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肾上腺髓质素对评价小儿急性心力衰竭治疗及预后的临床价值探讨
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　　摘　要：目的　探讨肾上腺髓质素对评价小儿急性心力衰竭治疗及预后的临床价值。方法　选择５８例不同病因的急性心力

衰竭（ＡＨＦ）患儿和４０例肺炎患儿、４０例先天性心脏病患儿以及５０例健康儿童作为研究对象，采用放射免疫分析法检测所有受

试组儿童血浆肾上腺髓质素（ＡＭＤ）和内皮素（ＥＴ１）水平，并分析ＡＭＤ、ＥＴ１与心功能的相关性。结果　肺炎合并心力衰竭组、

先天性心脏病合并心力衰竭组血浆ＡＭＤ、ＥＴ１水平显著高于对照组、先天性心脏病组和肺炎组（犘＜０．０５），先天性心脏病组和

肺炎组血浆ＡＭＤ、ＥＴ１水平显著高于对照组（犘＜０．０５）；其中心衰期血浆 ＡＭＤ、ＥＴ１水平显著高于心衰早期和恢复期（犘＜

０．０５），心衰早期血浆ＡＭＤ、ＥＴ１水平亦显著高于恢复期（犘＜０．０５）。心衰期ＡＭＤ、ＥＦ１水平与ＡＨＦ患儿ＣＩ、ＬＶＥＦ呈明显负

相关（狉＝－０．６１４，－０．７９３，－０．６１８，－０．５４７，犘＜０．０５）；心衰期各时段ＡＨＦ患儿ＡＭＤ变异率显著高于ＥＦ１，各时段相比差异

具有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　血浆ＡＤＭ水平与ＡＨＦ患儿心功能密切相关；通过测定血浆ＡＤＭ水平，可以评估ＡＨＦ患

儿的治疗效果和预后，值得临床应用。
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　　急性心力衰竭
［１２］（ＡＨＦ）是指急性发作或加重的左心功

能异常所致心肌收缩力降低、心脏负荷加重，造成急性心排血

量骤降、肺循环压力升高、周围循环阻力增加，引起肺循环充血

而出现急性肺淤血、肺水肿并可伴组织、器官灌注不足和心源

性休克的临床综合征，以左心衰竭最为常见。ＡＨＦ是小儿特

别是婴幼儿期的严重急症，若不进行有效治疗极易导致患儿死

亡。目前对ＡＨＦ的诊断主要依靠观察患者临床症状、心衰程

度等，缺乏有效、简便的实验室观察指标。随着研究的深入，人

们发现ＡＨＦ不仅是单纯的血流动力学紊乱，神经体液系统失

衡在ＡＨＦ发生、发展过程中也起着重要的作用
［３］。肾上腺髓

质素（ＡＭＤ）和内皮素（ＥＴ１）是参与调节血管、心脏功能的主

要活性物质；但是关于 ＡＭＤ、ＥＴ１在小儿 ＡＨＦ中的变化尚

未见相关报道。本研究通过检测 ＡＨＦ患者血浆 ＡＭＤ、ＥＴ１

水平和心脏功能变化，探讨 ＡＭＤ、ＥＴ１在小儿 ＡＨＦ治疗及

预后中的预测价值，现将研究成果总结如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１１年５月至２０１３年５月本院收治的

５８例ＡＨＦ患儿作为研究对象，男１９例，女３９例，年龄３个月

至４岁，平均（２．１±０．８）岁。其中肺炎合并心力衰竭３１例，先

天性心脏病合并心力衰竭２７例。所有患儿均符合急性心力衰

竭标准［４］。按照患者临床症状进行分期，心衰早期：按照急性

心力衰竭标准符合疑诊条件者；心衰期：经过检查确诊为急性

衰竭者；恢复期：所有患者经过治疗后症状明显减轻。另选择

在本院体检的同龄健康儿童５０例作为对照组，男１７例，女３２

例，年龄５个月至３岁，平均（１．９±０．８）岁。同时选择在本院

住院的同龄肺炎患儿４０例和同龄先天性心脏病患儿４０例（排

除术前伴有心力衰竭患儿）分别作为肺炎组和先天性心脏

病组。

１．２　方法

１．２．１　心功能参数测量　采用Ｐｈｉｌｉｐｓ彩色超声心动图机对
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ＡＨＦ患儿急性期和恢复期心脏指数（ＣＩ）、左心室射血分数

（ＬＶＥＦ）进行检测，相关操作由超声科医师进行。

１．２．２　血浆ＡＭＤ、ＥＴ１水平检测　所有受试组儿童均于清

晨空腹周静脉取血３ｍＬ，高速离心分离血浆后于－８０℃冰箱

保存待检。采用放射免疫分析法（ＲＩＡ）对血浆ＡＭＤ、ＥＴ１进

行检测，相关试剂盒由上海沪宇生物科技有限公司提供；所有

操作均按照试剂盒说明书进行。

１．３　统计学处理　所有研究数据采用ＳＰＳＳ１６．０统计学软件

包进行统计分析，计量资料以狓±狊表示，组间资料相比采用方

差或秩和检验分析，率的比较采用χ
２ 检验，相关性采用Ｐｅａｒ

ｓｏｎ检验，以犘＜０．０５表示差异具有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组儿童血浆 ＡＭＤ水平比较　肺炎合并心力衰竭组、

先天性心脏病合并心力衰竭组血浆ＡＭＤ、ＥＴ１水平显著高于

对照组、先天性心脏病组和肺炎组（犘＜０．０５），先天性心脏病

组和肺炎组血浆 ＡＭＤ、ＥＴ１水平显著高于对照组（犘＜

０．０５）；其中心衰期血浆ＡＭＤ、ＥＴ１水平显著高于心衰早期和

恢复期（犘＜０．０５），心衰早期血浆 ＡＭＤ、ＥＴ１水平亦显著高

于恢复期（犘＜０．０５），见表１（见《国际检验医学杂志》网站主页

“论文附件”）。

２．２　ＡＨＦ患儿与对照组 ＣＩ、ＬＶＥＦ比较　ＡＨＦ患儿 ＣＩ、

ＬＶＥＦ显著低于对照组，两组间相比差异具有统计学意义

（犘＜０．０５），见表２。

表２　　ＡＨＦ患儿与对照组ＣＩ、ＬＶＥＦ比较（狓±狊）

组别 狀 ＣＩ（ｍ２．ｍｉｎ） ＬＶＥＦ（％）

ＡＨＦ组 ５８ ２．２３±０．４７ ５３．４±７．９

对照组 ５０ ４．３２±０．６９ ６１．６±８．４

狋 １８．４９９ ５．２０１

犘 ０．０００ ０．０００

２．３　相关性分析　ＡＨＦ患儿心衰期 ＡＭＤ水平与ＣＩ、ＬＶＥＦ

呈负相关（狉＝－０．６１４，－０．７９３，犘＜０．０５）；ＥＦ１水平与ＣＩ、

ＬＶＥＦ呈负相关（狉＝－０．６１８，－０．５４７，犘＜０．０５）；恢复期

ＡＭＤ、ＥＦ１水平均与ＣＩ、ＬＶＥＦ无明显相关性（狉＝－０．１８１，

－０．３３９，－０．２５１，－０．１４９，犘＞０．０５）。

２．４　ＡＨＦ患儿ＡＭＤ、ＥＦ１变异率比较　以狓±２狊作为正常

值范围，超过此范围认为是异常值；心衰期各时段 ＡＨＦ患儿

ＡＭＤ变异率显著高于ＥＦ１，各时段相比差异具有统计学意义

（犘＜０．０５），见表３。

表３　　ＡＨＦ患儿ＡＭＤ、ＥＦ１变异率比较（％）

指标 心衰早期 心衰期 恢复期

ＡＭＤ ９１．４ １００．０ ７８．０

ＥＦ１ ７３．５ ８１．４ ５２．３

χ
２ １１．０７２ ２０．５０７ １４．５４５

犘 ０．０００ ０．０００ ０．０００

３　讨　　论

心衰是多种疾病的终末阶段，当发生心衰时，患者的血流

动力学发生明显变化，血浆内各种内源性血管活性物质水平也

显著升高。ＡＤＭ最初是由日本学者从嗜铬细胞瘤组织中分

离出的一种活性肽，目前研究证实［５］ＡＤＭ 主要由血管内皮细

胞、肾上腺、心、肺和血管平滑肌细胞分泌。李诗洋等［６］研究发

现ＡＨＦ患儿血浆ＡＤＭ水平显著升高，且升高程度与病情呈

正相关。Ｒａｄｅｍａｋｅｒ等
［７］认为ＡＨＦ患者ＡＤＭ升高的原因可

能与血容量增加对心房的机械性刺激有关。此外周围组织缺

氧、血管紧张素Ⅱ和 ＥＴ１升高
［８］也会促进组织合成和分泌

ＡＤＭ。本研究中，急性心衰患儿血浆 ＡＤＭ 水平显著升高，而

治疗后患儿ＡＤＭ明显降低，提示 ＡＭＤ参与了心衰的病理生

理过程，通过检测患儿血浆ＡＤＭ水平能够对评估病情提高参

考。另外恢复期血浆ＡＤＭ水平依然高于对照组，推测可能是

左向右分流会增加肺血流量，左心房、左心室依然存在较高的

容量负荷。张美岭等［９］称ＡＤＭ能够强烈舒张血管，能够显著

扩张主动脉、冠脉、周围阻力血管和静脉等，显著降低体循环和

心脏后负荷、前负荷。Ｗｕ等
［１０］也证实，ＡＤＭ 通过增加肾血

流量和肾小管滤过率，能够抑制钠的重吸收和内皮素的释放，

抑制醛固酮系统，产生排钠、利尿的作用，从而保护受损的心肌

细胞。这也提示研究者，通过补充外源性的ＡＤＭ能够降低血

压，增加心搏指数，这对临床治疗具有一定指导意义。

内皮素也是由血管内皮细胞分泌的一种血管活性肠肽，有

报道称［１１］充血性心力衰竭患者血浆ＥＴ１水平与心衰程度有

关。本研究亦发现无论是心衰期还是恢复期，先天性心脏病合

并心力衰竭、肺炎合并心力衰竭血浆 ＡＤＭ、ＥＴ１水平差异均

无统计学意义（犘＞０．０５），这提示 ＡＤＭ、ＥＴ１升高可能与病

因无关，而与病情有关；这进一步说明两者均可作为评估ＡＨＦ

病情的指标之一。另外随着疾病的好转，ＥＴ１水平逐渐升高，

虽然恢复期ＥＴ１水平依然高于正常患儿，但是可以从升高的

趋势中判断治疗的效果及患者的预后，这给评价小儿 ＡＨＦ的

病情提供了一个良好的参考指标。相关性分析显示，ＡＨＦ患

儿心衰期ＡＭＤ、ＥＴ１水平与ＣＩ、ＬＶＥＦ呈明显负相关，这说明

ＡＭＤ、ＥＴ１与心衰的严重程度称正比，这一结论与孙晓冬

等［１２］报道中慢性心力衰竭的 ＡＭＤ、ＥＴ１变化规律一致。虽

然ＡＭＤ、ＥＴ１均可以作为小儿 ＡＨＦ治疗和预后的评价指

标，但是ＡＭＤ变异率显著高于ＥＦ１，提示 ＡＤＭ 在心脏功能

方面较ＥＴ１的灵敏度和特异度更高。宗雪梅等
［１３］也证实，作

为诊断ＣＨＦ的生化指标，ＡＤＭ 优于ＥＴ１。因此 ＡＤＭ 能够

作为评估ＡＨＦ患儿心功能的生化指标，当心功能不全时，血

浆ＡＤＭ浓度也随之升高。

综上所述，血浆ＡＤＭ水平与ＡＨＦ患儿心功能密切相关，

通过测定血浆ＡＤＭ水平，可以评估 ＡＨＦ患儿的治疗效果和

预后，值得临床应用。
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２．４　不同病程患者与类风湿因子ＲＦ、ＡｎｔｉＣＣＰ呈阳性的关

系　患者ＡｎｔｉＣＣＰ呈阳性比例随着病程的增加而增大，尤其

是病程超过１年患者，ＡｎｔｉＣＣＰ呈阳性比例达到８０％，说明

ＡｎｔｉＣＣＰ检测结果和类风湿关节炎严重程度之间存在相关

性，且不同病程患者之间比较具有统计学意义（犘＜０．０５）；而

类风湿因子 ＲＦ呈阳性比例与病程长短不存在相关性（犘＞

０．０５），具体见表４。

表３　　不同病程患者在临床免疫学特征上的

　　　具体情况比较［狀（％）］

不同病程 狀 骨质破坏 关节畸形 关节肿痛

半年以内 ２０ ３（６．００） ２（１０．００） １８（９０．００）

６～１２个月 ２８ １１（３９．２９） ８（２８．５１） ２０（７１．４３）

超过１年 １３０ ９３（７１．５４） ７４（６４．６２） １２７（９７．６９）

表４　　不同病程患者类风湿因子、ＡｎｔｉＣＣＰ呈阳性的

　　　关系具体情况比较［狀（％）］

不同病程 狀 ＡｎｔｉＣＣＰ呈阳性比例 ＲＦ呈阳性比例

半年以内 ２０ ４（２０．００） １１（５５．００）

６～１２个月 ２８ １８（６４．２９） １５（５３．５７）△

超过１年 １３０ １０４（８０．００）＃ ６５（５０．００）△

　　与半年以内比较，：犘＜０．０５；与６～１２个月比较，＃：犘＜０．０５；与

半年以内、６～１２个月比较，△：犘＞０．０５。

３　讨　　论

ＲＦ是在风湿类关节炎患者体内最早发现带有自身抗体

性质的抗体，根据形成的特征可以分为３种类型，包括Ｉｇ型、

ＩｇＭ型和ＩｇＡ型类风湿因子
［４］，最为常见的是ＩｇＧ型，它是以

靶抗原来作为自身的抗体细胞，通常存在与患者的血清与关节

液中，带有抗变性。针对患者病情进行检测的血清指标，其中

标志性物质则为ＩｇＭＲＦ，一般情况下应用速率散剂对其进行

定量分析与测量，并且可以节约试验成本，提高试验效率［５］。

ＲＦ的存在分布比较广泛，在原发性干燥综合征或者皮肌炎中，

都可以检测到ＲＦ，在一些结核病患者、传染性肝病患者血清中

也可以检测到，其对体现免疫学特征或者诊断类风湿性疾病的

诊断作用并不突出，临床上ＲＦ呈现出阴性的患者比较多，并

且患者预后效果并不理想，可见 ＲＦ虽然具有非常高的敏感

性，但是属于特异性较弱的常见血清指标［６］。

抗环状瓜氨酸肽抗体（ＡｎｔｉＣＣＰ）是类风湿关节炎患者特

异性抗中间丝有关蛋白抗体进行有效识别的必要成分。早在

上世纪９０年代末相关研究者便采用ｃＤＮＡ序列合成多肽，进

一步合成了瓜氨酸肽，其为类风湿关节炎患者临床诊断过程

中，判断血清中含有ｆｉｌａｇｇｒｉｎ有关抗体的重要识别因素，它是

通过１９个氨基酸的残基一同组成的瓜氨酸肽链中，其中２个

丝氨酸由半胱氨酸代替形成，结果正好组成一个和β转角具有

共同特征的二硫键［７］。基于它的结构特征，使得该指标成为类

风湿性关节炎患者诊断和免疫学临床特征具体呈现的关键血

清学指标，它对ＲＡ具有比较高的敏感度，并且特异性非常突

出。本次研究中显示 ＡｎｔｉＣＣＰ的敏感度为７７．００％，特异性

达到９９％，还有学者认为类风湿性关节炎患者产生的骨质破

坏与抗环状瓜氨酸肽抗体呈现阳性密切相关，在临床检测中呈

现出阳性的患者还要对其进行Ｘ射线的继续检测
［８］，确保及

时掌握病情的发展方向，及早接受治疗。

综上所述，实践研究和试验证实ＲＦ和 ＡｎｔｉＣＣＰ，均为常

见的ＲＡ血清学检测指标，前者的特异性并不高，后者的特异

性突出。因此，对于患者早期的诊断和临床治疗中发挥着极大

的作用和价值，在临床免疫学研究中也发现 ＡｎｔｉＣＣＰ呈现阳

性和类风湿关节炎患者病情的严重性存在正相关。
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志，２０１２，３１（６）：６２５６３０．

［１０］ＷｕＡＨ，ＴａｂａｓＪ，ＳｔｅｉｎＪ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｄｉａｂｅｔｅｓｏｎｔｈｅｄｉａｇ

ｎｏｓｔｉｃａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｏｆｍｉｄｒｅｇｉｏｎｐｒｏａｔｒｉａｌｎａｔｒｉ

ｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅａｎｄｍｉｄｒｅｇｉｏｎｐｒｏａｄｒｅｎｏｍｅｄｕｌｌｉｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ａｃｕｔｅｄｙｓｐｎｅａ［Ｊ］．Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ，２０１２，１７（６）：４９０４９２．

［１１］孙路路，吕蓉，韦丙奇，等．Ｎ末端Ｂ型利钠肽原与大内皮素１对

伴或不伴肺动脉高压心力衰竭的判断价值［Ｊ］．中国循环杂志，

２０１３，２８（６）：４３８４４１．

［１２］孙晓冬，李艳芳，曹芳芳，等．奥美沙坦对心肌梗死后心力衰竭大

鼠内皮素１和肾上腺髓质素水平的影响［Ｊ］．中华老年心脑血管

病杂志，２０１１，３２（９）：８３８８４０．

［１３］宗雪梅，孙鸿彬，宋芙荣，等．多种生化指标联合检测在心力衰竭

诊断及预后评估中的意义［Ｊ］．中华实用诊断与治疗杂志，２０１４，

２８（１）：７３７４．

（收稿日期：２０１４１０２４）

·２７３３· 国际检验医学杂志２０１４年１２月第３５卷第２４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．２４


