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［摘　要］目的：探讨Ｎ端脑钠肽前体 （ＮＴｐｒｏＢＮＰ）预测急性非ＳＴ段抬高心肌梗死（ＮＳＴＥＭＩ）患者急性血管
闭塞和心源性死亡的作用。方法：５１例ＮＳＴＥＭＩ患者分为冠脉闭塞组和冠脉非闭塞组，２组患者行常规心脏 Ｂ
超检查，血清心肌肌钙蛋白Ｉ（ｃＴｎＩ）和 ＮＴｐｒｏＢＮＰ检测；观察２组患者１２个月内心源性死亡的发生情况，分析
ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ和左心室射血分数（ＬＶＥＦ）预测血管急性闭塞和心源性死亡的准确度及与预后有关的因素。结
果：冠脉闭塞组患者血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ｃＴｎＩ均高于冠脉非闭塞组（Ｐ＜００１），２组患者二维Ｂ超结果比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞００５）；血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ预测 ＮＳＴＥＭＩ患者发生血管急性闭塞的准确度接近 ｃＴｎＩ，而高于
ＬＶＥＦ；ＮＴｐｒｏＢＮＰ预测 ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性死亡的准确度明显高于 ｃＴｎＩ和 ＬＶＥＦ；ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ及
ＬＶＥＦ是ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性死亡的独立危险因子，相对危险度分别为１０００，０９６８和０９７９。结论：血浆
ＮＴｐｒｏＢＮＰ预测ＮＳＴＥＭＩ患者发生血管急性闭塞和心源性死亡的准确度较高。
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　　急性非ＳＴ段抬高心肌梗死（ＮＳＴＥＭＩ）是冠心
病的一种常见类型，早期干预可以有效减少心肌梗

死面积和挽救存活心肌，改善患者预后。目前对

ＮＳＴＭＩ患者冠状动脉介入（ＰＣＩ）手术的指征主要
依靠心电图演变和血清心肌肌钙蛋白 Ｉ（ｃＴｎＩ）水
平，同时结合临床表现来进行选择，但心电图检测

ＮＳＴＥＭＩ容易漏诊，因此探索一种特异性预测
ＮＳＴＥＭＩ的方法尤为必要［１－２］。Ｎ端脑钠肽前体
（Ｎｔｅｒｍｉｎａｌｐｒｏｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＮＴｐｒｏＢ
ＮＰ）在心房和心室形成，是脑钛肽（ＢＮＰ）前体经酶
切后的裂解产物，可进入血液，在心血管疾病的诊

断、预后评估方面具有重要的价值［３］。本研究测

定５１例 ＮＳＴＥＭＩ患者血清的 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平，探
讨其对预测 ＮＳＴＥＭＩ发生急性冠脉血管闭塞和不
良心血管事件的准确性。

１　对象与方法

１１　对象
２０１３年３月～２０１４年９月心内科收治的急性

冠脉综合征住院患者 ５１例。男 ３０例，女 ２１例，
４５～７８岁，平均（６１２±９５）岁；根据冠状动脉造
影结果分为冠脉闭塞组（ｎ＝２１）和冠脉非闭塞组
（ｎ＝３１）。冠脉闭塞组男性１３例，女性８例，４７～
７８岁，平均（６０８±１０１）岁；冠脉非闭塞组男性
２０例，女性１０例，４５～７５岁，平均（５９２±９１）
岁。ＮＳＴＥＭＩ纳入标准：胸痛持续≥２０ｍｉｎ，采用硝
酸酯类药物无法缓解疼痛；心电图检查结果提示新

发缺血性改变，病理性 Ｑ波形成；ｃＴｎＩ升高明显，
排除肝肾功能不全、严重先天性心脏病、瓣膜病及

恶性肿瘤患者。所有患者都行急诊 ＰＣＩ，同时给予
患者注射阿司匹林、硝酸酯类、ＡＣＥＩ、ＡＲＢ、他汀类
调脂药物、β受体阻滞剂等药物。
１２　方法
１２１　心脏多普勒超声（Ｂ超）检查　ＧＥｓｙｓｔｅｍ５
型彩色多普勒超声诊断仪，探头频率 ２２５ＭＨｚ。
采用Ｓｉｍｐｓｏｎ法获取左心室射血分数（ＬＶＥＦ）评价
左心室舒张功能，测定二尖瓣口血流频谱，计算 Ａ
峰和Ｅ峰峰值速度、Ｅ峰减速时间（ＤＴ），根据二尖
瓣环内脉冲组织多普勒图像，对舒张早期（Ｅ）和舒
张晚期（Ａ）峰值速度进行测定。
１２２　血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平　入院和出院前２～
３ｄ，抽取患者患者 １～２ｍＬ静脉血 ＥＤＴＡ２Ｋ抗
凝，３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，分离血浆，用 ＳＳＪ２多

功能免疫仪按照双向测流／胶体金免疫的方法测定
ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ｃＴｎＩ浓度。
１２３　随访　对出院３个月后的患者进行电话回
访，内容包括并发症发生率、病死率及患者生活质

量等，患者出院后５月进行复查。研究数据截至
２０１４年９月，死亡患者生存时间按入院到死亡时
间计算，存活患者随访时间按住院至最后随访时间

计算。

１３　观察指标
记录患者的年龄、性别、心力衰竭发生时间、心

动图结果、ＬＶＥＦ、二维 Ｂ超指标、入院和出院前２
～３ｄ患者血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ浓度，绘制 ＲＯＣ
曲线比较冠脉造影、ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ浓度及二维Ｂ
超指标在两组患者的差异，比较这些指标对于预测

血管急性闭塞及心源性死亡的准确度，同时对

ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性死亡多因素 Ｃｏｘ比例风
险回归分析。

１４　统计学方法
数据使用统计学软件ＳＰＳＳ１７０中处理，计量

资料采用（ｘ±ｓ）表示，组间比较采用单因素方差分
析（ＡＮＯＶＡ）分析。患者性别、年龄、病因、ＮＴ
ｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ、ＬＶＥＦ等各个因素对死亡率的影响，
采用 Ｃｏｘ回归法，同时计算各因素的相对危险度
ＲＲ和９５％可信区；患者死亡率、累积生存率采用
ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ生存分析法并经ｌｏｇｒａｎｋ检验。

２　结果

２１　冠脉造影、ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ及二维Ｂ超
所有急诊ＰＣＩ术均获得成功，总共植入支架

５４个。冠脉闭塞组患者血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ和 ｃＴｎＩ
均高于冠脉非闭塞组，差异有统计学意义（Ｐ＜
００１）；两组患者二维Ｂ超结果比较差异无统计学
意义（Ｐ＞００５）。见表１。
２２　ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ和ＬＶＥＦ预测血管急性闭塞
和心源性死亡的准确度

血浆 ｃＴｎＩ、ＮＴｐｒｏＢＮＰ及 ＬＶＥＦ预测 ＮＳＴＥＭＩ
患者血管急性闭塞的 ＲＯＣ曲线下面积分别为
８８０％、７０５％及３９２％，说明对于 ＮＳＴＥＭＩ患者
血管急性闭塞的预测，血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ检测的准
确度比较接近ｃＴｎＩ检测，而远远高于 ＬＶＥＦ。ＮＴ
ｐｒｏＢＮＰ，ｃＴｎＩ和ＬＶＥＦ预测ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源
性死亡的 ＲＯＣ曲线下面积分别为８９４％，７８６％
和７３０％ ，说明对于 ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性死
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亡的预测，ＮＴｐｒｏＢＮＰ检测的准确度要明显的高于
ｃＴｎＩ检测和ＬＶＥＦ检测。

表１　两组ＮＳＴＥＭＩ患者血清ＮＴｐｒｏＢＮＰ、
ｃＴｎＩ及左心室超声指标（ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．１　ＳｅｒｕｍＮＴｐｒｏＢＮＰ，ｃＴｎＩａｎｄｌｅｆｔ
ｖｅｎｔｒｉｃｌｅｕｌｔｒａｓｏｕｎｄｉｎｄｅｘｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈＮＳＴＥＭＩｉｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

指标 冠脉非闭塞组 冠脉闭塞组 Ｐ
ＮＴｐｒｏＢＮＰ（ｎｇ／Ｌ） １５６６±２５５　 ２７２４±１４５　 ０００１
ｃＴｎＩ（μｇ／Ｌ） ３２０±２５　 ７４０±６９　 ０００１
Ｅ（ｍ／ｓ） ０８７±０１３ ０７４±０１８ ００６４
Ａ（ｍ／ｓ） ０７６±０１７ ０８８±０１７ ００９８
Ｅ／Ａ １０５±０４０ ０８７±０２５ ００５３
ＤＴ（ｍ／ｓ） ２１３０±２７５ ２３７９±３１４ ０３９４
Ｅａ（ｃｍ／ｓ） １２６３±３２６　 ９３５±２８０ ００７３
Ａａ（ｃｍ／ｓ） ９７３±２４８ １１３５±２０７　 ００７６
Ｅ／Ｅａ ６１７±１４０ ６６３±３２０ ０１４５
左心室舒张未期内径（ｍｍ） ４８４３±５９９　 ５０７４±５９８　 ０８４２
ＬＶＥＦ（％） ５９００±１０００ ５５００±８００　 ０１６８

图１　ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ｃＴｎＩ和ＬＶＥＦ预测
血管急性闭塞曲线

Ｆｉｇ．１　ＰｒｅｄｉｃｔｉｏｎｃｕｒｖｅｏｆＮＴｐｒｏＢＮＰ，ｃＴｎＩ
ａｎｄＬＶＥＦｏｎｖａｓｃｕｌａｒｏｃｃｌｕｓｉｏｎ

２３　ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性死亡多因素 Ｃｏｘ比
例风险回归分析

随访期间共有４例患者发生心源性死亡，１例
非心源性死亡，４６例存活。Ｃｏｘ比例风险回归模型
显示仅ＮＴｐｒｏＢＮＰ（Ｐ＝００３９），ｃＴｎＩ（Ｐ＝００２９）
和ＬＶＥＦ（Ｐ＝００４６）为 ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性
死亡的独立危险因子，相对危险度分别为１０００，
０９６８和 ０９７９，９５％可信区间分别为 １０００～
１００１，０９３９～０９９７和 ０９５４～１００３；年龄、性
别、冠心病危险因素及 ＬＶＥＦ均不是 ＮＳＴＥＭＩ患者
预后的危险因子。见表２。

表２　ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性死亡多
因素Ｃｏｘ比例风险回归分析

Ｔａｂ．２　ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＣｏｘｒａｔｉｏｒｉｓｋｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｎｃａｒｄｉａｃｄｅａｔｈｏｆＮＳＴＥＭＩｐａｔｉｅｎｔｓ

因素 Ｂ ＳＥ Ｓｉｇ Ｅｘｐ（Ｂ）
９５０％ ＣＩ
ｆｏｒＥｘｐ（Ｂ）
ＬｏｗｅｒＵｐｐｅｒ

ＮＴｐｒｏＢＮＰ ００００ ００００ ００３９ １０００ １０００１００１
ｃＴｎＩ －００３３ ００１５ ００２９ ０９６８ ０９３９０９９７
ＬＶＥＦ ００４７ ００２６ ００４６ ０９７９ ０９５４１００３
体重指数 ００００ ００００ ０８７６ １０００ ０９９９１００１
高脂血症 －００５５ ０１４７ ０７１０ ０９４７ ０７０９１２６３
糖尿病 ０３３１ ０３３１ ０３１８ １３９２ ０７２７２６６３
高血压 ００１０ ０００８ ０２４５ １０１０ ０９９３１０２６
年龄 ００１８ ００２０ ０３７０ １０１８ ０９７９１０５９
性别 ０２６１ ０４８７ ０５９２ １２９８ ０５００３３７０

３　讨论

对于ＮＳＴＭＩ患者，选择早期 ＰＣＩ比选择保守
治疗有更良好的临床疗效［４］。目前对ＮＳＴＭＩ患者
ＰＣＩ的指征主要依靠心电图演变和ｃＴｎＩ水平，同时
结合临床表现来进行选择，尚缺乏有力的量化参考

指标。ＮＴｐｒｏＢＮＰ是脑钠肽原（ＰｒｏＢＮＰ）裂解成
ＢＮＰ时的产物，正常人 ＮＴｐｒｏＢＮＰ／ＢＮＰ的比值
为１［５］，在心脏功能受损时，ＮＴｐｒｏＢＮＰ比ＢＮＰ升
高更明显［６］。急性心肌梗死（ＡＭＩ）后，由于心肌坏
死，心室壁张力增加和左心室重塑，心室 ＮＴｐｒｏＢ
ＮＰ分泌迅速升高，且升高程度和心肌缺血的严重
程度一致［１］。虽然近年来，大量文献报道 ＮＴ
ｐｒｏＢＮＰ水平能反映心室的结构和功能的改变，能
早期预测心功能不全情况，也是 ＡＭＩ死亡危险的
独立预测因子［７－９］。但ＮＴｐｒｏＢＮＰ作为ＡＭＩ患者
预后和死亡风险评估方法目前尚无足够的临床实

验证据证实。

本研究结果显示与 ｃＴｎＩ一样，血管闭塞组患
者血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ高于血管未闭塞组（Ｐ＜００１），
提示 ＮＴｐｒｏＢＮＰ与冠状动脉病变程度是密切相
关。而普通二维超声参数在２组间并无著差异（Ｐ
＞００５）。血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ预测ＮＳＴＥＭＩ患者发生
血管急性闭塞的 ＲＯＣ曲线下面积为７０５％，接近
ｃＴｎＩ（８８０％），显著好于ＬＶＥＦ（３９２％）。在本研
究中，Ｃｏｘ比例风险回归模型显示 ＮＴｐｒｏＢＮＰ（Ｐ
＝００３９），ｃＴｎＩ（Ｐ＝００２９）和ＬＶＥＦ（Ｐ＝００４６）
为ＮＳＴＥＭＩ患者发生心源性死亡的独立危险因子，

７４２１

　１１期 凌　云等　血浆ＮＴｐｒｏＢＮＰ预测急性非ＳＴ段抬高心肌梗死患者血管急性闭塞和心源性死亡的价值



而且结果还提示对于 ＮＳＴＥＭＩ患者血管急性闭塞
的预测，血浆 ＮＴｐｒｏＢＮＰ检测的准确度比较接近
ｃＴｎＩ检测，而远远高于 ＬＶＥＦ，对于 ＮＳＴＥＭＩ患者
发生心源性死亡的预测，ＮＴｐｒｏＢＮＰ检测的准确度
要明显的高于 ｃＴｎＩ和 ＬＶＥＦ。说明 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水
平较高者有发生心源性死亡的危险。总之，ＮＴ
ｐｒｏＢＮＰ对 ＮＳＴＥＭＩ患者的危险分层、预测冠状动
脉事件及病死率具有一定的临床价值。
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杂志，２０１２（９）：７９５－７９９．

［９］李岚，何金，刘志民，张军初，等．成人甲状腺肿瘤褪黑
素及褪黑素受体蛋白表达异常及意义［Ｊ］．医学与哲
学：临床决策论坛版，２０１１（５）：５７－５９．

［１０］亢晓彬，马勇，魏伟．成人肝癌组织褪黑素受体的表达
及结合特性［Ｊ］．中国药理学通报，２０１０（２）：１７４－
１７７．

［１１］ＹｕａｎＬ，ＣｏｌｌｉｎｓＡ，ＫｉｅｆｅｒＴＬｅｔａｌ．Ｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆ
ｔｈｅＭＴ１ｍｅｌａｔｏｎｉｎｒｅｃｅｐｔｏｒｉｎＭＣＦ７ｈｕｍａｎｂｒｅａｓｔｃａｎｃ
ｅｒｃｅｌｌｓｉｎｈｉｂｉｔｓｍａｍｍａｒｙｔｕｍｏｒｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｎｎｕｄｅｍｉｃｅ
［Ｊ］．ＣａｉｌｃｅｒＬｅｔｔ，２００３（１）：４９－５７．

［１２］ＷａｎｇＸ，ＳｉｒｉａｎｎｉＡ，ＳｃｈｅｒｎｈａｍｍｅｒＥＳ，ｅｔａｌ．Ａｒａｎ
ｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌｏｆｏｒａｌｍｅｌａｔｏｎｉｎｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ
ａｎｄｂｒｅａｓｔｃａｎｃｅｒｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ［Ｊ］ＣａｎｃｅｒＣａｕｓｅＣｏｎｔｒｏｌ，
２０１２（４）：６０９

!

６１６．
［１３］杨一涛，唐罗生，曾祥云，等．褪黑素对体外培养的

ＲＢＨＸＯＲＢ４４细胞增生活性的影响［Ｊ］．中华眼底病
杂志，２００９（３）：１０３－１０７．

（２０１５－０７－２９收稿，２０１５－０８－３０修回）
中文编辑：吴昌学；英文编辑：刘　华
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