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【摘 要】 目的 观察血清凝集蛋白-1( ITLN-1) 、血管生成素样蛋白 4 ( ANGPTL4) 在急性心肌梗死( AMI) 患者

血清中的表达水平，并探究二者与冠状动脉病变程度的相关性。方法 选取 2019 年 6 月—2021 年 7 月安徽医科大学

附属六安医院心血管内科收治 AMI 患者 128 例作为研究组，另外选取同期医院健康体检者 120 例作为健康对照组。

根据冠状动脉病变 Gensini 评分将研究组患者分为轻度亚组 35 例( Gensini 评分 ＜ 18 分) ，中度亚组 43 例( Gensini 评

分为 18 ～ 40 分) ，重度亚组 50 例( Gensini 评分 ＞ 40 分) 。收集受试者临床资料，采用酶联免疫吸附法检测血清 ITLN-
1、ANGPTL4 水平。Pearson 法分析血清 ITLN-1、ANGPTL4 与 Gensini 评分的相关性。Logistic 回归分析影响冠状动脉

病变程度的因素。结果 研究组左心室射血分数( LVEF) 低于健康对照组，高敏 C 反应蛋白( hs-CＲP) 、B 型脑钠肽

( BNP) 、左心室舒张末期内径 ( LVEDD) 均高于健康对照组 ( t /P = 9． 368 / ＜ 0． 001、2． 810 /0． 005、8． 229 / ＜ 0． 001、
7． 006 / ＜ 0． 001) ; 研究组血清 ITLN-1、ANGPTL4 低于健康对照组( t /P = 8． 170 / ＜ 0． 001、7． 986 / ＜ 0． 001 ) ，轻度亚组、

中度亚组、重度亚组 AMI 患者血清 ITLN-1、ANGPTL4 水平依次降低( F = 38． 240、16． 527，P 均 ＜ 0． 001) ; 经 Pearson 分

析显示，血清 ITLN-1、ANGPTL4 与 Gensini 评分呈负相关( r = － 0． 397，－ 0． 429，P ＜ 0． 001 ) ; Logistic 回归分析显示，

ITLN-1 低、ANGPTL4 低、BNP 高、LVEDD 高、LVEF 低是 AMI 患者冠状动脉病变程度的危险因素［OＲ( 95%CI) = 2． 103
( 1． 136 ～ 3． 892) 、2． 114( 1． 170 ～ 3． 821) 、1． 514( 1． 068 ～ 2． 146) 、2． 514( 1． 340 ～ 4． 716) 、2． 624 ( 1． 134 ～ 6． 071) ］。结

论 AMI 患者血清中 ITLN-1、ANGPTL4 呈低表达，且与患者冠状动脉病变程度密切相关。
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【Abstract】 Objective To observe the expression level of serum agglutinin 1 ( ITLN-1) and angiopoietin-like protein
4 ( ANGPTL4) in patients with acute myocardial infarction ( AMI) ，and explore the correlation between them and the degree
of coronary artery disease． Methods From June 2019 to July 2021，128 patients with AMI admitted by the Department of
Cardiovascular Medicine of Lu＇an Hospital affiliated to Anhui Medical University were selected as the study group，and 120 pa-
tients with physical examination in the same period were selected as the health control group． According to the Gensini score of
coronary artery disease，the patients in the study group were divided into 35 mild subgroups ( Gensini score ＜ 18) ，43 moder-
ate subgroups ( Gensini score 18-40) ，and 50 severe subgroups ( Gensini score ＞ 40) ． The clinical data of the subjects were
collected and the serum levels of ITLN-1 and ANGPTL4 were detected by enzyme-linked immunosorbent assay． Pearson meth-
od was used to analyze the correlation between serum ITLN-1，ANGPTL4 and Gensini score． Logistic regression analysis was
used to analyze the factors affecting the degree of coronary artery disease． Ｒesults The left ventricular ejection fraction
( LVEF) of the study group was lower than that of the healthy control group，and the high sensitivity C-reactive protein ( hs-
CＲP) ，B-type brain natriuretic peptide ( BNP) ，left ventricular end-diastolic diameter ( LVEDD) were higher than those of
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the healthy control group ( t /P = 9． 368 / ＜ 0． 001，2． 810 /0． 005，8． 229 / ＜ 0． 001，7． 006 / ＜ 0． 001 ) ; The levels of serum
ITLN-1 and ANGPTL4 in the study group were lower than those in the healthy control group ( t /P = 8． 170 / ＜ 0． 001，7． 986 /
＜ 0． 001) ，and the levels of serum ITLN-1 and ANGPTL4 in patients with AMI in the mild subgroup，the moderate subgroup
and the severe subgroup decreased in turn ( F = 38． 240，16． 527，P ＜ 0． 001 ) ; Pearson analysis showed that serum ITLN-1
and ANGPTL4 were negatively correlated with Gensini score ( r = － 0． 397，－ 0． 429，P ＜ 0． 001) ; Logistic regression analysis
showed that low ITLN-1，low ANGPTL4，high BNP，high LVEDD and low LVEF were risk factors for the severity of coronary
artery disease in AMI patients ［OＲ ( 95% CI) = 2． 103 ( 1． 136 － 3． 892 ) ，2． 114 ( 1． 170 － 3． 821 ) ，1． 514 ( 1． 068 － 2．
146) ，2． 514 ( 1． 340 － 4． 716) ，2． 624 ( 1． 134 － 6． 071) ］． Conclusion The expression of ITLN-1 and ANGPTL4 in serum
of patients with AMI was low，which was closely related to the degree of coronary artery disease．
【Key words】 Acute myocardial infarction; Intelectin-1; Angiopoietin like protein 4; Degree of coronary artery dis-

ease; Correlation

急性心肌梗死( acute myocardial infarction，AMI)
是一种常见的危急重症，具有较高的发病率及病死

率［1］。近年来，临床上 AMI 疗效已取得显著进步，早

期病死率、再住院率及血管不良事件有明显改善，但仍

有部分患者出现心肌梗死后心室重构现象，最终发展

为心力衰竭［2-3］。凝集蛋白-1 ( intelectin-1，ITLN-1 ) 是

表达于脂肪组织中的蛋白因子，可激活内皮一氧化氮

合酶磷酸化，促进血管扩张，且能通过腺苷酸活化蛋白

激酶( AMP-activated kinase，AMPK) /蛋白激酶 B ( pro-
tein kinase B，Akt) 信号通路，抑制急性心肌缺血过程

中心肌细胞凋亡［4］。血管生成素样蛋白 4 ( angiopoie-
tin like protein 4，ANGPTL4) 是一种新型的脂肪细胞因

子，属于血管生成素样蛋白家族，其结构与血管生成素

相似，参与糖脂代谢、血管生成及炎性反应等多种生理

病理 过 程，血 管 生 成、炎 性 反 应 均 与 心 室 重 构 有

关［5-7］，因此可推测 ANGPTL4 与 AMI 后心室重构有一

定关联 性。基 于 此，本 研 究 旨 在 探 讨 血 清 ITLN-1、
ANGPTL4在 AMI 患者中的表达情况，以及与冠状动脉

病变程度的相关性，报道如下。
1 资料与方法

1． 1 临床资料 选取 2019 年 6 月—2021 年 7 月安徽

医科大学附属六安医院心血管内科收治 AMI 患者 128
例作为研究组，其中男 98 例，女 30 例，年龄 30 ～ 87
( 59． 78 ± 12． 43 ) 岁; 体质量指数 ( BMI ) 为( 22． 54 ±
1． 45) kg /m2，另外选取同期医院健康体检者 120 例作

为健康对照组，其中男 94 例，女 26 例，年龄 35 ～ 85
( 58． 43 ± 14． 38) 岁; BMI 为( 22． 24 ± 1． 51) kg /m2。根

据冠状动脉病变 Gensini 评分［8］评估 AMI 患者冠状动

脉病变程度: 轻度亚组 35 例( Gensini 评分 ＜ 18 分) ，

中度亚组 43 例( Gensini 评分为 18 ～ 40 分) ，重度亚组

50 例( Gensini 评分 ＞ 40 分) 。2 组性别、年龄、BMI、糖
尿病史、吸烟史、高血压、高血脂、总胆固醇( TC) 、三酰

甘油( TG) 、高密度脂蛋白胆固醇( HDL-C) 、低密度脂

蛋白胆固醇( LDL-C) 、血肌酐( SCr) 比较，差异无统计

学意义( P ＞ 0． 05) ，研究组左心室射血分数( LVEF) 水

平低于健康对照组，B 型脑钠肽( BNP) 、高敏 C 反应蛋

白( hs-CＲP) 、左心室舒张末期内径( LVEDD) 水平高

于健康对照组( P ＜ 0． 01) ，见表 1。本研究已通过医院

伦理委员会审核批准( A2019-0753) ，受试者及家属知

情同意并签署知情同意书。

表 1 健康对照组及研究组临床资料比较

Tab． 1 Comparison of clinical data between healthy control group

and research group

项 目
健康对照组
( n = 120)

研究组
( n = 128) χ2 / t 值 P 值

性别［例( %) ］ 男 94( 78． 33) 98( 76． 56) 0． 111 0． 739
女 26( 21． 67) 30( 23． 44)

年龄( �x ± s，岁) 58． 43 ± 14． 38 59． 78 ± 12． 43 0． 792 0． 429
BMI( �x ± s，kg /m2 ) 22． 24 ± 1． 51 22． 54 ± 1． 45 1． 596 0． 112
糖尿病史［例( %) ］ 32( 26． 67) 23( 17． 97) 2． 715 0． 099
吸烟史［例( %) ］ 66( 55． 00) 58( 45． 31) 1． 594 0． 207
高血压［例( %) ］ 66( 55． 00) 75( 58． 59) 0． 326 0． 568
高血脂［例( %) ］ 24( 20． 00) 26( 20． 31) 0． 004 0． 951
TC( �x ± s，mmol /L) 4． 98 ± 1． 02 5． 06 ± 1． 04 0． 611 0． 542
TG( �x ± s，mmol /L) 2． 06 ± 0． 57 2． 11 ± 0． 63 0． 654 0． 514
HDL-C(�x± s，mmol /L) 1． 58 ± 0． 32 1． 65 ± 0． 41 1． 492 0． 137
LDL-C(�x± s，mmol /L) 2． 79 ± 0． 32 2． 85 ± 0． 41 1． 279 0． 202
SCr( �x ± s，μmol /L) 3． 69 ± 0． 95 3． 87 ± 1． 10 1． 375 0． 170
hs-CＲP(�x± s，mg/L) 5． 43 ± 1． 23 5． 86 ± 1． 18 2． 810 0． 005
BNP( �x ± s，ng /L) 329． 55 ± 30． 68 362． 72 ± 32． 67 8． 229 ＜ 0． 001
LVEF( �x ± s，% ) 67． 35 ± 11． 56 54． 15 ± 10． 63 9． 368 ＜ 0． 001
LVEDD( �x ± s，mm) 47． 37 ± 4． 96 51． 61 ± 4． 57 7． 006 ＜ 0． 001

1． 2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准:①符合 AMI 诊断

标准［9］;②临床资料完整;③接受定期随访。( 2) 排除

标准:①合并严重心、肝、肾功能不全者;②有严重免疫

缺陷者;③临床资料不全者;④合并其他可以引起左心

室重构的疾病。
1． 3 观察指标与方法

·732·疑难病杂志 2023 年 3 月第 22 卷第 3 期 Chin J Diffic and Compl Cas，March 2023，Vol． 22，No． 3



1． 3． 1 血脂检测: 于患者入院后 48 h 内、健康体检者

体检当日抽取肘静脉血 5 ml，离心留取血清，于 － 80℃
保存备用。采用全自动生化分析仪( 日立 7120 型) 检

测 TC、TG、HDL-C、LDL-C、SCr 水平。
1． 3． 2 血清炎性因子检测: 上述血清，采用酶联免疫

吸附法检测血清 hs-CＲP 水平，试剂盒购自上海广锐生

物科技有限公司，操作按照试剂盒说明书进行。
1． 3． 3 心功能检测: 采用多普勒超声诊断仪( 徐州市

大为电子设备有限公司，型号 DW-PF522) 测量 LVEF、
LVEDD。上述血清，采用酶联免疫吸附法测定 BNP 水

平，试剂盒购自武汉菲恩科技有限公司。
1． 3． 4 血清 ITLN-1、ANGPTL4 水平检测: 上述血清，

采用酶联免疫吸附法测定血清 ITLN-1、ANGPTL4 水

平，试剂盒均购自武汉菲恩科技有限公司。
1． 4 统计学方法 采用 SPSS 22． 0 软件进行数据分

析。符合正态分布的计量资料以 �x ± s 表示，2 组间比

较采用 t 检验，多组间比较采用单因素方差分析，进一

步组间两两比较采用 SNK-q 检验; 计数资料采用频数

或率( % ) 表示，组间比较采用 χ2 检验; Pearson 相关性

分析血清 ITLN-1、ANGPTL4 与 Gensini 评分的相关性;

Logistic 回归分析影响冠状动脉病变程度的因素。P ＜
0． 05 为差异有统计学意义。
2 结 果

2． 1 2 组血清 ITLN-1、ANGPTL4 水平比较 研究组

血清 ITLN-1、ANGPTL4 水 平 低 于 健 康 对 照 组 ( P ＜
0． 01) ，见表 2。

表 2 健康对照组及研究组血清 ITLN-1、ANGPTL4 水平

比较 ( �x ± s)

Tab． 2 Serum ITLN-1 and ANGPTL4 levels in healthy control
group and research group Comparison

项 目 例数 ITLN-1 ( μg /L) ANGPTL4( mg /L)

健康对照组 120 262． 78 ± 53． 96 34． 60 ± 5． 84
研究组 128 208． 98 ± 49． 74 28． 96 ± 5． 28

t 值 8． 170 7． 986
P 值 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

注: ITLN-1． 凝集蛋白-1; ANGPTL4． 血管生成素样蛋白 4。

2． 2 不同冠状动脉病变程度 AMI 患者血清 ITLN-1、
ANGPTL4 水平比较 轻度亚组、中度亚组、重度亚组

血清 ITLN-1、ANGPTL4 水平依次降低( P 均 ＜ 0． 01 ) ，

见表 3。
2． 3 血清 ITLN-1、ANGPTL4 与 Gensini 评分的相关性

血 清 ITLN-1、ANGPTL4 与 Gensini 评 分 呈 负 相 关

( r = － 0． 397、－ 0． 429，P 均 ＜ 0． 001) 。

表 3 不同冠状动脉病变程度 AMI 患者血清 ITLN-1、ANGPTL4
水平比较 ( �x ± s)

Tab． 3 Comparison of serum ITLN-1 and ANGPTL4 levels in AMI
patients with different degrees of coronary artery disease

组 别 例数 ITLN-1( μg /L) ANGPTL4( mg /L)

轻度亚组 35 248． 96 ± 53． 89 32． 67 ± 6． 10
中度亚组 43 220． 78 ± 51． 95 29． 44 ± 5． 20
重度亚组 50 157． 66 ± 44． 93 26． 00 ± 4． 77

F 值 38． 240 16． 527
P 值 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

注: ITLN-1． 凝集蛋白-1; ANGPTL4． 血管生成素样蛋白 4。

2． 4 多因素 Logistic 回归分析影响冠状动脉病变程度

的因素 以 AMI 患者血清 ITLN-1、ANGPTL4、BNP、hs-
CＲP、LVEDD、LVEF 均值为截点，将连续变量转化为

二分类变量并作为自变量，以 AMI 患者冠状动脉病变

程度 为 因 变 量，进 行 Logistic 回 归 分 析，结 果 显 示，

ITLN-1 低、ANGPTL4 低、BNP 高、LVEDD 高、LVEF 低

是 AMI 患 者 冠 状 动 脉 病 变 程 度 的 危 险 因 素 ( P ＜
0． 05) ，见表 4。

表 4 多因素 Logistic 回归分析影响冠状动脉病变程度的因素

Tab． 4 Multifactor logistic regression analysis of factors affecting
the degree of coronary artery disease

变 量 β 值 SE 值 Wald 值 P 值 OＲ 值 95%CI
ITLN-1 低 0． 743 0． 314 5． 605 0． 018 2． 103 1． 136 ～ 3． 892
ANGPTL4 低 0． 748 0． 302 6． 144 0． 013 2． 114 1． 170 ～ 3． 821
BNP 高 0． 415 0． 178 5． 429 0． 020 1． 514 1． 068 ～ 2． 146
LVEDD 高 0． 922 0． 321 8． 248 ＜ 0． 001 2． 514 1． 340 ～ 4． 716
hs-CＲP 高 0． 862 0． 489 3． 111 0． 078 2． 369 0． 908 ～ 6． 177
LVEF 低 0． 965 0． 428 5． 080 0． 024 2． 624 1． 134 ～ 6． 071

注: ITLN-1． 凝集蛋白-1; ANGPTL4． 血管生成素样蛋白 4。

3 讨 论

随着公众健康意识提高和医疗技术的不断发展，

临床对于心脑血管疾病的防治进展显著，但 AMI 的发

病率持续攀升［10］。临床调查结果显示，AMI 患者初期

症状不明显，确诊时已处于中重症程度，严重影响治疗

效果及预后。因此，找寻可以反映病情程度的血清指

标是目前临床研究的热点。冠状动脉狭窄是发生 AMI
的主要原因，冠状动脉狭窄能够引起心肌组织缺氧，造

成心肌细胞损伤或坏死［11］，临床上通常采用临床症状

及心电图综合诊断，由于前期无明显症状，心电图检测

改变不明显，因此常出现漏诊情况［12］。
ITLN-1 是一个具有 313 个氨基酸的新型脂肪细

胞因子，具有减轻血管炎性损伤、调节新生血管形成等
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生物学活性，并参与调控心肌缺血过程中心肌细胞凋

亡［13］。ITLN-1 通过激活 Akt-eNOS 信号通路来响应体

外缺血，促进血管生成，抑制氧化应激并减少细胞凋

亡［14］。研究发现，ITLN-1 水平降低与动脉粥样硬化、
心肌梗 死 的 发 生 有 关［15］。陈 红 伟 等［16］ 研 究 发 现，

ITLN-1 与 AMI 术后无复流现象有关。本研究发现，研

究组患者血清 ITLN-1 水平降低，提示 ITLN-1 水平降

低可能与 AMI 发生发展密切相关，推测 ITLN-1 可能

通过影响血管内皮功能、炎性反应或 AMPK /Akt 通路

调节心肌缺血受损从而参与 AMI 发病过程［16］。本研

究发现，随着冠状动脉病变程度增加血清 ITLN-1 水平

呈降低趋势，表明检测血清 ITLN-1 水平变化有利于临

床评估 AMI 患者冠状动脉病变程度。
ANGPTL4 是一种缺氧诱导因子，具有广泛的功能

调控包括细胞生物活性、血管生成、炎性反应、氧化应

激、动脉粥样硬化和伤口愈合等各种生物过程，在心血

管疾病中有着重要调控作用［17］。Zhang 等［18］研究显

示，ANGPTL4 可缓解缺氧 /血清剥夺诱导的骨髓来源

间充质干细胞( bone marrow derived mesenchymal stem
cells，BMSCs) 的凋亡和氧化应激，并能够激活旁分泌

加速 BMSCs 代谢能量，使用 ANGPTL4 处理的 BMSCs
可减轻心肌梗死大鼠的心肌损伤。另有研究显示，

ANGPTL4 在缺血 /再灌注损伤期间恢复血管完整性来

保留微循环网络并改善内皮屏障功能，其抗炎活性能

抑制心脏炎性反应促进巨噬细胞极化来改善心脏功

能［17］。杜海燕等［19］研究发现，低水平的 ANGPTL4 是

AMI 后心室重构发生的独立危险因素。另有研究发

现，老年冠心病患者血清中 ANGPTL4 水平低于正常

健康者，且与冠状动脉狭窄程度有关［20］。本研究发

现，AMI 患者血清 ANGPTL4 水平降低，与以往研究趋

势一致，且 ANGPTL4 与 Gensini 评分及冠状动脉病变

程度密切相关，提示 ANGPTL4 参与了 AMI 患者的冠

状动脉病变过程，且 ANGPTL4 具有作为判定 AMI 患

者冠 状 动 脉 病 变 程 度 标 志 物 的 潜 能，分 析 其 原 因

ANGPTL4水平降低，对巨噬细胞活性及炎性反应的抑

制作用减弱，导致冠状动脉粥样硬化进展，进而加重冠

状动脉狭窄程度［20］。
BNP 属于神经内分泌激素，是机体心脏分泌物和

存储物，能反映心室功能改变［21］。LVEF 是判断心脏

射血情况的重要指标，与 AMI 患者病情、预后密切相

关［22］。LVEDD 可反映机体心脏功能状态，其水平越

高，提示机体心功能损伤越严重［23］。Logistic 回归分

析显示，ITLN-1、ANGPTL4、BNP、LVEDD、LVEF 是 AMI
患者冠 状 动 脉 病 变 程 度 的 影 响 因 素，提 示 ITLN-1、

ANGPTL4、BNP、LVEDD、LVEF 等与冠状动脉病变程

度密切相关，临床上及时检测上述指标变化，能够有助

于预防 AMI 患者冠状动脉严重病变。
综上所述，AMI 患者血清 ITLN-1、ANGPTL4 呈低

表达，与患者冠状动脉病变程度密切相关，且是冠状动

脉病变程度的影响因素。二者有望成为早期预测 AMI
及冠状动脉病变程度的生物标志物。后期可加大样本

例数进一步探讨其具体作用机制。
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