
　 　 【ＤＯＩ】 　 １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２３． ０８． ００２ 心血管疾病专题

　 老年急性心力衰竭患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平
及对病情和预后的评估价值

黄柳，崔坤，田小超，邱翔，郭炳彦，李拥军

基金项目： 河北省自然科学基金面上项目（Ｈ２０２０２０６５０４）； 河北省医学科学研究课题（２０２３００５７）
作者单位： ０５０００４　 石家庄，河北医科大学第二医院心血管内四科（黄柳、崔坤、田小超、郭炳彦、李拥军），全科医学科（邱翔）
通信作者： 李拥军，Ｅ⁃ｍａｉｌ：ｌｙｊｂｓ２０１８＠ １２６． ｃｏｍ

　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究血清簇集蛋白（Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ）、组织激肽释放酶 １（ＫＬＫ１）与老年急性心力衰竭（ＡＨＦ）病情关

系及对患者预后的评估价值。 方法　 选取 ２０１９ 年 ７ 月—２０２１ 年 １０ 月河北医科大学第二医院心血管内四科收治老年

ＡＨＦ 患者 ８０ 例为研究对象（ＡＨＦ 组），另选取同期在医院行健康体检者 ８０ 例为健康对照组。 根据心功能将 ＡＨＦ 患

者分为轻度亚组（ｎ ＝ ３７）和重度亚组（ｎ ＝ ４３），依据患者是否发生终点事件分为终点事件亚组（ｎ ＝ ３６）和非终点事件

亚组（ｎ ＝ ４４）。 比较各组间的基本资料及血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平；Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析 ＡＨＦ 患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、
ＫＬＫ１ 水平与病情程度之间的关系；Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＡＨＦ 患者发生终点事件的影响因素；受试者工作特征曲线

（ＲＯＣ）分析血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 对 ＡＨＦ 患者预后的评估价值。 结果　 ＡＨＦ 组 ＳＣｒ、ＴｎＩ、ＣＫ⁃ＭＢ、ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ、ＬＶＥＤＤ、
ＢＮＰ、Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平显著高于健康对照组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ８． ４３９ ／ ＜ ０． ００１、３１． ６０７ ／ ＜ ０． ００１、５． ２１２ ／ ＜ ０． ００１、１５． ６７６ ／ ＜ ０． ００１、
１１． １０６ ／ ＜ ０． ００１、１７． ８４７ ／ ＜ ０． ００１、１２． ７９２ ／ ＜ ０． ００１），ＬＶＥＦ、ＫＬＫ１ 水平显著低于健康对照组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ３． ９００ ／ ＜ ０． ００１、
８． ９６３ ／ ＜ ０． ００１）；终点事件亚组 ＴｎＩ、ＣＫ⁃ＭＢ、ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ、ＢＮＰ、Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平均显著高于非终点事件亚组 （ ｔ ／ Ｐ ＝
８． ３８９ ／ ＜ ０． ００１、３． ５１７ ／ ０． ００１、１０． ９９３ ／ ＜ ０． ００１、５． ６２６ ／ ＜ ０． ００１、７． ３０３ ／ ＜ ０． ００１），ＬＶＥＦ、ＫＬＫ１ 水平显著低于非终点事

件亚组（ ｔ ／ Ｐ ＝ ２． ７４９ ／ ０． ００７、６． ２２５ ／ ＜ ０． ００１）；与轻度亚组患者比较，重度亚组患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平显著升高，ＫＬＫ１
水平显著降低（ ｔ ／ Ｐ ＝ ８． ２３６ ／ ＜ ０． ００１、１２． ７０３ ／ ＜ ０． ００１）；Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析结果显示，ＡＨＦ 患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平

与病情程度呈显著正相关（ ｒ ＝ ０． ６１３，Ｐ ＜ ０． ０１），而血清 ＫＬＫ１ 水平与病情程度呈显著负相关（ ｒ ＝ － ０． ６８０，Ｐ ＜ ０． ０１）；
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，ＢＮＰ 高、Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 高、ＫＬＫ１ 低是影响 ＡＨＦ 患者发展为不良终点事件的危险因素［ＯＲ（９５％
ＣＩ） ＝ １． ４０１（１． １３２ ～ １． ７３５）、１． ５４５（１． ２１９ ～ １． ９５９）、１． ６２４（１． ２４６ ～ ２． １１６）］；ＲＯＣ 曲线结果显示，血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、
ＫＬＫ１ 及二者联合评估 ＡＨＦ 患者预后的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ８７９、０． ８３４、０． ９６４，二者联合评估 ＡＨＦ 患者预后

的 ＡＵＣ 大于单项预测（Ｚ ／ Ｐ ＝ ２． ００１ ／ ０． ０４５、２． ７１２ ／ ０． ００７）。 结论　 血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 对老年 ＡＨＦ 病情及预后具有

良好的评估价值。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 To explore the relationship between serum cluster protein (Clusterin), tissue kallikrein 1
(KLK1), and the condition of elderly acute heart failure (AHF), as well as the evaluation value of their prognosis. Ｍｅｔｈｏｄｓ　
From July 2019 to October 2021, 80 elderly patients with AHF who were admitted to the Fourth Department of Cardiovas⁃
cular Internal Medicine of the Second Hospital of Hebei Medical University were selected as the study subjects (AHF group),
and 80 patients who underwent physical examination in the hospital during the same period were selected as the healthy con⁃
trol group. AHF patients were divided into mild subgroups (n = 37) and severe subgroups (n = 43) based on cardiac function,
and into endpoint subgroups (n = 36) and non⁃endpoint subgroups (n = 44) based on whether the patient experienced endpoint
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events. Compare the basic information and serum Clusterin and KLK1 levels between each group; Spearman correlation analy⁃
sis of the relationship between serum Clusterin, KLK1 levels and severity of AHF patients; Logistic regression analysis of the
influencing factors of endpoint events in AHF patients; The evaluation value of serum Clusterin and KLK1 levels in predicting
the prognosis of AHF patients using receiver operating characteristic curve (ROC) analysis. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The levels of SCr, TnI,
CK⁃MB, NT proBNP, LVEDD, BNP, and Clusterin in the AHF group were significantly higher than those in the healthy
control group (t/P = 8.439/ < 0.001, 31.607/ < 0.001, 5.212/ < 0.001, 15.676/ < 0.001, 11.106/ < 0.001, 17.847/ < 0.001, 12.792/

� < 0.001), while the levels of LVEF and KLK1 were significantly lower than those in the healthy control group (t/P = 3.900/ <
0.001, 8.963/ < 0.001); The levels of TnI, CK⁃MB, NT proBNP, BNP, and Clusterin in the endpoint event subgroup were
significantly higher than those in the non endpoint event subgroup (t/P = 8.389/ < 0.001, 3.517/0.001, 10.993/ < 0.001, 5.626/

� < 0.001, 7.303/ < 0.001), while the levels of LVEF and KLK1 were significantly lower than those in the non endpoint event
subgroup (t/P = 2.749/0.007, 6.225/ < 0.001); Compared with the mild subgroup patients, the severe subgroup patients

� showed a significant increase in serum Clusterin levels and a significant decrease in KLK1 levels (t/P = 8.236/ < 0.001, 12.703/
< 0.001); The Spearman correlation analysis results showed that the serum Clusterin level of AHF patients was significantly

positively correlated with the severity of the disease (r = 0.613, P < 0.01), while the serum KLK1 level was significantly nega⁃
� tively correlated with the severity of the disease (r = － 0.680, P < 0.01); The results of logistic regression analysis showed that

high BNP, high Clusterin, and low KLK1 were risk factors affecting the progression of AHF patients to adverse end points
［OR (95% CI) = 1.401 (1.132 － 1.735), 1.545 (1.219 － 1.959), 1.624 (1.246 － 2.116)］ ; The results of Receiver operating char⁃

� acteristic showed that the area under the curve (AUC) of serum Clusterin, KLK1 and their combined assessment of AHF pa⁃
tients' prognosis were 0.879, 0.834 and 0.964, respectively . The AUC of their combined assessment of AHF patients' progno⁃
sis was greater than the single prediction (Z/P = 0.001/0.045, 2.712/0.007). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ 　 Serum Clusterin and KLK1 have

� good evaluation value for the condition and prognosis of elderly AHF.
【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Acute heart failure; Serum clusterin; Kallikrein 1; Prognosis; Elderly

　 　 急性心力衰竭（ａｃｕｔｅ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ，ＡＨＦ）是由心脏

泵血功能减弱，心肌收缩力降低而引起的临床症状和

体征［１⁃２］。 ＡＨＦ 是心血管疾病的终末阶段，常发病于

老年患者，再入院率高、致残率高、病死率高，对患者的

生活质量产生严重影响［３］。 老年 ＡＨＦ 早期及时诊断

可以有效改善患者症状及预后，因此早期发现预后相

关指标并进行相应治疗至关重要。 簇集蛋白（Ｃｌｕｓ⁃
ｔｅｒｉｎ）作为一种急性期反应蛋白，具有保护细胞、调节

补体系统和脂质转运、延缓细胞凋亡等多种生物学功

能，在正常生理状态下 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 表达水平很低，但在应

激病理状况下 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 表达水平显著升高［４］。 组织

激肽释放酶 １（ｋａｌｌｉｋｒｅｉｎ １，ＫＬＫ１）作为激肽释放酶—
激肽系统中的一种重要酶，可介导氧化应激和血管收

缩，维持心血管内环境稳定［５］。 基于此，现分析血清

Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 评估老年 ＡＨＦ 患者病情变化的关系

及预后价值，旨在为 ＡＨＦ 的临床诊治和病情评估提供

参考，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０１９ 年 ７ 月—２０２１ 年 １０ 月河

北医科大学第二医院心血管内四科收治老年 ＡＨＦ 患

者 ８０ 例（ＡＨＦ 组）为研究对象，男 ４２ 例，女 ３８ 例，年
龄 ６５ ～ ８９（７５． ３６ ± ９． １３）岁。 根据《急性心力衰竭诊

断和治疗指南》 ［６］对 ＡＨＦ 患者进行分组，Ⅰ级和Ⅱ级

为轻度亚组（ ｎ ＝ ３７），Ⅲ级和Ⅳ级为重度亚组（ ｎ ＝
４３）；以 ＡＨＦ 患者在 １ 年内因心力衰竭再次住院或死

亡为终点事件，并将 ＡＨＦ 患者分为终点事件亚组 ３６
例和非终点事件亚组 ４４ 例。 另选取同期在医院行健

康体检者 ８０ 例为健康对照组，男 ４１ 例，女 ３９ 例，年龄

６１ ～ ８３（７３． ７４ ± ９． ６８）岁。 本研究通过医院伦理委员

会批准（２０１９⁃０００５１７），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《中国心

力衰竭诊断和治疗指南 ２０１４》 ［７］ 的相关诊断标准；②
年龄≥６５ 岁；③临床资料完整。 （２）排除标准：①肝功

能不全者；②合并自身免疫疾病；③合并恶性肿瘤者；
④肺源性心脏病和肺动脉高压；⑤合并严重精神疾

病者。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １ 　 临床资料收集：性别、年龄、体质量指数

（ＢＭＩ）、血肌酐（ＳＣｒ）、肌钙蛋白 Ｉ（ＴｎＩ）、肌酸激酶同

工酶（ＣＫ⁃ＭＢ）、左心室射血分数（ＬＶＥＦ）、Ｎ 末端钠尿

肽前体（ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ）、心室舒张末期内径（ＬＶＥＤＤ）及
脑钠肽 （ ＢＮＰ）。 使用全自动荧光免疫定量分析仪

（Ｇｅｔｅｉｎ １６００，基蛋白生物科技有限公司）测定 ＳＣｒ、
ＴｎＩ、ＣＫ⁃ＭＢ、ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ、ＢＮＰ 水平；使用超声心动图

（西门子 ＡＣＵＳＯＮ ７００）测定 ＬＶＥＦ、ＬＶＥＤＤ。
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１． ３． ２　 血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平检测：抽取所有研究

对象清晨空腹肘静脉血 ５ ｍｌ，血液凝固后 ４℃离心留

取上清，并于 － ７０℃冷冻保存待检测。 使用酶联免疫

吸附法（ＥＬＩＳＡ）测定血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平，试剂

盒购于北京百奥莱博科技有限公司。
１． ３． ３　 随访：主要通过电话或门诊复查的方式对所有

ＡＨＦ 患者进行为期 １ 年的随访，患者出现复发或死亡

时则随访结束，随访截止时间 ２０２２ 年 １０ 月。
１． ４　 统计学方法 　 采用 ＳＰＳＳ ２５． ０ 软件分析处理数

据。 正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，２ 组间差异比

较使用成组 ｔ 检验；计数资料以频数或率（％ ）表示，组
间比较行 χ２ 检验；Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析法分析 ＡＨＦ
患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平与病情程度之间的相关

性；采用多元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析影响 ＡＨＦ 患者发展为

终点事件的因素；受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）分析血

清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平对 ＡＨＦ 患者预后的评估价值，
血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 及二者联合评估 ＡＨＦ 患者预后

的曲线下面积（ＡＵＣ）比较采用 Ｚ 检验。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为

差异有统计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组临床资料比较　 ２ 组性别、年龄、ＢＭＩ 比较差

异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；ＡＨＦ 组 ＳＣｒ、ＴｎＩ、ＣＫ⁃ＭＢ、
ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ、ＬＶＥＤＤ、ＢＮＰ 水平显著高于健康对照组

（Ｐ ＜ ０． ０１），ＬＶＥＦ 水平显著低于健康对照组 （Ｐ ＜
０． ０１），见表 １。

表 １　 健康对照组与 ＡＨＦ 组临床资料比较

Ｔａｂ． １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ
ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ＡＨＦ ｇｒｏｕｐ

　 　 项　 目
健康对照组
（ｎ ＝ ８０）

ＡＨＦ 组
（ｎ ＝ ８０） χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

性别（男 ／ 女） ４１ ／ ３９ ４２ ／ ３８ ０． ０２５ ０． ８７４
年龄（􀭰ｘ ± ｓ，岁） ７３． ７４ ± 　 ９． ６８ 　 ７５． ３６ ± 　 ９． １３ １． ０８９ ０． ２７８
ＢＭＩ（􀭰ｘ ± ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） ２１． ２７ ± 　 ４． ６７ ２０． ８６ ± 　 ４． ３５ ０． ５７５ ０． ５６６
ＳＣｒ（􀭰ｘ ± ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） ８６． ４９ ± ２１． ６４ １２１． ７５ ± ３０． ４７ ８． ４３９ ＜０． ００１
ＴｎＩ（􀭰ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ） ０． ０５ ± 　 ０． ０１ ０． ３７ ± 　 ０． ０９ ３１． ６０７ ＜０． ００１
ＣＫ⁃ＭＢ（􀭰ｘ ± ｓ，Ｕ／ Ｌ） ４０． ２７ ± １２． ６４ ５１． ８３ ± １５． ２９ ５． ２１２ ＜０． ００１
ＬＶＥＦ（􀭰ｘ ± ｓ，％） ４６． ８７ ± １３． ２１ ３８． ９６ ± １２． ４３ ３． ９００ ＜０． ００１
ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ（􀭰ｘ±ｓ，ｎｇ／ Ｌ） ８００． ７９ ±１００． ７９ １ １０６． ９４ ±１４２． ６７ １５． ６７６ ＜０． ００１
ＬＶＥＤＤ（􀭰ｘ ± ｓ，ｍｍ） ４３． ８４ ± 　 ６． ３７ ５９． ４３ ± １０． ８２ １１． １０６ ＜０． ００１
ＢＮＰ（􀭰ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） ７２９． ０１ ±２０８． ９１ １ ２４４． ４９ ±１５１． ９７ １７． ８４７ ＜０． ００１

２． ２　 各组血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平比较 　 与健康对

照组 ／轻度亚组比较，ＡＨＦ 组 ／重度亚组血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ
水平显著升高，血清 ＫＬＫ１ 水平显著降低（Ｐ ＜ ０． ０１），
见表 ２。
２． ３　 ＡＨＦ 患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平与病情程度

的关系　 ＡＨＦ 患者中，重度患者 ４３ 例，轻度患者 ３７
例，进行 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析时，将重度病情赋值为

２，轻度病情赋值为 １。 结果显示，ＡＨＦ 患者血清 Ｃｌｕｓ⁃
ｔｅｒｉｎ 水平与病情程度呈显著正相关（ ｒ ＝ ０． ６１３，Ｐ ＜
０． ０１），血清 ＫＬＫ１ 水平与病情程度呈显著负相关（ ｒ ＝
－ ０． ６８０，Ｐ ＜ ０． ０１）。

表 ２　 ２ 组 ／ ２ 亚组血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 水平比较　 （􀭰ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ ａｎｄ ＫＬＫ１ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ２
ｇｒｏｕｐｓ ／ ２ ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ

　 组　 别 例数 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ（ｍｇ ／ Ｌ） ＫＬＫ１（μｇ ／ Ｌ）
健康对照组 ８０ ２８． ０２ ± ７． ８４ ３０． ７７ ± ８． ２９
ＡＨＦ 组 ８０ ４３． ３９ ± ７． ３５ ２１． ６４ ± ３． ７８
　 轻度亚组 ３７ ３６． ０７ ± ６． ７１ ２７． ５３ ± ４． ５６
　 重度亚组 ４３ ４９． ６９ ± ７． ９０ １６． ５７ ± ３． １１
ｔ ／ Ｐ 组间值 １２． ７９２ ／ ＜ ０． ００１ ８． ９６３ ／ ＜ ０． ００１
ｔ ／ Ｐ 亚组间值 ８． ２３６ ／ ＜ ０． ００１ １２． ７０３ ／ ＜ ０． ００１

２． ４　 不同终点事件亚组患者临床资料比较　 终点事

件亚组和非终点事件亚组患者性别、年龄、ＢＭＩ、ＳＣｒ 及
ＬＶＥＤＤ 比较差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；且终点事

件亚组 ＴｎＩ、ＣＫ⁃ＭＢ、ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ、ＢＮＰ、Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平显

著高于非终点事件亚组（Ｐ ＜ ０． ０１），ＬＶＥＦ、ＫＬＫ１ 水平

显著低于非终点事件亚组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ３。

表 ３　 不同终点事件亚组患者临床资料比较

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｏｆ ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｅｎｄｐｏｉｎｔ ｅｖｅｎｔｓ

项　 目
非终点事件亚组

（ｎ ＝ ４４）
终点事件亚组

（ｎ ＝ ３６） χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

性别（男 ／ 女，例） ２４ ／ ２０ １８ ／ １８ ０． １６４ ０． ６８５
年龄（􀭰ｘ ± ｓ ，岁） ７４． ６１ ± 　 ９． １４ ７６． ２７ ± 　 ９． １１ ０． ８０９ ０． ４２１
ＢＭＩ（􀭰ｘ ± ｓ ，ｋｇ ／ ｍ２） ２１． ３３ ± 　 ４． ４１ ２０． ２８ ± 　 ４． ３４ １． ０６７ ０． ２８９
ＳＣｒ（􀭰ｘ ± ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） １１９． ６１ ± ２６． ８９ １２４． ３７ ± ３４． ８５ ０． ６９０ ０． ４９３
ＴｎＩ（􀭰ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ） ０． ２９ ± 　 ０． ０７ ０． ４６ ± 　 ０． １１ ８． ３８９ ＜０． ００１
ＣＫ⁃ＭＢ（􀭰ｘ ± ｓ，Ｕ／ Ｌ） ４６． ３８ ± １４． ２２ ５８． ５０ ± １６． ６０ ３． ５１７ ０． ００１
ＬＶＥＦ（􀭰ｘ ± ｓ，％） ４２． ４２ ± １２． ６９ ３４． ７４ ± １２． １１ ２． ７４９ ０． ００７
ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ（􀭰ｘ±ｓ，ｎｇ／ Ｌ） ９４７． ３７ ±１２７． ８４ １ ３０１． ９６ ±１６０． ７３ １０． ９９３ ＜０． ００１
ＬＶＥＤＤ（􀭰ｘ ± ｓ，ｍｍ） ５８． ５１ ± １０． ７５ ６０． ５５ ± １０． ９１ ０． ８３９ ０． ４０４
ＢＮＰ（􀭰ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） １ １５６． ７６ ±１７５． ３２ １ ３５１． ７２ ±１２３． ４３ ５． ６２６ ＜０． ００１
Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ（􀭰ｘ± ｓ，ｍｇ ／ Ｌ） ３７． ９６ ± 　 ７． ２４ ５０． ０２ ± 　 ７． ４８ ７． ３０３ ＜０． ００１
ＫＬＫ１（􀭰ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ） ２４． ０５ ± 　 ４． ４１ １８． ６８ ± 　 ２． ９９ ６． ２２５ ＜０． ００１

２． ５　 影响 ＡＨＦ 患者不良终点事件发生的危险因素分

析　 以 ＡＨＦ 患者是否发展为终点事件为因变量（发
生 ＝ １，未发生 ＝ ０ ）， 以 ＴｎＩ、 ＣＫ⁃ＭＢ、 ＬＶＥＦ、 ＮＴ⁃ｐｒｏ
ＢＮＰ、 ＢＮＰ、 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、 ＫＬＫ１ 为自变量， 进行多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。 结果显示， ＢＮＰ 高、 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 高、
ＫＬＫ１ 低是影响 ＡＨＦ 患者发展为不良终点事件的危险

·３９７·疑难病杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ２２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ８



因素（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ４。

表 ４　 影响 ＡＨＦ 发展为不良终点事件的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 多因素分析

Ｔａｂ． ４　 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｆａｃｔｏｒ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｎｄｐｏｉｎｔ ｅｖｅｎｔｓ
ａｆｆｅｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ＡＨＦ

　 变　 量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
ＴｎＩ 高 ０． １１４ ０． １２２ ０． ８７７ ０． ３４９ １． １２１ ０． ８８３ ～ １． ４２４
ＬＶＥＦ 低 ０． ２０８ ０． １１２ ３． ４４３ ０． ０６４ １． ２３１ ０． ９８８ ～ １． ５３３
ＣＫ⁃ＭＢ 高 ０． １０９ ０． １０１ １． １６２ １． １１５ １． １１５ ０． ９１５ ～ １． ３５９
ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ 高 ０． ０７０ ０． ０７１ ０． ９５９ ０． ３２７ １． ０７２ ０． ９３３ ～ １． ２３２
ＢＮＰ 高 ０． ３３７ ０． １０９ ９． ５６９ ０． ００２ １． ４０１ １． １３２ ～ １． ７３５
Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 高 ０． ４３５ ０． １２１ １２． ９２６ ＜ ０． ００１ １． ５４５ １． ２１９ ～ １． ９５９
ＫＬＫ１ 低 ０． ４８５ ０． １３５ １２． ９０１ ＜ ０． ００１ １． ６２４ １． ２４６ ～ ２． １１６

２． ６　 血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 预测 ＡＨＦ 患者预后价值分

析　 绘制血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 预测 ＡＨＦ 患者预后价

值的 ＲＯＣ 曲线并计算 ＡＵＣ，结果显示，血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、
ＫＬＫ１ 及二者联合预测 ＡＨＦ 患者预后的 ＡＵＣ 分别为

０． ８７９、０． ８３４、０． ９６４，二者联合优于各自单独预测效能

（Ｚ ／ Ｐ ＝ ２． ００１ ／ ０． ０４５，２． ７１２ ／ ０． ００７），见表 ５、图 １。

表 ５　 血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 预测 ＡＨＦ 患者预后价值比较

Ｔａｂ． ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ ａｎｄ
ＫＬＫ１ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＡＨＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ

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

Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ ≥４２． ３８ ｍｇ ／ Ｌ ０． ８７９ ０． ８０６ ～ ０． ９５３ ０． ８８９ ０． ６３９ ０． ５２８
ＫＬＫ１ ≤２１． ７１ μｇ ／ Ｌ ０． ８３４ ０． ７４７ ～ ０． ９２１ ０． ９１７ ０． ５９９ ０． ５１６
二者联合 ０． ９６４ ０． ９２７ ～ １． ０００ ０． ９１７ ０． ８４９ ０． ７６６

图 １　 血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 预测老年 ＡＨＦ 患者预后的 ＲＯＣ
曲线

Ｆｉｇ． １ 　 Ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｏｆ ｓｅｒｕｍ Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ ａｎｄ
ＫＬＫ１ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｅｌｄｅｒｌｙ ＡＨＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ

３　 讨　 论

　 　 ＡＨＦ 是大多数心血管疾病的严重或终末期，是老

年患者多见的心血管急症［８］。 ＡＨＦ 是由于急性发作

或左心功能障碍导致心肌收缩力削弱，心脏负荷增加，
进而引起急性心排血量减少，肺循环压力增加，血液循

环阻力增大，引起肺循环出血进而出现急性肺淤血、休
克等症状， 使患者的并发症、 发生率和病死率增

加［９⁃１０］。 因此，寻找能够准确评估 ＡＨＦ 患者预后的生

物学标志物对于提高 ＡＨＦ 患者生活质量和生存率具

有重要意义。
　 　 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 作为一种高度保守的跨物种蛋白在多种

哺乳动物组织中组成性表达［１１］。 在某些条件下 Ｃｌｕｓ⁃
ｔｅｒｉｎ 被检测到，并在不同的细胞区中被发现，如线粒

体、细胞质、细胞核［１２］。 有研究发现，当患者发生心肌

梗死后，患者心脏和血清中 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平显著升高，且
Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 与左心室重构有关［１３］。 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 是高密度脂

蛋白胆固醇（ＨＤＬ⁃Ｃ）的组成部分，而 ＨＤＬ⁃Ｃ 是冠心病

的保护因素，故 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 可能对心血管疾病有保护功

能［１４］。 本研究结果显示，ＡＨＦ 组患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水

平异常升高，也与上述研究结果一致。 此外 ＡＨＦ 发病

会伴随着心脏泵血功能减弱，心肌收缩力降低，在此过

程中会引发一系列心肌损伤相关指标的改变，本研究

中 ＡＨＦ 组患者 ＳＣｒ、ＴｎＩ、ＣＫ⁃ＭＢ、ＮＴ⁃ｐｒｏＢＮＰ、ＬＶＥＤＤ、
ＢＮＰ 水平异常升高也证实了这一说法［１５⁃１６］。 进一步

相关分析结果显示，Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平与 ＡＨＦ 患者病情程

度呈显著正相关，Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 高表达为 ＡＨＦ 患者发展为

终点事件的独立危险因素，提示 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 可能参与了

ＡＨＦ 进展，与心功能密切相关，ＡＨＦ 患者心功能下降，
刺激心肌组织释放大量 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ，从而使 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水

平升高，Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平越高，心功能越差，因此发展为

终点事件的风险就越高。
　 　 ＫＬＫ１ 作为一种典型组织激肽释放酶，广泛表达

于肾脏和心血管组织中，有研究显示，ＫＬＫ１ 高表达可

显著减轻因高血压导致的心肌肥厚和心肌纤维化［１７］。
ＫＬＫ１ 可调控血压、平衡电解质及血管微循环改变，在
加重炎性反应、破坏基底膜反应、增强血管通透性等方

面发挥重要作用［１８⁃１９］。 殷雪娇等［１８］ 研究发现，ＫＬＫ１
在老年急性非 ＳＴ 段抬高型心肌梗死患者中呈低表达，
预后不良组患者血清 ＫＬＫ１ 水平显著低于预后良好

组。 上述研究表明，ＫＬＫ１ 在心血管疾病中起着重要

作用。 本研究结果显示，ＫＬＫ１ 可能参与了 ＡＨＦ 的发

生发展，推测可能是由于 ＫＬＫ１ 可抑制细胞凋亡和纤

维化、促进血管生成等功能，因此在心血管疾病中表达

水平较低［２０］。 进一步分析显示，ＫＬＫ１ 水平越低，ＡＨＦ
患者病情越严重，且 ＫＬＫ１ 低水平是 ＡＨＦ 患者进展为

不良终点事件的独立危险因素，表明 ＫＬＫ１ 水平与

·４９７· 疑难病杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ２２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ８



ＡＨＦ 患者病情严重程度及预后密切相关。 ＲＯＣ 曲线

结果提示，血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 在评估 ＡＨＦ 患者预后

中存在一定价值，血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 联合 ＫＬＫ１ 评估 ＡＨＦ
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 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 两者联合评估具有较

高价值，可用于辅助临床预测。
　 　 综上所述，ＡＨＦ 患者血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ 水平显著升

高，ＫＬＫ１ 水平显著降低，两者的异常表达与病情程度

密切相关，且两者是影响患者不良结局事件发生的独

立危险因素。 血清 Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 联合检测对 ＡＨＦ
患者预后具有较高的诊断价值，两者有望成为预测

ＡＨＦ 患者预后的可靠生物标志物。 然而，本研究的样

本数量较少，后续可扩大样本量，深层次地探究血清

Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ、ＫＬＫ１ 对 ＡＨＦ 的具体作用机制。
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８９：１２９⁃１３１． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｎｅｕｒｏｂｉｏｌａｇｉｎｇ． ２０１９． １０． ０２５．

［１３］ 　 Ｋａｎｇ ＭＪ，Ｓｅｏｎｇ Ｙ，Ｍａｈｍｕｄ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｏｂｓｃｕｒｉｎ ａｎｄ ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ
ｉｎ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ［ Ｊ］ ． Ｂｕｌｌ Ｋｏｒｅａｎ
Ｃｈｅｍ Ｓｏｃ，２０２０，４１（３）：２６６⁃２７３． ＤＯＩ：１０． １００２ ／ ｂｋｃｓ． １１９５５．

［１４］ 　 Ｉｉｚｅｃｋａ Ｊ，Ｉｉｚｅｃｋｉ Ｍ，Ｇｒａｂａｒｓｋａ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｍａｒｋ⁃
ｅｒ ｏｆ ｂｒａｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉａ⁃ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｃａｒｏｔｉｄ
ｅｎｄａｒｔｅｒｅｃｔｏｍｙ［Ｊ］ ． Ｕｐｓ Ｊ Ｍｅｄ Ｓｃｉ，２０１９， １２４（３）： １９３⁃１９８． ＤＯＩ：
１０． １０８０ ／ ０３００９７３４． ２０１９． １６４６３５９．

［１５］ 　 韩蕊，左霞，许丽明． 血清可溶性 ＳＴ２ 对老年急性心力衰竭患者

病情程度及预后的评估价值［ Ｊ］ ． 中华保健医学杂志，２０１９，２１
（５）：４７０⁃４７２． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７４⁃３２４５． ２０１９． ０５． ０２６．

　 　 　 Ｈａｎ Ｒ，Ｚｕｏ Ｘ，Ｘｕ ＬＭ． Ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｓｏｌｕｂｌｅ ＳＴ２ ｉｎ ｅｖａｌｕａｔｉｎｇ ｔｈｅ
ｓｅｖｅｒｉｔｙ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ｉｎ ｅｌｄｅｒｌｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ［ Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ Ｃａｒｅ ａｎｄ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１９，２１ （５）：４７０⁃
４７２． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７４⁃３２４５． ２０１９． ０５． ０２６．

［１６］ 　 龚心文，蔡海军，李伟，等． 血清 ＣＬＵ、ＭＧＰ 水平与急性冠状动脉

综合征患者炎性反应、糖脂代谢及心功能指标的相关性［ Ｊ］ ． 疑
难病杂志，２０２０，１９（１２）：１２００⁃１２０４． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃
６４５０． ２０２０． １２． ００４．

（下转 ８０３ 页）

·５９７·疑难病杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ２２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ８



［１８］　 Ｗａｎｇ ＳＨ，Ｚｈｕ ＸＬ，Ｗａｎｇ Ｆ，ｅｔ ａｌ． ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ｇｏｖｅｒｎｓ ｍｉｔｏｐｈａｇｙ
ａｎｄ ｒｅｓｔｏｒｅｓ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｒｅｓｐｉｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｈｅａｒｔ ｔｈｒｏｕｇｈ ｐｉｎｋ１ ／ ｐａｒ⁃
ｋｉｎ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｄｕｒｉｎｇ ｏｂｅｓｉｔｙ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｄｅａｔｈ Ｄｉｓ，２０２１，１２（６）：５５７．
ＤＯＩ：１０． １０３８ ／ ｓ４１４１９⁃０２１⁃０３８２１⁃６．

［１９］ 　 Ｌｕｏ Ｈ，Ｗａｎｇ Ｊ，Ｌｉｕ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｌｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ／ ｍｉＲ⁃６７５ ａｘｉｓ ｒｅｇｕｌａｔｅｓ
ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｓｃｈｅｍｉｃ ａｎｄ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ＰＰＡＲα［Ｊ］．
Ｍｏｌ Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０１９，１０５：４６⁃５４． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｍｏｌｉｍｍ． ２０１８．
１１． ０１１．

［２０］ 　 Ｔａｎｇ Ｈ，Ｚｈｏｎｇ Ｈ，Ｌｉｕ Ｗ，ｅｔ ａｌ． Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｈｙｐｅｒｇｌｙｃｅｍｉａ⁃
ｉｎｄｕｃｅｄ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｃｙｔｅ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｖｉａ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｌｏｎｇ ｎｏｎ⁃ｃｏｄｉｎｇ
ＲＮＡ Ｈ１９ ／ ｍｉＲ⁃２９ｃ ／ ＭＡＰＫ ａｘｉｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ ［ Ｊ］ ．
Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌｓ （ Ｂａｓｅｌ ）， ２０２２， １５ （ ７ ）： ８２１． ＤＯＩ： １０．
３３９０ ／ ｐｈ１５０７０８２１．

［２１］ 　 Ｃｈｏｏｎｇ ＯＫ，Ｃｈｅｎ ＣＹ，Ｚｈａｎｇ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｈｙｐｏｘｉａ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ Ｈ１９ ／ ＹＢ⁃１
ｃａｓｃａｄｅ ｍｏｄｕｌａｔｅｓ ｃａｒｄｉａｃ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ａｆｔｅｒ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｔｈｅｒａｎｏｓ⁃
ｔｉｃｓ，２０１９，９（２２）：６５５０⁃６５６７． ＤＯＩ：１０． ７１５０ ／ ｔｈｎｏ． ３５２１８．

［２２］ 　 李冬冬，廖红兵． ｍｉＲ⁃２１４ 参与骨组织代谢的调控［Ｊ］ ． 中国组织

工程研究，２０２１，２５（１１）：１７７９⁃１７８４． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． ２０９５⁃
４３４４． ３０８０．

　 　 　 Ｌｉ ＤＤ，Ｌｉａｏ ＨＢ． ｍｉＲ⁃２１４ ｐａｒｔｉｃｉｐａｔｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｏｎｅ ｔｉｓｓｕｅ
ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ［ Ｊ ］ ． ＣＪＴＥＲ， ２０２１， ２５ （ １１ ）： １７７９⁃１７８４． ＤＯＩ： １０．
３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． ２０９５⁃４３４４． ３０８０．

［２３］ 　 陈贻人，罗长阳，吴多志． 依托咪酯通过调控 ｍｉＲ⁃２１４⁃３ｐ ／
ＴＢＬ１ＸＲ１ 分子轴抑制脂多糖诱导心肌细胞炎症及凋亡［ Ｊ］ ． 国
际麻醉学与复苏杂志，２０２１，４２（１１）：１１５５⁃１１６０． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／
ｃｍａ． ｊ． ｃｎ３２１７６１⁃２０２１０６０１⁃００４０８．

　 　 　 Ｃｈｅｎ ＹＲ，Ｌｕｏ ＣＹ，Ｗｕ ＤＺ． Ｅｔｏｍｉｄａｔｅ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ ｉｎ⁃
ｄｕｃｅｄ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｂｙ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｍｉＲ⁃
２１４⁃３ｐ ／ ＴＢＬ１ＸＲ１ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ａｘｉｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｎｅｓ⁃
ｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ，２０２１，４２ （１１）：１１５５⁃１１６０． ＤＯＩ： １０．

３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ３２１７６１⁃２０２１０６０１⁃００４０８．
［２４］ 　 Ｌａｎ Ｚ，Ｗａｎｇ Ｔ，Ｚｈａｎｇ Ｌ，ｅｔ ａｌ． ＣｉｒｃＳＬＣ８Ａ１ ｅｘａｃｅｒｂａｔｅｓ ｈｙｐｏｘｉａ⁃ｉｎ⁃

ｄｕｃｅｄ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｖｉａ ｉｎｔｅｒａｃｔｉｎｇ ｗｉｔｈ ｍｉＲ⁃２１４⁃５ｐ ｔｏ ｕｐｒｅｇｕ⁃
ｌａｔｅ ＴＥＡＤ１ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｈｅａｒｔ Ｊ，２０２２，６３ （３ ）：５９１⁃６０１．
ＤＯＩ：１０． １５３６ ／ ｉｈｊ． ２１⁃５４７．

［２５］ 　 Ｇｈｏｌａｍｉｎｅｊａｄ Ａ，Ｚａｒｅ Ｎ，Ｄａｎａ Ｎ，ｅｔ ａｌ． Ａ ｍｅｔａ⁃ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｍｉｃｒｏＲ⁃
ＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｉｎｇ ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｎ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］ ． Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌ Ｒｅｖ，
２０２１，２６（４）：９９７⁃１０２１． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１０７４１⁃０２０⁃１００７１⁃９．

［２６］ 　 Ｄｕ Ｙ，Ｗａｎｇ Ｘ，Ｌｉ Ｌ，ｅｔ ａｌ． ｍｉＲＮＡ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａ ｃａｒｄｉｏ⁃
ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｃａｒｄｉｏｋｉｎｅ ａｓ ａ ｎｏｖｅｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｅｘａｃｅｒｂａｔｉｎｇ ｐｏｓｔ⁃ＭＩ ｒｅ⁃
ｍｏｄｅｌｉｎｇ ｂｙ ｓｌｅｅｐ ｂｒｅａｔｈｉｎｇ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ［Ｊ］ ． Ｃｉｒｃ Ｒｅｓ，２０２０，１２６（２）：
２１２⁃２２８． ＤＯＩ：１０． １１６１ ／ ＣＩＲＣＲＥＳＡＨＡ． １１９． ３１５０６７．

［２７］ 　 苏忆玲，陆齐． ｌｎｃＲＮＡ⁃ｍｉＲＮＡ⁃ｍＲＮＡ 轴与心血管疾病发病相关

性的研究进展［ Ｊ］ ． 南京医科大学学报：自然科学版，２０２１，４１
（１０）：１５５２⁃１５５７，１５６４． ＤＯＩ：１０． ７６５５ ／ ＮＹＤＸＢＮＳ２０２１１０２５．

　 　 　 Ｓｕ ＹＬ，Ｌｕ Ｑ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｎ ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｃＲＮＡ
ｍｉＲＮＡ ｍＲＮＡ ａｘｉｓ ａｎｄ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ［Ｊ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ
ｏｆ Ｎａｎｊｉｎｇ Ｍｅｄｉｃｉａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ： Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｅｄｉｔｉｏｎ，２０２１，４１
（１０）：１５５２⁃１５５７，１５６４． ＤＯＩ：１０． ７６５５ ／ ＮＹＤＸＢＮＳ２０２１１０２５．

［２８］ 　 张苡榕， 邓永兰， 唐一锋， 等． ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 调控 ｍｉＲ⁃２１４ ／
Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ 轴参与大鼠慢性心力衰竭的机制研究［ Ｊ］ ． 中国胸心

血管外科临床杂志：１⁃１０［２０２３⁃０４⁃１３］ ． ｈｔｔｐ： ／ ／ ｋｎｓ． ｃｎｋｉ． ｎｅｔ ／ ｋｃ⁃
ｍｓ ／ ｄｅｔａｉｌ ／ ５１． １４９２． Ｒ． ２０２２１００８． １５２０． ００２． ｈｔｍｌ．

　 　 　 Ｚｈａｎｇ ＹＲ，Ｄｅｎｇ ＹＬ，Ｔａｎｇ ＹＦ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ⁃２１４ ／ Ｃａｓｐａｓｅ⁃１ ａｘｉｓ ｉｎ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ｉｎ ｒａｔｓ［Ｊ］．
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｔｈｏｒａｃｉｃ ａｎｄ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｓｕｒｇｅｒｙ：１⁃１０［２０２３⁃
０４⁃１３］ ． ｈｔｔｐ： ／ ／ ｋｎｓ． ｃｎｋｉ． ｎｅｔ ／ ｋｃｍｓ ／ ｄｅｔａｉｌ ／ ５１． １４９２． Ｒ． ２０２２１００８．
１５２０． ００２． ｈｔｍｌ．

（收稿日期：２０２３ － ０４ － １３）

（上接 ７９５ 页）
　 　 　 Ｇｏｎｇ ＸＷ，Ｃａｉ ＨＪ，Ｌｉ Ｗ，ｅｔ ａｌ． Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＣＬＵ ａｎｄ ＭＧＰ

ｌｅｖｅｌｓ ｗｉｔｈ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ， ｇｌｕｃｏｓｅ ａｎｄ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ａｎｄ
ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅ
［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，２０２０，１９（１２）：１２００⁃１２０４． ＤＯＩ：
１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃６４５０． ２０２０． １２． ００４．

［１７］ 　 吴永茂，李泽荣，朱深政． 血清 ＫＬＫ１、ＲＢＰ４ 及 ＳＹＮＴＡＸ⁃１１ 评分

预测血运重建后 ＳＴＥＭＩ 患者预后的临床价值［Ｊ］ ． 中国急救复苏

与灾害医学杂志，２０２２，１７ （２）：２１７⁃２２０． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ．
１６７３⁃６９６６． ２０２２． ０２． ０２２．

　 　 　 Ｗｕ ＹＭ，Ｌｉ ＺＲ，Ｚｈｕ ＳＳ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＫＬＫ１ ａｎｄ ＲＢＰ４ ａｎｄ
ＳＹＮＴＡＸ⁃１１ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ＳＴＥＭＩ ａｆｔｅｒ ｒｅｖａｓｃｕ⁃
ｌａｒｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎａ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ Ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ ａｎｄ Ｄｉｓａｓｔｅｒ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０２２，１７（２）：２１７⁃２２０． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７３⁃６９６６．
２０２２． ０２． ０２２．

［１８］ 　 殷雪娇，李慧，梁荣珍，等． 血清 ｓＴＷＥＡＫ、ＫＬＫ１ 水平预测老年急

性非 ＳＴ 段抬高型心肌梗死病人急诊 ＰＣＩ 预后的研究［ Ｊ］ ． 实用

老年医学， ２０２２，３６ （ ４ ）： ３６４⁃３６８． ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００３⁃
９１９８． ２０２２． ０４． ０１０．

　 　 　 Ｙｉｎ ＸＪ，Ｌｉ Ｈ，Ｌｉａｎｇ ＲＺ， ｅｔ ａｌ． Ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓＴＷＥＡＫ ａｎｄ
ＫＬＫ１ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｅｌｄｅｒｌｙ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｎｏｎ⁃ＳＴ ｓｅｇｍｅｎｔ
ｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｒｅｃｅｉｖｉｎｇ ｅｍｅｒｇｅｎｃｙ ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓ ｃｏｒ⁃
ｏｎａｒｙ ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｐｒａｃｔｉｃａｌ Ｇｅｒｉａｔｒｉｃｓ，２０２２，３６ （４）：３６４⁃３６８．
ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００３⁃９１９８． ２０２２． ０４． ０１０．

［１９］ 　 Ｌｕａｎ Ｙ，Ｃｕｉ Ｋ，Ｔａｎｇ Ｚ，ｅｔ ａｌ． Ｈｕｍａｎ ｔｉｓｓｕｅ ｋａｌｌｉｋｒｅｉｎ １ ｉｍｐｒｏｖｅｓ
ｅｒｅｃｔｉｌｅ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｓｔｒｅｐｔｏｚｏｔｏｃｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｄｉａｂｅｔｉｃ ｒａｔｓ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉ⁃
ｔｉｏｎ ｏｆ ｅｘｃｅｓｓｉｖｅ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＰＩ３Ｋ ／ ＡＫＴ ／
ｅＮＯＳ ｐａｔｈｗａｙ［ Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ，２０２０，２０２０：６８３４２３２６．
ＤＯＩ：１０． １１５５ ／ ２０２０ ／ ６８３４２３６．

［２０］ 　 李锦宏，张登峰，刘志昂，等． 组织激肽释放酶 ８ 与原发性高血压

严重程度的相关性［ Ｊ］ ． 检验医学， ２０１９， ３４（１２）：１０７７⁃１０８１．
ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７３⁃８６４０． ２０１９． １２． ００４．

　 　 　 Ｌｉ ＪＨ，Ｚｈａｎｇ ＤＦ，Ｌｉｕ ＺＡ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｋａｌｌｉｋｒｅｉｎ⁃ｒｅｌａｔ⁃
ｅｄ ｐｅｐｔｉｄａｓｅ ８ ａｎｄ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｐｒｉｍａｒｙ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］ ． Ｌａｂｏｒａｔｏ⁃
ｒｙ， Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，２０１９，３４ （ １２ ）：１０７７⁃１０８１． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ．
１６７３⁃８６４０． ２０１９． １２． ００４．

（收稿日期：２０２３ － ０３ － ２７）

·３０８·疑难病杂志 ２０２３ 年 ８ 月第 ２２ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２３，Ｖｏｌ． ２２，Ｎｏ． ８


