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[摘要] 目的 观察肺源性心脏病（肺心病）患者缓解期、急性加重期的血清精氨酸加压素AVP、和肽素CPT的变化特征，探讨两者与动脉血气分析的相关性，以期评估血清AVP、CPT对肺心病患者病情进展和预后疗效评估的临床意义。方法 98例研究对象分为三组，包括健康对照组30例、肺心病缓解期36例、肺心病急性加重期32例，所有研究对象入院后采用酶联免疫吸附法测定血清AVP、CPT水平。 结果 与健康对照组和肺心病缓解期患者对比，肺心病急性加重期患者的血清AVP、CPT水平显著升高；且急性加重期的AVP、CPT与动脉血PH值、氧分压（PO2）呈负相关，而与动脉血二氧化碳分压（PCO2）呈正相关（P<0.05）。结论 肺心病急性发作患者的血清AVP、CPT的水平显著增高。由此可见，联合检测血清AVP、CPT对肺心病患者病情发展评估和疗效评价具有重要的临床参考价值。
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和肽素（Copeptin,CPT），为一种含有39个氨基酸的糖肽，是精氨酸加压素（Arginine vasopressin,AVP）C末端的一部分，两者主要由精氨酸加压素前体分泌；当机体处于高渗透压、低血压、缺氧和酸中毒等病理生理状态时，垂体后叶可大量释放AVP、CPT进入血液中，两者共同发挥调节中枢神经系统、调控渗透压的生理功能[1-3]。在心脑血管疾病、呼吸道感染等急危重症患者血清中AVP的水平显著升高，被临床应用作为一种诊断疾病和评估病情的预测指标 [4-6]。因此，本研究联合检测肺心病患者血循环中的AVP、CPT水平，并探索两者水平变化是否与肺心病急性加重密切相关。

1.研究方法与技术
1.1 研究对象
依照第七版内科学中肺源性心脏病的诊断标准，选择我院2013年12月至2014年12月收治的肺心病患者68例，包括32例急性加重期患者，15例男性和17例女性，平均年龄为（54.6±6.3）岁；36例缓解期患者，包括19例男性和17例女性，平均年龄为（54.9±7.5）岁；而30例对照组为同期相近年龄阶段的健康体检者，包括16例男性和14例女性，平均年龄为（53.4±6.5）岁。
1.2研究方法
1.2.1标本收集
所有研究对象于清晨空腹状态下，紫色乙二胺四乙酸二钠（EDTA）抗凝管抽取5ml肘静脉血，离心后将血清分装置于-80℃冻存，为避免血样本的研究质量及检测指标的均一性受到影响，所有样本必须避免反复冻融。
1.2.2 检测方法
采用酶联荧光分析技术检测血清AVP、CPT的水平，AVP检测试剂盒（CSB-E09080h）、CPT检测试剂盒（CSB-E12130h）来源于CUSHBIO公司，检测步骤严格依照说明书操作。
1.2.3 动脉血气分析
动脉血气分析指标包括血氧分压（PO2）、PH值和二氧化碳分压（PCO2）。PH值参考范围为7.35-7.45；PO2参考范围为80-100mmHg；PCO2的参考范围为35-45mmHg。
1.3 统计方法
本研究运用SPSS19.0统计学软件，所有计量资料以均数±标准差表示。多组间比较采用单因素方差分析（One-Way ANOVA），方差齐性时采用q检验，方差不齐时采用Tamhane检验。此外，采用Spearman分析进行相关性检测。双侧概率P<0.05为差异具有统计学意义。

2. 结果
2.1 肺心病患者血清AVP、CPT的水平比较
如表1所示，肺心病急性加重期患者的血清AVP、CPT的水平较对照组、缓解期患者均显著升高，且差异具有统计学意义（P<0.05）。
2.2 肺心病患者动脉血气分析指标的比较
表2所示，与对照组和肺心病缓解期患者相比较，肺心病急性加重期患者存在严重的低氧血症、高碳酸血症和酸中毒，且差异均具有统计学意义（P<0.05）。
2.3 肺心病急性加重期患者血清AVP、CPT浓度与PO2、PCO2和PH值的相关性检测
[bookmark: OLE_LINK3][bookmark: OLE_LINK4]如表3相关性分析结果所示，肺心病急性加重期患者的血清AVP、CPT水平与PCO2呈正相关（P<0.05）；而血清AVP、CPT的水平与PO2、PH值呈负相关关系（P<0.05）。最为重要的是，肺心病急性加重期患者的血清CPT水平与AVP呈正相关（r=0.869，P<0.05）。
表1肺心病患者血清AVP、CPT的水平比较
	
	对照组
	肺心病

	
	
	缓解期
	急性加重期

	精氨酸加压素（ng/L）
	4.25±0.36
	54.86±4.24*
	132.90±8.88*#

	和肽素（ng/ml）
	2.65±0.25
	7.22±0.57*
	13.20±1.57*#


注：与对照组比较*P<0.05；与肺心病缓解期比较#P<0.05
表2肺心病患者动脉血气分析指标的比较
	
	对照组
	肺心病

	
	
	缓解期
	急性加重期

	氧分压（mmHg）
	95.47±2.01
	80.42±8.37*
	54.44±4.92*#

	二氧化碳分压（mmHg）
	40.97±3.07
	44.67±5.73*
	64.66±5.69*#

	PH值
	7.41±0.02
	7.35±0.05*
	7.10±0.09*#


注：与对照组比较*P<0.05；与肺心病缓解期比较#P<0.05 
表3肺心病急性加重期患者血清AVP、CPT浓度与PO2、PCO2和PH值的相关性检测
	相关系数r
	氧分压
	二氧化碳分压
	PH值
	精氨酸加压素

	精氨酸加压素
	-0.389*
	0.371*
	-0.614*
	1

	和肽素
	-0.504*
	0.452*
	-0.705*
	0.869*


注：各参数间相关性差异比较*P<0.05 

3. 讨论
本研究结果显示，与肺心病缓解期、健康体检者相比，生物标记物AVP、CPT水平在肺心病急性发作患者血清中显著升高；AVP及CPT平与血PO2、PH值呈负相关关系，与血PCO2呈正相关关系。最为重要的是，血清CPT水平与AVP呈正相关；而与AVP相比较，CPT与血PO2、PCO2、PH值的相关程度更为显著密切。由此可推测，临床联合检测血清CPT、AVP较单一检测肺心病患者的血清AVP，对肺心病的病情进展评估、预后疗效评价可能更为准确全面。
AVP，其又被称之为抗利尿激素、血管加压素，主要由下丘脑的视上核和室旁核的神经内分泌细胞合成分泌，通过下丘脑-垂体束运输后，被贮存在神经垂体中。目前的研究证实，AVP主要通过调节颅脑内压、脑组织代谢水平等，发挥收缩血管、体温调控、免疫调控、抗利尿等重要的生理作用 [7-10]。最近的研究发现，AVP的来源不单单只有下丘脑，人体肺脏组织也是其重要的合成分泌来源之一，当机体处于呼吸道感染、缺氧等病理状态时，肺脏又成为了AVP的靶器官，其分泌合成量较正常生理状态时显著增高，引起肺血管的持续收缩，导致肺循环阻力升高、肺动脉压的持续性升高，此外AVP又可引起血管平滑肌细胞的增殖导致肺血管的结构重构，进而进一步加重肺动脉压的升高，其抗利尿的作用又引起水钠潴留，导致心脏前后负荷的增加，引起心功能的降低，从而诱发肺源性心脏病的发生和恶化 [11-12]。CPT属于精氨酸加压素C末端的一部分，两者来源相同且等摩尔释放；然而，CPT在外界环境中具有良好的稳定性，在血清中容易被检测，由此可推测临床联合检测CPT可弥补AVP的不足，可进一步明确肺心病的病情评估[13-14]。
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