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　　[摘要]　目的:观察不同类型心脏疾病中血清可溶性ST2(sST2)水平的变化及在不同心功能分级中的差

异。方法:选取2019年2月—2020年5月郑州大学第一附属医院心内科收治的扩张型心肌病30例,冠心病30
例,非瓣膜性心房颤动(房颤)30例,选取同期健康体检者20例作为对照组。比较不同类型心脏疾病sST2水平

差异及不同心功能分级(NYHA分级)sST2水平差异。结果:与对照组(17.90±7.21)ng/ml比较,扩张型心肌

病及冠心病组sST2升高显著,分别为(33.38±15.46)ng/ml、(27.73±12.65)ng/ml,差异有统计学意义(P<
0.05)。随心功能分级的增加,sST2水平逐渐升高,组间比较差异有统计学意义(P<0.05)。sST2与氨基末端脑

钠肽前体(NT-proBNP)联合诊断对心力衰竭严重程度诊断的准确性为92.5%。结论:sST2在不同类型心脏疾

病中的水平不同,且与心功能分级呈正相关。
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Abstract　Objective:ToobservethechangesofserumsolubleST2(sST2)levelsindifferenttypesofheart
diseasesandtheirdistributionindifferentcardiacfunctiongradesMethod:The90patientswithdifferenttypesof
heartdiseasestreatedintheDepartmentofCardiologyofthefirstaffiliatedHospitalofZhengzhouUniversityfrom
February2019to May2020wereselected,including30casesofdilatedcardiomyopathy,30casesofcoronary
heartdiseaseand30casesofnon-valvularatrialfibrillation.The20healthysubjectsinthesameperiodwerese-
lectedasthecontrolgroup.ThedifferencesofsST2levelsindifferenttypesofheartdiseasesandsST2levelsin
differentcardiacfunctiongrades(NYHAclassification)werecompared.Result:Comparedwiththecontrolgroup
(17.90±7.21)ng/ml,thesST2ofdilatedcardiomyopathyandcoronaryheartdiseaseincreasedsignificantly,

were(33.38 ±15.46)ng/mland(27.73 ±12.65)ng/ml,respectively.Withtheincreaseofcardiacfunction
grade,thelevelofsST2increasedgradually,andtherewassignificantdifferencebetweenthetwogroups(P<
0.05).TheaccuracyofcombineddiagnosisofsST2andNT-ProBNPinthediagnosisoftheseverityofheartfail-
urewas92.5%.Conclusion:ThelevelofsST2isdifferentindifferenttypesofheartdisease,anditispositively
correlatedwiththegradeofcardiacfunction.
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　　目前临床上关于心脏疾病诊断的生物学标志

物,主要有氨基末端脑钠肽前体(NterminalproB
typenatriureticpeptide,NT-proBNP)和高敏肌钙

蛋白 (high-sensitivitytroponin,hs-TnT)等,但

NT-proBNP受年龄、肾功能、肝硬化等影响较大,
准确度不足[1],hs-TnT 主要用于诊断急性冠状动

脉综合征[2]。随着生物学检测技术和分子机制研

究的快速发展,sST2进入人们的视野。sST2是白

细胞介素-1(IL-1)受体家族中的一员,近年来研究

证实,sST2作为一种新的机械应力标志物,与心室

重塑、心肌纤维化有关,其水平与心肌纤维化程度、

患者再住院率及住院期间病情恶化有明显相关

性[3-6]。然而,目前sST2的检测在心脏疾病诊治中

的应用相对较少[7],不同类型心脏疾病sST2水平

是否存在差异还未可知。基于此背景,本研究纳入

3种不同类型心脏病患者,对其静脉血sST2浓度

进行测量,并与健康对照者比较,分析不同类型心

脏疾病sST2水平变化及其与心功能分级的关系,
探讨其对心脏疾病诊治的临床价值。
1　对象与方法

1.1　对象

选取2019年2月—2020年5月在郑州大学第

一附属医院心内科就诊的90例患者,选取同期健

康体检者20例作为对照组。根据各类心脏疾病的
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诊断指南进行分组,其中,A 组扩张型心肌病30
例,B组冠心病30例,C组非瓣膜性心房颤动(房
颤)30例,D组健康对照者20例。

入选标准为:①A、B、C组患者的诊断符合相

关诊断指南;②同组内受试者只包含该组类型的心

脏疾病,且排除其他组中涉及的心脏疾病,健康对

照组无研究中所涉及的心脏疾病;③不合并可影响

实验结果的其他疾病,如呼吸系统疾病、血液系统

疾病、肿瘤等;④受试者可配合静脉采血。
排除标准为:①合并多种研究中涉及的心脏疾

病患者;②近期存在急性心肌梗死或急性心力衰竭

的患者;③合并可能影响本实验数据的其他疾病,
如肿瘤、间质性肺病等;④不能配合静脉采血者、妊
娠期及哺乳期妇女。
1.2　方法

记录入选者的年龄、性别、收缩压、糖尿病史、
高血压 病 史、肌 钙 蛋 白 (cTnT)、左 室 射 血 分 数

(LVEF)、肌酐、钾离子、NT-proBNP、纽约心功能

分级。
取入院次日晨静脉血,置于肝素锂管中,静置

30min后,3000r/min离心10min后取上清液,采
用ELISA法测定sST2水平。

1.3　相关诊断的定义

扩张型心肌病组(A组):符合指南诊断标准的

具有心室扩大和心肌收缩功能降低的心脏疾病患

者,冠状动脉(冠脉)造影排除缺血性心肌病[8]。
冠心病组(B组):经冠脉造影证实有1支或多

支冠脉狭窄≥50%的患者[9]。
非瓣膜性房颤组(C 组):无风湿性二尖瓣狭

窄、机械/生物瓣膜、二尖瓣修 复 下 发 生 房 颤 的

患者[10]。
1.4　统计学处理

数据处理采用SPSS26.0统计学软件,计量资

料采用■x±s表示;组间比较采用单因素方差分析,
多样本均数的两两比较采用 LSD-t、Dunnett 检

验;计 数 资 料 采 用 χ2 检 验;相 关 性 分 析 采 用

Spearman相关,P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　入选者的临床基线资料

基线资料中,4组受试者性别组成、高血压病

史、糖尿病病史、钾离子、收缩压差异无统计学意

义,年龄、LVEF、NT-proBNP、sST2、cTnT、肌酐值

差异有统计学意义,见表1。

表1　研究对象的基础资料

Table1　Generaldata ■x±s

基础资料 A组(30例) B组(30例) C组(30例) D组(20例)

年龄/岁 49.04±11.370 63.26±10.4431) 55.35±12.1041) 44.05±15.558
男性/例(%) 18(29.5) 19(31.3) 15(17.3%) 9(14.8)

高血压/例(%) 10(33.3) 9(30.0) 10(33.3) 1(3.3)

糖尿病/例(%) 8(28.6) 10(35.7) 5(17.9) 5(17.9)

收缩压/mmHg 111.52±18.989 125.55±12.301 109.42±18.195 110.90±10.657
钾离子/(mmol·L-1) 4.19±0.446 4.24±0.453 4.05±0.351 4.38±0.435
NT-proBNP/(pg·ml-1) 2932.37±2188.0231)3) 3030.41±7013.8331)2) 487.72±449.9361) 197.98±399.881
cTnT/(μg·L-1) 0.03±0.034 0.13±0.4231) 0.01±0.005 0.01±0.018
LVEF/% 35.63±13.0331)3) 57.16±9.9841)2) 55.17±9.624 63.70±3.213
血肌酐/(μmol·L-1) 87.44±25.7481) 88.14±38.5771) 52.83±12.4351) 63.25±11.206
sST2/(ng·ml-1) 33.38±15.4601)3) 27.73±12.6501)2) 18.36±6.830 17.90±7.210

　　与 D组比较,1)P<0.05;与 A组比较,2)P<0.05;与B组比较,3)P<0.05。

2.2　入选者sST2水平的比较

与D 组相比,A 组患者明显升高[(33.38±
15.46)ng/ml:(17.90±7.21)ng/ml,P<0.05],
B组次之[(27.73±12.65)ng/ml:(17.90±7.21)
ng/ml,P<0.05],差异有统计学意义;C组升高不

显著[(18.36±6.83)ng/ml:(17.90±7.21)ng/
ml,P>0.05],差异无统计学意义。
2.3　血清sST2水平与心功能分级的相关性评价

以 NYHA分级将 A、B、C组共90例患者分为

4组,随心功能分级增加,sST2水平显著升高,差

异具有统计学意义,详见表2。
2.4　关联性分析

将sST2与 NYHA 分级作关联性分析,相关

系数为0.449,P=0.003,说明二者存在明显的正

相关。
2.5　sST2和 NT-proBNP诊断的敏感性和特异

性分析

依据 NYHA分级将90例受试者分为两组,心
功能良好组(NYHA Ⅰ~ⅡI级,40例),心功能较

差组(NYHA Ⅲ~Ⅳ级,50例),sST2和NT-proB-
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NP对心力衰竭严重程度诊断的准确度分别为

73.7%、92.3% (P <0.05);两指标联合诊 断 的

ROC下的 AUC为92.5%,准确率高于任一指标

单独诊断,对心力衰竭严重程度的判断具有良好的

诊断效力。见表3。

表2　不同心功能分级患者的sST2水平

Table2　sST2levelsindifferentcardiacfunctiongrades

心功能分级 例数 sST2/(ng.ml-1)

Ⅰ级 9 13.79±3.37
Ⅱ级 31 21.13±8.211)

Ⅲ级 35 30.65±13.471)2)

Ⅳ级 15 39.86±10.321)2)

P 值 0.000
F 值 16.377

　　与 NYHA Ⅰ级比较,1)P<0.05;与 NYHA Ⅱ级比

较,2)P<0.05。

表3　NT-proBNP和sST2单独诊断对心力衰竭严重程

度诊断的敏感度和特异度

Table3　Sensitivityandspecificity

项目
准确度

/%

敏感度

/%

特异度

/%

临界值/
(pg·ml-1)P 值

NT-proBNP 92.3 88.2 91.4 717.85 0.000
sST2 73.7 56.9 81.0 24.52 0.000

3　讨论

ST2是IL-1受体家族成员,于1989年被两个

致力于研究成纤维细胞的独立实验室首次鉴定出

来。位于第2染色体上的人ST2基因通过选择性

启动子剪接编码至少3种异构体:膜结合受体ST2
L、分泌型可溶性ST2(sST2)和变异型STV(主要

在胃肠道表达)[6]。在心脏,ST2L及其配体IL-33
在炎症反应和心肌组织纤维化中发挥作用[11]。IL-
33/ST2L信号通路通过减少纤维化、肥大和凋亡

来减轻心脏损伤和应激后的不良心脏重构[12-13]。
sST2是IL-33/ST2L信号转导通路中的游离型受

体,可与IL-33竞争性结合,抑制IL-33/ST2L信

号转导,从而削弱该信号通路对心脏的保护作

用[6]。因此,较高的sST2水平提示不良的心脏重

塑和心肌纤维化。在近来的研究中发现,sST2作

为一种新的机械应力生物标记物,其水平升高与心

脏肥大、纤维化、心室功能不全、心力衰竭严重程

度、心脏移植风险、心源性猝死及心血管事件密切

相关[14-25]。sST2联合其他生物学指标能够对急性

心力衰 竭 的 危 险 分 层 及 预 后 提 供 更 多 数 据 支

持[26]。特别的是,sST2不受其他标志物如 BNP、
NT-proBNP、TnI、半乳糖凝集素-3的影响,并且与

年龄、性别、BMI和心力衰竭病史无关[27]。郑丽娜

等[28]在不同水平sST2的STEMI患者PCI术后1
年 MACE发生率的研究中发现,高sST2水平组事

件发生率较高。Okar等[29]在对100例诊断为非瓣

膜性房颤并行冷冻导管消融治疗患者的研究中发

现,sST2每增加10个单位,房颤复发的风险就会

增加2.103倍。大量研究证实,sST2在不同类型

心脏疾病中均有参与,但其水平差异如何,并对病

程的进展与预后评估有何临床价值,这是本研究重

点关注的。
在本研究中发现,不同类型的心脏疾病中,

sST2水平存在差异。以扩张型心肌病升高最为显

著,这一观点在既往研究中也得到证实[30]。扩张

型心肌病以弥漫性心肌细胞肥大及间质纤维化为

病理特征[31],病程较长,治愈困难,最终可发展成

为难治性心力衰竭。其sST2水平升高显著,提示

病情进展中存在心肌纤维化与心室重构。
就冠心病患者而言,多种病因导致的血管狭窄

或痉挛使得心肌细胞缺血缺氧[32],心肌细胞代谢

发生改变,导致局部胶原沉积及纤维瘢痕产生,从
而发生心室重构。对冠心病患者进行sST2水平

的检测,可提示患者病程所处阶段,判断心室重构

程度。
非瓣膜性房颤组患者sST2水平高于健康对

照者,但差异无统计学意义,分析原因可能是由于

样本选择偏倚及患者入院偏倚所造成,研究中所纳

入非瓣膜性房颤患者大多数为阵发性房颤及持续

性房颤,且病程持续超过1年的患者占比相对较

少,房颤病程较长者常采取门诊随访方式,存在入

院偏倚,本研究中得到C、D两组sST2水平差异无

统计学意义的结论,不认为房颤患者血清sST2水

平与健康者相比无明显变化,只说明房颤发生时长

较短的患者体内sST2水平与正常人相比差异不

大,分子水平上未提示心室重构的发生,若对 C组

进行样本扩充,纳入发病时限较长患者,可能会得

到二者差异显著的统计学结论。
随着心功能分级的增加,胶原沉积、纤维母细

胞增生加重心力衰竭的进展[33-35]。随心功能的下

降,sST2水平升高,提示sST2参与心力衰竭病程

进展,在分子水平上证实了心功能恶化与心室重构

及心肌纤维化有关。目前临床中心衰诊断的常用

指标是利钠肽,与利钠肽不同的是,sST2水平与性

别、年龄、NT-proBNP、cTnT、肾功能等无关[27]。
且将sST2与 NT-ProBNP联合可以提高诊断的准

确度。
综上所述,不同类型心脏疾病的发生与发展过

程会涉及到sST2水平的变化,sST2水平存在一定

差异,以扩张型心肌病升高为显著,冠心病次之,非
瓣膜性房颤sST2水平升高不显著;sST2水平高低

与心功能分级有明显的相关性,临床中对心脏疾病
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患者进行sST2检测,可为临床医师判断疾病预后

及药物治疗方案提供可靠的证据支持。
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探讨心肌桥与冠心病的相关性
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　　[提要]　心肌桥是一种先天性的冠状动脉(冠脉)异常,表现为部分冠脉走行在心肌内。大多数患者无临床

表现,是一种良性病变。部分患者有心肌缺血、左室功能障碍、房室传导阻滞、猝死等冠心病的症状。本文对心肌

桥与冠心病的关系作一综述。
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Summary　Myocardialbridgeisacongenitalanomalyofcoronaryartery,showingthatpartofcoronaryartery
runsinmyocardium.Itisbenignlesionsandmostpatientshavenoclinicalmanifestations.However,somepa-
tientshavesymptomsofcoronaryheartdiseasesuchasmyocardialischemia,leftventriculardysfunction,atrio-
ventricularblock,suddendeath,etc.Therefore,thisarticlereviewsthecorrelationbetweenmyocardialbridgeand
coronaryheartdisease.
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　　冠状动脉(冠脉)通常分布在心脏的心外膜表

面,偶尔会节段性走行在心肌内,这段冠脉为壁冠

脉,覆盖在壁冠脉上的心肌则称为心肌桥,其特征

是在心脏收缩期受心肌压迫而引起冠脉收缩性狭

窄,这种现象就称为挤奶现象。心肌桥最常发生于

左前 降 支,发 生 率 约 为 80%,其 次 是 对 角 支 为

12%、回旋支7%、右冠脉2%[1]。由于左心室约

85%的冠脉血流是由舒张期充盈提供的[2],所以大

多数心肌桥患者没有症状,部分患者可出现心绞

痛、心肌梗死、用力时心肌缺血、猝死等症状。有

Meta分析显示心肌桥和心肌梗死的风险有关(存
在心肌桥的患者出现心肌梗死的风险是无心肌桥

患者的约3倍)[3-4]。近年来有相关病例显示心肌

桥可引起冠心病,如潍坊市人民医院1例病例报道

示:1例7岁半的儿童突发急性心肌梗死,在进行

相关检查后排除儿童常见病因(川崎病等),明确该

患儿的急性心肌梗死是由心肌桥引起的[5];汕头大

学第一附属医院相关病例报道:1例51岁男性因

持续胸痛80min入院,查心电图ST段改变、心肌

酶谱均明显升高,诊断为急性心肌梗死,后行冠脉

造影显示仅有心肌桥[6]。由此可见,心肌桥与冠心

病间存在相关性,多种机制可使心肌桥进展为缺血

·7501·


