
够提供肿瘤预后的信息,而且这种瘤标检测技术具有可以标准

化和可重复性,上述肿瘤分子标记物检测或操作复杂,或技术

要求高,或费用昂贵,或各实验室方法和标准差异或仅限于具

有某种特征的病例,不适合普通实验室开展及临床普及[6]。
血管内皮生长因子是肿瘤血管生成中起作用的众多因子

中目前研究得比较深入的因子[7]。近年来,血管内皮生长因子

与恶性肿瘤的关系受到重视,并开展了较多研究,发现恶性肿

瘤组织血管内皮生长因子表达上调,以促进肿瘤血管形成,是
肿瘤产生、发展和转移过程中极为关键的步骤[8],在正常成人

和动物中表达水平较低,但在一些代谢旺盛、血供丰富的组织

中表达水平略高,因此血管内皮生长因子在肿瘤的血管生成及

肿瘤进展中起着重要的作用,可作为判断肿瘤预后不良的指

标[9]。
血管内皮生长因子促进胆囊癌组织中的新生血管形成,为

肿瘤组织提供了丰富的血液和营养,并使细胞增殖活性增强,
促进肿瘤细胞的增殖、肿瘤的生长、发展和转移。智迎辉等[10]

应用免疫组织化学SP法对64例胆囊癌组织的血管内皮生长

因子表达进行检测,结果血管内皮生长因子阳性表达率55%,
血管内皮生长因子在中低分化型和有淋巴结转移胆囊癌中的

表达显著高于高分化型和淋巴结未转移者(P<0.05),血管内

皮生长因子是反映胆囊癌生物学行为的重要参数;刘建民[11]报

道癌旁组织血管内皮生长因子阳性率26.5%,胆囊癌血管内皮

生长因子阳性率66.7%,并随着胆囊癌浸润深度的增加和淋巴

结转移,血管内皮生长因子表达率明显增高。血管内皮生长因

子表达差异与胆囊癌血管生成拟态(vasculo-genicmimicry,
VM)相关,血管内皮生长因子是判断VM阳性胆囊癌肝脏转移

的指标,作为预判胆囊癌预后的重要参考指标[12]。但由于上述

检测都是针对手术标本的,对不能手术者有一定的局限性。目

前,血清血管内皮生长因子水平对胆囊癌患者的术前评估胆囊

癌性质、术后病情监测及判断生存时间表达的研究报道还较

少,本研究开展胆囊癌患者血清血管内皮生长因子的测定,结
果显示观察组血清血管内皮生长因子水平明显高于对照组;同
时本研究亦表明血管内皮生长因子水平随着胆囊癌组织学分

型恶性程度以及浸润深度加重上升,也随着胆囊癌淋巴结转移

而上升;在判断生存时间上,研究数据表明术后生存时间≥1年

者其血清血管内皮生长因子水平明显低于生存<1年者的血清

血管内皮生长因子水平。
综上所述,在临床上对血清血管内皮生长因子的监测可作

为术前评估胆囊癌性质、术后病情监测及判断生存时间的有价

值的瘤标。
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B型钠尿肽在充血性心力衰竭所致急性呼吸困难鉴别诊断中的价值

王春波,李海霞,谭湘琼
(广东省深圳光明新区人民医院急诊科,广东 深圳 518106)

摘 要:目的 评估急诊快速测定脑钠肽(BNP)对充血性心力衰竭(CHF)所致呼吸困难的诊断价值。方法 对因急性

呼吸困难入我院急诊科及急诊入院的47例患者测定BNP,入院后以心内科专科医生在不知晓BNP结果的情况下根据

各项临床资料进行最终的诊断,把所有患者的呼吸困难类型分为CHF所致呼吸困难以及非CHF所致呼吸困难两类,评
价BNP诊断CHF的敏感性和特异性。结果 两组BNP水平差异有统计学意义,并与心力衰竭严重程度相关,BNP≥
100pg/ml诊断心力衰竭的特异性是86.70%,敏感性是96.90%,阳性预测值为93.90%,阴性预测值为92.80%。结论

 急诊快速测定BNP有助于鉴别心源性呼吸困难与非心源性呼吸困难。
关键词:B型钠尿肽;呼吸困难;心力衰竭
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  急性呼吸困难是急诊科临床常见的急诊症状之一,引起呼

吸困难的病因繁多,具有较高的发病率和死亡率[1]。心血管系

统和呼吸系统由于具有相互影响相互依存的关系,所以要鉴别

肺源性呼吸困难以及心源性呼吸困难有着不小的难度,而对于
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急诊呼吸困难的患者如果诊断不及时或者治疗不当,有可能会

导致严重的后果。因此在临床的工作当中就需要一套快速且

有效的 方 法 来 对 这 两 种 呼 吸 困 难 进 行 鉴 别。近 来,脑 钠 肽
(Bnatriureticpeptides,BNP)已 广 泛 用 于 充 血 性 心 力 衰 竭
(CHF)的诊断、预后判断,在本次研究中我们采用了床边快速

测定BNP,以探讨在急诊的情况下血浆BNP水平对诊断CHF
和鉴别呼吸困难病因的价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料 将2012年7月~2013年6月我院收治的因

急性呼吸困难入我院急诊科及急诊入院的47例患者纳入研

究,排除肾功能不全、胸部创伤、和急性冠脉综合征。其中男性

29例,女性18例,年龄平均(60.3±21.5)岁。有CHF病史11
例,心肌梗死病史4例,慢性阻塞性肺病史6例,高血压病史21
例。
1.2 诊断方法 对全部确认有呼吸困难的患者进行病史采集

登记,并对常规体格、心电图、胸部X线进行检查,同时测定血

BNP。入院后行超声心动图检查,并由心内科专科医生在不知

晓BNP结果的情况下根据患者的病史、体征以及症状、胸部X
线、超声心动图、治疗情况进行最终诊断。将患者呼吸困难的

类型分为CHF所致呼吸困难以及非CHF所致呼吸困难两类。
CHF诊断依据Framingham标准[1]和心脏超声等影像学及其

它心脏实验室检查结果以及病程中对治疗的反应等作出诊断。
以BNP≥100pg/ml作为诊断CHF的标准[2]。
1.3 BNP测定 将患者所采集的静脉全血2ml注入EDTA
抗凝试管,摇匀后取250μlEDTA抗凝全血加入检测板,置入

美国Boisite公司便携式Triage分析仪,采用干式快速免疫荧

光法测定血浆BNP浓度,15min内打印出结果。
1.4 统计学方法 统计分析运用SPSS19.0软件进行,定量

资料的统计描述采用(췍x±s)表示,计量资料的两组比较采用t
检验,多组比较采用单因素方差分析,以P<0.05为差异有统

计学意义。
2 结果

2.1 两组间血BNP水平的比较 CHF导致的呼吸困难患者

有32例,其血浆BNP水平是(868±476)pg/ml;非CHF导致

的呼吸困难患者有15例,其血浆BNP水平为(75±32)pg/ml。
两组间血BNP水平的差异有统计学意义(P<0.01),见表1。

表1 两组间血BNP水平的比较 (췍x±s)

组别 n BNP(pg/ml)

CHF所致呼吸困难组 32 868±476
非CHF所致呼吸困难组 15 73±32

 注:t=6.424,P<0.001

2.2 CHF患者不同心功能分级血浆BNP的对比 将CHF患

者按照纽约心脏病学会的心功能分级标准,其中7例为Ⅱ级,
14例为Ⅲ级,11例为Ⅳ级,3组患者BNP水平差异有统计学意

义(P<0.01),见表2。

表2 血浆BNP与NYHA心功能分级的关系 (췍x±s)

NYHA分级 n BNP(pg/ml)

Ⅱ 7 275±158
Ⅲ 14 681±373
Ⅳ 11 1326±489

 注:F=17.220,P<0.001。NYHAⅡ级与Ⅲ级比较:t=
3.203,P=0.006;Ⅱ级与Ⅳ级比较:t=7.938,P<0.001;Ⅲ
级与Ⅳ级比较:t=5.846,P<0.001

2.3 BNP值用于心力衰竭诊断的灵敏性和特异性 32例心

力衰竭患者中31例BNP≥100pg/ml,15例非心力衰竭患者中

13例BNP值<100pg/ml。BNP≥100pg/ml诊断心力衰竭的

灵敏性为96.90%,特异性为86.70%,阳性预测值为93.90%,
阴性预测值为92.80%。47例患者中急诊医师初步诊断为

CHF所致呼吸困难的21例,急诊医师诊断CHF的灵敏性为

56.30%,特异性为80.70%,阳性预测值为85.70%,阴性预测

值为46.20%。
3 讨论

目前急门诊就诊患者数量逐年增加,但急诊医生数量不

足,快速、准确诊断处理患者最严重的情况成为急诊医生每天

都要面临的挑战。急性呼吸困难是急诊科临床常见的急诊症

状之一,往往很难区分到底是由肺部原因还是心脏原因引起的

呼吸困难,尤其是对有呼吸系统疾病的老年人或病人。在急性

病人当中,有时无法采集到有价值的病史,由于心力衰竭患者

的体征以及症状没有明显的特异性,而且心电图、胸片等常规

检查对心力衰竭的诊断也不是非常准确,在紧急情况下对心脏

行超声检查也难以采用,并且超声所得出的检查结果图像可能

还会受到肥胖或肺部疾病一些共发因素的影响。这就导致了

鉴别急诊患者呼吸困难的病因是不是心源性比较困难,特别是

在CHF的早期阶段或心脏与肺部疾病同时存在的情况下。一

个错误的诊断尤其是进行不恰当的治疗,可能会导致加重病人

的病情或是死亡率。在EPIDASA研究中[3],对514例65岁以

上急性呼吸困难患者进行研究结果表明,急诊医师诊断CHF
的准确率约为60%,这些患者在医院的病死率为16%,219例

CHF患者中具有较高的病死率(21%),其中162(32%)患者急

诊处理不当,并导致更高的死亡率(25%比11%)。另一项英国

的前瞻性研究表明[4],最初的普通开业医生诊断CHF准确率

只有34%。本研究显示我院急诊医生诊断CHF灵敏性仅为

56.3%,这就需要对CHF进行快速准确的诊断、早期正确有效

的治疗。因此,快速且准确的检测方法对CHF患者的早期诊

断具有重要的意义。
BNP首先是由日本学者Sudoh等于1988年从猪脑分离出

来因而得名,实际上它主要来源于心室。BNP是利钠肽类的一

种,由32个氨基酸残基组成的多肽类激素。人类BNP基因位

于1号染色体短臂远端,其表达产物为含134个氨基酸的无活

性BNP前体原,由信号肽切去 N端26个氨基酸的信号肽,成
为含有108个氨基酸的脑钠肽前体(proBNP),在心肌细胞内,
proBNP再经丝氨酸蛋白酶裂解形成具有生物活性的激素BNP
和无活性N-氨基末端片段 NTproBNPA。BNP主要由心室

肌细胞合成和分泌,刺激BNP分泌的主要条件是心室负荷以

及室壁张力的改变。BNP主要有几种生理作用:(Ⅰ)血管舒

张;(Ⅱ)排钠利尿;(Ⅲ)抑制交感神经系统和肾素血管紧张素

醛固酮系统、内皮素、细胞因子和血管加压素;(Ⅳ)抑制心室和

血管重塑;(Ⅴ)对动脉粥样硬化过程中的内皮功能障碍有保护

作用[5-6]。
Morrison等[7]对321名因急性呼吸困难来院的患者进行

了BNP测定,结果显示心力衰竭(包括右心衰竭)患者的平均

BNP水平为(758.5±798)pg/ml,是肺部疾患导致的呼吸困难
[(61±10)pg/ml]的10倍以上。既往有肺部疾患史、此次为心

衰患者[(731±764)pg/ml]又显著高于既往有心衰病史、此次

为阻塞性肺病的患者[(47±23)pg/ml]。Maisel等[8]进行的一

项研究表明BNP≥100pg/ml是CHF最强的独立预测因子。
BNP诊断CHF准确度(83%)高于 NHANES的标准(67%)或
Framingham标准(73%)。在血浆BNP截断值为100pg/ml时

的诊断准确度为83.4%,AUC为0.91,而且这个阈值的阴性预

测值非常高(98%)。本研究显示心源性呼吸困难与非心源性

呼吸困难患者血BNP浓度的差异有统计学意义,而且BNP浓

度与NYHA心功能分级之间也密切相关,心功能越差,BNP浓
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度越高。BNP≥100pg/ml对心力衰竭诊断的敏感性和特异性

均较高,它能准确地诊断CHF,这与国外的报道相一致[7-8]。
另外,Mueller等[9]报道的研究中,因呼吸困难来急诊患者其

BNP<100pg/ml时,可不考虑心衰,但>500pg/ml则高度提

示心衰,介于两者间的患者,则可根据临床表现和其他辅助检

查(多普勒超声等)来确诊。因为很多原因可能使BNP升高,如
CHF、心房颤动无CHF、合并肺栓塞、COPD急性加重期、重症

肺炎等[10-11]。一些指南和共识推荐使用BNP作为CHF诊断

的一种补充,而不能替代临床评估和超声心动图[12]。
许多证据表明,BNP在心衰诊断方面是可靠的生物标志

物。对急诊呼吸困难患者,进行快速测定BNP,并与其它临床

信息相结合,有助于CHF快速准确的诊断、早期正确的治疗,
对于急性呼吸困难患者的鉴别诊断和处理有重要意义。
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甲巯咪唑(赛治)治疗Graves病疗效的影响因素分析

陈俏蓉
(广东省阳东县人民医院,广东 阳东 529900 E-mail:chqr123@163.com)

摘 要:目的 分析抗甲状腺药物甲巯咪唑(赛治)治疗Graves病的疗效影响因素,为临床治疗甲亢提供更合理方案。
方法 选取我院2008年1月~2012年2月门诊及住院61例接受甲巯咪唑(赛治)治疗的Graves病患者,根据治疗效果

分组,其中研究组27例为服药治疗效果不佳者;对照组34例经服药治疗痊愈。回顾性分析两组患者的临床资料、并通

过单因素分析影响口服药治疗Graves病疗效的因素。结果 患者的病程长短、性别、服药依从性、促甲状腺素受体抗体

(TRAb)、甲状腺球蛋白抗体及过氧化物酶抗体滴度等,均会影响服药治疗效果。结论 男性、治疗依从性差、病程长、甲
状腺球蛋白抗体及过氧化物酶抗体滴度持续较高及TRAb持续阳性者,甲巯咪唑治疗效果不佳,建议选择手术或放射性

碘等其他治疗方法。
关键词:甲巯咪唑;格雷夫斯病;甲状腺功能亢进症
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  随着现代人们工作和生活节奏不断加快,甲亢的发病率也

在增加。甲状腺功能亢进症(简称甲亢)是由于甲状腺自身或

其他以外的因素导致体内甲状腺素分泌过多,引起神经、循环、
消化等系统兴奋性增高的综合征,其病因主要是 Graves病。
Graves病的治疗方法有口服抗甲状腺药物、手术治疗、放射性

碘及甲状腺介入栓塞治疗.其中口服药治疗是最常用、最基本

的方法[1],需耗时2年左右,甚至更长时间。抗甲亢药物不良

反应主要是粒细胞减少、血小板计数减少、肝功能损害、药物性

皮炎及关节痛,严重时发生粒细胞缺乏症,服药期间需定期检

测血常规、肝功能。由于药物存在不良反应,且治疗耗时长,治
愈率低,复发率高,促使临床医生在临床工作中,必须根据患者

状况,选择更合理治疗方案,提高治愈率。现将我院近年来服
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