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重组脑钠肽对急性失代偿性心力衰竭患者炎症因子及肾素系统的影响 *
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摘要目的：探讨重组脑钠肽对急性失代偿性心力衰竭患者炎症因子及肾素系统的影响。方法：选择 2014年 7月 ~2016年 7月于

我院就诊的急性失代偿性心力衰竭患者 160例，80例对照组行硝普钠治疗，80例实验组行重组脑钠肽治疗，观察两组治疗前后

肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、超敏 C反应蛋白（hs-CRP）、白细胞介素 -6（IL-6）、脑钠肽（BNP），醛固酮、血管紧张素Ⅱ、血浆肾素活

性，血流动力学变化及心功能情况。结果：治疗前，实验组 TNF-琢、hs-CRP、IL-6、BNP低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。实
验组醛固酮、血管紧张素Ⅱ、血浆肾素活性低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05）。实验组血流动力学低于对照组（P<0.05）。实

验组心功能较对照组改善更明显（P<0.05）；实验组副反应少于对照组（P<0.05）。结论：急性失代偿性心力衰竭患者应用重组脑钠

肽治疗可降低患者炎症因子，改善肾素系统。
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Effects of Recombinant Brain Natriuretic Peptide on Inflammatory Factors
and Renin System in Patients with Acute Decompensated Heart Failure*

To research the effects of recombinant brain natriuretic peptide on inflammatory factors and renin system in

patients with acute decompensated heart failure. 160 patients with acute decompensated heart failure who were treated in our

hospital from July 2014 to July 2016 were selected and randomly divided into two groups, with 80 cases in each group. The patients in

the control group were treated with sodium nitroprusside, while the patients in the experimental group were treated with recombinant

brain natriuretic peptide. Then the serum levels of tumor necrosis factor alpha (TNF-琢), hypersensitive c-reactive protein (hs-CRP),

interleukin-6 (IL-6), brain natriuretic peptide (BNP), aldosterone, aldosterone Ⅱ , plasma renin activity, hemodynamics and heart

functions of patients between the two groups were observed and compared before and after the treatment. After treatment, the

serum levels of TNF-琢, hs-CRP, IL-6 and BNP of the experimental group were lower than those of the control group, and the differences
were statistically significant (P<0.05); After treatment, the levels of the aldosterone, aldosterone Ⅱ and plasma renin activity of the

experimental group were lower than those of the control group, and the differences were statistically significant (P<0.05); After treatment,

the hemodynamics of the experimental group was lower than that of the control group, and the difference was statistically significant

(P<0.05). The improvement of heart function of the experimental group was more obvious than that of the control group (P<0.05). The

incidence of complications in the experimental group was lower than that of the control group (P<0.05). Recombinant brain

natriuretic peptide has better clinical efficacy on the treatment of the acute decompensated heart failure, which can reduce the serum

levels of the inflammatory factors, and improve the renin-angiotensin-aldosterone system.
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前言

急性心力衰竭是一种心力衰竭加重或者急性发作的临床

综合征，且急性失代偿期是其严重阶段，可导致患者住院病死

率增加[1]。有报道发现，炎症因子能够促进心室重构，从而造成

心力衰竭加剧[2]。相关研究指出，急性失代偿性心力衰竭能够异

常激活内分泌系统，诱导肾素系统的异常表达，形成一种恶性

循环，导致心力衰竭进一步加重[3，4]。目前临床多采用扩血管、强

心、利尿等对症治疗，但其抗心衰效果并不理想[5]。重组脑钠肽

是一种人工多肽，存在扩血管、利钠、抗纤维化等药物功效，现

已逐步开展于心血管疾病治疗[6]。本研究就急性失代偿性心力

衰竭患者使用重组脑钠肽治疗对炎症因子及肾素系统的影响
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Groups Time TNF-琢 (ng/L) hs-CRP (mg/L) IL-6 (ng/L) BNP (ng/L)

Control group

(n=80)

Before treatment 6.87± 1.84 7.32± 2.17 89.62± 12.70 2647.41± 542.1

After treatment 5.25± 1.12 a 3.89± 0.8 a 56.73± 9.14a 1682.65± 511.4a

Experimental group

(n=80)

Before treatment 7.11± 1.65 7.69± 2.01 86.41± 12.20 2643.91± 568.42

After treatment 4.93± 0.85ab 1.83± 0.30ab 43.69± 8.51ab 1240.69± 405.2 ab

表 1 治疗前后两组患者炎症因子水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of levels of inflammatory factors between the two groups before and after the treatment

Note: compared with before treatment, aP<0.05; compared with control group after treatment, bP<0.05.

进行回顾性分析，现报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选择 2014年 7月 ~2016年 7月于我院就诊的急性失代偿

性心力衰竭患者，纳入标准：与急性失代偿性心力衰竭诊断标

准相符[7]，且经临床表现、心电图等检查明确诊断；左室射血分

数在 45%以下，且左室舒张末内径在 60 mm以上；NAHA心功

能分级在Ⅲ~Ⅳ级；发病至入院时间在 6 h以内。排除标准：肝

肾功能严重不全、急性感染或者创伤、自身免疫系统疾病、恶性

肿瘤；心源性休克、瓣膜明显狭窄。对照组 44例男性，36例女

性；年龄 45~72岁，平均（65.41± 1.18）岁；发病至入院时间 1~6

h，平均（2.54± 0.38）h；基础病因：46例缺血性心脏病，22例高

血压性心脏病，12例扩张性心肌病。实验组 41例男性，39例女

性；年龄 42~70岁，平均（64.11± 1.43）岁；发病至入院时间 1~6

h，平均（2.47± 0.31）h；基础病因：42例缺血性心脏病，26例高

血压性心脏病，12例扩张性心肌病。比较两组基本资料无差异

（P>0.05），有可比性。

1.2 方法

对照组行硝普钠治疗，起始予以患者 10 滋g/mL硝普钠静
脉泵入，按照患者的心力衰竭及血压等缓解情况每 5~10 min

以 5 滋g增加用药剂量，直至血压、心率等达到临床效应。实验
组行重组脑钠肽治疗，以 1.5 滋g/kg作为负荷剂量，予以患者静
脉推注，再以 0.01 滋g/kg·min予以患者持续静脉泵入。两组均
持续用药 48 h，同时予以 茁受体阻滞剂、利尿剂、洋地黄药物、血
管紧张素Ⅱ受体拮抗剂等基础治疗，并指导患者合理饮食。

1.3 观察指标

于治疗前及治疗结束时采集患者外周静脉血 2 mL，常规

离心后，收集血清及血浆于 -80℃环境中待检。炎症因子包含

TNF-琢：肿瘤坏死因子 -琢、hs-CRP：超敏 C反应蛋白、IL-6：白细

胞介素 -6、BNP：脑钠肽使用放射比浊法检测，试剂盒分别由广

州欧化药业有限公司、南昌市飞弘药业有限公司、甘肃定西扶

正制药有限公司、云南南诏药业有限公司海口康力元制药有限

公司提供。肾素系统：血管紧张素Ⅱ及醛固酮使用酶联免疫双

抗体夹心法检测，试剂盒分别由湖南正驰药业有限公司、甘肃

益尔药业股份有限公司提供，以血管紧张素Ⅰ的产生速率间接

表示血浆肾素活性，试剂盒由上海安都制药有限公司提供。于

用药期间置入 Swan-Ganz漂浮导管监测血流动力学，包含肺毛

细血管楔压、右心房压、中心静脉压。使用超声诊断系统评估患

者左心功能，包含左室射血分数（LVEF）及左室舒张末内径

（LVEDD）。观察两组用药期间的副反应，并详细记录。

1.4 统计学分析

选择 SPSS18.0行数据统计，计量资料用均数± 标准差（x依
s）表示，用 t检验比较，计数资料用[(n)%]表示，用 x2检验比较，
等级资料用秩和检验，P<0.05有统计学意义。

2 结果

2.1 治疗前后两组患者炎症因子水平比较

治疗前，两组患者 TNF-琢、hs-CRP、IL-6、BNP水平比较，差
异无统计学意义（P>0.05）；治疗后，两组患者 TNF-琢、hs-CRP、
IL-6、BNP均降低，组内比较差异明显（P<0.05），且实验组低于

对照组，组间比较有统计学意义（P<0.05），见表 1。

表 2治疗前后两组患者肾素系统指标比较（x依s）
Table 2 Comparison of the renin-angiotensin-aldosterone system between two groups before and after the treatment

Groups Time Aldosterone (ng/L) AngiotensinⅡ (ng/L) Plasma renin activity (ng/mL·H)

Control group

(n=80)

Before treatment 170.81± 39.27 82.20± 15.69 4.39± 1.15

After treatment 67.94± 18.42a 114.60± 19.20 a 1.36± 0.35 a

Experimental group (n=80)
Before treatment 173.60± 38.15 80.12± 14.36 4.12± 1.09

After treatment 55.63± 13.74ab 105.60± 17.93ab 1.10± 0.28ab

Note: compared with before treatment, aP<0.05; compared with control group after treatment, bP<0.05.

2.2 治疗前后两组患者肾素系统指标比较

治疗前，比较两组血管紧张素Ⅱ、醛固酮、肾素活性无统计

学意义（P>0.05）；治疗后，两组醛固酮、血浆肾素活性均降低，

组内比较有统计学意义（P<0.05），且实验组低于对照组，组间

比较差异显著（P<0.05）；两组血管紧张素Ⅱ均上升，且实验组

上升幅度更小，组间比较有统计学意义（P<0.05）。见表 2。

2.3 治疗前后两组患者血流动力学比较 治疗前，比较两组血流动力学无统计学意义（P>0.05）；治
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表 3治疗前后两组患者血流动力学比较（x依s）
Table 3 Comparison of hemodynamics between two groups before and after the treatment

Groups Time
Pulmonary capillary wedge pressure

(mmHg)
Right atrial pressure (ng/L)

Central venous pressure

(ng/mL窑H)
Control group

(n=80)
Before treatment 50.11± 7.21 147.89± 24.50 146.53± 25.80

After treatment 36.85± 6.50a 11.87± 1.70a 12.84± 1.90 a

Experimental group (n=80) Before treatment 52.87± 7.45 143.26± 24.10 144.76± 24.62

After treatment 30.29± 5.36ab 9.83± 1.68ab 9.72± 1.60ab

Note: compared with before treatment, aP<0.05; compared with control group after treatment, bP<0.05.

2.5 两组患者副反应比较

对照组有 12例胃肠道反应，4例低血压，不良反应发生率

20.00%（16/80）；实验组 5例低血压，不良反应发生率 6.25%

（5/80）；比较有统计学意义（x2=6.6324,P=0.010）。

3 讨论

急性失代偿性心力衰竭因心脏泵功能异常能够激活系列

细胞及神经体液因子，其中肾素系统的异常激活是发病机制的

主要因素，能够导致血管平滑肌出现收缩，增加阻力，使心室负

荷加重，造成心血管系统对去甲肾上腺素的敏感性增强，利于

醛固酮的分泌，导致心力衰竭出现恶化[8，9]。内源性 BNP是一种

多肽，由心室及心房分泌，其中左心室是其主要分泌场所，能够

起到扩张血管、减少水钠潴留、促进尿钠排泄、抑制交感神经活

性、拮抗肾素等作用，也能够介导心室的压力负荷及收缩功能，

其分泌增加是机体心功能不全时的一种代偿机制[10，11]。当机体

发生急性失代偿性心力衰竭时能够减低其对 BNP的敏感性，

因此对神经激素无法起到拮抗作用。重组脑钠肽是一种具有活

性的人工合成肽，是抗心衰的新型药物。硝普钠是临床上治疗

心力衰竭的常用药物，对心衰有一定的改善作用[12]。

近年来研究表明，心力衰竭和炎症反应联系紧密，TNF-琢、
hs-CRP等炎症因子能够介导机体的炎症反应，从而对其他细

胞因子造成影响，诱导心肌肥厚、心功能不全等[13，14]。IL-6可由

多种活性细胞合成并分泌，是炎症反应中的主要介质，其可与

心肌细胞的特定受体结合后形成复合物，起到细胞毒性及负性

肌力的作用[15]。有研究发现，重组脑钠肽能够使急性心肌损伤

小鼠的炎症信号通路产生抑制，减轻缺血引起的再灌注损伤，

提示重组脑钠肽能够起到抗炎作用[16]。本研究显示，重组脑钠

肽治疗后 TNF-琢、hs-CRP、IL-6、BNP水平低于硝普钠治疗者，
进一步证实重组脑钠肽能够降低炎症因子水平，进而减轻炎症

反应对机体造成的损伤，延缓病情。本研究发现，急性失代偿性

心力衰竭患者发病后血管紧张素Ⅱ可有上升，但用药后可恢复

至发病前水平，经重组脑钠肽治疗后血管紧张素Ⅱ更低，且醛

固酮和血浆肾素活性的改善均比较显著，表明重组脑钠肽对机

体的肾素系统有良好的抑制作用，从而纠正机体的内分泌系统

紊乱，缓解心力衰竭症状，可能与其能够导致外周交感神经受

到抑制作用，使其神经兴奋性减弱，减少促肾上腺素激素及血

管加压素的合成有关[17]。

有研究指出，肾素系统的异常激活能够引起血流动力学变

化，影响其稳定性，又进一步加剧内分泌系统紊乱，形成恶性循

环[18]。本研究显示，重组脑钠肽治疗后患者血流动力学显著降

低，可能与其能够好血管内皮细胞和平滑肌受体作用，增加鸟

甘酸环化酶的分泌，促进小动脉的扩张，减轻心脏负荷；其次能

够增加肾小球对钠的吸收率，使钠排泄增强，从而起到利尿作

用，导致外周体循环阻力减弱有关[19]。有研究发现，重组脑钠肽

Groups Time LVEF (%) LVEDD (mm)

Control group (n=80) Before treatment 34.96± 6.10 64.47± 3.25

After treatment 38.85± 6.54a 63.75± 3.62

Experimental group (n=80) Before treatment 33.56± 6.45 65.20± 3.60

After treatment 42.50± 7.18 ab 64.21± 3.40

表 4 治疗前后两组患者心功能比较（x依s）
Table 4 Comparison of cardiac function between two groups before and after the treatment

Note: compared with before treatment, aP<0.05; Compared with control group after treatment, bP<0.05.

疗后，两组血流动力学均降低，组内比较差异有统计学意义

（P<0.05），且实验组低于对照组，差异有统计学意义（P<0.05），

见表 3。

2.4 治疗前后两组患者心功能比较

治疗前，比较两组心功能无统计学意义（P>0.05）；治疗后，

两组 LVEF均上升，组内比较有统计学意义（P<0.05），且实验

组高于对照组，组间比较有统计学意义（P<0.05）；两组 LVEDD

无改变，组内、组间比较均无统计学意义（P>0.05）。见表 4。
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对急性失代偿性心力衰竭患者的心功能有改善作用。本研究显

示经重组脑钠肽治疗后患者左室射血分数明显增高，但左心室

收缩末期内径变化不明显，考虑与治疗前后对比时间较短，导

致其变化不大[20]。且经重组脑钠肽治疗后的副反应较少，安全

性高，有较好的应用前景。

综上所述，急性失代偿性心力衰竭患者应用重组脑钠肽治

疗可降低患者炎症因子，改善肾素系统。

参考文献（References）

[1] Nakada Y, Kawakami R, Nakano T, et al. Sex differences in clinical

characteristics and long-term outcome in acute decompensated heart

failure patients with preserved and reduced ejection fraction[J]. Am J

Physiol Heart Circ Physiol, 2016, 310(7): H813-H820

[2] Chow SL, O'Barr SA, Peng J, et al. Modulation of novel cardiorenal

and inflammatory biomarkers by intravenous nitroglycerin and

nesiritide in acute decompensated heart failure: an exploratory study

[J]. Circ Heart Fail, 2011, 4(4): 450-455

[3] Xu Yan-yan, Li Xue-jin, Zhao Xiu-fang, et al. The effect of

hypothalamic paraventricular nucleus renin angiotensin system in

heart failure on inflammatory cytokines and sympathetic [J]. Chinese

cardiovascular disease research, 2012, 10(7): 540-542

[4] Ueda T, Kawakami R, Nishida T, et al. Plasma renin activity is a

strong and independent prognostic indicator in patients with

acutedecompensated heart failure treated with renin-angiotensin

system inhibitors[J]. Circ J, 2015, 79(6): 1307-1314

[5] Feng Qiao-ai, Guo wen-ling, Yuan Qing-fang. The clinical observation

of recombinant human brain natriuretic peptide in treatment of acute

decompensated heart failure [J]. Chinese Journal of Integrative

Medicine on Cardio / Cerebrovascular Disease, 2014, 12(4): 415-416

[6] Rong Wen-min, Wu Jie-xian, Zhu Jing-wei. The application study of

recombinant human brain natriuretic peptide in treatment of acute

decompensated heart failure [J]. Journal of international medical

review, 2011, 17(12): 1417-1420

[7] Cardiovascular epidemiology branch of Chinese medical association,

editor of the cardiovascular disease committee. China's heart failure

diagnosis and treatment guidelines 2014 [J]. Chinese journal of

cardiovascular disease, 2014, 14(2): 98-122

[8] Han Ling, Tang Chao-shu. The role of renin angiotensin sys tem in

heart failure [J]. Progress in cardiovascular epidemiology, 2013, 34

(2): 177-181

[9] Nakada Y, Takahama H, Kanzaki H, et al. The predictability of

renin-angiotensin-aldosterone system factors for clinical outcome in

patients with acute decompensated heart failure [J]. Heart Vessels,

2016, 31(6): 925-931

[10] Sinha SK, Garg S, Thakur R, et al. Prognostic Importance of Exercise

Brain Natriuretic Peptide in Asymptomatic Chronic Organic Severe

Mitral Regurgitation: An Observational Study [J]. J Clin Med Res,

2016, 8(11): 797-804

[11] Nishiguchi S, Nozaki Y, Yamaji M, et al. Plasma brain natriuretic

peptide level in older outpatients with heart failure is associated with

physical frailty, especially with the slowness domain [J]. J Geriatr

Cardiol, 2016, 13(7): 608-614

[12] Wei Li-juan. The Effect of Sodium Nitroprusside on Heart Failure

and Cardiogenic Shock [J]. Journal of Asia-Pacific Traditional

Medicine, 2011, 7(8): 65-66

[13] 王媛,曹钰,梁隆斌,等.急性心力衰竭患者就诊时血压心率及血

浆 BNP水平与心功能的关系分析[J].现代生物医学进展, 2016, 16

(6): 1058-1060

Wang Yuan, Cao Yu, Liang Long-bin, et al. Correlation Analysis on

Blood Pressure, Heart Rate and Plasma BNP Level and Cardiac

Function in Patients with Acute Heart Failure [J]. Progress in Modern

Biomedicine, 2016, 16(6): 1058-1060

[14] Wang H, Hou L, Kwak D, et al. Increasing Regulatory T Cells With

Interleukin-2 and Interleukin-2 Antibody Complexes Attenuates Lung

Inflammation and Heart Failure Progression [J]. Hypertension, 2016,

68(1): 114-122

[15] Wei SG, Yu Y, Weiss RM, et al. Endoplasmic reticulum stress

increases brain MAPK signaling, inflammation and renin-angiotensin

system activity and sympathetic nerve activity in heart failure [J]. Am

J Physiol Heart Circ Physiol, 2016, 311(4): H871-H880

[16] Yuan Li-li, Jiang Yu. The effect of recombinant human brain

natriuretic peptide on adriamycin acute myocardial injury in mice on

oxidative stress and inflammation factors [J]. Chinese Journal of

Integrative Medicine on Cardio / Cerebrovascular Disease, 2016, 14

(16): 1859-1861

[17] Mentz RJ, Stevens SR, DeVore AD, et al. Decongestion strategies

and renin-angiotensin-aldosterone system activation in acute heart

failure[J]. JACC Heart Fail, 2015, 3(2): 97-107

[18] Xing Qiao-li, Ma Xian-hong, Wang Lu. The evaluation of

recombinant human brain natriuretic peptide with sodium nitrate

general therapy of acute decompensated heart failure on

hemodynamics and cardiac function [J]. Journal of Hainan Medical

College, 2016, 22(15): 1633-1636

[19] Yao Xu-dong, Lu Yi-zhong, Zhu Chun-hai, et al. The clinical study of

recombinant human brain natriuretic peptide and nitroglycerin

treatment of acute decompensated heart failure [J]. Chinese Journal of

Integrative Medicine on Cardio / Cerebrovascular Disease, 2014, 2

(17): 1-2

[20] Chang Chao, Xin Shuan-li, Liu Ji-xiang, et al. The effect of

recombinant human brain natriuretic peptide on cardiac function in

patients with acute heart failure and inflammation medium [J].

Chinese Journal of Cardiovascular Rehabilitation Medicine, 2013, 22

(5): 505-507

3075窑 窑


