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探讨严重急性心力衰竭"
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#患者血浆生长分化因子
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#水平与预后的相关性%

方法
!

选取该院
'&%$

年
/

月至
'&%)

年
3

月收治的严重
6]!

患者
%5P

例!检测其血浆
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水平!随访
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年
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比例风险模型分析
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水平与严重
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患者终点事件的相关性%结果
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曲线分析显示!
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水平预测严重
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曲线分析显示!血浆
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水平较高的
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患者预后显著劣于
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水平较低的患者"
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急性心力衰竭$

6]!

%是一类致死率高且预后不

良的严重心血管疾病#尤其是严重
6]!

患者#出院后

5

个月内死亡和再入院的风险很高'近年来#一系列

神经内分泌因子被应用于预测和评价
6]!

患者的预

后'目前国内外心力衰竭指南均认可
U

型脑钠肽

$

USO

%及其前体物质
S

末端
U

型钠尿肽原$

S"7

*

?,USO

%对于
6]!

的诊断(治疗和预后判断具有重

要价值#但
USO

(

S"7

*

?,US"

水平受到诸多非心源性

疾病的影响#使其临床应用价值受限)

%

*

'因此#仍需

继续寻找灵敏度和特异度更高的心力衰竭生物标志

物'已有系列研究显示#生长分化因子
7%$

$

[X!7%$

%

与慢性心力衰竭预后具有显著的相关性)

'7#

*

#但在严

重
6]!

患者中的相关报道较少'本研究旨在探讨血

浆
[X!7%$

水平预测严重
6]!

患者预后的潜在价

值#现报道如下'

$

!

资料与方法

$($

!

一般资料
!

本研究选取
'&%$

年
/

月至
'&%)

年

3

月于本院心内科就诊的严重
6]!

患者共
'&&

例'

+

)$3'

+

检验医学与临床
'&%/

年
P

月第
%5

卷第
%5

期
!
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I

EH='&%/

!

R,-(%5

!

S,(%5



6]!

的诊断由
'

名资深心内科医师根据病史(症状(

体征(胸部
N

线片(心脏超声(血浆
USO

水平等综合

判定#并根据美国纽约心脏病协会$

Sb]6

%心功能分

级标准进行分级'纳入标准!根据我国-心力衰竭诊治

指南.#符合
6]!

诊断标准的成人患者&

Sb]6

心功能

分级为
$

或
-

级'排除标准!严重肝功能不良$氨基转

移酶水平高于正常值
3

倍%(严重肾功能不良$

<[!4

%

5&+.

"

+@9

+

%()3+

'

%(严重感染(恶性肿瘤以及其他

能显著影响患者预后的各系统疾病&存在认知障碍等无

法配合本研究者'本研究内容经本院伦理审查委员会

审查通过#研究开始前所有患者均签署知情同意书'

$(/

!

方法

$(/($

!

一般资料收集
!

入院后采集并记录患者的以

下信息!性别(年龄(体质量指数和血压水平'体质量

指数
c

体质量$

d

I

%"身高'

$

+

'

%'入院时静脉采血测

量超敏
M

反应蛋白$

>H7M4O

%(超敏肌钙蛋白
"

$

>H7

"9"

%(

S"7

*

?,USO

(血肌酐(尿素氮(清蛋白水平'次

日清晨空腹采集静脉血测量肝功能(血脂和空腹

血糖'

$(/(/

!

超声心动图
!

研究对象于入院当日即行超声

心动图检查'采用
]O$$&&

型彩超心动图仪对患者

进行检查#以简化的
Y@+

*

H,9

法计算左心室射血分数

$

.RT!

%'

$(/('

!

[X!7%$

测量
!

研究对象入院时采集静脉血

$+.

#低温$

#f

%

%5&&?

"

+@9

离心
%$+@9

#取血浆置

于
KP&f

保存待测'

[X!7%$

的检测采用全自动化

学发光仪$罗氏诊断股份有限公司%进行检测#严格按

说明书操作进行'

$(/(1

!

随访和终点事件
!

所有患者均采用心力衰竭

标准化治疗方案'出院后每
3

个月随访
%

次#共随访

%

年'临床随访通过门诊复诊和电话回访进行'终点

事件定义为心血管疾病相关的死亡或由于心力衰竭

加重导致的再入院'

$('

!

统计学处理
!

采用
YOYY%)(&

和
Q<DC8-C%$(&

统计软件包对数据进行统计分析'计量资料如果呈

正态分布#以
KZ:

表示&如果呈偏态分布#以
F

$

!

'$

#

!

)$

%表示'正态分布计量资料的组间比较#采用两独

立样本
?

检验#非正态分布计量资料的组间比较#采用

秩和检验'计数资料以频数或率表示'计数资料的

组间比较#采用
!

' 检验'采用受试者工作特征

$

4WM

%曲线分析
[X!7%$

对严重
6]!

患者预后的预

测价值'

8̂

*

-897Q<@<?

曲线的组间比较#采用
.,

I

7

489d

检验'采用
M,A

比例风险模型分析血浆
[X!7

%$

水平与严重
6]!

患者不良预后的相关性'以
!

%

&(&$

为差异有统计学意义'

/

!

结
!!

果

/($

!

纳入对象一般资料比较
!

共有
%5P

例患者完成

随访并纳入最终统计分析$失访率
%5(&0

%#其中包括

男
%%5

例#女
$'

例#中位年龄为
55(#

岁'随访完成

后#共发生终点事件
$3

例'根据有无终点事件#将所

有研究对象分为非事件组和事件组#两组一般资料比

较#见表
%

'与非事件组相比#事件组
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>H7"9"

(

[X!7%$

(

S"7

*

?,USO
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白(总胆红素(肌酐(

>H7M4O

水平均显著增高$

!

%

&(&$

%#

.RT!

明显降低$

!

%

&(&$

%'
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纳入对象的一般资料在两组间比较

项目 非事件组$

(c%%$
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KZ:

#

d

I

"

+

'

%

''(3Z3($ '3(3Z3(# &(%3

>H7"9"

)

F

$

!

'$

#

!

)$

%#

*I

"

+.

*

&(&$

$

&(&&

#

%(3#

%
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$
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%
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%
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曲线分析
!

绘制血浆
[X!7%$

水平预测严

重
6]!

患者预后的
4WM

曲线'曲线下面积$

6 M̀

%

为
&(P'Z&(&#

#最佳截断值为
3/P&9

I

"

+.

#对应的灵

敏度为
/&(30

#特异度为
)%(%0

'见图
%

'

图
%

!!

血浆
[X!7%$

水平预测严重
6]!

患者

预后的
4WM

曲线

/('

!

8̂

*
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曲线
!

以
3/P&9

I

"

+.

为界值#

将所有患者分成高
[X!7%$

水平组$

[X!7%$

&

3/P&

9

I

"

+.

%和 低
[X!7%$

水 平 组 $

[X!7%$

%

3 /P&

9

I

"

+.

%'高
[X!7%$

水平组的
6]!

患者在
%

年随

访期内的累计生存率显著低于低
[X!7%$

水平组

$

!

%

&(&$

%'见图
'

'

/(1
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M,A

比例风险模型
!

校正
>H7"9"

(

[X!7%$

(

S"7

*

?,USO

(收缩压(舒张压(清蛋白(总胆红素(肌

酐(

>H7M4O

以及
.RT!

后#

M,A

比例风险模型分析显

示#血浆
[X!7%$

水平每增加
%&&&9

I

"

+.

#严重

6]!

患者发生终点事件的风险增加
#('$

倍)风险比

$

7O

%

c#('$

#

/$0I#

!

%(/3

!

%/('/

#

!

%

&(&$

%'此

外#
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*

?,USO

水平每升高
%&&

*I

"

+.

(

>H7M4O

水

平每升高
&($+

I

"

+.

#严重
6]!

患者发生终点事件

的风险分别增加
3('#

倍$

7Oc3('#

#
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!
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!

3($%

#
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%
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#
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!
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#
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'
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不同血浆
[X!7%$

水平预测严重
6]!

患者

预后的
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*
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曲线

表
'

!!

M,A

比例风险模型分析

指标
"

-, 9%DB B

A

7O

$

/$0MV

%

!

[X!7%$

$每升高
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"
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%
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论

!!

本研究在严重
6]!

患者中探讨了初入院时血浆

[X!7%$

水平与该类患者预后的相关性'研究结果表

明#较高的
[X!7%$

水平与严重
6]!

患者的不良预

后具有显著的相关性$

!

%

&(&$

%'

USO

及其前体物

质
S"7

*

?,USO

对于
6]!

患者的诊断和预后判断具

有良好的临床价值#但在心功能
$

级以上的严重

6]!

患者中#合并肾功能不全(贫血等疾病的患者比

例较高#会显著影响
USO

及
S"7

*

?,USO

的测定值'

近年来#新的心力衰竭标志物不断被报道#如白细胞

介素
75

$

V.75

%(可溶性生长刺激表达蛋白基因
7'

$

HY"7

'

%及半乳糖凝集素等#较
USO

及
S"7

*

?,USO

均显示

出了一定的优势)

$

*

'

[X!7%$

是转化生长因子
7

%

$

"[!7

%

%蛋白超家族的成员之一#作为氧化应激和炎

症的经典生物标志物#越来越多的研究表明其与急性

心肌梗死和慢性心力衰竭的预后具有良好的相

关性)

'7#

#

5

*

'

[X!7%$

水平对于
6]!

患者不良结局预测价值

的研究#目前国内外较少有报道#且研究结果不尽相

同'

\6Ŝ WRVM7"WQ6YTRVM

等)

)

*的研究显 示#

[X!7%$

与急性失代偿性心力衰竭患者的临床结局具

有显著的相关性#较高的血浆
[X!7%$

水平预示预后

不佳'这与本研究结果基本相同'但在
MW""T4

等)

P

*的研究中却发现#血浆
[X!7%$

水平与随访
5&D

和
%P&D

时的死亡和再入院事件无显著相关性'需要

注意的是#该研究纳入的
6]!

患者中心功能
$!-

级者仅占
#$(/0

#而本文所纳入的
6]!

患者均为心

功能
$!-

级者#上述结果的差异提示
[X!7%$

对较

严重的
6]!

患者预测价值更大'国内研究中#张丽

等)

/

*的团队有类似报道#其研究结果与本文基本相

同'但考虑到其纳入的患者中仍有部分心功能
'

级

者#故在
[X!7%$

截断值选取和随访结束时的终点事

件发生率方面有一些差异'

[X!7%$

作为
"[!7

%

蛋白超家族的成员#是机体

应激时被激活的主要信号蛋白之一'

6]!

是临床应

激的典型代表#故
[X!7%$

的表达水平在一定程度上

+
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检验医学与临床
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年
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月第
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卷第
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期
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I
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R,-(%5

!
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反映了
6]!

的严重程度#这是
[X!7%$

能够预测心

力衰竭临床结局的潜在机制之一'另外#有研究指

出#

[X!7%$

能够减少缺血再灌注导致的心肌损伤和

心肌细胞凋亡)

%&

*

#并能通过
L9=

蛋白通路影响心肌

纤维化进程和心肌收缩力)

%%

*

'

+@47'%

(

+@47%&587$

*

和
+@47''373

*

与心力衰竭的发生(发展具有显著相

关性#有少量研究指出#

[X!7%$

水平变化与上述
+@4

的表达也具有显著相关性)

%'7%#

*

'总体而言#

[X!7%$

水平预测心力衰竭结局的潜在机制目前尚不明确#仍

需进一步的探索'

本文在研究设计上尚有不足之处!$

%

%本研究为

单中心研究#样本量偏小#研究中心对
6]!

的诊治水

平及混杂因素的控制水平可能会对研究结局产生影

响'$

'

%

UẀ 6UX6..6Ẁ V

等)

%$

*研究发现#慢性心

力衰竭患者随访过程中
[X!7%$

的水平变化与心力

衰竭相关死亡也具有显著的相关性#在
6]!

患者中

是否也存在上述现象尚无证据'本研究由于资金有

限#未能针对该问题进行探讨'
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UẀ 6UX6..6Ẁ VS
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