
变异性、室性心律失常的相关性：基于心脏磁共振 ［犑］．分子

影像学杂志，２０２５，４８ （２）：１７３－１７９．

［１８］李春燕，钟晔，柴娟娟，等．基于犔狅狉犲狀狕散点图及三维犚犚散

点图心率变异性构建列线图模型预测２型糖尿病心脏自主神经

病变 ［犑］．河北医学，２０２５，３１ （６）：１０３３－１０３８．

［１９］犅犝犚犔犃犆犝犃，犅犚犐犖犣犃犆，犘犗犘犃犐犞，犲狋犪犾．犐狀犳犾狌犲狀犮犻狀犵犮犪狉

犱犻狅狏犪狊犮狌犾犪狉狅狌狋犮狅犿犲狊狋犺狉狅狌犵犺犺犲犪狉狋狉犪狋犲狏犪狉犻犪犫犻犾犻狋狔犿狅犱狌犾犪狋犻狅狀：

犪狊狔狊狋犲犿犪狋犻犮狉犲狏犻犲狑 ［犑］．犇犻犪犵狀狅狊狋犻犮狊（犅犪狊犲犾），２０２１，１１ （１２）：

２１９８．

［２０］犇犈犃犖犇犚犃犇犈犘犈，犣犃犖犌犐犚犗犔犃犕犐－犚犃犐犕犝犖犇犗犑，犕犗

犚犃犐犛犜犆，犲狋犪犾．犆犪狉犱犻犪犮犫犲犺犪狏犻狅狉犪狀犱犺犲犪狉狋狉犪狋犲狏犪狉犻犪犫犻犾犻狋狔犻狀

犲犾犱犲狉犾狔犺狔狆犲狉狋犲狀狊犻狏犲犻狀犱犻狏犻犱狌犪犾狊犱狌狉犻狀犵犪犲狉狅犫犻犮犲狓犲狉犮犻狊犲：犪狀狅狀

－狉犪狀犱狅犿犻狕犲犱犮狅狀狋狉狅犾犾犲犱狊狋狌犱狔 ［犑］．犐狀狋犑犈狀狏犻狉狅狀犚犲狊犘狌犫犾犻犮

犎犲犪犾狋犺，２０２３，２０ （２）：１２９２．
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血清ＡＤＡＭ１０、ＬＲＧ１、ＧＡＴＡ４水平对冠心病ＰＣＩ术后
支架内再狭窄的预测价值

收稿日期：２０２５－０９－１７

基金项目：河北省２０２１年度医学科学研究课题 （２０２１０７２２）

作者单位：１中国人民解放军陆军第８１集团军医院心肾内科，河北 张家口　０７５０００；２河北北方学院附属第一医院超声医学科

通讯作者：孙毅，犈犿犪犻犾：狊狌狀狔犻犺犲狀犵狊犺狌犻＠１６３犮狅犿

曾　伟
１，高辰玮２，孙　毅

１，刘伟亮２，阎学贞１

摘要：目的：探讨血清解整合素－金属蛋白酶１０ （犃犇犃犕１０）、富亮氨酸－α２－糖蛋白１ （犔犚犌１）、犌犃犜犃结合蛋

白４ （犌犃犜犃４）水平对冠心病患者经皮冠脉介入 （犘犆犐）术后支架内再狭窄的预测价值。方法：本回顾性观察性研

究纳入２０２１年１月至２０２４年１月在中国人民解放军陆军第８１集团军医院接受犘犆犐治疗的冠心病患者。本研究主

要终点事件为随访１年期内发生支架内再狭窄。采用多因素犔狅犵犻狊狋犻犮回归分析血清犃犇犃犕１０、犔犚犌１和犌犃犜犃４水

平与支架内再狭窄的相关性；采用受试者工作特征 （犚犗犆）曲线评估上述指标对主要终点事件的预测效能。结果：

共１８０例患者纳入研究，随访１年内，４１例 （２２８％）发生支架内再狭窄。多因素犔狅犵犻狊狋犻犮回归分析结果显示，在

校正糖尿病、术前 犌犲狀狊犻狀犻评分、病变长度等混杂因素后，犃犇犃犕１０ （犗犚２５７，９５％犆犐１６２－４０７）、犔犚犌１

（犗犚３４２，９５％犆犐１８８－６２２）、犌犃犜犃４ （犗犚２８４，９５％犆犐１６３－４９４）均为主要终点事件的独立危险因素。

犚犗犆曲线分析显示，犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４单项指标预测支架内再狭窄的曲线下面积 （犃犝犆）分别为０８４４

（９５％犆犐０７７２－０９１６）、０８５６ （９５％犆犐０７９１－０９２２）、０８４１ （９５％犆犐０７７６－０９０５），三者联合检测的 犃犝犆

为０９５５ （９５％犆犐０９１５－０９９５），显著高于犃犇犃犕１０ （犣＝２６３９，犘＝０００８）、犔犚犌１ （犣＝２５１０，犘＝００１２）、

犌犃犜犃４ （犣＝２９５４，犘＝０００４）单项检测。结论：血清犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４水平联合检测对冠心病患者

犘犆犐术后１年内支架内再狭窄具有良好的预测价值。

关键词：冠心病；血管成形术，气囊，冠状动脉；支架
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犇狅犻：１０３９６９／犼．犻狊狊狀．１００８－００７４．２０２６．０４．０９

犘狉犲犱犻犮狋犻狏犲狏犪犾狌犲狅犳狊犲狉狌犿犃犇犃犕１０，犔犚犌１，犌犃犜犃４犳狅狉犻狀－狊狋犲狀狋狉犲狊狋犲狀狅狊犻狊犻狀狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犮狅狉狅狀犪狉狔

犺犲犪狉狋犱犻狊犲犪狊犲狌狀犱犲狉犵狅犻狀犵狆犲狉犮狌狋犪狀犲狅狌狊犮狅狉狅狀犪狉狔犻狀狋犲狉狏犲狀狋犻狅狀／犣犈犖犌犠犲犻，犌犃犗犆犺犲狀狑犲犻，犛犝犖犢犻，犔犐犝犠犲犻

犾犻犪狀犵，犢犃犖犡狌犲狕犺犲狀／／犆犪狉犱犻狅犾狅犵狔犪狀犱犖犲狆犺狉狅犾狅犵狔犇犲狆犪狉狋犿犲狀狋，狋犺犲８１
狊狋犌狉狅狌狆犃狉犿狔犎狅狊狆犻狋犪犾狅犳狋犺犲犆犺犻狀犲狊犲犘犔犃犃狉犿狔，

犣犺犪狀犵犼犻犪犽狅狌，犎犲犫犲犻，０７５０００，犆犺犻狀犪

犆狅狉狉犲狊狆狅狀犱犻狀犵犪狌狋犺狅狉：犛犝犖犢犻，犈犿犪犻犾：狊狌狀狔犻犺犲狀犵狊犺狌犻＠１６３犮狅犿

犃犫狊狋狉犪犮狋：犗犫犼犲犮狋犻狏犲：犜狅犻狀狏犲狊狋犻犵犪狋犲狋犺犲狆狉犲犱犻犮狋犻狏犲狏犪犾狌犲狅犳狊犲狉狌犿犾犲狏犲犾狊狅犳犱犻狊犻狀狋犲犵狉犻狀犪狀犱犿犲狋犪犾犾狅狆狉狅狋犲犪狊犲１０（犃犇

犃犕１０），犾犲狌犮犻狀犲狉犻犮犺犪犾狆犺犪－２犵犾狔犮狅狆狉狅狋犲犻狀－１（犔犚犌１），犌犃犜犃犫犻狀犱犻狀犵狆狉狅狋犲犻狀４（犌犃犜犃４）犳狅狉犻狀－狊狋犲狀狋狉犲狊狋犲狀狅狊犻狊

犻狀狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犮狅狉狅狀犪狉狔犺犲犪狉狋犱犻狊犲犪狊犲（犆犎犇）狌狀犱犲狉犵狅犻狀犵狆犲狉犮狌狋犪狀犲狅狌狊犮狅狉狅狀犪狉狔犻狀狋犲狉狏犲狀狋犻狅狀（犘犆犐）．犕犲狋犺狅犱狊：

犜犺犻狊狉犲狋狉狅狊狆犲犮狋犻狏犲狅犫狊犲狉狏犪狋犻狅狀犪犾狊狋狌犱狔犻狀犮犾狌犱犲犱犆犎犇狆犪狋犻犲狀狋狊狌狀犱犲狉犵狅犻狀犵犘犆犐犪犱犿犻狋狋犲犱狋狅狋犺犲８１狊狋犌狉狅狌狆犃狉犿狔犎狅狊

狆犻狋犪犾狅犳狋犺犲犆犺犻狀犲狊犲犘犔犃犃狉犿狔犫犲狋狑犲犲狀犑犪狀狌犪狉狔２０２１犪狀犱犑犪狀狌犪狉狔２０２４犜犺犲狆狉犻犿犪狉狔狅狌狋犮狅犿犲狑犪狊犻狀－狊狋犲狀狋狉犲狊狋

犲狀狅狊犻狊犱狌狉犻狀犵１－狔犲犪狉犳狅犾犾狅狑－狌狆．犕狌犾狋犻狏犪狉犻犪狋犲犔狅犵犻狊狋犻犮狉犲犵狉犲狊狊犻狅狀狑犪狊狌狊犲犱狋狅犪狊狊犲狊狊狋犺犲犪狊狊狅犮犻犪狋犻狅狀狅犳犻狀－狊狋犲狀狋

５１５心血管康复医学杂志２０２６年８月第３５卷第４期ＣｈｉｎＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＲｅｈａｂｉｌＭｅｄ，Ａｕｇｕｓｔ２０２６，Ｖｏｌ．３５Ｎｏ．４



狉犲狊狋犲狀狅狊犻狊狑犻狋犺狊犲狉狌犿犾犲狏犲犾狊狅犳犃犇犃犕１０，犔犚犌１犪狀犱犌犃犜犃４犚犲犮犲犻狏犲狉狅狆犲狉犪狋犻狀犵犮犺犪狉犪犮狋犲狉犻狊狋犻犮（犚犗犆）犮狌狉狏犲狊狑犲狉犲

狌狊犲犱狋狅犲狏犪犾狌犪狋犲狋犺犲狆狉犲犱犻犮狋犻狏犲犲犳犳犻犮犪犮狔狅犳犪犫狅狏犲－犿犲狀狋犻狅狀犲犱犻狀犱犻犮犲狊犳狅狉狆狉犻犿犪狉狔狅狌狋犮狅犿犲．犚犲狊狌犾狋狊：犃狋狅狋犪犾狅犳１８０

狆犪狋犻犲狀狋狊狑犲狉犲犻狀犮犾狌犱犲犱犻狀狋犺犲犪狀犪犾狔狊犻狊，４１犮犪狊犲狊（２２８％）犲狓狆犲狉犻犲狀犮犲犱犻狀－狊狋犲狀狋狉犲狊狋犲狀狅狊犻狊犱狌狉犻狀犵１－狔犲犪狉犳狅犾犾狅狑－

狌狆．犕狌犾狋犻狏犪狉犻犪狋犲犔狅犵犻狊狋犻犮狉犲犵狉犲狊狊犻狅狀犪狀犪犾狔狊犻狊狊犺狅狑犲犱狋犺犪狋犪犳狋犲狉犪犱犼狌狊狋犻狀犵犳狅狉犱犻犪犫犲狋犲狊，犌犲狀狊犻狀犻狊犮狅狉犲犫犲犳狅狉犲犘犆犐，

犾犲狀犵狋犺狅犳犾犲狊犻狅狀犲狋犮．，犃犇犃犕１０（犗犚２５７，９５％犆犐１６２－４０７），犔犚犌１（犗犚３４２，９５％犆犐１８８－６２２）犪狀犱犌犃

犜犃４（犗犚２８４，９５％犆犐１６３－４９４）狑犲狉犲犻狀犱犲狆犲狀犱犲狀狋狉犻狊犽犳犪犮狋狅狉狊犳狅狉狆狉犻犿犪狉狔狅狌狋犮狅犿犲．犚犗犆犮狌狉狏犲犪狀犪犾狔狊犻狊

狊犺狅狑犲犱狋犺犪狋犪犮狅犿犫犻狀犪狋犻狅狀犱犲狋犲犮狋犻狅狀狅犳犃犇犃犕１０，犔犚犌１犪狀犱犌犃犜犃４犺犪犱犪狊犻犵狀犻犳犻犮犪狀狋犾犪狉犵犲狉犃犝犆（犪狉犲犪狌狀犱犲狉狋犺犲

犚犗犆犮狌狉狏犲）狅犳０９５５（９５％犆犐０９１５－０９９５）犳狅狉犻狀－狊狋犲狀狋狉犲狊狋犲狀狅狊犻狊狋犺犪狀犃犇犃犕１０（０８４４，９５％犆犐０７７２－

０９１６），犔犚犌１（０８５６，９５％犆犐０７９１－０９２２）犪狀犱犌犃犜犃４（０８４１，９５％犆犐０７７６－０９０５）犪犾狅狀犲（犣＝２６３９，

２５１０，２９５４，犘＜００５狅狉＜００１）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀：犃犮狅犿犫犻狀犪狋犻狅狀犱犲狋犲犮狋犻狅狀狅犳狊犲狉狌犿犾犲狏犲犾狊狅犳犃犇犃犕１０，犔犚犌１犪狀犱

犌犃犜犃４犿犪狔犺犪狏犲犵狅狅犱狆狉犲犱犻犮狋犻狏犲犲犳犳犻犮犪犮狔犳狅狉犻狀－狊狋犲狀狋狉犲狊狋犲狀狅狊犻狊犻狀狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犆犎犇狌狀犱犲狉犵狅犻狀犵犘犆犐．

犓犲狔狑狅狉犱狊：犆狅狉狅狀犪狉狔犱犻狊犲犪狊犲；犃狀犵犻狅狆犾犪狊狋狔，犫犪犾犾狅狅狀，犮狅狉狅狀犪狉狔；犛狋犲狀狋狊

犉狌狀犱犻狀犵：犎犲犫犲犻犘狉狅狏犻狀犮犲犕犲犱犻犮犪犾犛犮犻犲狀犮犲犚犲狊犲犪狉犮犺犘狉狅犼犲犮狋犻狀２０２１（２０２１０７２２）

　　冠心病通常由高血压、高脂血症、不良生活方

式等因素导致冠状动脉内脂质堆积，进而形成动脉

粥样硬化斑块所致［１，２］。经皮冠状动脉介入 （狆犲狉犮狌

狋犪狀犲狅狌狊犮狅狉狅狀犪狉狔犻狀狋犲狉狏犲狀狋犻狅狀，犘犆犐）治疗具有创

伤小、恢复快等优点，已成为治疗冠心病的重要手

段［３］。然而，支架内再狭窄仍然是影响患者长期预

后的主要并发症之一［４］。因此，如何早期识别支架

内再狭窄的高风险人群，降低再狭窄风险至关重要。

解整合素－金属蛋白酶１０ （犪犱犻狊犻狀狋犲犵狉犻狀犪狀犱犿犲狋

犪犾犾狅狆狉狅狋犲犪狊犲１０，犃犇犃犕１０）通过调控 犖狅狋犮犺信号

通路活化，促进内皮细胞功能丧失和血管壁损伤，

加速动脉粥样硬化进程［５］。富亮氨酸－α２－糖蛋白

１ （犾犲狌犮犻狀犲－狉犻犮犺－犪犾狆犺犪－２－犵犾狔犮狅狆狉狅狋犲犻狀１，

犔犚犌１）通过激活转化生长因子β （狋狉犪狀狊犳狅狉犿犻狀犵

犵狉狅狑狋犺犳犪犮狋狅狉β，犜犌犉－β）信号通路，促进钙盐沉

积，加剧动脉粥样硬化的钙化病变［６］。犌犃犜犃结合

蛋白４ （犌犃犜犃－犫犻狀犱犻狀犵狆狉狅狋犲犻狀４，犌犃犜犃４）参与

心肌功能调节以及血管重构等生理过程，通过调节

炎症反应、平滑肌细胞的增殖与迁移，参与血管的

修复与重塑［７］。基于 犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４

在心脏疾病中的关键作用，推测三者可能参与冠心

病患者犘犆犐术后发生支架内再狭窄的病理进程，基

于此，本研究旨在探讨血清 犃犇犃犕１０、犔犚犌１、

犌犃犜犃４水平对冠心病犘犆犐术后支架内再狭窄的预

测价值。

１　资料与方法

１１　一般资料

本回顾性观察性研究纳入２０２１年１月至２０２４

年１月在中国人民解放军陆军第８１集团军医院进行

犘犆犐治疗的１８０例冠心病患者为研究对象。纳入标

准：（１）符合 《稳定性冠心病诊断与治疗指南》中

关于冠心病的诊断标准［８］；（２）均为首次犘犆犐且手

术成功；（３）术后规范服用双联抗血小板治疗；（４）

具备完整病史、实验室检查结果及影像学资料。排

除标准：（１）合并其他器质性心脏病 （如扩张型心

肌病、中重度瓣膜病变）；（２）合并癌症、重症感染

等；（３）近期 （＜３个月）发生过急性感染或创伤

事件；（４）急慢性血液系统疾病 （如白血病、贫血

等）；（５）不配合治疗者；（６）心脏手术史。患者及

其家属知情同意，本院医学伦理委员会审批通过。

１２　方法

１２１　一般资料及临床资料的收集：收集冠心病患

者性别、年龄、基础疾病、冠心病家族史、术前

犌犲狀狊犻狀犻评分、支架直径、支架个数、病变支数及

脂代谢指标等一般临床资料。

１２２　实验室检查：于患者术前清晨采集空腹肘静

脉血５犿犾，３０００狉／犿犻狀离心１５犿犻狀分离血清，分

装于无菌犈犘管中，置于－８０℃冰箱保存待检。采

用酶联免疫吸附测定法 （犲狀狕狔犿犲－犾犻狀犽犲犱犻犿犿狌

狀狅狊狅狉犫犲狀狋犪狊狊犪狔，犈犔犐犛犃）检 测 血 清 犃犇犃犕１０、

犔犚犌１、犌犃犜犃４水平，检测试剂盒购自上海科艾博

生物技术有限公司，货号分别为 犆犅１６１５５－犎狌、

犆犅１０５８６－犎狌、犆犅１６５６９－犎狌，各项指标检测操作

严格按照试剂盒说明书进行。

１２３　随访及主要终点事件：对行犘犆犐治疗的冠

心病患者术后起随访１年，随访截止至２０２５年１月

１日。本研究主要终点事件为支架内再狭窄，定义

为支架内部或其近端、远端５犿犿范围内冠脉管腔

直径狭窄率≥５０％
［９］。

１３　统计学方法

数据处理采用犛犘犛犛２７０、犕犲犱犆犪犾犮１５２２统
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计软件进行统计分析。符合正态分布的计量资料以

均数±标准差 （珔狓±狊）表示，组间比较采用独立样

本狋检验，组内比较用配对样本狋检验；非正态分

布的计量资料以 犕 （犘２５，犘７５）表示，组间比较采

用 犕犪狀狀－犠犺犻狋狀犲狔犝检验；计数资料以百分率表

示，比较采用χ
２ 检验或犉犻狊犺犲狉精确概率检验。等

级资料比较采用 犕犪狀狀－犠犺犻狋狀犲狔犝检验。将单因

素分析中犘＜００５的变量纳入多因素 犔狅犵犻狊狋犻犮回

归，采用向前逐步回归法分析冠心病患者犘犆犐术后

１年内支架内再狭窄的影响因素；采用受试者工作

特征 （狉犲犮犲犻狏犲狉狅狆犲狉犪狋犻狀犵犮犺犪狉犪犮狋犲狉犻狊狋犻犮，犚犗犆）曲

线评估 犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４对冠心病患者

犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的预测效能。犘＜

００５为差异有统计学意义。

２　结　果

２１　冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄发

生率

１８０例冠心病患者犘犆犐治疗后１年内，４１例发

生支架内再狭窄，发生率为２２８％。

２２　冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的

单因素分析

再狭窄组患者糖尿病占比、术前犌犲狀狊犻狀犻评分、

病变长度、病变支数、空腹血糖、甘油三酯、总胆

固醇、低密度脂蛋白胆固醇均显著高于无再狭窄组

患者，高密度脂蛋白胆固醇显著低于无再狭窄组患

者 （犘＜００５或＜００１），两组其余指标无统计学差

异 （犘均＞００５，见表１）。

２３　再狭窄组和无再狭窄组患者血清 犃犇犃犕１０、

犔犚犌１、犌犃犜犃４水平比较

再狭窄组患者血清 犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃

犜犃４水平均显著高于无再狭窄组患者 （犘 均＜

０００１，见表２）。

２４　冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的

多因素分析

多因素犔狅犵犻狊狋犻犮回归分析结果显示，在校正糖

尿病、术前犌犲狀狊犻狀犻评分、病变长度等混杂因素后，

犃犇犃犕１０ （犗犚２５７，９５％犆犐１６２－４０７）、犔犚犌１

（犗犚 ３４２，９５％犆犐１８８－６２２）、犌犃犜犃４ （犗犚

２８４，９５％犆犐１６３－４９４）均为冠心病患者犘犆犐术

后１年内支架内再狭窄的独立危险因素，见表３。

２５　血清犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４对支架内再

狭窄的预测效能

犚犗犆曲线结果显示，犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃

犜犃４水平预测冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内再

狭窄的曲线下面积 （犃犝犆）分别为０８４４ （９５％犆犐

０７７２－０９１６）、０８５６ （９５％犆犐０７９１－０９２２）、

０８４１ （９５％犆犐０７７６－０９０５）。三者联合检测的

犃犝犆为０９５５ （９５％犆犐０９１５－０９９５），显著高于

犃犇犃犕１０ （犣＝２６３９，犘＝０００８）、犔犚犌１ （犣＝

２５１０，犘＝００１２）、犌犃犜犃４ （犣＝２９５４，犘＝

０００４）单项检测。见表４，图１。

表１　两组患者一般资料比较

指标
无再狭窄组

（狀＝１３９）

再狭窄组

（狀＝４１）
狋／χ２／犣 犘

男狀（％） ７４（５３２） ２３（５６１） ０１０４ ０７４７

年龄（岁） ６６２±７１ ６６９±７３ ０５３３ ０５９５

高血压狀（％） ５６（４０３） １９（４６３） ０４７７ ０４９０

冠心病家族史狀（％） ２３（１６６） ８（１９５） ０１９５ ０６５９

糖尿病狀（％） ６１（４３９） ２７（６５９）△ ６１１５ ００１３

糖尿病病程（年） ２２６±０３９ ２３４±０４４ １１１１ ０２６８

术前犌犲狀狊犻狀犻评分（分） ９３７２±１１７１ ９８２３±１３４０△ ２０９２ ００３８

支架直径（犿犿） ２７４±０３９ ２８１±０４２ ０９９２ ０３２２

支架个数（枚） ２５４±０３３ ２６５±０３７ １８２４ ００７０

病变长度（犿犿） １４１７±３３８ １７２３±３４２△△ ５０８１ ＜０００１

病变支数狀（％） ７２９１ ００２６

　单支 ７４（５３２） １２（２９３）

　双支 ４５（３２４） ２０（４８８）

　多支 ２０（１４４） ９（２２０）△

空腹血糖（犿犿狅犾／犔） ６２３±１３９ ６７８±１４１△ ２４１１ ００１７

甘油三酯（犿犿狅犾／犔） １５７±０２９ １９１±０４３△△ ５１９１ ＜０００１

总胆固醇（犿犿狅犾／犔） ３６２±０８８ ４０５±１０２△ ２４３７ ００１６

犎犇犔－犆（犿犿狅犾／犔） １４５±０３５ １１９±０３３△△ ４４４４ ＜０００１

犔犇犔－犆（犿犿狅犾／犔） ２９４±０６５ ３３１±０７６△△ ３１１０ ０００２

　　注：犎犇犔－犆：高密度脂蛋白胆固醇，犔犇犔－犆：低密度脂蛋白胆固醇。与无

再狭窄组比较△犘＜００５，△△犘＜００１。

表２　两组血清犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４水平比较

组别 例数
犃犇犃犕１０

（狆犵／犿犾）
犔犚犌１

（狆犵／犿犾）
犌犃犜犃４

（狀犵／犿犾）

无再狭窄组 １３９ １９１３９±２５５５ ４８６８±１３３２ ２１４５±５２５

再狭窄组 ４１ ２５９９２±２９３６△△ ９２７１±２４２５△△ ３６７１±７２６△△

狋 １４５７６ １５０８６ １４８８９

犘 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：犃犇犃犕１０：解整合素－金属蛋白酶１０，犔犚犌１：富亮氨酸－α２－糖蛋白

１，犌犃犜犃４：犌犃犜犃结合蛋白４。与无再狭窄组比较△犘＜００５，△△犘＜００１。
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表３　冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的多因素分析

变量 β 犛．犈． 犠犪犾犱χ２ 犗犚 ９５％犆犐 犘

糖尿病 ０４７０ ０２４９ ３５６３ １６０ ０９８－２６１ ００５９

术前犌犲狀狊犻狀犻评分 ０５４９ ０２８９ ３６１２ １７３ ０９８－３０５ ００５７

病变长度 ０４２４ ０２２７ ３４８８ １５３ ０９８－２３８ ００６２

病变支数 ０６２２ ０３６２ ２９５４ １８６ ０９２－３７９ ００８６

空腹血糖 ０９６７ ０５１２ ３５６７ ２６３ ０９６－７１７ ００５９

甘油三酯 ０３４４ ０１８２ ３５７９ １４１ ０９９－２０２ ００５９

总胆固醇 ０３５１ ０２０１ ３０４３ １４２ ０９６－２１１ ００８１

高密度脂蛋白胆固醇 ０２２８ ０１２３ ３４３４ １２６ ０９９－１６０ ００６４

低密度脂蛋白胆固醇 ０２３６ ０１７８ １７５６ １２７ ０８９－１７９ ０１８５

犃犇犃犕１０ ０９４４ ０２３５ １６１２０ ２５７ １６２－４０７ ＜０００１

犔犚犌１ １２３０ ０３０５ １６２６９ ３４２ １８８－６２２ ＜０００１

犌犃犜犃４ １０４３ ０２８３ １３５９５ ２８４ １６３－４９４ ＜０００１

　　注：犘犆犐：经皮冠状动脉介入治疗，犃犇犃犕１０：解整合素－金属蛋白酶１０，犔犚犌１：富亮氨酸－α２－糖蛋白１，犌犃犜犃４：犌犃犜犃结合蛋白４。

表４　血清犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４对支架内再狭窄的预测效能

项目 犃犝犆 ９５％犆犐
敏感度

（％）

特异性

（％）
截断值 约登指数

犃犇犃犕１０ ０８４４ ０７７２－０９１６ ８０５０ ７８４０ ２０８８８狆犵／犿犾 ０５８９

犔犚犌１ ０８５６ ０７９１－０９２２ ８２９０ ７３４０ ６５８０狆犵／犿犾 ０５６３

犌犃犜犃４ ０８４１ ０７７６－０９０５ ８５４０ ６９８０ ３１９４狀犵／犿犾 ０５５２

联合预测 ０９５５ ０９１５－０９９５ ９２７０ ８６３０ ０７９０

　　注：犃犇犃犕１０：解整合素－金属蛋白酶１０，犔犚犌１：富亮氨酸－α２－糖蛋白１，犌犃犜犃４：犌犃犜犃结合蛋白４。

图１　受试者工作特征曲线

注：犃犇犃犕１０：解整合素－金属蛋白酶１０，犔犚犌１：富亮氨

酸－α２－糖蛋白１，犌犃犜犃４：犌犃犜犃结合蛋白４。

３　讨　论

本研究发现，在１８０例冠心病经犘犆犐治疗的患

者中，１年内支架内再狭窄的患者有４１例，发生率

为２２８％。再狭窄组患者术前 犌犲狀狊犻狀犻评分、病变

长度、病变支数以及血清 犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃

犜犃４水平均显著高于无再狭窄组，且 犃犇犃犕１０、

犔犚犌１、犌犃犜犃４均为冠心病患者犘犆犐后１年内支架

内再狭窄的独立危险因素，三者联合检测预测冠心

病患者 犘犆犐术后 １ 年内支架内再狭窄的 犃犝犆

为０９５５ （９５％犆犐０９１５－０９９５），具有较高的预

测价值。

犃犇犃犕１０是一种膜结合型金属蛋白酶，具有

“剪切酶”功能，能够剪切 犖狅狋犮犺受体、白细胞介

素－６受体 （犻狀狋犲狉犾犲狌犽犻狀－６狉犲犮犲狆狋狅狉，犐犔－６犚）、

血管内皮钙粘蛋白 （狏犪狊犮狌犾犪狉犲狀犱狅狋犺犲犾犻犪犾犮犪犱犺犲狉犻狀，

犞犈－犮犪犱犺犲狉犻狀）等多种膜蛋白，通过靶向 犃犇

犃犕１０的外结构域，能够在心肌梗死后早期阶段抑

制 犃犇犃犕１０的活性，进而改善心肌细胞的存活
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率［１０］。犃犇犃犕１０能够通过其金属蛋白酶活性切割

犖－钙粘蛋白，破坏心肌细胞之间的黏附连接，抑

制犃犇犃犕１０活性能够显著减轻心脏损伤和重构
［１１］。

犃犇犃犕１０水平下调与小鼠动脉粥样硬化斑块减小及

斑块中炎症细胞浸润受到抑制密切相关，其可通过

调节细胞因子的切割和释放，促进动脉粥样硬化中

的炎症反应［１２］。此外，犃犇犃犕１０水平异常的小鼠

冠状动脉发育显著受阻，表现为内皮细胞分化不足，

血管发育不完全，且内皮细胞增殖和迁移受到显著

影响［１３］。本研究结果显示，再狭窄组患者血清犃犇

犃犕１０水平显著高于无再狭窄组患者，为冠心病患

者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的独立危险因素，

提示 犃犇犃犕１０水平升高可能在支架内再狭窄的发

病机制中发挥关键作用。犃犇犃犕１０水平预测冠心病

患者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的犃犝犆为０８４４

（９５％犆犐０７７２－０９１６），截断值为２０８８８狆犵／犿犾，

提示通过检测血清 犃犇犃犕１０水平，对预测冠心病

患者犘犆犐术后１年内是否会发生支架内再狭窄具有

较高的价值。综合以上结果，推测 犃犇犃犕１０通过

切割犖狅狋犮犺受体激活犖狅狋犮犺信号通路，其表达水平

过高可促进血管平滑肌细胞增殖、诱导内皮功能障

碍并加剧血管壁损伤，从而参与动脉粥样硬化形成，

与支架内再狭窄的发生密切相关［５］。

犔犚犌１是富含亮氨酸重复序列犔犚犚家族成员，

可能通过抑制犛犿犪犱２通路降低一氧化氮的生物利用

度来阻碍正常的内皮依赖性血管舒张功能［１４］。

犔犚犌１过表达小鼠在心脏缺氧损伤后可能通过影响

血管生成和细胞死亡途径，进一步影响心脏的缺氧

损伤［１５］。犔犚犌１浓度与心脏的舒张功能指标显著相

关，可能通过调节血管扩张和收缩反应，进而影响

心脏的舒张功能［１６］。内皮损伤是冠状动脉粥样硬化

斑块破裂和血栓形成的关键因素，而犔犚犌１可能通

过影响内皮细胞的功能，进一步加剧损伤［１７］。本研

究结果显示，再狭窄组患者血清犔犚犌１水平显著高

于无再狭窄组患者，为冠心病患者犘犆犐术后１年内

支架内再狭窄的独立危险因素，提示术后监测血清

犔犚犌１水平可辅助识别支架内再狭窄高风险人群。

犔犚犌１水平预测冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内

再狭窄的 犃犝犆为０８５６ （９５％犆犐０７９１－０９２２），

截断值为６５８０狆犵／犿犾，提示可通过监测患者血清

犔犚犌１水平，对冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内

再狭窄的风险进行早期评估。综合以上结果，推测

犔犚犌１可能通过抑制内皮型一氧化氮合酶的活性，

减少一氧化氮的生成，导致内皮依赖性血管舒张功

能受损，促进血小板聚集和血栓形成，内皮功能障

碍进一步加剧血管狭窄和支架内再狭窄的发生［１４］。

犌犃犜犃４参与心脏的早期发育、心脏细胞的分

化以及心脏结构的形成，被认为是维持心脏结构和

功能的核心因子之一［１８］。研究表明，通过抑制犌犃

犜犃４－犜狑犻狊狋１信号通路，可以抑制血管内皮细胞损

伤、平滑肌细胞表型转化以及炎症反应的加剧，减

缓动脉粥样硬化的进展［１９］。犌犃犜犃４在心肌细胞中

能够形成二聚体、四聚体等多种多聚体形式，犌犃

犜犃４过度激活可导致心脏病理性肥大和心力衰竭的

发生［２０］。此外，犌犃犜犃４在衰老心脏中处于过度激

活状态，能够通过诱导心肌肥厚相关基因的表达，

推动衰老相关的心脏病理进展［２１］。本研究结果显

示，再狭窄组患者血清 犌犃犜犃４水平显著高于无再

狭窄组患者，为冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内

再狭窄的独立危险因素，提示 犌犃犜犃４有望作为支

架内再狭窄的早期预测因子。犌犃犜犃４水平预测冠

心病患者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的 犃犝犆为

０８４１ （９５％犆犐０７７６－０９０５），截断值为３１９４

狀犵／犿犾，提示其在支架内再狭窄发生中具有潜在的

预测价值。综合以上结果，推测血清 犌犃犜犃４高表

达可加重血管内皮细胞损伤、诱导平滑肌细胞表型

转化以及加剧炎症反应，进而加速支架内再狭窄进

程［１９］。

此外，已有研究表明血管损伤后，局部炎症环

境激活 犌犃犜犃４的表达，犌犃犜犃４作为转录因子，

能够直接结合犃犇犃犕１０启动子区域，激活其转录，

从上游持续升高 犃犇犃犕１０表达水平，上调的 犃犇

犃犕１０通过剪切犖狅狋犮犺受体及犜犌犉－β受体，调控

下游信号通路，进一步诱导犜犌犉－β信号的协同因

子犔犚犌１表达增加，从而导致血管内膜过度增生和

支架内腔狭窄形成［２２，２３］。本研究中，犃犇犃犕１０、

犔犚犌１、犌犃犜犃４联合预测冠心病患者犘犆犐术后１年

内支架内再狭窄的犃犝犆为０９５５ （９５％犆犐０９１５－

０９９５），优于各单项检测，提示三者联合检测能够

更为准确地预测冠心病患者犘犆犐术后１年内支架内

再狭窄的发生。

本研究存在以下局限性：（１）本研究血液采集

时间为单一时间点，可能无法全面反映 犃犇犃犕１０、

犔犚犌１、犌犃犜犃４水平变化与支架内再狭窄的动态关

系，未来研究应通过多时间点采样，绘制 犃犇

犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４水平随时间变化的曲线，

以更全面揭示其与病理过程的关联性；（２）研究样

本均来自单中心患者队列，未设置独立的外部验证
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队列来验证研究结果的稳定性和普适性，如在不同

地域和临床特征的冠心病患者中是否具有相同规律

尚待验证，未来将会构建多中心、大样本量的外部

验证队列，以进一步验证本研究结论的可靠性和临

床推广价值。

综上所述，本回顾性观察性研究发现，血清

犃犇犃犕１０、犔犚犌１、犌犃犜犃４联合检测对冠心病患

者犘犆犐术后１年内支架内再狭窄的发生具有良好预

测效能。

利益冲突：所有作者声明无利益冲突。
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