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  摘 要:目的 探讨趋化因子配体20(CCL20)-趋化因子受体6(CCR6)轴、糖类抗原125(CA125)联合预测

急性心肌梗死(AMI)疾病转归的临床价值。方法 选取2022年1月至2023年1月该院98例AMI患者作为

研究组,另选取同期49例体检健康者作为对照组。比较两组血清CCL20、CCR6、CA125水平,并比较研究组不

同冠脉病变严重程度患者入院时血清CCL20、CCR6、CA125水平,分析研究组血清CCL20、CCR6、CA125水平

与冠脉病变严重程度的相关性。研究组均行经皮冠状动脉介入治疗,根据治疗后6个月内是否发生主要心血

管不良事件分为预后良好组、预后不良组,比较两组临床资料、入院时血清CCL20、CCR6、CA125水平,分析预

后不良的影响因素,并分析入院时血清CCL20、CCR6、CA125水平预测预后不良的价值。结果 研究组血清

CCL20、CCR6、CA125水平高于对照组(P<0.05);冠脉病变严重程度重度患者血清CCL20、CCR6、CA125水

平高于中度、轻度患者,中度患者高于轻度患者(P<0.05);研究组血清CCL20、CCR6、CA125水平与冠脉病变

严重程度呈正相关(P<0.05);预后不良组年龄、冠脉病变严重程度、既往心肌梗死史及血清CCL20、CCR6、
CA125水平高于预后良好组(P<0.05);年龄、既往心肌梗死史、血清CCL20、CCR6、CA125水平均为AMI患

者PCI后预后不良的影响因素(P<0.05);入院时血清CCL20、CCR6、CA125单独预测AMI患者PCI后预后

不良的曲线下面积(AUC)分别为0.762、0.819、0.778,各指标联合预测的AUC为0.936,大于各指标单独预测

的AUC(P<0.05)。结论 入院时血清CCL20、CCR6、CA125水平联合在预测AMI患者PCI后预后不良方

面具有较高预测效能,可为临床预测患者疾病转归方向提供可靠依据。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

value
 

of
 

chemokine
 

ligand
 

20
 

(CCL20)
 

-chemokine
 

recep-
tor

 

6
 

(CCR6)
 

axis
 

combined
 

with
 

carbohydrate
 

antigen
 

125
 

(CA125)
 

in
 

predicting
 

the
 

outcome
 

of
 

acute
 

myo-
cardial

 

infarction
 

(AMI).Methods A
 

total
 

of
 

98
 

patients
 

with
 

AMI
 

from
 

January
 

2022
 

to
 

January
 

2023
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

group
 

and
 

49
 

healthy
 

subjects
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared,and
 

the
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

in
 

patients
 

with
 

different
 

severity
 

of
 

coronary
 

lesions
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

compared
 

at
 

admission,and
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

in
 

the
 

study
 

group
 

and
 

the
 

severity
 

of
 

coro-
nary

 

lesions
 

was
 

analyzed.All
 

the
 

study
 

groups
 

were
 

treated
 

with
 

percutaneous
 

coronary
 

intervention,and
 

were
 

divided
 

into
 

good
 

prognosis
 

group
 

and
 

poor
 

prognosis
 

group
 

according
 

to
 

whether
 

major
 

cardiovascular
 

adverse
 

events
 

occurred
 

within
 

6
 

months
 

after
 

treatment.The
 

clinical
 

data
 

and
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

at
 

admission
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups,and
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

poor
 

prognosis
 

were
 

analyzed,and
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

at
 

admission
 

in
 

predicting
 

poor
 

prog-
nosis

 

was
 

analyzed.Results The
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

in
 

patients
 

with
 

severe
 

coro-
nary

 

lesions
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

moderate
 

and
 

mild
 

patients,and
 

those
 

in
 

moderate
 

patients
 

were
 

higher
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than
 

those
 

in
 

mild
 

patients
 

(P<0.05).The
 

serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

were
 

positively
 

correla-
ted

 

with
 

the
 

severity
 

of
 

coronary
 

lesions
 

(P<0.05).Age,severity
 

of
 

coronary
 

lesions,history
 

of
 

myocardial
 

infarction,serum
 

levels
 

of
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

good
 

prognosis
 

group
 

(P<0.05).Age,previous
 

history
 

of
 

myocardial
 

infarction,serum
 

levels
 

of
 

CCL20,
CCR6

 

and
 

CA125
 

were
 

all
 

influential
 

factors
 

for
 

poor
 

prognosis
 

of
 

AMI
 

patients
 

after
 

PCI
 

(P<0.05).The
 

ar-
ea

 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

serum
 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

in
 

predicting
 

poor
 

prognosis
 

after
 

PCI
 

was
 

0.762,0.819
 

and
 

0.778,respectively,and
 

the
 

AUC
 

predicted
 

by
 

the
 

combination
 

of
 

all
 

indicators
 

was
 

0.936,
which

 

was
 

greater
 

than
 

that
 

predicted
 

by
 

all
 

indicators
 

alone
 

(P<0.05).Conclusion The
 

combination
 

of
 

ser-
um

 

CCL20,CCR6
 

and
 

CA125
 

levels
 

on
 

admission
 

has
 

high
 

predictive
 

efficacy
 

in
 

predicting
 

the
 

poor
 

prognosis
 

of
 

AMI
 

patients
 

after
 

PCI,and
 

can
 

provide
 

a
 

reliable
 

basis
 

for
 

clinical
 

prediction
 

of
 

the
 

disease
 

outcome
 

direc-
tion

 

of
 

patients.
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  在我国,随着人口老龄化加剧,急性心肌梗死

(AMI)发病率逐渐升高,加强防治非常有必要[1-2]。
经皮冠状动脉介入治疗(PCI)能快速有效疏通梗死血

管,在降低 AMI患者病死率方面具有重要作用[3]。
但PCI仅以机械方式改变血管腔几何形态,并未消除

疾病危险因素,出院后仍存在较高主要心血管不良事

件(MACE)发生风险,从而影响预后[4-6]。因此,积极

探寻AMI疾病转归相关标志物,对临床完善干预措

施、改善预后具有重要指导意义。研究发现,趋化因

子配体20(CCL20)-趋化因子受体6(CCR6)轴在各种

炎症及动脉粥样硬化过程中起关键作用,且与小鼠

AMI后梗死面积增加有关[6]。但其在AMI患者预后

转 归 中 的 作 用 尚 未 明 确。此 外,糖 类 抗 原 125
(CA125)是充血和炎症的生物标志物,已被证明与

AMI等心脏疾病的不良预后有关[7]。基于此,本研究

创新性探究CCL20-CCR6轴、CA125联合预测 AMI
疾病转归的临床价值,以期为临床治疗提供重要

参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2022年1月至2023年1月本

院98例AMI患者作为研究组,纳入标准:(1)确诊为

AMI[8];(2)年龄18~80岁;(3)认知功能正常。排除

标准:(1)既往有重大心脏手术史;(2)恶性肿瘤;(3)
凝血功能障碍、血友病;(4)严重感染、骨关节炎;(5)
妊娠期或哺乳期女性;(6)严重脑血管疾病、肝肾功能

障碍。另选取同期、同年龄段49例体检健康者作为

对照组。研究组中男65例,女33例;年龄41~78
岁,平均(59.33±7.15)岁;体重指数18.9~28.6

 

kg/m2,平均(23.30±1.83)kg/m2。对照组中男29
例,女20例;年龄38~76岁,平均(58.76±7.09)岁;
体重指数18.5~27.8

 

kg/m2,平均(23.18±1.76)
kg/m2。两组性别、年龄比 较,差 异 无 统 计 学 意 义

(P>0.05),具有可比性。本研究经本院医学伦理委

员会审批通过。
1.2 方法

1.2.1 实验室指标检测方法 采集研究对象空腹静

脉血3
 

mL(研究组:入院当天,对照组:体检当天)。
取血液标本,离心处理(转速3

 

500
 

r/min,半径8
 

cm,
时间5

 

min)取上层清液,采用酶联免疫吸附试验(试
剂盒 来 自 武 汉 科 鹿 生 物 科 技,货 号:ELK1119、
ELK2383)检测血清CCL20、CCR6水平,采用电化学

发光法(试剂盒来自德国罗氏公司,货号:202110243)
测定血清CA125水平。
1.2.2 研究组冠脉病变严重程度评估方法 入院时

采用Gensini法评估冠脉病变程度,总分<25分为轻

度,25~<50分为中度,≥50分为重度[9]。
1.2.3 研究组治疗、随访及预后评估方法 研究组

均行PCI治疗,PCI由同一组手术医生严格按照AMI
的PCI操作指南[10]完成。治疗后随访6个月,通过门

诊、电话及微信进行随访,统计随访期间 MACE发生

情况,包括复发心绞痛、再发AMI、严重心律失常、心
力衰竭、心源性死亡。将未发生 MACE患者纳入预

后良好组,发生 MACE患者纳入预后不良组。
1.3 统计学处理 采用SPSS27.0软件对数据进行

处理和分析。计数资料以例数和百分率表示,组间比

较采用χ2 检验;呈正态分布的计量资料以x±s 表

示,两组比较采用独立样本t检验,多组比较采用单

因素方差分析,进一步两两比较采用SNK-q 检验。
采用Spearman相关分析研究组血清CCL20、CCR6、
CA125水平与冠脉病变严重程度的相关性;采用多因

素Logistic回归分析预后不良的影响因素;采用受试

者工作特征(ROC)曲线分析入院时血清 CCL20、
CCR6、CA125水平预测预后不良的价值,联合预测通

过Logistic二元回归拟合,获得返回预测概率Logit
(P),将其作为独立检验变量进行ROC曲线分析,不
同预测方案的曲线下面积(AUC)比较采用De-long
检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 研究组和对照组血清CCL20、CCR6、CA125水

平比较 与对照组比较,研究组血清CCL20、CCR6、
CA125水平明显升高(P<0.05)。见表1。
2.2 不 同 冠 脉 病 变 严 重 程 度 患 者 血 清 CCL20、
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CCR6、CA125 水 平 比 较  98 例 AMI患 者 根 据

Gensini法将其分为轻度组31例,中度组45例,重度

组22例。重度组血清CCL20、CCR6、CA125水平高

于中度组、轻度组,中度组高于轻度组(P<0.05)。见

表2。
表1  研究组和对照组血清CCL20、CCR6、CA125水平

   比较(x±s)

组别 n CCL20(pg/mL) CCR6(pg/mL) CA125(U/mL)

研究组 98 80.45±15.76 76.82±13.64 45.26±16.19

对照组 49 59.73±12.18 57.24±10.39 14.83±3.97

t 8.072 8.842 12.943

P <0.001 <0.001 <0.001

表2  不同冠脉病变严重程度患者血清CCL20、CCR6、

   CA125水平比较(x±s)

组别 n CCL20(pg/mL) CCR6(pg/mL) CA125(U/mL)

轻度组 31 70.28±9.65 67.51±9.28 30.58±10.42

中度组 45 81.36±10.71a 77.43±10.43a 46.23±12.18a

重度组 22 92.92±11.24ab 88.69±11.06ab 63.96±14.25ab

F 30.167 27.736 48.741

P <0.001 <0.001 <0.001

  注:与轻度组比较,aP<0.05;与中度组比较,bP<0.05。

2.3 血清CCL20、CCR6、CA125水平与冠脉病变严

重程度的相关性 相关性分析显示,研究组血清

CCL20、CCR6、CA125水平与冠脉病变严重程度呈正

相关(r=0.730、0.775、0.673,均P<0.05)。
2.4 预后良好组和预后不良组临床资料比较 AMI
患者PCI治疗后随访6个月,无病例脱落,32例患者

发生 MACE(预后不良组),其中复发心绞痛14例,再
发心肌梗死9例,心力衰竭5例,严重心律失常4例;
66例患者未发生 MACE(预后良好组)。预后不良组

年龄、冠脉病变严重程度、既往心肌梗死史及血清

CCL20、CCR6、CA125水平高 于 预 后 良 好 组(P<
0.05)。见表3。
2.5 预后不良影响因素分析 以 AMI患者PCI治

疗后是否发生预后不良为因变量(赋值:否=0,是=
1),将结果2.4中差异有统计学意义指标作为自变

量,考虑到血清CCL20、CCR6、CA125水平与冠脉病

变严重程度存在相关性,因此将冠脉病变严重程度剔

除,仅将既往心肌梗死史(赋值:无=0,有=1)及年

龄、血清CCL20、CCR6、CA125水平作为自变量(连续

变量,原值代入),经多因素Logistic分析显示,年龄、
既往心肌梗死史、血清CCL20、CCR6、CA125水平均

为AMI患者PCI后预后不良的独立影响因素(P<
0.05)。见表4。
2.6 血清CCL20、CCR6、CA125预测预后不良的价

值分析 以预后不良组为阳性样本,预后良好组为阴

性样本,绘制入院时血清CCL20、CCR6、CA125预测

AMI患者PCI后预后不良的ROC曲线,结果显示,
各指标单独预测预后不良的 AUC分别为0.762、
0.819、0.778,血清CCL20、CCR6、CA125联合预测预

后不良的 AUC为0.936,大于各指标单独预测的

AUC(Z=2.143、1.975、2.089,P<0.05)。见表5。
表3  预后良好组和预后不良组临床资料

   比较[n(%)或x±s]

项目
预后不良组

(n=32)
预后良好组

(n=66)
χ2/t/U P

性别 0.312 0.577

 男 20(62.50) 45(68.18)

 女 12(37.50) 21(31.82)

年龄(岁) 63.15±7.26 57.48±7.09 3.684 <0.001

体重指数(kg/m2) 23.51±1.86 23.20±1.79 0.794 0.429
合并症

 高血压 17(53.13) 31(46.97) 0.327 0.568

 糖尿病 8(25.00) 14(21.21) 0.178 0.673

 高脂血症 12(37.50) 20(30.30) 0.508 0.476
梗死类型 0.340 0.560

 急性ST段抬高型 23(71.88) 51(77.27)

 急性非ST段抬高型 9(28.12) 15(22.73)

冠脉病变严重程度 3.255 0.001

 轻度 4(12.50) 27(40.91)

 中度 15(46.88) 30(45.45)

 重度 13(40.62) 9(13.64)

吸烟 0.063 0.802

 是 10(31.25) 19(28.79)

 否 22(68.75) 47(71.21)

饮酒 0.188 0.665

 是 7(21.88) 12(18.18)

 否 25(78.12) 54(81.82)

既往心肌梗死史 7.289 0.007

 有 12(37.50) 9(13.64)

 无 20(62.50) 57(86.36)

支架个数(个) 2.13±0.56 1.98±0.52 1.306 0.195

CCL20(pg/mL) 94.01±12.18 73.88±10.75 8.320 <0.001

CCR6(pg/mL) 91.41±11.53 69.75±10.36 9.352 <0.001

CA125(U/mL) 64.78±15.19 35.80±12.04 10.239 <0.001

表4  预后不良影响因素分析

变量 β SE Wald
 

χ2 OR 95%CI P
年龄 0.933 0.354 6.947 2.542 1.246~5.187 <0.001
既往心肌梗死史 0.854 0.337 6.428 2.350 1.193~4.629 <0.001
CCL20 1.573 0.468 11.291 4.819 1.881~12.346 <0.001
CCR6 1.708 0.431 15.704 5.518 2.015~15.109 <0.001
CA125 1.870 0.442 17.904 6.490 2.437~17.283 <0.001
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表5  血清CCL20、CCR6、CA125预测预后不良的价值分析

项目 AUC 95%CI 最佳临界值 灵敏度(%) 特异度(%) P

CCL20 0.762 0.666~0.842 85.01
 

pg/mL 53.13 92.42 <0.001

CCR6 0.819 0.728~0.889 83.12
 

pg/mL 78.12 83.33 <0.001

CA125 0.778 0.683~0.856 52.96
 

U/mL 75.00 72.73 <0.001

联合预测 0.936 0.868~0.975 - 87.50 95.45 <0.001

  注:-为此项无数据。

3 讨  论

随着PCI的推广应用,AMI患者预后情况得到

有效改善,但仍有部分患者PCI术后发生复发心绞

痛、再发心肌梗死等 MACE,严重影响患者预后情

况[11-12]。尽早进行危险预测,对 AMI病情恢复及预

后干预具有重要意义。
研究发现,CCL20-CCR6轴与动脉粥样硬化发生

发展密切相关,特别是血清CCL20水平较高的 AMI
患者 MACE发生率较高[13]。本研究结果显示,AMI
患者血清CCL20、CCR6水平明显高于同年龄段健康

人群。说明CCL20-CCR6轴激活与 AMI的发生有

关。分析其原因在于,CCL20、CCR6是趋化因子家族

重要成员,能诱导中性粒细胞发生定向迁移,加重机

体炎症反应,从而促进动脉粥样硬化形成、进展,且
CCL20-CCR6轴能通过介导单核巨噬细胞离开骨髓

并募集至血管壁,发挥促进动脉粥样硬化进程的作

用[14-15],而动脉粥样硬化是AMI的关键发病机制[16]。
因此,CCL20-CCR6轴激活能通过增强炎症反应促进

动脉粥样硬化的发生发展,参与 AMI的发生。本研

究还发现,不同冠状动脉病变严重程度 AMI患者的

血清CCL20、CCR6水平存在明显差异,进一步通过

相关性分析发现血清CCL20、CCR6水平与 AMI冠

状动脉病变严重程度呈正相关。由此可见,CCL20-
CCR6轴激活能促进 AMI病情加重。原因考虑为

CCL20、CCR6水平上调能加重炎症反应、动脉粥样硬

化、血管内皮损伤,从而促进AMI病情加重。
本研究还发现,与健康人群比较,AMI患者血清

CA125水平升高。这与既往研究结果基本一致[17-18]。
且本研究发现血清CA125水平与冠脉病变严重程度

呈正相关,进一步说明CA125与AMI的发生发展密

切相关。这是因为CA125水平与心功能损伤有关,
机械应力、氧化应激、炎症刺激可影响血流动力学,刺
激心包膜、胸膜等间皮细胞大量合成、释放CA125,且
随着冠脉病变严重程度加重,氧化应激和炎症程度增

加,CA125释 放 量 增 多,引 起 血 清 CA125水 平 升

高[19]。向祖琼等[20]报道指出,血清 CA125水平与

AMI患者心功能不全密切相关。WU等[21]研究结果

显示,AMI患者血清CA125水平升高,且与心功能损

伤程度呈正相关,与本研究结果基本一致。
此外,AMI患者预后受多方面因素影响,本研究

发现年龄、既往心肌梗死史均为 AMI患者PCI后预

后不良的独立影响因素。对于年龄较大、有既往心肌

梗死史的AMI患者,PCI后应加强干预措施,尽量降

低预后不良发生风险。本研究还发现,入院时血清

CCL20、CCR6、CA125水平也是 AMI患者PCI后预

后不良的独立影响因素。说明早期 CCL20、CCR6、
CA125水平与AMI患者预后转归密切相关,推测入

院时血清CCL20、CCR6、CA125水平在预测患者预后

方面具有一定潜力。有报道指出血清CA125水平可

作为AMI患者预后的生物学标志物[22]。本研究进一

步通过 ROC 曲线分析发现,入 院 时 血 清 CCL20、
CCR6、CA125单独预测AMI患者PCI后预后不良的

AUC均在0.7以上,具有一定预测效能。但各指标

单独预测价值有限,而联合预测预后不良的 AUC提

高至0.936,大于各指标单独预测的 AUC,预测效能

明显改善。
综上可知,AMI患者血清CCL20、CCR6、CA125

水平明显升高,且与冠脉病变严重程度呈正相关,早
期检测血清CCL20、CCR6、CA125水平可为临床预测

AMI患者PCI后预后转归提供一定参考依据,特别

是各指标联合能明显提高预测效能,可为临床预测

AMI患者PCI后预后转归方向提供更可靠依据。
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