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ＧＲＡＣＥ评分联合ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５在冠心病射血
分数降低的心力衰竭中的诊断价值＊
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　　摘　要：目的　探讨全球急性冠脉事件注册（ＧＲＡＣＥ）评分联合血清脑钠肽（ＢＮＰ）、生长分化因子１５
（ＧＤＦ－１５）在冠心病射血分数降低的心力衰竭（ＨＦｒＥＦ）中的诊断价值。方法　选取该院２０１９年１月至２０２０
年１月收治的冠心病心力衰竭患者１９２例，根据左室射血分数（ＬＶＥＦ）分为 ＨＦｒＥＦ组（ＬＶＥＦ＜４０％，ｎ＝７５）、
射血分数保留的心力衰竭（ＨＦｐＥＦ）组（ＬＶＥＦ≥５０％，ｎ＝５８）和射血分数中间值的心力衰竭（ＨＦｍｒＥＦ）组
（ＬＶＥＦ为４０％～＜５０％，ｎ＝５９）。比较不同类型心力衰竭患者及不同美国纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）分级患
者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及ＧＲＡＣＥ评分；分析ＧＲＡＣＥ评分、血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５与 ＨＦｒＥＦ患者ＮＹＨＡ分
级的相关性；分析冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ的危险因素。结果　ＨＦｒＥＦ组血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及ＧＲＡＣＥ
评分显著高于 ＨＦｐＥＦ组和 ＨＦｍｒＥＦ组（Ｐ＜０．０５）；ＮＹＨＡ Ⅳ级 ＨＦｒＥＦ患者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及
ＧＲＡＣＥ评分显著高于 ＮＹＨＡ Ⅲ级 ＨＦｒＥＦ患者（Ｐ＜０．０５）；Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析表明，ＧＲＡＣＥ评分、血清
ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５与 ＨＦｒＥＦ患者ＮＹＨＡ分级均呈正相关（ｒ＝０．４１９、０．３２９、０．３７８，Ｐ＜０．０５）；Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
结果显示，血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及 ＧＲＡＣＥ评分升高是冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ的独立危险因素（Ｐ＜
０．０５）；ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平联合ＧＲＡＣＥ诊断冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ的准确度为８２．６９％，灵敏度为８５．１４％，
特异度为７５．３６％。结论　ＧＲＡＣＥ评分联合血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５用于诊断冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ具有较高
的灵敏度、特异度和准确度，能反映患者病情严重程度，对监测病情和判断预后具有重要的临床意义。
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＊ 基金项目：海南省卫生计生行业科研项目（１８Ａ２０００７０）。
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　　冠心病心力衰竭是由于各种心脏功能或结构性
疾病导致心室射血或充盈能力受损所引发的一组临
床综合征，近几年来其发病率逐年升高，严重威胁患
者生命安全［１－２］。２０１６年国内外最新指南将心力衰竭
分为射血分数降低的心力衰竭（ＨＦｒＥＦ）、射血分数保
留的心力衰竭（ＨＦｐＥＦ）和射血分数中间值的心力衰
竭（ＨＦｍｒＥＦ），不同类型心力衰竭其发病和临床特征
各不相同［３］。全球急性冠脉事件注册（ＧＲＡＣＥ）评分
在临床上常用于预测左室射血分数的大小。脑钠肽
（ＢＮＰ）在心力衰竭的发生和病情进展中发挥重要作
用；生长分化因子１５（ＧＤＦ－１５）是一种新的生物标记
物，可用于心力衰竭的临床诊断和预后评估［４］。本研
究选取本院２０１９年１月至２０２１年１月收治的冠心病
心力衰竭患者１９２例，探讨 ＧＲＡＣＥ评分联合血清
ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５用于评估 ＨＦｒＥＦ发生风险的价值。

１　资料与方法
１．１　一般资料　选取本院２０１９年１月至２０２１年１
月收治的冠心病心力衰竭患者１９２例，其中男１０９
例、女８３例，年龄３９～７６岁、平均（５８．１９±５．７４）岁，
按照美国纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）分级分为ＮＹＨＡ
Ⅲ级１４５例和ＮＹＨＡ Ⅳ级４７例。纳入标准：（１）均
符合冠心病心力衰竭的诊断标准［５］；（２）所有患者依
从性较好，可配合接受治疗。排除标准：（１）瓣膜置换
术后、主动脉瓣疾病、风湿性二尖瓣疾病等患者；（２）
心力衰竭诊断证据不足或超声心动图资料不全的患
者；（３）伴有恶性肿瘤、免疫系统疾病者。根据左室射
血分数（ＬＶＥＦ）分为 ＨＦｒＥＦ组（ＬＶＥＦ＜４０％，ｎ＝
７５）、ＨＦｐＥＦ组（ＬＶＥＦ≥５０％，ｎ＝５８）和 ＨＦｍｒＥＦ组
（ＬＶＥＦ为４０％～＜５０％，ｎ＝５９）；３组间一般资料差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究所
有研究对象及家属均签署知情同意书，并通过医院伦
理委员会批准。

１．２　方法
１．２．１　血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平检测　所有研究对
象均于入院后第２天清晨静息空腹时采集肘静脉血２
ｍＬ于无添加剂真空采血管中，室温下血液自然凝固
３０ｍｉｎ以上，３　０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，取上清液于
－８０℃冰箱保存待测，采用酶联免疫吸附法测定血清
ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平，仪器为贝克曼库尔特ＡＵ５８００全
自动生化分析仪－贝克曼库尔特，试剂盒购于武汉赛培
生物科技有限公司，均按照试剂盒说明书进行操作。

１．２．２　心功能指标测定　所有患者入院４８ｈ内行
超声心动图检查，连续测量３次取平均值，测定指标包
括左室前后径（ＬＡＤ）、左室后壁厚度（ＰｗＴ）、舒张末室
间隔厚度（ＩＶＳＴ）、左室舒张末期内径（ＬＶＥＤＤ）、
ＬＶＥＦ。
１．３　观察指标　ＧＲＡＣＥ评分［６］：评价３组患者
ＧＲＡＣＥ评分，包括年龄、血压、心率、泵衰竭的 Ｋｉｌｌｉｐ
分级、血肌酐水平等８项指标，评分越高患者病情越
严重，评分＞１１８分为高危，８９～１１７分为中危，＜８９
分为低危。
１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ２５．０统计软件进行数
据分析。符合正态分布的计量资料以ｘ±ｓ表示，多
组间比较采用方差分析，两组间比较采用独立样本ｔ
检验；计数资料采用例数或百分率表示，组间比较采
用秩和检验；采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归进行危险因素分析；
相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关；采用受试者工作特征
（ＲＯＣ）曲线进行诊断效能评价。以Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。
２　结　　果
２．１　３组一般资料比较　３组患者间性别、年龄、病
程、ＮＹＨＡ分级等一般资料比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。见表１。
２．２　３组患者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及ＧＲＡＣＥ评
分比 较 　 ＨＦｒＥＦ 组 血 清 ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５ 水 平 及
ＧＲＡＣＥ评分均高于 ＨＦｐＥＦ组和 ＨＦｍｒＥＦ组（Ｐ＜
０．０５）。见表２。

表１　　３组一般资料比较（ｎ／ｎ或ｘ±ｓ）

组别 ｎ 男／女 年龄（岁） 病程（月）
ＮＹＨＡ分级

Ⅲ级 Ⅳ级

ＨＦｒＥＦ组 ７５　４３／３２　 ５７．８９±５．５９　 １２．７９±２．５７　 ５７　 １８

ＨＦｐＥＦ组 ５８　３４／２４　 ５８．５７±５．７９　 １２．８７±２．８３　 ４３　 １５

ＨＦｍｒＥＦ组 ５９　３２／２７　 ５８．２１±５．７９　 １２．５７±２．４９　 ４５　 １４

Ｆ／Ｕ　 ０．２４５　 ０．１８４　 ０．１００　 ０．０８７

Ｐ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

２．３　不同ＮＹＨＡ分级ＨＦｒＥＦ患者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－
１５水平及 ＧＲＡＣＥ评分比较　ＮＹＨＡ Ⅳ级 ＨＦｒＥＦ
患者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及ＧＲＡＣＥ评分显著高
于ＮＹＨＡⅢ级 ＨＦｒＥＦ患者（Ｐ＜０．０５）。见表３。
２．４　ＧＲＡＣＥ评分、血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５与 ＨＦｒＥＦ患
者ＮＹＨＡ分级的相关性分析　Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析
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表明，ＧＲＡＣＥ评分、血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５与 ＨＦｒＥＦ患
者ＮＹＨＡ分级均呈正相关（ｒ＝０．４１９、０．３２９、０．３７８，
Ｐ＜０．０５）。

表２　　３组患者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及ＧＲＡＣＥ
　　　评分比较（ｘ±ｓ）

组别 ｎ　 ＢＮＰ（ｐｇ／ｍＬ） ＧＤＦ－１５（ｐｇ／ｍＬ） ＧＲＡＣＥ评分（分）

ＨＦｒＥＦ组 ７５　２４３．４７±４５．２９ａｂ　 １　７６３．５８±３７５．６５ａｂ　 １０２．４６±１２．４３ａｂ

ＨＦｐＥＦ组 ５８　１２７．６３±３０．５８ａ １　０２９．７４±３５．６８ａ ８７．６３±８．７４ａ

ＨＦｍｒＥＦ组 ５９　１７９．６９±３７．８６　 １　４１２．８７±３８．４９　 ９５．２９±１０．１２

　　注：与 ＨＦｍｒＥＦ组比较，ａＰ＜０．０５；与 ＨＦｐＥＦ组比较，ｂ　Ｐ＜０．０５。

表３　　不同ＮＹＨＡ分级 ＨＦｒＥＦ患者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５
　　　水平及ＧＲＡＣＥ评分比较（ｘ±ｓ）

ＮＹＨＡ分级 ｎ
ＢＮＰ
（ｐｇ／ｍＬ）

ＧＤＦ－１５
（ｎｇ／ｍＬ）

ＧＲＡＣＥ评分
（分）

Ⅲ级 １４５　２２７．６８±４２．１８　 １　６８３．５８±３７５．６５　 ９７．８３±１１．７４

Ⅳ级 ４７　 ２７８．５９±４９．４６　 ２　０１６．９１±３７５．６５　 １１７．１２±１４．９６

ｔ　 ３６．２７４　 ５．２８７　 ９．１２４

Ｐ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２．５　冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水
平及ＧＲＡＣＥ评分升高是冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ的
独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。见表４。
表４　　冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

指标 β ＳＥ　 Ｐ　 ＯＲ　 ９５％ＣＩ

ＢＮＰ　 ０．３２４　 ０．２８１ ＜０．０５　 １．４７５　 １．０８８～１．９３９

ＧＤＦ－１５　 ０．２９４　 ０．１３５ ＜０．０５　 １．３５８　 １．１０４～１．８１４

ＧＲＡＣＥ评分 ０．４１９　 ０．３５９ ＜０．０５　 １．９８４　 １．１１４～２．８９４

２．６　ＧＲＡＣＥ评分、血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５对冠心病患
者发生 ＨＦｒＥＦ的诊断价值　ＲＯＣ曲线分析显示，
ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平联合 ＧＲＡＣＥ评分诊断冠心病患
者发生 ＨＦｒＥＦ的曲线下面积（ＡＵＣ）为０．９０４，准确
度为８２．６９％，灵敏度为８５．１４％，特异度为７５．３６％。
见图１。

图１　　ＧＲＡＣＥ评分、血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５诊断冠心病
患者发生 ＨＦｒＥＦ的ＲＯＣ曲线

３　讨　　论

　　近几年来 ＨＦｒＥＦ在老年心力衰竭中的占比逐年
升高，严重威胁患者的生命安全，早期诊断 ＨＦｒＥＦ有
利于疾病的预防和治疗［７－８］。ＢＮＰ是利尿钠肽家族的
一员，是由３２个氨基酸残基组成的一种多肽，ＢＮＰ是
心力衰竭患者诊断、病情监测及预后评估的“金指
标”，在临床上常用于评估心力衰竭的病情严重程
度［９］。ＢＮＰ是由心脏分泌的，室壁张力及心室负荷的
改变是刺激ＢＮＰ分泌的主要条件，可促进排尿和排
钠，具有较强的血管舒张作用，能够对抗肾素－血管紧
张素－醛固酮系统（ＲＡＡＳ）的缩血管作用［１０］。ＨＦｒＥＦ
患者扩张的左心室及其导致的返流等左心室重构可
能是导致ＢＮＰ升高的因素之一［１１－１２］。ＧＤＦ－１５是一
种心肌标志物，在机体正常生理条件时ＧＤＦ－１５在心
脏中几乎不表达，当出现动脉粥样硬化、缺血／再灌注
损伤、心力衰竭等情况时，血清 ＧＤＦ－１５水平明显升
高［１３］。ＧＤＦ－１５具有抗心肌细胞肥大的作用，也能够
促进心肌成纤维细胞的生长及胶原的沉积。除此之
外，相关研究表明ＧＤＦ－１５能够通过抑制白细胞浸润
及巨噬细胞活化从而抑制过度炎性反应的发生［１４］。

ＧＲＡＣＥ评分是急性冠脉综合征个体化治疗和危险分
层的主要依据，在临床上常用于预测患者心脏功能，
冠脉病变狭窄程度及血管支数是反映病情严重程度
的重要指标［１５－１６］。

本研究结果显示，ＨＦｒＥＦ组血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５
水平及 ＧＲＡＣＥ评分显著高于 ＨＦｐＥＦ组和 ＨＦｍ－
ｒＥＦ组（Ｐ＜０．０５），提示ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５在 ＨＦｒＥＦ患
者外周血中表达水平明显升高，ＧＲＡＣＥ评分越高，病
情越严重，说明 ＨＦｒＥＦ患者可能由于心肌缺血缺氧、
压力负荷过大等因素刺激ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５表达水平升
高，与谭永锦等［１７］研究结果相一致。ＮＹＨＡ Ⅳ级

ＨＦｒＥＦ患者血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及ＧＲＡＣＥ评分
显著高于 ＮＹＨＡ Ⅲ级 ＨＦｒＥＦ 患者（Ｐ＜０．０５），

ＧＲＡＣＥ评分、血清 ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５与 ＨＦｒＥＦ 患者

ＮＹＨＡ分级均呈正相关（ｒ＝０．４１９、０．３２９、０．３７８，

Ｐ＜０．０５），提示 ＨＦｒＥＦ患者ＮＹＨＡ分级增加，患者
血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水平及ＧＲＡＣＥ评分明显升高，可
用于评价 ＨＦｒＥＦ患者病情严重程度及危险分层的预
测［１７］。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－
１５水平及 ＧＲＡＣＥ 评分升高是冠心病患者发生

ＨＦｒＥＦ的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）；ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５水
平联合 ＧＲＡＣＥ 评分用于诊断冠心病患者发生

ＨＦｒＥＦ具有较高的灵敏度、特异度和准确度，为临床
上早期诊断 ＨＦｒＥＦ提供了依据。

综上所述，ＧＲＡＣＥ评分联合血清ＢＮＰ、ＧＤＦ－１５
用于诊断冠心病患者发生 ＨＦｒＥＦ具有较高的灵敏
度、特异度和准确度，能反映患者病情严重程度，对监
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测病情和判断预后具有重要的临床意义。
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ＰＣＳＫ－９、ＡＰＮ的变化特点及与冠状动脉病变程度的关

系［Ｊ］．中西医结合心脑血管病杂志，２０１９，１７（２２）：３５７０－
３５７３．

［１５］郭锐．急性冠脉综合征患者白细胞计数、Ｎ末端Ｂ型脑钠

肽原与ＧＲＡＣＥ评分联合检测的预测价值分析［Ｊ］．实用

医院临床杂志，２０１９，１６（１）：１６８－１７１．
［１６］王素玲，贾永平，何丽娇．ＧＲＡＣＥ 评分联合血清 Ｌｐ－

ＰＬＡ２ＮＴ－ｐｒｏＢＮＰ水平监测在急性心肌梗死患者 ＰＣＩ
术后 ＭＡＣＥ事件预测中的应用［Ｊ］．河北医学，２０１９，２５
（５）：７３７－７４２．

［１７］谭永锦，甄淑莲，黄纪文，等．ＧＲＡＣＥ评分联合氨基末端

脑钠肽前体对非ＳＴ段抬高型急性冠脉综合征患者不良

事件的预测价值［Ｊ］．临床内科杂志，２０１９，３６（３）：２０４－
２０５．
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［１０］李婧，高成龙，吴捷．以腹型为首发表现的儿童过敏性紫

癜临床分析［Ｊ］．中国实用儿科杂志，２０２１，３６（１）：４７－５２．
［１１］ＡＢＲＡＭＳ　Ｅ　Ｍ，ＫＩＭ　Ｈ，ＧＥＲＤＴＳ　Ｊ，ｅｔ　ａｌ．Ｍｉｌｋ　ａｌｌｅｒｇｙ

ｍｏｓｔ　ｂｕｒｄｅｎｓｏｍｅ　ｉｎ　ｍｕｌｔｉ－ｆｏｏｄ　ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．Ｐｅｄｉ－
ａｔｒ　Ａｌｌｅｒｇｙ　Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０２０，２６（８）：３３５．

［１２］肖嵘，树叶，罗勇奇，等．过敏性紫癜患儿ＣＤ４＋Ｔ细胞叉
头框蛋白３基因甲基化水平及其与调节性Ｔ细胞的关系
［Ｊ］．中华皮肤科杂志，２０１９，５２（３）：１６２．

［１３］ＤＥＬＧＡＤＯ　ＢＥＤＯＹＡ　Ｇ．Ｃｌｉｍａｔｅ　ａｌｌｅｒｇｙ；ｕｒｂａｎ　ｍａｌａｄ－
ｊｕｓｔｅｄ　ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｃｈｉｌｄｒｅｎ［Ｊ］．Ｐｅｄｉａｔｒｉａ　Ｄｅ　Ｌａｓ　Ａｍｅｒｉｃａｓ，

２０２０，４６（４）：２８１．
［１４］危松青，王曼知，刘麟，等．复方甘草酸苷与孟鲁司特钠联

合治疗儿童过敏性紫癜的效果及对ＴＬＲｓ，Ｓ－１００和尿微
量蛋白水平的影响［Ｊ］．北方药学，２０２０，１７（６）：６－８．

［１５］ＢＡＩ　Ｌ　Ｐ，ＹＵ　Ｊ，ＳＵＮ　Ｙ　Ｘ，ｅｔ　ａｌ．Ｅｆｆｉｃａｃｙ　ｏｆ　ｍｏｎｔｅｌｕｋａｓｔ
ｆｏｒ　ｔｈｅ　ｔｒｅａｔｍｅｎｔ　ｏｆ　ｐｅｄｉａｔｒｉｃ　ａｌｌｅｒｇｉｃ　ｐｕｒｐｕｒａ［Ｊ］．Ｍｅｄｉ－

ｃｉｎｅ，２０１９，９８（３９）：ｅ１７２３９．
［１６］贵琳，朱松柏，郑荣浩，等．ＴＬＲ４单克隆抗体对过敏性紫

癜小鼠损伤的保护作用及其机制［Ｊ］．华中科技大学学报
（医学版），２０２０，４９（１）：３９－４４．

［１７］凌雅红．ＴＬＲ４受体与银屑病及过敏性紫癜皮肤病的研
究进展［Ｊ］．中国麻风皮肤病杂志，２０１６，３２（９）：５７０－５７３．

［１８］季伟星，金慧英．过敏性紫癜患儿血清骨桥蛋白、核转移
因子含量检测及其与氧化应激、细胞免疫功能的相关关
系［Ｊ］．中国卫生检验杂志，２０１８，２８（１９）：２３５６－２３５８．

［１９］傅卓，杨光路，高晓峰，等．孟鲁司特钠在儿童过敏性紫癜
疾病中的应用［Ｊ］．内蒙古医科大学学报，２０１９，４１（１）：

５－８．
［２０］张良．过敏性紫癜患儿外周血中ＳＯＣＳ１、ＳＯＣＳ３对ＣＤ４＋

Ｔ细胞分化的影响［Ｊ］．海南医学院学报，２０１８，２４（１１）：

１０８９－１０９２．
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