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　 　 【摘　 要】 　 目的　 分析慢性心力衰竭（ＣＨＦ）患者血浆外泌体长链非编码 ＲＮＡ Ｈ１９（ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９）、微小 ＲＮＡ⁃
２１４（ｍｉＲ⁃２１４）表达与血清炎性因子和左心室重构的关系。 方法　 选取 ２０２０ 年 ７ 月—２０２２ 年 ９ 月内蒙古自治区人民

医院心血管内科收治 ＣＨＦ 患者 １２０ 例为 ＣＨＦ 组，另选取同期医院体检健康志愿者 ４０ 例为健康对照组。 采用实时荧

光定量聚合酶链式反应检测血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表达，酶联免疫吸附法检测炎性因子［白介素（ＩＬ）⁃１β、
ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、肿瘤坏死因子⁃α（ＴＮＦ⁃α）］水平，超声心动图检测左心室重构指标［左心室舒张末期内径（ＬＶＥＤＤ）、左心

室后壁厚度（ＬＶＰＷＴ）、舒张末期室间隔厚度（ ＩＶＳＴ）和左心室心肌质量指数（ＬＶＭＩ）］。 通过 ＳｔａｒＢａｓｅ 数据库预测

ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ｍｉＲ⁃２１４ 的关系。 采用 Ｐｅａｒｓｏｎ ／ Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表

达与纽约心脏病协会（ＮＹＨＡ）心功能分级、炎性因子和左心室重构指标的相关性。 绘制受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）
获得血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 预测 ＣＨＦ 患者发生左心室重构的效能。 结果　 与健康对照组比较，ＣＨＦ 组血

浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 表达和血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α 水平及 ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 升高，ｍｉＲ⁃２１４ 表达

降低（ ｔ ＝ １５． ８３７、９３． ７１７、８６． ６６９、１０３． ７６１、７６． ５００、９． ９５３、２９． ６４７、３０． ６５２、１３． ８３２、１１． ２５６，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）。 ＮＹＨＡ 心功

能分级Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 表达和血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α 水平及 ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰ⁃
ＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 依次升高，ｍｉＲ⁃２１４ 表达依次降低 （Ｆ ＝ ２４７． １６４、１８２． ６６９、２５９． ３８５、２９８． ３４９、２３５． ８１６、１９６． ８６０、
１７１． ３２０、１８２． ０９９、１７９． ７６０、１３８． ８６３，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）。 经 ＳｔａｒＢａｓｅ 数据库预测，ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ｍｉＲ⁃２１４ 存在互补序列。
Ｐｅａｒｓｏｎ ／ Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析显示，ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α、ＮＹＨＡ 心功能分

级、ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 呈正相关，与 ｍｉＲ⁃２１４ 呈负相关（ ｒ ＝ ０． ７３９、０． ７７４、０． ７８９、０． ７６７、０． ８９９、０． ７５３、０． ７３５、
０． ７４３、０． ７５２、 － ０． ８８５，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）；ｍｉＲ⁃２１４ 与 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α、ＮＹＨＡ 心功能分级、ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、
ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 呈负相关（ ｒ ＝ － ０． ７８５、 － ０． ７８３、 － ０． ７７９、 － ０． ７７３、 － ０． ８３９、 － ０． ７６１、 － ０． ７６７、 － ０． ７４５、 － ０． ７５１、
－ ０． ８８５，Ｐ 均 ＜ ０． ００１）。 血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 及二项联合预测左心室重构的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为

０． ７８０、０． ７７９、０． ８７７，二项联合的 ＡＵＣ 高于单项预测（Ｚ ＝ ３． ０２６、３． １１４，Ｐ ＝ ０． ００３、０． ００２）。 结论　 ＣＨＦ 患者血浆外泌

体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 高表达，ｍｉＲ⁃２１４ 低表达，与 ＣＨＦ 患者炎性反应和左心室重构密切相关，可能成为 ＣＨＦ 患者病情严重

程度和左心室重构的评估指标。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To analyze the relationship between the expression of long chain non coding RNA H19 (Ln⁃
cRNA H19) and microRNA⁃214 (miR⁃214) in plasma extracellular vesicles of patients with chronic heart failure (CHF), in⁃
flammatory factors, and left ventricular remodeling. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 From July 2020 to September 2022, 120 CHF patients were
selected as the CHF group, and 40 healthy volunteers were selected as the healthy control group. The expression of LncRNA
H19 and miR⁃214 in plasma exosomes was detected by real⁃time fluorescence quantitative Polymerase chain reaction, and the
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inflammatory factor ［ interleukin (IL)⁃1 was detected by enzyme⁃linked immunosorbent assay β, IL⁃6, IL⁃18, Tumor Necrosis
Factor⁃ α (TNF⁃ α)］ Horizontal, echocardiographic detection of left ventricular remodeling indicators ［ left ventricular end di⁃
astolic diameter (LVEDD), left ventricular posterior wall thickness (LVPWT), end diastolic interventricular septal thickness
(IVST), and left ventricular myocardial mass index (LVMI)］ . Predict the relationship between LncRNA H19 and miR⁃214
through the StarBase database. Pearson/Spearman correlation analysis was used to investigate the correlation between the ex⁃
pression of plasma exosomes LncRNA H19 and miR⁃214 in CHF patients and the New York Heart Association (NYHA) car⁃
diac function grading, inflammatory factors, and left ventricular remodeling indicators. Draw the receiver operating characteristic
curve (ROC) to obtain the efficacy of plasma extracellular vesicles LncRNA H19 and miR⁃214 in predicting left ventricular re⁃
modeling in CHF patients. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Compared with the healthy control group, the CHF group showed plasma exosomes Ln⁃
cRNA H19 expression and serum IL⁃1 β, IL⁃6, IL⁃18, TNF⁃ α, and LVEDD, LVPWT, IVST, and LVMI increased, while the
expression of miR⁃214 decreased (t = 15.837, 93.717, 86.669, 103.761, 76.500, 9.953, 29.647, 30.652, 13.832, 11.256, all P <
0.001). The expression of plasma extracellular LncRNA H19 and serum IL⁃1 in patients with NYHA grade II, III, and IV
CHF β, IL⁃6, IL⁃18, TNF⁃ α, the levels of LVEDD, LVPWT, IVST, and LVMI increased sequentially , while the expression of
miR⁃214 decreased sequentially (F = 247.164, 182.669, 259.385, 298.349, 235.816, 196.860, 171.320, 182.099, 179.760, 138.

� 863, all P < 0.001). According to the StarBase database prediction, there is a complementary sequence between LncRNA H19
and miR⁃214. Pearson/Spearman correlation analysis showed that plasma exosomes LncRNA H19 and IL⁃1 in CHF patients
β, IL⁃6, IL⁃18, TNF⁃ α, NYHA cardiac function grading, LVEDD, LVPWT, IVST, LVMI were positively correlated, but nega⁃
tively correlated with miR⁃214 (r = 0.739, 0.774, 0.789, 0.767, 0.899, 0.753, 0.735, 0.743, 0.752, － 0.885, P < 0.001); miR⁃214

� and IL⁃1 β, IL⁃6, IL⁃18, TNF⁃ α, NYHA cardiac function grading, LVEDD, LVPWT, IVST, and LVMI were negatively corre⁃
lated (r = － 0.785, － 0.783, － 0.779, － 0.773, － 0.839, － 0.761, － 0.767, － 0.745, － 0.751, － 0.885, all P < 0.001). The area
under the curve (AUC) of plasma extracellular vesicles LncRNA H19, miR⁃214, and binomial combination for predicting left
ventricular remodeling were 0.780, 0.779, and 0.877, respectively . The AUC of binomial combination was higher than that of
single prediction (Z = 3.026, 3.114, P = 0.003, 0.002). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 The high expression of LncRNA H19 and low expression
of miR⁃214 in plasma exosomes of CHF patients are closely related to inflammatory response and left ventricular remodeling,
and may become an evaluation index for the severity of CHF patients' condition and left ventricular remodeling.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Heart failure,chronic; Plasma exosomes; Long non⁃coding RNA H19; MicroRNA⁃214; Inflammatory fac⁃
tors; Left ventricular remodeling

　 　 慢性心力衰竭（ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ，ＣＨＦ）是临床

常见的一种由心脏结构或功能异常导致的射血功能受

损或心室充盈的临床综合征，近年来随着人口老龄化

的持续发展和各种心血管疾病患者生存期的延长，
ＣＨＦ 发生率逐年上升，给我国造成了巨大的公共卫生

负担［１⁃３］。 左 心 室 重 构 （ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ，
ＬＶＲ）是心力衰竭发生发展的病理基础，炎性反应在

ＬＶＲ 中发挥重要作用［４⁃５］。 寻找可反映 ＣＨＦ 炎性反应

和 ＬＶＲ 的生物标志物对改善患者预后至关重要。 研

究表明，外泌体非编码 ＲＮＡ 能通过调控炎性反应和

ＬＶＲ 等参与心力衰竭发生发展［６］。 长链非编码 ＲＮＡ
（ｌｏｎｇ ｎｏｎ⁃ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ，ＬｎｃＲＮＡ）Ｈ１９ 是最先被发现的

ＬｎｃＲＮＡ 之一，ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 能促进心肌细胞炎性反

应［７］。 微小 ＲＮＡ（ｍｉｃｒｏＲＮＡ，ｍｉＲＮＡ）⁃２１４ 是一种广

泛保守的 ｍｉＲＮＡ，研究报道 ｍｉＲ⁃２１４ 能抑制心肌细胞

炎性反应［８］。 现分析 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ
Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表达与炎性因子和左心室重构的关系，
报道如下。

１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２０ 年 ７ 月—２０２２ 年 ９ 月内蒙

古自治区人民医院心血管内科收治 ＣＨＦ 患者 １２０ 例

为 ＣＨＦ 组，其中男 ４６ 例，女 ７４ 例，年龄 ４３ ～８７（６０． ９３ ±
９． ０３）岁；病程 ３ ～ １７（１０． ５４ ± ２． ６４）年；纽约心脏病协

会 （ Ｎｅｗ Ｙｏｒｋ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ， ＮＹＨＡ） 心 功 能 分

级［９］：Ⅱ级 ４４ 例，Ⅲ级 ４０ 例，Ⅳ级 ３６ 例；诱发疾病：冠
心病 ５４ 例，扩张型心肌病 ２１ 例，原发性高血压 ４５ 例；
合并症：慢性肾脏病 １４ 例，慢性阻塞性肺疾病 １１ 例，
糖尿病 ９ 例，中枢性睡眠呼吸暂停 １６ 例。 另选取同期

医院体检健康志愿者 ４０ 例为健康对照组，其中男 １５
例，女 ２５ 例，年龄 ３９ ～ ７６（６１． ５２ ± ８． ４４）岁。 ２ 组性

别、年龄等一般资料比较差异无统计学意义 （ Ｐ ＞
０． ０５）。本研究已经获得医院伦理委员会批准（２０２０⁃
０２⁃０３２１），受试者及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《慢性心

力衰竭基层诊疗指南（２０１９ 年）》 ［１０］ 中 ＣＨＦ 诊断标

准；②年龄≥１８ 岁。 （２）排除标准：①急性心力衰竭；

·７９７·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



②先天性心脏疾病；③妊娠及哺乳期妇女；④造血、免
疫、神经系统损害；⑤合并严重肝肾功能不全、恶性

肿瘤。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １ 　 血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 基因表达

检测：使用枸橼酸钠采血管收集受试人员空腹静脉血

３ ｍｌ，离心留取血浆置于离心管，再次离心收集上清液

保存于离心管，放置于 － ８０℃冰箱冻存。 室温下解冻

血浆取 １ ｍｌ 至离心管，经缓冲液 ＸＢＰ、ＸＷＰ、ＸＥ ３５０
加入和离心后，孵育再离心收集洗脱液。 透射电子显

微镜（日立高新技术公司，型号：ＨＴ７８００）观察分离所

得血浆外泌体（直径为 ３０ ～ １５０ ｎｍ 类圆形双层膜囊

泡）。 取血浆外泌体 ２００ μｌ，Ｔｒｉｚｏｌ 试剂盒（赛默飞世

尔科技公司）提取血清总 ＲＮＡ，鉴定纯度、浓度合格

后，Ｔａｋａｒａ 反转录试剂盒（北京智杰方远科技有限公

司）合成 ｃＤＮＡ，反应条件：３７℃ １ ｈ、８０℃ ５ ｓ。 按照

ＳＹＢＲ® Ｐｒｅｍｉｘ Ｅｘ ＴａｑＴＭ试剂盒（南京诺唯赞生物科技

股份有限公司）进行实时荧光定量聚合酶链式反应，
反应体系共 ２０ μｌ：ｃＤＮＡ １ μｌ、上下游引物各 ０． ５ μｌ、
Ｕｎｉｖｅｒｓａｌ ｍｉＲＮＡ ｑＰＣＲ ｐｒｉｍｅｒ ０． ５ μｌ、２ × ＴｒａｎｓＳｔａｒｔ®

Ｔｏｐ Ｇｒｅｅｎ ｑＰＣＲ ＳｕｒｐｅｒＭｉｘ １０ μｌ、无核酸酶水 ７． ５ μｌ；
反应条件：９５℃ ９０ ｓ（１ 次），９５℃ ３０ ｓ、６３℃ ３０ ｓ、７２℃
１５ ｓ（循环 ４０ 次）。 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 以 ＧＡＰＤＨ 为内参，
ｍｉＲ⁃２１４ 以 Ｕ６ 为内参，２ － ΔΔＣＴ法计算血浆外泌体 Ｌｎ⁃
ｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 相对表达量。 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 正向

引物：５′⁃ＴＣＣＣＡＧＡＡＣＣＣＡＣＡＡＣＡＴＧＡＡ⁃３′，反向引物：
５′⁃ＴＴＣＡＣＣＴＴＣＣＡＧＡＧＣＣＧＡＴＴＣ⁃３′； ＧＡＰＤＨ 正 向 引

物： ５′⁃ＡＧＣＣＡＣＡＴＣＧＣＴＣＡＧＡＣＡＣ⁃３′， 反向引物： ５′⁃
ＧＣＣＣＡＡＴＡＣＧＡＣＣＡＡＡＴＣＣ⁃３′；ｍｉＲ⁃２１４ 正向引物：５′⁃
ＣＧＴＧＴＧＣＡＡＡＴＣＣＡＴＧＣＡＡ⁃３′，反向引物：５′⁃ＣＧＴＧＴＧ⁃
ＣＡＡＡＴＣＣＡＴＧＣＡＡ⁃３′；Ｕ６ 正向引物：５′⁃ＣＴＣＧＣＴＴＣＧ⁃
ＧＣＡＧＣＡＣＡ⁃３′，反向引物：５′⁃ＡＡＣＧＣＴＴＣＡＣＧＡＡＴＴＴ⁃
ＧＣＧＴ⁃３′。
１． ３． ２　 血清炎性因子检测：患者入院翌日晨和健康对

照组体检时采集空腹肘静脉血 ３ ｍｌ，离心留取上层血

清，采用酶联免疫吸附法（武汉纯度生物科技有限公

司）检测白介素（ ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ，ＩＬ）⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、肿瘤

坏死因子⁃α（ＴＮＦ⁃α）水平。
１． ３． ３　 超声心动图检查：研究对象均采用 Ｍ 型彩色

多普勒超声诊断仪（荷兰飞利浦，型号：ＥＰＩＱ７）行超声

心动图检查，参考《超声心动图评估心脏收缩和舒张

功能临床应用指南》 ［１１］ 通过双平面法（改良 Ｓｉｍｐｓｏｎ）
检测左心室舒张末期内径（ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｅｎｄ ｄｉａｓｔｏｌｉｃ
ｄｉａｍｅｔｅｒ，ＬＶＥＤＤ）、左心室后壁厚度 （ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ

ｐｏｓｔｅｒｉｏｒ ｗａｌｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ， ＬＶＰＷＴ）、舒张末期室间隔厚

度（ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｓｅｐｔａｌ ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＩＶＳＴ），使用体表面

积校正左心室质量计算左心室心肌质量指数（ ｌｅｆｔ ｖｅｎ⁃
ｔｒｉｃｕｌａｒ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘ， ＬＶＭＩ）。
１． ４　 统计学方法 　 选用 ＳＰＳＳ ２８． ０ 软件对数据统计

分析。 正态分布的计量资料以 ｘ ± ｓ 表示，２ 组间比较

采用独立样本 ｔ 检验，多组比较采用 Ｆ 检验； 计数资

料以频数或率 （％ ） 表示，组间比较采用 χ２ 检验。
Ｐｅａｒｓｏｎ 相关或 Ｓｐｅａｒｍａｎ 秩相关系数描述血浆外泌体

ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 与临床指标之间的相关性；绘
制受试者工作特征曲线（ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｏｒ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓ⁃
ｔｉｃｓ ｃｕｒｖｅ，ＲＯＣ）获得血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃
２１４ 预测 ＣＨＦ 患者发生左心室重构的效能，采用 Ｚ 检

验比较曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）差异。 Ｐ ＜
０． ０５ 为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表达比较

　 ＣＨＦ 组血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 表达高于健康对照

组，ｍｉＲ⁃２１４ 表达低于健康对照组（Ｐ ＜０． ０１），见表 １。

表 １　 健康对照组与 ＣＨＦ 组血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４
表达比较　 （ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ａｎｄ ｍｉＲ⁃
２１４ ｉｎ ｐｌａｓｍａ ｅｘｏｓｏｍｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ
ａｎｄ ｔｈｅ ＣＨＦ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 例数 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ｍｉＲ⁃２１４
健康对照组 ４０ １． １８ ± ０． ２０ １． ６１ ± ０． ３３
ＣＨＦ 组 １２０ １． ８７ ± ０． ３３ ０． ９９ ± ０． ２１
ｔ 值 １５． ８３７ １１． ２５６
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ２　 不同ＮＹＨＡ 心功能分级 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 Ｌｎ⁃
ｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表达比较　 ＮＹＨＡ 心功能分级Ⅱ级、
Ⅲ级、Ⅳ级 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 表达依次

升高，ｍｉＲ⁃２１４ 表达依次降低（Ｐ ＜０． ０１），见表 ２。

表 ２　 不同 ＮＹＨＡ 心功能分级 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ
Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表达比较　 （ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｐｌａｓｍａ Ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ａｎｄ
ｍｉＲ⁃２１４ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｓ ｉｎ ＣＨＦ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ＮＹ⁃
ＨＡ Ｃａｒｄｉａｃ Ｆｕｎｃｔｉｏｎ Ｇｒａｄｅｓ

　 组　 别 例数 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ｍｉＲ⁃２１４
Ⅱ级 ４４ １． ５０ ± ０． １５ １． ２１ ± ０． １２
Ⅲ级 ４０ １． ８８ ± ０． １１ ０． ９９ ± ０． ０７
Ⅳ级 ３６ ２． ２２ ± ０． １７ ０． ７８ ± ０． １４
Ｆ 值 ２４７． １６４ １３８． ８６３
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

·８９７· 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



２． ３ 　 ２ 组血清炎性因子和左心室重构指标比较 　
ＣＨＦ 组血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α 水平高于健康

对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ３。 ＣＨＦ 组 ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、
ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 高于健康对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ４。
２． ４　 不同 ＮＹＨＡ 心功能分级 ＣＨＦ 患者血清炎性因子

和左心室重构指标比较　 ＮＹＨＡ 心功能分级Ⅱ级、Ⅲ
级、Ⅳ级 ＣＨＦ 患者血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α 水平

依次升高（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ５。 ＮＹＨＡ 心功能分级Ⅱ
级、Ⅲ级、Ⅳ级 ＣＨＦ 患者 ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ
依次升高（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ６。
２． ５　 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表

达与炎性因子、ＮＹＨＡ 心功能分级和左心室重构指标

的相关性 　 经 ＳｔａｒＢａｓｅ 数据库 ｈｔｔｐｓ： ／ ／ ｓｔａｒｂａｓｅ． ｓｙｓｕ．
ｅｄｕ． ｃｎ ／预测，ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ｍｉＲ⁃２１４ 存在互补序列，

见图 １。 Ｐｅａｒｓｏｎ ／ Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析显示，ＣＨＦ 患者

血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α、
ＮＹＨＡ 心功能分级、ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ呈正

相关，与 ｍｉＲ⁃２１４ 呈负相关（Ｐ ＜ ０． ０１）；ｍｉＲ⁃２１４ 与 ＩＬ⁃
１β、ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α、ＮＹＨＡ 心功能分级、 ＬＶＥＤＤ、
ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 呈负相关（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ７。
２． ６　 血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 预测 ＣＨＦ
患者发生左心室重构的效能 　 绘制血浆 ＬｎｃＲＮＡ
Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 预测 ＣＨＦ 患者发生左心室重构的

ＲＯＣ 曲线，并计算 ＡＵＣ。 结果显示，血浆外泌体

ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 及二者联合预测左心室重构

的 ＡＵＣ 分别为 ０． ７８０、０． ７７９、０． ８７７，二者联合的

ＡＵＣ 高于单项预测（Ｚ ＝ ３． ０２６、３． １１４，Ｐ ＝ ０． ００３、
０． ００２），见表 ８、图 ２。

表 ３　 健康对照组与 ＣＨＦ 组血清炎性因子水平比较　 （ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＣＨＦ ｇｒｏｕｐ
　 组　 别 例数 ＩＬ⁃１β ＩＬ⁃６ ＩＬ⁃１８ ＴＮＦ⁃α
健康对照组 ４０ ３０． ４３ ± ５． ８２ ５３． ８９ ± １１． ０４ ３４． ４１ ± ３． ７１ ４９． １０ ± ６． ９６
ＣＨＦ 组 １２０ ３３１． ０８ ± ３３． ６６ ３３９． １９ ± １９． ７９ １７０． ６７ ± ８． ０１ ２１５． ０８ ± ２０． ４８
ｔ 值 ９３． ７１７ ８６． ６６９ １０３． ７６１ ７６． ５００
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

表 ４　 健康对照组与 ＣＨＦ 组左心室重构指标比较　 （ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ４　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ＣＨＦ ｇｒｏｕｐ
　 组　 别 例数 ＬＶＥＤＤ（ｍｍ） ＬＶＰＷＴ（ｍｍ） ＩＶＳＴ（ｍｍ） ＬＶＭＩ（ｇ ／ ｍ２）
健康对照组 ４０ ４０． ８２ ± ５． ６１ ９． １６ ± １． １１ ８． ９７ ± １． ０２ ８０． ８９ ± ８． ２５
ＣＨＦ 组 １２０ ５０． ３４ ± ３． ９０ １５． ２０ ± １． １５ １５． ０７ ± １． １１ １０８． ３９ ± １６． ４４
ｔ 值 ９． ９５３ ２９． ６４７ ３０． ６５２ １３． ８３２
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

表 ５　 不同 ＮＹＨＡ 心功能分级 ＣＨＦ 患者血清炎性因子水平比较　 （ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ）

Ｔａｂ． ５　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｓｅｒｕｍ Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ Ｆａｃｔｏｒ Ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ＣＨＦ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ＮＹＨＡ Ｃａｒｄｉａｃ Ｆｕｎｃｔｉｏｎ Ｇｒａｄｅｓ
级　 别 例数 ＩＬ⁃１β ＩＬ⁃６ ＩＬ⁃１８ ＴＮＦ⁃α
Ⅱ级 ４４ ２９４． ８５ ± ２２． ９２ ３１７． ０２ ± ９． ３５ １６２． １３ ± ３． ５３ １９２． ９８ ± １０． ８１
Ⅲ级 ４０ ３３２． ０９ ± ８． ０６ ３３９． ９３ ± ５． ７３ １６９． ９１ ± １． ９２ ２１４． ５４ ± ５． ００
Ⅳ级 ３６ ３６６． ２９ ± １５． ７７ ３６０． ６１ ± ９． ９８ １７９． ９５ ± ４． ００ ２３７． ７０ ± １０． ６１
Ｆ 值 １８２． ６６９ ２５９． ３８５ ２９８． ３４９ ２３５． ８１６
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

表 ６　 不同 ＮＹＨＡ 心功能分级 ＣＨＦ 患者左心室重构指标比较　 （ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ６　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｌｅｆｔ Ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ Ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ Ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ ｉｎ ＣＨＦ Ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ＮＹＨＡ Ｃａｒｄｉａｃ Ｆｕｎｃｔｉｏｎ Ｇｒａｄｅｓ
级　 别 例数 ＬＶＥＤＤ（ｍｍ） ＬＶＰＷＴ（ｍｍ） ＩＶＳＴ（ｍｍ） ＬＶＭＩ（ｇ ／ ｍ２）
Ⅱ级 ４４ ４６． ０６ ± ２． １７ １３． ９６ ± ０． ７５ １３． ８９ ± ０． ５９ ９０． ７８ ± ８． ９６
Ⅲ级 ４０ ５０． ５４ ± ０． ８７ １５． ２６ ± ０． ２４ １５． ０８ ± ０． ２９ １０８． ７９ ± ３． ３０
Ⅳ级 ３６ ５４． ４２ ± ２． ２９ １６． ３８ ± ０． ６４ １６． ２５ ± ０． ７０ １２５． ６０ ± １０． ５５
Ｆ 值 １９６． ８６０ １７１． ３２０ １８２． ０９９ １７９． ７６０
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１
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表 ７　 ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表达与ＮＹＨＡ
心功能分级、炎性因子和左心室重构指标的相关性

Ｔａｂ． ７ 　 Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｐｌａｓｍａ ｅｘｏｓｏｍｅｓ
ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ａｎｄ ｍｉＲ⁃２１４ ｉｎ ＣＨＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ ＮＹＨＡ
ｃａｒｄｉａｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｇｒａｄｉｎｇ， ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｆａｃｔｏｒｓ， ａｎｄ ｌｅｆｔ
ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓ

项　 目
ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９

ｒ 值 Ｐ 值

ｍｉＲ⁃２１４
ｒ 值 Ｐ 值

ＩＬ⁃１β ０． ７３９ ＜ ０． ００１ － ０． ７８５ ＜ ０． ００１
ＩＬ⁃６ ０． ７７４ ＜ ０． ００１ － ０． ７８３ ＜ ０． ００１
ＩＬ⁃１８ ０． ７８９ ＜ ０． ００１ － ０． ７７９ ＜ ０． ００１
ＴＮＦ⁃α ０． ７６７ ＜ ０． ００１ － ０． ７７３ ＜ ０． ００１
ＮＹＨＡ 心功能分级 ０． ８９９ ＜ ０． ００１ － ０． ８３９ ＜ ０． ００１
ＬＶＥＤＤ ０． ７５３ ＜ ０． ００１ － ０． ７６１ ＜ ０． ００１
ＬＶＰＷＴ ０． ７３５ ＜ ０． ００１ － ０． ７６７ ＜ ０． ００１
ＩＶＳＴ ０． ７４３ ＜ ０． ００１ － ０． ７４５ ＜ ０． ００１
ＬＶＭＩ ０． ７５２ ＜ ０． ００１ － ０． ７５１ ＜ ０． ００１
ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ － － － ０． ８８５ ＜ ０． ００１
ｍｉＲ⁃２１４ － ０． ８８５ ＜ ０． ００１ － －

图 １　 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ｍｉＲ⁃２１４ 互补序列示意图

Ｆｉｇ． １　 Ｓｃｈｅｍａｔｉｃ ｄｉａｇｒａｍ ｏｆ ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔａｒｙ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ｏｆ ＬｎｃＲＮＡ
Ｈ１９ ａｎｄ ｍｉＲ⁃２１４

表 ８　 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 预测 ＣＨＦ 患者发生左心室重构的

效能比较

Ｔａｂ． ８　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｉｃａｃｙ ｏｆ ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ａｎｄ ｍｉＲ⁃２１４
ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｉｎ ＣＨＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ

指　 标 截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
约登
指数

ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ≥２． ００ ０． ７８０ ０． ６９５ ～ ０． ８５０ ０． ５２５ ０． ９２５ ０． ４５０
ｍｉＲ⁃２１４ ≤１． ０３ ０． ７７９ ０． ６９４ ～ ０． ８４９ ０． ７６３ ０． ６７５ ０． ４３８
二项联合 ０． ８７７ ０． ８０４ ～ ０． ９３０ ０． ８２５ ０． ８００ ０． ６２５

３　 讨　 论

　 　 ＣＨＦ 是所有心血管疾病的必然终点，主要因原发

性心肌损害和异常引起，尽管近年来在其预防、诊疗和

综合管理等领域取得较大进展，心脏再同步治疗等治

疗技术和“新四联”药物被应用于 ＣＨＦ 治疗，但 ＣＨＦ
再住院率和病死率仍然居高不下［１２⁃１３］。 目前临床已

普遍使用 Ｂ 型钠尿肽或 Ｎ 末端 Ｂ 型利钠肽前体诊断

ＣＨＦ 和评估其病情、预后，但二者易受到性别、年龄、
肥胖、肾功能、药物、贫血等多种因素影响［１４］，还需寻

找新的生物标志物。

图 ２　 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 预测 ＣＨＦ 患者发生左心室重构的

ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． ２　 Ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｏｆ ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ａｎｄ ｍｉＲ⁃
２１４ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｌｅｆｔ ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ｉｎ ＣＨＦ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 　 左心室重构是 ＣＨＦ 发生发展和决定病情、预后的

病理基础，其过程涉及炎性反应、氧化应激、细胞凋亡、
细胞纤维化等诸多机制，炎性反应能通过促进心肌细

胞凋亡促进左心室重构［４⁃５］。 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α
是临床常用的炎性因子指标。 目前临床主要通过超声

心动图评估左心室重构， 左心室重构后表现为

ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 升高［４，１１］。 本研究结果

显示，与健康对照组比较，ＣＨＦ 组血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃
１８、ＴＮＦ⁃α 水平和 ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 升高，
说明 ＣＨＦ 患者存在明显的炎性反应和左心室重构，符
合 ＣＨＦ 患者病理变化。 结果还显示，ＮＹＨＡ 心功能分

级Ⅱ级、Ⅲ级、Ⅳ级 ＣＨＦ 患者血清 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、
ＴＮＦ⁃α 水平和 ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 依次升高，
说明 ＣＨＦ 患者随着病情加重，炎性反应和左心室重构

会进一步加重。
　 　 外泌体是来源于多种细胞的一种直径 ３０ ～ １５０
ｎｍ 的囊泡，能通过运载脂质、蛋白质、非编码 ＲＮＡ 等

物质传递细胞和组织间的信息，其内携带的多种遗传

物质能通过自分泌和旁分泌途径被细胞、组织、器官吸

收，参与多种病理生理过程［１５］。 近年研究表明，非编

码 ＲＮＡ 能通过调控炎性反应、氧化应激、细胞凋亡、细
胞纤维化等诸多机制参与左心室重构过程［１６］。 Ｌｎ⁃
ｃＲＮＡ Ｈ１９ 是最早被证实的肿瘤相关 ＬｎｃＲＮＡ［１７］。 近

年研究发现，ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 还参与其他疾病过程，Ｗａｎｇ
等［１８］研究报道，ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 在心肌细胞代谢紊乱中

发挥至关重要的作用，与心脏功能密切相关。 Ｌｕｏ
等［１９］研究报道，敲低或抑制 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 能减少心肌

细胞炎性因子 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 表达，抑制心肌细胞
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缺血 ／再灌注后炎性反应和凋亡。 Ｔａｎｇ 等［２０］ 研究报

道，抑制 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 能减少糖尿病大鼠心肌细胞炎

性反应和凋亡，促进大鼠心功能改善。 上述研究表明，
ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与心肌细胞炎性反应和凋亡密切相关。
本研究结果显示，ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９
表达上调，并随着 ＮＹＨＡ 心功能分级增加而上调，说
明血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 表达上调参与 ＣＨＦ 发生

发展。 结果还显示，ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ
Ｈ１９ 与 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１８、 ＴＮＦ⁃α、 ＬＶＥＤＤ、 ＬＶＰＷＴ、
ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 呈正相关，说明血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９
高表达与 ＣＨＦ 炎性反应和左心室重构有关。 最近

Ｃｈｏｏｎｇ 等［２１］研究也报道，下调 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 能抑制小

鼠心肌梗死后左心室重构。
　 　 ｍｉＲ⁃２１４ 是一种骨代谢关键调控的 ｍｉＲＮＡ［２２］。
近年研究发现，ｍｉＲ⁃２１４ 还参与其他疾病过程，陈贻人

等［２３］研究报道，上调 ｍｉＲ⁃２１４ 表达能抑制脂多糖诱导

的 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α、Ｂａｘ 表达，抑制心肌细胞炎性反

应和凋亡。 Ｌａｎ 等［２４］ 研究报道，上调 ｍｉＲ⁃２１４ 表达能

抑制缺氧诱导的 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 和丙二醛、超氧化

物歧化酶表达，抑制心肌细胞炎性反应和氧化应激，改
善心肌细胞损伤。 上述研究表明，ｍｉＲ⁃２１４ 能通过抑

制炎性反应改善心肌损伤。 同时 Ｇｈｏｌａｍｉｎｅｊａｄ 等［２５］

通过基因集富集分析发现，ｍｉＲ⁃２１４ 在心力衰竭中差

异表达，可能是心力衰竭新的标志物。 本研究结果显

示，ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ｍｉＲ⁃２１４ 表达下调，并随着

ＮＹＨＡ 心功能分级增加而下调，说明血浆外泌体 ｍｉＲ⁃
２１４ 表达下调参与 ＣＨＦ 发生发展。 结果还显示，ＣＨＦ
患者血浆外泌体 ｍｉＲ⁃２１４ 与 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃１８、ＴＮＦ⁃α、
ＬＶＥＤＤ、ＬＶＰＷＴ、ＩＶＳＴ、ＬＶＭＩ 呈负相关，说明血浆外泌

体 ｍｉＲ⁃２１４ 低表达与 ＣＨＦ 炎性反应和左心室重构有

关。 Ｄｕ 等［２６］实验也报道，上调 ｍｉＲ⁃２１４ 能抑制心肌

梗死后左心室重构。
　 　 研究表明，ＬｎｃＲＮＡ 能通过海绵 ｍｉＲＮＡ 调控相关

病理过程［２７］。 笔者通过 ＳｔａｒＢａｓｅ 数据库预测发现，
ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ｍｉＲ⁃２１４ 存在互补序列，相关性分析

也发现，ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ｍｉＲ⁃２１４ 在 ＣＨＦ 患者血浆外

泌体中表达呈负相关，提示 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 与 ｍｉＲ⁃２１４
可能共同通过炎性反应和左心室重构参与 ＣＨＦ 过程。
张苡榕等［２８］研究也显示，沉默 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 能靶向上

调 ｍｉＲ⁃２１４，抑制心肌细胞炎性反应和凋亡，改善心肌

损伤。 最后本研究通过绘制 ＲＯＣ 曲线分析外泌体 Ｌｎ⁃
ｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 表达对 ＣＨＦ 患者发生左心室重构

的效能发现，血浆 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 及二者联合

预测左心室重构的 ＡＵＣ 分别为 ０． ７８０、０． ７７９、０． ８７７，

二项联合的 ＡＵＣ 最大，这说明血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ
Ｈ１９、ｍｉＲ⁃２１４ 可能成为 ＣＨＦ 患者左心室重构的评估

指标，且二者联合检测能提升其评估价值。
　 　 综上所述，ＣＨＦ 患者血浆外泌体 ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ 表

达升高，ｍｉＲ⁃２１４ 表达降低，二者可能共同影响 ＣＨＦ
患者病情严重程度、炎性反应和左心室重构。 但本研

究结果仍需多中心研究验证。
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ｔｉｏｎ，Ｅｄｉｔｉｎｇ Ｇｒｏｕｐ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｅｘｐｅｒｔ Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｔｈｅ Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ
ａｎｄ Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｈｒｏｎｉｃ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ ｉｎ ｔｈｅ Ｅｌｄｅｒｌｙ． Ｃｈｉｎｅｓｅ ｅｘ⁃
ｐｅｒｔｓ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌ⁃
ｕｒｅ ｉｎ ｔｈｅ ｅｌｄｅｒｌｙ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｇｅｒｉａｔｒ，２０２１，４０（５）：５５０⁃５６１． ＤＯＩ：
１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０２５４⁃９０２６． ２０２１． ０５． ００２．

［２］ 　 中国心血管健康与疾病报告编写组． 中国心血管健康与疾病报

告 ２０２１ 概要［Ｊ］ ． 心脑血管病防治，２０２２，２２（４）：２０⁃３６，４０． ＤＯＩ：
１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００９⁃８１６ｘ． ２０２２． ０４． ００２．

　 　 　 Ｔｈｅ Ｗｒｉｔｉｎｇ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｆ ｔｈｅ Ｒｅｐｏｒｔ ｏｎ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ
Ｄｉｓｅａｓｅｓ ｉｎ Ｃｈｉｎａ． Ｒｅｐｏｒｔ ｏｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ ｄｉｓｅａｓｅｓ ｉｎ
Ｃｈｉｎａ ２０２１：Ａｎ ｕｐｄａｔｅｄ ｓｕｍｍａｒｙ［Ｊ］ ． Ｃａｒｄｉｏ⁃Ｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃ Ｄｉｓ Ｐｒｅｖ
Ｔｒｅａｔ，２０２２，２２（４）：２０⁃３６，４０． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００９⁃８１６ｘ．
２０２２． ０４． ００２．

［３］ 　 中国心衰中心联盟，苏州工业园区心血管健康研究院，中国心血

管健康联盟． 中国心衰中心工作报告（２０２１）———心力衰竭患者

的诊疗现况［Ｊ］ ． 中国介入心脏病学杂志，２０２２，３０（５）：３２８⁃３３６．
ＤＯＩ： １０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００４⁃８８１２． ２０２２． ０５． ００２．

　 　 　 Ｃｈｉｎａ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ Ｃｅｎｔｅｒ Ａｌｌｉａｎｃｅ， Ｓｕｚｈｏｕ Ｉｎｄｕｓｔｒｉａｌ Ｐａｒｋ Ｃａｒｄｉｏ⁃
ｖａｓｃｕｌａｒ Ｈｅａｌｔｈ Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ， Ｃｈｉｎａ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｈｅａｌｔｈ Ａｌｌｉ⁃
ａｎｃｅ． Ｗｏｒｋ ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ Ｃｈｉｎａ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ Ｃｅｎｔｅｒ （２０２１）———Ｃｕｒｒｅｎｔ
ｓｔａｔｕｓ ｏｆ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ［ Ｊ］．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ｉｎｔｅｒｖｅｎｔ Ｃａｒｄｉｏｌ，２０２２，３０ （５）：３２８⁃３３６． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ．
ｉｓｓｎ． １００４⁃８８１２． ２０２２． ０５． ００２．

［４］ 　 中华医学会心血管病学分会心力衰竭学组，中国医师协会心力

衰竭专业委员会，中华心血管病杂志编辑委员会． 中国心力衰竭

诊断和治疗指南 ２０１８［ Ｊ］ ． 中华心力衰竭和心肌病杂志：中英

文，２０１８，２ （４）：１９６⁃２２５． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ２０９６⁃３０７６．
２０１８． １２． ００２．

　 　 　 Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ Ｇｒｏｕｐ，Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｂｒａｎｃｈ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏ⁃
ｃｉａｔｉｏｎ， Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ Ｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ
Ｄｏｃｔｏｒ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ， Ｅｄｉｔｏｒｉａｌ Ｂｏａｒｄ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃａｒｄｉｏｖａｓ⁃

·１０８·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



ｃｕｌａｒ Ｄｉｓｅａｓｅ． Ｃｈｉｎｅｓｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ
ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ２０１８［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌ ＆ Ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，２０１８，２
（４ ）： １９６⁃２２５． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ２０９６⁃３０７６． ２０１８．
１２． ００２．

［５］ 　 中国医师协会心力衰竭专业委员会，国家心血管病专家委员会

心力衰竭专业委员会，中华心力衰竭和心肌病杂志编辑委员会．
心力衰竭生物标志物临床应用中国专家共识［Ｊ］ ． 中华心力衰竭

和心肌病杂志， ２０２２， ６ （ ３ ）： １７５⁃１９２． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ１０１４６０⁃２０２２０８１０⁃０００７１．

　 　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｄｏｃｔｏｒ Ａｓｓｏｃｉａ⁃
ｔｉｏｎ， Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｅｘｐｅｒｔ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｄｉｓｅａｓｅｓ ａｎｄ Ｐｒｏ⁃
ｆｅｓｓｉｏｎａｌ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ， Ｅｄｉｔｏｒｉａｌ Ｂｏａｒｄ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ ａｎｄ Ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ． Ｃｈｉｎｅｓｅ ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｎ⁃
ｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｆｏｒ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ ［ Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌ ＆ Ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，２０２２，６ （３）：１７５⁃１９２． ＤＯＩ：
１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１０１４６０⁃２０２２０８１０⁃０００７１．

［６］ 　 Ｚｈｅｎｇ Ｄ，Ｈｕｏ Ｍ，Ｌｉ Ｂ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｅｘｏｓｏｍｅｓ ａｎｄ ｅｘｏｓｏｍａｌ ｍｉ⁃
ｃｒｏＲＮＡ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｃｅｌｌ Ｄｅｖ Ｂｉｏｌ，２０２１，８：
６１６１６１． ＤＯＩ：１０． ３３８９ ／ ｆｃｅｌｌ． ２０２０． ６１６１６１．

［７］ 　 Ｈａｎ Ｙ，Ｄｏｎｇ Ｂ，Ｃｈｅｎ Ｍ，ｅｔ ａｌ． ＬｎｃＲＮＡ Ｈ１９ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ
ｏｆ ｃａｒｄｉｏｍｙｏｃｙｔｅｓ ｔｏ ａｔｔｅｎｕａｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ ｉｎ ａ ＰＢＸ３ ／
ＣＹＰ１Ｂ１⁃ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ ｍａｎｎｅｒ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｃｈｅｍ，２０２１，４７６（３）：
１３８７⁃１４００． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１１０１０⁃０２０⁃０３９９８⁃ｙ．

［８］ 　 杨曦艳，关晓楠，赵文淑，等． ｍｉＲ⁃２１４⁃５ｐ 靶向 ＰＡＫ４ 对缺血再灌

注大鼠的心肌损伤和免疫反应的调节作用［Ｊ］ ． 中国病理生理杂

志，２０２０，３６（３）：３９４⁃４００． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １０００⁃４７１８． ２０２０．
０３． ００２．

　 　 　 Ｙａｎｇ ＸＹ，Ｇｕａｎ ＸＮ，Ｚｈａｏ ＷＳ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｍｉＲ⁃２１４⁃５ｐ
ｏｎ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｊｕｒｙ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｅ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｉｎ ｉｓｃｈｅｍｉａ⁃ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ
ｒａｔｓ ｂｙ ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ＰＡＫ４［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌ，２０２０，３６（３）：３９４⁃
４００． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １０００⁃４７１８． ２０２０． ０３． ００２．

［９］ 　 Ｇｉｂｂｏｎｓ ＲＪ，Ｂａｌａｄｙ ＧＪ，Ｂｒｉｃｋｅｒ ＪＴ，ｅｔ ａｌ． ＡＣＣ ／ ＡＨＡ ２００２ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ
ｕｐｄａｔｅ ｆｏｒ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｔｅｓｔｉｎｇ： ｓｕｍｍａｒｙ ａｒｔｉｃｌｅ． Ａ ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ｔｈｅ Ａｍｅｒｉ⁃
ｃａｎ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｃａｒｄｉｏｌｏｇｙ ／ Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｈｅａｒｔ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｔａｓｋ ｆｏｒｃｅ ｏｎ
ｐｒａｃｔｉｃｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ （ ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｔｏ ｕｐｄａｔｅ ｔｈｅ １９９７ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｔｅｓｔｉｎｇ
ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ） ［Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｃｏｌｌ Ｃａｒｄｉｏｌ，２００２，４０（８）：１５３１⁃１５４０． ＤＯＩ：
１０． １０１６ ／ ｓ０７３５⁃１０９７（０２）０２１６４⁃２．

［１０］ 　 中华医学会，中华医学会杂志社，中华医学会全科医学分会，等．
慢性心力衰竭基层诊疗指南（２０１９ 年）［Ｊ］ ． 中华全科医师杂志，
２０１９，１８ （１０）：９３６⁃９４７． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃７３６８．
２０１９． １０． ００８．

　 　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ， Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｊｏｕｒｎａｌｓ Ｐｕｂｌｉｓｈｉｎｇ
Ｈｏｕｓｅ， Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｐｒａｃｔｉｃｅ， ｅｔ ａｌ． Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｆｏｒ ｐｒｉ⁃
ｍａｒｙ ｃａｒｅ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ（２０１９） ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｇｅｎ Ｐｒａｃｔ，
２０１９，１８ （ １０ ）：９３６⁃９４７． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１⁃７３６８．
２０１９． １０． ００８．

［１１］ 　 中华医学会超声医学分会超声心动图学组，中国医师协会心血

管分会超声心动图专业委员会． 超声心动图评估心脏收缩和舒

张功能临床应用指南［ Ｊ］ ． 中华超声影像学杂志，２０２０，２９（６）：
４６１⁃４７７． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１３１１４８⁃２０２００２２７⁃００１１５．

　 　 　 Ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ Ｇｒｏｕｐ，Ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ Ｂｒａｎｃｈ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉ⁃
ｃａｌ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ， Ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ Ｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｆ Ｃａｒｄｉｏ⁃

ｖａｓｃｕｌａｒ Ｂｒａｎｃｈ ｏｆ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｄｏｃｔｏｒ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐ⁃
ｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ ｆｏｒ ｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｙ ｔｏ ｅｖａｌｕａｔｅ ｓｙｓｔｏｌｉｃ ａｎｄ ｄｉ⁃
ａｓｔｏｌｉｃ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎ Ｊ Ｕｌｔｒａｓｏｎｏｇｒ，２０２０，２９ （６ ）：４６１⁃４７７．
ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１３１１４８⁃２０２００２２７⁃００１１５．

［１２］ 　 中华医学会心电生理和起搏分会，中国医师协会心律学专业委

员会． 心脏再同步治疗慢性心力衰竭的中国专家共识（２０２１ 年

修订版）［Ｊ］ ． 中华心律失常学杂志，２０２１，２５（６）：４６５⁃４７８． ＤＯＩ：
１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１３８５９⁃２０２１０９０１⁃００１７７．

　 　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ Ｐａｃｉｎｇ ａｎｄ Ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ，Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｆ
Ａｒｒｈｙｔｈｍｉａｓ． Ｃｈｉｎｅｓｅ ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｔｈｅ ｃａｒｄｉａｃ ｒｅｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚａ⁃
ｔｉｏｎ ｔｈｅｒａｐｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ （ｕｐｄａｔｅ ２０２１）［Ｊ］．
Ｃｈｉｎ Ｊ Ａｒｒｈｙｔｈ， ２０２１， ２５ （ ６ ）： ４６５⁃４７８． ＤＯＩ： １０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ１１３８５９⁃２０２１０９０１⁃００１７７．

［１３］ 　 中国医师协会心血管内科医师分会，中国心衰中心联盟，《慢性

心力衰竭“新四联”药物治疗临床决策路径专家共识》工作组．
慢性心力衰竭“新四联”药物治疗临床决策路径专家共识［ Ｊ］ ．
中国循环杂志，２０２２，３７（８）：７６９⁃７８１． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １０００⁃
３６１４． ２０２２． ０８． ００３．

　 　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｐｈｙｓｉｃｉａｎｓ， Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ
Ｃｅｎｔｅｒ Ａｌｌｉａｎｃｅ， Ｔｈｅ Ｔａｓｋ Ｆｏｒｃｅ ｆｏｒ Ｅｘｐｅｒｔ Ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ Ｄｅｃｉｓｉｏｎ
Ｐａｔｈｗａｙ ｆｏｒ Ｑｕａｄｒｕｐｌｅ Ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒａｐｙ Ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ Ｃｈｒｏｎｉｃ
Ｈｅａｒｔ Ｆａｉｌｕｒｅ． Ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｄｅｃｉｓｉｏｎ⁃ｍａｋｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｆｏｒ
ｑｕａｄｒｕｐｌｅ ｐｈａｒｍａｃｏｔｈｅｒａｐｙ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］ ．
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｃｉｒｃｕｌａｔｉｏｎ Ｊｏｕｒｎａｌ，２０２２，３７（８）：７６９⁃７８１． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／
ｊ． ｉｓｓｎ． １０００⁃３６１４． ２０２２． ０８． ００３．

［１４］ 　 中国医师协会检验医师分会心血管专家委员会． Ｂ 型利钠肽及

Ｎ 末端 Ｂ 型利钠肽前体实验室检测与临床应用中国专家共

识［Ｊ］ ． 中华医学杂志，２０２２，１０２（３５）：２７３８⁃２７５４． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／
ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１２１３７⁃２０２２０７１４⁃０１５５３．

　 　 　 Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｅｘｐｅｒｔ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｆ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ Ｐｈｙｓｉｃｉａｎ Ｂｒａｎｃｈ ｏｆ
Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｄｏｃｔｏｒ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ． Ｃｈｉｎｅｓｅ ｅｘｐｅｒｔ ｃｏｎｓｅｎｓｕｓ ｏｎ ｌａ⁃
ｂｏｒａｔｏｒｙ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ Ｂ⁃ｔｙｐｅ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐ⁃
ｔｉｄｅ ａｎｄ Ｎ⁃ｔｅｒｍｉｎａｌ Ｂ⁃ｔｙｐｅ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ ｐｅｐｔｉｄｅ ｐｒｅｃｕｒｓｏｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｎａｔｌ
Ｍｅｄ Ｊ Ｃｈｉｎａ，２０２２，１０２ （３５）：２７３８⁃２７５４． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ．
ｃｎ１１２１３７⁃２０２２０７１４⁃０１５５３．

［１５］ 　 马晓楠，路陆，黄琰潼，等． 外泌体 ｍｉｃｒｏＲＮＡ 在心血管疾病中的

研究进展及其法医学应用前景［ Ｊ］ ． 法医学杂志，２０２２，３８（２）：
２５８⁃２６２． ＤＯＩ：１０． １２１１６ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００４⁃５６１９． ２０２０． ４００９１１．

　 　 　 Ｍａ ＸＮ，Ｌｕ Ｌ，Ｈｕａｎｇ ＹＴ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｆ ｅｘｏｓｏｍａｌ ｍｉ⁃
ｃｒｏＲＮＡ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ｉｔｓ ｆｏｒｅｎｓｉｃ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｐｒｏｓ⁃
ｐｅｃｔｓ［ Ｊ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｆｏｒｅｎｓｉｃ Ｍｅｄｉｃｉｎｃ，２０２２，３８ （２ ）：２５８⁃２６２．
ＤＯＩ：１０． １２１１６ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００４⁃５６１９． ２０２０． ４００９１１．

［１６］ 　 Ｌａｕｒａ Ｆｒａｎｃéｓ Ｊ，Ｍｕｓｏｌｉｎｏ Ｅ，Ｐａｐａｉｔ Ｒ，ｅｔ ａｌ． Ｎｏｎ⁃ｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡｓ ｉｎ
ｃｅｌｌ⁃ｔｏ⁃ｃｅｌｌ ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ： Ｅｘｐｌｏｉｔｉｎｇ ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ａｓ
ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｔａｒｇｅｔｓ ｉｎ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｅｓ［ Ｊ］ ． Ｉｎｔ Ｊ Ｍｏｌ Ｓｃｉ，
２０２３，２４（３）：２２０５． ＤＯＩ：１０． ３３９０ ／ ｉｊｍｓ２４０３２２０５．

［１７］ 　 朱敏，郗雪艳，杜伯雨． ＬｎｃＲＮＡ Ｈ９ 在肿瘤发病中的作用机制研

究进展［ Ｊ］ ． 中国免疫学杂志，２０２１，３７ （７）：８８３⁃８８７． ＤＯＩ：１０．
３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １０００⁃４８４Ｘ． ２０２１． ０７． ０２２．

　 　 　 Ｚｈｕ Ｍ，Ｘｉ ＸＹ，Ｄｕ ＢＹ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｏｎ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ Ｌｎ⁃
ｃＲＮＡ Ｈ９ ｉｎ ｔｕｍｏｒ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊ Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０２１，３７
（７）：８８３⁃８８７． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １０００⁃４８４Ｘ． ２０２１． ０７． ０２２．

·２０８· 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）
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