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探讨肾功能不全对应用ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心力衰竭的影响
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　　摘　要：目的　探讨应用氨基末端脑钠肽前体（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）诊断肾功能异常者心力衰竭（心衰）的准确性，以及肾小球滤过

率（ＧＦＲ）水平不同的慢性心衰患者的ＮＴｐｒｏＢＮＰ的诊断界值。方法　选取临床诊断为心衰的患者１０６例（心衰组）和同期的体

检健康者９９例（对照组）。对所有受试者进行 ＮＴｐｒｏＢＮＰ和血肌酐（Ｓｃｒ）的测定，采用免疫化学发光法测定受试者全血 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ浓度，应用Ｌｅｖｅｙ公式得到估算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）。结果　在心衰组和对照组中，肾功能异常者 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平

均显著高于肾功能正常者（犘＜０．０５）；两组受检者的ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ｅＧＦＲ均呈负相关（对照组相关系数为－０．２７４，犘＜０．０５；心

衰组相关系数为－０．４７８，犘＜０．０５）。通过ＲＯＣ曲线分析得到肾功能正常者ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的临界值为１６１ｎｇ／Ｌ，而肾功

能异常者诊断界值升高，为４６０ｎｇ／Ｌ。结论　ＧＦＲ是影响血清ＮＴｐｒｏＢＮＰ浓度的因素，肾功能异常时心衰患者ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊

断界值升高。
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　　心力衰竭（心衰）是各种心脏疾病的终末阶段，是一组复杂

的临床综合征。氨基末端脑钠肽前体（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）作为指导

心衰临床诊断与治疗的客观、独立指标已得到公认，并被作为

预测进行性心衰患者病死率的“金标准”［１］。大量研究证实，血

清ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平对心衰的诊断、严重程度和疗效评价有重

要价值，目前已经广泛应用于临床［２］。但由于 ＮＴｐｒｏＢＮＰ主

要通过肾小球滤过清除，易受肾功能状态的影响，故对肾功能

不全者，ＮＴｐｒｏＢＮＰ 诊断心衰时的临床价值一直受到质

疑［３４］。有研究表明ＮＴｐｒｏＢＮＰ是反映慢性肾功能不全患者

透析期左心室重塑的潜在标志物，但其诊断临界值需要重新评

估［５］。为了提高 ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的临床应用价值，为临

床提供准确的参考界值，笔者研究了 ＮＴｐｒｏＢＮＰ用于肾功能

不全者心衰诊断的价值及最佳诊断临界值。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１１年９月至２０１２年５月于本院住院

的心衰患者１０６例（心衰组），年龄５０～７０岁，男性６１名，女性

４５名；选取同期健康体检者９９名（对照组），年龄４５～６５岁，

男性６０名，女性３９名。心衰诊断根据《２００８年ＥＳＣ急慢性心

力衰竭诊断治疗指南》进行诊断。健康体检者病史、症状、体征

以及心电图、胸片等检查均无异常。对所有受试者进行 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ和血肌酐（Ｓｃｒ）的测定。

１．２　方法　用含 ＥＤＴＡ３Ｋ 抗凝剂的抗凝管采集静脉血

２ｍＬ，ＮＴｐｒｏＢＮＰ用日本三菱试剂盒，运用免疫化学发光法

在日本三菱ＰＡＴＨＦＡＳＴ快速化学发光免疫分析仪上进行测

定。Ｓｃｒ运用酶法在罗氏全自动生化分析仪上测定，试剂由罗

氏公司生产。估算的肾小球滤过率（ｅＧＦＲ）根据Ｌｅｖｅｙ公式
［６］

计算：男性ｅＧＦＲ＝１８６．３×Ｓｃｒ－１．１５４× 年龄－０．２０３，女性ｅＧＦＲ

＝１８６．３×Ｓｃｒ－１．１５４×年龄－０．２０３×０．７４２。根据美国肾病基金

会（ＮＫＦ）Ｋ／ＤＯＱＩ指南，依据ｅＧＦＲ将心衰组和对照组分为两

个亚组，肾功能正常亚组ｅＧＦＲ≥６０ｍＬ／ｍｉｎ，肾功能异常亚组

·２０４· 国际检验医学杂志２０１４年２月第３５卷第４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．４

 基金项目：福建省教育厅课题项目资助（ＪＢ１１０６６）。　作者简介：高芳琳，女，研究生在读，检验师，主要从事临床检验实验研究。　△　通

讯作者，Ｅｍａｉｌ：ｆｊｌｉｎｑｉｎｇ＠１２６．ｃｏｍ。



ｅＧＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ。

１．３　统计学处理　所有统计分析都采用软件ＳＰＳＳ１８．０软件

完成。计量资料以狓±狊表示，组间比较用独立样本狋检验，

犘＜０．０５为差异有统计学意义。ｅＧＦＲ与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ对数转

换后，二者相关性分析用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析。通过绘制受试者

工作特征（ＲＯＣ）曲线得到不同肾功能者 ＮＴｐｒｏＢＮＰ用于诊

断心衰的最佳临界值。

２　结　　果

２．１　两组受检者血清 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平　健康对照组 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ水平为（８３．１７±１００．２９）ｎｇ／Ｌ，心衰组为（４２９４．７６±

７６５１．０４）ｎｇ／Ｌ，心衰组 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平明显高于健康对照

组（狋＝５．６７，犘＜０．０５）。无论是心衰组还是对照组，肾功能异

常亚组的ＮＴｐｒｏＢＮＰ均高于肾功能正常亚组，见表１。

表１　　心衰组与对照组不同肾功能水平亚组ＮＴｐｒｏＢＮＰ

　　　　比较（狓±狊）

组别 狀 ＮＴｐｒｏＢＮＰ（ｎｇ／Ｌ）

心衰组

　肾功能正常 ６２ ２２２７．６±４２９０．８８

　肾功能异常 ４４ ７２０７．５６±１００９８．５５

对照组

　肾功能正常 ８４ ６６．３１±６７．８７

　肾功能异常 １５ １７７．５７±１７８．４４

２．２　ｅＧＦＲ与ＮＴｐｒｏＢＮＰ的Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析　ｅＧＦＲ的

对数值与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ的对数值呈微弱负相关（对照组狉＝

－０．２７４，心衰组狉＝－０．４７８，均犘＜０．０５）。

２．３　肾功能正常组和肾功能异常组 ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的

ＲＯＣ曲线分析　根据 ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的灵敏度和１－

特异度建立ＲＯＣ曲线，对肾功能正常者 ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心

衰的临界值为１６１ｎｇ／Ｌ，灵敏度为９０．９％，特异度为９３．３％，

综合表现曲线下面积（ＡＵＣ）为０．９３３。对肾功能异常者，ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的临界值明显升高，为４６０ｎｇ／Ｌ，灵敏度为

８２．３％，特异度为９１．７％，综合表现 ＡＵＣ为０．９０８，见附图１

（见《国际检验医学杂志》网站主页“论文附件”）。

３　讨　　论

ＮＴｐｒｏＢＮＰ是脑钠肽前体（ｐｒｏＢＮＰ）无生物活性的裂解

产物，目前认为其清除只能靠肾小球滤过，其稳定性好、敏感

度、特异度高，已成为国际公认的诊断心衰的标志物［７］。对于

肾功能损害者，ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的临界值尚未有公认的

标准。ｅＧＦＲ是 ＮＴｐｒｏＢＮＰ的独立影响因素，ｅＧＦＲ每下降

１０ｍＬ／ｍｉｎＮＴｐｒｏＢＮＰ增加３７．７％
［８９］。本研究亦提示对照

组和心衰组中，ｅＧＦＲ对数值与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ对数值均呈负相

关。ｅＧＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ的患者血清 ＮＴｐｒｏＢＮＰ浓度比ｅＧ

ＦＲ≥６０ｍＬ／ｍｉｎ患者高出近４倍，ｅＧＦＲ＜６０ｍＬ／ｍｉｎ时 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ诊断心衰界值应升高１．５～４．０倍，更有利于心衰诊

断。ＲＯＣ曲线是国际公认的用来比较两种或两种以上诊断性

试验准确性的工具［１０］。本文ＲＯＣ分析亦显示，对肾功能正常

者，ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断的最佳临界值为１６１ｎｇ／Ｌ；对肾功能异常

心衰患者，ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断最佳临界值明显升高，为４６０ｎｇ／

Ｌ。肾功能异常者血清 ＮＴｐｒｏＢＮＰＡＵＣ略低于肾功能正常

者，说明在肾脏疾病发生时，ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的准确性受

到影响。肾功能受损越严重，ＮＴｐｒｏＢＮＰ诊断的准确性越

低［５］，但其高特异度（９１．７％）、高灵敏度（８２．３％）说明 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ也可用于肾功能下降的心衰患者的诊断。ＮＴｐｒｏＢ

ＮＰ是反映心脏、肾综合功能的生化指标，ｅＧＦＲ是影响 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ水平的独立因素
［１１］。ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平受到肾功能的

影响，唯有在考虑肾功能的前提下才能科学、真实、有效地发挥

ＮＴｐｒｏＢＮＰ的诊断及预后价值
［１２］。临床中根据 ＮＴｐｒｏＢＮＰ

判断心衰程度时应充分考虑肾功能情况，肾功能不全时，ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ诊断心衰的临界值应有所提高。
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