
·论  著·

GRACE评分联合BNP、GDF-15在冠心病射血
分数降低的心力衰竭中的诊断价值*
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  摘 要:目的 探讨全球急性冠脉事件注册(GRACE)评分联合血清脑钠肽(BNP)、生长分化因子15
(GDF-15)在冠心病射血分数降低的心力衰竭(HFrEF)中的诊断价值。方法 选取该院2019年1月至2020
年1月收治的冠心病心力衰竭患者192例,根据左室射血分数(LVEF)分为 HFrEF组(LVEF<40%,n=75)、
射血分数保留的心力衰竭(HFpEF)组(LVEF≥50%,n=58)和射血分数中间值的心力衰竭(HFmrEF)组

(LVEF为40%~<50%,n=59)。比较不同类型心力衰竭患者及不同美国纽约心脏病协会(NYHA)分级患

者血清BNP、GDF-15水平及GRACE评分;分析GRACE评分、血清BNP、GDF-15与 HFrEF患者NYHA分

级的相关性;分析冠心病患者发生 HFrEF的危险因素。结果 HFrEF组血清BNP、GDF-15水平及GRACE
评分显著高于 HFpEF组和 HFmrEF组(P<0.05);NYHA

 

Ⅳ级 HFrEF患者血清BNP、GDF-15水平及

GRACE评分显著高于 NYHA
 

Ⅲ级 HFrEF患者(P<0.05);Pearson
 

相关性分析表明,GRACE评分、血清

BNP、GDF-15与HFrEF患者NYHA分级均呈正相关(r=0.419、0.329、0.378,P<0.05);Logistic回归分析

结果显示,血清BNP、GDF-15水平及 GRACE评分升高是冠心病患者发生 HFrEF的独立危险因素(P<
0.05);BNP、GDF-15水平联合GRACE诊断冠心病患者发生HFrEF的准确度为82.69%,灵敏度为85.14%,
特异度为75.36%。结论 GRACE评分联合血清BNP、GDF-15用于诊断冠心病患者发生 HFrEF具有较高

的灵敏度、特异度和准确度,能反映患者病情严重程度,对监测病情和判断预后具有重要的临床意义。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

diagnostic
 

value
 

of
 

global
 

acute
 

coronary
 

event
 

registry(GRACE)
 

score
 

combined
 

with
 

serum
 

brain
 

natriuretic
 

peptide(BNP)
 

and
 

growth
 

differentiation
 

factor
 

15(GDF-15)
 

in
 

coronary
 

heart
 

disease
  

with
 

reduced
 

ejection
 

fraction
 

heart
 

failure(HFrEF).Methods A
 

total
 

of
 

182
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

and
 

heart
 

failure
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2019
 

to
 

January
 

2020
 

were
 

selected.According
 

to
 

left
 

ventricular
 

ejection
 

fraction
 

(LVEF),they
 

were
 

divided
 

into
 

HFrEF
 

group
(LVEF<40%,n=75),preserved

 

ejection
 

fraction
 

heart
 

failure
 

(HFpEF)
 

group(LVEF≥50%,n=58)
 

and
 

median
 

ejection
 

fraction
 

heart
 

failure
 

(HFmrEF)
 

group(LVEF
 

40%-<50%,n=59).The
 

serum
 

levels
 

of
 

BNP
 

and
 

GDF-15
 

and
 

GRACE
 

score
 

were
 

compared
 

between
 

patients
 

with
 

different
 

types
 

of
 

heart
 

failure
 

and
 

patients
 

with
 

different
 

New
 

York
 

Heart
 

Association(NYHA)
 

grade.The
 

correlation
 

between
 

GRACE
 

score,
serum

 

BNP,GDF-15
 

and
 

NYHA
 

grade
 

in
 

patients
 

with
 

HFrEF
 

was
 

analyzed.The
 

risk
 

factors
 

of
 

HFrEF
 

in
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

were
 

analyzed.Results The
 

serum
 

BNP,GDF-15
 

levels
 

and
 

GRACE
 

score
 

in
 

HFrEF
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

HFpEF
 

and
 

HFmrEF
 

groups(P<0.05).The
 

serum
 

BNP,GDF-15
 

levels
 

and
 

GRACE
 

score
 

of
 

HFrEF
 

patients
 

with
 

NYHA
 

grade
 

Ⅳ
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

HFrEF
 

patients
 

with
 

NYHA
 

grade
 

Ⅲ(P<0.05).Pearson
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

GRACE
 

score,serum
 

BNP,GDF-15
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

NYHA
 

grade
 

in
 

patients
 

with
 

HFrEF
(r=0.419,0.329,0.378,P<0.05).Logistic

 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

increased
 

serum
 

BNP,GDF-15
 

levels
 

and
 

GRACE
 

score
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

HFrEF
 

in
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease(P<
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0.05).The
 

accuracy,sensitivity
 

and
 

specificity
 

of
 

BNP
 

and
 

GDF-15
 

combined
 

with
 

GRACE
 

score
 

in
 

the
 

diag-
nosis

 

of
 

HFrEF
 

in
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

were
 

82.69%,85.14%
 

and
 

75.36%,respectively.Con-
clusion GRACE

 

score
 

combined
 

with
 

serum
 

BNP
 

and
 

GDF-15
 

has
 

high
 

sensitivity,specificity
 

and
 

accuracy
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

HFrEF
 

in
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease,which
 

can
 

reflect
 

the
 

severity
 

of
 

the
 

disease,
and

 

has
 

important
 

clinical
 

significance
 

for
 

monitoring
 

the
 

disease
 

and
 

judging
 

the
 

prognosis.
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  冠心病心力衰竭是由于各种心脏功能或结构性

疾病导致心室射血或充盈能力受损所引发的一组临

床综合征,近几年来其发病率逐年升高,严重威胁患

者生命安全[1-2]。2016年国内外最新指南将心力衰竭

分为射血分数降低的心力衰竭(HFrEF)、射血分数保

留的心力衰竭(HFpEF)和射血分数中间值的心力衰

竭(HFmrEF),不同类型心力衰竭其发病和临床特征

各不相同[3]。全球急性冠脉事件注册(GRACE)评分

在临床上常用于预测左室射血分数的大小。脑钠肽

(BNP)在心力衰竭的发生和病情进展中发挥重要作

用;生长分化因子15(GDF-15)是一种新的生物标记

物,可用于心力衰竭的临床诊断和预后评估[4]。本研

究选取本院2019年1月至2021年1月收治的冠心病

心力衰竭患者192例,探讨 GRACE评分联合血清

BNP、GDF-15用于评估HFrEF发生风险的价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取本院2019年1月至2021年1
月收治的冠心病心力衰竭患者192例,其中男109
例、女83例,年龄39~76岁、平均(58.19±5.74)岁,
按照美国纽约心脏病协会(NYHA)分级分为NYHA

 

Ⅲ级145
 

例和NYHA
 

Ⅳ级47例。纳入标准:(1)均
符合冠心病心力衰竭的诊断标准[5];(2)所有患者依

从性较好,可配合接受治疗。排除标准:(1)瓣膜置换

术后、主动脉瓣疾病、风湿性二尖瓣疾病等患者;(2)
心力衰竭诊断证据不足或超声心动图资料不全的患

者;(3)伴有恶性肿瘤、免疫系统疾病者。根据左室射

血分数(LVEF)分为 HFrEF组(LVEF<40%,n=
75)、HFpEF组(LVEF≥50%,n=58)和HFmrEF组

(LVEF为40%~<50%,n=59);3组间一般资料差

异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究所

有研究对象及家属均签署知情同意书,并通过医院伦

理委员会批准。
1.2 方法

1.2.1 血清BNP、GDF-15水平检测 所有研究对

象均于入院后第2天清晨静息空腹时采集肘静脉血2
 

mL于无添加剂真空采血管中,室温下血液自然凝固
 

30
 

min
 

以上,3
 

000
 

r/min
 

离心10
 

min,取上清液于

-80
  

℃冰箱保存待测,采用酶联免疫吸附法测定血清

BNP、GDF-15水平,仪器为贝克曼库尔特AU5800全

自动生化分析仪-贝克曼库尔特,试剂盒购于武汉赛培

生物科技有限公司,均按照试剂盒说明书进行操作。

1.2.2 心功能指标测定 所有患者入院
 

48
 

h
 

内行

超声心动图检查,连续测量3次取平均值,测定指标包

括左室前后径(LAD)、左室后壁厚度(PwT)、舒张末室

间隔 厚 度(IVST)、左 室 舒 张 末 期 内 径(LVEDD)、
LVEF。
1.3 观察指标 GRACE评分[6]:评价3组患者

GRACE评分,包括年龄、血压、心率、泵衰竭的Killip
分级、血肌酐水平等8项指标,评分越高患者病情越

严重,评分>118分为高危,89~117分为中危,<89
分为低危。
1.4 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据分析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,多
组间比较采用方差分析,两组间比较采用独立样本t
检验;计数资料采用例数或百分率表示,组间比较采

用秩和检验;采用Logistic回归进行危险因素分析;
相关性分析采用Pearson相关;采用受试者工作特征

(ROC)曲线进行诊断效能评价。以P<0.05为差异

有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组一般资料比较 3组患者间性别、年龄、病
程、NYHA分级等一般资料比较,差异无统计学意义

(P>0.05)。见表1。
2.2 3组患者血清BNP、GDF-15水平及GRACE评

分 比 较  HFrEF 组 血 清 BNP、GDF-15 水 平 及

GRACE评分均高于 HFpEF组和 HFmrEF组(P<
0.05)。见表2。

表1  3组一般资料比较(n/n或x±s)

组别 n 男/女 年龄(岁) 病程(月)
NYHA分级

Ⅲ级 Ⅳ级

HFrEF组 75 43/32 57.89±5.59 12.79±2.57 57 18

HFpEF组 58 34/24 58.57±5.79 12.87±2.83 43 15

HFmrEF组 59 32/27 58.21±5.79 12.57±2.49 45 14

F/U 0.245 0.184 0.100 0.087

P >0.05 >0.05 >0.05 >0.05

2.3 不同NYHA分级HFrEF患者血清BNP、GDF-
15水平及GRACE评分比较 NYHA

 

Ⅳ级 HFrEF
患者血清BNP、GDF-15水平及GRACE评分显著高

于NYHA
 

Ⅲ级HFrEF患者(P<0.05)。见表3。
2.4 GRACE评分、血清BNP、GDF-15与 HFrEF患

者NYHA分级的相关性分析 Pearson相关性分析
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表明,GRACE评分、血清BNP、GDF-15与HFrEF患
者NYHA分级均呈正相关(r=0.419、0.329、0.378,
P<0.05)。

表2  3组患者血清BNP、GDF-15水平及GRACE
   评分比较(x±s)

组别 n BNP(pg/mL) GDF-15(pg/mL) GRACE评分(分)

HFrEF组 75 243.47±45.29ab 1
 

763.58±375.65ab 102.46±12.43ab

HFpEF组 58 127.63±30.58a 1
 

029.74±35.68a 87.63±8.74a

HFmrEF组 59 179.69±37.86 1
 

412.87±38.49 95.29±10.12

  注:与 HFmrEF组比较,aP<0.05;与 HFpEF组比较,bP<0.05。

表3  不同NYHA分级 HFrEF患者血清BNP、GDF-15
   水平及GRACE评分比较(x±s)

NYHA分级 n
BNP
(pg/mL)

GDF-15
(ng/mL)

GRACE评分

(分)

Ⅲ级 145 227.68±42.18 1
 

683.58±375.65 97.83±11.74

Ⅳ级 47 278.59±49.46 2
 

016.91±375.65 117.12±14.96

t 36.274 5.287 9.124

P <0.05 <0.05 <0.05

2.5 冠心病患者发生 HFrEF的Logistic回归分析

 Logistic回归分析结果显示,血清BNP、GDF-15水
平及GRACE评分升高是冠心病患者发生 HFrEF的
独立危险因素(P<0.05)。见表4。

表4  冠心病患者发生 HFrEF的Logistic
 

回归分析

指标 β SE P OR 95%CI

BNP 0.324 0.281 <0.05 1.475 1.088~1.939

GDF-15 0.294 0.135 <0.05 1.358 1.104~1.814

GRACE评分 0.419 0.359 <0.05 1.984 1.114~2.894

2.6 GRACE评分、血清BNP、GDF-15对冠心病患
者发生 HFrEF的诊断价值 ROC曲线分析显示,
BNP、GDF-15水平联合GRACE评分诊断冠心病患
者发生HFrEF的曲线下面积(AUC)为0.904,准确
度为82.69%,灵敏度为85.14%,特异度为75.36%。
见图1。

图1  GRACE评分、血清BNP、GDF-15诊断冠心病

患者发生 HFrEF的ROC曲线

3 讨  论

  近几年来HFrEF在老年心力衰竭中的占比逐年

升高,严重威胁患者的生命安全,早期诊断 HFrEF有

利于疾病的预防和治疗[7-8]。BNP是利尿钠肽家族的

一员,是由32个氨基酸残基组成的一种多肽,BNP是

心力衰竭患者诊断、病情监测及预后评估的“金指

标”,在临床上常用于评估心力衰竭的病情严重程

度[9]。BNP是由心脏分泌的,室壁张力及心室负荷的

改变是刺激BNP
 

分泌的主要条件,可促进排尿和排

钠,具有较强的血管舒张作用,能够对抗肾素-血管紧

张素-醛固酮系统(RAAS)的缩血管作用[10]。HFrEF
患者扩张的左心室及其导致的返流等左心室重构可

能是导致BNP升高的因素之一[11-12]。GDF-15是一

种心肌标志物,在机体正常生理条件时GDF-15在心

脏中几乎不表达,当出现动脉粥样硬化、缺血/再灌注

损伤、心力衰竭等情况时,血清 GDF-15水平明显升

高[13]。GDF-15具有抗心肌细胞肥大的作用,也能够

促进心肌成纤维细胞的生长及胶原的沉积。除此之

外,相关研究表明GDF-15能够通过抑制白细胞浸润

及巨噬细胞活化从而抑制过度炎性反应的发生[14]。

GRACE评分是急性冠脉综合征个体化治疗和危险分

层的主要依据,在临床上常用于预测患者心脏功能,
冠脉病变狭窄程度及血管支数是反映病情严重程度

的重要指标[15-16]。
本研究结果显示,HFrEF组血清BNP、GDF-15

水平及 GRACE评分显著高于 HFpEF组和 HFm-
rEF组(P<0.05),提示BNP、GDF-15在 HFrEF患

者外周血中表达水平明显升高,GRACE评分越高,病
情越严重,说明 HFrEF患者可能由于心肌缺血缺氧、
压力负荷过大等因素刺激BNP、GDF-15表达水平升

高,与谭永锦等[17]研究结果相一致。NYHA
 

Ⅳ级

HFrEF患者血清BNP、GDF-15水平及GRACE评分

显著高于 NYHA
 

Ⅲ级 HFrEF患者(P<0.05),
GRACE评分、血清 BNP、GDF-15与 HFrEF 患 者

NYHA分级均呈正相关(r=0.419、0.329、0.378,
P<0.05),提示HFrEF患者NYHA分级增加,患者

血清BNP、GDF-15水平及GRACE评分明显升高,可
用于评价HFrEF患者病情严重程度及危险分层的预

测[17]。Logistic回归分析结果显示,血清BNP、GDF-
15水 平 及 GRACE 评 分 升 高 是 冠 心 病 患 者 发 生

HFrEF的独立危险因素(P<0.05);BNP、GDF-15水

平联 合 GRACE 评 分 用 于 诊 断 冠 心 病 患 者 发 生

HFrEF具有较高的灵敏度、特异度和准确度,为临床

上早期诊断HFrEF提供了依据。
综上所述,GRACE评分联合血清BNP、GDF-15

用于诊断冠心病患者发生 HFrEF具有较高的灵敏

度、特异度和准确度,能反映患者病情严重程度,对监
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测病情和判断预后具有重要的临床意义。
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