
血浆 Ape lin水平的变化可能与 RAS、NO活性和 /或代谢异常

有关。

综上所述, 具有内源性保护作用的 Apelin这一舒血管活

性多肽生成减少和 /或代谢异常可能是导致肺循环稳态失衡

的重要因素之一。但 Ape lin在肺循环调节中的生理与病理

意义还远未明了, 如 Apelin在不同肺动脉高压形成过程中的

动态变化如何, 外源性补充 Apelin是否可能改善肺动脉高压

从而作为新的治疗靶点,都值得进一步的探讨。
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慢性肾衰患者血浆 ADM、BNP和 TGF- 1

的浓度变化及相互关系探讨

福建医科大学附属厦门第一医院 ( 361003)

俞  丹  张燕林*  方  亚* *   吴  华  孙  龙  潘卫民  陈波得

  摘要  目的: 探讨肾上腺髓质素 ( AMD )、脑利钠肽 ( BNP )和转化生长因子 - 1 ( TGF- 1 )在慢性肾衰

( CRF )时的水平变化及其相互关系。方法: 检测 30例正常人和 31例慢性肾衰患者血浆 ADM、BNP和 TGF -

1的浓度, CRF患者根据血肌酐水平分为 2组,分析三者在不同组间的变化及其相互关系。结果: ( 1) CRF患

者血浆 ADM和 BNP水平显著升高, 且与血肌酐水平呈正相关; ( 2) CRF患者在肾衰早期 TGF- 1水平显著升

高, 但随着血肌酐水平的升高而有所下降,与血肌酐水平呈负相关。结论:血浆 ADM、BNP和 TGF- 1参与了

慢性肾功能衰竭发生、发展的病理生理过程, ADM和 BNP水平的升高, 是对机体的有益保护; 而 TGF-
1
在肾

衰过程中的变化, 反映了机体自我调节的作用。

关键词  慢性肾衰  肾上腺髓质素  脑利钠肽  转化生长因子 -
1

S tudy on the Changes and Corre la tions ofP lasma Adrenomedullin, B ra in

Natriure tic Peptide and TGF- 1 Levels in the Patients w ith Chron ic Renal Fa ilure

Yu Dan , Zhang Yan lin* , F ang Ya* * , et al.

Departm ent of NuclearM ed icine, X iam en, F uj ian ( 361003)

* Department of N ephropathy, F irstH osp ital of X iam en, Fujian M edical University
* * Departm ent of Phy lax iology, M edical C ollege of X iam en University

  Abstract Ob jective To study the plasm a ADM, BNP and TGF - 1 leve ls changes in pa tients w ith chronic rena l fa ilure

( CRF ) and the ir co rre la tion ship. Methods P lasm a ADM ( w ith R IA ) , BNP ( w ith CL IA ), TGF- 1 ( w ith EL ISA ) concentrations

w erem easured in 31 pa tients w ith CRF and 30 contro ls. A cco rding to se rum crea tinine leve ls, CRF patients w ere div ide into tw o g roups

( be low and over 708 m ol/L ). Results P lasm a ADM and BNP concentra tions w ere sign ificantly h igher in the CRF pa tients than

核医学科  * 肾内科

* * 厦门大学医学院预防医学系
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those in the contro ls. There w ere positiv e co rre la tions be tw een serum creatin ine leve l and plasm aADM orBNP levels. P lasm a TGF-

1 concen tra tions we re s ignificantly decreased in the CRF patientsw ith h ighe r serum creatin ine level ( over 708 m o l/L ). Therew as a

negative corre la tion between TGF-
1
leve l and serum creatin ine leve .l Conclusion The e lev ation of ADM and BNP in c ircu la tion

m ay be a compensa tory and protectiv e reac tion in these patients. The changes o f TGF- 1 dur ing the developm ent o f CRF may be at

tr ibuted to body se lf- adjustm ent.

KeyW ords CRF, ADM, BNP, TGF- 1

  慢性肾功能衰竭是肾脏持续损害的最终结局, 目前呈逐

年增加的趋势, 对其发展过程中相关的利害因素进行探讨,

有助于选择合理的治疗方案进行治疗。肾上腺髓质素 ( ad

renom edullin, ADM )和脑利钠肽 ( bra in natr iuretic peptide,

BNP )是近年发现的血管活性多肽, 具有扩血管降压、排钠利

尿、抗细胞增殖等作用。转化生长因子 - 1 ( transfo rm ing

g row th factor 1, TGF- 1 )被认为是重要的促纤维化因子之

一, 可引起肾小球硬化和肾间质纤维化 [ 1] , 加速肾脏损害直

至肾功能衰竭。本文旨在探讨慢性肾衰时血浆 ADM、BNP

和 TGF- 1的浓度变化及其相互关系。

1 资料和方法
1 1 对象  31例 (男 21, 女 10)由各种原因引起的 CRF患

者, 年龄 ( 21~ 77)岁, CRF患者血肌酐 ( Scr) > 186 m ol/L,排

除活动性感染、肝脏疾病、心力衰竭、肾动脉狭窄、低血容量

状态及恶性肿瘤等疾病, 2周内未服用过利尿剂。 31例 CRF

患者中有 16 例 (占 51 6% )伴有高血压 (血压 > 140 /

90mmH g)。根据血肌酐水平分为 2组: ( 1) CRF 1组, 186∀

Scr< 708 m o l/L; ( 2) CRF 2组, Scr# 708 mo l/L。正常对照

组选择 30例 (男 18,女 12)健康志愿者,年龄 ( 20~ 70)岁,血

压 < 140 /90mmH g, 2周内未服用过任何药物。

1 2 血样采集及测定方法  在休息状态下坐位取肘静脉血

6m ,l其中 3m l立即置于含有抑肽酶和 EDTA - Ka2的预冷试

管中, 低温离心后取血浆冷冻保存, 统一测定, 采用放射免疫

分析测定血浆 ADM, ADM试剂盒为美国 Phoen ix Pharm aceu

tica ls公司产品; 采用美国 Bayer公司生产的 ACS 180化学

发光免疫分析系统及其配套试剂测定血浆 BNP浓度; TGF-

1用 ELISA法测定。其余 3m l立即置于普通试管,离心后测

定血肌酐。

1 3 统计学处理  用 SPSS12 0统计软件进行分析处理, 测

定数据用  x ∃ s表示。采用的统计学方法包括: 单因素方差

分析和多元逐步回归分析等。

2 结果
2 1 正常人和 CRF 1组、CRF 2组血浆 ADM、BNP、TGF-

1的浓度 (表 1)  表 1显示, ( 1) CRF 1组和 CRF 2组血浆

ADM、BNP的浓度均明显高于正常对照组, CRF 2组血浆

ADM和 BNP浓度高于 CRF 1组, 有统计学意义 (P < 0. 01)。

( 2) CRF 1组血浆 TGF-
1
的浓度高于对照组和 CRF 2组,

有统计学意义 (P < 0. 05), CRF 2组血浆 TGF - 1与对照组

差异无显著性 (P > 0. 05)。

2 2 相关性分析  以血肌酐水平为因变量, 以 ADM、BNP、

TGF- 1为自变量, 用逐步回归法进行的多元回归分析显

示, 在 CRF组中, BNP与 ADM 与血肌酐呈正相关, 且两者之

间呈正相关; TGF-
1
与血肌酐呈负相关;回归系数分别为:

= 0. 513, P < 0. 01; = 0. 438, P < 0. 05; = - 0. 348,

P < 0. 05。Log istic分析提示: ADM和 BNP为保护因素, TGF-

1为危险因素。

表 1 慢性肾衰患者和正常对照组血浆 ADM、BNP、TGF- 1

的浓度

组别 n
ADM

( pg /m l)

BNP

( pg /m l)

TGF- 1

( ng /m l)

正常对照组

CRF 1组

CRF 2组

30

17

14

11. 48 ∃ 1. 23

124. 26 ∃ 45. 18
*

180. 77 ∃ 75. 02
* *

32. 2 ∃ 12. 5

99. 94 ∃ 76. 88
*

345. 98 ∃ 291. 71
* *

54 ∃ 21. 82

133. 69 ∃ 92. 29
*

66. 01 ∃ 22. 38* * %

  注: * 与正常对照组比较, * P < 0. 01; * * 与 CRF 1组比较, * * P

< 0. 05; %与正常对照组比较, % P > 0. 05

3 讨论
慢性肾功能衰竭是指各种原因导致肾脏慢性进行性损

害, 使其不能维持基本功能, 临床以代谢产物和毒素储留,

水、电解质和酸碱平衡紊乱以及某些内分泌功能异常为表现

特征的一组综合征 [ 2]。根据血肌酐的水平 CRF可分为肾衰

竭早期 ( Scr < 708 m ol/L )和晚期 (尿毒症期 ) ( Scr#

708 m ol/L )。在促使肾功能恶化的因素中,以高血压最常见

(本文中有 51. 6%的患者伴有高血压 ) , 而肾间质纤维化几

乎是各种肾脏疾病进展到终末期肾衰竭的共同途径和主要

病理基础 [ 3]。

肾上腺髓质素最初是日本学者 K itam ure等 [ 4]于 1993年

从人肾上腺嗜铬细胞瘤中分离纯化出的一种由 52个氨基酸

组成的多肽, 它广泛存在于机体各组织器官, 许多研究已证

实, 肾脏也是 ADM的主要靶器官, 肾脏系膜细胞和肾小管细

胞分泌的 ADM, 以自分泌 /旁分泌方式发挥其强大的扩血管

及利尿利钠作用 [ 5]; ADM 还被认为是肾脏的保护因子, 基础

实验研究表明 ADM 的肾脏保护作用可能与抑制 TGF - 1

的表达与分泌, 进而减少基质蛋白和胶原的过度积聚相

关 [ 6]。脑利钠肽于 1988年首先在猪脑中发现 [ 7], 而随后的

研究证实循环中 BNP主要来源于心脏, 它是心室负荷过重

和心室壁张力过高时由心室肌细胞合成分泌的含 32个氨基

酸残基的多肽。 BNP具有排钠利尿和扩血管降压两种特性。

通过增加肾小球的滤过率和抑制钠的重吸收来提高钠和水

的排泄, 并通过减少和抑制肾素分泌来抵消肾素 -血管紧张

素的作用, 从而达到降低血容量和降压的目的。本文表明,

在 CRF患者血浆中 ADM 和 BNP水平都明显升高且两者具

有良好的相关性, 说明两者的协同作用在调节血压和体液容

量过程中具有重要意义。

在众多促纤维化的因子中, TGF- 1被认为是最重要的

促纤维化因子之一, 在肾脏病患者中, TGF- 1可调节炎症

反应, 促进细胞外基质 ( ECM )的合成和沉积, 减少 ECM的降

解, 其过度表达可引起肾小球硬化和肾间质纤维化。在肾脏
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疾病中测量血清或血浆 TGF -
1
是否有意义尚有争

议 [ 8~ 10]。本文显示, CRF患者血浆 TGF- 1 水平明显高于

正常对照组, 表明至少在 CRF患者中测量血浆 TGF- 1是

有意义的。在本文中发现, 随着肾衰的加重 TGF- 1的水平

反而降低, 我们推测在 CRF的早期 TGF- 1对肾小球硬化

和肾间质纤维化的损害作用占了主导地位, 随着病情的发

展, 一些肾脏的保护因子如 ADM 和 BNP等的增加, 直接或

间接抑制了 TGF- 1的作用而使其降低,这正是机体的一种

自我调节、自我代偿的保护反应。
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2型糖尿病病人空腹 GH及 CP水平与 FBG的相关性探讨

广东汕头大学医学院第二附属医院 ( 515041)   蔡发成  陈立曙  洪  楷  林美珊

  摘要  目的: 探讨 2型糖尿病患者生长激素 ( GH )、C肽 ( CP )与空腹血糖 ( FBG )的相关性。方法: 采用放

射免疫分析 ( R IA )检测 GH、CP;采用电极法测定 FBG。结果: 测定了 64例 2例糖尿病人 ( DM 2)空腹时的 GH、

CP及 FBG的水平及 31例正常对照组。血糖控制较差组 (平均血糖# 9. 0mm ol/L ) GH 水平 >血糖控制较好组

(平均血糖 < 9. 0mmo l/L ) GH水平 >正常对照组 GH水平 (P < 0. 01) ;而血糖控制较差组 CP水平 <血糖控制

较好组 CP水平 <正常对照组 CP水平 (P < 0. 01), 差异有统计学意义。结论: DM 2患者血糖控制不佳可能与

GH、CP水平有关。

关键词  2型糖尿病  生长激素  C肽  空腹血糖

S tudy on the Rela tionsh ip Between Fasting B lood Sugar and

GH, C- Peptide Leve ls in Patientsw ith DM2

Ca i Facheng, Chen L ishu, H ong Ka,i et al.

Departm ent of Clin ical Laboratory Science, Second Aff iliated H osp ital, Shantou UniversityM ed ical College, ( 515041) Shan tou China

  Abstract Ob jective To investigate the re la tionsh ip betw een fasting b lood sugar ( FBG ) and grow th ho rmone ( GH ) , C- pep

tide ( CP) levels in patien tsw ith type d iabetesm e llitus ( DM2). Methods Serum fasting g lucose ( w ith b iochem ica lm ethod) GH,

C- peptide ( w ith R IA ) levels we rem easured in 64 patients w ith DM 2 and 31 contro ls. Results In the 64 pa tients, 40 w ere re lative

ly we ll- controlled ( FBG< 9. 0mm o l/L ) and 24 w ere re la tive ly poor ly- contro lled ( FBG# 9. 0mm o l/L ), The serum GH leve ls in the

poorly contro lled group w ere sign ificantly h igher than those in thew e ll- con tro lled group (P < 0. 01), wh ich, in turn, w ere sign ificant

ly higher than those in the con tro ls (P < 0. 01) . The reversew as exactly true fo r the C- peptide leve ls. Conclusion The h ighe rGH

and low er C - peptide levels m ight be a contributory cause o f the inadequa te contro l in these patien ts.

KeyW ords type 2 d iabetes m ellitus, g row th horm one, C peptide, fasting b lood g lucose

  生长激素 ( grow th horm on, GH )是由脑垂体前叶释放的

激素之一。GH作为胰岛素的拮抗激素, 在糖尿病的发病机

理中一直受到关注。胰岛 细胞等量分泌胰岛素 ( INS)和 C

肽 ( CP), CP不受外源性 INS影响, 在体内降解较 INS慢, 故

CP更能反映胰岛 细胞的功能。本文联检 GH、CP及 FBG,

探讨糖尿病病人 GH、CP及 FBG水平的关系。

1 对象和方法
1 1 对象

1 1 1 2型糖尿病组  按美国糖尿病协会 ( ADA ) 1999年修
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