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摘  要 

心血管疾病已经成为我国居民死亡的首要原因，其中急性心肌梗死(Acute Myocardial Infarction, AMI) 
已成为心血管疾病死亡的主要原因之一。急性心肌梗死后心室重塑是心梗后心力衰竭(Heart failure, HF)
发生和发展的关键步骤。而碱性磷酸酶(Alkaline Phosphatase, ALP)作为一种广泛分布于人体各组织的

酶类，一直在肝胆疾病和骨骼代谢相关疾病的诊断中有着较多的研究，但近年来在心血管疾病中的研究

逐渐增多，尤其是在心梗后心室重塑及进一步发生心力衰竭中的作用引起了广泛关注。越来越多的研究

证明，碱性磷酸酶与急性心肌梗死后心室重塑及心力衰竭的发生、发展及预后关系紧密。本文就碱性磷

酸酶与急性心肌梗死后心室重塑的研究进展进行概述。 
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Abstract 
Cardiovascular diseases have become the primary cause of death among Chinese residents, with 
acute myocardial infarction (AMI) being one of the main reasons for cardiovascular-related deaths. 
Ventricular remodeling after acute myocardial infarction is a crucial step in the occurrence and 
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progression of heart failure (HF) post-infarction. Alkaline Phosphatase (ALP), an enzyme widely 
distributed in various human tissues, has been extensively studied in the diagnosis of hepatobiliary 
diseases and bone metabolism-related disorders. However, in recent years, research on ALP in car-
diovascular diseases has gradually increased, particularly its role in post-infarction ventricular re-
modeling and the subsequent development of heart failure, which has attracted widespread atten-
tion. Increasing studies have demonstrated a close relationship between ALP and the occurrence, 
development, and prognosis of ventricular remodeling and heart failure following acute myocardial 
infarction. This article provides an overview of the research progress on ALP in relation to ventric-
ular remodeling after acute myocardial infarction. 
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1. 引言 

随着我国经济的快速增长，社会老龄化，现代生活节奏的加快，饮食习惯的改变以及社会、心理等

因素的影响，心血管疾病成为威胁我国居民健康甚至导致死亡的主要原因。其中 AMI 患者起病急骤，常

并发心力衰竭、心律失常或休克等症状，如不及时处理可能危及生命[1]，是导致心血管疾病死亡的主要

原因之一。碱性磷酸酶在人体各组织广泛分布，近年来在心血管疾病中研究逐渐增多。本文综述了关于

碱性磷酸酶与急性心肌梗死后心室重塑及心力衰竭之间关联的国内外文献，探讨了碱性磷酸酶在心肌梗

死后患者中的变化特点、与心室重构发生发展的关系及其潜在机制。通过综合分析这些文献，我们发现

碱性磷酸酶在心肌梗死后的心脏功能评估中展现出新的应用价值。本文旨在总结当前研究进展，为急性

心梗后心衰的早期诊断、治疗和预后评估提供新的视角和策略。 

2. 急性心肌梗死 

AMI 是心肌急性缺血性坏死，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缺氧导致心肌坏死，是冠状动脉粥样硬化性心脏病(coronary heart dis-
ease, CHD)的严重类型[2]。AMI 后心室重塑是心肌梗死发展为心衰的重要病理基础。AMI 后心室重塑是

一个复杂的过程，涉及多个环节，最终导致心室结构和功能的显著改变。在早期重构过程能够保持心脏

的完整性和维持心脏功能，然而持续的梗死后重构将最终导致左心室扩张、心功能不全，最终发展成为

心力衰竭[3]。一旦心梗患者进展成心衰，与未发生心衰的患者相比，患者死亡风险显著增高至 2.1 倍[4]。
随着经皮冠状动脉介入治疗(PCI)等技术的普及，AMI 患者的住院死亡率显著降低，但心衰的发病率和死

亡率仍居高不下，即便接受介入治疗，仍有 30%的患者出现心脏重构，而目前临床上的药物并不能有效

抑制或者逆转重构的心脏[5]。国内一项关于 AMI 患者住院期间的研究，发现所有的心梗患者中，住院期

间的心衰发生比例都超过 33%。这也提示，国内的心梗患者伴发或进展为心衰的情况不容乐观[6]。心肌

损伤和坏死的早期生物标记物，以及生物力学应激、神经体液和炎症激活、纤维化的生物标记物，可以

对不利的心脏重构进行诊断以及分层，可能具有对急性和慢性心衰的预测和诊断价值[7]。有希望作为患

者 AMI 后心脏功能下降和心衰的预测、诊断及危险程度分层的手段，并可能成为治疗的靶点。 

Open Access

https://doi.org/10.12677/acm.2025.151222
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/


罗仙，袁忠明 
 

 

DOI: 10.12677/acm.2025.151222 1656 临床医学进展 
 

3. 碱性磷酸酶 

碱性磷酸酶(ALP)是一种普遍存在的膜结合糖蛋白，可在基本 pH 值下催化磷酸单酯的水解。碱性磷

酸酶根据组织表达部位分为四种同工酶，分别是胎盘型 ALP (PLAP)、肠型 ALP (IAP)、生殖细胞型 ALP、
组织非特异性 ALP (tissue non-specific alkaline phosphatase, TNAP)或肝/骨/肾型 ALP。其中 PLAP、IAP、
GCAP 三种均属于组织特异性的 ALP，正常成年人空腹外周血的 ALP 大部分都是 TNAP。TNAP 是一组

具有底物特异性的水解同工酶，在碱性环境中能水解众多磷酸单酯化合物，其酶学性质已经得到广泛研

究[8]。随着心血管疾病越来越成为威胁人们生命健康的首要原因，ALP 近年来在心血管疾病中的研究也

逐渐增多。国内外多项研究表明，ALP 水平与心血管事件的发生发展有着密切的关系，或对 AMI 及急性

心肌梗死 AMI 后心力衰竭的发生有着一定的预测、诊断及危险程度分层及治疗有着一定的价值。 

4. 碱性磷酸酶与不良心血管事件 

ALP 水平与心血管不良事件的发生存在密切关系，且主要通过影响血管钙化发生。在小鼠模型中，

巨噬细胞中 TNAP 表达的增加加剧了动脉粥样硬化钙化[9]。ALP 活性的病理性增加与广泛的血管钙化有

关，可导致过早的动脉粥样硬化和心血管事件[10]。研究发现较高的 ALP 浓度与较高的全因和心血管死

亡率相关[11]，且较高的 ALP 水平，即使在正常范围内，也与心血管疾病风险增加显著相关，呈剂量依

赖性[12] [13]。也有很多关于 ALP 与冠状动脉钙化、扩张及侧枝循环的研究。在无心血管疾病的患者中

发现高 ALP 水平与冠状动脉钙化独立相关[14]。在一级心血管预防人群中，高水平的 ALP 活性与冠状动

脉钙化的存在呈正相关且独立相关。当 ALP 水平高于 55 IU/L，特别是高于 66 IU/L 是冠状动脉钙化的有

效预测因子[10]。血清 ALP 活性与分离的孤立性冠状动脉扩张的存在相关[15]。回归分析也显示 ALP 水

平升高与冠状动脉侧支循环不足相关[16]。在对冠心病患者的研究中，我们发现血清 ALP 水平升高与冠

心病患者动脉粥样硬化的危险性相关，与炎症状态下动脉粥样硬化风险增加显著相关[17]。同样地，有临

床研究报道血清 TNAP 升高与 AMI 患者远期死亡率相关，且增加新发心力衰竭风险[18]。Reinstadler 等
[19]通过心肌磁共振检查研究也发现 TNAP 与 AMI 后患者不良预后相关。在充血性心力衰竭患者中 ALP
水平的变化先于不良心血管事件[20]。血清中 ALP 水平在其他心脑血管疾病的发生中也有密切的关系。

血清 ALP 水平升高与脑出血患者病情严重程度及预后不良密切相关，可作为判断脑出血严重程度和预后

的潜在生物标志物[21]。ALP 升高亦与心房颤动和心力衰竭事件有关[22]。 
AMI 患者血清中的 ALP 水平普遍升高，且其升高程度与心梗的严重程度和范围呈正相关。Wang 等[23]

试验发现心肌梗死患者血清 TNAP 水平高于对照组。Li 等[24]也发现心肌梗死后心力衰竭组血清 ALP 高于

心肌梗死后无心力衰竭组。这一变化可能与心肌梗死发生后，冠状动脉血流中断导致心肌细胞缺氧、坏死，

释放出多种心肌损伤标志物，包括肌钙蛋白、肌酸激酶等有关。同时，炎症反应和氧化应激的加剧也促进

了 ALP 的表达和释放。不同亚型的 ALP 在心梗后的变化特点可能有所不同，但均在一定程度上反映了心

肌损伤的程度和心室重塑的进展，进而在一定程度上反映了急性心肌梗死后发生心力衰竭的可能性。 

5. 碱性磷酸酶与心室重塑 

ALP通过各种机制影响血管内皮细胞功能、诱导焦磷酸盐变化以加速血管钙化和促进心脏纤维化[25]。
目前认为，ALP 可能通过促进纤维化、影响心肌细胞凋亡与坏死、调节钙磷代谢、参与氧化应激与炎症

反应等方面参与心肌梗死后心室重塑。 

5.1. 促进心肌纤维化 

心室重塑的一个显著特征是心肌纤维化，而心肌纤维化是众多心血管疾病发展过程中的共同病理改
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变，也是心肌梗死后心脏重构的重要原因之一，主要表现为心肌成纤维细胞的增生和细胞外基质过度沉

积[26]。心肌梗死后期过度不可逆的纤维化以及非梗死区域的反应性纤维化是影响心脏功能，导致心力衰

竭的重要原因[27]。ALP 可能与急性心肌梗死后心肌纤维化的形成有关。Wang 等[23]通过免疫组化及胶

原沉积检测发现在人体和小鼠心肌梗死后心脏组织中 TNAP 表达均增加，且其组织分布与心肌梗死后心

肌纤维组织重叠。Lee 等[28]在动物心脏纤维钙化模型中研究发现心肌 TNAP 表达及活性较对照组明显增

高。Wang 等[29]发现 ALP 过表达加重了小鼠急性心肌梗死后心室病理性重塑。Rodionov 等[30]、Gao 等

[31]研究发现抑制 TNAP 可以减轻大鼠心肌梗死后心肌纤维化及病理性的心脏重构。此外，ALP 还可能

通过调节转化生长因子-β 等纤维化相关因子的表达来间接促进心肌纤维化。有研究发现心肌梗死后心力

衰竭者血清 ALP 及心室重构参数高于心肌梗死后无心力衰竭者[24]。因此，ALP 可能与 AMI 心肌纤维化

的形成有关，高表达 ALP 可能加重心肌纤维化，而抑制 ALP 可有效减轻心肌梗死引起的心肌纤维化及

病理性重塑，提示 ALP 可能成为预防心肌梗死后心衰的治疗靶点。 

5.2. 影响心肌细胞死亡 

心肌细胞凋亡与坏死也是心梗后心室重塑的一个重要环节。心肌细胞是终末分化细胞，再生能力非

常有限。很多损伤因素都会引起心肌细胞过度死亡，而死亡的心肌细胞无法得到有效的补充，会引起心

脏功能单位的永久性丧失，进而导致包括心肌梗死、恶性心律失常、心力衰竭和心源性猝死等多种心脏

疾病的发生[32]。ALP 是一种普遍存在的膜结合糖蛋白，可在基本 pH 值下催化磷酸单酯的水解，是生物

调控中磷酸化和去磷酸化反应的关键催化剂。ALP 可作为催化酶通过影响细胞功能的正常进行及细胞信

号传导通路中某些蛋白的磷酸化从而影响心肌细胞死亡过程而影响心室重塑。在心肌细胞程序性坏死的

调控中，线粒体的结构和功能及坏死过程的信号传导对心肌细胞坏死的发生有着重要的作用[33]。维持线

粒体内膜的完整性是保持线粒体正常功能的关键。健康的线粒体内膜使膜间隙和线粒体基质之间存在化

学梯度和电位梯度。这些梯度对于呼吸过程中将二磷酸腺苷(adenosine diphosphate, ADP)转化为三磷酸腺

苷(adenosine triphosphate, ATP)是必需的[34]。而细胞坏死通常会破坏线粒体内膜，导致线粒体渗透压孔

道(MPTPs)的开放，从而影响梯度，进而影响 ADP 与 ATP 的转化。有研究发现，在程序性坏死启动后，

坏死信号传导中混合谱系激酶样蛋白(Mixed lineage kinase domain-like protein, MLKL)的磷酸化对于坏死

是关键的，MLKL 作为激酶 RIP 3 下游坏死信号传导的关键介质，在苏氨酸 357 和丝氨酸 358 残基处被

RIP 3 磷酸[35]。在特定步骤阻止坏死可成为一治疗靶点。 

5.3. 调节钙磷代谢 

钙磷代谢在心血管系统中起着重要作用，与心肌细胞的收缩功能、细胞外基质的稳定性等密切相关。

ALP 作为调节钙磷代谢的关键酶之一，通过参与维生素 D 的活化和骨骼中的矿物质转化，在调节钙的吸

收和利用方面发挥关键作用[36]，并可能通过影响心肌细胞内的钙离子浓度和细胞外基质的矿化过程来

参与心室重塑。 
ALP 参与磷酸酯的水解反应与磷酸基团的转移反应，在钙磷代谢中具有重要意义。可促进肠道内钙

磷吸收、参与血钙和血磷水平的调节。一方面，ALP 能够水解肠道内的磷酸酯，释放出无机磷酸，从而

增加肠道内磷的吸收。同时，它还能促进肠道内钙的吸收，可能通过调节肠道微环境或影响钙结合蛋白

的活性等方式实现。另一方面，当体内钙磷代谢失衡时，如血钙降低或血磷升高，ALP 的活性可能会发

生变化，以调节钙磷的代谢和排泄，从而维持血钙血磷的平衡。前面提到，较高的 ALP 浓度与较高的全

因和心血管死亡率相关，主要与介导因素如维生素 D [11]。维生素 D 可在肝脏中被代谢为 25-羟基维生

素 D，再由肾脏转化成 1,25-二羟基维生素 D。维生素 D 缺乏症的诊断基于血浆总 25-羟基维生素 D 浓度
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的测定, 维生素 D 缺乏会导致钙不足。Bellastella 等人[37]在他们的相关性研究中指出，25-羟基维生素 D
浓度与 ALP 之间呈显著负相关，血清 ALP 受到维生素 D 的调节，可能通过参与维生素 D-25-羟化酶活性

的调节，但需进一步证实。先前有研究显示维生素 D 缺乏者的 ALP 浓度显著较高[38]，并且在胃癌患者

中 BALP 和 25-羟基维生素 D 之间存在负相关[39]。亦有研究发现新生儿体内 25-羟基维生素 D 含量与钙

含量呈正相关，与 ALP 水平呈负相关[40]。 
影响骨形成和生长的钙调节机制也影响冠状动脉钙化。ALP 作为磷酸盐/焦磷酸盐比例的关键调节因

子，在血管钙化过程中有着重要作用[41]。血管钙化是一种由磷酸钙晶体沉积在血管壁的病理现象，细胞

外焦磷酸盐可以通过外核苷酸焦磷酸酶/磷酸二酯酶从细胞外 ATP 代谢而成，而焦磷酸盐通过组织非特

异性碱性磷酸酶水解为磷酸盐，有助于羟基磷灰石晶体的形成。可以认为，以羟基磷灰石形式存在的磷

酸钙盐沉积物是血管钙化的标志。参与细胞外焦磷酸盐代谢的酶和转运蛋白的功能丧失均会导致钙磷酸

盐的过度沉积。细胞外焦磷酸盐增加会导致骨骼矿化受损，焦磷酸盐水平降低可导致血管钙化[42]。在体

内，无机焦磷酸盐被 ALP 水解成无机磷酸盐。因此，ALP 活性增加可诱导无机磷酸盐和焦磷酸盐之间的

失衡，促进异位钙化。这些细胞过程在炎性细胞因子、氧化应激或矿物质代谢的影响下受到高度调节[9]。
这也提示我们，焦磷酸途径可能是治疗血管钙化的靶点，可以开发预防矿化的新治疗策略。 

5.4. 氧化应激与炎症反应 

氧化应激在心梗后心肌细胞凋亡中起着重要作用。碱性磷酸酶(ALP)是一种特殊的酶，可以催化小分

子、蛋白质和核酸的去磷酸化。ALP 可被氧化应激激活，其增加也与氧化应激有关[43]。氧化应激是冠状

动脉疾病的危险因素之一，反映了动脉粥样硬化的起始，NADPH 氧化酶能够产生对 DNA、脂质和蛋白

质都有害的活性氧自由基[44]。氧化应激便是由细胞和组织中活性氧(ROS)的积累与生物系统解毒这些反

应产物的能力之间的不平衡引起的现象。在 AMI 病例中，缺血心肌再灌注后产生的 ROS 可直接损伤心

肌细胞膜，导致细胞死亡，ROS 的过度表达导致 DNA 损伤和线粒体功能障碍，这促进细胞色素 c 的释

放，细胞色素 c 进一步激活导致细胞凋亡的含半胱氨酸的天冬氨酸蛋白水解酶[45]。内质网应激和氧化应

激促进内皮功能障碍和动脉粥样硬化，研究发现维生素 D 抑制内皮细胞内质网应激和氧化应激，对内皮

细胞具有保护作用[46]。 
急性心肌梗死后，包括单核细胞、巨噬细胞、淋巴细胞、树突状细胞、细胞因子、趋化因子等多个参

与者参与的炎症反应及动态作用，可通过各种机制参与促炎、抗炎，一方面影响心肌细胞的死亡，另一

方面影响心室功能恢复、组织修复及血管修复等，在心肌梗死后发生后不良心室重构中起着关键作用[47]。
ALP 可通过嘌呤信号传导调节细胞炎症反应，促进促炎细胞外三磷酸腺苷酶促转化为抗炎腺苷[48]。Seo
等[49]的研究也发现血清 ALP 水平与白细胞计数、C 反应蛋白等炎症标志物呈高水平正相关。亦有研究

发现，ALP 的抗炎途径可能包括清道夫受体(CD 36)介导的 β-氧化和氧化磷酸化激活、小窝蛋白依赖性内

吞作用和选择性自噬依赖性降解[50]。ROS 可以激发与炎症细胞因子分泌相关的信号转导而增加促炎细

胞因子表达，炎性细胞因子也有助于与 ROS 协同调节细胞存活和死亡[51]。持续的促炎反应可导致心肌

梗死后心室的不良重塑使炎症成为改善 AMI 后结局的重要治疗靶点。 
综上，ALP 可通过各方面活动参与心室重构。一方面，可影响细胞内氧化还原平衡、影响抗氧化酶

的活性而参与氧化应激，经信号传导调节炎症反应，两者亦可相互影响，促进氧化应激及炎症反应影响

心肌细胞的死亡而影响心室重构；其次，可通过影响细胞信号传导、细胞功能及调节相关因子的表达

参与细胞死亡，进而引起心肌纤维化改变而促进心室重构；同时，可通过参与维生素活化、调节钙磷代

谢、调节磷酸盐/焦磷酸盐比例等影响血管钙化而引起心室重构。ALP 参与的各方面活动相互作用，错

综复杂，共同影响心室重构的发生，具体相互作用机制仍需进一步研究，但各作用靶点均有机会成为
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有效改善 AMI 后心室重塑的治疗靶点。 

6. 讨论 

尽管 ALP 在心梗后心室重塑中的作用已经得到初步验证，但其具体机制尚需进一步研究明确。基于

ALP 在心室重塑及心梗后心衰中的潜在作用，其在临床上的应用前景广阔。一方面，血清 ALP 水平可以

作为评估心梗后心室重塑程度及预测心梗后心衰风险的生物标志物之一，帮助早期识别高危患者并采取

相应的干预措施；另一方面，通过监测血清 ALP 水平的变化可以评估心衰患者的病情严重程度和治疗效

果，为临床决策提供重要参考，从而制定更加合理的治疗方案；其次，通过调节 ALP 的活性可能为心梗

后心室重塑及心梗后心衰的治疗提供新的靶点。例如，开发针对 ALP 的特异性抑制剂或激活剂可能有助

于减轻心肌纤维化、改善心室功能。他汀类药物对 ALP 活性有影响[10]。Apabetalone (阿帕他隆)降低 ALP，
有可能减少病理性血管钙化的进展[52]。然而，这些假设尚需进一步的临床试验来验证。此外，未来还可

以进一步探索碱性磷酸酶与其他心衰相关生物标志物的联合检测价值以及其在指导临床治疗和评估预后

中的应用前景。 

7. 结论与展望 

综上所述，碱性磷酸酶作为一种简单易得的生化指标，在心梗后心室重塑及心梗后心衰的评估和管

理中展现出新的应用价值，发挥着重要作用，其机制涉及促进纤维化、影响心肌细胞凋亡和调节钙磷代

谢等多个方面。尽管目前关于其具体机制的研究尚不深入且存在争议但现有证据已经表明碱性磷酸酶与

心室重塑及心梗后心衰的发生和发展密切相关。未来需要更多高质量的研究来进一步验证这一发现并揭

示其具体机制以便更好地应用于临床实践。同时随着精准医疗时代的到来，我们相信通过不断优化检测

方法和挖掘新的生物标志物将能够更准确地评估心梗后患者的心脏功能状态并为其提供更加个性化和有

效的治疗方案。 
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