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·论著·

B 型钠尿肽评估肿瘤重症患者预后的临床价值研究
沈珏 1，顾葆春 1，苏磊 2，赵擎宇 1

（1. 华南肿瘤学国家重点实验室，中山大学肿瘤防治中心重症医学科，广东  广州  510060 ； 
2. 广州军区广州总医院重症医学科，广东  广州  510010）

【摘要】 目的 探讨 B 型钠尿肽（BNP）水平对肿瘤重症患者预后评估的价值。方法 前瞻性观察
2011 年 10 月至 2012 年 6 月中山大学肿瘤防治中心重症医学科收治的肿瘤重症患者在进入重症监护病房 

（ICU）24 h 内的急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分、序贯器官衰竭评分（SOFA）、血
浆 BNP 水平；以 28 d 为观察终点，将患者分为存活组和死亡组，比较各指标的差异。结果 107 例患者纳入分
析，25 例在观察期死亡，病死率为 23.4% ；患者的 BNP 水平与 APACHE Ⅱ评分（r＝0.448，P＜0.01）、SOFA 评
分（r＝0.379，P＜0.01）均呈明显正相关。存活组和死亡组性别、年龄、有创通气、既往史、心率（HR）、白细胞计
数（WBC）比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。存活组血肌酐（SCr）、BNP 水平、APACHE Ⅱ评分和 SOFA
评分分别是 61.1（21.7～715.0）μmol/L、147.83（5.95～5000.00）ng/L、14（4～36）分和 4（2～14）分，均低于死
亡组的 93.7（38.5～1108.0）μmol/L、304.37（38.17～4526.72）ng/L、27（5～42）分和 11（2～18）分，差异均有
统计学意义（均 P＜0.05），而平均动脉压〔MAP：（104.0±26.8）mm Hg，1 mm Hg＝0.133 kPa〕、血红蛋白〔Hb ：

（110.5±23.2）g/L〕明显高于死亡组〔（74.2±34.1）mm Hg、（91.7±22.7）g/L，均 P＜0.01〕，住 ICU 时间（d）明显
长于死亡组〔6（1～123）比 3（1～31），P＜0.05〕。通过比较受试者工作特征曲线（ROC 曲线）下面积（AUC）
发现，在区分患者死亡与存活能力方面，BNP 与 APACHE Ⅱ、SOFA 评分系统差异均无统计学意义（r1＝3.42，
P1＝0.064 ；r2＝3.20，P2＝0.076）。Cox 比例风险回归分析表明，APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分是预测患者 28 d
病死率的独立危险因素〔相对危险度（RR1）＝8.39，P1＜0.001；RR2＝11.64，P2＜0.001〕，而 BNP 不是（RR＝1.19，
P＝0.276）。结论 BNP 水平可作为评估肿瘤重症患者近期预后的一个重要指标，但尚不能作为预测 28 d 生存
状态的独立危险因素。
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【Abstract】 Objective　To explore the prognostic value of B-type natriuretic peptide （BNP）level in critically 
ill cancer patients. Methods A prospective study was carried out， in which the clinical data of critically ill cancer 
patients in critical care medicine from October 2011 to June 2012 in Sun Yat-sen University Cancer Center were 
collected. The acute physiology and chronic health evaluation Ⅱ（APACHE Ⅱ） score， sequential organ failure 
assessment （SOFA） score and plasma BNP level were measured within 24 hours after admission. The patients were 
divided into survival group and non-survival group according to their survival status within 28 days，then clinical 
data were compared between the two groups. Results One hundred and seven patients were enrolled， 25 patients 
died during the observation period and the mortality was 23.4%. There were positive correlations between BNP 
level and APACHE Ⅱ score （r＝0.448，P＜0.01）， SOFA score  （r＝0.379， P＜0.01） respectively. There were no 
statistical differences in sex，age，cases of mechanical ventilation application，past medical history，heart rate （HR） 
and white blood cell count （WBC） between two groups （all P＞0.05）. The serum creatinine （SCr）， BNP level， 
APACHE Ⅱ score and SOFA score in survival group were lower than those in non-survival group 〔61.1（21.7 - 
715.0）μmol/L vs. 93.7（38.5 - 1108.0）μmol/L，147.83 （5.95 - 5000.00） ng/L vs. 304.37 （38.17 - 4526.72） ng/L，
14 （4 - 36） vs. 27 （5 - 42）， 4 （2 - 14） vs. 11 （2 - 18），all P＜0.05〕. The mean arterial pressure（MAP）， hemoglobin

（Hb）in survival group were significantly higher than those in non-survival group〔MAP （mm Hg，1 mm Hg＝ 
0.133 kPa）：104.0±26.8 vs. 74.2±34.1， Hb（g/L）：110.5±23.2 vs. 91.7±22.7，both P＜0.01〕. The intensive 
care unit（ICU） stay （day）in survival group was significantly longer than that in non-survival group 〔6（1 - 123）
vs. 3（1 - 31），P＜0.05〕. From the comparisons between the areas under curve（AUC）in the graph of the receiver 
operating characteristic curves （ROC curves）， it was shown that BNP did have the same ability as that of APACHE Ⅱ 
score and SOFA score in discriminating survivors and non-survivors（r1＝3.42，P1＝0.064 ；r2＝3.20，P2＝0.076）. 
Cox proportional hazards regression analysis indicated that APACHE Ⅱ score and SOFA score both could be the 
independent risk factors to predict the 28-day mortality〔relative risk （RR1）＝8.39，P1＜0.001 ；RR2＝11.64，P2＜
0.001〕， while BNP level was not （RR＝1.19， P＝0.276）. Conclusion BNP can be an important prognostic 
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 B 型钠尿肽（BNP）是主要由心室肌细胞分泌

的一种多肽，心室压力增高可促进 BNP 分泌，在判

断心力衰竭（心衰）及其严重程度和评估慢性肺部

疾病患者预后方面，BNP 的作用已被证实［1-3］。研

究还发现，在各种缺血缺氧情况下 BNP 也会明显升

高［4-5］。本研究旨在评估血浆 BNP 水平与肿瘤重症

患者近期预后的关系。

1 资料与方法

1.1 研究对象：采用前瞻性研究方法，选择 2011 年

10 月至 2012 年 6 月入住本肿瘤防治中心重症医学

科的重症患者。剔除年龄＜18 岁、住重症监护病房

（ICU）时间＜4 h、术后常规监护、肿瘤终末期以及患

颅脑疾病的患者。

 本研究符合医学伦理学标准，经医院伦理委员

会批准，所有治疗均取得患者或家属知情同意。

1.2 研究方法：进入 ICU 后取 3 ml 静脉血，用化学

发光定量分析法检测血浆 BNP 水平，检测上限为

5000 ng/L。读数＞5000 ng/L 时结果记为 5000 ng/L。
记录患者的一般资料、入 ICU 后第一个 24 h 内急性

生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）

评分和序贯器官衰竭评分（SOFA）的最差值，记录

患者 28 d 内的生存状态和临床指标，将其分为存活

组和死亡组，比较两组上述指标的差异。

1.3 统计学处理：采用 SPSS 16.0 统计软件。呈正

态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，

用 t 检验比较两组数据；呈偏态分布的资料用中位

数〔M（范围）〕 描述，用 Wilcoxon 秩和检验比较两

组数据。用受试者工作特征曲线（ROC 曲线）评价

BNP、APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分预测 ICU 患者

预后的能力，并比较 ROC 曲线下面积（AUC）的差

异；生存分析采用 Kaplan-Meier 法并进行 Log-rank
检验；多因素分析通过 Cox 比例风险回归分析进行

研究；P＜0.05 表示差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 所有观察病例构成及分组（表 1）：符合入组

条件者共 109 例，排除患有颅脑疾病和入住 ICU 后 
3 h 死亡的患者各 1 例，共 107 例纳入分析，包括呼

吸系统疾病52例（48.6%），心脏疾病28例（26.2%），

休克 8 例（7.5%），急性肺栓塞待排除 6 例（5.6%），

消化系统疾病3例（2.8%），肾功能不全3例（2.8%），

其他疾病 7 例（6.5%）。28 d 病死率 23.4%（25 例）。 
存活组和死亡组患者的性别、年龄、有创通气例数、

既往史、心率（HR）、白细胞计数（WBC）等比较 
差异均无统计学意义（均 P＞0.05），具有可比性。

存活组动脉血 pH 值、平均动脉压（MAP）、血红蛋

白（Hb）水平均较对照组明显升高（P＜0.05 或 P＜ 
0.01），住 ICU时间明显长于死亡组，而血肌酐（SCr）、 
BNP 水平、APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分均明显低

于死亡组（均 P＜0.05）。
2.2 相关性分析：对 107 例肿瘤重症患者 BNP 与

APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分的相关性分析显示，

随着血浆 BNP 水平升高，APACHE Ⅱ评分和 SOFA
评分相应增加，BNP 水平与两种评分均呈明显正相

关（r1＝0.448，P1＜0.01；r2＝0.379，P2＜0.01）。
2.3 用 ROC 曲线分析评价 BNP 水平、APACHE Ⅱ

评分以及 SOFA 评分区分患者存活和死亡的能力

（表 2 ；图 1）：通过比较受试者 AUC 发现，在区分患

者死亡与生存能力方面，BNP 和两种评分比较差

表 1 所有患者的相关临床资料及存活组和死亡组各指标的比较

组别 例数
性别（例） 年龄

（岁，x±s）
有创通气（例） 既往史（例） 住 ICU 时间

〔d，M（范围）〕

HR
（次 /min，x±s）

动脉血 pH 值

（x±s）
MAP

（mm Hg，x±s）男性 女性 是 否 高血压 糖尿病

所有患者 107 74 33 59.95±11.35 69 38 18 11 6（1~123） 129.8±30.5 7.38±0.11 97.4±30.8

存活组   82 57 25 58.87±11.47 52 30 17   8 6（1~123） 129.1±25.4 7.40±0.09 104.0±26.8

死亡组   25 17 8 63.52±10.36 17   8   1   3 3（1~  31） a 131.9±41.8    7.31±0.17 a 74.2±34.1b

组别 例数
Hb

（g/L，x±s）
WBC

〔×109/L，M（范围）〕

SCr
〔μmol/L，M（范围）〕

BNP
〔ng/L，M（范围）〕

APACHE Ⅱ评分

〔分，M（范围）〕

SOFA 评分

〔分，M（范围）〕

所有患者 107 106.9±24.5 14.2（0.10～76.4） 64.1（21.7～1108.0） 194.04（  5.95～5000.00） 15（4～42） 4（2~18）

存活组   82 110.5±23.2 14.4（0.20～75.4） 61.1（21.7～  715.0） 147.83（  5.95～5000.00） 14（4～36） 4（2~14）

死亡组   25 91.7±22.7 b 11.7（0.10～76.4） 93.7（38.5～1108.0） a 304.37（38.17～4526.72） a 27（5～42） a 11（2~18） a

注：与存活组比较，aP＜0.05，bP＜0.01；1 mm Hg＝0.133 kPa

indicator of short-term outcome，but not an independent risk factor to predict the survival status of critically ill cancer 
patients in 28 days of observation. 

【Key words】 B-type natriuretic peptide； Critically ill； Cancer patient； Prognosis
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Hb 均包含在 APACHE Ⅱ评分中，所以未纳入分析），

结果表明，只有 APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分是预

测患者 28 d 生存状态的独立危险因素〔相对危险度

（RR1）＝8.39，P1＜0.001 ；RR2＝11.64，P2＜0.001〕，
而 BNP 不是（RR＝1.19，P＝0.276）。
3 讨 论

 BNP 主要由心室肌合成与分泌，具有对抗肾

素 - 血管紧张素 - 醛固酮系统激活所致的钠水潴

留、血管收缩和心室重构等功能，是诊断心功能不全

和心衰的敏感标志物，其在心血管疾病的诊断、危险

分层、预后评估和治疗监测等方面都有较好的临床

应用价值［6-9］，相继于 2007 年和 2008 年被正式写入

欧美临床指南用以指导诊疗工作［1-2］。

 作为心功能不全的指标，BNP 在许多重症患者

中会升高，如严重感染和感染性休克、急性呼吸窘

迫综合征（ARDS）、急性肺栓塞等，且其升高程度与

疾病严重程度和预后密切相关［10-12］。近期有研究

提示，N 末端脑钠肽前体（NT-proBNP）和 BNP 对

判断入住 ICU 的重症患者预后有一定价值［13-15］；与

APACHE Ⅱ评分联用可预测重症患者的生存情况、

机械通气发生率及通气时间、住院时间［15］。虽然

NT-proBNP 和 BNP 具有相似的生理作用，两者都能

作为心衰的标志物，无需同时检测，但是两者不可相

互替换。与 NT-proBNP 相比，BNP 半衰期短，受年

龄影响小，血浆质量浓度低于 NT-proBNP，因此，在

病情不稳定的患者中 BNP 更能反映近期的血流动

力学变化［16］。鉴于 BNP 的上述特点，本研究选择其

作为临床指标，与 APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分共

同评估肿瘤重症患者的病情严重程度和预后。

 APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分已广泛用于各类

重症患者病情严重程度和预后评估［17-18］。本研究

显示：死亡组患者 APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分均

显著高于存活组，且病死率随评分增加而上升，说明

APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分均可以作为预测肿瘤

重症患者 28 d 生存状态的独立危险因素。

 本研究还发现：28 d 内死亡患者血浆 BNP 水平

明显高于存活组，而住 ICU 天数明显短于存活组。

分析 ROC 曲线发现，取 212.2 ng/L 为截断值时，BNP

表 2 107 例肿瘤重症患者的 BNP、APACHE Ⅱ评分及 SOFA 评分最佳截断值及对生存状态的评估能力

统计学指标
最佳

截断值

敏感度 
（%）

特异度 
（%）

阳性预测值 
（%）

阴性预测值 
（%）

阳性

似然比

阴性

似然比
AUC

95% 可信区间

（95%CI）

BNP 212.2 72 58.5 34.6 87.3 1.73 0.48 0.678 0.567～0.789

APACHE Ⅱ评分   20.5 72 82.9 56.3 90.7 4.21 0.34 0.835 0.736～0.934

SOFA 评分    6.5 72 87.8 64.3 91.1 5.90 0.32 0.810 0.695～0.926
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图 2 Kaplan-Meier 法估计不同血浆 BNP 水平
肿瘤重症患者的生存率

异均无统计学意义（r1＝3.42，P1＝0.064 ；r2＝3.20， 
P2＝0.076）。

2.4 生存分析比较（图 2）：以血浆 BNP 212.2 ng/L
为界，以 APACHE Ⅱ评分 20.5 分为界，以 SOFA 评

分 6.5 分为界，分别将所有患者分为两组，对两组患

者进行生存分析比较，结果表明，两组生存曲线差异

有统计学意义（χ 2
1＝7.91，P1＝0.005；χ 2

2＝33.84，
P1＜0.001；χ 2

3＝47.34，P3＜0.001）。

图 1 血浆 BNP 水平、APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分
预测肿瘤重症患者 28 d 生存状态的 ROC 曲线
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2.5 危险因素评估：运用 Cox 比例风险回归分析评

估肿瘤重症患者 28 d 病死率的危险因素时，纳入性

别、年龄、血浆 BNP 水平、APACHE Ⅱ评分和 SOFA
评分（考虑到 HR、MAP、SCr、WBC、动脉血 pH 值及
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具有很好的阴性预测值和阴性似然比，且血浆 BNP
水平对于患者近期生存情况有良好的预测价值，且

肿瘤患者入 ICU 时的 BNP 水平与 APACHE Ⅱ评分、

SOFA 评分均呈正相关，随血浆 BNP 水平逐步增高，

两种评分均相应升高，病死率也逐步升高。以上结

果与黄世芳等［15］的研究结果相符，表明血浆 BNP
水平可作为判断肿瘤重症患者预后的参考指标之

一。通过比较 BNP 和 APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分

在 ICU 患者预后评估中的价值发现，BNP 与两种评

分在区分患者预后能力方面差异无统计学意义。表

明在临床工作中，主管医师利用 BNP 可以更快速评

估、判断患者病情及预后，指导救治。

 既往研究证明，BNP 的血浆浓度除受心脏因素

影响外，还受年龄、性别［19］、肥胖［20］、肾功能［21］等多

种非心脏因素影响。本研究发现，肿瘤重症患者入

ICU 24 h 内的血浆 BNP 水平与性别、年龄和既往史

均无明显相关性，但与作为判断急性肾损伤（AKI）
指标之一的 SCr 水平有关。根据本结果可以认为，

在应用 BNP 评估肿瘤重症患者病情及预后时应同

时严密监测患者肾功能，以作出合理判断。

 ICU 重症患者往往病情进展快，可见多个器官

功能受累表现。本研究虽然提示血浆 BNP 水平有

助于判断肿瘤重症患者预后，但由于样本量较小，观

察周期较短，没有观察到 BNP 与其他器官功能不全

的关系，也未能证实 BNP 可作为判断肿瘤重症患者

近期预后的独立危险因素。我们考虑，如若能纳入

有效反映机体状态及器官功能的生物标志物（如胱

抑素 C、降钙素原、C- 反应蛋白及 D- 二聚体等），从

肾功能、感染情况及凝血功能等不同角度进行分层

分析，可能会使预后判断更加精准。

 综上所述，BNP 作为单独一个因素来判断疾

病的危重程度和预后仍有一定的局限性，动态监测

BNP 水平，并联合 APACHE Ⅱ评分和 SOFA 评分系

统进行综合判断，完善对重症患者的全面评估，有望

提高预测价值。此外，对于 BNP 判断肿瘤重症患者

预后时的分界点尚需要进一步的研究确定。
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