
的表现较多ꎬ而对失败感、自责感或负罪感等方面的表

现程度较轻ꎬ在抑郁情绪加重的同时ꎬ对认知功能的损

害程度亦会随之加重ꎮ 帕金森病患者往往伴有反应性

抑郁及内源性抑郁两种形式ꎬ其中内源性抑郁在帕金

森病伴发抑郁中起到重要作用ꎮ 内源性抑郁是指因神

经生理学改变而导致抑郁ꎬ而反应性抑郁是指患者对

慢性疾病及功能障碍出现心理反应而导致抑郁ꎬ其中

环境因素发挥着重要的作用ꎮ 基于此ꎬ应从改善反应

性抑郁及内源性抑郁的角度对帕金森病伴发抑郁患者

进行临床治疗ꎮ 药物治疗仍是目前帕金森病伴发抑郁

患者的主要治疗方法ꎬ如普拉克索和左旋多巴等ꎬ通过

抗抑郁药的药物作用促使内源性抑郁的神经生理性改

变ꎬ而目前国内外对反应性抑郁临床治疗的研究报道

并不多见ꎮ
本研究在帕金森病伴发抑郁患者给予普拉克索治

疗的同时ꎬ对其采取行为疗法ꎬ旨在发挥药物与行为疗

法的双重作用以更好地改善患者病情ꎬ提高患者日常

生活能力ꎮ 普拉克索是多巴胺 Ｄ２ / Ｄ３ 受体激动剂药

物之一ꎬ该药可通过影响神经元的可塑性发挥减轻帕

金森病患者抑郁情绪及运动障碍的作用ꎬ这对减缓病

情进展ꎬ改善患者日常生活能力具有重要意义ꎮ 而行

为疗法可具有改善帕金森病伴发抑郁患者机体对外界

环境适应能力的作用ꎬ通过自我强化训练及社交活动

等促使患者调整良好的心理状态ꎬ缓和抑郁症状ꎬ积极

应对外界环境变化ꎬ并作出积极的行为ꎮ 其次ꎬ本研究

发现ꎬ相比治疗前ꎬ治疗后 ３ 个月两组患者 ＨＡＭＤ 评

分均明显减少ꎻ相比对照组ꎬ治疗后 ３ 个月联合组

ＨＡＭＤ 评分明显减少ꎮ 结果表明ꎬ应用普拉克索联合

行为疗法可有效减轻早发帕金森病合并抑郁患者的抑

郁情绪ꎮ 此外ꎬ本研究结果显示ꎬ治疗后 ３ 个月ꎬ两组

患者 ＵＰＤＲＳ 第 ２ 部分评分较治疗前均明显减少ꎬ且联

合组较对照组明显减少ꎮ 结果表明ꎬ早发帕金森病合

并抑郁患者应用普拉克索联合行为疗法可有效提高日

常生活活动能力ꎬ对生活质量的改善具有重要作用ꎮ

其次ꎬ本研究发现ꎬ两组患者治疗后 ３ 个月 ＵＰＤＲＳ 第

３ 部分评分较治疗前均明显减少ꎬ且联合组较对照组

明显减少ꎮ 应用普拉克索联合行为疗法可有效减轻早

发帕金森病合并抑郁患者的非运动症状ꎬ对病情的改

善具有重要意义ꎮ
综上所述ꎬ早发帕金森病合并抑郁患者应用普拉

克索联合行为疗法不仅可有效减轻抑郁情绪ꎬ而且具

有减轻非运动症状的作用ꎬ因此可促进患者调整心理

状态ꎬ提高日常生活活动能力ꎬ对生活质量的改善具有

重要作用ꎮ
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【文章编号】 １００６－６２３３(２０１９)０８－１２４３－０６

缺血性心力衰竭患者外周血 ｍｉＲ－１９ａ 水平与

ＢＮＰ 及心功能的关系
孟文勤ꎬ　 李彩霞ꎬ　 于海霞ꎬ　 吕云云

(内蒙古自治区人民医院 ＩＣＵꎬ　 内蒙古　 呼和浩特　 ０１００１０)

【摘　 要】 目的:探究缺血性心力衰竭患者外周血 ｍｉＲ－１９ａ 水平与 Ｂ 型尿钠肽(Ｂｒａｉｎ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ
ｐｅｐｔｉｄｅꎬＢＮＰ)及心功能的关系ꎮ 方法: 将本院 １００ 例缺血性心力衰竭患者依据心功能 ＮＹＨＡ 分级ꎬ分
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为Ⅱ级 ３５ 例、Ⅲ级 ４２ 例ꎬⅣ级 ２３ 例ꎮ 另选取同期进行体检的 ５０ 例健康者作为对照组ꎬ超声心动图检

测左室射血分数(ＬＶＥＦ)、左室前后径(ＬＡＤ)、左室舒张末期内径(ＬＶＥＤＤ)ꎬ采用电化学发光免疫法测

定血清 ＢＮＰ 水平ꎬ实时荧光定量 ＰＣＲ(ｑＲＴ－ＰＣＲ)检测外周血 ｍｉＲ－１９ａ 表达ꎬＰｅａｒｓｏｎ 相关性分析 ｍｉＲ－
１９ａ、ＢＮＰ 与 ＬＶＥＦ、ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 相关性ꎬ受试者工作特征曲线(ＲＯＣ)评估 ｍｉＲ－１９ａ、ＢＮＰ 对缺血性心

力衰竭患者心功能分级的预测价值ꎮ 结果:缺血性心力衰竭组谷丙转氨酶、谷草转氨酶、肌酐、尿素氮、
尿酸、血糖显著高于对照组ꎬ血红蛋白、总胆固醇显著低于对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 随着 ＮＹＨＡ 分级的升高ꎬ
患者 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 逐渐升高ꎬＬＶＥＦ 逐渐降低ꎻ血清 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 表达逐渐升高(Ｐ <０.０５)ꎮ ＢＮＰ 与

ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 呈显著性正相关( ｒ ＝ ０.３８２ꎬｒ ＝ ０.３５８ꎬＰ 均<０.００１)ꎬ与 ＬＶＥＦ 呈显著性负相关( ｒ ＝ －０.４０２ꎬＰ
<０.００１)ꎮ ｍｉＲ－１９ａ 与 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 呈显著性正相关( ｒ ＝ ０.４１５ꎬｒ ＝ ０.３３６ꎬＰ 均<０.００１)ꎬ与 ＬＶＥＦ 呈显著

性负相关( ｒ ＝ －０.３９２ꎬＰ<０.００１)ꎮ ＢＮＰ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ级的预测的 ＡＵＣ 值为 ０.７５３ꎬ对心功

能Ⅳ级预测的 ＡＵＣ 值为 ０.７０４ꎮ ｍｉＲ－１９ａ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ级的预测的 ＡＵＣ 值为 ０.８３８ꎬ对
心功能 ＩＶ 级预测的 ＡＵＣ 值为 ０.７９５ꎮ 结论:缺血性心力衰竭患者外周血 ｍｉＲ－１９ａ、ＢＮＰ 水平均升高ꎬ与
患者心功能参数呈正相关ꎬ可作为心功能分级的预测因子ꎮ

【关键词】 　 缺血性心力衰竭ꎻ　 心功能ꎻ　 Ｂ 型尿钠肽ꎻ　 微小 ＲＮＡ
【文献标识码】 　 Ａ　 　 　 　 　 【ｄｏｉ】１０.３９６９ / ｊ.ｉｓｓｎ.１００６－６２３３.２０１９.０８.０４

Ｔｈｅ Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ Ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ Ｌｅｖｅｌ ｏｆ ＭｉＲ－１９ａ ｉｎ Ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ Ｂｌｏｏｄ
ｗｉｔｈ ＢＮＰ ａｎｄ Ｈｅａｒｔ Ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｉｓｃｈｅｍｉｃ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ

ＭＥＮＧ Ｗｅｎｑｉｎꎬ ＬＩ Ｃａｉｘｉａꎬ ＹＵ Ｈａｉｘｉａꎬ ｅｔ ａｌ
(Ｐｅｏｐｌｅ'ｓ Ｈｏｓｐｉｔａｌ ｏｆ Ｉｎｎｅｒ Ｍｏｎｇｏｌｉａ Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎꎬ Ｉｎｎｅｒ

Ｍｏｎｇｏｌｉａ Ｈｏｈｈｏｔ ０１００１０ꎬ Ｃｈｉｎａ)
【Ａｂｓｔｒａｃｔ】Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ: Ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｍｉＲ－１９ａ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ

ｗｉｔｈ ｂｒａｉｎ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅ (ＢＮＰ) ａｎｄ ｈｅａｒｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ. Ｍｅｔｈｏｄｓ: Ａｃ￣
ｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ＮＹＨＡ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｈｅａｒｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ １００ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ
３５ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｇｒａｄｅ ＩＩꎬ ４２ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｇｒａｄｅ ＩＩＩꎬ ２３ ｃａｓｅｓ ｏｆ ｇｒａｄｅ ＩＶꎬ ａｎｏｔｈｅｒ ５０ ｈｅａｌｔｈｙ ｐｅｒｓｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｐｅｒｉ￣
ｏｄ ｗｅｒｅ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ａｓ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ. Ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎ (ＬＶＥＦ)ꎬ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ａｎｔｅｒｏｐｏｓｔｅｒｉｏｒ
ｄｉａｍｅｔｅｒ (ＬＡＤ) ａｎｄ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｎｄ－ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｄｉａｍｅｔｅｒ (ＬＶＥＤＤ) ｗｅｒｅ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｍꎬ ｔｈｅ
ｓｅｒｕｍ ＢＮＰ ｌｅｖｅｌ ｗａｓ ｍｅａｓｕｒｅｄ ｂｙ ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍｉｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅ ｉｍｍｕｎｏａｓｓａｙꎬ ｒｅａｌ ｔｉｍｅ ｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ
ＰＣＲ (ｑＲＴ－ＰＣＲ) ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｍｉＲ－１９ａ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄꎬ Ｐｅａｒｓｏｎ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ａｎａ￣
ｌｙｚｅｄ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｉＲ－１９ａꎬ ＢＮＰ ｗｉｔｈ ＬＶＥＦꎬ ＬＡＤꎬ ＬＶＥＤＤꎬ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ
ｃｕｒｖｅ (ＲＯＣ) ｗａｓ ｕｓｅｄ ｔｏ ａｓｓｅｓｓ ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅｓ ｏｆ ｍｉＲ－１９ａ ａｎｄ ＢＮＰ ｆｏｒ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ
ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ. Ｒｅｓｕｌｔｓ: Ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬ ａｓｐａｒｔａｔｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬ ｃｒｅａｔｉ￣
ｎｉｎｅꎬ ｕｒｅａ ｎｉｔｒｏｇｅｎꎬ ｕｒｉｃ ａｃｉｄ ａｎｄ ｂｌｏｏｄ ｇｌｕｃｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ
ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐꎬ ｗｈｉｌｅ ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ ａｎｄ ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ
ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ (Ｐ<０.０５) . Ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎｃｒｅａｓｅ ｏｆ ＮＹＨＡ ｇｒａｄｅꎬ ＬＡＤ ａｎｄ ＬＶＥＤＤ ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄꎬ ＬＶＥＦ
ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄꎬ ＢＮＰ ａｎｄ ｍｉＲ－１９ａ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ (Ｐ<０.０５) . ＢＮＰ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒ￣
ｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＬＡＤ ａｎｄ ＬＶＥＤＤ ( ｒ ＝ ０.３８２ꎬ ｒ ＝ ０.３５８ꎬ Ｐ<０.００１) ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＬＶＥＦ ( ｒ ＝
－ ０.４０２ꎬ Ｐ <０.００１) . ＭｉＲ－１９ａ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＬＡＤ ａｎｄ ＬＶＥＤＤ ( ｒ ＝ ０.４１５ꎬ ｒ ＝ ０.３３６ꎬ Ｐ<
０.００１)ꎬ ａｎｄ ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＬＶＥＦ ( ｒ ＝ － ０.３９２ꎬ Ｐ<０.００１) . Ｔｈｅ ＡＵＣ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＢＮＰ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃ￣
ｔｉｎｇ ｇｒａｄｅ ＩＩＩ ｏｆ ｈｅａｒｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｗａｓ ０.７５３ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ＡＵＣ ｖａｌｕｅ ｏｆ ＢＮＰ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｇｒａｄｅ ＩＶ ｏｆ ｈｅａｒｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ
ｗａｓ ０.７０４. Ｔｈｅ ＡＵＣ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｍｉＲ－１９ａ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｇｒａｄｅ ＩＩＩ ｏｆ ｈｅａｒｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｗａｓ ０.８３８ꎬ ａｎｄ ｔｈｅ ＡＵＣ ｖａｌ￣
ｕｅ ｏｆ ｍｉＲ－１９ａ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｇｒａｄｅ ＩＶ ｏｆ ｈｅａｒｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｗａｓ ０.７９５. Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ: Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｍｉｃｒｏＲＮＡ－１９ａ
ａｎｄ ＢＮＰ ｉｎ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｂｌｏｏｄ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ｗｅｒｅ ｉｎｃｒｅａｓｅｄꎬ ｗｈｉｃｈ ｗｅｒｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒ￣
ｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓꎬ ａｎｄ ｃｏｕｌｄ ｂｅ ｕｓｅｄ ａｓ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒｓ ｏｆ ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｉｓｃｈｅｍｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅꎻ　 Ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎻ　 Ｂｒａｉｎ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅꎻ　 Ｍｉｃｒｏ ＲＮＡ
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　 　 心血管疾病是影响人类健康的严重疾病之一ꎬ心
力衰竭为心血管疾病发展的最终阶段ꎬ是导致心血管

疾病患者死亡的主要原因ꎬ心力衰竭发生发展机制较

为复杂ꎬ目前尚未有统一定论[１]ꎮ 缺血性心力衰竭常

伴有心功能不全ꎬ患者预后较差ꎬ因此对患者心功能进

行评估对于提高患者预后具有积极意义ꎮ Ｂ 型尿钠肽

(Ｂｒａｉｎ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅꎬＢＮＰ)是脑利钠肽激素原分

泌的活性片段ꎬＢＮＰ 水平升高与心力衰竭患者严重程

度密切相关ꎬ大量研究均证实其在心力衰竭诊断、病情

程度、预后评估中有肯定的临床价值[２ꎬ３]ꎮ 微小 ＲＮＡ
(ｍｉｃｒｏＲＮＡꎬｍｉＲＮＡ)与心血管的发生、进展密切相关ꎬ
已逐渐用于心力衰竭在内的多种心血管疾病的诊断、
预后、化治疗ꎮ ｍｉＲ－１９ａ 与血管内皮细胞增殖有关ꎬ其
水平的升高与心肌细胞肥大相关ꎬ可能引发心肌

病[４]ꎬ然而是否与心力衰竭的发生、发展有关ꎬ目前尚

不明确ꎮ 本研究通过检测缺血性心力衰竭患者外周血

中 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 水平ꎬ分析其与心功能的关系ꎬ为缺

血性心力衰竭治疗、预后提供一定的参考ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:选取 ２０１６ 年 １１ 月至 ２０１８ 年 ８ 月在本

院进行治疗的缺血性心力衰竭患者 １００ 例ꎬ其中男 ５７
例ꎬ女 ４３ 例ꎬ年龄 ３４ ~ ８８ 岁ꎬ平均(６５.２９±１０.５７)岁ꎮ
依据心功能 ＮＹＨＡ 分级ꎬ其中Ⅱ级 ３５ 例、Ⅲ级 ４２ 例ꎬ
Ⅳ级 ２３ 例ꎬ其中冠心病 ２０ 例ꎬ扩张型心肌病 ２６ 例ꎮ
纳入标准:患者均符合中国心力衰竭和治疗指南[５]ꎻ
年龄>１８ 岁ꎻ病例资料完整ꎮ 排除标准:急性心肌梗

死、心肌炎、心源性休克ꎻ感染、心肌肥厚以及重度瓣膜

病ꎻ合并恶性肿瘤ꎻ肝肾功能不全ꎻ妊娠期者ꎮ 另选取

同期在本院进行体检的正常者 ５０ 例ꎬ作为对照组ꎬ男
２８ 例ꎬ女 ２２ 例ꎬ年龄 ３７ ~ ８６ 岁ꎬ平均年龄(６１.４７±８.
４９)岁ꎮ 所有研究对象均对本研究内容知情ꎬ且签署

知情同意书ꎮ 本研究经内蒙古自治区人民医院伦理委

员会审批通过ꎮ
１.２　 超声心动图检测:由本院两名资深超声科医师负

责检测ꎬ连续测量 ３ 次记录检测平均值ꎬ检测指标主要

包括左室射血分数( Ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｊｅｃｔｉｏｎ ｆｒａｃｔｉｏｎꎬ
ＬＶＥＦ)、左室前后径( ｌｅｆｔ ａｔｒｉａｌ ｄｉａｍｅｔｅｒꎬＬＡＤ)、左室舒

张末期内径 ( Ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｎｄ ｄｉａｓｔｏｌｉｃ ｄｉａｍｅｔｅｒꎬ
ＬＶＥＤＤ)ꎬ所有指标均重复测量 ３ 次ꎬ取平均值ꎮ
１.３　 ＢＮＰ 水平检测:所有研究对象均在清晨空腹状态

下用无抗凝剂真空管采集肘部静脉血 ３ｍＬꎬ３０００ｒｐｍ
离心 １５ｍｉｎ 分离血浆后冻存于－２０℃ꎬ血清中 ＢＮＰ 采

用电化学发光免疫法测定ꎬ设备采用全自动生化分析

仪以及配套 ＢＮＰ 测定试剂盒(美国 Ｒｏｃｈｅ 公司)ꎬ参照

试剂盒以及仪器使用说明书进行操作ꎮ
１.４　 实时荧光定量 ＰＣＲ( ｒｅａｌ ｔｉｍｅ ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ－ＰＣＲꎬ
ｑＲＴ－ＰＣＲ)检测外周血 ｍｉＲ－１９ａ 表达:参照 ｍｉｒＶａｎａ
ＰＡＲＩ Ｓ 试剂盒提取总 ＲＮＡꎬ并根据反转录试剂盒

(ＰｒｉｍｅＳｃｒｉｐｔ Ｆｉｒｓｔ Ｓｔｒａｎｄ ｃＤＮＡ)进行逆转录实验ꎮ 采

用 ｍｉＲＮＡ ｑＲＴ－ＰＣＲ 检测试剂盒(Ｔａｒａｋａ 公司)的定量

进行 ｑＲＴ－ＰＣＲ 反应ꎮ 引物:ｍｉＲ－１９ａ 正向引物:５'ＣＴ￣
ＴＣＣＣＴＡＧＧＧＧＡＴＴＴＣＡＧＧ－ ３ 'ꎬ反向引物: ５ ' ＧＣＣＣＡ￣
ＣＡＧＧＡＡＣＡＡＧＴＣＣＴＡ－３'Ｕ６ 正向引物:５ 'ＧＧＴＧＧＴＧ￣
ＧＡＧＡＡＣＴＣＴＴＣＡ－３'ꎬ反向引物:５'－ＧＡＧＣＡＧＣＧＴＣＴ￣
ＴＣＡＧＧＡＧＣＡ－３'ꎮ 反应体系为 １０μＬ:ｃＤＮＡ １μＬꎬ正反

向引物各 ０. ３μＬꎬ ＳＹＢＲ Ｐｒｅｍｉｘ Ｅｘ Ｔａｑ ５μＬꎬＨ２Ｏ ３.
７μＬꎮ ＰＣＲ 扩增程序如下:９５℃预变性 ５ｍｉｎꎬ９５℃变性

１５ｓꎬ６０℃退火 １ｍｉｎꎬ４０ 个循环ꎬ７２℃延伸 １０ｍｉｎꎬ每个

样本设置 ３ 个重复ꎬ参照 ２－ΔΔＣＴ计算 ｍｉＲ－１９ａ 的相对

量ꎮ 以小核 Ｕ６ ＲＮＡ 作为内参ꎮ
１.５　 统计学方法:采用 ＳＰＳＳ２０.０ 分析软件进行分析ꎮ
所有数据进行正态性检验ꎮ 计量资料以平均值±标准

差(ｘ±ｓ)表示ꎬ采用独立样本 ｔ 检验ꎬ多组间采用方差

分析ꎬ进一步两两比较采用 ＳＮＫｋ－ｑ 检验ꎻ计数资料以

百分率“％”表示ꎬ采用 χ２ 检验ꎻＰｅａｒｓｏｎ 相关性分析

ｍｉＲ－ １９ａ 和 ＢＮＰ 与心功能相关指标 ＬＶＥＦ、 ＬＡＤ、
ＬＶＥＤＤ 相关性ꎻ采用受试者工作特征曲线(Ｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃꎬＲＯＣ)与曲线下面积(Ａｒｅａ ｕｎ￣
ｄｅｒ ｃｕｒｖｅꎬＡＵＣ)评估 ｍｉＲ－１９ａ 和 ＢＮＰ 在缺血性心力

衰竭患者心功能分级中的诊断价值ꎮ 以 Ｐ<０.０５ꎬ为有

统计学差异ꎮ
２　 结　 果

２.１　 两组患者临床资料比较:缺血性心力衰竭组、对
照组性别、年龄、ＢＭＩ、甘油三酯比较差异无显著性(Ｐ>
０.０５)ꎮ 缺血性心力衰竭组谷丙转氨酶、谷草转氨酶、
肌酐、尿素氮、尿酸、血糖显著高于对照组ꎬ血红蛋白、
总胆固醇显著低于对照组(Ｐ<０.０５)ꎬ见表 １ꎮ
２.２　 不同心功能分级患者超声心动图检测结果比较:
与对照组相比ꎬ不同 ＮＹＨＡ 分级患者 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 升

高ꎬＬＶＥＦ 降低(Ｐ<０.０５)ꎮ 随着 ＮＹＨＡ 分级的升高ꎬ患
者 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 逐渐升高ꎬＬＶＥＦ 逐渐降低(Ｐ<０.０５)ꎬ
见表 ２ꎮ
２.３　 不同心功能分级患者血清 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 水平比

较:与对照组相比ꎬ不同 ＮＹＨＡ 分级患者 ＢＮＰ、ｍｉＲ－
１９ａ 均升高ꎬ随着 ＮＹＨＡ 分级的升高ꎬ患者 ＢＮＰ、ｍｉＲ－
１９ａ 逐渐升高(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 ３ꎮ
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表 １　 两组患者临床资料对比[(ｘ±ｓ)ꎬｎ(％)]

项目 缺血性心力衰竭(ｎ＝ １００) 对照组(ｎ＝ ５０) ｔ / χ２ Ｐ

男 / 女 ５７ / ４３ ２８ / ２２ ０.０１４ ０.９０７

年龄 ６５.２９±１０.５７ ６３.４７±８.４９ １.０５８ ０.２９２

ＢＭＩ ２３.５４±３.１６ ２４.２６±２.５７ １.３９６ ０.１６５

血红蛋白 １３６.４７±１７.２３ １４５.４６±１４.０７ ３.１９４ ０.００２

谷丙转氨酶 ３５.１４±５.２９ ２２.５７±５.０９ １３.３７６ <０.００１

谷草转氨酶 ３３.２７±５.０８ ２２.１３±６.５５ １１.４６６ <０.００１

肌酐 ８３.５４±１７.４８ ６７.５９±１４.４３ ５.５７０ <０.００１

尿素氮 ７.８５±２.０４ ５.６７±１.２４ ６.９３６ <０.００１

尿酸 ４４７.５９±８６.３８ ２８５.６７±６４.２６ １１.７２４ <０.００１

总胆固醇 ３.７４±０.５７ ４.５２±０.７８ ６.９５９ <０.００１

甘油三酯 １.４３±０.５５ １.５２±０.４６ ０.９９６ ０.３２１

血糖 ６.２３±０.９４ ５.２１±０.７２ ６.７４３ <０.００１

表 ２　 各组患者检测结果超声心动图对比(ｘ±ｓ)

组别 ｎ ＬＡＤ(ｍｍ) ＬＶＥＤＤ(ｍｍ) ＬＶＥＦ(％)

对照组 ５０ ３３.５９±４.６４ ４７.４９±４.３８ ５９.６４±５.６４

ＮＹＨＡⅡ级 ３５ ４１.６５±３.８８ ５４.６４±５.０６ ５２.６６±５.１７

ＮＹＨＡⅢ级 ４２ ４３.４９±４.０７ ５９.１８±４.１３ ４３.５７±４.０６

ＮＹＨＡⅣ级 ２３ ４６.１８±５.３４ ６６.４３±４.５８ ３６.５９±６.４５

Ｆ ５９.８７７ １０７.２１９ １２９.１０４

Ｐ <０.００１ <０.００１ <０.００１

表 ３　 各组患者血清中 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 水平比较(ｘ±ｓ)

组别 ｎ ＢＮＰ(ｎｇ / ｍＬ) ｍｉＲ－１９ａ

对照组 ５０ ０.１３±０.０３ ０.２４±０.０５

ＮＹＨＡⅡ级 ３５ ０.４８±０.１３∗ ０.３６±０.０６∗

ＮＹＨＡⅢ级 ４２ ０.５５±０.１６∗＃ ０.４０±０.０８∗＃

ＮＹＨＡⅣ级 ２３ ０.６４±０.１８∗＃ａ ０.４５±０.０９∗＃ａ

Ｆ １２５.２９８ ６６.７１７

Ｐ <０.００１ <０.００１

　 　 注:与对照组相比ꎬ∗Ｐ<０.０５ꎻ与 ＮＹＨＡⅡ级相比ꎬ＃Ｐ<０.
０５ꎻ与 ＮＹＨＡⅢ级相比ꎬａＰ<０.０５

２.４　 缺血性心衰患者 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 与心功能参数相

关性:Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析显示ꎬＢＮＰ 与 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ

呈显著性正相关( ｒ ＝ ０.３８２ꎬＰ <０.００１ꎻｒ ＝ ０.３５８ꎬＰ <０.
００１)ꎬ与 ＬＶＥＦ 呈显著性负相关 ( ｒ ＝ － ０. ４０２ꎬ Ｐ < ０.
００１)ꎮ ｍｉＲ－１９ａ 与 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 呈显著性正相关( ｒ ＝
０.４１５ꎬＰ<０.００１ꎻｒ ＝ ０.３３６ꎬＰ<０.００１)ꎬ与 ＬＶＥＦ 呈显著

性负相关( ｒ ＝ －０.３９２ꎬＰ<０.００１)ꎬ见图 １、图 ２ꎮ

图 １　 ＢＮＰ 与 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ、ＬＶＥＦ 相关性分析图

２.５　 ＢＮＰ 对缺血性心衰患者心功能分级的预测价值:
６４２１
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ＲＯＣ 分析显示ꎬＢＮＰ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ级的

预测的 ＡＵＣ 值为 ０.７５３ꎬ最佳截断值为 ０.４９８ꎬ敏感性

为 ７６.９２％ꎬ特异性 ６８.５７％ꎮ ＢＮＰ 对缺血性心衰患者

心功能Ⅳ级预测的 ＡＵＣ 值为 ０.７０４ꎬ最佳截断值为 ０.
６１８ꎬ敏感性为 ６５.８７％ꎬ特异性 ７２.３７％ꎮ 见图 ３、图 ４、
表 ４ꎮ

表 ４　 ＢＮＰ 预测缺血性心衰患者心功能分级的 ＲＯＣ 分析结果

检测指标 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 标准误 Ｚ 统计 Ｐ 约登指数

ＢＮＰ 对Ⅲ级 ０.７５３ ０.６５６~０.８３３ ０.０４９ ５.１３２ <０.００１ ０.４５９

ＢＮＰ 对Ⅳ级 ０.７０４ ０.５８０~０.７７１ ０.０６６ ２.７３５ <０.００１ ０.３３６

图 ２　 ｍｉＲ－１９ａ 与 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ、ＬＶＥＦ 相关性分析图

图 ３　 ＢＮＰ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ级诊断的 ＲＯＣ 曲

线分析

图 ４　 ＢＮＰ 对缺血性心衰患者心功能 ＩＶ 级诊断的 ＲＯＣ
曲线分析

２.６　 ＢＮＰ 对缺血性心衰患者心功能评估价值:ＲＯＣ
分析显示ꎬｍｉＲ－１９ａ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ级的

预测的 ＡＵＣ 值为 ０.８３８ꎬ最佳截断值为 ０.４０８ꎬ敏感性

为 ７５.１５％ꎬ特异性 ９１.４３％ꎮ ｍｉＲ－１９ａ 对缺血性心衰

患者心功能 ＩＶ 级预测的 ＡＵＣ 值为 ０.７９５ꎬ最佳截断值

为 ０.４５８ꎬ敏感性为 ７３.９１％ꎬ特异性 ８３.１２％ꎮ 见图 ５、
图 ６、表 ５ꎮ

图 ５　 ｍｉＲ－ １９ａ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ级诊断的

ＲＯＣ 曲线分析

图 ６　 ｍｉＲ－ １９ａ 对缺血性心衰患者心功能Ⅳ级诊断的

ＲＯＣ 曲线分析

７４２１
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表 ５　 ｍｉＲ－１９ａ 预测缺血性心衰患者心功能的 ＲＯＣ 分析结果

检测指标 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 标准误 Ｚ 统计 Ｐ 约登指数

ｍｉＲ－１９ａ 对Ⅲ级 ０.８３８ ０.７５１~０.９０４ ０.０３９ ８.６３８ <０.００１ ０.５６５

ｍｉＲ－１９ａ 对Ⅳ级 ０.７９５ ０.７０３~０.８６９ ０.０６０ ４.９１３ <０.００１ ０.５７０

３　 讨　 论

心力衰竭是心血管疾病患者发展末期心功能不全

的临床综合征ꎬ患者心肌收缩力不足导致心排血量降

低ꎬ无法满足代谢需要ꎬ同时使左心室舒张末压增高ꎬ
导致肺周围循环不足[６]ꎮ 研究显示ꎬ缺血性心衰患者

存在细胞因子活化、神经内分泌激活、血液动力学异常

等ꎬ造成心室功能恶化ꎬ最终发展为终末期心力衰

竭[７]ꎮ
ＢＮＰ 是由心室细胞分泌的多肽ꎬ对血管具有一定

的扩张作用ꎬ可降低患者交感神经兴奋性ꎬ抑制内皮素

的释放ꎬ进而降低心室重构的速度[８]ꎮ ｍｉＲＮＡ 可调控

心肌细胞生长、心肌细胞收缩能力等心脏功能ꎬ而心脏

内 ｍｉＲＮＡ 表达异常可能引发心脏功能紊乱[９]ꎮ ＢＮＰ
水平与心室压力负荷值呈显著性正相关ꎬ与心功能分

级呈显著正相关ꎮ 体外研究发现 ｍｉＲ－１９ａ 过表达通

过靶向 ＡＤＲＢ１ 参与心力衰竭的发生ꎻ临床研究显示

先天性心脏病肺动脉高压患者血清中 ｍｉＲ－１９ａ 水平

明显升高ꎬ认为血清中 ｍｉＲ－１９ａ 可作为该病新型诊断

标志物[１０]ꎮ 本研究结果显示缺血性心力衰竭患者血

清中 ｍｉＲ－１９ａ 表达高于正常者ꎬ且随着患者 ＮＹＨＡ 分

级的升高ꎬ患者血清 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 表达水平逐渐升

高ꎬ相关性分析显示 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 与心功能参数指

标 ＬＡＤ、ＬＶＥＤＤ 均呈显著性正相关ꎬ与 ＬＶＥＦ 呈显著

性负相关ꎬ表明 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 表达水平可能与心功

分级有关ꎬ心室收缩能力与 ＢＮＰ、ｍｉＲ－１９ａ 表达水平

呈负相关ꎬ与喻盛杰等[１１] 研究结果一致ꎬ提示 ＢＮＰ、
ｍｉＲ－１９ａ 表达水平可作为缺血性心力衰竭患者病情严

重程度、心功能状态的预测指标之一ꎮ
基于缺血性心力衰竭不同心功能分级患者血清中

ｍｉＲ－１９ａ、ＢＮＰ 水平的异常ꎬ假设 ｍｉＲ－１９ａ、ＢＮＰ 可能

对缺血性心力衰竭患者心功能分级具有潜在的评估价

值ꎮ ＲＯＣ 显示发现 ＢＮＰ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ
级预测的 ＡＵＣ 值为 ０.７５３ꎬ对心功能 ＩＶ 级预测的 ＡＵＣ
值为 ０.７０４ꎮ ｍｉＲ－１９ａ 对缺血性心衰患者心功能Ⅲ级

预测的 ＡＵＣ 值为 ０.８３８ꎬ对心功能 ＩＶ 级预测的 ＡＵＣ
值为 ０.７９５ꎬ提示ꎬ血清 ｍｉＲ－１９ａ、ＢＮＰ 可能是缺血性

心衰心功能分级潜在诊断标志物ꎮ
综上所述ꎬ缺血性心力衰竭患者血清 ｍｉＲ－１９ａ、

ＢＮＰ 水平与病情严重程度、心功能分级密切相关ꎬ可

能作为心功能评定的新型标志物ꎮ 本研究也存在一定

的局限性ꎬ病例纳入数量较少ꎬ结果可能存在一定偏

差ꎬ还需要后期扩大样本量深入探究ꎮ
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