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【摘 要】 目的 探究血清同源性磷酸酯酶—张力蛋白( PTEN) 、白细胞分化抗原 34( CD34) 、氨基末端脑钠尿

肽( NT-proBNP) 对老年心力衰竭( HF) 早期诊断及预后的评估价值。方法 选取 2020 年 9 月—2022 年 11 月沧州市

人民医院急诊科收治老年 HF 患者 126 例为研究对象( HF 组) ，根据纽约心脏协会( NYHA) 心功能分级分为心功能Ⅰ
级亚组( n= 29) ，Ⅱ级亚组( n= 40) ，Ⅲ级亚组( n = 32) 和Ⅳ级亚组( n = 25) ，依据预后状况将患者分为预后良好亚组

( n= 76) 和预后不良亚组( n= 50) ; 另选取同期在医院健康体检者 50 例为健康对照组。比较各组血清 PTEN、CD34、
NT-proBNP 水平; Logistic 回归分析老年 HF 患者预后不良的影响因素; 受试者工作特征曲线( ＲOC) 分析血清 PTEN、
CD34、NT-proBNP 对老年 HF 患者预后的评估价值。结果 与健康对照组比较，HF 组患者血清 PTEN 水平降低( t /P=

13．809 /＜0．001) ，CD34、NT-proBNP 水平升高( t /P = 10．462 /＜0．001，24．509 /＜0．001) ; 血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP

水平随着 NYHA 分级的增加，血清 PTEN 水平逐渐降低( F /P = 57．753 /＜0．001) ，CD34 和 NT-proBNP 水平逐渐增高

( F /P= 27．626 /＜0．001，111．566 /＜0．001) ; 预后良好亚组与预后不良亚组患者在性别、年龄、BMI、高血压、糖尿病、
LVEDD 比较差异无统计学意义( P＞0．05) ，预后良好亚组患者 LVEF、PTEN 水平显著高于预后不良亚组( t /P= 29．827 /
＜0．001，7．566 /＜0．001) ，CD34、NT-proBNP 水平显著低于预后不良亚组( t /P = 9．846 /＜0．001，12．801 /＜0．001) ; Logistic

回归分析显示，NYHA 分级Ⅲ～Ⅳ、PTEN 低、CD34 高和 NT-proBNP 高是影响老年 HF 患者预后不良的危险因素［OＲ
( 95%CI) = 2．011( 1．251～3．232) 、1．986( 1．278～3．087) 、2．022( 1．271～ 3．218) 、1．533 ( 1．075～ 2．186) ］; ＲOC 曲线结果显

示，血清 PTEN、CD34、NT-proBNP 及三者联合评估老年 HF 患者预后的 AUC 分别为 0．849、0．915、0．925、0．979，三者联

合评估的 AUC 大于单源检测( Z /P= 3．479 /0．001、2．462 /0．014、2．077 /0．038) 。结论 老年 HF 患者血清 PTEN 水平显

著降低，CD34、NT-proBNP 水平显著升高，三者与老年 HF 患者 NYHA 心功能分级和预后状况均存在关联。
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【Abstract】 Objective To explore the value of serum homologous phosphatase tensin (PTEN), leukocyte differentia-

tion antigen 34 (CD34), and amino terminal brain natriuretic peptide (NT-proBNP) in the early diagnosis and prognosis of eld-

erly heart failure (HF).Methods One hundred and twenty-six elderly HF patients admitted to the Emergency Department of
Cangzhou People' s Hospital from September 2020 to November 2022 were selected as the study subjects (HF group). Accord-

ing to the New York Heart Association (NYHA) cardiac function classification, they were divided into a Class I subgroup (n =
29), a Class II subgroup (n =40), a Class III subgroup (n =32), and a Class IV subgroup (n =25). Patients were divided into a
Good Prognostic subgroup (n =76) and a Poor Prognostic subgroup (n =50) based on their prognosis; Another 50 healthy indi-

viduals who underwent physical examination in the hospital during the same period were selected as the healthy control group.
Compare the serum PTEN, CD34, and NT-proBNP levels in each group; Logistic regression analysis of the influencing factors
of poor prognosis in elderly HF patients; The evaluation value of receiver operating characteristic curve (ROC) analysis of ser-
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um PTEN, CD34, and NT-proBNP in the prognosis of elderly HF patients.Ｒesults Compared with the healthy control group,
the serum PTEN levels in the HF group decreased (t/P =13.809/<0.001), while the levels of CD34 and NT-proBNP increased
(t/P =10.462/<0.001, 24.509/<0.001). The levels of serum PTEN, CD34, and NT-proBNP gradually decrease with the increase
of NYHA grading (F/P =57.753/<0.001), while the levels of CD34 and NT-proBNP gradually increase (F/P =27.626/<0.001,
111.566/<0.001). There was no significant difference in gender, age, BMI, hypertension, diabetes, and LVEDD between the pa-
tients with good prognosis and those with poor prognosis (P >0.05). The LVEF and PTEN levels in the patients with good
prognosis were higher than those in the patients with poor prognosis (t/P =29.827/<0.001, 7.566/<0.001), and the CD34 and
NT-proBNP levels were lower than those in the patients with poor prognosis (t/P =9.846/<0.001, 12.801/<0.001). Logistic re-
gression analysis showed that NYHA grade III-IV, low PTEN, high CD34, and high NT-proBNP were risk factors for poor
prognosis in elderly HF patients ［OR (95% CI) =2.011 (1.251－3.232), 1.986 (1.278－3.087), 2.022 (1.271－3.218), 1.533 (1.
075－2.186)］. The ROC curve results showed that the AUC of serum PTEN, CD34, NT-proBNP, and their combined evalua-
tion for the prognosis of elderly HF patients were 0.849, 0.915, 0.825, and 0.979, respectively. The AUC of the three combined
evaluations was relatively large (Z/P =3.479/0.001, 2.462/0.014, 2.077/0.038).Conclusion The serum PTEN levels in elderly
HF patients were significantly reduced, while the levels of CD34 and NT-proBNP were increased, which were correlated with
NYHA cardiac function grading and prognosis in elderly HF patients.
【Key words】 Heart failure; Phosphatase and tension homolog; Leukocyte differentiation antigen 34; N-terminal brain

natriuretic peptide; Prognosis; Elderly

心力衰竭( heart failure，HF) 是心脏结构或功能异

常造成心室充盈或射血能力受损的一种复杂临床综合

征，且随着年龄的增长，HF 患病率逐渐增加，成为威

胁老年人生命健康和生活质量的重要疾病［1］。因此

早期准确诊断和了解患者心功能状况对临床治疗和预

后有重要意义。同源性磷酸酯酶-张力蛋白( PTEN) 作

为 miＲ-21 介导的靶基因之一，同时具有磷酸酶和蛋白

酶的特性，在多种心脏疾病的发生发展过程中发挥重

要作用［2-3］。白细胞分化抗原 34 ( CD34) 作为一种细

胞膜糖蛋白，不仅可以作为细胞分离和鉴定的表面标

志物，而且在细胞的活化、迁移、发育、分化、成熟和生

长等过程中发挥多种作用［4］。有研究发现，外周血

CD34 细胞数量减少，冠心病发生率显著增加［5］。氨

基末端脑钠尿肽( NT-proBNP ) 作为钠尿肽前体物质，

可反映心肌细胞舒张储备功能，加重心肌细胞损伤和

凋亡，从而对心血管临床结局和心血管疾病患者的病

死风险造成影响［6］。但目前 关 于 PTEN、CD34、NT-
proBNP 三者联合检测对老年 HF 患者预后的关系研

究较少，因此，现分析老年 HF 患者血清 PTEN、CD34、
NT-proBNP 水平变化及其对老年 HF 患者早期诊断及

预后的评估价值，报道如下。
1 资料与方法

1．1 临床资料 选取 2020 年 9 月—2022 年 11 月沧

州市人民医院急诊科收治老年 HF 患者 126 例为研究

对象( HF 组) ，男 67 例，女 59 例，年龄 60～82 ( 66．79±
5．32) 岁。根据纽约心脏协会( NYHA) ［7］心功能分级

将老年 HF 患者分为心功能Ⅰ级亚组 29 例、Ⅱ级亚组

40 例、Ⅲ级亚组 32 例和Ⅳ级亚组 25 例。另选取同期

在医院进行健康体检者 50 例为健康对照组，男 29 例，

女 21 例，年龄 59～80( 65．88±5．43) 岁。本研究已经获

得医院伦理委员会批准( 202000739) ，受试者或家属

知情同意并签署知情同意书。
1．2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准: ①符合 HF 的相

关诊断标准［8］;②年龄≥60 岁;③临床资料完整。( 2)

排除标准:①合并恶性肿瘤者; ②严重肝肾功能障碍

者;③先天性心脏病;④合并免疫系统疾病者。
1．3 观测指标与方法

1．3．1 资料收集: 性别、年龄、体质量指数( BMI) 、高血

压、糖尿病、NYHA 心功能分级等临床资料。
1．3．2 血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP 水平测定: 抽

取受试者晨起空腹肘静脉血 3～5 ml，待血液凝固后离

心取上清，血清冷冻保存待测。采用酶联免疫吸附法

( ELISA) 测定血清 PTEN、CD34、NT-proBNP 水平，试

剂盒 购 于 美 国 Omega 公 司，严 格 按 照 试 剂 盒 说 明

操作。
1．3． 3 心功能指 标 检 测: 彩 色 多 普 勒 超 声 ( Philips
IE33) 检查老年 HF 患者心功能相关指标，受试者取平

卧位，对受试者左心室射血分数( LVEF) 、左心室舒张

末期内径( LVEDD) 进行检测，重复 3 次取均值。
1．3．4 预后评估: 治疗后随访 3 个月，截止日期 2023
年 2 月 28 日，主要通过电话或门诊复查的方式随访。
统计 HF 患者主要心血管不良事件( MACE) ［9］: 心律失

常、HF 加重、再次入院、死亡，根据 MACE 发生情况，

将老年 HF 患者分为预后良好亚组和预后不良亚组。
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1．4 统计学方法 使用 SPSS 25．0 统计软件处理数

据。符合正态分布计量资料以 �x±s 表示，2 组间差异

比较使用 t 检验，多组间比较使用单因素方差分析，进

一步两两比较使用 SNK-q 检验; 计数资料以频数或率

( %) 表示，组间比较行 χ2 检验; 采用多因素 Logistic 回

归分析影响老年 HF 患者预后不良的影响因素; 受试

者工作特征曲线( ＲOC) 分析血清 PTEN、CD34 和 NT-
proBNP 对老年 HF 患者预后的评估价值。P＜0．05 表

示差异有统计学意义。
2 结 果

2．1 2 组血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP 水平比较

与健康对照组比较，HF 组患者血清 PTEN 水平降低，

CD34、NT-proBNP 水平升高( P＜0．01) ，见表 1。

表 1 健康对照组与 HF 组血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP
水平比较 ( �x±s)

Tab．1 Comparison of serum PTEN，CD34，and NT proBNP
levels between the healthy control group and the
HF group

组 别 例数 PTEN( μg /L) CD34( ng /L) NT-proBNP( ng /L)

健康对照组 50 4．36±1．01 5．73±1．63 201．26± 66．42
HF 组 126 2．50±0．71 10．11±2．72 2 129．18±553．70
t 值 13．809 10．462 24．509
P 值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001

2．2 不同 NYHA 分级患者血清 PTEN、CD34 和 NT-
proBNP 水平比较 随着 NYHA 分级的增加，各亚组患

者血清 PTEN 水平逐渐降低，CD34 和 NT-proBNP 水平

逐渐增加( P 均＜0．01) ，见表 2。

表 2 不同 NYHA 分级患者血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP 水

平比较 ( �x±s)

Tab．2 Comparison of serum PTEN，CD34，and NT proBNP
levels in patients with different NYHA grades

组 别 例数 PTEN( μg /L) CD34( ng /L) NT-proBNP( ng /L)

Ⅰ级亚组 29 3．67±0．97 7．01±2．02 659．35±183．29
Ⅱ级亚组 40 2．87±0．84 9．21±2．73 1 863．93±497．24
Ⅲ级亚组 32 2．01±0．59 11．59±3．03 2 742．58±692．55
Ⅳ级亚组 25 1．19±0．34 13．24±3．11 3 473．41±895．97
F 值 57．753 27．626 111．566
P 值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001

2．3 预后良好亚组与预后不良亚组临床资料比较

126 例老年 HF 患者中，预后不良 50 例，预后良好 76
例，2 亚组患者的性别、年龄、BMI、高血压、糖尿病、
LVEDD 比较差异均无统计学意义( P＞0．05) ，预后良

好亚组患者 NYHA Ⅲ ～Ⅳ级比例、CD34、NT-proBNP

低于预后不良亚组( P 均＜0．01) ，LVEF、PTEN 高于预

后不良亚组( P＜0．01) ，见表 3。
表 3 预后良好亚组与预后不良亚组临床资料比较

Tab．3 Comparison of clinical data between subgroups with good
prognosis and subgroups with poor prognosis

项 目
预后良好亚组

( n= 76)
预后不良亚组

( n= 50)
χ2 / t 值 P 值

性别( 男 /女) 40 /36 27 /23 0．023 0．880
年龄( �x±s，岁) 66．98±5．43 66．49±5．16 0．505 0．614
BMI( �x±s，kg /m2) 22．73±1．89 23．01±1．91 0．810 0．419
高血压［例( %) ］ 20( 26．32) 15( 30．00) 0．204 0．651
糖尿病［例( %) ］ 22( 28．95) 18( 36．00) 0．692 0．405
NYHA分级［例(%) ］ 23．965 ＜0．001
Ⅰ～Ⅱ级 55( 72．37) 14( 28．00)

Ⅲ～Ⅳ级 21( 27．63) 36( 72．00)

实验室检查( �x±s)
LVEF( %) 39．23± 1．35 31．02± 1．73 29．827 ＜0．001
LVEDD( mm) 58．57± 9．75 60．11± 10．23 0．851 0．397
PTEN( μg /L) 2．89± 0．81 1．90± 0．55 7．566 ＜0．001
CD34( ng /L) 8．17± 2．51 13．06± 3．03 9．846 ＜0．001
NT-proBNP( ng/L) 1616．86±535．64 2908．37±581．15 12．801 ＜0．001

2．4 老年 HF 患者预后不良的多因素 Logistic 分析

以老年 HF 患者预后不良为因变量( 是 = 1，否 = 0) ，以

NYHA 分 级 ( Ⅰ ～ Ⅱ级 = 0，Ⅲ ～ Ⅳ级 = 1 ) 、LVEF、
PTEN、CD34 和 NT-proBNP 为自变量，进行多因素 Lo-
gistic 回归分析。结果显示，NYHA Ⅲ ～ Ⅳ级、PTEN
低、CD34 高和 NT-proBNP 高是影响老年 HF 患者发生

预后不良的危险因素( P＜0．05) ，见表 4。

表 4 影响老年 HF 患者预后不良的 Logistic 多因素分析

Tab．4 Logistic multivariate analysis of poor prognosis in elderly
HF patients

影响因素 β 值 SE 值 Wald 值 P 值 OＲ 值 95%CI
NYHA Ⅲ～Ⅳ级 0．699 0．242 8．334 0．004 2．011 1．251～3．232
LVEF 低 0．433 0．303 2．043 0．153 1．542 0．851～2．793
PTEN 低 0．686 0．225 9．299 0．002 1．986 1．278～3．087
CD34 高 0．704 0．237 8．826 0．003 2．022 1．271～3．218
NT-proBNP 高 0．427 0．181 5．571 0．018 1．533 1．075～2．186

2．5 血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP 联合对老年 HF
患者预后预测价值分析 绘制血清 PTEN、CD34 和

NT-proBNP 联合对老年 HF 患者预后预测价值 ＲOC 曲

线，并计算曲线下面积( AUC) ，结果显示: 血清 PTEN、
CD34、NT-proBNP 及三者联合评估老年 HF 患者预后

的 AUC 分别为 0．849、0．915、0．925、0．979，三者联合评

估的 AUC 较大 ( Z /P = 3． 479 /0． 001、2． 462 /0． 014、2．
077 /0．038) ，见表 5、图 1。
3 讨 论
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HF 是指心血管疾病进展到一定程度，导致心肌

收缩力减弱、心肌舒张功能障碍、心排血量减少，对机
表 5 血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP 联合对老年 HF 患者预

后预测价值比较

Tab．5 Comparison of prognostic value of serum PTEN，CD34，

and NT proBNP combination in elderly HF patients

变 量 Cut-off 值 AUC 95%CI 敏感度 特异度
Youden

指数

PTEN ＜2．16 μg /L 0．849 0．779～0．919 0．744 0．611 0．355
CD34 ＞10．10 ng /L 0．915 0．868～0．962 0．907 0．678 0．585
NT-proBNP ＞2 475 ng /L 0．825 0．878～0．973 0．837 0．753 0．590
三者联合 0．979 0．959～0．998 0．930 0．870 0．800

图 1 血清 PTEN、CD34 和 NT-proBNP 预测老年 HF 患者预后

的 ＲOC 曲线

Fig．1 ＲOC curve of serum PTEN，CD34，and NT proBNP pre-
dicting prognosis in elderly HF patients

体组织和细胞代谢所需能量难以满足，导致神经体液

和血流动力学水平发生变化，进而出现一系列临床症

状和体征［10］。HF 是各种心脏疾病的终末阶段，其患

病率与年龄呈正相关，老年 HF 患者由于多种身体功

能的衰减，进而使患者介入治疗的难度显著增加，因此

早期诊断及评估预后对临床诊治具有积极意义［11］。
PTEN 作为一些心血管疾病进展的关键分子，广

泛表达于内皮、心肌和成纤维细胞。近期研究发现，先

天性心脏病患者 PTEN 突变率 较 高，且 PTEN 作 为

miＲNA 的靶基因，在心脏发育和心肌分化中发挥重要

作用［12］。Zhen 等［13］研究表明，miＲ-301a 通过靶向抑

制 PTEN 表达，可介导 AKT 通路促进心肌分化。Agbo
等［14］研究发现，上调 PTEN，可抑制 AKT 磷酸化，改善

心室功能和心肌重构，减轻氧化应激。本研究结果显

示，老年 HF 患者血清 PTEN 水平显著降低，且随着

NYHA 分级的增加，PTEN 水平逐渐降低，与上述研究

结果类似。可能是由于 PTEN 作为 PI3K /AKT 通路的

内源抑制分子，其表达下降，可介导 AKT 通路促进 HF
后心功能恶化和心肌分化。进一步分析显示，PTEN
与老年 HF 患者预后密切相关，且是影响老年 HF 患者

预后不良的独立危险因素，PTEN 作为心脏成纤维细

胞的直接靶点，参与心肌组织纤维化，心肌成纤维细胞

是导致心肌纤维化重要细胞类型，因而 PTEN 参与 HF
的发生发展。

CD34 是一种在人类造血干细胞表面表达的特异

性抗原，在正常机体的外周血中 CD34 表达量极少，当

机体遭到创伤或心肌受到损伤时，CD34 含量显著升

高［15］。当机体出现 HF 时，心肌细胞受损，导致大量

炎性因子释放进入血液循环［16］，CD34 与免疫调节有

关，可引发和加重机体的炎性反应，从而进一步加重

HF，因而，随着 NYHA 分级的增加，CD34 水平逐渐升

高，同时更易引发 HF 患者预后不良。
心室肌细胞分泌的 proBNP 降解后可产生无活性

的 NT-proBNP 和 BNP，NT-proBNP 的产生与心室壁压

力关系非常密切，因此在评估心功能损害和预后时，

NT-proBNP 可作为一项血清学标志物［17］。彭懿等［10］

研究发现，HF 组患者血清 NT-proBNP 水平显著高于

健康组，且 NYHA Ⅲ级患者血清水平显著高于Ⅱ级患

者。本结果显示，在老年 HF 患者中，血清 NT-proBNP
水平显著升高，且随着 NYHA 分级的增加，NT-proBNP
水平逐渐增加，与上述研究结果相符。可能是由于患

者心肌细胞长期缺氧，导致患者心肌细胞受损，使 NT-
proBNP 表达增加。ＲOC 曲线结果显示，血清 PTEN、
CD34 和 NT-proBNP 在评估老年 HF 患者预后中存在

一定价值，PTEN、CD34、NT-proBNP 联合评估 HF 患者

预后可提高预测效能，且联合评估效能优于单一指标，

表明血清 PTEN、CD34、NT-proBNP 三者联合评估具有

较高价值，可用于辅助临床预测。
综上所述，老年 HF 患者血清 PTEN 水平显著降

低，CD34、NT-proBNP 水平显著升高，且与其心功能分

级和预后状况均存在关系，因此三者有望成为预测老

年 HF 患者预后的可靠生物标志物。但本研究样本量

较少，后续可扩大样本量，深层次地探究血清 PTEN、
CD34、NT-proBNP 对老年 HF 的具体作用机制。
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