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血清金属蛋白酶组织抑制因子４、Ｅ选择素及游离脂肪酸水平
与慢性心力衰竭患者心功能及预后的相关性研究
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　　基金项目：２０１５年度河北省医学科学研究重点课题计划项目 （２０１５０５５２）

１０７３０００河北省定州市，河北省第七人民医院

２０７３０００河北省定州市中医医院

３０７１４００河北省蠡县医院

４０５００００河北省石家庄市中医院

５０７３０００河北省定州市妇幼保健院

　　 【摘要】　目的　分析血清金属蛋白酶组织抑制因子４（ＴＩＭＰ４）、Ｅ选择素 （ＥＳ）及游离脂肪酸 （ＦＦＡ）水平
与慢性心力衰竭患者心功能及预后的相关性。方法　选取２０１５年１—６月在河北省第七人民医院心血管内科住院治疗
的慢性心力衰竭患者１１８例作为观察组，另选取同期在河北省第七人民医院进行体检的体检健康者６０例作为对照组。
比较两组受试者血常规检查指标，血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ、Ｃ反应蛋白 （ＣＲＰ）水平及心功能指标，分析慢性心力衰
竭影响因素及血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ水平与慢性心力衰竭患者心功能指标的相关性，并比较不同预后患者血清ＴＩＭＰ４、
ＥＳ、ＦＦＡ水平。结果　观察组患者总胆固醇 （ＴＣ）低于对照组，低密度脂蛋白胆固醇 （ＬＤＬＣ）及白细胞计数
（ＷＢＣ）高于对照组，红细胞沉降率 （ＥＳＲ）快于对照组 （Ｐ＜００５）；两组受试者三酰甘油 （ＴＧ）比较，差异无统计
学意义 （Ｐ＞００５）。观察组患者血清ＴＩＭＰ４水平低于对照组，血清ＥＳ、ＦＦＡ及ＣＲＰ水平高于对照组 （Ｐ＜００５）。观
察组患者左心室舒张末期内径 （ＬＶＥＤＤ）和左心室内径 （ＬＡ）大于对照组，左心室射血分数 （ＬＶＥＦ）低于对照组
（Ｐ＜００５）。多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，血清ＴＩＭＰ４水平是慢性心力衰竭的保护因素 〔ＯＲ＝０７１３，９５％ＣＩ
（０４２２，０９２８）〕，而血清ＥＳ〔ＯＲ＝４３５２，９５％ＣＩ（２０１４，６２０４）〕、ＦＦＡ〔ＯＲ＝２３０４，９５％ＣＩ（１０２５，３６２７）〕
水平是慢性心力衰竭的危险因素 （Ｐ＜００５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，血清ＴＩＭＰ４水平与慢性心力衰竭患者ＬＡ、
ＬＶＥＤＤ呈负相关 （ｒ值分别为－０３７２、－０４１６，Ｐ＜００５），与ＬＶＥＦ呈正相关 （ｒ＝０５６４，Ｐ＜００５）；血清ＥＳ水平
慢性心力衰竭患者ＬＡ、ＬＶＥＤＤ呈正相关 （ｒ值分别为０３６２、０４２１，Ｐ＜００５），与ＬＶＥＦ呈负相关 （ｒ＝－０４２７，Ｐ
＜００５）；血清ＦＦＡ水平与慢性心力衰竭患者ＬＡ、ＬＶＥＤＤ呈正相关 （ｒ值分别为０３７６、０４５３，Ｐ＜００５），与 ＬＶＥＦ
呈负相关 （ｒ＝－０５５３，Ｐ＜００５）。预后不良者血清ＴＩＭＰ４水平低于预后良好者，血清ＥＳ、ＦＦＡ水平高于预后良好者
（Ｐ＜００５）。结论　血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ及ＦＦＡ水平是慢性心力衰竭的影响因素，且其与患者心功能及预后有关。
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（ｒ＝０５６４，Ｐ＜００５）；ｓｅｒｕｍＥＳｌｅｖｅｌｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＬＡ（ｒ＝０３６２）ａｎｄＬＶＥＤＤ（ｒ＝０４２１）ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（Ｐ＜００５），ｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＬＶＥＦ（ｒ＝－０４２７，Ｐ＜００５）；ｓｅｒｕｍＦＦＡ
ｌｅｖｅｌｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＬＡ （ｒ＝０３７６）ａｎｄＬＶＥＤＤ （ｒ＝０４５３）ｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ（Ｐ＜００５），ｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＬＶＥＦ（ｒ＝－０５５３，Ｐ＜００５）．ＳｅｒｕｍＴＩＭＰ４ｌｅｖｅｌｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔ
ｆａｉｌｕｒｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｗａｓｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｇｏｏｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓ，ｗｈｉｌｅｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓ
ｏｆＥＳａｎｄＦＦＡｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｏｏｒｐｒｏｇｎｏｓｉｓｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｇｏｏｄ
ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ（Ｐ＜００５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＳｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＴＩＭＰ４，ＥＳａｎｄＦＦＡｗｅｒｅｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒｓｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，
ａｎｄｔｈｅｙａｒｅｃｌｏｓｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎａｎｄｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ．
　　 【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　 Ｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ；Ｔｉｓｓｕｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｏｆｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ４；Ｅ－ｓｅｌｅｃｔｉｎ；Ｆｒｅｅｆａｔｔｙａｃｉｄ；Ｈｅａｒｔ
ｆｕｎｃｔｉｏｎ；Ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

　　心力衰竭属于心功能减退综合征，其是心脏疾病发
展的终末阶段［１］。近年来，冠心病心力衰竭发病率及病

死率逐年升高，且其临床转归并不理想，故寻找预测心

力衰竭患者预后的临床指标具有重要意义［２］。金属蛋白

酶组织抑制因子 （ｔｉｓｓｕｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒｓｏｆｍｅｔａｌｌｏｐｒｏｔｅｉｎａｅｓ，
ＴＩＭＰｓ）是金属基质酶特异性抑制物，其中金属蛋白酶
组织抑制因子４（ＴＩＭＰ４）在心肌组织中含量较高，其
具有抑制金属基质酶激活的作用。Ｅ选择素 （Ｅ－
ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ，ＥＳ）可大量黏附于细胞膜，其可通过介导血
小板－内皮细胞形成血栓而参与心力衰竭的发生发展。
游离脂肪酸 （ｆｒｅｅｆａｔｔｙａｃｉｄｓ，ＦＦＡ）氧化会对心肌细胞
产生毒性作用，进而加重心力衰竭严重程度［３－４］。本研

究旨在分析血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ及 ＦＦＡ水平与慢性心力衰
竭患者心功能及预后的相关性，现报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１５年１—６月在河北省第七人
民医院心血管内科住院治疗的慢性心力衰竭患者１１８例
作为观察组，均符合美国 Ｆｒａｍｉｎｇｈａｍ心力衰竭诊断标

准［５］，其中男６３例，女５５例；年龄４５～７９岁，平均
年龄 （５７４±６８）岁；美国纽约心脏病协会 （ＮＹＨＡ）
分级：Ⅱ级３２例，Ⅲ级６１例，Ⅳ级２５例；基础疾病：
缺血性心脏病２５例，瓣膜性心脏病３１例，扩张型心肌
病３３例，高血压心脏病２９例。另选取同期在河北省第
七人民医院进行体检的体检健康者 ６０例作为对照组，
其中男 ３２例，女 ２８例；年龄 ４８～７７岁，平均年龄
（５６２±４４）岁。两组受试者性别 （χ２＝００２３，Ｐ＝
０８７９）、年龄 （ｔ＝１２４０，Ｐ＝０２１６）比较，差异无统
计学意义，具有可比性。所有受试者知情同意并签署知

情同意书。

１２　纳入与排除标准　纳入标准：（１）年龄≥１８岁；
（２）ＮＹＨＡ分级＞Ⅱ级。排除标准：（１）血肌酐 ＞１７７
μｍｏｌ／Ｌ者；（２）合并严重肺部疾病、肿瘤、急性心肌
炎、急性心肌梗死、肺栓塞、急性脑血管疾病、糖尿

病、原发性醛固酮增多症、甲状腺疾病者；（３）近１个
月内行心脏或非心脏手术者； （４）药物、物理、化学
因素所致急性心肌损伤者。

·９２·实用心脑肺血管病杂志２０１７年４月第２５卷第４期　　投稿网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



１３　治疗方法　慢性心力衰竭患者入院后给予常规抗
心力衰竭治疗，主要包括血管紧张素转换酶抑制剂

（ＡＣＥＩ）、血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂 （ＡＲＢ）、盐皮质激
素受体拮抗剂 （ＭＲＡ）和 β受体阻滞剂等，并根据患
者具体情况给予利尿剂、洋地黄类及硝酸盐类药物。

１４　观察指标　比较两组受试者血常规检查指标，血
清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ、Ｃ反应蛋白 （ＣＲＰ）水平及心功
能指标，分析慢性心力衰竭影响因素及血清ＴＩＭＰ４、
ＥＳ、ＦＦＡ水平与心功能指标的相关性，并比较不同预后
患者血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ水平。
１４１　血常规检查　慢性心力衰竭患者于入院后、体
检者于体检当天即刻抽取肘静脉血行血常规检查，采用

酶测试法检测总胆固醇 （ＴＣ）、三酰甘油 （ＴＧ）、低密
度脂蛋白胆固醇 （ＬＤＬＣ），采用日本 ＳＹＳＭＥＸＸＳ－
５００ｉ五分类全自动血细胞分析仪检测白细胞计数
（ＷＢＣ），采用传统魏氏法检测红细胞沉降率 （ＥＳＲ）。
１４２　血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ及 ＣＲＰ水平检测方法　
慢性心力衰竭患者于入院后次日清晨、体检者于体检当

天抽取空腹肘正中静脉血 ３ｍｌ，加入枸橼酸钠抗凝，
３０００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ，收集血清，采用酶联免疫吸附
试验 （ＥＬＩＳＡ）检测血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ及 ＦＦＡ水平，采
用免疫透射比浊法检测血清 ＣＲＰ水平。试剂盒分别为
人ＴＩＭＰ４ＥＬＩＳＡ试剂盒 〔艾博抗 （上海）贸易有限公

司生产〕、人可溶性ＥＳＥＬＩＳＡ试剂盒 （上海远慕生物科

技有限公司生产）、ＦＦＡ检测试剂盒 （北京华夏远洋科

技有限公司生产）及人 ＣＲＰ检测试剂盒 （上海康朗生

物科技有限公司生产）。

１４３　心功能指标检测方法　慢性心力衰竭患者于入
院后、体检者于体检当天由专人采用飞利浦心悦 ＩＥ３３
彩色多普勒心脏超声诊断仪检测心功能指标，探头频率

２０～３２ＭＨｚ，以受试者左心室腱索水平为标准，同步
扫描心电图，检测左心室舒张末期内径 （ＬＶＥＤＤ）、左
心房内径 （ＬＡ），并根据 ＳｉｍＰｓｏｎ原理计算左心室射血
分数 （ＬＶＥＦ）。
１５　随访　慢性心力衰竭患者治疗１年，１年后电话随
访，以再次发生心力衰竭入院治疗或死亡定义为预后

不良。

１６　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２１０统计软件进行数据处
理，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，采用两独立样本 ｔ检
验；计数资料采用 χ２检验；慢性心力衰竭的影响因素
分析采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析；血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、
ＦＦＡ水平与慢性心力衰竭患者心功能指标的相关性分析
采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析。以 Ｐ＜００５为差异有统计学
意义。

２　结果
２１　两组受试者血常规检查指标比较　观察组患者 ＴＣ
低于对照组，ＬＤＬＣ和 ＷＢＣ高于对照组，ＥＳＲ快于对
照组，差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５）；两组受试者
ＴＧ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５，见表１）。

表１　两组受试者血常规检查指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｌｏｏｄｒｏｕｔｉｎｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

组别 例数
ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＴＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＬＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＷＢＣ
（×１０９／Ｌ）

ＥＳＲ
（ｍｍ／１ｈ）

对照组 　 ６０　 ４６３±１０４ １７８±１４６ ３０８±１４６ ５７４±１２６ ２４１９±７６４

观察组 １１８ ４１４±０８９ １７８±１２７ ３６２±１５７ ８２６±１８３ ８２３６±１６２９

ｔ值 ７４２８ ０２４７ １４３６９ ６２７３ １５２４１

Ｐ值 ＜０００１ ０８３４ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：ＴＣ＝总胆固醇，ＴＧ＝三酰甘油，ＬＤＬＣ＝低密度脂蛋白胆固

醇，ＷＢＣ＝白细胞计数，ＥＳＲ＝红细胞沉降率

２２　两组受试者血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ及 ＣＲＰ水平比
较　观察组患者血清ＴＩＭＰ４水平低于对照组，血清 ＥＳ、
ＦＦＡ及ＣＲＰ水平高于对照组，差异均有统计学意义 （Ｐ
＜００５，见表２）。

表２　两组受试者血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ及ＣＲＰ水平比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＴＩＭＰ４，ＥＳ，ＦＦＡａｎｄＣＲＰ

ｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

组别 例数
ＴＩＭＰ４
（μｇ／Ｌ）

ＥＳ
（μｇ／Ｌ）

ＦＦＡ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＣＲＰ
（ｍｇ／Ｌ）

对照组 　 ６０　 １４７８２±５２３９ ５３８７±１７３６ ０３９±００４ ３４８±`７４

观察组 １１８ 　 ９６３７±３４２８　 ８６３９±１５４６ ０５７±００９ ５２１±１５３

ｔ值 ７８６７ ７６９３ １４７５３ ５４７３

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：ＴＩＭＰ４＝金属蛋白酶组织抑制因子４，ＥＳ＝Ｅ选择素，ＦＦＡ

＝游离脂肪酸，ＣＲＰ＝Ｃ反应蛋白

２３　两组患者心功能指标比较　观察组患者 ＬＶＥＤＤ和
ＬＡ大于对照组，ＬＶＥＦ低于对照组，差异均有统计学意
义 （Ｐ＜００５，见表３）。

表３　两组患者心功能指标比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｄｅｘｏｆｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ

组别 例数 ＬＶＥＤＤ（ｍｍ） ＬＡ（ｍｍ） ＬＶＥＦ（％）

对照组　 ６０　 ４５３６±４３６ ３２４６±１２３４ ６６４５±５３６

观察组 １１８ ５８６２±９３４ ４８２７±１１３９ ４２３９±６０８

ｔ值 １０４２４ ８５１０ ２５９４５

Ｐ值 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：ＬＶＥＤＤ＝左心室舒张末期内径，ＬＡ＝左心房内径，ＬＶＥＦ＝

左心室射血分数
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２４　多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　将 ＴＣ、ＬＤＬＣ、ＷＢＣ、
ＥＳＲ、ＴＩＭＰ４、ＥＳ、ＦＦＡ、ＣＲＰ作为自变量，将慢性心
力衰竭作为因变量 （变量赋值见表 ４）进行多因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示，ＷＢＣ、ＥＳＲ及血清 ＥＳ、
ＦＦＡ、ＣＲＰ水平是慢性心力衰竭的危险因素，血清
ＴＩＭＰ４水平是慢性心力衰竭的保护因素 （Ｐ＜００５，见
表５）。

表４　变量赋值

Ｔａｂｌｅ４　Ｖａｒｉａｂｌｅａｓｓｉｇｎｍｅｎｔ

变量 赋值

ＴＣ ＜５１７ｍｍｏｌ／Ｌ＝０，≥５１７ｍｍｏｌ／Ｌ＝１

ＬＤＬＣ ＜３１０ｍｍｏｌ／Ｌ＝０，≥３１０ｍｍｏｌ／Ｌ＝１

ＷＢＣ ＜３０×１０９／Ｌ＝１，（３０～９５）×１０９／Ｌ＝２，＞９５×１０９／Ｌ＝３

ＥＳＲ ≤２０ｍｍ／１ｈ＝０，＞２０ｍｍ／１ｈ＝１

ＴＩＭＰ４ 实测值

ＥＳ 实测值

ＦＦＡ 实测值

ＣＲＰ ＜３０ｍｇ／Ｌ＝０，≥３０ｍｇ／Ｌ＝１

慢性心力衰竭 无＝０，有＝１

表５　慢性心力衰竭影响因素的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

Ｔａｂｌｅ５　ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒｓｏｆ

ｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ

变量 β ＳＥ Ｗａｌｄχ２值 Ｐ值 ＯＲ（９５％ＣＩ）

ＴＣ ０３４５ ０２６２ ２１６５ ０６３８ １４２１（０４２１，１３６２）

ＬＤＬＣ ０００６ ０００４ ２３６５ ０１１１ １００６（０９９５，１０４２）

ＷＢＣ ０１４５ ００７１ ３９６７ ００３４ １１５６（１０６０，１３２８）

ＥＳＲ ０４８１ ０１１４ １９６５７ ０００４ １６１８（１２９４，２０２２）

ＴＩＭＰ４－０３４６ ００８２ １７３２１ ０００８ ０７１３（０４２２，０９２８）

ＥＳ １４４８ ０３６５ １７０２４ ０００８ ４３５２（２０１４，６２０４）

ＦＦＡ ０９１２ ０２３１ １２０３４ ００１１ ２３０４（１０２５，３６２７）

ＣＲＰ １３７６ ０３４７ １６３５２ ０００９ ３９３４（１５２７，９３２６）

２５　相关性分析　Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析结果显示，血清
ＴＩＭＰ４水平与慢性心力衰竭患者 ＬＡ、ＬＶＥＤＤ呈负相
关，与ＬＶＥＦ呈正相关 （Ｐ＜００５）；血清 ＥＳ水平与慢
性心力衰竭患者 ＬＡ、ＬＶＥＤＤ呈正相关，与 ＬＶＥＦ呈负
相关 （Ｐ＜００５）；血清 ＦＦＡ水平与慢性心力衰竭患者
ＬＡ、ＬＶＥＤＤ呈正相关，与 ＬＶＥＦ呈负相关 （Ｐ＜００５，
见表６）。
２６　不同预后患者血清ＥＳ、ＴＩＭＰ４及ＦＦＡ水平比较　
１１８例慢性心力衰竭患者中１年内再次发生心力衰竭入
院治疗者２６例，死亡１８例。预后不良者血清ＴＩＭＰ４水
平低于预后良好者，血清 ＥＳ、ＦＦＡ水平高于预后良好
者，差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５，见表７）。

表６　血清ＥＳ、ＴＩＭＰ４及ＦＦＡ水平与慢性心力衰竭患者心功能指标的

相关性

Ｔａｂｌｅ６　ＣｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＥＳ，ＴＩＭＰ４ａｎｄＦＦＡｗｉｔｈｉｎｄｅｘｏｆ

ｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ

指标
ＬＡ ＬＶＥＤＤ ＬＶＥＦ

ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值 ｒ值 Ｐ值
ＴＩＭＰ４ －０３７２ ００３５ －０４１６ ００１７ ０５６４ ００２４

ＥＳ ０３６２ ００３２ ０４２１ ００１４ －０４２７ ００３６

ＦＦＡ ０３７６ ００２４ ０４５３ ００１９ －０５５３ ００２１

表７　不同预后患者血清ＥＳ、ＴＩＭＰ４及ＦＦＡ水平比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ７　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＴＩＭＰ４，ＥＳａｎｄＦＦＡｉｎｃｈｒｏｎｉｃ

ｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

组别 例数 ＴＩＭＰ４（μｇ／Ｌ） ＥＳ（μｇ／Ｌ） ＦＦＡ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

预后良好 ７４ １２６４６±２２３５ ６０５１±１１６４ ０４２±００７

预后不良 ４４　 ５８１７±１２６４　 ９２３７±１６９１ ０８１±０１７

ｔ值 ７８２６ ５３９４ １３２７

Ｐ值 ００２４ ００３１ ０００５

３　讨论
心力衰竭是心脏收缩或舒张功能障碍所致的肺淤

血、腔静脉淤血症状，其主要病理学改变为心搏出量下

降、组织灌注减少。心力衰竭的发生机制主要如下：

（１）心肌收缩力减弱：心肌收缩相关蛋白遭受破坏后
导致心肌能量代谢紊乱 （如能量生成和利用障碍），心

肌兴奋－收缩偶联障碍及心肌肥大均可导致心肌收缩力
减弱； （２）心室舒张功能异常：Ｇａ２＋复位延缓、肌动
－肌球蛋白复合体解离障碍、心室舒张势能降低及心室
顺应性减弱均可导致心室舒张功能异常； （３）心脏各
部位舒缩功能不协调［６－８］。

在心力衰竭发展过程中，心肌细胞外胶原基质合成

及降解失衡是心肌重构的主要原因之一。内源性 ＴＩＭＰｓ
能特异性地降解心肌细胞外胶原基质，进而抑制细胞基

质金属蛋白酶活性。动物实验表明，金属蛋白酶组织抑

制因子 １（ＴＩＭＰ１）基因沉默小鼠心肌胶原表达量下
降，左心室形状发生改变［９］。一项有关风湿性心脏病致

心力衰竭患者的研究发现，风湿性心脏病致心力衰竭患

者ＴＩＭＰ４表达低于正常对照者［１０］。本研究结果显示，

心力衰竭患者血清ＴＩＭＰ４水平低于体检健康者，且血清
ＴＩＭＰ４水平是慢性心力衰竭的保护因素，分析原因可能
为血清ＴＩＭＰ４水平下降导致心肌细胞外基质降解失衡，
心肌发生纤维化，进而导致心力衰竭。此外，有研究表

明，心力衰竭患者血清 ＴＩＭＰ１水平与 ＬＶＥＦ呈正相
关［１１］。本研究结果显示，血清ＴＩＭＰ４水平与慢性心力
衰竭患者 ＬＡ、ＬＶＥＤＤ呈负相关，与 ＬＶＥＦ呈正相关；
且预后不良者血清ＴＩＭＰ４水平低于预后良好者；表明随
着血清ＴＩＭＰ４水平降低，心力衰竭患者心功能损伤程度
加重，且受试者预后更差。

·１３·实用心脑肺血管病杂志２０１７年４月第２５卷第４期　　投稿网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



生理状态下，机体 ＥＳ水平较低；当机体存在炎症
或心肌受损后，ＥＳ黏附在细胞膜上，诱导内皮细胞和
白细胞黏附，进而导致血栓形成。有研究显示，ＥＳ表
达水平与内皮细胞损伤程度、血小板活化程度呈正相

关，其是血小板活化的特异性标志物之一［１２］。赵东明

等［１３］研究显示，慢性心力衰竭患者血清 ＥＳ水平高于正
常对照者，且血清ＥＳ水平随心功能损伤程度加重而升
高。本研究结果显示，心力衰竭患者血清 ＥＳ水平高于
体检健康者，且血清ＥＳ水平是慢性心力衰竭患者的危
险因素，这可能是心力衰竭后 ＥＳ大量黏附聚集于血管
内皮细胞，血管内皮细胞受损而导致心力衰竭加重。本

研究结果还显示，血清 ＥＳ水平与慢性心力衰竭患者
ＬＡ、ＬＡＥＤＤ呈正相关，与 ＬＶＥＦ呈负相关；且预后不
良者血清ＥＳ水平高于预后良好者；提示血清ＥＳ水平与
慢性心力衰竭患者心功能及预后有关。

机体正常心肌代谢所需能量主要由 ＦＦＡ和葡萄糖
氧化提供，而心力衰竭时心肌首先利用 ＦＦＡ产生能量。
有研究表明，ＦＦＡ在心力衰竭发生、发展过程中发挥着
重要作用，ＦＦＡ水平升高能引起心肌运动障碍，进而导
致左心室舒张功能减弱。动物实验表明，ＦＦＡ水平升高
可导致心肌异位脂质沉积、诱导型一氧化氮 （ｉＮＯＳ）
表达增多，引起心脏收缩及舒张功能障碍［１４－１５］。本研

究结果显示，血清 ＦＦＡ水平是慢性心力衰竭的危险因
素；且血清ＦＦＡ水平与慢性心力衰竭患者 ＬＡ、ＬＶＥＤＤ
呈正相关，与ＬＶＥＦ呈负相关；表明血清ＦＦＡ参与慢性
心力衰竭的发生，且其水平变化与患者心功能有关。本

研究结果还显示，预后不良者血清 ＦＦＡ水平高于预后
良好者，提示血清 ＦＦＡ水平升高对受试者预后产生不
利影响。

综上所述，血清ＴＩＭＰ４、ＥＳ及 ＦＦＡ水平是慢性心
力衰竭的影响因素，且其与患者心功能及预后有关，但

具体关系尚需要进一步研究证实。
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［９］张建轩，吕文涛，张兴旺，等．老年慢性心力衰竭患者血清
ＭＭＰ９、ＴＮＦ－α、ＢＮＰ、ＣＲＰ及 Ｕａ联合检测的临床应用 ［Ｊ］．
国际检验医学杂志，２００９，３０（４）：３９０－３９１，３９３．ＤＯＩ：１０．
３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３－４１３０．

［１０］ＨＡＮＣＫ，ＴＩＥＮＹＣ，ＪＩＮＥ－ＹＵＡＮＨＳＩＥＨＤ，ｅｔａｌ．Ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ
ｏｆｔｈｅＬＰＳ－ｉｎｄｕｃｅｄ，ＥＲＫ－ｍｅｄｉａｔｅｄｕｐｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｆｉｂｒｏｓｉｓ－
ｒｅｌａｔｅｄｆａｃｔｏｒｓＦＧＦ－２，ｕＰＡ，ＭＭＰ２，ａｎｄＭＭＰ９ｂｙＣａｒｔｈａｍｕｓ
ｔｉｎｃｔｏｒｉｕｓＬｉｎｃａｒｄｉｏｍｙｏｂｌａｓｔｓ［Ｊ］．ＥｎｖｉｒｏｎＴｏｘｉｃｏｌ，２０１７，３２
（３）：７５４－７６３．ＤＯＩ：１０．１００２／ｔｏｘ．２２２７５．

［１１］刘小永，张戈，杨瑞丰，等．治疗性生活方式对合并代谢综合
征的冠心病患者血清游离脂肪酸及体质指标的影响 ［Ｊ］．重庆
医学，２０１５，４４（２２）：３０９９－３１０１．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．
１６７１－８３４８．２０１５．２２．０２７．

［１２］ ＲＡＮＧＥＬ－ＨＵＥＲＴＡ Ｏ Ｄ，ＰＡＳＴＯＲ －ＶＩＬＬＡＥＳＣＵＳＡ Ｂ，
ＡＧＵＩＬＥＲＡＣＭ，ｅｔａｌ．ＡＳｙｓｔｅｍａｔｉｃＲｅｖｉｅｗｏｆｔｈｅＥｆｆｉｃａｃｙｏｆ
Ｂｉｏａｃｔｉｖｅ Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ ｉｎ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｄｉｓｅａｓｅ： Ｐｈｅｎｏｌｉｃ
Ｃｏｍｐｏｕｎｄｓ［Ｊ］．Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ，２０１５，７（７）：５１７７－５２１６．ＤＯＩ：
１０．３３９０／ｎｕ７０７５１７７．

［１３］赵东明，杨萍，杨杰，等．阿托伐他汀联合辅酶 Ｑ１０对心肌梗
死后心力衰竭大鼠游离脂肪酸及三磷酸腺苷水平的影响 ［Ｊ］．
中国老年学杂志，２０１３，３３（６）：１２９６－１２９７．ＤＯＩ：１０．
３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１００５－９２０２．２０１３．０６．０３０．

［１４］刘韬，于胜波，秦牧，等．右心室舒张末期内径对慢性心力衰
竭患者预后的影响 ［Ｊ］．中华老年医学杂志，２０１５，２７（８）：
１１４４－１１４７．ＤＯＩ：１０．３７６０／ｃｍａ．ｊ．ｉｓｓｎ．０２５４－９０２６．
２０１５．０８．００７．

［１５］赵玉娟，景增秀，康桂兰．老年慢性心力衰竭患者血清 ２５－
（ＯＨ）Ｄ３水平与心衰严重程度及近期预后的关系 ［Ｊ］．中国老
年学杂志，２０１５，３５（１０）：２６６９－２７７１．ＤＯＩ：１０．３９６９／ｊ．
ｉｓｓｎ．１００５－９２０２．２０１５．１０．０３２．

（收稿日期：２０１７－０１－１６；修回日期：２０１７－０４－１８）
（本文编辑：谢武英）
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