心功能不全的诊断价值
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===——==================================================一==一=表6单纯舒张功能不全时各NYHA分级间NT-BNP的平均值

浓度 咖n=16) 翟辨 狴黪 戈I_18Ⅱ-)IVr／, 级
P值

L 2M J I n=10 J l n=lK) 一
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注：各级间NT-BNP比较P=0．000+，差异有显著性意义

表7 NT-BNP对单纯舒张功能不全的诊断价值

注：取NT-BNP>102．75 ps／nm作为诊断界值

3讨论

心功能不全是一种常见的威胁大众生命健康的

疾病，有较高的发病率和死亡率，且治疗费用昂贵。

目前判断心功能的方法中，心导管和同位素检查技

术准确，但有创伤性且昂贵费时，难于开展；彩色多

普勒心脏超声相对安全方便，但需要专门的技术人

员和患者的配合，限制使用。l临床上需要一种更简

易、经济且准确的方法来协助诊断心功能不全。

21世纪已进入世界人口老龄化阶段，我国是老

年人绝对数最高的国家，也是高龄老人最多的国家。

老年人易合并多系统器官功能障碍，各种疾病间的

相互影响掩盖或加重心脏病的症状和体征，特别在

老年危重病房和急救医学中，患者临床表现错综复

杂很不典型，增加诊断难度，因此临床上对老年心功

能不全的鉴别诊断提出了更高的要求。

BNP主要由心室产生，与特异性受体结合发挥

生理作用，是肾素．血管紧张素一醛固酮系统的拮抗

剂，亦抵制后叶加压素和交感神经的保钠保水、升高

血压作用，能提高肾小球滤过率，利钠利尿，扩张血

管，降低体循环血管阻力及血浆容量，因此参与调节

体内水盐代谢平衡和维持血压恒定，改善心功能b1。

随着心功能不全神经内分泌机制的开发，心脏

肽类渐成为人们关注的焦点。既往许多试验证实

BNP浓度在心功能不全患者中增高L6’7J，但对老年人

群尚无特定试验。作者的结果表明在老年人心功能

异常时NT-BNP浓度明显较对照组升高，而且收缩

性心功能不全组高于单纯舒张性心功能不全组高于

无症状舒张功能不全组。同时证实NT-BNP水平与

心功能不全的严重程度一致，成正相关，即随NYHA

分级增加，NT-BNP水平亦升高。

研究数据表明，以超声心动结果为判断标准，以

NT-BNP浓度>102．75 pg／ml为界值，判断心功能不全

的ROC曲线下面积为0．969，敏感性91．1％，特异性

87．5％，准确性为90．6％。而判断心功能Ⅱ～IV级的

敏感性和准确性更好，分别高达100％和97．2％，提示

NT-BNP是协助判断心功能不全的良好指标。

既往试验表明当心脏容量和压力负荷改变，室

壁张力增加时，心肌细胞BNPmRNA的转录和BNP

的表达上调，作者的结果显示，在房室结构改变，超

声心动测量指标异常时，NT．BNP水平升高。血清

NT-BNP与左房内径、左室舒张末期内径、左室收缩

末期内径成正相关。如果以NT-BNP>102．75 Pg／ml

为界值可发现绝大部分房室结构异常的患者。

临床中约有30％一40％的心功能不全患者射

血分数正常，其病因是由于心脏舒张功能障碍所致，

称为舒张性心功能不全【8 J。随世界人口的老龄化该

问题尤其突出。临床许多常见疾病如高血压、冠心

病、肥厚性心肌病等均可在早期出现舒张功能障碍，

流行病学调查表明老年人舒张性心功能不全与收缩

性心功能不全预后一致婚』。舒张功能不全单从病史、

症状、体检、胸片和心电图等方面难与收缩功能不全

相鉴别，其治疗对策却不同于传统的收缩功能不全，

所以尽早准确判断舒张功能不全有重要临床意义。

本试验针对老年人单纯舒张功能不全作了一系

列分析，结果显示在该患者群中，血清NT．BNP也有

良好的诊断价值，与舒张功能不全的受损程度一致。

无症状性心功能不全是指心力衰竭发生之前的一个

阶段，此时虽无心衰的症状和体征，但已有心功能减

退，神经内分泌系统已被激活。本文中该组患者的

NT-BNP浓度升高，但与对照组差别不显著，提示机

体尚处于代偿阶段。

通过超声心动二尖瓣和肺静脉血流频谱，将舒

张功能不全分为松弛受损型、假性正常化、限制充盈
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型。4’90。松弛受损期患者的左室松弛率降低，心室的

充盈弛缓，顺应性尚正常，心房对左室充盈作用代偿

性增加；伪正常化期患者左室松弛率和顺应性均降

低，左室充盈压上升以维持心排血量；随病情进一步

加重，左室松弛率和顺应性显著异常，左室舒张末压

明显升高，使左房负荷过重，心房压增加及肺静脉压

升高，以致肺淤血、肺水肿发生。试验结果表明限制

充盈型的NT-BNP明显高于松弛受损型，与病情进

展符合，与相关文献报道一致¨0|。

综上所述，老年心功能不全患者血清NT-BNP

水平升高，且随心功能不全的严重程度增加，能较好

反映左室功能状态。老年单纯舒张性心功能不全患

者血清NT-BNP也升高，与舒张功能受损的程度一

致。临床老年患者易合并其它系统器官障碍，检测

血清NT-BNP有助于早期发现和治疗心功能不全，

改善患者预后，提高老年人生活质量，有很高的临床

应用价值。

本试验的结果，有普及推广到基层医疗单位的

应用前景，特别是在社区医院受医疗条件所限，测定

NT-BNP可以帮助临床医师对患者的心功能状态作

出迅速判断，指导进一步的检查与治疗，具有较好的

社会经济效益。
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·消 息·

中华医学会老年学会肾病学组召开第六届老年肾病学术会议征文通知

为了提高我国老年肾病诊治水平，中华老年医学会肾病学组第六次学术会议拟定于2005年5月下旬在成都召开。

1．征文内容：(1)老年-肾脏疾病的诊断、治疗及预后；(2)老年继发性肾脏疾病的诊断、治疗：(包括高血压肾损害、糖尿病肾病、

老年缺血性肾脏疾病、尿酸性肾病、肾癌的早治、囊性肾病、尿路感染等)；(3)老年期急、慢性肾脏功能衰竭治疗；(4)老年肾脏

疾病的护理；(5)-肾病进展的危险因素的评价以及并发症防治；(6)有关上疾病的中医诊断，中药治疗等。

2．征文要求：尚未公开发表的论文全文及800字左右摘要各1份，论文摘要内容包括：目的、方法、结果、结论。将文题、作者单

位、邮政编码、作者姓名书写在摘要上方。提交论文及摘要word文档，摘要不用图表；小四号字，A4纸打印。

3．征文截稿日期：2005年3月15日以前(以邮戳为准)。信封上请注明会议征文。地址：北京市海淀区复兴路28号解放军总

医院新南楼周桂芳同志收邮编：100853，联系电话：010-66939575，Fax：010-66939575。

4．其它：本次会议特邀全国知名专家作专题报告，大会采用论文已早报国家I类继续教育学分(10分)，交流论文发总会论文证

书，优秀论文可在《I临床肾脏病杂志》优先发表。欢迎广大。肾病专业人员踊跃参加。

会议具体时问、地点见第二轮通知。

中华老年医学会肾病专业组
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