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　　［摘要］　目的　观察曲美他嗪对慢性肾衰竭大鼠左心室重塑的影响及血浆脑钠素（ＢＮＰ）的变化。方法　ＳＤ大鼠随机
分为假手术组、手术对照组及曲美他嗪小、中、大剂量（３、６、９ｍｇ／ｋｇ）治疗组，每组１０只；后４组大鼠建立５／６肾切除术慢性肾

衰竭模型，后３组大鼠每日灌胃给药，手术对照组则给予等量生理盐水，持续１７周。实验结束时，对大鼠心脏进行超声检查，

监测收缩压、舒张压、平均动脉压及心率，测定血浆ＢＮＰ，并取心脏组织进行病理形态学观察。结果　心超检查结果表明：曲
美他嗪中、大剂量组大鼠左室收缩末内径、左室舒张末期前壁厚度、左室收缩末期前壁厚度、左室舒张末期后壁厚度均低于手

术对照组（Ｐ＜０．０５）。假手术组收缩压、舒张压及平均动脉压、血浆ＢＮＰ水平均低于其余４组（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０５）；曲美他嗪

中、大剂量治疗组ＢＮＰ均低于手术对照组（Ｐ＜０．０５）。光镜下可见手术对照组心肌细胞排列紊乱、肥大，部分心肌纤维化；电

镜下手术对照组可见大片心肌纤维溶解，线粒体增多、肿胀、空泡化；曲美他嗪治疗组心肌损伤均较手术对照组改善，且随曲美

他嗪剂量增大有进一步好转趋势。结论　曲美他嗪降低血浆ＢＮＰ水平，可改善慢性肾衰竭大鼠左心室重塑。
　　［关键词］　慢性肾功能衰竭；曲美他嗪；心室重构；脑钠素
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［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１１，３２（３）：２６６２７０］

　　慢性肾衰竭（ＣＲＦ）患者的首要死亡原因是心血
管疾病（ＣＶＤ），ＣＲＦ患者心脏病变基础是心室重
塑，尤其是左心室肥厚［１２］。脑钠素（ＢＮＰ）是一类主
要由心室肌细胞分泌的多肽类神经激素，可用于评
价心功能［１２］，在ＣＲＦ患者中明显升高，与左心室重
塑及心功能密切相关［３４］。曲美他嗪（ＴＭＺ）是一种
新型改善心肌细胞代谢的药物，目前主要用于治疗
急性冠脉综合征、心肌梗死和心力衰竭［５６］。因此，
本研究采用经典的５／６肾切除肾衰竭大鼠模型，观
察曲美他嗪对其心脏结构、功能、血流动力学及ＢＮＰ
的影响，探讨其可能的治疗作用及机制。

１　材料和方法

１．１　主要试剂及仪器　曲美他嗪粉剂由法国施维
亚公司惠赠，ＢＮＰ 检测仪（美国 Ｐｈｏｅｎｉｘ公司），

ＥＧ１１５０Ｈ石蜡包埋机、ＥＧ１１５０Ｃ冻台、ＲＭ２２４５病
理切片机、ＨＩ１１２０病理烘干机（德国Ｌｅｃｉａ公司），心
脏超声仪（Ｖｅｖｏ７７０高分辨率小动物超声系统Ｖｉｓｕ
ａｌＳｏｎｉｃｓ，加拿大），血流动力学仪（上海奥尔科特生
物科技有限公司，ＭＰＡ２０００）。

１．２　动物分组及模型制备　雄性清洁级ＳＤ大鼠

５０只，体质量１８０～２００ｇ，ＳＰＦ级，购自上海中国科
学院动物研究所。随机分成５组：Ａ组为假手术组，

Ｂ组为５／６肾切除手术对照组，Ｃ、Ｄ、Ｅ组分别为５／６
肾切除曲美他嗪治疗组。曲美他嗪剂量根据前期预
实验结果设定如下：Ｃ组为曲美他嗪小剂量（３ｍｇ／

ｋｇ）治疗组；Ｄ组为曲美他嗪中剂量（６ｍｇ／ｋｇ）治疗
组；Ｅ组为曲美他嗪大剂量（９ｍｇ／ｋｇ）治疗组，每组

１０只。Ａ组大鼠以７．５％水合氯醛（５ｍｌ／ｋｇ）腹腔
注射麻醉，备皮，开腹仅剥离肾包膜，关腹缝合，手术

１周后每天定时灌服生理盐水（４ｍｌ／ｋｇ）；Ｂ组进行

５／６肾切除造模，１周后每天定时灌服生理盐水
（４ｍｌ／ｋｇ）。Ｃ、Ｄ、Ｅ组分别将曲美他嗪粉剂溶于无菌
生理盐水中，配成浓度为２０ｍｇ／ｍｌ的溶液，造模１
周后按上述不同剂量组每天定时灌服。所有大鼠均
给予标准饲料喂养，自由饮水，于实验结束时（即给
药第１７周），先行心脏超声检查及血流动力学监测，
再收集大鼠静脉血，最后处死获取心脏标本。

１．３　心脏超声检查　所有大鼠以７．５％水合氯醛腹
腔注射麻醉后备皮，应用超声心动仪进行超声检测，
测定左室长轴切面左室舒张末期内径（ＬＶＩＤｄ）、左
室收缩末内径（ＬＶＩＤｓ）、左室舒张末期前壁厚度

（ＬＶＡＷｄ）、左室收缩末期前壁厚度（ＬＶＡＷｓ）、左室
舒张末期后壁厚度（ＬＶＰＷｄ）、左室收缩末期后壁厚
度 （ＬＶＰＷｓ）、左室射血分数（ＬＶＥＦ）及缩短分数
（ＦＳ）。

１．４　血流动力学、ＢＮＰ测定　血流动力学检测：以

７．５％水合氯醛腹腔注射麻醉后，经左侧股动脉插入
充满肝素化生理盐水的ＰＥ１０导管至低位腹主动脉，
用于血压监测，血流动力学信号经放大转换后由计
算机实时记录每搏收缩压、舒张压和心率，计算出平
均动脉压。ＢＮＰ测定：采用放射免疫法测定血浆

ＢＮＰ。

１．５　心肌病理组织学检查　沿垂直于心脏长轴的
方向剪开左心室，上半部分左心室放入中性甲醛中，
光镜检查所需石蜡切片厚度２μｍ，行 Ｍａｓｓｏｎ染色，
光镜下观察心肌组织的病理改变。电镜检查操作步
骤如下：心肌组织用３．７５％戊二醛于４℃固定４ｈ
以上。用０．１ｍｏｌ／ＬＰＢＳ漂洗５～６次，２％锇酸４℃
后固定２ｈ，蒸馏水漂洗３～４ｈ，丙酮脱水、浸透，然
后用包埋试剂盒包埋、切片。将厚８０～９０ｎｍ的切
片置于铜网上，用饱和醋酸双氧铀、枸橼酸铅染液双
染色（分别染３０、５ｍｉｎ），染色好后在电镜下观察心
肌组织的病理改变。

１．６　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计
分析。符合正态分布的计量资料以珚ｘ±ｓ表示，组间
差异采用单因素方差分析，组间两两比较采用ｑ检
验；不符合正态分布的计量资料以中位数和四分位
数间距表示，组间差异采用非参数检验。检验水平
（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　大鼠生存情况　Ａ组大鼠生存率为９０％，Ｂ组
大鼠生存率为５０％，Ｃ组大鼠生存率为７０％，Ｄ组大
鼠生存率为６０％，Ｅ组大鼠生存率为８０％。各组大
鼠的死亡原因：Ａ组１只大鼠因腹腔肠粘连致肠梗
阻、肠穿孔导致死亡，Ｄ组２只大鼠分别因肠梗阻、
长期灌胃致食管穿孔导致死亡，其余各组大鼠均死
于尿毒症。

２．２　心脏超声测定结果　结果（表１）表明：Ａ组

ＬＶＩＤｄ、ＬＶＩＤｓ、ＬＶＡＷｄ、ＬＶＡＷｓ、ＬＶＰＷｄ、ＬＶＰ
Ｗｓ均低于Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ组（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０５）。Ｃ组

ＬＶＩＤｄ、ＬＶＩＤｓ、ＬＶＡＷｄ、ＬＶＡＷｓ、ＬＶＰＷｄ、

ＬＶＰＷｓ与Ｂ组比较均有所降低，但差异无统计学意
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义；Ｄ、Ｅ 组 ＬＶＩＤｄ、ＬＶＩＤｓ、ＬＶＡＷｄ、ＬＶＡＷｓ、

ＬＶＰＷｄ、ＬＶＰＷｓ均低于 Ｂ组（Ｐ＜０．０５）。各组
ＬＶＥＦ、ＦＳ比较，差异均无统计学意义。

表１　各组大鼠心脏超声测定结果

Ｔａｂ１　Ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓｏｆｔｒａｎｓｔｈｏｒａｃｉｃｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ
（珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ Ｎ ＬＶＩＤｄ
ｄ／ｍｍ

ＬＶＩＤｓ
ｄ／ｍｍ

ＬＶＡＷｄ
ｄ／ｍｍ

ＬＶＡＷｓ
ｄ／ｍｍ

ＬＶＰＷｄ
ｄ／ｍｍ

ＬＶＰＷｓ
ｄ／ｍｍ ＬＶＥＦ（％） ＦＳ（％）

Ａ ９ ６．０６±０．３１ １．５６±０．５８ ２．６３±０．６６ ４．０２±０．６６ ２．７６±０．６６ ４．３７±０．４６ ９７．１１±０．６３ ７７．２５±３．３７
Ｂ ５ ７．１８±０．４７ ２．０７±０．４３ ４．１０±０．５５ ６．２１±０．４０ ３．５４±０．５１ ５．３２±０．５６ ９７．５８±１．８１ ８０．３２±５．４０
Ｃ ７ ６．７０±０．２２ １．８０±０．２４ ３．９９±０．５４ ５．８４±０．６０ ３．２８±０．３０ ４．８９±０．２８ ９７．６１±０．９７ ７８．１７±７．０９
Ｄ ６ ６．５２±０．４７△ １．７３±０．３３△ ２．９０±０．８５△ ４．５１±０．１６△ ３．０７±０．４３△ ４．８２±０．６８△ ９６．４９±１．８６ ７５．５７±９．１５
Ｅ ８ ６．５３±０．３８△ １．７２±０．３４△ ２．９２±０．５０△ ４．４７±０．３４△ ３．０５±０．２９△ ４．８１±０．３７△ ９７．５８±１．０５ ７９．５７±７．４１

　Ａ：Ｓｈａｍｇｒｏｕｐ；Ｂ：Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；Ｃ：３ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ；Ｄ：６ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ；Ｅ：９ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ．ＴＭＺ：Ｔｒｉｍｅｔａｚｉｄｉｎｅ；

ＬＶＩＤｄ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄｄｉａｓｔｏｌｉｃｄｉｍｅｎｓｉｏｎ；ＬＶＩＤｓ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄｓｙｓｔｏｌｉｃｄｉｍｅｎｓｉｏｎ；ＬＶＡＷｄ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒａｎｔｅｒｉｏｒｗａｌｌｅｎｄ

ｄｉａｓｔｏｌｉｃｔｈｉｃｋｎｅｓｓ；ＬＶＡＷｓ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒａｎｔｅｒｉｏｒｗａｌｌｅｎｄｓｙｓｔｏｌｉｃｔｈｉｃｋｎｅｓｓ；ＬＶＰＷｄ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｐｏｓｔｅｒｉｏｒｗａｌｌｅｎｄｄｉａｓｔｏｌｉｃｔｈｉｃｋ

ｎｅｓｓ；ＬＶＰＷｓ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｐｏｓｔｅｒｉａｗａｌｌｅｎｄｓｙｓｔｏｌｉｃｔｈｉｃｋｎｅｓｓ；ＬＶＥＦ：Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ；ＦＳ：Ｆｒａｃｔｉｏｎａｌｓｈｏｒｔｅｎｉｎｇ．
Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１ｖｓｇｒｏｕｐＡ；△Ｐ＜０．０５ｖｓｇｒｏｕｐＢ

２．３　血流动力学检测结果　结果（图１）表明：各组
大鼠心率差异无统计学意义，提示各组大鼠在同样
的麻醉状态下进行收缩压、舒张压和中心动脉压的
测定。Ａ组收缩压、舒张压及平均动脉压均低于Ｂ、

Ｃ、Ｄ、Ｅ组（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０５），Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ组间收缩
压、舒张压及平均动脉压比较，差异无统计学意义。

图１　各组大鼠血流动力学检测结果的比较

Ｆｉｇ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｈｅｍｏｄｙｎａｍｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎ５ｇｒｏｕｐｓ

Ａ：Ｓｈａｍｇｒｏｕｐ（ｎ＝９）；Ｂ：Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（ｎ＝５）；Ｃ：３ｍｇ／ｋｇ

ＴＭＺｇｒｏｕｐ（ｎ＝７）；Ｄ：６ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ（ｎ＝６）；Ｅ：９ｍｇ／ｋｇ

ＴＭＺｇｒｏｕｐ（ｎ＝８）．Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１ｖｓｇｒｏｕｐＡ；珚ｘ±ｓ．

１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ．ＳＢＰ：Ｓｙｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ；ＤＢＰ：Ｄｉａｓｔｏｌｉｃ

ｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ；ＭＢＰ：Ｍｅａｎａｒｔｅｒｉａｌｐｒｅｓｓａｒｅ；ＨＲ：Ｈｅａｒｔｒａｔｅ；

ＴＭＺ：Ｔｒｉｍｅｔａｚｉｄｉｎｅ

２．４　血浆ＢＮＰ测定结果　Ａ组ＢＮＰ中位数（Ｍ）
为１２．９８ｐｇ／ｍｌ，四分位间距（ＱＲ）为３２．１７ｐｇ／ｍｌ；

Ｂ组Ｍ为１２３．４７ｐｇ／ｍｌ，ＱＲ为３２８．１３ｐｇ／ｍｌ；Ｃ组

Ｍ为９５．１２ｐｇ／ｍｌ，ＱＲ为１９２．１９ｐｇ／ｍｌ；Ｄ组 Ｍ为

５４．３７ｐｇ／ｍｌ，ＱＲ 为 ２１６．０４ｐｇ／ｍｌ；Ｅ 组 Ｍ 为

４０．６９ｐｇ／ｍｌ，ＱＲ为１６０．９７ｐｇ／ｍｌ。Ａ组ＢＮＰ低
于Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ组（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０５）；Ｃ组与Ｂ组比

较有所降低，但差异无统计学意义；Ｄ、Ｅ组均低于Ｂ
组（Ｐ＜０．０５）。

２．５　左心室病理学改变　光镜结果（图２）显示：Ａ
组心肌细胞形态排列正常；Ｂ组心肌细胞坏死、排列
紊乱、肥大，部分心肌纤维化；Ｃ、Ｄ、Ｅ组也可见心肌
细胞坏死、排列紊乱、肥大，但程度较Ｂ组轻，且随曲
美他嗪剂量增大有好转趋势。电镜结果（图３）显
示：Ｂ组心肌纤维分叉、断裂，大片心肌纤维溶解，
线粒体增多、肿胀、空泡化，膜断裂、基质加深，为典
型的心肌肥厚表现；Ｃ组与Ｂ组大鼠无明显差异；Ｄ
组较Ｂ组心肌纤维排列改善，仅见局灶心肌纤维溶
解，但线粒体仍呈基质加深及肿胀；Ｅ组心肌纤维排
列整齐，心肌纤维溶解鲜见，线粒体基本恢复至正
常。Ｄ、Ｅ组心肌超微结构损害较Ｂ组轻。

３　讨　论

　　充血性心力衰竭是ＣＲＦ患者ＣＶＤ的主要原
因，左心室肥厚是充血性心力衰竭的早期检测指标。
本研究发现，慢性肾衰竭模型建立１７周，实验大鼠
左心室结构和功能出现异常，心脏超声发现５／６肾
切 除 各 组 大 鼠 的 ＬＶＩＤｄ、ＬＶＩＤｓ、ＬＶＡＷｄ、

ＬＶＡＷｓ、ＬＶＰＷｄ、ＬＶＰＷｓ均高于假手术组（Ｐ＜
０．０１，Ｐ＜０．０５）。结果提示慢性肾衰竭模型导致实
验大鼠左心室结构和功能异常。电镜结果显示手术
对照组大鼠心肌纤维分叉、断裂，大片心肌纤维溶
解，线粒体增多、肿胀、空泡化，膜断裂、基质加深，是
典型的心肌肥厚表现，与 Ｍａｌｌ等［７］的研究结果基本

一致。血流动力学检测发现，５／６肾切除各组大鼠
收缩压、舒张压、平均动脉压均高于假手术组（Ｐ＜
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０．０１，Ｐ＜０．０５），可能是由于持续性的容量负荷过
重及肾素血管紧张素醛固酮系统激活参与慢性肾
衰竭大鼠血压升高，高血压又进一步导致慢性肾衰
竭大鼠左心室肥厚。手术对照组心脏超声ＬＶＥＦ、

ＦＳ与假手术组比较，差异无统计学意义，提示肾衰
模型大鼠虽已出现左心室肥厚、心肌细胞纤维化，但
心功能仍处于代偿期，尚未出现心功能失代偿表现，
因此ＬＶＥＦ、ＦＳ无下降。

图２　各组大鼠心肌组织光镜下观察结果

Ｆｉｇ２　Ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｃｈａｎｇｅｓｏｆｒａｔｍｙｏｃａｒｄｉｏｃｙｔｅｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓｕｎｄｅｒｌｉｇｈｔｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ（Ｍａｓｓｏｎｓｔａｉｎｉｎｇ）

Ａ：Ｓｈａｍｇｒｏｕｐ；Ｂ：Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；Ｃ：３ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ；Ｄ：６ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ；Ｅ：９ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ．ＴＭＺ：Ｔｒｉｍｅｔａｚｉｄｉｎｅ．Ｏｒｉｇｎａｌ

ｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×４００

图３　各组大鼠心肌组织电镜下观察结果

Ｆｉｇ３　Ｕｌｔｒａｓｔｒｕｃｔｕｒｅｃｈａｎｇｅｓｏｆｒａｔｍｙｏｃａｒｄｉｏｃｙｔｅｓｉｎｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓｕｎｄｅｒｅｌｅｃｔｒｏｎｍｉｃｒｏｓｃｏｐｅ
　Ａ：Ｓｈａｍｇｒｏｕｐ；Ｂ：Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ；Ｃ：３ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ；Ｄ：６ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ；Ｅ：９ｍｇ／ｋｇＴＭＺｇｒｏｕｐ．ＴＭＺ：Ｔｒｉｍｅｔａｚｉｄｉｎｅ．Ｏｒｉｇ

ｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×８０００

　　心肌能量代谢异常在ＣＶＤ发生中的病理生理
机制备受关注。心肌细胞的能量代谢是心脏活动的
基础，正常心肌所需能量的６０％～７０％来自于脂肪
代谢，脂肪酸氧化障碍可使心肌细胞的能量代谢受
阻，ＣＲＦ患者常并发心脏病变，存在不同程度的心
肌能量代谢异常［８］。曲美他嗪作为３酮酰ＣｏＡ硫
解酶抑制剂，能抑制脂肪酸β氧化，增加葡萄糖利
用，从而改善心肌细胞的能量代谢［９１０］。本研究结
果显示，曲美他嗪可以明显改善肾衰大鼠左心室肥
厚及心肌纤维化。超声心动图结果显示，经曲美他
嗪治疗后，大鼠左心室肥厚较手术对照组明显好转；
心肌病理组织学检查显示：曲美他嗪可改善心肌纤
维化，心肌细胞肌丝排列紊乱、肌丝溶解等病理改变
随着曲美他嗪剂量增大逐步好转。血流动力学结果
显示，曲美他嗪不影响慢性肾衰竭大鼠血流动力学，
无血管扩张和降压作用，与文献［１１］报道类似。上述
结果提示曲美他嗪可改善慢性肾衰大鼠心肌能量代

谢，其作用机制可能是曲美他嗪通过降低游离脂肪
酸的氧化速率，更有效地控制游离脂肪酸／葡萄糖氧
化的供能平衡，减少高能磷酸盐生成过程中对氧的
需求，维持 ＡＴＰ的产生和缺血心肌细胞的能量代
谢，维持心肌细胞的收缩功能［１２］；降低细胞内Ｎａ＋、

Ｃａ２＋超载，减少心肌细胞内 Ｈ＋的聚集，减轻细胞内
酸中毒；促进游离脂肪酸更多地合成磷脂而参与细
胞膜的构建，保护细胞膜［１３］。

　　ＢＮＰ是由３２个氨基酸残基构成的多肽类神经
激素，在心室容量负荷和压力负荷增加及心肌缺血
时，由心室肌细胞合成和分泌，是反映左心室舒张收
缩功能及左心室肥厚的指标，血浆中ＢＮＰ主要由肾
脏中的ＢＮＰ降解酶降解而失活［２］。本研究发现，

５／６肾切除各组大鼠血浆 ＢＮＰ均高于假手术组
（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０５），与心脏超声发现５／６肾切除
各组大鼠ＬＶＩＤｄ、ＬＶＩＤｓ、ＬＶＡＷｄ、ＬＶＡＷｓ、ＬＶＰ
Ｗｄ、ＬＶＰＷｓ均高于假手术组（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０５）



·２７０　　 · 第二军医大学学报　２０１１年３月，第３２卷

相一致。但心脏超声检查发现５／６肾切除各组大鼠

ＬＶＥＦ、ＦＳ与假手术组比较无下降，提示ＢＮＰ水平
有利于反映左心室肥厚和舒张收缩功能，尤其是对
诊断心功能代偿期无症状患者可能具有重要意义。
曲美他嗪中、大剂量组大鼠ＢＮＰ水平均低于手术对
照组（Ｐ＜０．０５），小剂量组差异虽然无统计学意义，
但也有降低趋势，提示曲美他嗪可降低血浆ＢＮＰ水
平。

　　综上所述，ＢＮＰ可能是一项反映心脏功能的敏
感指标，其与左心室肥厚、心肌细胞纤维化及舒张收
缩功能有关；曲美他嗪可降低血浆ＢＮＰ水平，改善
心肌细胞纤维化及左心室肥厚。
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