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老年慢性心衰患者血清半乳糖凝集素3、B型脑钠肽水平及变化意义
                            1薛寒    2陈小枫   3缪小莉

                   江苏泰州市人民医院，重症医学科 225300 
[摘要]目的：探讨老年慢性心力衰竭患者(CHF)体内Gal-3、BNP变化意义及对CHF的辅助诊断价值。方法：入选2013年1月-2015年8月收治的90例老年CHF患者为研究组，按照性别、年龄配伍原则，选择同期心功能正常的90例老年人作为对照组，回顾性分析两组体内Gal-3、BNP变化，并对研究组入院Gal-3与BNP水平进行相关性分析并心功能分层分析，比较二者对CHF的诊断效能。结果：观察组治疗前BNP(878.5±87.3 vs. 72.8±15.2) pg/ml、Gal-3(30.3±5.9 vs. 6.2±1.5) ng/ml数值显著高于对照组(t=86.257 p＜0.001;t=37.577 p＜0.001)，治疗14d后观察组BNP、Gal-3水平显著下降，但仍明显高于对照组水平(204.3±42.9 vs. 72.8±15.2) pg/ml 、(9.3±2.1 vs. 6.2±1.5) ng/m (t=27.410 p＜0.001; t=11.763 p＜0.001)。治疗前不同心功能分级组患者BNP、Gal-3水平差异有统计学意义(F=4.961 p=0.009;F=3.994 p=0.022)，伴随NYHA心功能分级提高，BNP、Gal-3水平逐渐提高，BNP、Gal-3呈现显著正相关关系(r=0.884 ;t=14.567 p＜0.001)，二者对CHF诊断效能分别为0.832（95%CI. 0.761-0.903）、0.835(95% CI. 0.767-0.903)。结论：老年CHF患者体内BNP与Gal-3水平均显著升高，二者与心功能分级呈同向变化，对CHF均具有较高的辅助诊断价值。
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Variation and significance of serum level of galectin-3(Gal-3) and B-type natriuretic peptide(BNP)in elderly patients with chronic heart failure(CHF)// 
[Abstract] Objective: To investigate the variance and its significance of Gal-3 and BNP in elderly patients with CHF,and to explore the value in diagnosis of CHF. Methods: 90 elderly CHF patients of January 2013 to August 2015 were selected as study group. 90 elderly patients with normal cardiac function were selected as control group according to gender and age compatibility principle, The variations of Gal-3 and BNP of the two groups were retrospectively noted and analyzed. The correlation between Gal-3 and BNP levels in the study group was analyzed, also stratified analysis was conducted based on cardiac function, besides receiver operating curve(ROC) was applied to evaluate the diagnostic efficacy of Gal-3 and BNP. Results: The CHF group before treatment whose BNP (878.5 ± 72.8 vs. 30.3 ± 15.2) pg/ml, Gal-3 (5.9 ± 6.2 vs. 87.3 ± 1.5) ng/ml were significantly higher than the control group (t=37.577  p< 0.001; t=86.257  p< 0.001), treatment for 14d，BNP and Gal-3 levels significantly decreased, but still significantly higher than the control group level (204.3 ± 72.8 vs. 2.1 ± 15.2) pg/ml, (9.3 ± 6.2 vs. 42.9 ± 1.5) ng/m (t=11.763  p< 0.001; t=27.410 p< 0.001). Before treatment, there were significant differences in BNP and Gal-3 levels of patients with different cardiac function classification (F=4.961 p=0.009; F=3.994 p=0.022), with NYHA cardiac function classification increased, BNP and Gal-3 levels gradually increased, BNP and Gal-3 value showed significant positive correlation(r=0.884 ;t=14.567 p＜0.001). The diagnostic efficacies of BNP  and Gal-3 for CHF were 0.832 (95%CI.0.761-0.903) and 0.835 (95%CI. 0.767-0.903) respectively. Conclusion: BNP and Gal-3 were significantly increased in elderly patients with CHF, and the two were in the same direction with the variation of cardiac function classification, which both had a high auxiliary diagnostic efficiency for CHF.
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慢性心力衰竭(Chronic heart failure，CHF)系因器质性或功能性心脏病引起的以心室射血功能受损、神经内分泌激活和外周血流异常分布为特征的复杂临床综合征，是各种类型心脏病的最终结局。神经体液激活及内分泌因子活化与CHF发生发展密切相关，BNP主要是由心室肌细胞分泌的有32个氨基酸组成的多肽类心脏激素，具有利尿、利钠，扩张动脉等多种生物学功效，是心衰诊断与鉴别诊断及预后研判的良好指标[1]。血清半乳糖凝集素-3（Galectin-3,Gal-3）是一种非抗体炎性细胞因子，参与心肌细胞及细胞外基质的纤维化与结构重塑，研究报道可作为心力衰竭的生物标志物。本研究对上述两种内分泌因子在CHF患者体内的变化及对CHF的诊断效能进行了比较，以进一步探求其对对CHF的意义。
1资料与方法
1.1患者纳入与排除标准
病例入组标准：60岁≤年龄≤75岁，劳力性呼吸困难伴或不伴水钠潴留，左室射血分数＜45%，NYHA心功能分级Ⅱ级以上，心脏超声检查显示左心室扩大。排除标准：急性心肌梗死、Ⅱ度及以上房室传导阻滞、心源性休克、重度肺动脉高压、肥厚型心肌病、严重心瓣膜病、缩窄性心包炎、肺栓塞、脑血管意外、恶性肿瘤患者及安装人工起搏器者，肝肾功能不全（转氨酶高于60U/L；肌酐＞220pmol/L）者，中重度贫血者(血红蛋白＜90 g/L)，病死者。CHF诊断标准依据2014版《中国心力衰竭诊断和治疗指南》[2]。
1.2一般资料
回顾性收集2013年1月-2015年8月间符合上述标准的90例CHF患者为研究对象，男49例，女41例，年龄60-73岁，平均(71.5±3.2)岁；NYHA心功能Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级各30例；其中，缺血性心脏病48例、高血压性心脏病28例、扩张型心肌病14例。按照性别、年龄配伍原则，选择同期心功能正常的90例老年人作为对照组，两组研究对象一般临床特征未见显著性差异(p＞0.05)。见表1。

            表1 两组研究对象一般特征比较 [例(%)]
老师经专业老师也查看此处表格均符合统计学要求,建议修订的格式事实上不太符合统计学常规，
	组别
	例数
	性别
	年龄(岁)
	BMI(kg/m2)
	2型糖尿病患者

	
	
	男
	女
	60～
	70～
	＜25
	≥25
	

	CHF组
	90
	49(54.4)
	41(45.6)
	37(41.1)
	53(58.9)
	32(35.6)
	58(64.4)
	19(21.1)

	对照组
	90
	55(61.1)
	35(38.9)
	43(47.8)
	47(52.2)
	40(44.4)
	50(55.6)
	13(14.4)

	(2值
	—
	0.820
	0.810
	1.481
	1.368

	p值
	
	0.365
	0.368
	0.224
	0.242


1.3检测指标
入院当日及治疗14d后采静脉血6ml，分别用于血BNP与Gal-3检测。血样置于含有抑肽酶30ul、10％乙二胺四乙酸40ul的试管中，3000转/分低温离心10min，吸取上清液-80℃冰箱冻存待检，采用美国雅培ASYM全自动酶联免疫分析仪及配套试剂盒（酶联免疫吸附法）测定BNP水平,与Gal-３水平(酶联免疫吸附法，试剂盒购自美国BG公司公司)。上述检测操作步骤均严格按照试剂盒说明书进行。
1.4统计学方法
采用SPSS19.0软件进行统计学分析，三组定量数据组间比较采用成组设计方差分析，两组定量数据组间比较采用t检验，定量数据线性相关分析采用Pearson列联系数，定性数据组间比较采用χ2检验，对CHF诊断效能的分析采用受试者工作曲线(ROC)，并采用曲线下面积(AUC)表示诊断效能，p＜0.05为差异有统计学意义。
2结果
2.1两组研究对象血BNP与Gal-3水平比较

观察组治疗前BNP、Gal-3数值显著高于对照组(p＜0.05)，治疗14d后观察组BNP、Gal-3水平显著下降，但仍明显高于对照组水平(p＜0.05)。见表2。

     表2 两组研究对象治疗前与治疗14d后BNP、Gal-3水平比较（
[image: image1.wmf]X

±s）
	指标
	例数
	BNP( pg/ml )
	Gal-3（ng/ml）

	
	
	治疗前
	治疗14d
	t值
	p值
	治疗前
	治疗14d
	t值
	p值

	观察组
	90
	878.5±87.3
	204.3±42.9
	65.754
	＜0.001
	30.3±5.9
	9.3±2.1
	31.812
	＜0.001

	对照组
	90
	72.8±15.2
	72.8±15.2
	—
	—
	6.2±1.5
	6.2±1.5
	—
	—

	t值
	—
	86.257
	27.410
	—
	—
	37.557
	11.763
	—
	—

	p值
	
	＜0.001
	＜0.001
	
	
	＜0.001
	＜0.001
	
	


2.2不同心功能分级患者治疗前血BNP与Gal-3比较

治疗前心衰组患者伴随NYHA分级提高，血BNP、Gal-3水平也逐渐升高，不同心功能分级组患者间差异有统计学意义(p＜0.05)。见表3。

表3 不同心功能分级患者治疗前BNP、Gal-3水平比较（
[image: image2.wmf]X

±s）
	指标
	例数
	BNP( pg/ml )
	Gal-3（μg/L）

	Ⅱ级
	30
	592.4±78.5
	24.5±3.8

	Ⅲ级
	30
	865.8±84.1
	31.9±5.5

	Ⅳ级
	30
	1249.4±98.7
	40.7±6.7

	F值
	—
	4.961
	3.994

	p值
	
	0.009
	0.022


2.3 BNP与Gal-3相关性分析及对CHF的诊断效能

将观察组患者治疗前BNP与Gal-3数值进行pearson直线相关分析，结果显示二者呈现显著正相关关系(r=0.884 ;t=14.567 p＜0.001)。BNP与Gal-3对CHF诊断效能的ROC曲线见图1，二者 AUC分别为0.835(95% CI. 0.767-0.903)、0.832（95%CI. 0.761-0.903）。


[image: image4.emf]
图1 BNP与Gal-3对CHF的诊断效能ROC曲线
3讨 论
近年研究表明，神经内分泌系统分泌的神经激素及细胞因子的长期慢性作用促进了心肌重塑，导致了心衰的发生、发展[3]。
BNP水平随着心衰的发展代偿性增多，体内数值与NYHA心功能分级、左心室容量、左室射血分数成正比[4] [5]。ROC分析显示BNP对CHF的诊断效能高达0.906(95%CI.0.865-0.946)][6]，对及舒张性心力衰竭的鉴别诊断效能0.711(95%CI.0.630-0.792)][7]。《中国心力衰竭诊断和治疗指南2014》中将其作为心衰辅助诊断与临床疗效评价的重要定量标志物。本研究中CHF患者BNP水平显著高于心功能正常者，且伴随心功能分级升高， BNP数值明显升高，对CHF的诊断效能为0.835，结论与上述研究基本一致。Gal-3是一种含251个氨基酸的非抗体蛋白质，是一种强大的炎症信号分子，分子量约30000，由位于14号染色体的单个基因LGALS3编码。Gal-3可刺激纤维母细胞的活化，促进心脏肥大细胞、巨噬细胞浸润，导致血管周围及心肌间质纤维化。研究表明，血清Gal-3水平与心肌纤维化和心室重构呈显著正相关[8]。同时，Gal-3可促进单核细胞分化为巨噬细胞，并反作用于巨噬细胞，诱导巨噬细胞与肥大细胞分泌炎症介质，从促炎角度参与心衰的病理生理过程[9]。当血清Gal-3浓度截断值为17.8μｇ/Ｌ时，对CHF的诊断敏感性为94.3％，特异性为 65.1％，AUC为0.891[10]；血清Gal-3水平与NYHA心功能分级呈显著正相关，是反映心室功能不全、纤维化和心肌重构的新型重要标志物[11]；队列研究报道[12]，Gal-3可预测严重CHF患者发生左心室心肌重构，而BNP预测效能则不明显；傅庆华等[13]报道，CHF患者Gal-3每增加1pg/ml，心衰恶化危险比将增加2.65(p=0.010)，死亡危险比将增加2.83(p=0.034)。本研究中，CHF患者Gal-3水平亦显著高于心功能正常者，伴随心功能分级升高，Gal-3数值亦逐步升高，且与BNP存在明显的正相关关系，对CHF的诊断效能与BNP接近，说明Gal-3亦可作为CHF辅助诊断的重要标志物，治疗14d后，Gal-3与BNP均大幅下降，可推测二者对心衰的疗效评估亦有重要价值。
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