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Abstract 
Objective: To explore the changes in serum levels of GDF-15, OPG and YKL-40 in patients with 
acute myocardial infarction (AMI) and to analyze their correlation with acute myocardial infarc-
tion (AMI). Methods: A total of 80 cases were selected from the Department of Cardiology, Chengde 
Central Hospital from August 2016 to August 2017, in which 40 patients with acute myocardial in-
farction were regarded as observation group (AMI group) and 40 patients with normal coronary 
angiography were regarded as control group (control group). Clinical data were collected and the 
biochemical criteria were determined. The serum levels of GDF-15, OPG and YKL-40 were meas-
ured by ELISA. Results: Compared with the control group, the differences of age, smoking, Glu, TC, 
TG and LDL-C in AMI patients were statistically significant (P < 0.05). The serum levels of GDF-15, 
OPG and YKL-40 in AMI group were significantly higher than those in control group (P < 0.01), 
showing a strong positive correlation with Glu, TC, TG and LDL-C. Conclusion: The increase of 
GDF-15, OPG and YKL-40 levels has a significant correlation with AMI. The combined detection of 
GDF-15, OPG and YKL-40 can be used as a marker of myocardial infarction. 
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摘  要 

目的：探讨急性心肌梗死患者的血清GDF-15、OPG、YKL-40的水平变化，分析它们与急性心肌梗死的

相关性。方法：选取2016年8月~2017年8月在承德市中心医院心血管内科诊断为急性心肌梗死(AMI组)
和冠脉造影正常(对照组)的患者共计80例，收集临床资料，测定生化指标，采用ELISA法测GDF-15、OPG、
YKL-40血清水平。结果：与对照组比较，AMI组患者年龄、性别、吸烟、血糖(Glu)、总胆固醇(TC)、
低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)水平差异均有统计学意义(P < 0.05)；AMI组GDF-15、OPG、YKL-40血清水

平明显高于对照组(P < 0.01)；AMI组GDF-15、OPG、YKL-40血清水平与Glu、TC、TG、LDL-C呈强正

相关性。结论：GDF-15、OPG、YKL-40水平的升高与AMI有明显相关性，联合检测GDF-15、OPG、YKL-40
可作为心肌梗死监测指标。 
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1. 引言 

急性心肌梗死(Acute myocardial infarction AMI)是在冠状动脉病变的基础上，发生冠状动脉血供急剧

减少或中断，使相应的心肌严重而持久地急性缺血导致心肌坏死，是心血管系统常见的一类危重症疾病，

起病急剧，死亡率高。生长分化因子 15 (growth differentiation factor15, GDF15)又称为巨噬细胞抑制因子

-1(Macrophage inhibiting cytokine-1, MIC-1)，是转化生长因子 β超家族的成员之一，是一种重要的心血管

保护因子[1]。作为近年来发现的抗炎症反应及促炎症反应的敏感标志物，在心血管疾病、炎症应答及调

控细胞凋亡等多方面发挥生物学效应，与心血管疾病的发生、发展密切相关，参与心血管疾病的病理过

程。骨保护素(osteoprotegerin，OPG)又称破骨细胞抑制因子，是肿瘤坏死因子受体超家族成员之一[2] [3]，
是重要的血管调节因子，能够抑制细胞凋亡，保护血管内皮细胞，抑制血管钙化，在心血管疾病的发病

机制中起重要的调节作用。甲壳质酶蛋白 40 (YKL-40)，又称人软骨糖蛋白-39 (human cartilage glyco-
protein-39，HC-gp39)，是一种新发现的炎性蛋白，参与了动脉粥样硬化病变的发生发展过程，加剧斑块

内的炎症反应，促进斑块损伤、破裂，与心血管不良事件密切相关。本研究联合测定急性心肌梗死患者

及冠脉造影正常患者血清中 GDF-15、OPG、YKL-40 的水平变化，探讨其与急性心肌梗死的相关性。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2016 年 8 月~2017 年 8 月在承德市中心医院心内科明确诊断为急性心肌梗死患者 40 例作为实
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验组(AMI 组)及冠状动脉造影正常患者 40 例作为对照组(对照组)，共计 80 例，年龄 35~79 岁之间。 
AMI 诊断标准：根据 2007 年美国心脏协会(ANA)对于 AMI 发表的统一定义，心肌坏死标志物(首选

cTnI)升高和(或)下降，并且至少其中一个值的升高超过参考正常上限 99 百分值，同时至少伴有以下证据

之一，心肌缺血的症状；心电图提示新发缺血性改变，如新发 ST-T 改变或新发左束支传导阻滞；心电图

提示新发病理性 Q 波形成；影像学证据提示新发存活心肌丢失或新发室壁运动异常。 
冠造正常诊断标准：冠状动脉的解剖无畸形及无阻塞性病变。 
排除标准：既往有先天性心脏病、3 个月内经皮冠状动脉介入手术史、心脏手术史、肝肾功能不全、

恶性肿瘤病史、急性肺栓塞、脑出血或脑梗死、血液系统疾病史、既往急性心肌梗死病变复杂未行 PCI
术、急性或慢性感染、慢性阻塞性肺病等缺氧性疾病、自身免疫性疾病、创伤等应激性反应。本课题已

经通过河北省承德市中心医院伦理医学委员会批准，患者均自愿参加试验，并且由患者本人签署知情同

意书。 

2.2. 标本采集及测定 

所有入选的研究对象于清晨空腹采肘静脉血 4 ml，3000 r/min 离心 15 min，分离血清，取上清液，

分装保存于−80℃冰箱待测。采用酶联免疫吸附测定(enzyme-linkednk immunosorbent assay, ELISA)检测

GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平，试剂盒由上海甄准生物科技有限公司提供，所有操作均严格按照仪

器和试剂盒说明书进行。详细记录入选者的临床资料：性别、年龄、血压、吸烟、既往史等。TC、TG、

HDL、LDL、LDL-c、Glu 等生化资料在我院临床检验科检测。 

2.3. 统计学方法 

应用 SPSS22.0 统计学软件对数据进行统计学分析，实验数据以均数 ± 标准差表示，组间比较采用

两独立样本 t 检验的统计学方法分析；计数资料用频数(%)表示，应用皮尔森相关分析 GDF-15、OPG、

YKL-40 与生化指标的相关性。P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

两组患者的一般情况比较与对照组相比，AMI 组年龄、性别、吸烟、Glu、TC、LDL-C 水平差异均

有统计学意义(P < 0.05)，见表 1。 
两组患者 GDF-15、OPG、YKL-40 水平的比较 AMI 组 GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平明显高于

对照组(P < 0.01)见表 2。 
AMI 组 GDF-15、OPG、YKL-40 水平与生化指标的相关性分析 GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平与

Glu、TC、TG、LDL-C 呈强正相关性(P < 0.01)；GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平与 HDL-C、Cr 无明

显相关性(P > 0.05)，见表 3。 

4. 讨论 

生长分化因子 15(GDF-15)是心脏缺氧压力的应激反应基因，与内皮激活、血管炎性因子聚集相关[4]。
在正常心肌细胞中呈低水平表达，在炎症、组织损伤、低氧、缺血/再灌注的过程中，被内源性一氧化氮

合成酶 2(eNOS2)、P53 或 Egr-1 等诱导而表达水平明显升高，通过磷脂酰肌醇-3-激酶/蛋白激酶

B(PI3K-AKT)信号通路抑制细胞凋亡而保护心脏，减少低氧和缺血再灌注造成的心肌损伤[5]。有研究发

现[6]，GDF-15 作为内源性抗炎因子，对稳定冠状动脉粥样硬化斑块及抑制巨噬细胞聚集有一定作用，

并可抑制黏附因子的表达。在心肌梗死发生时，能抑制梗死区巨噬细胞的侵润、最大程度挽救存活心肌， 
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Table 1. Comparison of two sets of general data and biochemical indicators ( x  ± s) 
表 1. 两组一般资料和生化指标比较( x  ± s) 

项目 AMI 组 (40) 对照组 (40) t/x2 P 

年龄(岁) 

男/女(n) 

吸烟者[n (%)] 

高血压[n (%)] 

糖尿病[n (%)] 
GLU( x  ± s, mmol/l) 

TG( x  ± s, mmol/l) 

TC ( x  ± s, mmol/l) 

HDL-C( x  ± s, mmol/l) 

LDL-C( x  ± s, mmol/l) 

Cr( x  ± s, mmol/l) 

60.9 ± 7.2 

34/6 

32 (80) 

24 (60) 

15 (37.5) 

7.41 ± 3.56 

1.72 ± 0.78 

4.60 ± 1.07 

0.98 ± 0.36 

2.19 ± 0.93 

69.8 ± 19.2 

56.7 ± 7.9 

23/17 

18 (45) 

24 (60) 

9 (22.5) 

6.06 ± 1.85 

1.54 ± 0.58 

4.16 ± 0.86 

1.06 ± 0.21 

1.82 ± 0.48 

67.0 ± 19.1 

2.486 

7.384 

10.453 

0.000 

2.143 

2.120 

1.165 

2.030 

1.222 

2.211 

0.653 

0.015 

0.007 

0.001 

1.000 

0.143 

0.037 

0.248 

0.046 

0.225 

0.030 

0.516 

 
Table 2. Comparison of serum levels of GDF-15, OPG, and YKL-40 in the two groups 
表 2. 两组 GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平对比 

项目 GDF-15 ( x ± s, pg/ml) OPG ( x  ± s, pg/ml) YKL-40 ( x  ± s, pg/ml) 

对照组 

AMI 组 
t 
p 

615.27 ± 211.01 
2106.83 ± 745.32 

12.178 
0.000 

289.00 ± 76.00 
1156.00 ± 280.00 

18.900 
0.000 

34.00 ± 14.00 
71.00 ± 26.00 

7.923 
0.000 

 
Table 3. Correlation analysis of GDF-15, OPG, YKL-40 and biochemical indexes in AMI group 
表 3. AMI 组 GDF-15、OPG、YKL-40 与生化指标的相关性分析 

项目  Glu Cr TC TG LDL-C HDL-c 

GDF-15 
r 
P 

0.761 
0.000 

0.240 
0.135 

0.751 
0.000 

0.586 
0.000 

0.678 
0.000 

0.099 
0.542 

OPG 
r 
P 

0.513 
0.001 

0.136 
0.401 

0.552 
0.000 

0.454 
0.003 

0.662 
0.000 

0.183 
0.259 

YKL-40 
r 
P 

0.472 
0.002 

0.141 
0.385 

0.496 
0.001 

0.452 
0.003 

0.566 
0.000 

0.150 
0.354 

 
促进梗死区域心肌的修复。另有研究显示[7]，GDF-15 水平升高是影响心血管疾病患者的一项独立危险

因素。 
骨保护素(OPG)是核因子-KB 受体活化因子配体(RANKL)的诱导受体，是肿瘤坏死因子(tumor ne-

crosis，TNF)相关凋亡诱导配体(TRAIL)的竞争性受体，可直接结合 TRAIL 阻止与其受体结合诱导内皮细

胞凋亡，从而通过抑制血管内皮细胞的凋亡而对抗动脉粥样硬化[8]。Schoppet 等研究发现[9]，OPG/RANK
的比率下降，可刺激血管细胞骨化或钙化，细胞增殖、迁移和基质重构，纤维帽的僵硬度和脆性增加，

使斑块更易破裂。有研究显示[10]，OPG 是血管损伤的标志，OPG 可促进内皮细胞白细胞的粘附，在 OPG
的刺激下内皮细胞更易存活。OPG 水平与冠状动脉狭窄的发生、进展及严重程度有直接关系。 

甲壳质酶蛋白 40 (YKL-40)是一种属于壳质酶类似蛋白家族的糖蛋白，主要由炎症细胞、血管内皮细

胞及肿瘤细胞分泌[11]，在组织纤维化、细胞外基质重构[12]、血管内皮重构[13]等病理过程中发挥作用。
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有研究显示[14]，YKL-40 可以促进血管生成，抗细胞凋亡，在动脉粥样硬化斑块中的巨噬细胞大量分泌，

参与了动脉粥样硬化的形成过程，在细胞缺氧损伤时有修复作用。有研究发现[15]，YKL-40 水平可以反

映斑块不稳定性。Cetin 等研究发现[16]，YKL-40 水平不仅反映了心肌组织局部的炎症状态，而且 YKL-40
能独立预测主要心血管不良事件。 

本研究测定 GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平，主要对 AMI 组和冠脉造影正常组(对照组)进行了比

较。结果发现，AMI 组与对照组患者年龄、性别、吸烟、Glu、TC、LDL-C 水平比较，差异均有统计学

意义(P < 0.05)，这和目前的流行病学调查结果相符，急性心肌梗死的发生率随年龄增大，发病率升高的

特点，且急性心肌梗死的发生与性别、吸烟、血糖、血脂异常相关。本实验对 AMI 组 GDF-15、OPG、

YKL-40 水平与生化指标进行皮尔森相关性分析，结果发现 GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平与 Glu、
TC、TG、LDL-C 呈强正相关性(P < 0.01)。AMI 组 GDF-15、OPG、YKL-40 血清水平均明显高于对照组，

且差异有统计学意义(P < 0.01)，表明 GDF-15、OPG、YKL-40 水平的升高与 AMI 有明显相关性。GDF-15、
OPG、YKL-40 的血清水平便于检测，且结果有良好的可重复性，所以联合检测血清中 GDF-15、OPG、

YKL-40 水平将可能成为预测及诊断心肌梗死的新指标，为其治疗提供新的思路及方向。本次研究样本量

较少，可能存在一定的不足之处，仍需较大样本的研究进一步探讨 GDF-15、OPG、YKL-40 在 AMI 发生

发展中的作用，在今后的研究中将继续努力改进。 
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