
４４．８％，说明 ＨＢｅＡｇ虽然转阴，但是病毒并没有停止复制。

乙型肝炎不同血清学模式下 ＨＢＶＤＮＡ的阳性率在文献［１３

１４］报道中存在一定的差异，这可能与检测假阴性、病毒基因变

异、ＨＢＶＤＮＡ消失较 ＨＢｅＡｇ早，以及病例数量、研究对象差

异等因素相关。

综上所述，用 ＨＢＶＤＮＡ描述 ＨＢｓＡｇ阳性患者体内病毒

的复制情况比较灵敏。ＨＢＶＤＮＡ感染人体后很难清除，会发

展成多种疾病，所以临床上积极治疗乙型肝炎患者是刻不容缓

的，对患者应该定期做 ＨＢＶＤＮＡ水平和乙型肝炎两对半的

检测，评估肝损伤的程度，尽早采取治疗手段，达到治疗效果。
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·临床探讨·

和肽素水平与ＨＦＮＥＦ的关系研究

杨瑞芳１，阴彦龙２△

（１．潍坊医学院研究生院，山东潍坊２６１０２１；２．中国人民解放军第八九医院，山东潍坊２６１０２１）

　　摘　要：目的　探究血浆和肽素水平与左心室射血分数正常的心力衰竭（ＨＦＮＥＦ）之间的关系。方法　选取中国人民解放军

第八九医院 ＨＦＮＥＦ患者９７例作为 ＨＦＮＥＦ组，并按纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）分级，将９７例患者分为Ⅰ～Ⅱ级组（３４例）、Ⅲ级

组（３２例）、Ⅳ级组（３１例）３个亚组，选取同期３０例健康体检者和３０例射血分数减低的心力衰竭患者作为对照。所有入选者均

经心脏超声心动图检查，并测定血浆和肽素、氨基末端脑钠肽前体（ＮＴＰｒｏＢＮＰ）等项目水平。结果　（１）ＨＦＮＥＦ各亚组血浆和

肽素与健康对照组对比，明显升高（犘＜０．０５），且随心力衰竭程度加重而升高（犘＜０．０５）。（２）ＨＦＮＥＦ各亚组血浆 ＮＴＰｒｏＢＮＰ

水平与健康对照组对比，明显升高（犘＜０．０５），且随心力衰竭程度加重而升高（犘＜０．０５）。（３）随心力衰竭程度加重，ＨＦＮＥＦ各亚

组间超声心动图Ｅ／Ａ值逐渐减小，ＨＦＮＥＦ各亚组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。（４）血浆和肽素水平与超声心动图Ｅ／Ａ

值呈负相关（狉＝－０．４７５，犘＜０．０５），与血浆ＮＴＰｒｏＢＮＰ水平呈正相关（狉＝０．５８３，犘＜０．０５）。结论　血浆和肽素水平在 ＨＦＮＥＦ

中明显升高，可作为 ＨＦＮＥＦ诊断及判断严重程度的客观指标。

关键词：和肽素；　左室射血分数正常的心力衰竭；　氨基末端脑钠肽前体

犇犗犐：１０．３９６９／犼．犻狊狊狀．１６７２９４５５．２０１７．０５．０３９ 文献标志码：Ａ 文章编号：１６７２９４５５（２０１７）０５０６９９０３

　　心力衰竭是各种心血管疾病发展的最终阶段，也是患者主

要死亡原因。左心室射血分数正常的心力衰竭（ＨＦＮＥＦ）占慢

性心力衰竭的三分之一［１］，对 ＨＦＮＥＦ早期诊治可降低心力衰

竭患者病死率。但因 ＨＦＮＥＦ早期临床表现缺乏特异性，以往
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的鉴别手段，如超声心动图等均有一定的局限性。目前，欧洲

心脏病协会已将氨基末端脑钠肽前体（ＮＴＰｒｏＢＮＰ）作为诊断

心力衰竭的生物标志物［２］，可用于 ＨＦＮＥＦ的诊断。近年来一

系列研究发现，由３９个氨基酸组成的糖肽———和肽素，其水平

与心力衰竭患者病情严重程度相关，有望应用于心力衰竭检

测，进一步提高心力衰竭诊断的准确率。本研究通过测定

ＨＦＮＥＦ患者血浆和肽素水平与超声心动图 Ｅ／Ａ 值，以及

ＮＴＰｒｏＢＮＰ水平，探究其与 ＨＦＮＥＦ的关系。现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取中国人民解放军第八九医院２０１３年９

月至２０１５年１２月住院的ＨＦＮＥＦ患者９７例（ＨＦＮＥＦ组），男

５１例，女４６例，年龄５８～８１岁，平均（７０．３±８．２）岁，基础心

脏病均为冠心病和高血压性心脏病。心力衰竭诊断主要标准：

夜间阵发性呼吸困难或端坐呼吸，急性肺水肿，颈静脉怒张，心

脏扩大，第三心音奔马律，肝颈静脉反流征阳性；次要标准：夜

间咳嗽，脚踝水肿，劳力性呼吸困难，心动过速，胸腔积液，肝脏

肿大。同时具备２个主要标准或１个主要标准及２个次要标

准，即可确诊。超声心动图测得左心室射血分数（ＬＶＥＦ）≥

５０％，定义为射血分数（ＥＦ）正常，＜５０％定义为ＥＦ减低。心

功能按纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）分级，分为Ⅰ～Ⅱ级组（３４

例）、Ⅲ级组（３２例）、Ⅳ级组（３１例）３个亚组。选取同期经心

脏超声心动图证实心功能正常的３０例健康体检者（健康对照

组），男１６例，女１４例，年龄５９～８０岁，平均（６９．７±９．８）岁；

选择同期３０例ＥＦ减低的心力衰竭患者（ＥＦ减低组），男１７

例，女１３例，年龄６０～７９岁，平均（７１．５±６．７）岁。所有研究

对象均排除支气管哮喘、肺癌、３个月内心绞痛、心肌梗死、感

染、肝功能明显异常、肾功能不全等患者。

１．２　方法

１．２．１　实验室检测　所有研究对象均采集晨空腹外周血１０

ｍＬ，后分别置于４个枸橼酸钠抗凝的试管中，送检验科测定三

酰甘油（ＴＧ）、胆固醇（ＴＣ）、丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、白细胞

计数（ＷＢＣ）、空腹血糖（ＧＬｕ）、ＮＴＰｒｏＢＮＰ、和肽素水平。ＮＴ

ＰｒｏＢＮＰ采用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）检测；和肽素采用放

射免疫测定法测定。

１．２．２　超声心动图检查　采用德国西门子ＰＨ３００ＤＥ型彩色

多普勒超声诊断仪进行检测，探头频率设定为３．５ＭＨｚ，取左

侧卧位，静息数分钟后，测得 ＬＶＥＦ、舒张早期流速峰值（Ｅ

峰）、舒张晚期流速峰值（Ａ峰），并计算Ｅ／Ａ值。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件进行统计学分析

与分析，计量资料以狓±狊表示，两组间比较采用狋检验，多组

间比较采用单因素方差分析；变量间相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ

相关分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组一般资料及相关检查项目结果比较　各组的性别、

年龄、吸烟史、体质量指数（ＢＭＩ）、ＴＧ、ＴＣ、ＡＬＴ、ＷＢＣ、ＧＬｕ比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。见表１。

２．２　各组血浆和肽素、ＮＴＰｒｏＢＮＰ、Ｅ／Ａ 值、ＬＶＥＦ水平比

较　ＥＦ减低组的和肽素和 ＮＴＰｒｏＢＮＰ水平均明显高于健康

对照组和 ＮＹＨＡ分级Ⅰ～Ⅱ级组，和Ⅲ级组水平相当。在

ＨＦＮＥＦ各亚组中，随着心力衰竭程度的加重，血浆和肽素水

平逐渐增高，ＨＦＮＥＦ各亚组间比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）；ＨＦＮＥＦ各亚组与健康对照组比较，差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。血浆ＮＴＰｒｏＢＮＰ水平逐渐增高，ＨＦＮＥＦ各亚组

间比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；ＨＦＮＥＦ各亚组与健康

对照组比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。Ｅ／Ａ值逐渐减

小，ＨＦＮＥＦ各亚组间比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；

ＨＦＮＥＦ各亚组与健康对照组比较，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。各组ＬＶＥＦ正常或略降低，ＨＦＮＥＦ各亚组间比较，差

异无统计学意义（犘＞０．０５）；ＨＦＮＥＦ各亚组与健康对照组比

较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。见表２。

表１　　各组一般资料及相关检查项目结果比较

项目 健康对照组（狀＝３０） ＥＦ减低组（狀＝３０）
ＨＦＮＥＦ组

Ⅰ～Ⅱ级组（狀＝３４） Ⅲ级组（狀＝３２） Ⅳ级组（狀＝３１）

男／女（狀／狀） １６／１４ １７／１３ １８／１６ １７／１５ １６／１５

吸烟史（狀／狀，有／无） １４／１６ １８／１２ １８／１６ １９／１３ ２０／１１

年龄（狓±狊，岁） ６９．７０±９．８０ ７１．５０±６．７０ ６８．８０±６．７０ ７０．５０±７．７０ ７１．６０±６．９０

ＢＭＩ（狓±狊，ｋｇ／ｍ２） ２５．８０±１．８０ ２５．９０±１．８０ ２５．７０±１．５０ ２５．５０±１．３０ ２５．７０±１．６０

ＴＧ（狓±狊，ｍｍｏｌ／Ｌ） １．６５±０．４６ １．７０±０．９２ １．７０±０．５３ １．６８±０．６１ １．６６±０．７２

ＴＣ（狓±狊，ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．４０±１．６０ ４．７０±２．２０ ４．５０±１．４０ ４．５０±１．８０ ４．６０±１．４０

ＡＬＴ（狓±狊，Ｕ／Ｌ） ３２．２０±９．７０ ３２．８０±９．９０ ３１．１０±１０．２０ ３２．１０±９．２０ ３２．１０±１１．２０

ＷＢＣ（狓±狊，×１０９／Ｌ） ６．００±１．９０ ６．１０±２．２０ ５．８０±１．７０ ５．８０±２．１０ ５．９０±１．４０

Ｇｌｕ（狓±狊，ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．９０±０．８０ ６．２０±１．２０ ６．１０±１．００ ６．００±１．２０ ６．００±１．４０

表２　　各组血浆和肽素、ＮＴＰｒｏＢＮＰ、Ｅ／Ａ值、ＬＶＥＦ水平比较（狓±狊）

组别 狀 和肽素（ｎｇ／Ｌ） ＮＴＰｒｏＢＮＰ（ｎｇ／Ｌ） Ｅ／Ａ ＬＶＥＦ（％）

健康对照组 ３０ ４７．８３±２０．４３ ８２．３２±１３．５ １．２０±０．１９ ５８．０２±４．５７

ＥＦ减低组 ３０ １９３．２９±４５．３２△ １４４３．００±５８２．０９△ １．１０±０．１２ ３７．２２±４．０３
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续表２　　各组血浆和肽素、ＮＴＰｒｏＢＮＰ、Ｅ／Ａ值、ＬＶＥＦ水平比较（狓±狊）

组别 狀 和肽素（ｎｇ／Ｌ） ＮＴＰｒｏＢＮＰ（ｎｇ／Ｌ） Ｅ／Ａ ＬＶＥＦ（％）

ＨＦＮＥＦ组 ９７

　Ⅰ～Ⅱ级组 ３４ １０４．３５±３２．４８ ７３４．５２±８１．９４ ０．９８±０．１３ ５８．１５±３．８４

　Ⅲ级组 ３２ １８８．８２±３７．７５△ １４３６．００±２１３．０３△ ０．８２±０．１１△ ５７．２６±４．９３

　Ⅳ级组 ３１ ２５６．１９±４１．２０△★ ３５３９．００±５６４．０７△★ ０．７０±０．１２△★ ５８．０１±３．８２

　　注：与健康对照组比较，犘＜０．０５；与Ⅰ～Ⅱ级组比较，△犘＜０．０５；与Ⅲ级组比较，★犘＜０．０５。

２．３　血浆和肽素水平与其他因素间的相关性分析　血浆和肽

素水平与Ｅ／Ａ值呈负相关（狉＝－０．４７５，犘＜０．０５）；血浆和肽

素水平与血浆ＮＴＰｒｏＢＮＰ呈正相关（狉＝０．５８３，犘＜０．０５）。

３　讨　　论

ＨＦＮＥＦ是指心室肌顺应性减退及充盈障碍，心脏ＥＦ正

常的一种临床综合征，主要见于心室肥厚、心室充盈压明显增

高，当左心室舒张末压过高时，肺循环出现高压和淤血，即舒张

性心功能不全，此时，心肌的收缩功能尚可以保持。单纯性

ＨＦＮＥＦ占心力衰竭患者的２０％～６０％
［１］，引起 ＨＦＮＥＦ的疾

病有高血压病、肥厚性心肌病、冠状动脉疾病、瓣膜性疾病、糖

尿病性心脏病、缩窄性心包炎及限制型心肌病。以往诊断

ＨＦＮＥＦ的实验室指标中，以超声心动图最有价值，而在诸多

指标中尤以Ｅ／Ａ值最为准确，即用 Ｍ 型超声心动图检测二尖

瓣前叶曲线的Ｅ峰，Ａ峰峰值可用于判断左心室舒张功能，

Ｅ／Ａ值小于１提示左心室舒张功能减退。近年来，ＮＴＰｒｏＢ

ＮＰ对心力衰竭的诊断价值已得到欧洲心脏病协会认可，用作

确诊心力衰竭的生物标志物［２］。多项临床研究证明超声心动

图Ｅ／Ａ值和血浆ＮＴＰｒｏＢＮＰ测定值二者联合能提高 ＨＦＮＥＦ

诊断的准确率［３４］。由于人体心血管系统受神经和体液多因素

调节，因此近年来发现精氨酸加压素（ＡＶＰ）在其中扮演着很

重要的角色。ＡＶＰ具有广泛的心血管效应，在心血管系统功

能稳态的维持和心血管疾病发病中具有重要的作用，它在体内

的微小变化不仅可以作为疾病发病的预警因子，还是部分心血

管疾病的发病基础［５６］。一系列研究证明，心力衰竭患者血液

中ＡＶＰ水平升高，且其水平与心力衰竭严重程度及预后明显

相关［７］。但由于 ＡＶＰ有稳定性差、半衰期短，仅为１０～３０

ｍｉｎ，其血浆测定较为困难，不宜推广，难以作为心力衰竭的生

物学标志物进入临床应用。

近年来研究发现，ＡＶＰ在酶的作用下分解出的Ｃ末端部

分肽段和肽素，与ＡＶＰ按比例释放。和肽素在血中长期保持

稳定，它无酶切位点和受体，除经肾脏排泄外，在体内几乎不降

解，而且不需要特殊的血浆处理就可快速、可靠地测定其水平。

因此，和肽素已成为循环中 ＡＶＰ水平测定的代替物
［８１０］。因

此，和肽素以其稳定性、易检测性等特点逐渐进入心力衰竭研

究的进程。

本研究通过对比血浆和肽素与 ＨＦＮＥＦ患者 ＮＹＨＡ分

级、血浆ＮＴＰｒｏＢＮＰ、Ｅ／Ａ值的关系，证实和肽素与ＮＴＰｒｏＢ

ＮＰ同样在 ＨＦＮＥＦ的诊断中有重要价值。ＨＦＮＥＦ各亚组血

浆和肽素、ＮＴＰｒｏＢＮＰ水平与健康对照组比较，明显升高

（犘＜０．０５），且随心力衰竭程度加重而升高（犘＜０．０５）。随心

力衰竭程度加重，ＨＦＮＥＦ各亚组间超声心动图Ｅ／Ａ值逐渐

减小，ＨＦＮＥＦ各亚组间比较，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

血浆和肽素水平与超声心动图Ｅ／Ａ值呈负相关（犘＜０．０５），与

血浆ＮＴＰｒｏＢＮＰ水平呈正相关（犘＜０．０５）。

综上所述，血浆和肽素水平在 ＨＦＮＥＦ中明显升高，可作

为 ＨＦＮＥＦ诊断及判断心力衰竭严重程度的客观指标。
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