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【摘 要】 目的 探讨血清不规则趋化因子( FKN) 、卵泡抑素样蛋白-1( FSTL1) 、哺乳动物不育系 20 样激酶 1
( Mst1) 水平与冠心病患者冠状动脉狭窄( CAS) 程度、氧化应激及预后的相关性研究。方法 选取 2024年 1月—2025
年 1月南京医科大学第四附属医院心血管内科收治的冠心病患者 204例为冠心病组，将患者根据 Gensini评分分为轻
度亚组 77例、中度亚组 69例、重度亚组 58例;根据预后情况分为良好亚组 152例和不良亚组 52例，另选取同期健康
体检者 105例作为健康对照组。ELISA法检测血清 FKN、FSTL1、Mst1水平，采用比色法测定超氧化物歧化酶( SOD) 、
丙二醛( MDA) 、谷胱甘肽过氧化酶( GSH-Px) 水平;点二列及 Pearson法分析血清 FKN、FSTL1、Mst1水平与 CAS程度、
氧化应激指标的相关性;多因素 Logistic回归分析冠心病患者预后不良的影响因素; ＲOC 曲线评估血清 FKN、FSTL1、
Mst1水平对冠心病患者预后不良的预测价值。结果 冠心病组血清 FKN、FSTL1、Mst1水平均高于健康对照组( t /P=
58．392 /＜0．001、43．048 /＜0．001、45．009 /＜0．001) ;轻度亚组、中度亚组、重度亚组患者血清 FKN、FSTL1、Mst1、MDA水平
依次升高，而 SOD、GSH-Px 水平依次降低 ( F /P = 43． 568 /＜ 0． 001、31． 507 /＜ 0． 001、80． 499 /＜ 0． 001、69． 392 /＜ 0． 001、
41．234 /＜0．001、59．089 /＜0．001) ;冠心病患者血清 FKN、FSTL1、Mst1水平与 CAS程度呈正相关( rpb /P = 0．498 /＜0．001、
0．536 /＜0．001、0．461 /＜0．001) ;冠心病患者血清 FKN、FSTL1、Mst1水平与 MDA呈正相关( r /P= 0．397 /＜0．001、0．453 /＜
0．001、0．409 /＜0．001) ，与 SOD、GSH-Px 呈负相关 ( r /P = －0．436 /＜ 0．001、－0．411 /＜ 0．001，－0．417 /＜ 0．001、－0．328 /＜
0．001，－0．354 /＜0．001、－0．442 /＜0．001) ; 与良好亚组比较，不良亚组多支病变患者比例、Gensini 评分以及 CK-MB、
cTnI、MDA、FKN、FSTL1、Mst1水平升高，SOD、GSH-Px 水平降低( χ2 /P = 14．794 /＜0．001，t /P = 28．000 /＜0．001、5．304 /＜

0．001、5．731 /＜0．001、7．849 /＜0．001、8．235 /＜0．001、8．052 /＜0．001、8．821 /＜0．001、7．418 /＜0．001、7．817 /＜0．001) ; 多支病
变、Gensini评分升高、FKN 升高、FSTL1 升高、Mst1 升高是冠心病患者预后不良的危险因素［OＲ ( 95%CI) = 2． 794
( 1．215～6．427) 、3．758( 2．320～6．086) 、3．198( 1．715～ 5．964) 、3．015( 1．545 ～ 5．882) 、3．364( 1．955 ～ 5．790) ］; 血清 FKN、
FSTL1、Mst1水平单独及联合预测冠心病患者预后不良的 AUC分别为 0．813、0．813、0．828、0．934，三者联合高于单一指
标预测的 AUC( Z /P= 4．018 /＜0．001、3．192 /＜0．001、3．713 /＜0．001) 。结论 冠心病患者血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平升
高，且与 CAS程度、氧化应激及预后相关，三者联合检测可作为预测冠心病患者预后不良的生物学指标。
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【Abstract】 Objective To investigate the association between serum levels of fractalkine (FKN), follistatin-like

protein 1 (FSTL1), and mammalian sterile 20-like kinase 1 (Mst1) and the severity of coronary artery stenosis (CAS), oxida-
tive stress, and prognosis in patients with coronary heart disease (CHD). Methods Between January 2024 and January 2025,
204 patients with CHD admitted to the Department of Cardiology at the Fourth Affiliated Hospital of Nanjing Medical Univer-
sity were enrolled as the case group. Based on the Gensini score, patients were divided into a mild subgroup (77 cases), a
moderate subgroup (69 cases), and a severe subgroup (58 cases). Based on prognosis, patients were further divided into a fa-
vorable prognosis subgroup (152 cases) and an unfavorable prognosis subgroup (52 cases). Additionally, 105 individuals who
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underwent health check-ups during the same period were selected as the healthy control group. Serum levels of FKN, FSTL1,
and Mst1 were measured by ELISA. Correlation analysis was performed to examine the relationships between serum FKN,
FSTL1, and Mst1 levels and the severity of CAS. Multivariate LASSO-logistic regression analysis was used to identify factors
associated with unfavorable prognosis in CHD patients. ROC curves were constructed to evaluate the predictive value of serum
FKN, FSTL1, and Mst1 individually and in combination for unfavorable prognosis. Ｒesults Serum levels of FKN, FSTL1,
and Mst1 were significantly higher in the case group than in the healthy control group (t/P = 58.392/<0.001, 43.048/<0.001,
45.009/<0.001). Serum FKN, FSTL1, Mst1, and MDA levels progressively increased across the mild, moderate, and severe
subgroups, while SOD and GSH-Px levels progressively decreased (F/P = 43.568/<0.001, 31.507/<0.001, 80.499/<0.001,
69.392/<0.001, 41.234/<0.001, 59.089/<0.001). Serum FKN, FSTL1, and Mst1 levels were positively correlated with the se-
verity of CAS (r/P = 0.498/<0.001, 0.536/<0.001, 0.461/<0.001). Serum FKN, FSTL1, and Mst1 were positively correlated
with MDA (r/P = 0.397/<0.001, 0.453/<0.001, 0.409/<0.001) and negatively correlated with SOD and GSH-Px (FKN:
r/P =－0.436/<0.001, －0.411/<0.001; FSTL1: －0.417/<0.001, －0.328/<0.001; Mst1: －0.354/<0.001, －0.442/<0.001). The un-
favorable prognosis subgroup had significantly higher proportions of patients with multiple lesions, as well as higher FKN,
FSTL1, Mst1, Gensini scores, CK-MB, cTnI, and MDA levels, while SOD and GSH-Px levels were significantly lower com-
pared with the favorable prognosis subgroup (χ2/t/P = 14.794/<0.001, 8.235/<0.001, 8.052/<0.001, 8.821/<0.001, 28.000/<
0.001, 5.304/<0.001, 5.731/<0.001, 7.849/<0.001, 7.418/<0.001, 7.817/<0.001). Multiple lesions, elevated Gensini score, ele-
vated FKN, elevated FSTL1, and elevated Mst1 were independent risk factors for poor prognosis in CHD patients［OR (95%
CI )=2.794 (1.215－6.427), 3.758 (2.320－6.086), 3.198 (1.715－5.964), 3.015 (1.545－5.882), 3.364 (1.955－5.790)］. The AUCs
for serum FKN, FSTL1, Mst1 alone, and their combination for predicting poor prognosis were 0.813, 0.813, 0.828, and 0.934,
respectively. The combined AUC was significantly higher than that of any single marker (Z/P =4.018/<0.001, 3.192/<0.001,
3.713/<0.001). Conclusion Elevated serum levels of FKN, FSTL1, and Mst1 in CHD patients are associated with the
severity of coronary artery stenosis, oxidative stress, and prognosis. The combination of these three markers may serve as a
potential biomarker for predicting poor prognosis in patients with CHD.
【Key words】 Coronary heart disease; Coronary artery stenosis; Fractalkine; Follistatin-like protein 1; Mammalian

sterile 20-like kinase 1; Prognosis

心血管疾病是全球死亡的主要原因之一，而冠心

病是其中最主要的疾病类型［1］。动脉粥样硬化是冠
心病的主要病理基础，其特征是动脉内膜斑块形成，导

致管腔狭窄，进而限制心肌供血，引发严重心血管事

件［2］。因此，评估冠状动脉狭窄 ( coronary artery
stenosis，CAS) 程度及预后对冠心病的早期诊断和风
险管理至关重要。研究表明，氧化应激是 CAS 发展的
关键驱动因素［3］。不规则趋化因子 ( fractalkine，
FKN) 是一种Ⅰ型跨膜蛋白，参与心脏损伤与修复以及
心肌纤维化过程，其表达升高与冠心病患者 CAS 程度
密切相关［4］。卵泡抑素样蛋白-1( follistatin-like protein
1，FSTL1) 作为一种分泌型糖蛋白，具有调控炎性反
应、成纤维细胞激活、心肌细胞肥大及心脏重塑等功
能，介导冠心病患者术后冠状动脉支架内再狭窄的发

生［5-6］。哺乳动物不育系 20样激酶 1( mammalian sterile
20-like kinase 1，Mst1) 是一种蛋白激酶，参与氧化应激、
心肌细胞凋亡及心肌梗死等病理过程，其高表达与冠状

动脉疾病风险增加有关［7-8］。基于上述证据，本研究拟
进一步探讨血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平与冠心病患者
CAS程度、氧化应激及预后的关系，以期为临床诊断与
治疗靶点的选择提供参考依据，报道如下。

1 资料与方法
1．1 临床资料 选取 2024年 1月—2025年 1 月南京
医科大学第四附属医院心血管内科收治的冠心病患者

204例为冠心病组，男 117 例，女 87 例; 年龄 41 ～ 78
( 59．87±7．62)岁;体质量指数 19～26( 22．39±3．39) kg /m2;

冠心病类型:稳定型心绞痛 30 例，不稳定型心绞痛 87
例，急性心肌梗死 87例。另选取同期健康体检者 105
例作为健康对照组，男 56 例，女 49 例; 年龄 40 ～ 77
( 59．14±6．68) 岁;体质量指数 18～26( 22．17±3．05) kg /m2。
2组性别、年龄、体质量指数比较，差异无统计学意义
( P＞0．05) ，具有可比性。本研究已经获得医院伦理委
员会批准( 20231018-K097) ，受试者和 /或家属均知情
同意并签署知情同意书。
1．2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准: ①符合冠心病诊
断标准［9］; ②经冠状动脉造影确诊; ③初次诊断为冠
心病; ④意识清醒，可正常沟通; ⑤临床资料完整。
( 2) 排除标准:①入组前已进行治疗者; ②合并恶性肿
瘤者;③合并血液系统疾病;④存在感染性或自身免疫
系统疾病;⑤近期有重大手术外伤史，或有创操作史;
⑥严重肝、肺、肾功能损伤者; ⑦不宜行冠状动脉造影
者;⑧既往有血运重建史; ⑨院内死亡者; ⑩先天性心
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脏病或合并心脏瓣膜病等其他心脏病。
1．3 观测指标与方法
1．3．1 血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平测定: 于患者入院
次日、健康体检者当日采集空腹肘静脉血 5 ml，离心
( 4℃，3 500 r /min，15 min) 收集血清保存于－80℃环境
中。采用 ELISA法检测血清 FKN( 武汉菲恩公司试剂
盒，货号 EH0141) 、FSTL1( 武汉菲恩公司试剂盒，货号
EH20073) 、Mst1 ( 武汉华美公司试剂盒，货号 CSB-
E09062h) 水平，使用酶标仪 ( 型号 Varioskan LUX，赛
默飞世尔科技公司) 测定 450 nm 处吸光度，具体操作
严格遵照说明书进行操作。
1．3．2 氧化应激指标检测: 取上述血清，采用比色法
测定超氧化物歧化酶( superoxide dismutase，SOD) ( 武
汉艾美捷公司试剂盒，货号 K028-H1) 、丙二醛( malon-
dialdehyde，MDA ) ( 武汉艾美捷公司试剂盒，货号
K077-H1) 、谷胱甘肽过氧化酶( glutathione peroxidase，
GSH-Px) ( 上海雅吉公司试剂盒，货号 YS10036S ) 水
平，具体操作严格遵照说明书进行操作。
1．3．3 CAS 程度评估: 患者入院后均接受冠状动脉
造影检查，采集患者多角度冠状动脉影像后，采用

Gensini评分系统评估 CAS 程度，该评分根据每处
冠状动脉病变部位评分与狭窄程度评分乘积计算［10］。
依据 Gensini 评分将患者分为轻度亚组 77 例 ( ＜
25分) 、中度亚组 69 例 ( 25 ～ 80 分) 、重度亚组 58 例
( ＞80分) 。
1．3．4 预后判定: 于患者出院当日起，通过电话、微
信、门诊复查等方式进行随访( 每 3个月 1 次) ，随访 1
年，截止时间为 2026年 1月。主要不良心脏事件包括
再次血运重建、心力衰竭、严重心肌梗死 /心绞痛、支架
内再狭窄、心源性死亡。根据是否发生主要不良心脏
事件，将患者分为良好亚组 152例与不良亚组 52例。
1．4 统计学方法 采用 SPSS 27．0 软件统计分析数
据。计数资料以频数或构成比 ( %) 表示，组间比较采
用 χ2 检验;符合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，多组间比较采用 F 检验;
点二列及 Pearson 法分析血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平
与 CAS程度、氧化应激指标的相关性; 多因素 Logistic
回归分析冠心病患者预后不良的影响因素; ＲOC 曲线
评估血清 FKN、FSTL1、Mst1水平对冠心病患者预后不
良的预测价值。P＜0．05为差异有统计学意义。
2 结 果
2．1 2组血清 FKN、FSTL1、Mst1水平比较 冠心病组
血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平均高于健康对照组，差异
有统计学意义( P＜0．01) ，见表 1。

表 1 健康对照组与冠心病组血清 FKN、FSTL1、Mst1水平比较
( �x±s，μg /L)

Tab． 1 Comparison of serum FKN，FSTL1 and Mst1 levels
between the healthy group and the case group

组 别 例数 FKN FSTL1 Mst1
健康对照组 105 1．38±0．21 7．14±1．11 8．69±1．25
冠心病组 204 6．64±0．91 19．62±2．86 24．40±3．46
t值 58．392 43．048 45．009
P值 ＜0．001 ＜0．001 ＜0．001

2．2 不同 CAS 程度冠心病患者血清 FKN、FSTL1、
Mst1水平及氧化应激指标比较 轻度亚组、中度亚
组、重度亚组患者血清 FKN、FSTL1、Mst1、MDA水平依
次升高，而 SOD、GSH-Px水平依次降低( P 均＜0．01) ，
见表 2。

表 2 不同 CAS程度冠心病患者血清 FKN、FSTL1、Mst1水平及
氧化应激指标比较 ( �x±s)

Tab．2 Comparison of serum FKN，FSTL1 and Mst1 levels and
oxidative stress markers across different CAS severity lev-
els

临床指标
轻度亚组
( n= 77)

中度亚组
( n= 69)

重度亚组
( n= 58) F值 P值

FKN( μg /L) 5．97±0．76 6．71±0．94 7．46±1．08 43．568 ＜0．001
FSTL1( μg /L) 17．87±2．65 19．72±2．81 21．83±3．21 31．507 ＜0．001
Mst1( μg /L) 21．02±3．24 24．59±3．45 28．67±3．78 80．499 ＜0．001
SOD( U /ml) 87．14±19．80 71．63±16．33 60．42±14．17 41．234 ＜0．001
MDA( μmol /L) 11．14±2．62 15．27±3．44 18．38±4．69 69．392 ＜0．001
GSH-Px( mg /L) 101．38±20．65 84．22±17．87 66．47±16．12 59．089 ＜0．001

2．3 血清 FKN、FSTL1、Mst1水平与 CAS程度、氧化应
激指标的相关性分析 点二列相关性结果显示，冠心

病患者血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平与 CAS 程度呈正
相关( P＜0．01) ; Pearson 相关性结果显示，冠心病患者
血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平与 MDA 呈正相关，与
SOD、GSH-Px呈负相关( P＜0．01) ，见表 3。

表 3 血清 FKN、FSTL1、Mst1水平与 CAS 程度、氧化应激指标
的相关性

Tab．3 Correlation analysis between serum FKN，FSTL1 and Mst1
levels and the degree of CAS and markers of
oxidative stress

指 标
FKN

r / rpb值 P值
FSTL1

r / rpb值 P值
Mst1

r / rpb值 P值
CAS程度 0．498 ＜0．001 0．536 ＜0．001 0．461 ＜0．001
SOD －0．436 ＜0．001 －0．417 ＜0．001 －0．354 ＜0．001
MDA 0．397 ＜0．001 0．453 ＜0．001 0．409 ＜0．001
GSH-Px －0．411 ＜0．001 －0．328 ＜0．001 －0．442 ＜0．001

2．4 不同预后冠心病患者临床资料比较 与良好亚
组比较，不良亚组多支病变患者比例、Gensini 评分以
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及 CK-MB、cTnI、MDA、FKN、FSTL1、Mst1 水平升高，
SOD、GSH-Px水平降低( P＜0．01) ，见表 4。

表 4 良好亚组与不良亚组冠心病患者临床资料比较
Tab．4 Comparison of clinical data between the poor-outcome and

good-outcome subgroups of patients with coronary
heart disease

项 目
良好亚组
( n= 152)

不良亚组
( n= 52)

t /χ2 值 P值

性别［例( %) ］ 0．500 0．480
男 85( 55．92) 32( 61．54)
女 67( 44．08) 20( 38．46)
年龄( �x±s，岁) 59．42±7．22 61．17±8．78 1．425 0．156
体质量指数( �x±s，kg /m2 ) 22．15±3．36 23．08±3．48 1．707 0．089
吸烟史［例( %) ］ 55( 36．18) 22( 42．31) 0．618 0．432
饮酒史［例( %) ］ 62( 40．79) 27( 51．92) 1．953 0．162
基础疾病［例( %) ］
高脂血症 46( 30．26) 19( 36．54) 0．703 0．402
高血压 78( 51．32) 28( 53．85) 0．099 0．753
糖尿病 31( 20．39) 11( 21．15) 0．014 0．907
冠心病类型［例( %) ］ 2．495 0．287
稳定型心绞痛 24( 15．79) 6( 11．54)
不稳定型心绞痛 68( 44．74) 19( 36．54)
急性心肌梗死 60( 39．47) 27( 51．92)
罪犯血管［例( %) ］ 3．390 0．495
左前降支 74( 48．68) 22( 42．31)
右回旋支 15( 9．87) 3( 5．77)
右冠状动脉 55( 36．19) 22( 42．31)
左前降支+右冠状动脉 3( 1．97) 3( 5．77)
右回旋支+右冠状动脉 5( 3．29) 2( 3．84)
病变支数［例( %) ］ 14．794 0．001
单支 59( 38．82) 6( 11．54)
双支 52( 34．21) 21( 40．38)
多支 41( 26．97) 25( 48．08)
治疗方法［例( %) ］ 2．033 0．362
药物治疗 30( 19．74) 9( 17．31)
经皮冠状动脉介入治疗 113( 74．34) 36( 69．23)
冠状动脉旁路移植术 9( 5．92) 7( 13．46)

Gensini评分( �x±s，分) 21．65±6．23 63．12±14．89 28．000 ＜0．001
TC( �x±s，mmol /L) 4．51±0．53 4．56±0．56 0．579 0．563
TG( �x±s，mmol /L) 1．63±0．28 1．66±0．29 0．661 0．509
HDL-C( �x±s，mmol /L) 1．14±0．16 1．10±0．24 1．357 0．176
LDL-C( �x±s，mmol /L) 3．14±0．32 3．18±0．34 0．766 0．445
CK-MB( �x±s，U /L) 148．78±40．55186．46±53．63 5．304 ＜0．001
cTnI( �x±s，μg /L) 12．22±3．15 15．47±4．47 5．731 ＜0．001
SOD( �x±s，U /ml) 79．48±17．65 59．14±15．21 7．418 ＜0．001
MDA( �x±s，μmol /L) 13．46±3．27 17．89±4．15 7．849 ＜0．001
GSH-Px( �x±s，mg /L) 91．56±19．14 68．37±16．31 7．817 ＜0．001
FKN( �x±s，μg /L) 6．33±0．86 7．54±1．06 8．235 ＜0．001
FSTL1( �x±s，μg /L) 18．68±2．77 22．39±3．14 8．052 ＜0．001
Mst1( �x±s，μg /L) 23．15±3．34 28．06±3．81 8．821 ＜0．001

2．5 多因素 Logistic回归分析冠心病患者预后不良的
影响因素 以冠心病患者预后不良为因变量 ( 赋值:

是为“1”;否为“0”) ) ，以上述结果中 P＜0．05 项目［病
变支数( 单支与双支= 0，多支= 1) 、Gensini评分、FKN、
FSTL1、Mst1( 连续变量，原值代入) ］为自变量进行多
因素 Logistic回归分析，结果显示: 多支病变、Gensini
评分升高、FKN升高、FSTL1 升高、Mst1 升高是冠心病
患者预后不良的危险因素( P＜0．05或 0．01) ，见表 5。

表 5 多因素 Logistic 回归分析冠心病患者预后不良的影响
因素

Tab．5 Multivariate Logistic regression analysis of risk factors for
poor prognosis in patients with coronary heart disease

自变量 β值 SE值 Wald值 P值 OＲ值 95%CI
多支病变 1．027 0．425 5．845 0．016 2．794 1．215～6．427
Gensini评分高 1．324 0．246 28．962 ＜0．001 3．758 2．320～6．086
FKN高 1．163 0．318 13．364 ＜0．001 3．198 1．715～5．964
FSTL1高 1．104 0．341 10．474 0．001 3．015 1．545～5．882
Mst1高 1．213 0．277 19．180 ＜0．001 3．364 1．955～5．790

2．6 血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平对冠心病患者预后
不良的预测价值 绘制血清 FKN、FSTL1、Mst1 水平单
独及联合预测冠心病患者预后不良的 ＲOC 曲线，并计
算 AUC，结果显示:血清 FKN、FSTL1、Mst1水平单独及
联合预测冠心病患者预后不良的 AUC 分别为 0．813、
0．813、0． 828、0． 934，三者联合高于单一指标 ( Z /P =
4．018 /＜0．001、3．192 /＜ 0． 001、3． 713 /＜ 0． 001 ) ，见表 6
和图 1。

表 6 血清 FKN、FSTL1、Mst1水平对冠心病患者预后不良的预
测价值

Tab．6 Comparison of the predictive value of serum FKN，FSTL1
and Mst1，individually and in combination，for poor prog-
nosis in patients with coronary heart disease

指 标
截断值
( μg /L)

AUC 95%CI 敏感度 特异度 约登
指数

FKN 7．16 0．813 0．752～0．864 0．635 0．888 0．523
FSTL1 21．05 0．813 0．751～0．866 0．654 0．849 0．503
Mst1 25．57 0．828 0．769～0．877 0．885 0．691 0．576
三者联合 0．934 0．891～0．964 0．904 0．836 0．740

3 讨 论
FKN 作为一种趋化因子参与炎性反应、血管生成

及肿瘤发生等过程［11］。高血压并发冠心病患者中血
清 FKN 水平升高，并具有一定的诊断价值［12］。本研
究结果显示，冠心病组血清 FKN 水平高于健康对照
组，并随 CAS 程度加重而升高，与 Potashnikova 等［13］

研究结果相似，提示 FKN水平升高可能会促进冠心病
患者 CAS进展。另外有研究显示，经药物治疗后，扩
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图 1 血清 FKN、FSTL1、Mst1水平预测冠心病患者预后不良的
ＲOC曲线

Fig．1 ＲOC curve for serum FKN，FSTL1 and Mst1 in predicting
poor prognosis in patients with coronary heart disease

张型心肌病患者血清 FKN 水平较治疗前显著降
低［14］。结合本研究结果，不良亚组血清 FKN 水平高
于良好亚组，且 FKN升高是冠心病患者预后不良的危
险因素，表明高水平 FKN可增加冠心病患者预后不良
风险。推测可能是炎性反应环境下，高水平 FKN通过
与其特异受体 CX3C 趋化因子受体 1 结合，诱导组织
重塑和血管生成，同时 FKN /C-X3-C 趋化因子配体 1
还可导致单核细胞和血小板过度活化、斑块发育加速
及斑块破裂风险增加，进而加重 CAS 程度和预后
不良［15］。

FSTL1作为一种多功能糖蛋白，参与免疫、代谢和
组织重塑，在炎性反应性疾病、自身免疫性疾病及心血
管疾病的病理学进展中发挥重要作用［16］。墨西哥一
项研究发现，FSTL1 高表达与心血管疾病风险增加密
切相关［17］。血浆 FSTL1 水平与冠状动脉疾病患者的
CAS严重程度相关［18］。推测 FSTL1可能参与冠心病患
者 CAS的发病机制。本研究观察冠心病患者血清
FSTL1水平变化，发现冠心病组高于健康对照组，重度
亚组＞中度亚组＞轻度亚组，表明 FSTL1 表达上调可能
通过介导慢性炎性反应与斑块不稳定促进 CAS 加重。
本研究还发现，FSTL1水平升高是冠心病患者预后不良
的危险因素，与徐晓文等［19］报道的老年不稳定型心绞

痛患者 PCI术后心力衰竭的研究结果一致，表明高水平
FSTL1可能参与冠心病患者不良预后进程。推测代谢
紊乱和炎性反应刺激血清 FSTL1表达水平升高，而高表
达 FSTL1可通过激活多种促血管生成的信号通路，有效
提高心肌毛细血管密度、改善血流灌注，从而发挥心脏
保护功能［20］。因此，血清 FSTL1 高水平可作为反映冠

心病 CAS程度和预后的潜在生物标志物。但其发挥保
护作用的具体分子机制，仍有待深入研究。

Mst1是一种促凋亡激酶，参与线粒体功能障碍、
氧化应激及细胞自噬等生物学过程，在心血管疾病进

展中具有重要作用［21］。在不稳定型心绞痛患者中，血
浆 Mst1高水平与冠状动脉斑块负荷的程度加重密切
相关［22］。沉默 Mst1 表达可抑制心肌细胞凋亡、氧化
应激与钙过载，同时减轻内质网应激和线粒体裂变，缓

解心脏功能障碍［23］。本研究与上述研究结果相符，血
清 Mst1 水平随 CAS 程度加重而依次升高，表明 Mst1
高水平可能在冠心病患者 CAS 进展中的多个阶段发
挥关键作用，尤其参与诱导细胞凋亡、介导氧化损伤及
线粒体依赖性炎性反应等病理损伤机制。研究表明，
促进 Mst1表达可通过调控自噬介导心肌缺血 /再灌注
损伤［24］。本研究发现，不良亚组血清 Mst1 水平高于
良好亚组，且 Mst1升高是冠心病患者预后不良的危险
因素，与上述研究结果相似，进一步说明 Mst1 异常高
表达可增加冠心病患者预后不良风险。对于其作用机
制，有研究发现，高水平 Mst1 可通过 Hippo 信号通路，
促进心肌功能障碍及纤维化，加速冠心病进程，增加预

后不良风险［23］。
氧化应激通过诱导内皮功能障碍、炎性反应、冠状

动脉斑块形成及增加其不稳定性，成为促进 CAS 进展
的关键病理机制。MDA是脂质过氧化的终末产物，其
水平升高反映氧化应激程度［25］。而 SOD、GSH-Px 作
为机体的内源性抗氧化指标，其水平下调可削弱机体

清除氧自由基的能力，加剧氧化应激所致的组织损

伤［26］。本研究结果发现，MDA 水平随 CAS 严重程度
增加而升高，SOD、GSH-Px 水平随 CAS 严重程度增加
而降低，提示冠心病患者存在氧化应激失衡，且 CAS
严重程度进展与氧化应激有关。相关性分析进一步显
示，血清 FKN、FSTL1、Mst1 与 CAS 程度、MDA 呈正相
关，与 SOD、GSH-Px呈负相关，提示 FKN、FSTL1、Mst1
可能协同参与并加剧患者氧化应激与炎性反应之间的

恶性循环，共同促进冠心病患者的 CAS 进展与预后不
良。基于血清 FKN、FSTL1、Mst1 构建预测冠心病患者
预后不良的 ＲOC 曲线，结果显示，血清 FKN、FSTL1、
Mst1联合预测冠心病患者预后不良的 AUC为 0．934，高
于单一指标预测的 0．813、0．813、0．828。提示联合检测
血清 FKN、FSTL1、Mst1可提高单独指标的预测效能。
4 结 论
综上所述，冠心病患者血清 FKN、FSTL1、Mst1 水

平升高，与 CAS程度、氧化应激及预后相关，三者联合
或可作为预测冠心病患者预后不良的生物学指标。然
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而本研究存在一定的局限性，为单中心研究，缺乏治疗

后血清 FKN、FSTL1、Mst1 动态变化，同时有待深入阐
明三者在冠心病患者预后不良中的具体机制，以期为

冠心病患者早期诊疗和改善预后提供新思路。
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