
·临床探讨· DOI:10.3969/j.issn.1672-9455.2022.18.031

血浆BNP及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β与
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  摘 要:目的 探讨血浆B型利钠肽(BNP)及血清骨桥蛋白(OPN)、肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、脂蛋白相

关磷脂酶A2(Lp-PLA2)、白细胞介素-1β(IL-1β)与退行性心脏瓣膜病(DHVD)患者左心室射血分数的关系。
方法 选取2015年6月至2017年9月在河南省南阳市第一人民医院确诊的120例DHVD患者作为DHVD
组,另选择60例年龄及性别相匹配的其他疾病住院患者作为对照组,检测两组血浆BNP及血清 OPN、Lp-
PLA2、TNF-α、IL-1β水平,以及心排出量、心脏指数、左心室射血分数,并采用Pearson相关分析血浆BNP及血

清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β与DHVD患者左心室射血分数的关系。结果 DHVD组患者血浆BNP及

血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平均明显高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05);DHVD组患者

的心排出量、心脏指数、左心室射血分数均低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05);DHVD患者的左心室

射血分数与血浆BNP及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平均呈负相关(r=-0.648、-0.591、-0.486、
-0.429、-0.577,P<0.05)。

 

结论 DHVD患者血浆BNP及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平显著升

高,并且与患者左心室射血分数降低可能存在一定的关系。
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  老年退行性心脏瓣膜病(DHVD)是临床常见的

心脏瓣膜疾病类型之一,目前发病率逐年升高,且容

易导致患者发生心力衰竭、心律失常甚至猝死,严重

影响了患者的生活质量和身心健康。目前认为DH-
VD的发生主要是退行性改变造成瓣膜的内皮结构被

破坏,炎症因子浸润导致瓣膜间质细胞出现增生,细
胞外的基质发生重构与钙化[1]。研究发现,DHVD患

者体内炎性反应以及免疫应答反应显著,而且多种因

子出现改变,其中骨桥蛋白(OPN)则参与了骨代谢、
免疫应答,与心血管疾病发生、发展密切相关;血浆B

 

型利钠肽(BNP)则提示了心脏排出血量情况,脂蛋白

相关磷脂酶 A2(Lp-PLA2)、肿瘤坏死因子-α(TNF-
α)、白细胞介素-1β(IL-1β)则反映了人体内皮细胞功

能状况和炎性反应程度,均在DHVD发生、发展过程

中出现了明显变化[2]。本研究观察了血浆BNP及血

清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β与 DHVD患者左

心室射血分数的关系,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2015年6月至2017年9月在

本院确诊的120例DHVD患者作为DHVD组,选择

60例年龄及性别相匹配的在本院住院的其他疾病患

者作为对照组。DHVD组纳入标准:符合《内科学》
(第8版)中退行性心脏病的标准,并经超声心动图确

诊为DHVD。排除标准:(1)肿瘤;(2)全身感染性疾

病;(3)风湿性心脏病导致的心脏瓣膜疾病;(4)急慢

性感染性心内膜炎;(5)急性心肌梗死或具有PCI手

术史;(6)主动脉夹层、先心病、急性肺栓塞等。
DHVD组:男67例,女53例;年龄60~81岁,平

均(68.5±6.0)岁;体质量指数(BMI)平均(23.6±
2.0)kg/m2;合并高血压78例,合并糖尿病32例,合
并冠心病44例;吸烟47例。对照组:男34例,女26
例;年龄60~81岁,平均(69.0±6.6)岁;BMI平均

(23.4±1.8)kg/m2;合并高血压39例,合并糖尿病

20例,冠心病22例;吸烟24例。DHVD组和对照组

患者以上资料比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。
本研究获得本院医学伦理委员会的批准,所有患者知

情同意。
1.2 方法

1.2.1 血浆BNP及血清 OPN、Lp-PLA2、TNF-α、
IL-1β的检测 采集所有患者空腹静脉血2

 

mL,加入

抗凝管中,离心后分离血浆,采用免疫透射比浊法测

定血浆BNP水平。采集所有患者空腹静脉血5
 

mL,
离心后分离血清,采用酶联免疫吸附试验测定患者血

清OPN、TNF-α、IL-1β水平,采用免疫透射比浊法测

定血清Lp-PLA2水平。
 

1.2.2 心功能检测 患者平卧位,采用GE公司彩

色多普勒超声对患者进行检查,探头频率定为2.0~
4.5

 

MHz,将患者左心室长轴、大血管短轴和心尖四

腔切面等进行扫描,记录心排出量、心脏指数、左心室

射血分数。
1.3 统计学处理 采用SPSS21.0软件进行数据处

理,呈正态分布的计量资料以x±s表示,两组间比较
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采用t检验;计数资料以例数、百分率表示,组间比较

采用χ2 检验;采用Pearson相关分析血浆BNP及血

清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β与 DHVD患者左

心室射血分数的关系;以P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 两组血浆BNP及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、
IL-1β水平比较 DHVD组血浆BNP及血清 OPN、
Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平均明显高于对照组,差
异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。

表1  两组血浆BNP及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平比较(x±s)

组别 n BNP(pg/mL) OPN(ng/mL) Lp-PLA2(mg/mL) TNF-α(ng/L) IL-1β(ng/L)

DHVD组 120 628.51±183.92 54.13±12.09 65.38±14.77 30.14±10.66 24.48±7.95

对照组 60 61.33±15.83 22.64±6.13 43.85±9.73 23.20±6.81 15.16±4.40

t 23.810 18.974 10.229 4.593 8.449

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

2.2 两组心功能相关指标比较 DHVD组的心排出

量、心脏指数、左心室射血分数均低于对照组,差异均

有统计学意义(P<0.05)。见表2。
表2  两组心功能相关指标比较(x±s)

组别 n
心排出量

(L/min)

心脏指数

(L·min-1·m-2)

左心室射血分数

(%)

DHVD组 120 3.92±0.30 2.30±0.28 35.17±5.20
对照组 60 6.62±0.74 3.35±0.36 62.34±4.18
t -34.736 -21.504 -35.173
P <0.001 <0.001 <0.001

2.3 DHVD患者左心室射血分数与血浆BNP及血

清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平的相关性分析

 DHVD患者的左心室射血分数与患者的血浆BNP
及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平呈负相关

(r=-0.648、-0.591、-0.486、-0.429、-0.577,
P<0.05)。
3 讨  论

  老年DHVD属于临床常见的心血管疾病,随着

患者年龄增长瓣膜发生钙化加重,血流动力学异常导

致心脏功能下降[3]。国外流行病学调查显示老年

DHVD已成为引发慢性心力衰竭的第三大病因[4-5]。
目前研究发现老年DHVD的发生与以下因素有关:
一方面是患者血流动力学发生异常,瓣膜承受压力导

致人体血流动力学变化,心脏瓣膜和附属物长期受到

血流冲击、磨损促进了瓣膜钙化[6];另一方面人体血

管紧张素转换酶活性表达增加,且主要存在于巨噬细

胞内和钙化部位,血管紧张素Ⅱ可以促进炎性反应发

生并导致纤维化形成,在老年人群中存在细胞钙含量

的增多,钙离子脱骨后会在瓣膜异位沉积、钙化[7-8]。
近年来临床对于老年DHVD患者体内多种炎症

因子、免疫因子变化的研究逐渐成为热点。血浆BNP
最早是从脑组织分离的生物活性肽,在人体心肌细胞

中大量存在,由于心脏血流动力学改变后会导致心肌

扩张释放BNP增多,可以通过具有高度亲和力的靶

细胞表面受体作用激活鸟苷酸环化酶发挥一系列生

理效应,在出现心功能不全或者左心室肥大时显著升

高,也是临床评估左心室功能状态的独 立 预 测 因

子[9-10]。Lp-PLA2则是引发人体动脉粥样硬化斑块

形成、破裂的关键物质,通过与低密度脂蛋白相结合

产生被氧化修饰的低密度脂蛋白,可以分解变成溶血

卵磷脂、游离性脂肪酸,与炎症介质促发的炎性级联

反应有关[11]。研究证实Lp-PLA2促进了冠心病发

生、发展过程,属于心血管事件新型预测因子,具有特

异性高的优势[12]。血清 OPN属于非胶原型糖基化

磷蛋白,一般在多中心细胞中表达,能够对血管平滑

肌细胞起到促进迁移作用,因此在动脉粥样硬化改变

过程中发挥了重要作用,参与组织修复和炎症过程,
对血管内皮细胞与细胞外基质之间的作用过程具有

诱导作用,促使新生血管形成[13]。TNF-α是巨噬细

胞分泌的细胞因子,IL-1β则是人体重要炎症介质之

一。心脏瓣膜疾病患者出现心脏功能不全时有炎性反

应参与,炎性反应会诱发心肌收缩能力降低,心肌细胞

发生凋亡[14]。在DHVD患者中存在大量激活的肥大

细胞集聚在主动脉瓣狭窄部位,可以释放炎症介质,促
进人体细胞趋化因子、生长因子等发挥活性作用[15]。

本研究显示,DHVD组患者的血浆BNP及血清

OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平均明显高于对照

组,DHVD 组患者左心室射血分数与患者的血浆

BNP及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平均呈

负相关,说明血浆BNP及血清OPN、Lp-PLA2、TNF-
α、IL-1β升高越明显,患者左心室射血分数越低。但

本研究纳入的样本数量有限,也未能进行动态随访观

察,因此还需要大样本量、长期随访研究进行论证。
综上所述,DHVD患者血浆BNP及血清 OPN、

Lp-PLA2、TNF-α、IL-1β水平明显升高,并且与患者

左心室射血分数降低存在一定的关系。
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