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利钠肽在急性心力衰竭预后评估及指导治疗中的作用
李航顺 梁兆光△

(哈尔滨医科大学附属第一医院心血管内科 黑龙江哈尔滨 150001)

摘要：利钠肽(BNP与 NT-proBNP)是预测急性心衰预后及评估急性心衰治疗效果可靠的指标。日常临床决策加用利钠肽检测提
高了急性心衰高危患者的发现率，而这些患者往往需要加强追踪及强化治疗。现就利钠肽在评估急性心衰预后及指导心衰治疗
中的价值作如下综述。
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ABSTRACT : Natriuretic peptides(B-type natriuretic peptide (BNP) and N-terminal pro-B-type natriuretic peptide (NT-pro-BNP))

are reliable tools for establishing prognosis and evaluating the effectiveness of treatment of acutely heart failure.The addition of BNP and

NT-proBNP to usual clinical decision making enhances detection of high-risk patients who need aggressive follow-up and adjustment of

treatment. we present an overview of the value of natriuretic peptides in the context of acute heart failure prognosis and treatment therapy

optimization.
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随着心衰发病率的日益增高，临床上迫切需要一些能快速

评估急性心衰严重程度及预后的工具，并且可以指导临床治

疗，使其达到最优化,减少住院及出院后的心源性再住院率及

病死率.利钠肽被证明是预测急性心力衰竭患者死亡及其他不

良事件可靠的生物标志物。下面就利钠肽就近几年在预测急性

心衰预后及指导治疗方面的进展作如下综述。

1 心衰流行病学调查及利钠肽在心衰中的角色。

即使随着心衰治疗手段的增加及复杂化，心衰在美国仍然

成为了一种不断增加的公共流行病,大约有 500 万的美国人患

有此病[1,2]。我国 35 至 74 岁城乡居民心衰患病率为 0.9%，大约

400 万[3]发病率高的原因为人口老龄化和其他心血管病预后的

改善，患者生存时间延长，发生心衰的机会增加。在美国，急性

心衰患者六个月后的再住院率及死亡率大约为 30%-40%[4]。
这就意味着我们应提高对心衰预后的评估，从而发现预后不良

的患者，对其进行强化治疗，减少其不良事件的发生。而新兴的

用于评估心衰预后及指导治疗的方法中就包括心脏生物标志

物特别是利钠肽的应用。

在急性心衰治疗工作中,利钠肽是应用最广的心脏生物标

志物.既往利钠肽被用作诊断急性心衰的工具,而新近的一些研

究阐述了它们作为可以预测预后及指导临床治疗的工具的用

处.2006 年美国心力衰竭协会颁布的心衰指南将利钠肽用于心

衰患者的危险分层就是对利钠肽评估心衰预后作用的肯定。

2 利钠肽生理及病理生理基础

通常来说 BNP 是由心室产生和分泌的, 但当心功能不全

或是存在某些病理变化时心房也可产生和分泌 BNP。其触发释

放方式有许多种，我们首先想到的是心脏内容量或是压力的升

高，因此收缩性心力衰竭和舒张性心力衰竭利钠肽都可显著增

高，然而不容忽视的其他因素有心肌病，心脏瓣膜病，肺动脉压

力升高，心律失常，及缺血性心脏病等[5]。因此临床医师要清楚

的是利钠肽的增加并不一定意味着容量过度负荷。
在上述条件下心肌细胞产生一种拥有 134 个氨基酸的前

多肽原[6,7]，而后其裂解成 26 个氨基酸的信号肽及 108 个氨基

酸的 pro-BNP。pro-BNP 在内切蛋白酶的作用下分解成 BNP 及

NT-proBNP[6]。BNP 舒张血管平滑肌；降低抗利尿激素的释放,

增加肾小球滤过率及肾脏血流量从而产生利尿利钠作用;抵抗

肾素血管紧张素醛固酮系统及交感神经系统;其还可以减轻心

肌细胞纤维化和血管平滑肌细胞增殖[6]。相比之下，NT-proBNP

无生物活性。
利尿剂排除多余盐及水分，减轻钠水储留，降低心脏充盈

压，及降低了容量负荷过重所导致的心肌细胞拉伸，从而减轻

了心肌细胞分泌利钠肽。利尿剂往往可以使急性心衰患者的利
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钠肽水平快速下降[8,9,10]。利钠肽对贝塔受体阻断剂的反应是复

杂的。已经发现使用美托洛尔早期可升高利钠肽，后期降低利

钠肽。这可能是因为贝塔受体阻断剂发挥抑制心室重构作用前

使心室内压力升高的缘故[11]。奈西立肽使 BNP 早期升高，因为

无法鉴别输注与内生的 BNP。但当几个小时后输注的奈西立肽

代谢清除，BNP 水平明显下降。相比之下 NT-proBNP 表现为输

注后迅速下降[12]。常规治疗之上加用硝酸酯类联合肼苯哒嗪可

减轻左心室重构，降低 BNP 水平[13]。阿利吉仑，一种肾素抑制

剂，也可降低血浆利钠肽的水平。

3 利钠肽在急性心衰患者中的预后作用

3.1 入院时的 BNP 水平的预后作用

（1）ADHERE 研究(14)：该研究共纳入 48629 例因急性失

代偿心力衰竭而住院的患者，并根据入院 24 小时内的 BNP 测

定值(pg/ml)分成 4 组：Q1(<430),Q2(430-839)，Q3(840-1729),Q4

(>1729)。在校正了年龄，性别，收缩压，肌酐，脉搏等临床因素

后，分析证明了 BNP 值与住院死亡率有着强烈的直接关系.即

Q1(1.9%)，Q2(2.8%)，Q3(3.8%)，Q4(6.0%)(P<0.0001)。这提示我

们急性心力衰竭患者入院时 BNP 值的增高可以预测住院死亡

率的增加[2]。 Harrison 与同事们[15] 评估了急诊入院心衰患者的

BNP 水平与六个月内心衰事件（心源性猝死，再住院率）发生率

的关系，他们发现 BNP>480pg/mL 的患者六个月内的心衰事件

概率是 51%，而 <230pg/mL 的患者心衰事件的概率只有 2.5%。
因此，入院时的 BNP 水平可以帮助对急性心衰患者进行危险

分层。
3.2 治疗后利钠肽下降程度及水平以及出院时利钠肽水平的

预后作用

治疗后利钠肽的下降可能反映了急性心衰患者心脏充盈

压的降低。Kazanegra 及同事[16]发现治疗后 BNP 水平下降与肺

小动脉楔压下降平行。Knebel 等人发现[17]NT-proBNP 有着相似

的情况，而且他们还发现心脏充盈压没有明显下降的患者

NT-proBNP 的水平没有明显降低。Cioffi[18] 及同事发现治疗后

利钠肽的下降并不一定意味着心脏充盈压的下降，但意味着不

良事件的减少。
Genis [19] 等 人 发 现 住 院 出 现 并 发 症 的 患 者 治 疗 7 天

NT-proBNP 的下降程度小于 15%，而相对于那些幸存下来的

患者，他们住院治疗 7 天的 NT-proBNP 的下降程度至少为

50%。Logeart[20] 与同事们发现出院前的 BNP 水平是一项强力

的，独立的死亡及再住院预测因子，预测能力强过心脏彩超。他

们还发现出院时的 BNP 水平低于 350pg/mL 的患者长期预后

最好。Bettencourt[21]发现入院时 NT-proBNP 大于 6779pg/mL 预

测了再住院及死亡危险的趋势，而治疗后 NT-proBNP 大于

4137pg/mL 更具有预测性，在此基础上每增加 1000pg/mL，六

个月内死亡或再住院的危险性增加 8%（P<0.0001）。

4 利钠肽在指导急性心衰治疗中所起的作用

标准的治疗急性心衰往往以临床症状的是否缓解，心衰体

征的改善，体重的减轻，尿量的增加以及肾功能的改善等作为

参考，而这些参考的指标在急性心衰患者中有着较低的敏感性

和准确性。以这些指标的改善为参考而出院会导致患者短中长

期较高的死亡率及再住院率。过去临床上常常使用简单的指标

如肾功能，血压水平及其他变量将急性心衰患者分为低危和高

危。而现在利钠肽在用于评价治疗效果，指导出院时间方面越

来越被广泛使用。
Valle[22] 等人阐述了住院期间 BNP 下降程度及速度预测预

后的价值。他们发现 BNP 快速降至 <250pg/ml 意味着病情稳

定，出院安全性高。该研究收入 186 名急性心衰患者，所有患者

住院期间接受连续的 BNP 测定，治疗的目标是尽可能将 BNP

降至 <250pg/mL。结果显示出院时 BNP<250pg/mL 的患者六个

月的不良事件发生率为 16%，而 >250pg/mL 组的患者不良事

件发生率为 78%。
Bettencourt[21] 等人进行了急性心衰患者出院时 NT-proBN-

P 水平与预后关系的分析。该研究纳入 182 名急性心衰患者。
根据他们出院时 NT-proBNP 下降程度将他们分为三组：下降

程度大于等于 30%组，增加程度大于等于 30%组，以及介入两

组之间组。结果显示第三组心源性死亡或因心衰加重再住院率

是第一组的两倍多。
Cournot[23]等人发现出院前及住院期间 BNP 变化程度是预

后的重要标记物。他们认为最佳切点为出院前 BNP360pg/mL

和住院期间 BNP 下降 50%，出院前 BNP>360pg/mL 和住院期

间 BNP 下降程度小于 50%者不良事件发生率最高。而最低者

为 同 时 满 足 出 院 前 BNP<360pg/mL 和 住 院 期 间 BNP 下 降

>50%者。

5 利钠肽指导的急性心衰处置流程（图 1）

既往急性心衰治疗往往是基于临床目标，而不是生物标志

物。如今应将生物标志物特别是利钠肽纳入急性心衰处置流

程。应努力使心衰治疗的临床目标及利钠肽下降程度大于 30%

同时满足，以期使患者不良事件发生率最小化，从而使治疗最

优化。如果治疗情况下利钠肽下降程度未达到 30%或上升，这

可能意味着治疗程度不够，出院后不良事件发生率高，出院应

该被推迟，建议继续住院治疗。如果利钠肽入院时数值不详，可

以出院时 BNP<350pg/mL 或 NT-proBNP<4000pg/mL 为合理的

出院目标。

6 小结

利钠肽在急性心力衰竭预后评估及指导治疗中起到了重

要的作用，但还需大规模，多中心，随机对照试验验证个体化治

疗目标。毋庸置疑，在心衰治疗方法及预后评估越来越复杂化

的趋势下，利钠肽的作用将会不断被发现，不断被完善。
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