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[摘　 要] 　 目的　 分析急性心肌梗死(AMI)患者血清人软骨糖蛋白 39(YKL-40)、可溶性肿瘤坏死因子受体 1(sT-
NFR1)水平与心功能及预后之间的关系。 方法　 选取 2016 年 3 月—2018 年 10 月在河北北方学院附属第一医院

就诊的 77 例 AMI 患者为研究对象(AMI 组),选取同期在该院健康体检的 77 例为对照组。 对 AMI 患者出院后随

访,记录患者预后情况,随访时间为 24 个月。 超声心动图测定两组心功能参数左心室射血分数(LVEF)、左心室舒

张末期内径(LVEDD)、左心室后壁厚度(LVPWT);酶联免疫吸附法测定血清 YKL-40、sTNFR1 水平;Pearson 法分

析血清 YKL-40、sTNFR1 水平与 AMI 患者心功能参数的相关性;分析血清 YKL-40、sTNFR1 水平与 AMI 患者预后不

良的关系;COX 回归分析影响 AMI 患者预后不良的危险因素。 结果　 与对照组比较,AMI 组血清 YKL-40、sTNFR1
水平和 LVEDD、LVPWT 显著升高,LVEF 显著降低(P<0. 05)。 随着 AMI 患者心功能分级的升高,血清 YKL-40、
sTNFR1 水平逐渐升高(P<0. 05)。 AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平与 LVEF 呈负相关,与 LVEDD、LVPWT 呈

正相关(P<0. 05)。 AMI 患者 YKL-40 高水平组、sTNFR1 高水平组的预后不良发生率均高于低水平组(P<
0. 05)。 多因素 COX 分析表明,心肌梗死类型、梗死部位与血清 YKL-40、sTNFR1 水平是影响 AMI 患者预后不良

的危险因素(P<0. 05)。 结论　 AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平与心功能和预后不良的发生相关,可能是评

估 AMI 患者预后的潜在生物标志物。
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Correlation between serum levels of human cartilage glycoprotein 39, soluble tumor
necrosis factor receptor 1 and cardiac function, prognosis in patients with acute myo-
cardial infarction
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To analyze the relationship between the levels of serum human cartilage glycoprotein 39 (YKL-
40), soluble tumor necrosis factor receptor 1 (sTNFR1) and cardiac function and prognosis in patients with acute myocar-
dial infarction (AMI). 　 　 Methods　 77 patients with AMI treated in the First Affiliated Hospital of Hebei North Univer-
sity from March 2016 to October 2018 were selected as the research object (AMI group), and 77 cases undergoing health
physical examination in the hospital in the same period were selected as the control group. 　 AMI patients were followed up
after discharge, and the prognosis was recorded; The follow-up time was 24 months. 　 Left ventricular ejection fraction
(LVEF), left ventricular end-diastolic diameter (LVEDD) and left ventricular posterior wall thickness (LVPWT) were
measured by echocardiography; Serum YKL-40 and sTNFR1 levels were determined by enzyme-linked immunosorbent as-
say; Pearson method was used to analyze the correlation between serum YKL-40, sTNFR1 levels and cardiac function pa-
rameters in AMI patients; The relationship between serum YKL-40, sTNFR1 levels and poor prognosis was analyzed in AMI
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patients; The risk factors affecting the poor prognosis of AMI patients were analyzed by COX regression. 　 　 Results 　
Compared with the control group, the levels of serum YKL-40, sTNFR1, LVEDD and LVPWT were significantly increased,
and LVEF was significantly decreased in AMI group (P<0. 05). 　 With the increase of cardiac function grade in AMI pa-
tients, the levels of serum YKL-40 and sTNFR1 increased gradually (P<0. 05). 　 The levels of serum YKL-40 and sTN-
FR1 were negatively correlated with LVEF and positively correlated with LVEDD and LVPWT in AMI patients (P<0. 05).
In AMI patients, the incidences of poor prognosis in high-level YKL-40 group and high-level sTNFR1 group were higher
than those in low-level group (P<0. 05). 　 Multivariate COX analysis showed that the type and location of myocardial in-
farction and the levels of serum YKL-40 and sTNFR1 were risk factors for poor prognosis in AMI patients (P<0. 05). 　 　
Conclusion　 The levels of serum YKL-40 and sTNFR1 are related to cardiac function and poor prognosis in AMI patients,
which may be potential biomarkers to evaluate the prognosis of AMI patients.

　 　 急性心肌梗死 ( acute myocardial infarction,
AMI)是影响人类健康的主要疾病之一,随着生活水

平的提高及人口老龄化,AMI 的发病率及死亡率逐

渐上升且呈现年轻化的趋势[1]。 AMI 的发生可能

会导致心力衰竭、恶性心律失常等恶性心血管事

件,严重者甚至导致患者死亡。 人软骨糖蛋白 39
(human cartilage glycoprotein 39,HC-gp39),也被称

为 YKL-40,是一种壳质酶家族糖蛋白,与细胞增殖、
分化、炎症、新生血管形成、自身免疫等有关,且参

与多种生理过程[2]。 研究表明老年 AMI 患者血清

YKL-40 水平显著高于健康对照组[3]。 肿瘤坏死因

子 α(tumor necrosis factor α,TNF-α)是一种参与多

种疾病发生发展的重要炎症细胞因子,可溶性肿瘤

坏死因子受体 1(soluble tumor necrosis factor receptor
1,sTNFR1)是 TNF-α 的受体,具有半衰期长、灵敏

度高等特点,可以更好反应患者体内的炎症水平,
与多种疾病的发生有关[4-5]。 研究表明 sTNFR1 的

水平与心血管疾病的发生及预后有关[6-7]。 本研究

通过对 AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平进行检

测,分析二者与患者心功能及预后之间的关系,探
讨二者对 AMI 预后的评估价值。

1　 资料和方法

1. 1　 一般资料

选取 2016 年 3 月—2018 年 10 月在本院就诊的

77 例 AMI 患者为研究对象(AMI 组),其中男 41
例,女 36 例,年龄 44 ~ 78 岁,平均(63. 52 ±9. 79)
岁。 选取同期在本院健康体检的 77 例为对照组,其
中男 40 例,女 37 例,年龄 42 ~ 75 岁,年龄(61. 76±
8. 13)岁。 两组研究对象性别构成及年龄差异无统

计学意义(P>0. 05)。
AMI 组纳入标准:(1)符合第 3 版心肌梗死通

用定义[8]中对 AMI 的诊断标准;(2)在本院进行超

声检查;(3)接受经皮冠状动脉介入手术;(4)一般

临床资料齐全,且同意参与本次研究并配合完成随

访。 排除标准:(1)合并心肌炎、主动脉夹层等其他

心脏疾病;(2)肝、肾等脏器功能损伤;(3)自身免疫

性疾病;(4)合并恶性肿瘤。 根据 Killip 分级法对

AMI 患者心功能进行分级,其中Ⅰ级 25 例,Ⅱ级 34
例,Ⅲ级 18 例。
1. 2　 主要试剂及仪器

YKL-40 酶联免疫吸附测定( enzyme-linked im-
munosorbent assay,ELISA)试剂盒(货号:ab255719):
艾博抗(上海)贸易有限公司;sTNFR1 ELISA 试剂

盒(货号:JL19613):上海江莱生物科技有限公司。
彩色多普勒超声仪(GE Voluson E8):美国通用电气

公司。
1. 3　 血液样品采集

AMI 患者入院次日、对照组体检当日抽取肘部

静脉血 5 mL 于离心管中,之后 3 000 r / min、4 ℃离

心 10 min,转移上清到新离心管中,置于-80 ℃冰箱

备用。
1. 4　 ELISA 法检测血清 YKL-40、sTNFR1 水平

利用双抗体夹心法对两组受试者血清 YKL-40、
sTNFR1 水平进行检测,实验操作严格按照试剂盒

说明书进行。
1. 5　 心功能参数的测定

用彩色多普勒超声仪测定两组心功能参数,如
左心室射血分数 ( left ventricular ejection fraction,
LVEF)、左心室舒张期末内径( left ventricular end-di-
astolic diameter,LVEDD)、左心室后壁厚度( left ven-
tricular posterior wall thickness, LVPWT) 等。 判断

AMI 患者心肌梗死类型、梗死部位,通过 Selvester
QRS 公式计算心肌梗死面积。
1. 6　 患者随访

对 AMI 患者出院后随访,随访方式采用电话或

门诊复查,第 1 年每 2 个月进行 1 次随访,之后每 6
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个月进行 1 次随访,随访时间为 24 个月。 将患者发

生心力衰竭、心肌梗死再发作、心源性休克、死亡等

情况定义为预后不良,患者出现预后不良时间作为

终点时间,本研究随访截止日期为 2020 年 6 月

15 日。
1. 7　 统计学方法

采用软件 SPSS 25. 0 进行数据统计分析,以 x±s
对计量资料进行描述,两组间差异比较采用 t 检验,
多组间比较采用方差分析,组间差异比较采用 SNK-
q 法;Pearson 法分析 AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1

与患者心功能参数的相关性;COX 回归分析影响

AMI 患者预后的因素。

2　 结　 果

2. 1　 两组血清 YKL-40、sTNFR1 水平及心功能参数

比较

与对 照 组 比 较, AMI 组 YKL-40、 sTNFR1、
LVEDD、LVPWT 显著升高(P<0. 05),LVEF 显著降

低(P<0. 05;表 1)。

表 1. 两组血清 YKL-40、sTNFR1 水平及心功能参数比较

Table 1. Comparison of serum YKL-40, sTNFR1 levels and cardiac function parameters between the two groups

分组 n YKL-40 / (ng / L) sTNFR1 / (μg / L) LVEF / % LVEDD / mm LVPWT / mm
对照组 77 85. 72±15. 64 229. 61±36. 28 68. 57±9. 27 46. 85±5. 33 8. 67±1. 38
AMI 组 77 113. 56±21. 48 367. 19±58. 73 46. 26±6. 18 64. 79±7. 84 16. 32±3. 59
t 值 9. 194 17. 488 17. 572 16. 605 17. 454
P 值 0. 000 0. 000 0. 000 0. 000 0. 000

2. 2 　 不同心功能分级 AMI 患者血清 YKL-40、
sTNFR1 水平比较

与Ⅰ级患者比较,Ⅱ级、Ⅲ级 AMI 患者血清

YKL-40、sTNFR1 水平显著升高(P<0. 05),与Ⅱ级

患者比较,Ⅲ级 AMI 患者 YKL-40、sTNFR1 水平显

著升高(P<0. 05;表 2)。

表 2. 不同心功能分级 AMI 患者血清 YKL-40、
sTNFR1 水平比较

Table 2. Comparison of serum YKL-40 and sTNFR1
levels in AMI patients with different

cardiac function grades

心功能分级 n YKL-40 / (ng / L) sTNFR1 / (μg / L)

Ⅰ级 25 91. 46±8. 77 235. 82±34. 22

Ⅱ级 34 108. 39±14. 54a 348. 67±40. 61a

Ⅲ级 18 126. 75±12. 63ab 416. 62±38. 54ab

F 值 42. 091 126. 443

P 值 0. 000 0. 000
　 　 注:a 为 P<0. 05,与Ⅰ级比较;b 为 P<0. 05,与Ⅱ级比较。 空白
处表示数据不适用。

2. 3　 AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平与心功能

参数的相关性分析

AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平与 LVEF
呈负相关(P<0. 05),与 LVEDD、LVPWT 呈正相关

(P<0. 05;表 3)。

表 3. AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平与

心功能参数的相关性分析

Table 3. Correlation analysis between serum YKL-40, sTNFR1
levels and cardiac function parameters in AMI patients

项目 LVEF LVEDD LVPWT
YKL-40 r 值 -0. 526 0. 428 0. 553

P 值 0. 000 0. 000 0. 000
sTNFR1 r 值 -0. 475 0. 519 0. 489

P 值 0. 000 0. 000 0. 000

2. 4　 AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平与临床资

料的关系

按 AMI 患者血清 YKL-40 水平平均值分为

YKL-40 高水平组 40 例(YKL-40≥113. 56 ng / L)、低
水平组 37 例(YKL-40<113. 56 ng / L);按 AMI 患者

血清 sTNFR1 水平平均值分为 sTNFR1 高水平组 41
例 ( sTNFR1 ≥ 367. 19 μg / L )、 低 水 平 组 36 例

(sTNFR1<367. 19 μg / L)。 结果表明 AMI 患者血清

YKL-40、sTNFR1 水平与患者性别、年龄、是否吸烟、
心肌梗死类型、梗死部位无关(P>0. 05;表 4)。
2. 5　 YKL-40、sTNFR1 与 AMI 患者预后不良的关系

对 AMI 患者进行随访,2 年内共有 40 例患者预后

不良,预后不良发生率为 51. 95%。 YKL-40 高水平组

患者 2 年内预后不良发生率(62. 50%)高于低水平组

(37. 84%);sTNFR1 高水平组 2 年内预后不良发生率

(58. 54%)亦高于低水平组(41. 67%)(P<0. 05;图 1)。
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表 4. AMI 患者血清 YKL-40、sTNFR1 水平与临床资料的关系

Table 4. Relationship between serum YKL-40, sTNFR1 levels and clinical information in AMI patients
单位:例

临床资料

YKL-40

高水平组
(n=40)

低水平组
(n=37) χ2 值 P 值

sTNFR1

高水平组
(n=41)

低水平组
(n=36) χ2 值 P 值

性别 男 22 21
0. 180 0. 671

23 20
0. 002 0. 962

女 18 16 18 16
年龄 ≤55 岁 12 14

0. 528 0. 467
15 11

0. 312 0. 577
>55 岁 28 23 26 25

是否吸烟 是 22 13
3. 059 0. 080

21 14
1. 176 0. 278

否 18 24 20 22
梗死类型 STEMI 18 10

2. 683 0. 101
17 11

0. 986 0. 321
NSTEMI 22 27 24 25

梗死部位 前壁 19 12
1. 814 0. 178

20 11
2. 647 0. 104

下壁 21 25 21 25
　 　 注:STEMI:ST 段抬高型心肌梗死( ST-segment elevation myocardial infarction);NSTEMI:非 ST 段抬高型心肌梗死( non-ST-segment elevation
myocardial infarction)。

图 1. YKL-40、sTNFR1 与 AMI 患者预后的关系

Figure 1. Relationship between YKL-40, sTNFR1 and prognosis in AMI patients

2. 6　 COX 回归分析影响 AMI 患者预后的危险因素

单因素 COX 分析表明,年龄、心肌梗死类型、梗
死部位与血清 YKL-40、sTNFR1 水平是影响 AMI 患
者预后不良的危险因素(P<0. 05);多因素 COX 分

析表明,心肌梗死类型、梗死部位与血清 YKL-40、
sTNFR1 水平是影响 AMI 患者预后不良的危险因素

(P<0. 05;表 5)。

表 5. COX 回归分析影响 AMI 患者预后不良的危险因素

Table 5. COX regression analysis of risk factors for poor prognosis in AMI patients

影响因素
单因素 COX 分析

HR 95%CI P 值

多因素 COX 分析

HR 95%CI P 值

年龄 1. 338 1. 029 ~ 1. 754 0. 035 1. 035 0. 658 ~ 1. 628 0. 882

梗死类型 1. 506 1. 147 ~ 1. 978 0. 003 1. 776 1. 337 ~ 2. 360 0. 000

梗死部位 1. 582 1. 147 ~ 2. 182 0. 005 1. 678 1. 248 ~ 2. 256 0. 000

YKL-40 1. 984 1. 100 ~ 3. 579 0. 023 1. 879 1. 142 ~ 3. 091 0. 013

sTNFR1 2. 157 1. 061 ~ 4. 385 0. 034 1. 765 1. 090 ~ 2. 859 0. 021
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3　 讨　 论

AMI 是主要的心血管疾病之一,其发生主要原

因是心肌严重缺血而发生局部性坏死,严重者可发

生心律失常、休克或者心力衰竭,是冠心病的危重

症,威胁人类健康。 根据 ST 段是否抬高可将 AMI
分为 STEMI 及 NSTEMI,根据梗死部位不同,又可将

心肌梗死分为前壁梗死和下壁梗死,研究表明

STEMI 预后比 NSTEMI 预后差,且前壁梗死患者更

容易发生心脏功能衰竭,死亡率高于下壁梗死患

者[9]。 本研究结果表明梗死类型、梗死部位是影响

AMI 预后不良的危险因素。 有研究表明炎症细胞

及炎症因子参与 AMI 的发生及预后,可以用于 AMI
的诊断和预后评估[10]。 因此,研究与 AMI 有关的

生物标志物对患者预后评估有一定的意义。
YKL-40 是一种在小鼠乳腺癌细胞中首次发现

的糖蛋白,主要由巨噬细胞、中性粒细胞、血管平滑

肌细胞等分泌,与多种疾病的发生有关[11-12]。 研究

表明 YKL-40 与冠状动脉粥样硬化严重程度有

关[13]。 YKL-40 在新生血管形成、细胞外基质重构、
炎症反应和自身免疫中有重要作用,是急慢性炎症

的重要标志物[14]。 Tan 等[15] 对 358 名 STEMI 患者

进行研究,发现死亡患者 YKL-40 水平显著高于存

活患者且高水平 YKL-40 与患者发生不良心血管事

件及死亡有关。 本研究发现 AMI 患者血清 YKL-40
水平显著高于对照组,随着心功能分级升高,YKL-
40 水平增加,且 YKL-40 水平与患者心功能参数

LVEF、LVEDD、LVPWT 相关,提示 YKL-40 可能参

与 AMI 的发生发展,具体机制需要进一步深入研

究。 李轶等[16] 研究发现血清 YKL-40 水平对预测

AMI 患者 1 年内发生不良心血管事件具有较高的诊

断效能。 本研究发现 YKL-40 高水平组预后不良发

生率高于低水平组,且 COX 回归分析表明血清

YKL-40 水平是 AMI 患者预后不良的危险因素,提
示 YKL-40 水平与 AMI 患者预后有关,可能是其潜

在的生物标志物。
TNF-α 是一种重要的促炎因子,参与血管炎症

的发生发展,引起内皮功能障碍,从而导致心血管

疾病的发生[17]。 sTNFR1 是 TNF-α 的受体,不仅能

够反映血清循环 TNF-α 的水平,还可以作为炎症标

志物反映患者预后[7]。 Carlsson 等[18]研究表明脑出

血患者血浆 sTNFR1 水平显著高于对照组,sTNFR1
是脑出血发生的危险因素。 刘慧玲等[6] 研究表明

sTNFR1 对缺血性脑卒中具有一定的诊断价值,是

缺血性脑卒中发生的独立危险因素。 本研究结果

表明 AMI 患者 sTNFR1 水平显著高于对照组,随着

心功能分级升高,sTNFR1 水平增加,且与患者心功

能参数相关,说明 sTNFR1 可能参与 AMI 的发生,原
因可能是 sTNFR1 作为 TNF-α 受体参与 AMI 发生

过程中的炎症反应。 本研究中 sTNFR1 高水平组预

后不良发生率高于低水平组,COX 回归分析结果表

明 sTNFR1 是 AMI 预后不良的危险因素,提示 sTN-
FR1 水平可能是评估 AMI 患者预后的潜在生物标

志物,其具体机制有待进一步的研究。
综上所述,AMI 患者 YKL-40、sTNFR1 水平与心

功能和预后不良的发生有关,可能是评估 AMI 患者

的潜在生物标志物,二者联合检测能提高对 AMI 患
者预后的评估效能。 然而由于本研究纳入样本量

较少,且仅测定了 YKL-40、sTNFR1 在血清中的水

平,二者对 AMI 发生及预后的机制还需进一步

研究。
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