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生长分化因子 15 在急性心肌梗死患者中的表达水平
及其临床意义
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[摘摇 要] 摇 目的摇 探讨生长分化因子 15 (GDF鄄15)在急性心肌梗死患者中的表达水平及其临床意义。 方法摇 入

选患者 84 例,包括 45 例急性心肌梗死患者和 39 例非冠心病对照者。 采用酶联免疫吸附双抗体夹心法测定 GDF鄄
15 水平。 结果摇 急性心肌梗死患者入院即刻血浆 GDF鄄15 水平高于非冠心病对照者(852郾 53 依 502郾 06 ng / L 比

652郾 87 依 370郾 29 ng / L,P = 0郾 044)。 Spearman 相关性分析显示 GDF鄄15 水平与冠状动脉积分具有相关性( r = 0郾 330,
P = 0郾 002)。 在 45 例急性心肌梗死患者进行的短期随访中,出现心血管事件组入院时 GDF鄄15 水平为 1266郾 65 依
504郾 71 ng / L,未出现心血管事件组 GDF鄄15 水平为 718郾 54 依 428郾 05 ng / L,两组之间有显著性差异(P = 0郾 001)。 结

论摇 GDF鄄15 水平在急性心肌梗死患者中显著升高。 GDF鄄15 可反映冠状动脉病变的严重程度。 GDF鄄15 可反映急

性心肌梗死患者短期预后。

摇 摇 生长分化因子 15 ( growth differentiation factor鄄
15,GDF鄄15)属于生长分化因子家族,是转化生长因

子 茁 超家族的重要成员之一[1]。 既往研究发现,
GDF鄄15 在风湿性关节炎、炎症、肿瘤、贫血等情况下

表达增加[2],近年发现 GDF鄄15 的增高与心力衰竭、
急性冠状动脉综合征、原发性肺动脉高压等疾病密

切相关[3,4]。 本研究旨在探讨 GDF鄄15 在急性心肌

梗死( acute myocardial infarction,AMI)患者中的表

达水平及其临床意义。

1摇 资料和方法

1郾 1摇 研究对象

摇 摇 2009 年 9 月至 2012 年 1 月随机选取东南大学

附属中大医院心内科患者 84 例(年龄逸60 岁),其
中 AMI 患者 45 例,非冠心病对照者(对照组) 39
例。 AMI 诊断符合通用心肌梗死的统一定义[5]。
非冠心病对照者入选标准:胸痛疑似 ACS 患者;肌
钙蛋白正常;入院期间行冠状动脉造影检查排除冠

心病。 所有入选患者排除标准:近期手术、创伤、感
染;类风湿性关节炎;肿瘤性疾病;红细胞增多症、

慢性溶血、贫血;妊娠;严重肝、肾功能不全;骨骼肌

损伤;神经元发育异常;心脏手术史;入院前半年内

曾行介入手术。
1郾 2摇 资料收集

入院后一周内完善一般临床资料的采集(基本

资料、危险因素、心血管病史、临床检查结果、临床

用药史等)。 入院当日和第二日清晨采血,检查血

常规、肝肾功能、血脂等。 所有患者均于入院后行

冠状动脉造影检查。 AMI 患者出院后 3 月内进行电

话随访了解有无心血管事件发生。
1郾 3摇 GDF鄄15 水平的测定

于入院即刻采集 3 ~ 4 mL 外周静脉血,离心取

上清。 GDF鄄15 的测定采用 ELISA,利用美国 R&D
公司提供的抗体,国内武汉中美(USCN鄄LIFE)公司

制作的试剂盒(货号 E2034h)。
1郾 4摇 统计学方法

计量数据采用x 依 s 表示,计数资料采用百分率

表示;计量资料采用 t 检验、方差分析,计数资料用

字2 检验;相关性采用 Spearman 相关性分析; P <
0郾 05为差异有统计学意义。
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2摇 结摇 果

2郾 1摇 基本特征

摇 摇 AMI 组白细胞、中性粒细胞比值、肌酐和甘油

三酯水平较对照组增高(P < 0郾 05),年龄和性别无

统计学差异(P > 0郾 05;表 1)。
2郾 2摇 血浆 GDF鄄15 水平

对照组 GDF鄄15 水平为 652郾 87 依 370郾 29 ng / L,
AMI 组 GDF鄄15 水平为 852郾 53 依 502郾 06 ng / L,两组

间的差异有统计学意义(P = 0郾 044)。
2郾 3摇 相关性分析

Spearman 相关性分析显示,GDF鄄15 水平与冠

状动脉积分显著正相关( r = 0郾 330,P = 0郾 002),提
示 GDF鄄15 水平与冠状动脉病变的严重程度相关

(表 2)。

表 1. 两组患者的基本特征

Table 1. The basic characteristics of patients in the two groups

项摇 目 AMI 组(n = 45) 对照组(n = 39)

年龄(岁) 68郾 64 依 8郾 01 67郾 85 依 7郾 73

男 /女(例) 32 / 13 25 / 14

白细胞(109 / L) 9郾 65 依 3郾 76a 6郾 73 依 1郾 89

中性细胞比值(% ) 78郾 70 依 11郾 97a 66郾 42 依 8郾 45

肌酐(滋mol / L) 88郾 53 依 25郾 05a 77郾 82 依 15郾 68

肌酐清除率(mL / min) 71郾 19 依 25郾 05 70郾 90 依 17郾 18

甘油三酯(mmol / L) 1郾 26 依 0郾 75 1郾 76 依 1郾 22

总胆固醇(mmol / L) 4郾 40 依 0郾 81 4郾 44 依 1郾 27

HDLC(mmol / L) 1郾 13 依 0郾 24 1郾 06 依 0郾 29

LDLC(mmol / L) 2郾 78 依 0郾 65 2郾 82 依 1郾 03

a 为 P < 0郾 05,与对照组比较。

表 2. GDF鄄15 水平与心血管系统危险因素及冠状动脉积分的相关性

Table 2. The relationships between GDF鄄15 levels and cardiovascular risk factors and coronary artery scores

项摇 目 GDF鄄15 < 513郾 76 ng / L 513郾 76 ng / L臆GDF鄄15
< 817郾 58 ng / L GDF鄄15逸817郾 58 ng / L r P

年龄(岁) 68郾 21 依 8郾 29 68郾 36 依 7郾 75 68郾 25 依 7郾 76 - 0郾 003 0郾 978
男(例) 19(68% ) 18(64% ) 20(71% ) 0郾 031 0郾 778
吸烟(例) 12(43% ) 16(57% ) 16(57% ) 0郾 117 0郾 329
饮酒(例) 11(39% ) 12(43% ) 14(50% ) 0郾 088 0郾 425
高血压病(例) 19(68% ) 16(57% ) 19(68% ) 0郾 000 1郾 000
糖尿病(例) 7(25% ) 8(29% ) 9(32% ) 0郾 065 0郾 560
冠状动脉积分(分) 2郾 64 依 3郾 69 5郾 64 依 6郾 53 6郾 79 依 5郾 65 0郾 341 0郾 002

2郾 4摇 随访情况

对 AMI 患者出院后 3 月内进行电话随访了解

有无心血管事件发生。 出现心血管事件组入院时

GDF鄄15 水平为 1266郾 65 依 504郾 71 ng / L,未出现心血

管事件组 GDF鄄15 水平为 718郾 54 依 428郾 05 ng / L,差
异有显著性(P = 0郾 001),提示 GDF鄄15 水平可反映

AMI 患者近期预后,可作为疾病预后的判断指标

(表 3)。

表 3. AMI 患者短期随访结果

Table 3. Short鄄term follow鄄up results of AMI patients

心血管事件 发生例数

恶性心律失常 4(9% )

心力衰竭 7(16% )

心源性休克 0(0% )

心源性猝死 2(4% )

再次发作的心肌梗死 0(0% )

3摇 讨摇 论

本研究结果显示血浆 GDF鄄15 在 AMI 患者中的

表达水平高于非冠心病对照者,与文献[6鄄9]研究

结果相似。 但本研究中所测的 GDF鄄15 水平低于国

外普遍的标准,考虑可能主要有以下原因:淤实验

方法不同;于样本量偏小;盂GDF鄄15 在我国人群中

的表达水平可能低于国外人群。 顾宇英等[10] 测定

上海地区 205 例汉族健康体检者血清 GDF鄄15 水平

亦低于国外人群表达水平。
Spearman 相关性分析显示 GDF鄄15 水平与冠状

动脉积分显著相关,提示 GDF鄄15 是一个与血管病

变的严重程度相关的指标。 而国外的一些研究结

果显示,在 ST 段抬高型心肌梗死患者中,GDF鄄15 与

年龄、糖尿病、既往心肌梗死病史、心率、Killip 分级、
BNP 等显著相关[7];GDF鄄15 在非 ST 段抬高型心肌

梗死患者中的浓度与年龄、近期吸烟史、糖尿病、肾
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脏损伤以及血浆 C 反应蛋白、白细胞介素 6、NT鄄
proBNP 均独立相关。 这提示 GDF鄄15 可能是一个与

心血管危险因素、炎症、血管病变程度以及终末器

官损伤有关的标志物。
对 AMI 组患者出院后 3 月内进行随访,结果提

示 GDF鄄15 可反映 AMI 患者近期预后,可能可作为

判断疾病预后的指标。 GDF鄄15 在 ASSENT 研究[7]

以及 GUSTO 研究[11] 中都是独立预测预后的因子。
此外,FRISC鄄II 研究[8]中发现 2079 名 NSTE鄄ACS 患

者中,入院时 GDF鄄15 升高水平对于保守治疗组患

者的预后有独立预测价值。 本研究结果提示 GDF鄄
15 可反映 AMI 患者的短期预后,但仍需加大样本

量。 此外最近研究指出通过 GDF鄄15 对 GRACE 评

分进行调整将更有助于非 NSTE鄄ACS 患者的风险评

估[12],那么 GDF鄄15 如与一些其他标志物如 NT鄄
proBNP、TnI、hs鄄CRP、MCP鄄1 等联合是否更有利于

AMI 患者的危险分层,从而更好地评估和判断患者

的预后。
对于 GDF鄄15 在心血管系统中是否存在其他作

用以及其在心血管系统中发挥作用的分子生物学

机制,目前的研究和认识才刚刚起步。 关于这一生

化标志物,目前仍有很多问题值得我们进一步研

究,从而更好地帮助我们诊断和治疗冠心病。
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