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　　【摘要】　目的：观察分析血清可溶性信号素４Ｄ（Ｓｅｍａ４Ｄ）水平与急性ＳＴ段抬高型

心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）患者近期预后的相关性。　方法：选取２０１７年６月至２０１８年６月收

治的１００例接受经皮冠状动脉介入术（ＰＣＩ）的ＳＴＥＭＩ患者，依据基线血清Ｓｅｍａ４Ｄ中位

数水平，将患者分为 Ｓｅｍａ４Ｄ 低值组（≤９．１４ｎｇ／ｍＬ）５７例和 Ｓｅｍａ４Ｄ 高值组

（＞９．１４ｎｇ／ｍＬ）４３例。收集两组一般资料，比较两组随访期间心血管不良事件发生率，

分析预后影响因素。　结果：Ｓｅｍａ４Ｄ低值组的收缩压和左室射血分数均高于Ｓｅｍａ４Ｄ

高值组（犘＜０．０５）；Ｓｅｍａ４Ｄ高值组心血管不良事件发生率明显高于Ｓｅｍａ４Ｄ低值组

（犘＜０．０５）；Ｓｅｍａ４Ｄ＞９．１４ｎｇ／ｍＬ、左室射血分数是影响ＳＴＥＭＩ患者预后的独立危险

因素（犘＜０．０５）。　结论：血清可溶性Ｓｅｍａ４Ｄ水平升高对行ＰＣＩ的ＳＴＥＭＩ患者预后具

有重要预测价值。
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　　急性ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）为急性心

肌梗死（ＡＭＩ）的常见类型，其病理基础主要是冠状

动脉斑块损伤诱发急性闭塞性血栓［１］。随着经皮冠

状动脉介入术（ＰＣＩ）的广泛开展，ＡＭＩ患者预后得

到明显改善，但不同患者的预后仍存在一定差异［２］。

既往研究表明，肌钙蛋白、脑钠肽等指标与ＡＭＩ病

情严重程度有关，但对预测患者预后存在局限性［３］。

信号素４Ｄ（Ｓｅｍａ４Ｄ）为Ⅰ型跨膜糖蛋白分子，表达

于血小板表面，随血小板活化裂解脱落而形成可溶

性Ｓｅｍａ４Ｄ
［４］。有研究显示，血清可溶性Ｓｅｍａ４Ｄ

与动脉粥样硬化的发生发展密切相关［５］。本研究旨

在探讨血清可溶性Ｓｅｍａ４Ｄ与ＳＴＥＭＩ患者近期预

后的关系。

１　对象与方法

１．１　研究对象

选取２０１７年６月至２０１８年６月清远市人民医

院收治的１００例接受ＰＣＩ的ＳＴＥＭＩ患者，所有患

者符合２０１５年《急性ＳＴ段抬高型心肌梗死诊断和

治疗指南》的诊断标准［６］，均为首次诊断ＳＴＥＭＩ，且

均于发病１２ｈ内完成ＰＣＩ。

排除合并严重心肾功能障碍、肝癌、慢性肝炎、

肝硬化、急性肝胆疾病者，既往有心源性休克、心力

衰竭等病史者。

依据患者基线血清可溶性Ｓｅｍａ４Ｄ中位数水

平，将其分为Ｓｅｍａ４Ｄ低值组（≤９．１４ｎｇ／ｍＬ）５７例

和Ｓｅｍａ４Ｄ高值组（＞９．１４ｎｇ／ｍＬ）４３例。Ｓｅｍａ４Ｄ

低值组男性３１例，女性２６例；年龄３９～７１岁，平均

（５１．８６±９．２４）岁；高血压３９例，糖尿病１８例。

Ｓｅｍａ４Ｄ高值组男性１９例，女性２４例；年龄４２～

６９岁，平均（５２．４４±１３．０６）岁；高血压３４例，糖尿

病１５例。本研究经医院伦理学委员会审批，入组患

者及其家属均知情同意。

１．２　方法

收集两组患者性别、年龄、既往病史及住院期间

的病理资料、治疗情况、用药情况等临床资料。于患

者入院即刻采集５ｍＬ外周静脉血，经离心后取上清

液，置于－８０℃的冰箱中待检。采用酶联免疫吸附

法检测血清中Ｓｅｍａ４Ｄ水平，试剂盒购自赛默飞世尔

科技公司，均严格按照试剂盒说明书进行操作。采用

彩色多普勒超声仪测量左室射血分数（ＬＶＥＦ）。

１．３　随访

于治疗后进行随访，随访截至２０１９年６月３０日，

比较两组心血管不良事件发生率，心血管不良事件定

义为心肌梗死再次复发、再次血运重建、心力衰竭及及

心源性死亡。

１．４　统计学分析

采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计学分析，符合正

态分布的计量资料采用狋检验，非正态分布的计量

资料采用ＫｒｕｓｋａｌＷａｌｌｉｓ检验；计数资料以百分数

表示，组间比较采用卡方检验，危险因素分析采用

Ｃｏｘ回归分析法，以犘＜０．０５为差异有统计学

意义。

２　结果

２．１　两组一般临床资料比较

两组性别、年龄、舒张压、心率、高血压、糖尿

病、双支及三支血管病变的差异均无统计学意义；

Ｓｅｍａ４Ｄ低值组收缩压和ＬＶＥＦ高于Ｓｅｍａ４Ｄ高值

组（犘＜０．０５），见表１。

表１　两组一般临床资料比较

项目 Ｓｅｍａ４Ｄ低值组（狀＝５７） Ｓｅｍａ４Ｄ高值组（狀＝４３） 狋／χ
２ 犘值

性别 １．０２０ ０．３１２

　男性／例 ３１ １９

　女性／例 ２６ ２４

年龄／岁 ５１．８６±９．２４ ５２．４４±１３．０６ ０．２４８ ０．８０５

收缩压／ｍｍＨｇ １３７．６９±４１．８３ １２１．９９±２９．６４ ２．１９６ ０．０３１

舒张压／ｍｍＨｇ ７４．８２±９．７３ ７２．０９±１０．３３ １．３４１ ０．１８３

ＬＶＥＦ／％ ４７．１９±１１．６８ ４２．３３±８．９４ ２．３５７ ０．０２０

心率／次·ｍｉｎ－１ ７８．２５±８．４９ ８１．５４±１０．９２ １．６３７ ０．１０６

高血压／例 ３９ ３４ １．４１０ ０．２３５

糖尿病／例 １８ １５ ０．１２１ ０．７２８

双支血管病变／例 １３ ７ ０．６５３ ０．４１９

三支血管病变／例 ６ １０ ２．９５５ ０．０８６
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２．２　随访情况

截至２０１９年６月３０日，１００例患者中９１例配

合随访，随访时间为１１～２３个月，平均随访时间为

（１５．２７±４．６３）个 月。Ｓｅｍａ４Ｄ 低 值 组 ６ 例

（１０．５３％）发生心血管不良事件，均为新发心力衰

竭；Ｓｅｍａ４Ｄ高值组１２例（２７．９１％）发生心血管不

良事件，其中新发心力衰竭９例，死亡３例。

Ｓｅｍａ４Ｄ高值组心血管不良事件发生率明显高于

Ｓｅｍａ４Ｄ低值组（χ
２＝５．０１６，犘＝０．０２５）。

２．３　单因素分析

单因素分析结果显示，Ｓｅｍａ４Ｄ＞９．１４ｎｇ／ｍＬ、

收缩压、ＬＶＥＦ及心率可能是影响ＳＴＥＭＩ患者预

后的危险因素，见表２。

２．４　多因素分析

对可能影响ＳＴＥＭＩ患者预后的单因素进行

Ｃｏｘ回归分析，结果显示，Ｓｅｍａ４Ｄ＞９．１４ｎｇ／ｍＬ、

ＬＶＥＦ是影响急性ＳＴ段抬高型心肌梗死患者预后

的独立危险因素（犘＜０．０５），见表３。

表２　影响犛犜犈犕犐患者预后的危险因素的单因素分析

　变量 犫 ＳＥ Ｗａｌｄχ
２ 犘值 ＲＲ ９５％ＣＩ

Ｓｅｍａ４Ｄ＞９．１４ｎｇ／ｍＬ １．０１６ ０．５０３ ６．７０５ ＜０．００１ ２．１０４ １．３１７～１１．４７８

性别 ０．７０２ ０．３４９ ０．６７４ ０．３８７ ０．７１１ ０．１０９～０．４８３

年龄 ０．４９３ ０．２１７ ０．７０９ ０．１１６ ０．４７３ ０．０７４～０．１９６

收缩压 １．０９８ ０．３２３ ３．０８５ ０．００３ １．５１３ ０．８２７～８．４１２

舒张压 ０．６４３ ０．３８９ ０．４９６ ０．６８３ ０．７６３ ０．１１４～０．５１９

ＬＶＥＦ １．１８３ ０．４０９ ４．２８１ ０．０００ １．７７６ １．１５２～１０．１６９

心率 １．０２４ ０．５１４ ２．０７５ ０．０１２ １．１４３ ０．６７９～５．７４７

高血压 ０．３２８ ０．０７８ ０．８１２ ０．１１３ ０．４７４ ０．１５２～０．４１９

糖尿病 ０．２９３ ０．２４７ ０．７６３ ０．０８５ ０．２４５ ０．０４１～０．３９１

表３　影响犛犜犈犕犐患者预后的危险因素的多因素分析

　变量 犫 ＳＥ Ｗａｌｄχ
２ 犘值 ＲＲ ９５％ＣＩ

Ｓｅｍａ４Ｄ＞９．１４ｎｇ／ｍＬ １．０７７ ０．５１７ ４．８１６ ＜０．００１ １．８９７ １．２０３～１３．１４６

收缩压 ０．７４３ ０．４２１ １．１３９ ０．０９７ ０．２０５ ０．１９６～１．８２７

ＬＶＥＦ １．３４６ ０．４５９ ３．６１７ ０．００１ １．６２９ ０．８４７～８．０１９

心率 ０．３４９ ０．１９６ ０．８２７ ０．２１５ ０．１３６ ０．１２４～０．９４９

３　讨论

Ｓｅｍａ４Ｄ主要表达于Ｂ细胞、ＮＫ细胞、骨髓细

胞等，其分子结构包括多聚Ａ尾、Ｉｇ结构域、ｓｅｍａ

结构域、延长区及跨膜区，其受体主要有ＣＤ７２和

ｐｌｅｘｉｎＢ１，当Ｓｅｍａ４Ｄ与ｐｌｅｘｉｎＢ１结合时，可参与

细胞迁移、组织胶原纤维化形成、新生血管生成等

生物学过程［７８］。既往研究发现，Ｓｅｍａ４Ｄ与恶性肿

瘤［９］、神经系统疾病［４］等有一定关系。有研究报道，

急性冠脉综合征患者血清可溶性Ｓｅｍａ４Ｄ水平上

升，且随ＳＴＥＭＩ患者冠状动脉血运重建而降低
［１０］，

提示Ｓｅｍａ４Ｄ可能与心肌缺血存在相关性。

本研究发现Ｓｅｍａ４Ｄ低值组与Ｓｅｍａ４Ｄ高值组患

者的收缩压和ＬＶＥＦ的比较有差异显著，推测

Ｓｅｍａ４Ｄ可能与ＳＴＥＭＩ患者病情有关，具体机制有待

深入研究。值得注意的是，Ｓｅｍａ４Ｄ可被膜型基质金

属蛋白酶１（ＭＴ１ＭＭＰ）、解离素金属蛋白酶１７

（ＡＤＡＭ１７）等基质金属蛋白酶切割，将分泌的可溶性

片段通过细胞释放到血液中［１１１２］。有研究报道，心脏

疾病患者外周血淋巴细胞表面基质金属蛋白酶表达

上调，ＡＭＩ时，Ｔ细胞表面的基质金属蛋白酶可能会

促进Ｓｅｍａ４Ｄ的切割，使可溶性Ｓｅｍａ４Ｄ的表达

增加［１３］。

既往研究显示，Ｓｅｍａ４Ｄ可促进动脉粥样硬化时

血小板的活化及血栓的形成，其作用机制可能为

Ｓｅｍａ４Ｄ通过心肌信号通路直接参与，或通过心肌非

依赖途径间接参与［１４］。临床动物实验表明，敲除大

鼠Ｓｅｍａ４Ｄ基因可降低发生心肌缺血再灌注损伤的

风险［１５１６］。本研究显示，Ｓｅｍａ４Ｄ高值组心血管不良

事件发生率明显高于Ｓｅｍａ４Ｄ低值组，且预后较差。

有研究发现，抑制Ｓｅｍａ４Ｄ可改善卒中后血脑屏障损

伤及患者预后，Ｓｅｍａ４Ｄ可能是卒中急性期治疗的新

型治疗靶点［１６］。Ｃｏｘ分析结果显示，Ｓｅｍａ４Ｄ＞
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９．１４ｎｇ／ｍＬ、ＬＶＥＦ是影响急性ＳＴＥＭＩ患者预后的

独立危险因素。既往研究发现，高水平可溶性

Ｓｅｍａ４Ｄ是冠状动脉粥样硬化性心脏病发生的危险

因素［１７］。

综上所述，血清可溶性Ｓｅｍａ４Ｄ水平升高对行

ＰＣＩ的ＳＴＥＭＩ患者预后具有重要预测价值。由于本

研究样本量偏小，结论有待后续大样本多中心研究

证实。
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