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&&!摘&要"&目的&探讨血清脑钠肽$B81%检测在小儿甲亢性心脏病$甲亢心%中的诊断价值( 方法&测定并

比较甲亢心 #" 例$甲亢心组%)甲状腺功能亢进症$甲亢组%及对照组各 =$ 例小儿的血清 B81,左室射血分数

$c5Ẁ %)二尖瓣血流频谱WO9比值等指标)并以B81为诊断指标)对小儿甲亢心进行诊断试验评价( 结果&

!

甲

亢心组和甲亢组患儿治疗前血清 B81水平均显著高于对照组$Cg$7$D%)c5Ẁ 及 WO9比值明显低于对照组

$Cg$7$D%)甲亢心组血清B81水平与 RR

=

,RR

>

水平呈显著正相关$?k$7"$!)Cg$7$D#?k$7D@")Cg$7$D%)与

c5Ẁ ,WO9比值呈显著负相关$?k<$7>")Cg$7$D)?k<$7=D)Cg$7$D%(

"

甲亢心组和甲亢组患儿治疗 = 个月

后血清B81,RR

=

,RR

>

显著低于治疗前 $Cg$7$D%)c5Ẁ ,WO9比值显著高于治疗前 $Cg$7$D%(

#

以 B81

P=#=7?# 0;O/c为界点诊断甲亢心的灵敏度为 %#7"?Q,特异度 %$7$$Q,阳性预测值 "%7??Q,阴性预测值

%=7!$Q( 结论& 血清B81检测是小儿甲亢心比较可靠的诊断指标)其水平的高低结合c5Ẁ ,WO9比值可反映甲

亢心的严重程度以及心肌损害的程度( !中国当代儿科杂志#!""##$$$%%&&I$ '&IM"
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&& =:./0*7/* >:?17/)@1& R,.[36:3-.-(.[36:.,YJ.4:/ G43)* *3-4):4.-)F0.0-)2.$B81% )* -(.2)3;*,J)J,Y

(I0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.)* F()624.*7A1/8-3.& )̀Y-IM.);(-F()624.* Z)-( (I0.4-(I4,)2)J/Z.4.3JJ);*.2 -,-Z,;4,:0J

3FF,42)*;-,-(.)4F342)3FY:*F-),*J* (I0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.$ ' k#"% 3*2 (I0.4-(I4,)2)J/36,*.$ ' k=$%7R()4-I

(.36-(IF()624.* J.4[.2 3J-(.F,*-4,6;4,:07L.4:/B816.[.6) 6.Y-[.*-4)F:634.q.F-),* Y43F-),* $c5WW% 3*2 WO943-),

Z.4./.3J:4.2 G.Y,4.3*2 3Y-.4-4.3-/.*-7R(.2)3;*,J-)F[36:.,YB81Z3J.[36:3-.2 )* F()624.* Z)-( (I0.4-(I4,)2 (.34-

2)J.3J.7B1.45/.&R(.J.4:/B816.[.6)* -(.(I0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.3*2 -(.(I0.4-(I4,)2)J/36,*.;4,:0JG.Y,4.

-4.3-/.*-Z3JJ);*)Y)F3*-6I();(.4-(3* -(3-)* -(.F,*-4,6;4,:0 $Cg$7$D%) Z()6.-(.c5Ẁ 3*2 -(.WO943-),Z.4.

J);*)Y)F3*-6I6,Z.4-(3* -(,J.)* -(.F,*-4,6;4,:0 $Cg$7$D%7L.4:/B816.[.6Z3J0,J)-)[.6IF,44.63-.2 Z)-( -(.RR

=

$?k$7"$!) Cg$7$D% 3*2 RR

>

6.[.6J$?k$7D@") Cg$7$D% 3*2 *.;3-)[.6IZ)-( -(.c5Ẁ $?k<$7>") Cg$7$D% 3*2

-(.WO943-),$?k<$7=D) Cg$7$D% )* -(.(I0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.;4,:07R(.J.4:/B81) RR

=

3*2 RR

>

6.[.6J)* -(.

(I0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.3*2 -(.(I0.4-(I4,)2)J/36,*.;4,:0JZ.4.4.2:F.2 3*2 -(.c5Ẁ 3*2 -(.WO943-),)*F4.3J.2

J);*)Y)F3*-6I-(4../,*-(J3Y-.4-4.3-/.*-$Cg$7$D%7T(.* J.4:/B816.[.6,YP=#=7?# 0;O/cZ3J04,0,J.2 3J3F:-,YY

0,)*-) -(.J.*J)-)[)-I) J0.F)Y)F)-I) 0,J)-)[.04.2)F-)[.[36:.3*2 *.;3-)[.04.2)F-)[.[36:.Z.4.%#7"?Q) %$7$$Q)

"%7??Q 3*2 %=7!$Q 4.J0.F-)[.6IY,4-(.2)3;*,J)J,Y(I0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.7C-,754.)-,.&B81/3IJ.4[.3J3

4.6)3G6./34_.4Y,4-(.2)3;*,J)J,Y(I0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.)* F()624.*7L.4:/B816.[.636,*;Z)-( -(.c5Ẁ 3*2 -(.

WO943-),/3IG.:J.Y:6)* -(..[36:3-),* ,Y-(.J.[.4)-I3*2 -(.F342)3FY:*F-),* )* F()624.* Z)-( -()J2)J.3J.7

!C8),D C-,/12EF13)*/0) !""#) $$ $%%*&I$ '&IM"

&&G16 9-03.*&B43)* *3-4):4.-)F0.0-)2.# KI0.4-(I4,)2 (.34-2)J.3J.# '342)3FY:*F-),*# '()62

&&脑钠肽 $ G43)* *3-4):4.-)F0.0-)2.)B81% 是在

!%"" 年首次由日本的 L:2,( 等从猪脑中分离出来

的一种具有 =# 个氨基酸的神经多肽激素)又称脑钠

素( 人类 B81基因片段位于 ! 号染色体短臂的远

端)主要由心脏合成和分泌!!"

( B81是心功能不全

最具有特异性的肽类激素)在心腔压力增加)心室扩

+!=?+
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张或容量负荷过重时)其分泌和释放明显增加)血清

B81浓度的增高往往早于临床症状的出现)甚至早

于其他特殊检查的异常)而且B81在无症状性左室

功能障碍时亦会显著增高)且不受其他因素的干扰)

因此它反映心室功能改变更敏感)更有特异性)可灵

敏客观地评价患者的心功能)早期发现无症状的亚临

床心功能不全患者)有助于心衰的早期诊断!# ND"

(

甲亢性心脏病$甲亢心%是指在甲亢的基础上

逐渐形成的一种心脏病变)甲亢心可发生于任何甲

亢患者)其发生率约占甲亢患者的 !$Q)其发病确

切机制目前尚不清楚!?)@"

( 早期诊断及治疗对改善

甲亢心的预后十分重要( 目前甲亢心的诊断是按照

美国纽约心脏病协会制定的诊断标准)但按照此标

准进行诊断)患者实际上已经到了比较严重的阶段)

在此阶段进行干预治疗往往效果不佳( 因此)临床

上寻找早期诊断甲亢心的血清标志物)对改善甲亢

心患者的预后十分重要)而既往的研究未能提出

B81在甲亢心的临界值( 本研究通过测定并比较

甲亢心,甲亢及对照组中血清 B81的水平变化)结

合左室射血分数$c5Ẁ %)舒张早期血流峰值速度

与舒张晚期血流峰值速度之比$WO9%等指标)并以

B81为诊断指标)对小儿甲亢心进行诊断试验评价)

以探讨血清B81检测在小儿甲亢心中的诊断价值(

$H对象和方法

$7$H对象

研究对象为 #$$? 年 D 月至 #$$" 年 !# 月本院

儿科内分泌专科门诊及部分儿科住院的患儿$均为

未用抗甲状腺药物治疗的初诊患儿%*按美国纽约

心脏病协会标准!""确诊为心功能
)

级的甲亢心 #"

例$甲亢心组%)男 != 例)女 !D 例)年龄$%7> f#7D%

岁)病程$%7= f=7?%月#甲状腺功能亢进症$甲亢

组%=$ 例)男 !> 例)女 !? 例)年龄$"7= f=7!%岁)病

程$D7% f!7"%月( 对照组 =$ 例)来源于门诊体检

要求做微量元素检测的儿童或患轻微上呼吸道感染

的儿童)并有家长签署的知情同意书( 男 != 例)女

!@例)年龄$%7@ f=7D%岁( 受检儿童经常规检查血

液生化,E线胸片,心电图等)排除发热,急性感染,水

电解质失衡及其他的心,肺,脑,肾,糖尿病,肿瘤等疾

病)未接受任何药物及输血治疗( 各组间在性别,年

龄,体重方面匹配)具有可比性$CP$7$D%(

$7!H方法

!7#7!&血清 B81的测定&&甲亢心组,甲亢组治

疗前及治疗后 = 个月和对照组清晨空腹抽静脉血

= /c)注入普通试管中)= $$$ 4O/)* 离心 !$ /)*)分

离出血清后立即置于 <#$l冰箱待检( 采用 B81

SC9试剂盒$北京普尔伟业生物科技有限公司生

产%)用U'#$!$

-

M放射免疫计数器测定(

!7#7#&左室功能检测&&采用美国 VW公司 5C5M

CUD 型)探头频率 =7D \KA的彩色多普勒超声心动

图仪检测)检测参数包括 c5Ẁ )WO9比值)以上数

据均由超声科专人操作)均取 = 次检测平均值)并于

治疗 = 个月后复查(

!7#7=&统计学分析&&所有资料采用 L1LL !!7D

统计软件进行分析)测定值用均数 f标准差$TfJ%

表示)采用@检验及直线相关分析)以Cg$7$D 为差

异有显著性(

!H结果

!7$H各组临床资料比较

甲亢心组,甲亢组血清 B81水平及 RR

=

和 RR

>

水平明显高于对照组)而c5Ẁ 和WO9值明显低于对

照组)与对照组比较差异有显著性$Cg$7$D%#甲亢

心组血清 B81水平及 RR

=

)RR

>

)c5Ẁ 和 WO9值与

甲亢组之间差异亦有显著性$Cg$7$D%( 甲亢心组

血清B81水平与 RR

=

)RR

>

水平呈显著正相关$?k

$7"$!)Cg$7$D#?k$7D@")Cg$7$D%)与 c5Ẁ 及

WO9比值呈显著负相关$?k<$7>")Cg$7$D)?k

<$7=D)Cg$7$D%)见表 !(

!7!H甲亢心组)甲亢组治疗前后比较

甲亢心组治疗 = 个月后)随着临床表现的好转)

血B81)RR

=

)RR

>

水平显著低于治疗前$Cg$7$D%)

其c5Ẁ ,WO9比值明显高于治疗前$Cg$7$D%#甲

亢组治疗 = 个月后与治疗前相比)血 B81)RR

=

)RR

>

水平亦显著下降$Cg$7$D%)其 c5Ẁ )WO9比值无

明显变化$CP$7$D%)见表 #(

表 $H各组VV

I

#VV

M

#ZXF和T\WS#WL=测定结果比较
$TfJ%

组别 例数 RR

=

$*;O2c% RR

>

$

$

;O2c%

B81$0;O/c% c5Ẁ $Q% WO9比值

对照组 =$ !>>7#> f#>7@? "7$! f!7"> @%7D" f?%7?> @$7@% f?7"? !7=" f$7!=

甲亢组 =$

#D@7"? f==7$!

3

!?7DD f=7>?

3

#=$7?? f>?7>"

3

?D7>= f>7>"

3

!7#$ f$7!>

3

甲亢心组 #"

>="7>$ f!D#7!!

3)G

##7"$ f"7$%

3)G

>!#7D% f%!7@?

3)G

>$7!# f=7#D

3)G

$7@? f$7!#

3)G

&&3*与对照组比较)Cg$7$D# G*与甲亢组比较) Cg$7$D(

+#=?+
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表 !H甲亢心组及甲亢组治疗前后VV

I

#VV

M

#ZXF和T\WS#WL=测定结果比较
$TfJ%

组别 例数 RR

=

$*;O2c% RR

>

$

$

;O2c%

B81$0;O/c% c5Ẁ $Q% WO9比值

甲亢心组 #"

&治疗前 >="7>$ f!D#7!! ##7"$ f"7$% >!#7D% f%!7@? >$7!# f=7#D $7@? f$7!#

&治疗后
!>D7#@ f#?7"%

3

!!7?> f?7"?

3

"!7"$ fD@7#@

3

?@7>= f=7>#

3

!7#" f$7!>

3

甲亢组 =$

&治疗前 #D@7"? f==7$! !?7DD f=7>? #=$7?? f>?7>" ?D7>= f>7>" !7#$ f$7!>

&治疗后
!>=7=# f#=7D@

3

%7D? f#7=>

3

@=7!? f#@7!>

3

?@7#= f=7!? !7=@ f$7!#

&&3*与治疗前比较) Cg$7$D

!JIH血清ZXF对甲亢心的诊断试验评价

根据表 ! 的结果)以甲亢患者 B81的 To#J

$%DQ警戒值%=#=7?# 0;O/c为界点)进行诊断试验

评价)结果甲亢心组 P=#=7?# 0;O/c者 #? 例)甲亢

组 = 例)以B81P=#=7?# 0;O/c为界点诊断甲亢心

的灵敏度为 %#7"?Q,特异度 %$7$$Q,阳性预测值

"%7??Q,阴性预测值 %=7!$Q(

IH讨论

甲状腺功能异常可能通过以下 = 种途径影响

B81代谢!%"

*

!

直接促进心室产生和分泌 B81#

"

源于甲亢的血液动力学改变使静脉回流量增加)导

致心脏容量超负荷)B81水平升高#

#

甲亢伴发肾

素M血管紧张素M醛固酮和肾上素能活性的增加)影

响B81的分泌(

c)3*;等!!$"已证实 B81基因的促催化剂是甲

状腺激素$RK)包括 RR

=

,RR

>

%在心脏中的靶基因)

可增加B81促催化剂的活性( 甲亢伴有心功能不

全的患者治疗前血 B81水平显著高于正常对照

组!!!"

( e,(*,等!!#"用放免法测定了未经治疗甲亢

患者血B81浓度)结果显示)甲亢患者血 B81浓度

明显高于正常对照组)且随着甲亢严重程度的增加

而增加)从而证明了 RK是循环 B81水平的调节因

素这一假说( 甲亢患者 B81浓度与 RR

>

水平呈正

相关) RR

=

对 B81释放的刺激作用强于 RR

>

(

LF(:6-]等!!="的研究结果表明)甲亢组治疗后血 B81

水平明显降低)游离R

=

$ R̀

=

%,游离 R

>

$ R̀

>

%与血中

B81水平独立相关)RK愈高)B81亦愈高( RK可

能对B81的表达和释放有着直接正面的效应)RR

=

作用于心室肌细胞)增加了B81/S89和B81促催

化剂的活性)且伴随有心肌细胞肥大和蛋白质合成

增加(

心力衰竭时)心脏容量负荷或压力负荷增加)心

肌受到牵张或室壁压力增大)引起血中B81浓度增

高)在无症状左室收缩功能低下的患者中)B81亦

增高)这有助于心衰的早期诊断!!>"

( 近年来临床研

究证明B81与充血性心力衰竭的严重程度明显相

关)可以准确地反映左心室功能的变化)B81在心

衰患者中均显著升高)升高程度与心功能不全程度

呈正相关!%"

( 有文献报道)甲亢心患者早期血清

B81升高)而WO9比值明显下降)B81与 WO9结合

可早期诊断和评估甲亢心的心功能!!D"

( 而 B81与

c5Ẁ 呈负相关!=)!?"

(

本组研究结果显示)甲亢心组血清B81水平随

着RR

=

和RR

>

的增高而显著增高)c5Ẁ 及 WO9比

值明显降低)分别与甲亢组,对照组比较差异均有显

著性( 甲亢心组血清 B81水平与 RR

=

及 RR

>

呈显

著正相关)与c5Ẁ 及 WO9比值呈显著负相关( 甲

亢心组治疗 = 个月后)随着临床表现的好转)血清

B81)RR

=

及RR

>

水平较治疗前显著下降$Cg$7$D%)

c5Ẁ 及WO9比值明显升高$Cg$7$D%#甲亢组治

疗 = 个月后血清 B81)RR

=

及 RR

>

水平亦较治疗前

显著下降$Cg$7$D%)与上述报道相似)提示甲亢心

患儿的左室舒张功能较正常人有明显下降)血清

B81可作为甲亢患儿心脏受累的血清标志物#同时

甲亢心治疗后B81水平较治疗前显著降低)可能由

于甲亢心患儿经过治疗)心脏病变大多可以消失)血

流动力学异常被纠正)心室压力负荷缓解)心室释放

B81减少有关( 本组甲亢组B81亦明显高于对照组

$Cg$7$D%)其 c5Ẁ 及 WO9比值明显低于对照组

$Cg$7$D%)提示部分无症状心衰或左室功能低下

患儿按照美国纽约心脏病协会制定的诊断标准不够

诊断为甲亢心的条件)而这类患儿实际上可能已有

心脏受累( 如以大于甲亢组 B81%DQ警戒值

=#=7?# 0;O/c为界点)诊断甲亢心的灵敏度)特异

度及阳性预测值均较高(

上述结果提示血清 B81检测是小儿甲亢心中

比较可靠的诊断指标)其水平的高低结合 c5Ẁ ,

WO9比值可反映甲亢心的严重程度以及心肌损害的

程度(

+==?+
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