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摘要 目的：探讨血清成纤维细胞生长因子 21（FGF21）和脂联素（APN）与急性心肌梗死（AMI）后急性心力衰竭（AHF）的相关
性。方法：依据中国心力衰竭诊断和治疗指南诊断标准，纳入 140例符合纳入和排除标准且首次诊断为 AMI的患者，试验组包
括急性非 ST段抬高型心肌梗死（NSTEMI）组、NSTEMI合并 AHF组、急性 ST段抬高型心梗（STEMI）组、STEMI合并 AHF组，每
组 35例。纳入同期在医院进行体检者 70名为对照组。用 ELISA法测定每组受检者血清 FGF21与血清 APN的含量，应用相关
性分析判断两指标与 AMI及 AMI后 AHF的相关性。结果：与未合并 AHF组相比，合并 AHF组血清 FGF21含量升高（Z=-3.20），
APN含量降低（Z=-2.05），差异均有统计学意义（均 P<0.05）。与对照组相比，试验组血清 FGF21含量升高（H=165.50），血清 APN
含量降低（H=178.70），差异均有统计学意义（均 P<0.001）。相关性分析显示，血清 FGF21含量与 AMI后 AHF发病率呈正相关
（r=0.57，P<0.001），血清 APN含量与 AMI后 AHF发病率呈负相关（r=-0.82，P<0.001）。结论：血清 FGF21、APN含量与 AMI后
AHF发病率显著相关。
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Abstract Objective：To investigate the correlation of serum fibroblast growth factor 21（FGF21）and adiponectin（APN）with acute heart
failure after acute myocardial infarction（AMI）. Methods：According to the diagnostic criteria of Chinese Guidelines for the Diagnosis
and Treatment of Heart Failure，140 patients who met the inclusion and exclusion criteria and were diagnosed with AMI for the first time
were included.The experimental groups included acute non-ST elevation myocardial infarction（NSTEMI）group，NSTEMI combined
with AHF group，acute ST elevation myocardial infarction（STEMI）group，STEMI combined with AHF group.There were 35 cases in
each group. A total of 70 patients who underwent physical examination in hospital during the same period were included in the control
group.The contents of serum FGF21 and serum APN in each group were determined by ELISA，and the correlation between the two in原
dexes and AMI and AHF after AMI was determined by correlation analysis. Results：Compared with the non-AHF group，the serum
FGF21 content in the AHF group was increased（Z=-3.20），and the APN content was decreased（Z=-2.05），the differences were statisti原
cally significant（all P<0.05）.Compared with control group，serum FGF21 content in experimental groups was increased（H=165.50），
and serum APN content was decreased（H=178.70），with statistical significance（all P<0.001）.Correlation analysis showed that serum
FGF21 content was positively correlated with the incidence of AHF after AMI（r=0.57，P<0.001），and serum APN content was nega原
tively correlated with the incidence of AHF after AMI（r=-0.82，P< 0.001）. Conclusion：Serum levels of FGF21 and APN are signifi原
cantly correlated with the incidence of AHF after AMI.
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近年我国心血管疾病（cardiovascular disease，
CVD）的发生率持续升高[1]，其中急性心肌梗死（acute
myocardial infarction，AMI）是一种常见的 CVD[ 2 ]，

以起病急、病死率高、预后差为主要临床特点[3]。AMI
合并急性心力衰竭（acute heart failure，AHF）更是临
床病情重且重要预后不良指标之一，目前对于 AMI
后心力衰竭的诊治与防控策略尚缺乏统一的指导

与规范[4]。研究显示，血清成纤维细胞生长因子（FGF）
21和脂联素（APN）是心血管系统的保护因子，二者
是具有代谢调节、抗血管炎症、抗氧化应激、抗冠状

动脉斑块形成和管腔狭窄、改善心脏供血和心室重

构作用的重要代谢调节因子，二者与 CVD的发生、
发展及预后有显著相关性。本研究主要通过检测

AMI 合并或未合并 AHF 的患者以及健康人血清
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FGF21、APN水平，探讨血清 FGF21、APN与 AMI后心
功能的相关性，为疾病的早期监测提供血清学依据。

1 对象与方法

1.1 研究对象 选取 2019 年 12 月到 2021 年 12
月符合纳入和排除标准且首次诊断为 AMI的患者，
并依据《中国心力衰竭诊断和治疗指南 2018》标准，
试验组分为急性非 ST 段抬高型心肌梗死（acute
non-ST elevation myocardial infarction，NSTEMI）组、
NSTEMI合并 AHF组、急性 ST段抬高型心梗（acute
ST elevation myocardial infarction，STEMI）组、STEMI
合并 AHF组，每组 35例，共 140例。纳入 70例同
期体检者作为对照组。

1.2 研究方法

1.2.1 纳入和排除标准 纳入标准：（1）年龄跃18
岁，且约85岁。（2）依据典型心肌缺血的临床表现及
相关辅助检查，符合《急性 ST段抬高型心肌梗死诊
断和治疗指南（2019）》[5]、《急性非 ST段抬高型心肌
梗死诊断标准》[6]，符合指南诊断标准且首次诊断为

AMI者。（3）在住院期间（平均住院日：11.7 d）符合
《中国心力衰竭诊断和治疗指南 2018》[7]者诊断为急

性心力衰竭。排除标准：（1）近期有严重外伤或手术
史。（2）有严重心肌病、心脏瓣膜病的患者。（3）既往
有严重肝、肾功能不全的患者。（4）患有甲状腺功能
亢进症或其他代谢性疾病者。（5）患有肿瘤性疾病
者。（6）慢性阻塞性肺疾病患者或重度感染性疾病
者。（7）各种急慢性血液病。（8）患有自身免疫性疾
病者。（9）碘制剂过敏者。（10）哺乳期、妊娠期妇女。
（11）不愿意参加研究者。对照组的入选标准：同期
进行体检者，志愿参加该临床试验且能充分了解本

实验并配合完成实验者，签署知情同意书后入组。

1.3 方法

1.3.1 一般基线资料 收集性别、年龄、既往病史、

吸烟饮酒史、体重指数（BMI）、Killip分级等。
1.3.2 观察指标 比较不同组受试者血清 FGF21、
APN表达水平。所有受试者禁食 8 h后，于入院当天

抽取空腹静脉血 5 mL，一部分送检，用于检测生化
指标等常规项目。剩下部分离心后取上清液置于 EP
管中，编号并记录相关基本信息，保存于-80益冰箱
待检测。采用 ELISA检测所有受试者血清 FGF21、
APN表达水平，并记录相应数据。试验过程应严格
避免交叉感染。

1.4 统计学处理 采用 SPSS 27.0 进行数据的处
理，对各组数据进行正态性检验（Kolmogorov -
Smirnov 检验）和方差齐性检验，服从正态分布的计
量资料采用均数依标准差表示，多组之间比较采用
单因素方差分析，两两比较采用 Bonferroni检验。不
服从正态分布的计量资料采用中位数和四分位数

间距表示，多组之间比较采用非参数检验（Kruskal-
Wallis 检验），两两比较采用 Mann-Whitney U检验。
计数资料用率[n（%）]表示，组间比较采用 字2检验。
检验水准为 琢=0.05。分析两指标与 AMI后心功能的
相关性，对服从正态分布的指标采用线性相关分

析，对服从偏态分布或等级分布的指标采用秩相关

分析，检验水准 琢= 0.05。
2 结果

2.1 一般资料比较 各组间性别、体重指数（BMI）、
饮酒史、急诊冠状动脉介入手术（PCI）无统计学差
异（均 P>0.05）。与对照组相比，试验组年龄、高血
压、糖尿病、吸烟比例明显升高，且差异具有统计学

意义（均 P<0.001），见表 1。
2.2 各组间实验室相关资料比较 与对照组相比，

试验组血清 N末端 B型脑利钠肽（NT-proBNP）、C
反应蛋白（CRP）、肌酐、肌钙蛋白（cTnI）、肌酸激酶
同工酶（CK-MB）含量升高，左室射血分数（LVEF）
降低（均 P<0.001）。各组之间血清总胆固醇（TC）、低
密度脂蛋白-胆固醇（LDL-C）水平差异不具有统计
学意义（均 P>0.05），见表 2。
2.3 各组间受试者血清 FGF21、APN表达水平比较
与未合并 AHF组相比，合并 AHF组血清 FGF21含
量升高（340.48 pg/mL vs. 265.32 pg/mL，Z=-3.20），

注：BMI：体重指数；NSTEMI：急性非 ST段抬高型心肌梗死；STEMI：急性 ST段抬高型心肌梗死；AHF：急性心力衰竭；PCI：冠状动脉介入手
术；与单 STEMI组相比，*P<0.001；与单 NSTEMI组相比，**P<0.001

表 1 各组间一般资料的比较[n（%），M（P25，P75），x依s]
Tab.1 The comparison of general information among all groups[n（%），M（P25，P75），x依s]

变量
STEMI合并 AHF组

（n=35）
单 STEMI组
（n=35）

NSTEI合并 AHF组
（n=35）

单 NSTEMI组
（n=35）

对照组
（n=70） F/H/字2 P

男 24（69.0） 29（83.0） 16（46.0） 24（69.0） 33（47.0） 4.42 <0.352
年龄（岁） 66.71依14.12* 60.03依11.75 73.66依11.12** 67.40依11.21 66.00（57.80，71.00） 21.34 <0.001
BMI（kg/m2） 22.49（20.76，25.97） 23.53（22.09，25.43） 23.81（19.59，28.03） 24.35（21.32，27.38） 22.93（21.23，24.22） 8.07 >0.05
高血压 19（54） 20（57） 27（77） 25（71） 16（23） 38.28 <0.001
糖尿病 14（40） 5（14） 22（63） 7（20） 17（24） 25.98 <0.001
吸烟 11（31） 20（57） 8（23） 22（63） 9（13） 37.65 <0.001
饮酒 6（17） 7（20） 5（14） 9（26） 14（20） 0.40 >0.05
急诊 PCI（个） 4 6 5 5 0 1.69 >0.05
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表 2 各组间实验室相关资料比较[M（P25，P75），x依s]
Tab.2 The comparison of laboratory data among all groups[M（P25，P75），x依s]

指标
STEMI合并 AHF组

（n=35）
单 STEMI组
（n=35）

NSTEMI合并 AHF组
（n=35）

单 NSTEMI组
（n=35）

对照组
（n=70） F/H P

NT-proBNP
（pg/mL）

4 180.20
（3 293.00，7 122.00）*

388.00
（211.00，913.00）

3 692.00
（3 077.56，8 130.00）**

285.30
（194.00，595.00）

80.50
（61.00，148.45） 160.85 <0.001

CRP（mg/L） 5.88（3.42，30.70）* 3.78（2.57，5.29） 8.23（5.11，41.90）** 4.25（2.82，12.60） 2.03（1.33，3.00） 22.79 <0.001
肌酐（滋mol/L） 87.88（69.37，106.65） 77.88（59.37，96.39） 89.10（66.90，127.10） 67.90（56.60，78.40）58.75（49.78，70.83） 46.70 <0.001
总胆固醇（mmol/L） 4.50（4.02，5.16） 4.71（3.58，5.84） 4.59（3.53，5.65） 4.39（3.77，5.81） 4.28（3.68，4.95） 5.15 >0.05
LDL-C（mmol/L） 3.00依0.83 3.04依1.00 2.94依0.85 3.16依1.14 2.69依0.96 1.93 >0.05
c-TnI（ng/L） 13.37（10.28，18.89）* 10.86（6.39，18.01） 2.99（0.06，2.64）** 1.34（1.02，2.23） 0.01（0.00，0.01） 166.57 <0.001
CK-MB（ng/L） 127.00（96.00，154.00）* 62.90（31.10，175.00）34.00（14.00，62.80）** 24.00（12.60，32.00） 9.00（6.00，13.00） 127.58 <0.001
LVEF（%） 43.00（34.42，51.58）* 59.00（57.00，61.00） 43.20（35.05，51.35）** 57.31（52.45，62.17）63.00（61.00，64.00）139.33 <0.001

注：NSTEMI：急性非 ST段抬高型心肌梗死；STEMI：急性 ST段抬高型心肌梗死；AHF：急性心力衰竭；NT-proBNP：N末端 B型脑利钠肽；
CRP：C反应蛋白；LDL-C：低密度脂蛋白-胆固醇；cTnI：肌钙蛋白 I；CK-MB：肌酸激酶同工酶；LVEF：左室射血分数；与单 STEMI组相比，*P<
0.001；与单 NSTEMI组相比，**P<0.001

APN含量降低（7.01 pg/mL vs. 8.56 pg/mL，Z=-2.05），
差异均有统计学意义（均 P<0.05）。与对照组相比，

试验组血清 FGF21 含量升高（H =165.50），血清
APN含量降低（H=178.70，均 P<0.001），见表 3。

表 3 各组间受试者血清 FGF21和 APN的比较[M（P25，P75）]
Tab.3 The comparison of serum FGF21 and APN among all groups[M（P25，P75）]

指标
STEMI合并 AHF组

（n=35） 单 STEMI组（n=35） NSTEMI合并 AHF组
（n=35） 单 NSTEMI组（n=35） 对照组（n=70） H P

FGF21（pg/mL）330.3（320.67，380.94）* 267.7（251.94，276.06）345.2（307.97，382.51）** 258.2（248.28，274.08）200.8（161.69，239.97）165.50 <0.001

APN（pg/mL） 6.99（6.62，7.44）* 8.43（7.72，9.14） 6.86（5.95，7.77）** 8.85（8.17，9.53） 14.93（13.97，15.89） 178.70 <0.001

注：NSTEMI：急性非 ST段抬高型心肌梗死；STEMI：急性 ST段抬高型心肌梗死；AHF：急性心力衰竭；FGF21：成纤维细胞生长因子 21；
APN：脂联素；与单 STEMI组相比，*P<0.001；与单 NSTEMI组相比，**P<0.001

2.4 血清 FGF21、APN与 AMI后 AHF发生率的相
关性分析 与对照组相比，血清 FGF21含量与 AMI
后 AHF呈正相关（r=0.57，P<0.001），血清 APN含量
与 AMI后 AHF呈负相关（r=-0.82，P<0.001）。
3 讨论

近年来，AMI发病率、死亡率及再住院率呈不
断上升趋势[8]。AMI患者冠状动脉病变导致冠状动
脉供血不足，引发心肌缺血缺氧坏死，进而导致心

功能严重下降，可能诱发心力衰竭和（或）心源性休

克。AHF是 AMI患者的严重并发症之一，其病情紧
急且危重，是 AMI死亡的独立危险因素，患者心功
能严重障碍常伴发心律失常或心源性休克，进一步

增加死亡率[9]。美国心脏协会 2020年报道的《心脏
病和卒中统计》中指出，对首次确诊为 AMI的>45
岁的患者进行 5 年随访后发现，16%耀22%的 AMI
患者将合并 AHF，严重降低了患者的生存质量[10]。

AMI合并 AHF的患者病情重，病死率高，其治疗具
有时间紧迫性，做到尽早诊断和治疗，对于降低死

亡率和改善患者预后具有重要的临床意义。

研究显示，与 AMI组相比，AMI合并 AHF组血
清 NT -proBNP、cTnI、CK -MB 含量显著升高，而
LVEF降低，表明 4种指标对于 AMI后发生 AHF具
有重要预测价值[11]。但也有报道指出上述 4种指标

特异性低，易受基因遗传、环境及生物学行为等因

素的影响。因此，寻找能反映疾病的病理生理改变，

具有更高疾病预测风险能力的生物学指标具有重

要意义。研究表明，FGF21、APN等糖脂代谢调节因
子，与 AMI、心肌缺血-再灌注、心室重构和心功能
密切相关，可作为判断 AMI后急性心力衰竭的新型
生物标志物[12]。

FGF21是一种重要的具有内分泌功能的生长代
谢调节因子[13]，可以通过调节糖脂代谢、抗炎、抗氧

化应激等方式抑制冠状动脉粥样硬化的发生和发

展，并参与血管内皮的生成过程，通过抗细胞凋亡、

降低损伤血管内皮细胞通透性等方式促进损伤血

管的修复[14]。研究发现，心肌缺血的小鼠敲除 FGF21
基因后梗死心肌面积明显升高[15]，给予外源性FGF21
后，可增加小鼠梗死心肌边缘区毛细血管密度，减

少心肌梗死面积，改善心功能，表明 AMI 后 FGF21
的表达水平升高可能是一种机体代偿性心肌保护

机制，血清 FGF21含量与疾病严重程度具有相关
性，有助于临床用于评估患者心肌细胞缺血及心功

能情况，同时可能是心肌细胞保护的一种潜在治疗

靶点。近年来关于 APN的研究逐渐增加，APN是一
种主要由脂肪组织合成的蛋白质[16]，通过抑制炎症

因子的表达和黏附，激活AMP活化蛋白激酶（AMPK）/
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信号转导与转录激活因子 3（STAT3）通路，发挥促进
血管舒张、抗炎和抗氧化应激反应等心血管系统的

保护作用[17]，抑制心肌细胞凋亡。APN还可以改善胰
岛素抵抗，促进脂肪酸氧化，并调节血脂水平，从而

保护心血管系统。研究证明，在 AMI后，机体处于胰
岛素抵抗状态，糖脂代谢功能障碍，心肌细胞凋亡

明显增多，心脏收缩舒张功能障碍，导致心功能降

低[18]。有研究指出，抑制 APN激活核因子 E2相关因
子 2 /血红素加氧酶 1（Nrf2/HO-1）的作用后，机体乳
酸脱氢酶、CK-MB、心肌细胞凋亡率及 B淋巴细胞瘤2
基因相关 X凋亡调节因子（Bax）等促凋亡分子表达
水平明显上升，表明 APN可以通过激活Nrf2/HO-1
通路发挥抗氧化和细胞凋亡等心肌细胞保护作用[19]。

有证据表明脂肪细胞中 FGF21和过氧化物酶
体增殖物激活受体（PPAR）酌 之间存在自分泌环，
FGF21 活化 FGR1/茁-klotho 受体复合物后，PPAR酌
被激活，然而 PPAR酌对 APN的转录和分泌具有关
键作用，提示 PPAR酌可能为 FGF21调节 APN表达
和分泌的介质。FGF21通过 PPAR酌上调 APN的表
达，同时活化的 PPAR酌具有诱导 FGF21的分泌的
作用，从而形成正反馈进一步促进 APN的表达[20]。

Lin 等 [21]研究发现，FGF21 和载脂蛋白 E 双基因敲
除小鼠血清 APN mRNA的表达明显低于仅敲除载
脂蛋白 E基因小鼠，也提示 FGF21对 APN的表达具
有促进作用。

本研究发现，与未合并 AHF组相比，NSTEMI合
并 AHF组、STEMI合并 AHF组患者血清 FGF21水
平升高，APN水平降低。血清 FGF21和 APN水平与
急性心肌梗死后 AHF发生风险显著关联。相比之
下，对照组血清 FGF21水平最低，APN含量最高，且
差异均具有统计学意义。通过相关性分析发现血清

FGF21水平与 AMI后 AHF的发病率呈正相关，血
清 APN水平与 AMI后 AHF的发病率呈负相关，表
明血清 FGF21水平的升高、APN水平的降低可能预
示着 AHF风险的增加。

本研究结果与国内外现有研究一致，显示血清

FGF21、APN表达水平与 AMI后心力衰竭具有显著
相关性，是心血管疾病的影响因素，在保护心肌组

织、维持左室机械功能和预防心血管事件方面发挥

着关键作用。血清水平检测可能为 AMI患者的临床
管理提供新的策略，对于及时诊断和有效治疗、提

高治疗效果、降低死亡率、改善患者的长期预后具

有重要的临床意义。
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