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心脏瓣膜置换术患者围手术期血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ检测的临床意义

石建设１，刘光强２

（广东省高州市人民医院：１．检验科；２．心血管外二科，广东高州５２５２００）

　　摘　要：目的　探讨心脏瓣膜置换患者围手术期血清Ｎ末端脑尿钠肽原（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）检测的临床意义。方法　测定２９６例

心脏瓣膜置换患者围手术期血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平，分析术前血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平与心功能分级的关系，观察术后变化情况，比

较死亡和有并发症患者及无并发症患者围手术期血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平。结果　术前不同心功能分级患者左心室射血分数

（ＬＶＥＦ）和血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平比较，差异均有统计学意义（犉分别为５．２６８、８．１７３，犘＜０．０５），术前血清ＢＮＰ水平与心功能分

级呈正比（狉＝０．７７６，犘＜０．０１），与患者的ＬＶＥＦ呈反比（狉＝－０．４７２，犘＜０．０５）；术后第１天血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平达到峰值，与

术前比较差异有统计学意义（狋＝２０．９１３，犘＜０．０５）），术后第３、５、７天逐渐下降。死亡和有并发症患者术前血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平

及术后血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ峰值水平均高于无并发症组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　心脏瓣膜置换术患者术前血浆ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ浓度能够反映心功能情况，术后血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平早期升高，然后逐渐下降，术前及术后血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ浓度升高

对预测患者的转归有一定临床价值。
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　　脑钠尿肽是一种主要由心室肌合成和分泌的重要的肽类

激素，在心功能不全、冠心病等多种心血管疾病的诊治中具有

重要价值［１］，Ｎ 末端脑尿钠肽原（ＮｔｅｒｍｉｎａｌｐｒｏＢＮＰ，ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ）是由ＢＮＰ的基因通过反向转录、翻译及酶切作用而

形成，ＮＴｐｒｏＢＮＰ分子有１～７６个氨基酸组成，具有半衰期

长，个体变异小，体外稳定性好等特点［２］。近年来有学者研究

发现，围手术期ＮＴｐｒｏＢＮＰ检测对于冠状动脉搭桥术的预后

具有重要预测价值，血浆中 ＮＴｐｒｏＢＮＰ浓度增高预示着预后

不良［３４］。而国内对于心脏瓣膜置换术围手术期检测血 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ水平的临床价值研究不多，本研究通过检测２９６例心

脏瓣膜置换术患者围手术期血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平及其他相

关指标，探讨心脏瓣膜置换患者围手术期血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ检

测的临床意义。

１　资料和方法

１．１　一般资料　选择２０１２年２月至２０１３年２月期间在本院

心脏外科行心脏瓣膜置换的２９６例患者作为研究组，其中男

１８２例，女１１４例，年龄４２～７５岁，平均年龄（５６．４±９．６）岁，二

尖瓣置换１７３例，主动脉瓣置换６２例，二尖瓣＋主动脉瓣置换

６１例，术前心功能ＮＹＨＡ分级：Ⅱ级１４８例，Ⅲ级８２例，Ⅳ级

６６例，所有患者均为风湿性心脏瓣膜病，并能排除糖尿病、高

血压、冠心病、肾功能不全等疾病。

１．２　方法　所有患者入院后均行超声心动图检查，测量左心

室射血分数（ＬＶＥＦ），并于术前１天及术后第１、３、５、７天清晨

抽取患者桡动脉血３ｍＬ，注入含有 ＥＤＴＡ的无菌试管并混
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匀，在室温４ ℃下以３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离血浆

－８０℃下集中保存待测，血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ测定采用酶免疫荧

光技术，仪器选用美国雅培公司的 ＡＲＣＨＩＴＥＣＴｉ２０００ｓｒ型全

自动免疫发光仪及配套试剂盒，严格按照试剂和仪器操作说明

书进行。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０版本软件分析统计数据，

计量资料以狓±狊表示，不同心功能分级间计量资料比较采用

方差分析，不同预后患者围手术期血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平比较

采用配对资料狋检验，各变量之间关系采用直线相关分析，犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

术前不同心功能分级患者ＬＶＥＦ和血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水

平比较，差异均有统计学意义（犉 分别为５．２６８、８．１７３，犘＜

０．０５）；血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平与心功能分级呈正比（狉＝０．７７６，

犘＜０．０１），与患者的ＬＶＥＦ呈反比（狉＝－０．４７２，犘＜０．０５），见

表１；２９６例患者均成功完成手术，１３例患者术后５ｄ内并发脑

梗死，７例术后３ｄ内出现室性早搏呈二联率，１１例术后出现

肾功能不全，２例术后出现低心率综合征，均成功抢救，共３３

例患者术后出现并发症，死亡４例。术后第１天血浆 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ含量达到峰值，与术前比较差异有统计学意义（狋分别

为６２．８４３，犘＜０．０５），术后第３、５、７天逐渐下降，术后第３、５

天与术前比较差异有统计学意义（狋＝３３．３８４、１０．０１６，犘＜

０．０５），第７天仍高于术前，但差异无统计学意义，见表２。死

亡和有并发症患者术前血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平及术后峰值水

平均高于无并发症组，差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表３。

表１　　术前不同心功能分级患者的ＬＶＥＦ与血浆

　　ＮＴｐｒｏＢＮＰ测定值（狓±狊）

心功能分级 狀 ＬＶＥＦ（％） ＮＴｐｒｏＢＮＰ（ｐｇ／ｍＬ）

Ⅱ级 １４８ ６２．３６±８．１５ ７２５５．５７±７６９．８２

Ⅲ级 ８２ ５０．１２±７．５８ ８９５３．８１±８９５．８０

Ⅳ级 ６６ ４２．０９±６．７９ １３９８１．２９±９６４．９１

表２　　２９６例患者围手术期血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ

　　　水平（狓±狊，ｐｇ／ｍＬ）

时间 血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平

术前 ８４３７．４９±８０７．０９

术后１ｄ １３０７１．８５±９７８．９６ａ

术后３ｄ １０８５２．３６±９４７．３２ａ

术后５ｄ ９１６１．６４±８５６．５４ａ

术后７ｄ ８５３８．５５±８１７．６８

　　ａ：犘＜０．０５，与术前比较。

表３　　不同预后患者围手术期血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ

　　　　水平比较（狓±狊，ｐｇ／ｍＬ）

项目 狀 术前 术后峰值

死亡和有并发症 ３７ ９６７１．４７±３４６．９８ １４３１８．６４±１１８４．８７

无并发症 ２５９ ８３３７．２１±２８１．８２ １１０１６．５８±９４１．５６

狋值 １６．３３６ １９．２７７

犘值 ＜０．０５ ＜０．０５

３　讨　　论

ＮＴｐｒｏＢＮＰ是利钠肽家族的重要组成部分，其无生物学

活性，在体内水平高，体外稳定性好，半衰期长，可作为心功能

障碍性疾病的诊断、疗效监测、预后评估等的重要的心肌标志

物［５６］。ＮＴｐｒｏＢＮＰ主要由心房肌和心室肌分泌与脑钠尿肽

呈等摩尔分泌，健康人血浆中 ＮＴｐｒｏＢＮＰ与脑钠尿肽的比值

为１，但心功能不全患者主要由心室肌分泌，其血浆 ＮＴｐｒｏＢ

ＮＰ浓度可为健康人的２０倍，心室容量和压力负荷的增加导致

心室壁张力增高，是刺激心室在短时间内大量分泌 ＮＴｐｒｏＢ

ＮＰ的主要因素
［７８］，血清ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平可反映心室的功能

障碍情况，并可对心衰的程度进行评价，本研究显示术前瓣膜

病患者血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平较高，并且与心功能呈正相关，

与ＬＶＥＦ呈负相关，差异均有统计学意义（犘＜０．０５），可能为

心脏瓣膜病变导致心脏结构和功能发生改变，心室容量增加，

室壁张力的增高，刺激 ＮＴｐｒｏＢＮＰ的大量合成和分泌，并且

心功能越差，血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平也越高。

本研究还对围手术期患者血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ变化情况进

行了观察，发现术后第１天患者血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平显著上

升，明显高于术前水平（犘＜０．０５），并且很快达到峰值，可能与

手术过程中体外循环、心脏缺血再灌注损伤、瓣膜置换以及术

后血液动力学变化导致 ＮＴｐｒｏＢＮＰ的合成和分泌增加有

关［６］。术后第３、５、７天血清 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平逐渐下降，但仍

高于术前水平，第５天与术前比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５），提示心脏瓣膜置换术后，早期血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平上

升，之后逐渐下降，这一规律与国内外部分学者的研究结果一

致［９１０］，可能的原因是心脏瓣膜置换手术使心脏瓣膜解剖上的

缺陷很快得到了纠正，从而使血液动力学逐渐趋向正常，心脏

功能也随之改善，从而导致血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平下降。本研

究结果还显示，术后死亡及有并发症的患者，其术前血浆 ＮＴ

ｐｒｏＢＮＰ水平及术后峰值水平均显著高于无并发症患者（犘＜

０．０５），提示ＮＴｐｒｏＢＮＰ不仅是心脏功能的判断指标，还可用

于预测患者术后的转归，是心脏瓣膜置换术后并发症的良好的

预测指标［１１１２］。因此，在临床工作中，对于术前及术后血浆

ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平过高的患者应采取针对性处理措施，减少并

发症的发生。

综上所述，血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平能够反映患者心功能情

况，心脏瓣膜置换术后血浆ＢＮＰ浓度早期升高，然后逐渐下

降，术前及术后血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ浓度升高对预测患者术后转

归有一定临床价值。
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（犘＜０．０５），目前胃癌病例中肿瘤家族史与 ｍｉＲＮＡｓ的相互关

系，本研究尚属首次报告。

肿瘤组织的凋亡或坏死的细胞，以及循环细胞的裂解，都

可以多种形式向循环外周血中释放 ＲＮＡ
［１８１９］。但由于循环

ＲＮＡ的水平一般较低，在一定程度上限制了体液中 ＲＮＡ 分

子作为生物标志物的应用。随着研究的深入，发现循环 ｍｉＲ

ＮＡ在血清和血浆中通常是与蛋白质结合在一起，具有良好的

稳定性［２０２１］。另外，内源循环ｍｉＲＮＡ分子多数不是以游离形

式存在的，常与蛋白等构成颗粒存在，因而内源性的循环ＲＮＡ

分子具有良好的抗 ＲＮａｓｅ降解能力
［２２］。这一特点为循环

ＲＮＡ发挥生物学功能提供了前提保证，同时也为循环ｍｉＲＮＡ

作为生物标记物进行检测提供了可能［２３２４］。本研究实验结果

也表明利用ｑＲＴＰＣＲ及相应手段，可以从胃癌患者外周血中

检测出循环ｍｉＲ２１。这可能为胃癌预后提供依据，同时也为

早期辅助诊断及胃癌高危人群筛选提供了微创普查手段，但还

需要进一步扩大其他相关血浆 ｍｉＲＮＡｓ检测实验及病例实践

加以证实。
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