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［摘要］　目的　探讨摄食抑制因子１（ｎｅｓｆａｔｉｎ１）水平对急性ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）患
者经皮冠状动脉介入治疗（ＰＣＩ）后长期预后的预测价值。方法　纳入行ＰＣＩ的初发急性ＳＴＥＭＩ患
者１１５例，采用酶联免疫吸附试验检测ＰＣＩ后次日清晨空腹血ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平。根据血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１
水平中位数（１２５．３４９ｇ／ｍｌ），将患者分成高表达组５７例和低表达组５８例，比较两组患者的血桨
ｎｅｓｆａｔｉｎ１、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、氨基末端脑钠肽前体（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）等临床资料。患者出院后进行为
期２年的随访，记录主要不良心血管事件（ＭＡＣＥ）的发生情况。采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估
ＳＴＥＭＩ患者ＰＣＩ后发生 ＭＡＣＥ的危险因素。采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析评估患者血染 ｎｅｓｆａｔｉｎ１与
ＮＴｐｒｏＢＮＰ及ＣＲＰ的相关性。结果　１１５例患者中有 ３１例发生 ＭＡＣＥ，发生 ＭＡＣＥ患者血浆
ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平低于未发生ＭＡＣＥ［（４６．２９±１８．９２）ｐｇ／ｍｌ比（１２５．２３±４０．１５）ｐｇ／ｍｌ，Ｐ＜０．００１］。
低表达组年龄、ＢＭＩ、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、心肌肌钙蛋白Ｔ（ｃＴｎＴ）、ＣＲＰ、ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平及年龄
＞７５岁、合并高血压、糖尿病、ｋｉｌｌｉｐ心功能分级Ⅲ～Ⅳ级患者比例均高于高表达组，左心室射血分
数（ＬＶＥＦ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）水平及ｋｉｌｌｉｐ心功能分级Ⅱ级患者比例均低于高表达组
（Ｐ＜０．０５）。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，高龄、高水平ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ＣＲＰ、低水平ｎｅｓｆａｔｉｎ１
是ＳＴＥＭＩ患者ＰＣＩ后发生ＭＡＣＥ的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，ＳＴＥＭＩ
患者血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１与ＮＴｐｒｏＢＮＰ及ＣＲＰ水平均呈现负相关（ｒ＝－０．６３８，Ｐ＜０．００１；ｒ＝－０．７５４，
Ｐ＜０．００１）。结论　血浆低水平ｎｅｓｆａｔｉｎ１可能提示急性ＳＴＥＭＩ患者ＰＣＩ后长期预后不良。

［关键词］　摄食抑制因子１；　急性ＳＴ段抬高型心肌梗死；　经皮冠状动脉介入治疗；　预后
［中图分类号］　Ｒ５４１．４　　　　［文献标识码］　Ａ

　　近年来，急性ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）的发
病率呈上升趋势，经皮冠状动脉介入治疗（ＰＣＩ）是
ＳＴＥＭＩ患者首选的再灌注治疗方法［１］。但ＰＣＩ后引起
主要不良心血管事件（ＭＡＣＥ）的发生率仍较高。因
此，寻找可以有效预测 ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ预后的临床标
志物具有重要意义。摄食抑制因子１（ｎｅｓｆａｔｉｎ１）在能
量代谢中发挥关键调节作用，可调节血压、心率、心肌

细胞代谢和通透性［２］。既往研究发现，急性心肌梗死

患者血清ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平下降［３］。Ｓｉｖｒｉ等［４］研究发现，

ｎｅｓｆａｔｉｎ１在ＳＹＮＴＡＸ评分较高的ＳＴＥＭＩ患者中表达水
平较低，且其水平与 ＳＴＥＭＩ患者的无复流现象有关。
因此，本研究旨在探讨ｎｅｓｆａｔｉｎ１对行ＰＣＩ的ＳＴＥＭＩ患
者长期预后的预测价值。

对象与方法

１．对象：２０１６年１月～２０１８年１月我院收治的行
ＰＣＩ的初发急性 ＳＴＥＭＩ患者１１５例，其中男７２例，女
４３例，年龄１８～７８岁。纳入标准：（１）符合中华医学
会心血管病学分会发布的诊断标准确诊为初发急性

ＳＴＥＭＩ；（２）发病２４ｈ内接受 ＰＣＩ治疗；（３）ｋｉｌｌｉｐ心功
能分级≥Ⅱ级；（４）临床资料完整。排除标准：（１）既
往有任何原因导致的心力衰竭；（２）慢性感染或恶性
肿瘤；（３）严重肝、肾、肺功能不全；（４）妊娠期或哺乳
期。本研究经我院伦理委员会批准，所有患者均签署

知情书。

２．方法
（１）样本采集与检测：患者行 ＰＣＩ次日清晨抽取

空腹肘静脉血５ｍｌ，室温放置３０ｍｉｎ，５０００ｒ／ｍｉｎ离心
１０ｍｉｎ，分离血浆。采用酶联免疫吸附试验检测血浆
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ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平。此外，检测所有患者血浆氨基末端脑
肽前体（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）、心肌肌钙蛋白 Ｔ（ｃＴｎＴ）、Ｃ反应
蛋白（ＣＲＰ）和其他生化指标［包括血肌酐（ＳＣｒ）、总胆
固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇
（ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、糖化血红蛋
白（ＨｂＡ１ｃ）］。

（２）预后观察：患者出院后进行为期２年的随访，
每３个月１次。随访方式为电话或门诊。随访内容包
括急性心力衰竭、心源性休克、再发心肌梗死、严重心

律失常（指可引起严重血流动力学障碍、短暂意识丧

失或猝死等危急状态的心律失常）、死亡等ＭＡＣＥ。若
患者死亡则终止随访。

３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分
析。正态分布计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组间比较采用
ｔ检验；不符合正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表
示，组间比较采用非参数秩和检验；计数资料以例数和

百分比表示，两组间比较采用 χ２检验。采用多因素
ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析评估 ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ后发生 ＭＡＣＥ
的危险因素。相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析。以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　　果

１．发生ＭＡＣＥ和未发生ＭＡＣＥ患者血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１
水平的比较：１１５例患者中有 ３１例发生 ＭＡＣＥ（包
括急性心力衰竭１５例、心源性休克６例、再发心肌梗
死５例、严重心律失常３例、死亡２例），８４例未发生

ＭＡＣＥ。发生 ＭＡＣＥ患者血浆 ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平低于未
发生ＭＡＣＥ患者［（４６．２９±１８．９２）ｐｇ／ｍｌ比（１２５．２３
±４０．１５）ｐｇ／ｍｌ］，差异有统计学意义（ｔ＝１４．５０１，Ｐ＜
０．００１）。

２．血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１高表达组和低表达组患者临床资
料比较：以血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平中位数（１２５．３４ｐｇ／ｍｌ）
为界，将１１５例患者分为高表达组 ５７例和低表达组
５８例。低表达组年龄、ＢＭＩ及年龄 ＞７５岁、合并高血
压、合并糖尿病、ｋｉｌｌｉｐ心功能分级Ⅲ ～Ⅳ级患者比例
高于高表达组，左心室射血分数（ＬＶＥＦ）及 ｋｉｌｌｉｐ心功
能分级Ⅱ级患者比例低于高表达组（Ｐ＜０．０５），而两组
患者其余指标比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表１。
　　３．血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１高表达组和低表达组患者实验
室检查结果比较：低表达组患者ＨＤＬＣ水平低于高表
达组，ＨｂＡ１ｃ、ｃＴｎＴ、ＣＲＰ和 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平均高于高
表达组（Ｐ＜０．０５），而两组患者其余指标比较差异均
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。
　　４．ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ后发生 ＭＡＣＥ的危险因素分
析：以发生 ＭＡＣＥ为因变量（发生 ＭＡＣＥ＝１，未发生
ＭＡＣＥ＝０），以表１和表２中差异具有统计学意义的
指标为自变量，进行多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，因部分
自变量间存在显著相关性（相关系数 ＞０．６），故最终
将年龄、高血压、糖尿病、ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ＨＤＬＣ、ＣＲＰ及
ｎｅｓｆａｔｉｎ１共７个自变量纳入方程进行计算，结果显
示，高龄、高水平ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ＣＲＰ、低水平ｎｅｓｆａｔｉｎ１

表１　血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１高表达组和低表达组患者临床资料比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁）

年龄＞７５岁
［例，（％）］

ＢＭＩ
（ｋｇ／ｍ２）

高血压

［例，（％）］
糖尿病

［例，（％）］
吸烟

［例，（％）］
高表达组 ５７ ３４／２３ ６１．３７±６．８９ ２１（３６．８４） ２１．８６±３．４２ ２３（４０．３５） １８（３１．５８） １７（２９．８２）
低表达祖 ５８ ３８／２０ ６７．２３±４．３５ ４０（６８．９６） ２３．７９±３．２７ ３７（６３．７９） ３４（５８．６２） ２３（３９．６６）
χ２／ｔ值 ０．４２３ ５．４３０ １１．９１０ ３．０９３ ６．３３１ ８．４８６ １．２２５
Ｐ值 ０．５１６ ＜０．００１ ０．００１ ０．００２ ０．０１２ ０．００４ ０．２６８

组别 例数
心率

（次／分）
收缩压

（ｍｍＨｇ）
舒张压

（ｍｍＨｇ）
ＬＶＥＦ
（％）

ＬＶＥＤＤ
（ｍｍ）

ｋｉｌｌｉｐ心功能分级［例，（％）］
Ⅱ级 Ⅲ～Ⅳ级

高表达组 ５７ ７６．８９±８．９４ １２８．７５±１９．３４ ７９．３０±１５．１３ ５４．１４±９．２１ ５３．０８±５．９４ ４８（８４．２） ９（１５．８）
低表达祖 ５８ ８０．１７±１０．１２ １３０．２８±１６．４６ ８１．０５±１２．９８ ４６．７８±９．４５ ５２．３５±６．１７ ３２（５５．２） ２６（４４．８）
χ２／ｔ值 １．８４１ ０．４５７ ０．６６６ ４．２２９ ０．６４６ １１．４００
Ｐ值 ０．０６８ ０．６４８ ０．５０７ ＜０．００１ ０．５１９ ０．００１
　　注：ＬＶＥＤＤ：左心室舒张末期内径

表２　血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１高表达组和低表达组患者实验室检查结果比较（珋ｘ±ｓ）

组别 例数
ＳＣｒ

（μｍｏｌ／Ｌ）
ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＴＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
ＬＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＨＤＬＣ
（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＨｂＡ１ｃ
（％）

ｃＴｎＴ
（μｇ／Ｌ）

ＣＲＰ
（ｍｇ／Ｌ）

ＮＴｐｒｏＢＮＰ
［ｎｇ／Ｌ，Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

高表达组 ５７ ８９．１２±１８．３９ ４．２１±１．３５ １．５１±０．４３ ２．８６±０．８７ １．１５±０．２６ ６．１３±１．４９ ３６．１８±８．４０ ３．２７±１．１９ ８１５．０（５８８．５，９５２．０）
低表达祖 ５８ ９１．７８±２０．４４ ４．５９±１．４７ １．６９±０．６２ ２．９３±０．９５ ０．８９±０．２１ ６．７８±１．６１ ４６．５２±１０．２３ ６．４５±１．３４ １７０９．０（１３３７．５，１８６７．０）
ｔ／ｕ值 ０．７３３ １．４４３ １．８０６ ０．４１２ ５．９０４ ２．２４６ ５．９１８ １３．４４８ １６６．０００
Ｐ值 ０．４６５ ０．１５２ ０．０７４ ０．６８１ ＜０．００１ ０．０２７ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１
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是ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ后发生 ＭＡＣＥ的独立危险因素
（Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　ＳＴＥＭＩ患者ＰＣＩ后发生ＭＡＣＥ危险因素的
多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

因素 β值 Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ

年龄 ０．０４１ ０．００７ １．０７６ １．００２～１．０９５
高血压 ０．６２３ ０．０７９ １．８３５ １．１４９～２．８２７
糖尿病 ０．４１５ ０．３２６ １．４２８ ０．９３１～１．９５６
ＮＴｐｒｏＢＮＰ ０．６３２ ＜０．００１ １．７５９ １．３２５～２．３０４
ＨＤＬＣ ０．３７４ ０．４５８ １．０９５ ０．６５９～１．７４６
ＣＲＰ ０．３２８ ０．０２４ ２．１３１ １．７２５～４．１５５
ｎｅｓｆａｔｉｎ１ －０．６９４ ０．０１４ ０．７２６ ０．５５３～０．９４２

　　５．ＳＴＥＭＩ患者血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１与ＮＴｐｒｏＢＮＰ及ＣＲＰ
的相关性分析：Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析结果显示，患者血
浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１与ＮＴｐｒｏＢＮＰ及ＣＲＰ水平均呈负相关
（ｒ＝－０．６３８，Ｐ＜０．００１；ｒ＝－０．７５４，Ｐ＜０．００１）。

讨　　论

本研究结果显示，发生 ＭＡＣＥ患者血浆 ｎｅｓｆａｔｉｎ１
水平低于未发生ＭＡＣＥ患者；血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１低表达组
年龄、ＢＭＩ及年龄 ＞７５岁、合并高血压、糖尿病、ｋｉｌｌｉｐ
心功能分级Ⅲ ～Ⅳ级患者比例高于高表达组，ＬＶＥＦ
及ｋｉｌｌｉｐ心功能分级Ⅱ级患者比例均低于高表达
组；多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，高龄、高水平
ＮＴｐｒｏＢＮＰ和 ＣＲＰ、低水平 ｎｅｓｆａｔｉｎ１是 ＳＴＥＭＩ患者
ＰＣＩ后发生 ＭＡＣＥ的独立危险因素；ＳＴＥＭＩ患者血浆
ｎｅｓｆａｔｉｎ１与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ及 ＣＲＰ水平均呈负相关。上
述结果提示血浆 ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平降低与 ＳＴＥＭＩ患者
ＰＣＩ后发生ＭＡＣＥ密切相关。

Ｎｅｓｆａｔｉｎ１是２００６年由日本学者 Ｏｈ等在大鼠下
丘脑内发现的一种含有８２个氨基酸的前体神经肽，随
后的研究发现其在多种动物的中枢神经系统和外周组

织中均有表达［５］。ｎｅｓｆａｔｉｎ１最初被认为是一个饱腹
感分子，通过肾上腺皮质系统调控食欲和代谢。目前

的研究证实ｎｅｓｆａｔｉｎ１具有多种生物学功能，如调节脂
肪细胞的生长和分化、炎症、温度调节、胰腺胰岛素的

分泌、葡萄糖稳态等［２］。ｎｅｓｆａｔｉｎ１在心血管疾病中也
具有调节功能，其在急性心肌梗死患者血清中的表达

水平降低［６］。腹腔注射 ｎｅｓｆａｔｉｎ１能够缓解心肌缺血
大鼠模型再灌注损伤，这可能与其调控心肌细胞自噬、

炎症和凋亡有关［７］。本研究发现，发生 ＭＡＣＥ患者血
浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平低于未发生ＭＡＣＥ患者，这与既往研
究中ｎｅｓｆａｔｉｎ１与ＳＴＥＭＩ患者 ＳＹＮＴＡＸ评分呈负相关
的结果一致［４］。据文献报道，ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平与 ＳＴＥＭＩ
患者无复流现象有关，无复流现象为 ＰＣＩ后发生

ＭＡＣＥ及不良预后的独立危险因素［４］。本研究进一步

探讨ｎｅｓｆａｔｉｎ１与 ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ后发生 ＭＡＣＥ的关
系，结果显示，低水平 ｎｅｓｆａｔｉｎ１是 ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ后
发生ＭＡＣＥ的独立危险因素。

ＮＴｐｒｏＢＮＰ是心肌损伤的一项重要标志物，在发
生ＳＴＥＭＩ的２４ｈ达到峰值［８］。ＣＲＰ是心血管疾病的
一项重要炎症标志物，其与 ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ再灌注损
伤有关，可能作为 ＭＡＣＥ发生的一项标志物［９１０］。本

研究也进一步验证了ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ＣＲＰ水平与ＳＴＥＭＩ
患者ＰＣＩ术后发生 ＭＡＣＥ相关。本研究结果显示，血
浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ及 ＣＲＰ水平均呈负相关。
进一步证实了血浆 ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平降低与 ＳＴＥＭＩ患者
ＰＣＩ后发生ＭＡＣＥ密切相关。

总之，血浆ｎｅｓｆａｔｉｎ１水平降低是ＳＴＥＭＩ患者 ＰＣＩ
后长期预后不良的独立危险因素，因此在临床上应该

重视其变化，及早识别高危患者并尽早预防，尽可能地

提高患者的生存率和生活质量。但由于本研究样本量

较小，且为单中心研究，结论有待多中心、大样本的研

究进一步证实。
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