
现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.22 NO.7 APR.2022

doi: 10.13241/j.cnki.pmb.2022.07.014

血清 Copeptin、suPAR、SIRT1与慢性心力衰竭患者心功能
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摘要目的：研究血清和肽素（Copeptin）、可溶性尿激酶型纤溶酶原激活物受体（suPAR）、沉默信息调节因子 2相关酶 1（SIRT1）与

慢性心力衰竭（CHF）患者心功能及短期预后的关系。方法：选取我院 2018年 2月～2020年 2月收治的 175例 CHF患者，将其按

照美国纽约心功能（NYHA）分级的差异分作Ⅱ级组 56例，Ⅲ级组 62例，Ⅳ级组 57例。另取我院同期健康体检人员 50例作为对

照组。比较各组血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平及心功能指标，并进行相关性分析。此外，对所有 CHF患者进行为期 1年的随

访，按照预后差异分作预后不良组 61例及预后良好组 114例。以单因素、多因素 Logistic回归分析 CHF患者预后的影响因素。结

果：与对照组相比，CHF患者的血清 Copeptin、suPAR水平及左心室舒张末期内径（LVEDD）升高，而 SIRT1水平及左心室射血分

数（LVEF）降低（P＜0.05）；不同心功能等级的 CHF患者间比较，随着心衰程度的加重，血清 Copeptin、suPAR水平及 LVEDD升

高，而 SIRT1水平及 LVEF降低（P＜0.05）。Pearson相关性分析结果显示，CHF患者血清 Copeptin、suPAR水平与 LVEDD均呈正

相关，而与 LVEF呈负相关（P＜0.05）；血清 SIRT1水平与 LVEDD呈负相关，而与 LVEF呈正相关（P＜0.05）。单因素分析结果显

示，预后不良组年龄、LVEDD、血清 Copeptin、suPAR水平均高于预后良好组，而 LVEF和 SIRT1水平低于预后良好组（P＜0.05）。

多因素 Logistic回归分析结果显示，年龄偏大、LVEDD偏高、LVEF偏低、血清 Copeptin、suPAR水平过高以及血清 SIRT1水平过

低均是 CHF患者短期预后不良的危险因素（P＜0.05）。结论：血清 Copeptin、suPAR、SIRT1与 CHF患者的心功能及短期预后密切

相关。

关键词：慢性心力衰竭；Copeptin；suPAR；SIRT1；心功能；预后；危险因素

中图分类号：R541.61 文献标识码：A 文章编号：1673-6273（2022）07-1262-05

Relationship Research between Serum Copeptin, suPAR, SIRT1 and Cardiac
Function and Short-Term Prognosis in Patients with Chronic Heart Failure*

To study the relationship between serum Copeptin (Copeptin), soluble urokinase-type plasminogen activator

receptor (suPAR), silent information regulator factor 2 related enzyme 1 (SIRT1) and cardiac function and short-term prognosis in

patients with chronic heart failure (CHF). 175 patients with CHF who were admitted to our hospital from February 2018 to

February 2020 were selected. According to the New York Heart function (NYHA) classification, they were divided into grade II group

with 56 cases, grade III group with 62 cases and grade IV group with 57 cases. Another 50 cases of physical examination personnel in our

hospital in the same period were taken as the control group. The serum Copeptin, suPAR, SIRT1 levels and cardiac function indexes

were detected and compared in each group, and correlation analysis was conducted. In addition, all patients with CHF were followed up

for 1 year, and divided into poor prognosis group with 61 cases and good prognosis group with 114 cases. The influencing factors of

prognosis in patients with CHF were analyzed by univariate and multivariate Logistic regression. Compared with the control

group, the serum Copeptin, suPAR levels and left ventricular end diastolic diameter (LVEDD) increased, while the SIRT1 level and left

ventricular ejection fraction (LVEF) decreased (P＜0.05). With the aggravation of heart failure, the serum Copeptin, suPAR levels and

LVEDD were increased, while the SIRT1 level and LVEF were decreased in patients with CHF with different levels of heart function

(P＜0.05). Pearson correlation analysis showed that the serum Copeptin and suPAR levels were positively correlated with LVEDD in

patients with CHF, but negatively correlated with LVEF (P＜0.05). The serum SIRT1 level was negatively correlated with LVEDD, but

positively correlated with LVEF (P＜0.05). Univariate analysis showed that age, LVEDD, the serum Copeptin and suPAR levels in the

poor prognosis group were higher than those in the good prognosis group, while LVEF and SIRT1 levels were lower than those in the

good prognosis group (P＜0.05). Multivariate Logistic regression analysis showed that older age, higher LVEDD, lower LVEF, higher
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前言

慢性心力衰竭（CHF）属于临床上较为常见的心血管疾病

之一，患者往往病情危重，预后不良，其 4年生存率和恶性肿瘤

相近，且病情严重患者 1年的生存率不足 50%[1，2]。因此，寻找敏

感的标志物对高风险 CHF患者进行早期诊断并预测其预后，

有助于临床决策以及个体化干预措施的制定，对于降低 CHF

患者再住院率和改善 CHF患者生存率意义重大。目前，临床上

用以评估 CHF患者预后的指标较多，包括左心室射血分数、B

型利尿钠肽以及 N末端 B型钠尿肽原等[3-5]，但上述指标对于

部分人群的预后预测准确性并不十分理想。和肽素（Copeptin）

属于精氨酸加压素同源物质，两者具有相似的来源，且在血液

中相对稳定，在 CHF发生时血清 Copeptin显著升高[6-8]。可溶性

尿激酶型纤溶酶原激活物受体（suPAR）属于尿激酶纤溶酶原

激活物系统，是近年来所发现的新型炎症标志物，可能参与了

多种心血管疾病的发生、发展过程[9，10]。沉默信息调节因子 2相

关酶 1（SIRT1）是第 3类组蛋白去乙酰化酶家族的重要成员，

介导了细胞分化、代谢及凋亡等过程，可能在 CHF的发生、发

展过程中扮演着至关重要的角色[11，12]。鉴于此，本文通过研究血

清 Copeptin、suPAR、SIRT1与 CHF患者心功能及短期预后的

关系，以期为临床提供参考依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取我院 2018年 2月～2020年 2月收治的 175 例 CHF

患者。纳入标准：（1）与《中国心力衰竭和诊断治疗指南》[13]中

CHF的诊断标准相符；（2）左心室射血分数（LVEF）＜50%；（3）

NYHA分级为Ⅱ～Ⅳ级；（4）入组前 2周内未接受糖皮质激素

类药物或抗炎药物治疗。排除标准：（1）存在感染或免疫系统疾

病及恶性肿瘤者；（2）伴有肝肾功能异常者；（3）入组期 6个月

内发生急性心肌梗死者；（4）无法交流或精神异常者；（5）研究

期间因故退出或失访者。将所有 CHF患者按照 NYHA分级的

差异分作Ⅱ级组 56例，Ⅲ级组 62例，Ⅳ级组 57例。其中Ⅱ级

组男性 31 例，女性 25例；年龄 60～85 岁，平均（70.15依5.33）
岁。Ⅲ级组男性 34例，女性 28 例；年龄 62～86岁，平均

（70.24依5.31）岁。Ⅳ级组男性 30例，女性 27例；年龄 60～87

岁，平均（70.21依5.37）岁。另取我院同期健康体检者 50例为对

照组，男性 27 例，女性 23 例；年龄 60～86 岁，平均（71.45依
5.33）岁。各组年龄、性别比例差异不明显（P＞0.05），有可比

性。所有受试者签署研究知情同意书，我院伦理委员会已批准

本研究。

1.2 研究方法

（1）资料收集：入院当天采用自制调查表收集患者的一般

资料，包括：① 性别；② 年龄；③ 病程；④ 体质量指数；⑤ 收缩压；

⑥ 舒张压；⑦ 心率；⑧ 合并基础病（高血压、糖尿病）情况。（2）血

清 Copeptin、suPAR、SIRT1检测：分别于 CHF患者入院翌日、

对照组受试者体检当日，采集所有对象的清晨空腹静脉血

4 mL，以 12 cm的离心半径、3000 r/min的转速离心 10 min，取

上清液，采用酶联免疫吸附法检测血清 Copeptin、suPAR 及

SIRT1水平，相关操作参照试剂盒说明书完成，试剂盒均购自

南京建成生物科技有限公司。（3）心功能指标检测：采用 HDI

2300型心脏彩色超声多普勒检测仪（购自美国 ATL公司）检测

所有受试者的心功能，检查前要求受检者取仰卧位，探头频率

2.5～3.5MHz，探头置于心尖部位，显示心尖四腔切面，测量左

心室舒张末期内径（LVEDD）以及 LVEF。（4）血脂指标检测：主

要包括三酰甘油（TG）、总胆固醇（TC）、低密度脂蛋白胆固醇

（LDL-C）以及高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C），采用 7060型全

自动生化分析仪完成检测。（5）随访及分组：对所有 CHF患者

进行为期 1年的随访，随访方式包括门诊复查、电话随访等，随

访频率以 2个月 /次为宜。因 CHF再入院及全因死亡为预后不

良事件，按照预后差异将 175例 CHF患者分作预后不良组 61

例及预后良好组 114例。

1.3 统计学处理

选择 SPSS 22.0软件作为数据处理工具，计量资料均开展

正态性检验及方差齐性检验，且符合正态分布，以(x依s)表示，实
施 t检验，多组间比较采用单因素方差分析。计数资料以例（%）

表示，开展 掊2检验。CHF患者血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水

平与心功能的关系以 Pearson相关进行分析。多因素 Logistic

回归分析 CHF患者预后的影响因素。检验水准为 琢=0.05。

2 结果

2.1 各组血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平及心功能指标对比

与对照组相比，CHF患者的血清 Copeptin、suPAR水平及

LVEDD升高，而 SIRT1水平及 LVEF降低，差异有统计学意义

（P＜0.05）；不同心功能等级的 CHF患者间比较，随着心衰程度

的加重，血清 Copeptin、suPAR水平及 LVEDD升高，而 SIRT1

水平及 LVEF降低，差异有统计学意义（P＜0.05）。见表 1。

2.2 CHF患者血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平与心功能的相

关性分析

Pearson 相关性分析结果显示：CHF 患者血清 Copeptin、

suPAR水平与 LVEDD均呈正相关关系，而与 LVEF呈负相关

关系（P＜0.05）；血清 SIRT1水平与 LVEDD呈负相关关系，而

与 LVEF呈正相关关系（P＜0.05）。见表 2。

2.3 影响 CHF患者预后的单因素分析

单因素分析结果显示：预后不良组与预后良好组间年龄、

LVEDD、LVEF以及血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平差异有

serum Copeptin and suPAR levels and lower serum SIRT1 level were all risk factors for poor short-term prognosis of patients with CHF

(P＜0.05). Serum Copeptin, suPAR and SIRT1 are closely related to cardiac function and short-term prognosis of patients

with CHF.

Chronic heart failure; Copeptin; suPAR; SIRT1; Cardiac function; Prognosis; Risk factors
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Groups n Copeptin(pmol/L) suPAR(ng/mL) SIRT1(pg/mL) LVEDD(mm) LVEF(%)

Grade II group 56 13.24依3.14a 1.97依0.21a 1532.22依134.28a 53.29依6.12a 47.04依2.23a

GradeⅢ group 62 19.42依5.33ab 2.64依0.32ab 1020.84依102.77ab 62.44依7.13ab 44.24依4.25ab

GradeⅣgroup 57 26.29依8.34abc 4.35依0.43abc 617.34依90.25abc 70.49依8.27abc 36.35依4.01abc

Control group 50 5.24依1.20 1.24依0.13 3016.79依203.19 46.37依5.11 65.37依5.24

F 152.578 1073.637 3109.691 129.321 482.535

P 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

表 1各组血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平及心功能指标对比（x依s）
Table 1 Comparison of serum Copeptin, suPAR and SIRT1 levels and cardiac function indexes in each group（x依s）

Note: Compared with the control group, aP＜0.05. Compared with grade II group, bP＜0.05. Compared with gradeⅢ group, cP＜0.05.

表 2 CHF患者血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平与心功能的相关性分析（n=175）

Table 2 Correlation analysis of serum Copeptin, suPAR, SIRT1 levels and cardiac function in patients with CHF（n=175）

Relevant indicators
LVEDD LVEF

r P r P

Copeptin 0.583 0.001 -0.563 0.005

suPAR 0.573 0.003 -0.592 0.000

SIRT1 -0.623 0.000 0.613 0.000

表 3影响 CHF患者预后的单因素分析

Table 3 Univariate analysis of influencing prognosis of patients with CHF

Items
Poor prognosis group

(n=61)

Good prognosis group

(n=114)
掊2/t P

Gender(male/female) 34/27 61/53 0.080 0.778

Age(years) 74.23依6.29 68.04依5.19 6.973 0.000

Course of disease(years) 7.34依1.23 7.01依1.22 1.700 0.091

Body mass index(kg/m2) 24.21依2.45 24.27依2.47 0.154 0.878

Systolic blood pressure(mmHg) 121.42依13.20 122.25依12.37 0.413 0.680

Diastolic blood pressure(mmHg) 72.61依10.23 74.26依12.45 0.887 0.376

Heart rate(beats/min) 61.34依2.34 61.85依2.17 1.413 0.159

Complicated with hypertension

[n(%)]
30(49.18) 57(50.00) 0.011 0.918

Complicated with diabetes [n(%)] 18(29.51) 36(31.58) 0.080 0.777

LVEDD(mm) 63.10依7.24 59.73依5.23 3.538 0.001

LVEF(%) 41.38依4.36 46.84依5.17 7.018 0.000

TG(mmol/L) 1.74依0.52 1.72依0.50 0.249 0.804

TC(mmol/L) 4.24依1.40 4.15依1.37 0.411 0.682

LDL-C(mmol/L) 3.05依0.94 3.08依0.95 0.200 0.842

HDL-C(mmol/L) 1.17依0.23 1.20依0.25 0.777 0.438

Copeptin(pmol/L) 22.48依6.32 18.29依4.93 4.844 0.000

suPAR(ng/mL) 4.01依0.36 2.23依0.21 41.317 0.000

SIRT1(pg/mL) 845.83依95.69 1234.79依114.56 22.621 0.000

统计学意义（P＜0.05），预后不良组年龄、LVEDD、血清

Copeptin、suPAR水平均高于预后良好组，而 LVEF和 SIRT1

水平低于预后良好组；预后不良组与预后良好组间性别、病程、

体质量指数、收缩压、舒张压、心率、合并高血压、合并糖尿病、

TG、TC、LDL-C、HDL-C 水平差异差异无统计学意义（P＞
0.05）。见表 3。

1264窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.22 NO.7 APR.2022

Risk factors Wald掊2
Regression

coefficient
Standard error P OR 95%CI

Age 9.693 4.386 2.582 0.008 1.421 1.025~5.712

LVEDD 9.384 4.108 3.152 0.012 1.744 1.143~4.233

LVEF 12.347 5.163 2.925 0.000 1.816 1.429~2.903

Copeptin 10.062 3.281 2.795 0.004 2.368 1.402~3.784

suPAR 11.379 2.795 2.057 0.001 2.105 1.374~3.285

SIRT1 13.281 3.847 1.893 0.000 1.907 1.641~2.977

2.4 影响 CHF患者预后的多因素 Logistic回归分析

以 CHF患者的预后差异为因变量，赋值：0=预后良好，1=

预后不良，以上述单因素分析（表 3）有统计学意义的项目为自

变量，均为原值输入。经多因素 Logistic回归分析发现：年龄偏

大、LVEDD偏高、LVEF偏低、血清 Copeptin、suPAR水平过高

以及血清 SIRT1水平过低均是 CHF患者短期预后不良的危险

因素（P＜0.05）。见表 4。

表 4影响 CHF患者预后的多因素 Logistic回归分析

Table 4 Multivariate Logistic regression analysis affecting the prognosis of patients with CHF

3 讨论

CHF的发病机制相对复杂，目前普遍认为心室重构是该病

的病理基础以及重要机制之一[14，15]。心室重构会引起心肌结构、

功能发生改变，从而表现为心肌异常僵硬以及收缩力降低等[16]。

炎症在心室重构发生、发展过程中的作用已得到不少研究报道

证实[17，18]，而 suPAR属于新型炎症细胞因子之一，在机体出现

炎症时，其在血液中的表达异常升高[19]。Copeptin作为精氨酸

加压素前体，可直接反映精氨酸加压素在血液内的含量，且结

构稳定，检测简便[20，21]。而精氨酸加压素属于神经内分泌激素之

一，介导了胶体渗透压、血流动力学稳定性等过程，可反映 CHF

患者病情。SIRT1是由 500个氨基酸残基组成的一种酶，可通

过多种途径介导细胞凋亡、炎症以及机体应激等过程[22，23]。

本文研究结果发现，CHF患者血清 Copeptin、suPAR 水平

异常高表达，而 SIRT1水平异常低表达，且随着病情的不断加

重，上述指标水平异常程度越明显。究其原因，CHF早期会导致

心脏压力感受器的异常激活，从而刺激垂体大量分泌 Copeptin

入血，且随着心肌损伤程度的加剧，压力感受器所遭受的刺激

越强烈，继而导致更多的 Copeptin分泌。同时，CHF后期因左

心室收缩功能障碍程度的加剧，大量血液积聚于静脉系统，从

而使得压力感受器受到明显刺激，进一步促进 Copeptin的释

放，而 Copeptin又会加剧水钠潴留，从而引起 CHF病情的加

重，最终形成恶性循环[24]。这和戎成振等人的研究报道相近[25]。

然而，相较于上述研究，本文的创新之处是在分析 Copeptin和

CHF关系的基础上考察了 suPAR、SIRT1和 CHF的关系。其中

suPAR在机体出现炎症时会大量释放入血，而 CHF患者本身

存在着显著的炎症反应，且病情越重，炎症反应程度越显著，因

此 suPAR在 CHF患者中异常高表达，并和病情密切相关[26-28]。

CHF发生后，心肌细胞会促进游离脂肪酸朝葡萄糖方向转化，

且随着病情的进展，心肌细胞产生胰岛素抵抗或葡萄糖利用度

下降，从而使得腺苷三磷酸受到抑制，线粒体在心肌能量的产

生及代谢等过程起着至关重要的作用，其功能异常会导致疾病

的恶化。SIRT1参与了 CHF发生、发展过程，可通过调节解偶

联蛋白 2、叉头转录因子以及 p53等的活性，继而影响心肌细

胞的死亡，进一步发挥保护心肌作用。这在Matsui等人的研究

报道中得以佐证[29]。本文 Pearson相关性分析结果显示，CHF患

者血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平与心功能密切相关，即随

着血清 Copeptin、suPAR水平的升高以及 SIRT1水平的降低，

患者心功能降低越明显。究其原因，CHF早期左心室充盈不足

会导致心脏压力感受器的异常激活，进一步刺激垂体分泌

Copeptin，同时刺激 suPAR从细胞表面裂解，两者均释放入血，

且心肌损伤越重，上述刺激作用越强，Copeptin、suPAR分泌越

多，而 Copeptin会加剧水钠潴留，suPAR则会加重炎症反应，

继而加剧病情。SIRT1可通过多种机制调节心肌细胞凋亡，进

一步发挥保护心肌功能的作用，但其表达下调时，上述心肌保

护作用减弱，故患者心功能下降明显。此外，本研究多因素 Logistic

回归分析发现，年龄偏大、LVEDD 偏高、LVEF偏低、血清

Copeptin、suPAR水平过高以及血清 SIRT1水平过低均是 CHF

患者短期预后不良的危险因素。分析原因，随着年龄的不断增

长，患者心脏功能呈渐进性降低，且合并基础疾病的风险更高，

临床治疗难度较大，预后不良 [30-32]。而血清 Copeptin、suPAR、

SIRT1水平和 LVEDD、LVEF均可有效反映心肌损伤程度，且

上述指标异常程度越高，心肌损伤越重，临床治疗更为棘手，预

后较差。

综上所述，血清 Copeptin、suPAR、SIRT1水平与 CHF患者

的心功能及短期预后均密切相关，临床实际工作中可通过检测

上述指标水平，继而实现对 CHF患者病情严重程度的判断以

及预后评估。
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