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慢性心力衰竭患者血清 sST2、IL-6和肽素水平的变化及临床意义 *
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摘要 目的：探讨慢性心力衰竭（CHF）患者血清可溶性人基质裂解素 2（sST2）、白细胞介素 -6（IL-6）、和肽素水平的变化及临床意

义。方法：选取 2017年 1月 -2018年 1月期间我院收治的 CHF患者 122例纳入 CHF组，根据纽约心脏协会（NYHA）心功能分级

将患者分为 II级组 34例，III级组 48例，IV级组 40例。另选取同期住院的心律失常非 CHF患者 35例为对照组。检测并比较

CHF组与对照组患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平，比较不同 NYHA心功能分级 CHF患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平，采用

Pearson相关性分析血清 sST2、IL-6及和肽素三指标间的相关性。结果：CHF组患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平均高于对照组，

差异有统计学意义（P<0.05）。不同 NYHA心功能分级的 CHF患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平整体比较差异均有统计学意义

（P<0.05），IV级组、III级组患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平均高于 II级组患者，且 IV级组高于 III级组，差异有统计学意义

（P<0.05）。经 Pearson相关性分析显示，血清 sST2、IL-6水平与和肽素均呈正相关性（P<0.05）。结论：血清 sST2、和肽素、IL-6水平

与 CHF的严重程度密切相关，可考虑将其作为临床诊断 CHF的生物学指标。

关键词：慢性心力衰竭；可溶性人基质裂解素 2；白介素 -6；和肽素；临床意义；相关性

中图分类号：R541.61 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2018）24-4673-04

Changes and Clinical Significance of Serum Levels of sST2, IL-6 and Peptide
in Patients with Chronic Heart Failure*

To investigate the changes and clinical significance of serum levels of Soluble human matrix lysin 2(sST2),

Interleukin -6 (IL-6) and peptide in patients with chronic heart failure(CHF). 122 cases of CHF patients who were admitted in

our hospital from January 2017 to January 2018 were included in CHF group. According to the New York Heart Association (NYHA),the

patients were divided into II group with 34 cases, III group with 48 cases and IV group with 40 cases. Another 35 non arrhythmic patients

hospitalized in the same period were selected as control group in the same period. The serum levels of sST2, peptide and IL-6 were de-

tected and compared between the CHF group and the control group. The serum sST2, peptide and IL-6 levels in CHF patients with differ-

ent NYHA heart function classification were compared, the correlation between serum sST2, IL-6 and peptide were analyzed by Pearson

correlation analysis. The serum levels of sST2, peptide and IL-6 in CHF group were higher than those in control group (P<0.05).

There were significant differences in serum sST2, peptide and IL-6 levels in CHF patients with different NYHA cardiac function grades

(P<0.05). The serum levels of sST2, peptide and IL-6 in the IV group and III group were higher than those in the II group, and the IV

group was higher than that of the III group, the differences were statistically significant (P<0.05). Pearson correlation analysis showed

that serum sST2 and IL-6 levels were positively correlated with peptide(P<0.05). The levels of serum sST2, peptide and IL-6

is closely related to the severity of CHF. It can be used as biological indexes for clinical diagnosis of CHF.
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前言

慢性心力衰竭（chronic heart failure，CHF）是由于心肌梗

死、炎症、心肌病、血流动力学等原因引起的心肌损伤，临床主

要表现为呼吸困难、乏力以及体液潴留等症状[1,2]。虽然临床上

关于治疗 CHF取得了较大的进展，然而相关研究表明其 5年

病死率仍高达 50%[3]。目前临床用于评估 CHF病情严重程度的

指标较少，且超声心动图、X射线等辅助性检查易受客观条件

影响，由于 CHF是由多种病理机制参与发生、发展的过程，因

此，需联合多种生物学标记物对患者病情进行有效的评估[4]。血

清可溶性人基质裂解素 2（soluble suppression of tumorigenicity

2，sST2）是白介素 -1受体家族成员之一，已有多项研究证明其
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在 CHF患者体内呈现高表达[5,6]。白细胞介素 -6（interleukin -6，

IL-6）是一种炎性细胞因子，可激活溶胶原的基质金属蛋白酶

系，继而影响心室重塑[7,8]。和肽素作为血管加压素的前体，近年

来有研究发现，其在心血管疾病、危重症以及下呼吸道感染等

疾病的的早期诊断及预后方面存在一定的临床价值[9,10]。鉴于

此，本文通过探讨 CHF患者血清 sST2、IL-6、和肽素水平的变

化及临床意义，旨在为 CHF病情评估提供理论依据。现将结果

整理如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2017年 1月 -2018 年 1 月期间我院收治的 CHF患

者 122例纳入 CHF组，纳入标准：（1）所有患者均符合 CHF相

关诊断标准并确诊[11]；（2）入院前半个月内未使用抗炎药物或

者糖皮质激素类药物者；（3）患者及其家属知情本研究并签署

同意书。排除标准：（1）急性心肌梗死者；（2）伴有严重肝肾功能

障碍者；（3）合并自身免疫性疾病者；（4）伴有感染、高烧不退

者；（5）伴有哮喘、脓毒症者。根据纽约心脏协会（New York

Heart Association，NYHA）心功能分级将患者分为 II级组 34例，

III级组 48例，IV级组 40例，其中 II级组男 19例，女 15例，年

龄 45-68岁，平均（53.35± 2.48）岁。III级组男 27例，女 21例，

年龄 46-66岁，平均（54.68± 3.09）岁。IV级组男 21例，女 19

例，年龄 43-69岁，平均（52.71± 2.87）岁。另选取同期住院的心

律失常非 CHF患者 35例为对照组，对照组男 20例，女 15例，

年龄 46-65岁，平均（54.22± 3.27）岁。四组患者一般资料比较

差异无统计学意义（P>0.05），提示组间可进行比较，本研究已

通过医院伦理学委员会批准同意。

1.2 检测方法

所有研究对象均于入院第二天抽取清晨空腹静脉血 5 mL，

3000 r/min离心 15 min，取上清液保存于 -20℃冰箱中待测。采

用双抗体夹心酶联免疫吸附试验检测血清 sST2、和肽素、IL-6

水平，试剂盒来源于深圳晶美生物科技有限公司，按照试剂盒

说明进行操作。

1.3 统计学方法

数据分析采用 SPSS 23.0统计学软件。计数资料以率表示，

实施 x2检验，计量资料以均值± 标准差表示，多组数据应用单

因素 F分析，两组数据应用 t检验，采用 Pearson相关性分析血

清 sST2、IL-6与和肽素相关性，检验标准设置为琢=0.05。

2 结果

2.1 CHF组与对照组患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平比较

CHF组患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平均高于对照组，

差异有统计学意义（P<0.05），详见表 1。

Groups n sST2（ng/mL） Peptide（pg/mL） IL-6（ng/L）

Control group 35 0.33± 0.08 1237.28± 218.21 40.51± 8.36

CHF group 122 1.28± 0.76 1984.07± 309.45 219.09± 19.84

t - 13.652 16.147 78.458

P - 0.000 0.000 0.000

表 1 CHF组与对照组患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平比较（x± s）

Table 1 Comparison of serum sST2, peptide and IL-6 levels between CHF group and control group（x± s）

2.2 不同 NYHA心功能分级的 CHF患者血清 sST2、和肽素、

IL-6水平比较

不同 NYHA心功能分级的 CHF患者血清 sST2、和肽素、

IL-6水平整体比较差异均有统计学意义（P<0.05），IV级组、III

级组患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平均高于 II级组患者，且

IV级组高于 III级组，差异有统计学意义（P<0.05），详见表 2。

Note: compared with II group, *P<0.05; compared with III group, #P<0.05.

表 2 不同 NYHA心功能分级的 CHF患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平比较（x± s）

Table 2 Comparison of serum sST2, peptide and IL-6 levels in CHF patients with different NYHA cardiac function classification（x± s）

Groups n sST2（ng/mL） Peptide（pg/mL） IL-6（ng/L）

IIgroup 34 0.47± 0.18 1629.14± 421.37 141.54± 20.19

IIIgroup 48 0.85± 0.12* 1913.51± 381.46* 202.68± 18.22*

IVgroup 40 2.38± 0.35*# 2316.69± 419.53*# 248.85± 21.31*#

F - 10.587 19.482 20.412

P - 0.000 0.000 0.000

2.3 CHF患者血清 sST2、和肽素、IL-6水平相关性分析

经 Pearson相关性分析显示，血清 sST2、IL-6水平与和肽

素均呈正相关性（r=0.378、0.413，P=0.000、0.000）。

3 讨论

心力衰竭是各种心血管疾病的转归结局，也是导致患者死

亡的主要原因，随着我国人口老龄化趋势的加剧，其发病率呈

现不断上升的趋势[12,13]。CHF是由多种生理学机制参与作用的

一组临床综合征，需从多角度对 CHF的诊断、预后进行评估，

以获得更为全面的临床信息。近年来生物标记法作为一种简单
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可靠的检测方法，已逐渐应用于 CHF患者的早期诊断、治疗以

及预后当中，与心肌细胞牵张相关的标志物已成为当前研究热

点之一[14,15]。目前为止，脑钠肽用于 CHF的检测技术已较为成

熟，然而其作为单一的生物标记物，仅仅只能反映 CHF众多病

理生理机制中的一种[16,17]。因此，临床中需检测多种生物学标志

物以反映不同的病理生理机制。

血清人基质裂解素 2（suppression of tumorigenicity 2，ST2）

是心肌细胞受到机械应力时所产生一种心肌蛋白，主要编码两

种形式的蛋白产物：sST2 和跨膜性 ST2 蛋白（transmembrane

ST2 protein，ST2L）[18]。白介素 -33（interleukin -33，IL-33）是 ST2

的功能性配体，可组成 ST2/IL-33信号系统产生作用。已有研究

证实 ST2/IL-33信号系统在抗动脉粥样硬化[19]、自身免疫性疾

病[20]以及抗心肌纤维化[21]等过程中均发挥重要作用。另相关动

物实验研究表明[22]，ST2/IL-33信号系统具有减少心肌纤维化，

抑制心肌细胞肥大、凋亡，改善心肌功能的作用，而上述保护心

脏的作用均是通过蛋白产物 ST2L与 IL-33配体结合所产生，

但是 sST2与 IL-33配体结合并不能发挥保护心脏的作用。当

机体心肌受损时，sST2则会竞争性的与 IL-33配体结合，大大

减弱了 ST2L与其结合能力，从而引发心肌细胞凋亡、肥大及

纤维化，加重机体损伤。有学者研究报道[23]，sST2是通过机械应

力诱导所产生的一种蛋白质，是心肌细胞肥厚以及纤维化的标

志物，CHF病情越严重，心肌细胞受到机械应力则越大，造成血

清 sST2水平越高，因此，sST2可在一定程度上反映 CHF病情

严重程度。相关学者研究报道[24,25]，CHF发生发展的主要机制为

心肌重塑，当心肌重塑时神经内分泌被激活，从而分泌精氨酸

加压素，其与众多心血管疾病的预后均存在密切联系，但由于

精氨酸加压素半衰期短、结构不稳定，临床关于精氨酸加压素

的检测技术并不十分成熟。和肽素是一种含有 39个氨基酸的

糖肽，属于精氨酸加压素的末端部分，在 CHF的发生、发展过

程中，和肽素的作用机制与精氨酸加压素类似[26,27]。且与精氨酸

加压素相比，和肽素具有稳定性好、易检测等优点，因此检测

CHF患者和肽素水平可能为临床诊断、评估提供新的思路。

目前有研究认为[28]，CHF的发生除了与神经内分泌激活有

关，还与细胞因子失衡有关。IL-6是第二类血管减压的前炎症

细胞因子，其通过增加心肌细胞心钠肽、脑钠肽的表达，致使患

者心功能不全。IL-6在心肌损伤中的作用机制主要表现为提高

交感神经活性，促进心肌蛋白质水解，导致心肌细胞凋亡加速

继而损伤心功能，并且持续的细胞因子激活会不断加重患者心

肌损伤[29]。本次研究结果表明，CHF组患者血清 sST2、和肽素、

IL-6 高于对照组，且随着 NYHA 心功能分级越高，其体内

sST2、和肽素、IL-6也越高，提示随着 CHF患者病情的加重，

sST2、和肽素、IL-6水平均参与了 CHF的发生、发展，且在患者

体内呈现高表达，可见上述三种指标可作为 CHF病情严重程度

的生物学指标，这与 Shao D等人研究结果基本一致[30]。通过相

关性分析显示血清 sST2、IL-6水平与和肽素均呈正相关性，提

示在心室重塑方面，sST2、IL-6水平与和肽素可发挥协同作用。

综上所述，血清 sST2、IL-6及和肽素水平可较为准确的反

映不同 NYHA心功能分级 CHF患者病情进展状态，可作为临

床上新的生物学检测补充手段，为提高CHF患者的诊断、病情

评估以及预后具有一定的参考价值。

参考文献（References）

[1] Salah EM, Bastacky SI, Jackson EK, et al. Captopril Attenuates Car-

diovascular and Renal Disease in a Rat Model of Heart Failure with

Preserved Ejection Fraction[J]. J Cardiovasc Pharmacol, 2018, 71(4):

205-214

[2] Bouthoorn S, Gohar A, Valstar G, et al. Prevalence of left ventricular

systolic dysfunction and heart failure with reduced ejection fraction in

men and women with type 2 diabetes mellitus: a systematic review

and meta-analysis[J]. Cardiovasc Diabetol, 2018, 17(1): 58

[3] 高海,金彦彦.慢性心力衰竭国内外指南浅析[J].中国临床医生, 2014,

42(9): 3-5

Gao Hai, Jin Yan-yan. A brief analysis of domestic and foreign guide-

lines for chronic heart failure Chinese [J]. Journal for Clinicians,

2014, 42(9): 3-5

[4] 赵玉清,袁桂莉,张进顺,等.和肽素联合 N末端 B型利钠肽原评估慢

性心力衰竭患者预后的价值 [J]. 中国循环杂志 , 2014, 29(4):

275-278

Zhao Yu-qing, Yuan Gui-li, Zhang Jin-shun, et al. Prognostic Value

Assessment of Copeptin and NT-proBNP in Patients With Chronic

Heart Failure[J]. Chinese Circulation Journal, 2014, 29(4): 275-278

[5] 魻ncel CR. Soluble suppression of tumorigenicity-2 for risk stratifica-
tion in outpatients with heart failure[J]. Anatol J Cardiol, 2018, 19(3):

228

[6] Binas D, Daniel H, Richter A, et al. The prognostic value of sST2 and

galectin-3 considering different aetiologies in non-ischaemic heart

failure[J]. Open Heart, 2018, 5(1): e000750

[7] Ptaszynska-Kopczynska K, Szpakowicz A, Marcinkiewicz-Siemion M,

et al.Interleukin-6 signaling in patients with chronic heart failure

treated with cardiac resynchronization therapy [J]. Arch Med Sci,

2017, 13(5): 1069-1077

[8] Kowalska K, Klimiec E, Weglarczyk K, et al. Reduced ex vivo release

of pro-inflammatory cytokines and elevated plasma interleukin-6 are

inflammatory signatures of post-stroke delirium[J]. J Neuroinflamma-

tion, 2018, 15(1): 111

[9] Castello LM, Bellan M. Commenting on "Prognostic and diagnostic

significance of copeptin in acute exacerbation ofchronic obstructive

pulmonary disease and acute heart failure: data from ACE 2 study" by

Jacob A. Winther and colleagues[J]. Respir Res, 2018, 19(1): 35

[10] 傅永平,周玥.和肽素和 NT-proBNP联合检测在慢性心力衰竭患

者病情分级中的应用[J].中华急诊医学杂志, 2016, 25(4): 509-511

Fu Yong-ping, Zhou Yue. Application of copeptin and N-terminal

B-type natriuretic peptide combined detection in chronic heart failure

patients with disease classification [J]. Chinese Journal of Emergency

Medicine, 2016, 25(4): 509-511

[11] 秦晓毅.2010年 NICE慢性心力衰竭诊治指南更新的解读[J].心血

管病学进展, 2011, 32(4): 490-492

Qin Xiao-yi. Interpretation of 2010 NICE Guidelines for Diagno sis

and Management of Chronic Heart Failure[J]. Advances in cardiovas-

cular disease, 2011, 32(4): 490-492

[12] 单红,郭莹,彭建强,等.慢性心力衰竭合并贫血的研究进展[J].现代

生物医学进展, 2014, 14(17): 3377-3379, 3388

Shan Hong, Guo Ying, Peng Jian-qiang, et al. Progress of Anemia in

Chronic Heart Failure [J]. Progress in Modern Biomedicine, 2014, 14

4675· ·



现代生物医学进展 biomed .cnjournals .com Progress inModern Biomedicine Vol.18 NO.24 DEC.2018

（上接第 4660页）
[19] Sewnath ME, Karsten TM, Prins MH, et al. A meta-analysis on the

efficacy of preoperative biliary drainage for tumors causing obstructive

jaundice[J]. Ann surg, 2002, 236(1): 17-27

[20] 田伏洲,石力,汤礼军,等.对恶性梗阻性黄疸术前减黄指标的再认

识(附 28例临床分析)[J].中国现代普通外科进展, 2010, 13(1): 1-4

Tian Fu-zhou, Shi Li, Tang Li-jun, et al. Recognition of preoperative

biliary drainage in malignant obstructive jaundice (clinical analysis of

28 cases)[J]. Advances in modern Chinese general surgery, 2010, 13

(1): 1-4

[21] 王志刚,杨永生.恶性胆道梗阻术前减黄的利弊与抉择[J].肝胆外科

杂志, 2017, 25(2): 86-88

Wang Zhi-gang, Yang Yong-sheng. The advantages and disadvan-

tages of preoperative biliary drainage in malignant biliary obstruction

[J]. Journal of hepatobiliary surgery, 2017, 25(2): 86-88

(17): 3377-3379, 3388

[13] Pei H, Wang W, Zhao D, et al. The use of a novel non-steroidal min-

eralocorticoid receptor antagonist finerenone for the treatment of

chronic heart failure: A systematic review and meta-analysis [J].

Medicine (Baltimore), 2018, 97(16): e0254

[14] Lewis EF, Claggett B, Shah AM, et al. Racial Differences in Charac-

teristics and Outcomes of Patients with Heart Failure and Preserved

Ejection Fraction in the Treatment of Preserved Cardiac Function

Heart Failure Trial[J]. Circ Heart Fail, 2018, 11(3): e004457

[15] Abazid RM, Khalaf HH, Sakr HI, et al. Effects of Ramadan fasting on

the symptoms of chronic heart failure [J]. Saudi Med J, 2018, 39(4):

395-400

[16] 邹筱冬,崔进,何芸,等.慢性心力衰竭患者血清脑钠肽、瘦素和脂联

素水平变化及意义[J].山东医药, 2016, 56(17): 59-61

Zou Xiao-dong, Cui Jin, He Yun, et al. Changes and significance of

serum brain natriuretic peptide, leptin and adiponectin levels in pa-

tients with chronic heart failure [J]. Shandong medical journal, 2016,

56(17): 59-61

[17] Gallagher J, Watson C, Campbell P, et al. Natriuretic Peptide-based

Screening and Prevention of Heart Failure [J]. Card Fail Rev, 2017, 3

(2): 83-85

[18] 谭利辉,唐春仕,卢新林,等.可溶性人基质裂解素 2在慢性心力衰

竭诊断和预后中的临床研究[J].国际检验医学杂志, 2017, 38(22):

3144-3147

Tan Li-hui, Tang Chun-shi, Lu Xin-lin, et al. Clinical research on sol-

uble human matrix lysine 2 in diagnosis and prognosis of chronic

heart failure [J]. International Journal of Laboratory Medicine, 2017,

38(22): 3144-3147

[19] Martin P, Palmer G, Rodriguez E, et al. Atherosclerosis severity is

not affected by a deficiency in IL-33/ST2 signaling [J]. Immun In-

flamm Dis, 2015, 3(3): 239-246

[20] Drieu A, Martinez de Lizarrondo S, Rubio M. Stopping Inflammation

in Stroke: Role of ST2/IL-33 Signaling [J]. J Neurosci, 2017, 37(40):

9614-9616

[21] Yang Y, Liu H, Zhang H, et al. ST2/IL-33-Dependent Microglial Re-

sponse Limits Acute Ischemic Brain Injury [J]. J Neurosci, 2017, 37

(18): 4692-4704

[22] Huang SJ, Yan JQ, Luo H, et al. IL-33/ST2 signaling contributes to

radicular pain by modulating MAPK and NF-资B activation and in-

flammatory mediator expression in the spinal cord in rat models of

noncompressive lumber disk herniation [J]. J Neuroinflammation,

2018, 15(1): 12

[23] 戴谦,吴炯,郭玮,等.可溶性 ST2的检测性能评价及对心力衰竭患

者的诊断价值[J].中华检验医学杂志, 2014, 37(5): 394-398

Dai Qian, Wu Jiong, Guo Wei, et al. The performance evaluation of

soluble ST2 detection kit and the clinical application of sST2 in diag-

nosing heart failure [J]. Chinese Journal of Laboratory Medicine,

2014, 37(5): 394-398

[24] Kanjanahattakij N, Sirinvaravong N, Aguilar F, et al. High Right

Ventricular Stroke Work Index Is Associated with Worse Kidney

Function in Patients withHeart Failure with Preserved Ejection Frac-

tion[J]. Cardiorenal Med, 2018, 8(2): 123-129

[25] Ahmad F, Lal H, Zhou J, et al. Cardiomyocyte-specific deletion of

Gsk3琢 mitigates post-myocardial infarction remodeling, contractile

dysfunction, and heart failure [J]. J Am Coll Cardiol, 2014, 64 (7):

696-706

[26] de Lucia C, Gambino G, Petraglia L, et al. Long-Term Caloric Re-

striction Improves Cardiac Function, Remodeling, Adrenergic Re-

sponsiveness, and Sympathetic Innervation in a Model of Postis-

chemic Heart Failure[J]. Circ Heart Fail, 2018, 11(3): e004153

[27] Maisel AS, Daniels LB, Anand IS, et al. Utility of natriuretic pep-

tides to assess and manage patients with heart failure receiv ing an-

giotensin receptor blocker/neprilysin inhibitor therapy [J]. Postgrad

Med, 2018, 130(3): 299-307

[28] Unkovic P, Basuray A. Heart Failure with Recovered EF and Heart

Failure with Mid-Range EF: Current Recommendations and Contro-

versies[J]. Curr Treat Options Cardiovasc Med, 2018, 20(4): 35

[29]  Wang T, Gao W, Xiao K, et al. Interaction between interleukin 6

and angiotensin II receptor 1 in the hypothalamic paraventricular nu-

cleus contributes to progression of heart failure [J]. Mol Med Rep,

2017, 15(6): 4259-4265

[30] Shao D, Perros F, Caramori G, et al. Nuclear IL-33 regulates soluble

ST2 receptor and IL-6 expression in primary human arterial endothe-

lial cells and is decreased in idiopathic pulmonary arterial hyperten-

sion[J]. Biochem Biophys Res Commun, 2014, 451(1): 8-14

4676· ·


