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%%!摘%要"%目的%探讨7端脑利钠肽前体 ( 7LM/3+G70)在缺氧缺血性脑病(DCg)合并心肌损伤患儿中的

变化$为临床早期诊断及治疗提供理论依据% 方法%选择我院收住的 JV 例DCg患儿为研究对象(心肌损伤 != 例$

非心肌损伤 !< 例)$以 "# 例正常新生儿为对照组$应用 gKHEH方法测定血浆 7LM/3+G70水平% 结果%

"

心肌损

伤患儿7LM/3+G70水平(JJ<6< b=;6" @.+5c.K) 显著高于非心肌损伤组 (!J=6V bQV6! @.+5c.K) 和对照组

(!!J6= bVJ6; @.+5c.K)$ 均"O#6#!%

#

轻*中*重度 DCg组 7LM/3+G70水平分别为 !Q!6J bQ!6;*"=!6< b!!<6!

和 JQ=6" b<V6! @.+5c.K$中*重度 DCg组显著高于对照组("O#6#!)#轻*中*重度 DCg组间比较差异有显著性$

"O#6#V%

$

心肌损伤组急性期血浆 7LM/3+G70水平明显高于恢复期 (JJ<6< b=;6" @.+5c.KXA""V6# b

<#6# @.+5c.K)$ "O#6#!%结论% 心肌损伤患儿急性期 7LM/3+G70水平升高% 对 DCg患儿检测血浆 7LM/3+G70

有助于早期诊断心肌损伤$判断DCg病情% !中国当代儿科杂志#!""##$$$$!%&#T& '#T%"

!关%键%词"%缺氧缺血性脑病#心肌损伤#7端脑利钠肽#新生儿
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%%>=704*60& ?=@-6023-%L+()X-A,(Y2,-,'-9'2)Y-A+@7M,-3.()25/3+MF32() )2,3(T3-,(9/-/,(1-(7LM/3+G70) ()

)-+)2,-A](,' 'B/+̂(9M(A9'-.(9-)9-/'25+/2,'B(DCg) 9+./5(92,-1 FB.B+9231(25(A9'-.(9()\T3B6A-01.87%L'(3,BM@(X-

)-+)2,-A](,' DCg(!= 92A-A](,' 9+)9T33-),.B+9231(25()\T3B2)1 !< 92A-A](,'+T,) ]-3--)3+55-16L]-),B'-25,'B

)-+)2,-A]-3-TA-1 2A,'-9+),3+5Y3+T/6052A.27LM/3+G705-X-5A]-3-.-2AT3-1 TA()Y-)ZB.-(..T)+2AA2B6B-7,+07%L'-

.-2) /52A.27LM/3+G705-X-5A() /2,(-),A](,' .B+9231(25()\T3B(JJ<6< b=;6" @.+5c.K) ]-3-A(Y)(@(92),5B'(Y'-3,'2)

,'+A-() /2,(-),A](,' )+)M.B+9231(25()\T3B(!J=6V bQV6! @.+5c.K) 2)1 () ,'-9+),3+5Y3+T/ (!!J6= bVJ6; @.+5c.K)

("O#6#!)6L'-7LM/3+G705-X-5A() .(51$ .+1-32,-2)1 A-X-3-DCg)-+)2,-A]-3-!Q!6J bQ!6;$ "=!6< b!!<6! 2)1

JQ=6" b<V6! @.+5c.K$ 3-A/-9,(X-5B6&+./23-1 ](,' ,'-9+),3+5Y3+T/$ ,'-7LM/3+G705-X-5A() ,'-.+1-32,-2)1 ,'-

A-X-3-DCgY3+T/AA(Y)(@(92),5B()93-2A-1 ("O#6#!)6L'-3-]-3-A(Y)(@(92),1(@@-3-)9-A() ,'-7LM/3+G705-X-52.+)Y

,'-.(51$ .+1-32,-2)1 A-X-3-DCgY3+T/A("O#6#V)6C) /2,(-),A](,' .B+9231(25()\T3B$ ,'-7LM/3+G705-X-5A

A(Y)(@(92),5B1-93-2A-1 () ,'-9+)X25-A9-),/'2A-9+./23-1 ](,' ,'+A-() ,'-29T,-/'2A-(""V6# b<#6# @.+5c.KXA

JJ<6< b=;6" @.+5c.K("O#6#!)6C.56+,72.57%052A.27LM/3+G705-X-5A()93-2A-() )-+)2,-A](,' DCg9+./5(92,-1

FB.B+9231(25(A9'-.(9()\T3B() ,'-29T,-/'2A-68-,-9,(+) +@7LM/3+G705-X-5A.2BF-TA-@T5() ,'-1(2Y)+A(A+@

.B+9231(25(A9'-.(9()\T3B2)1 ,'-A-X-3(,B-X25T2,(+) +@DCg6!C125D C.50-<:E-82*04$ !""#$ $$ ($!)&#T& '#T%"

%%F-; G.487&%DB/+̂(9M(A9'-.(9-)9-/'25+/2,'B# dB+9231(25()\T3B# 7LM/3+G70# 7-+)2,-

%%新生儿缺氧缺血性脑病 ( 'B/+̂(9M(A9'-.(9-)M

9-/'25+/2,'B$ DCg)是由于围生期窒息缺氧导致脑

的缺氧缺血性损害$是造成儿童智力障碍及残疾的

最常见原因$成为危害儿童生活质量的重大问题%

尤其是中*重度DCg患儿常合并不同程度的缺氧缺

血性心肌损伤$导致心功能不全$从而进一步引起脑

灌注减少$加重脑损伤% 目前关于新生儿缺氧缺血

性心肌损伤缺乏特异性的诊断标准$研究表明$血浆

脑利钠肽(F32() )2,3(T3-,(9/-/,(1-$ G70)及 7端脑

利钠肽前体(7M,-3.()25/3+MF32() )2,3(T3-,(9/-/,(1-$

'J=$'
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7LM/3+G70)与小儿心功能及其严重程度有很好的

相关性!!$""

% DCg患儿合并心肌损伤是否与 7LM

/3+G70有相关性$目前国内外尚未见报道% 本研究

通过检测 DCg患儿血浆 7LM/3+G70水平$以探讨

7LM/3+G70在DCg合并心肌损伤中的变化$旨在为

临床DCg合并心肌损伤患儿提供诊断依据%

$H资料和方法

$6$H临床资料

"##= 年 V 月至 "##< 年 = 月随机选择我院儿科

住院的 DCg患儿 JV 例为观察组$全部病例均符合

新生儿 DCg诊断标准!J"

$其中轻度 !V 例$中度 !!

例$重度 $ 例#男 "! 例$女 !Q 例% 参照虞人杰等!Q"

的诊断标准$根据病史*症状*体征$结合心电图*心

肌酶谱*心肌肌钙蛋白C及胸部k线等检查发现 JV

例DCg患儿中 != 例合并心肌损伤(心肌损伤组)$

另 !< 例无心肌损伤$为非心肌损伤组% 对照组 "#

例$其中男 $ 例$女 !! 例$为兰州市妇幼保健院出生

的正常新生儿及我院同期收治的无窒息史及心血管

系统疾病的足月新生儿$其胎龄*出生体重*性别*日

龄及分娩方式与DCg组比较差异无显著性$具有可

比性%

$6!H方法

各组患儿于生后 J 1(急性期)内采血$心肌损

伤组患儿另于生后 = a!Q 1(恢复期)再次采取血

样% 于上午 < a$点分别抽取股静脉血 !6V .K$注入

加有g8LH及抑肽酶的塑料试管中$摇匀$静置 J# a

;# .()$低温离心( :Qi$ Q ### 3c.()$ !# .())$分离

血浆后置于 :=#i冰箱中保存待测% 血浆 7LM/3+

G70应用gKCEH法检测$试剂盒购自美国H8K公司%

$6&H统计学分析

应用 E0EE !#6# 软件进行统计分析$数据用均

数b标准差(KbC)表示$采用方差分析和多元线性

相关分析$心肌损伤患儿急性期与恢复期血浆 7LM

/3+G70均数的比较采用配对@检验%

!H结果

!I$H各组患儿血浆YKM:4.OYE水平的比较

心肌损伤组患儿血浆 7LM/3+G70水平显著高

于对照组和非心肌损伤组("O#6#!)% 非心肌损伤

组与对照组比较差异无显著性(表 !)%

%%表 $H各组患儿血浆YKM:4.OYE水平
(KbC)

组别 例数 7LM/3+G70(@.+5c.K)

对照组 "# !!J6= bVJ6;

非心肌损伤组 !< !J=6V bQV6!

心肌损伤组 !=

JJ<6< b=;6"

2$F

M值 ==6QJ!

"值 O#6#!

%%2&与对照组比较$"O#6#!# F&与非心肌损伤组比较$"O#6#!

!I!H不同程度 RQU患儿急性期血浆 YKM:4.OYE

和血清心肌酶谱的变化

轻度DCg组血浆7LM/3+G70*血清 &̀ MdG水平

与对照组比较略升高$但差异无显著性("R#6#V)$

中*重度DCg组与对照组比较明显升高("O#6#!)%

DCg轻*中*重度组 7LM/3+G70和 &̀ MdG水平两两

比较均差异有显著性("O#6#V)% 不同程度DCg组

血清 HEL*K8D*K8D!*&̀ 测定值与对照组比较均

明显升高("O#6#!)$且随着 DCg程度的加重而升

高$同时轻*中*重度组两两比较差异均具有显著性

("O#6#!)% 经多元线性相关分析$血浆 7LM/3+GM

70水平与 &̀ *&̀ MdG*HEL*K8D*K8D! 呈显著正

相关(?分别为 #6;J"$#6;=<$#6;!Q$#6=#<$#6;"J$

"O#6#!)(表 ")%

!I&HRQU合并心肌损伤患儿血浆 YKM:4.OYE的

动态变化

DCg合并心肌损伤患儿急性期与恢复期血浆

7LM/3+G70的水平分别为 JJ<6< b=;6"$""V6# b

<#6# @.+5c.K$恢复期血浆 7LM/3+G70水平较急性

期显著下降$差异有显著性(@I<6<VQ$ "O#6#!)%

表 !H不同程度RQU患儿急性期血浆YKM:4.OYE和血清心肌酶谱的变化
(KbC)

组别 例数 7LM/3+G70(@.+5c.K) HEL(PcK) K8D(PcK) K8D!(PcK) &̀ (PcK) &̀ MdG(PcK)

对照组 "# !!J6= bVJ6; JQ6! b!#6J Q!$6# b!#"6V "VV6= b<"6= "<<6V b!#$6J Q;6< b!$6$

DCg轻度组 !V !Q!6J bQ!6;

V<6$ b!!6$

2

;<Q6! b=Q6#

2

JVQ6J b!!V6=

2

;=;6V b!J$6V

2

VV6V b"#6<

DCg中度组 !!

"=!6< b!!<6!

2$F

=$6= b!"6"

2$F

<<#6" bVQ6!

2$F

Q=J6< bQ#6Q

2$F

! #!Q6V b!V!6Q

2$F

!VJ6< b"!6=

2$F

DCg重度组 $

JQ=6" b<V6!

2$F$9

!JV6< b"#6=

2$F$9

! !!J6J b!!;6"

2$F$9

;Q;6# bV<6<

2$F$9

! Q=V6; b!VJ6;

2$F$9

"J<6; bJ#6<

2$F$9

M值 "=6V$# !"=6=JV !Q"6$#< Q$6"$; !<"6"V$ !$!6"$$

"值 O#6#! O#6#! O#6#! O#6#! O#6#! O#6#!

%%2&与对照组比较$ "O#6#!#F&与轻度DCg组比较$"O#6#V# 9&与中度DCg组比较$"O#6#V

'Q=$'
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&H讨论

DCg是围生期新生儿脑损伤的常见原因% 部分

患儿可遗留不同程度的神经系统后遗症!V"

% 缺氧

窒息后脑损害往往与其他脏器损害并存$心脏是易

受损的重要器官之一% 新生儿心肌代偿功能差$心

肌损伤后可导致脑灌注量减少$加重脑损伤% 围生

期窒息后心肌损伤发生率高达 "#U aV!U

!;"

% 因

此探讨DCg并发心肌损伤发生的机制及其对脑功

能的影响尤为重要%

目前关于新生儿心肌损伤尚缺乏统一的和特异

性的诊断标准$近年来许多研究表明 G70和 7LM

/3+G70是临床敏感性和特异性好的心肌损伤标志

物% G70是一种心脏内分泌激素$当心室壁张力增

加或容量超负荷时$迅速刺激心室心肌细胞前脑利

钠肽原(/3-M/3+G70)基因高表达$ 快速大量合成 /3-M

/3+G70$在心肌细胞内加工后裂解成脑利钠肽前体

(/3+G70)和 ! 个信号肽$在分泌过程中或进入血液

后 /3+G70再次分解为具有生物活性的 G70和无生

物活性的7端片段(7LM/3+G70)进入血液循环!=$<"

%

本研究结果显示$心肌损伤患儿急性期血浆

7LM/3+G70水平显著升高$而在恢复期显著下降$这

与新生儿在缺氧缺血状态解除后$肺循环压力和阻

力缓解$右心室后负荷减轻$并经积极治疗后$受伤

的心肌细胞逐渐恢复有关% 因此我们认为新生儿

DCg只有当合并心肌损伤时血浆 7LM/3+G70升高$

但心肌损伤患儿血浆 7LM/3+G70水平升高的确切

机制尚不十分清楚% 心肌缺氧可调节心室 G70的

基因表达$局部的心肌缺血性损伤可使血浆G70升

高!$"

% DCg合并心肌损伤患儿可能存在这种局部的

心肌缺氧缺血性损伤$导致心室G70的基因表达增

高$使血浆7LM/3+G70水平升高$因此我们认为7LM

/3+G70升高主要与心肌损伤急性期的病理生理改

变密切相关%

研究表明心肌局部暂时性缺血发作时血浆 7LM

/3+G70水平升高!!#"

$心肌局部暂时性缺血使心室

壁应力增加$进而使心室心肌细胞合成或者释放

G70$且G70的释放与心肌缺血程度密切相关!!!"

%

心肌损伤患儿在缺氧状态下$肺血管床持续收缩$肺

循环压力和阻力升高$右心室后负荷增加$进一步加

重了心肌缺氧缺血状态$缺氧缺血部位的心肌细胞

收缩力减退$严重者可出现心肌细胞变性*坏死!;"

$

导致心室壁应力及心室负荷发生改变$进而刺激心

室心肌细胞合成和释放 7LM/3+G70$使血浆 7LM

/3+G70水平升高% 故我们认为检测 7LM/3+G70有

助于判断 DCg是否合并心肌损伤%

本组资料显示 DCg血浆 7LM/3+G70水平的升

高与心肌酶水平的升高呈正相关$表明心肌损伤患

儿急性期血浆 7LM/3+G70水平的升高与局部心肌

缺血性损伤有关$中*重度 DCg脑损伤的同时易合

并心肌损伤$7LM/3+G70*心肌酶随着 DCg程度的加

重逐渐升高$这与窒息引起心肌损伤的病理过程是

一致的$DCg程度越重$可能造成心肌损伤的程度越

重$从而使血浆 7LM/3+G70水平升高% 故检测 7LM

/3+G70可间接判断DCg的程度%

总之$目前关于新生儿心肌损伤的各项诊断标

准均具有一定的局限性% 本研究结果显示$

7LM/3+G70检测有助于判断DCg是否合并心肌损伤

及DCg的程度$可作为早期诊断$早期干预*判断预

后的参考指标$以便在早期对神经系统干预的同时

注意保护心功能$维持血循环的稳定$减轻脑损伤和

心肌损伤$避免并发症的发生$改善预后%
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