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沙库巴曲缬沙坦治疗老年急性心肌梗死合并心力衰竭
后胰岛素样生长因子-1 水平对心室重塑的预测价值

李雄川*

（陇南市第一人民医院老年医学科，甘肃 陇南 746000）

[ 摘要 ] 目的目的　探究老年急性心肌梗死合并心力衰竭患者经沙库巴曲缬沙坦治疗后胰岛素样生长因子-1 （insulin-like growth factor-1，

IGF-1）水平对心室重塑的预测价值。方法方法　选取 2021 年 5 月至 2024 年 5 月于陇南市第一人民医院收治的 120 例老年急性心肌梗死合

并心力衰竭患者为研究对象，所有患者均接受经皮冠状动脉介入治疗（percutaneous coronary intervention，PCI），术后予沙库巴曲缬沙

坦治疗。根据治疗 4 周后 IGF-1 的中位数水平（118.6 ng∙mL-1）将患者分为低水平组（n = 65）和高水平组（n = 55），比较 2 组患者

的一般资料，构建 Logistic 回归模型，模型 1 至模型 4 逐步纳入协变量分层校正，并采用方差膨胀因子（variance inflation factor，

VIF）筛查剔除多重共线性变量，分析老年急性心肌梗死合并心力衰竭患者 IGF-1 水平与心室重塑发生风险的独立相关性；另根据左

心室舒张末期容积指数增加率（percentage change in left ventricular end-diastolic volume index，ΔLVEDVI）将患者分为左心室重塑组

（ΔLVEDVI > 20%，n = 67）和无左心室重塑组（ΔLVEDVI ≤ 20%，n = 53），比较 2 组患者的一般资料，构建中介模型，分析一氧化氮

（nitric oxide，NO）、内皮型一氧化氮合酶（endothelial nitric oxide synthase，eNOS）、白细胞介素-6 （interleukin-6，IL-6）、在 IGF-1 与

左心室重构之间的中介效应。结果结果　不同 IGF-1 水平患者的导管介入时间、空腹血糖、糖化血红蛋白（glycated hemoglobin，HbA1c）、

C 反应蛋白（C-reactive protein，CRP）、NO、eNOS、IL-6、左心室质量指数（left ventricular mass index，LVMI）、舒张期室间隔厚度

（interventricular septal thickness，IVST）及舒张期左室后壁厚度（left ventricular posterior wall thickness，LVPWT）水平差异均具有统计

学意义（P < 0.05）；经 Logistic 回归分层校正协变量、VIF 筛查剔除共线性变量后，IGF-1 与患者心室重塑发生风险仍存在独立相关

性。中介效应模型分析结果显示，NO、eNOS、IL-6 均在 IGF-1 与左心室重塑之间发挥部分中介效应（P < 0.001）。结论结论　老年急性心

肌梗死合并心力衰竭、急诊 PCI 术后患者经沙库巴曲缬沙坦治疗 4 周后，血清 IGF-1 水平与心室重塑发生风险呈独立负相关，IGF-1

水平越低，患者发生心室重塑的风险越大。治疗后 IGF-1 可作为潜在生物标志物用于评估老年心力衰竭患者心室重塑发生风险，为阐

释心室重塑的发生机制及心力衰竭的防治提供新的思路。
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[Abstract] Objective　To explore the predictive value of insulin-like growth factor-1 (IGF-1) level for ventricular remodeling in 

elderly patients with acute myocardial infarction complicated by heart failure after sacubitril/valsartan treatment. Methods　A total of 

120 elderly patients with acute myocardial infarction complicated by heart failure admitted to Longnan First People's Hospital from May 

2021 to May 2024 were enrolled as subjects. All patients received percutaneous coronary intervention (PCI) followed by sacubitril/

valsartan treatment after procedure. According to the median level of IGF-1 (118.6 ng·mL-1) after 4 weeks of treatment, the patients 

were divided into low-level group (n = 65) and high-level group (n = 55), and the general data of the two groups were compared. 

Logistic regression models were constructed, with covariates gradually included for stratified adjustment from model 1 to model 4. The 

variance inflation factor (VIF) was used to detect and eliminate collinear variables, so as to analyze the independent correlation between 

IGF-1 level and the risk of ventricular remodeling in elderly patients with acute myocardial infarction complicated by heart failure. In 

addition, the patients were divided into left ventricular remodeling group (ΔLVEDVI > 20%, n = 67) and left ventricular non-remodeling 

group (ΔLVEDVI ≤ 20%, n = 53) according to the percentage change in left ventricular end-diastolic volume index (ΔLVEDVI). The 

general data of the two groups were compared, and a mediation model was established to analyze the mediating roles of nitric oxide 

(NO), endothelial nitric oxide synthase (eNOS), interleukin-6 (IL-6) between IGF-1 and left ventricular remodeling. Results　There 

were statistically significant differences in PCI procedure time, fasting blood glucose, glycated hemoglobin (HbA1c), C-reactive protein 

(CRP), NO, eNOS, IL-6, left ventricular mass index (LVMI), end-diastolic interventricular septal thickness (IVST) and end-diastolic left 

ventricular posterior wall thickness (LVPWT) among patients with different IGF-1 levels (P < 0.05). After stepwise adjustment of 
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covariates by Logistic regression and elimination of collinear variables by VIF screening, IGF-1 still showed an independent correlation 

with the risk of ventricular remodeling. The mediation model analysis showed that NO, eNOS and IL-6 all exerted partial mediating 

effects between IGF-1 and left ventricular remodeling (P < 0.001). Conclusion　 In elderly patients with acute myocardial infarction 

complicated by heart failure after PCI, serum IGF-1 level is independently and negatively correlated with the risk of ventricular 

remodeling after 4 weeks of sacubitril/valsartan treatment. The lower the IGF-1 level, the higher the risk of ventricular remodeling. Post-

treatment IGF-1 can be used as a potential biomarker to assess the risk of ventricular remodeling in elderly patients with heart failure, 

providing new insights for elucidating the mechanism of ventricular remodeling and the prevention and treatment of heart failure.
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心力衰竭作为一种复杂的临床综合征，由多重

因素诱发，是各类心脏病发展的终末状态。据统计，

全球心力衰竭患者数量约为 2 600 万，而中国心力

衰竭的发病率则高达 1.3%[1]。该病主要由心室重

塑、细胞外基质代谢异常以及心肌结构异常所致，

这些变化会导致心肌受损和心肌细胞凋亡，进一步

影响心室结构与心功能，加重病情[2]。急性心肌梗

死是诱发老年心力衰竭重要病因，梗死后心室重塑

是决定患者远期预后的关键病理环节[3]。沙库巴曲

缬沙坦作为一种血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂，

能有效改善心功能、缓解呼吸困难，已应用于急性

心肌梗死合并心力衰竭患者的治疗[4]。胰岛素样生

长因子-1 （insulin-like growth factor-1，IGF-1）是一

种具有多重功能的生长因子，在心脏的生理与病理

过程中均扮演着重要角色。它能促进血管平滑肌生

长，通过降低心血管系统的阻力、降低心脏后负荷

及增加冠状动脉供血等机制，显著改善心功能，并

在心室重塑过程中发挥一定作用[5]。然而，关于沙

库巴曲缬沙坦治疗后 IGF-1 水平对心室重塑的预测

价值，目前尚缺乏直接证据。因此，本研究探究老

年急性心肌梗死合并心力衰竭、急诊经皮冠状动脉

介入治疗（percutaneous coronary intervention，PCI）

术后患者经沙库巴曲缬沙坦治疗后 IGF-1 水平对心

室重塑的预测价值，为临床提供新的预测心室重塑

发生风险的指标，另外通过分析 IGF-1 与患者心室

重塑的关系，有助于深入理解 IGF-1 在心肌梗死后

心室重塑中的作用机制。

1  对象与方法
1.1  研究对象

选取 2021 年 5 月至 2024 年 5 月于陇南市第一

人民医院收治的 120 例老年急性心肌梗死合并心力

衰竭患者为研究对象，所有患者均接受 PCI，术后

予沙库巴曲缬沙坦治疗。根据治疗 4 周后 IGF-1 的

中位数水平（118.6 ng·mL-1），将纳入患者分为低水

平组（n = 65）和高水平组（n = 55），另根据左心

室舒张末期容积指数增加率 （percentage change in 

left ventricular end-diastolic volume index,ΔLVEDVI）

将患者分为左心室重塑组（ΔLVEDVI > 20%，n = 67）

和无左心室重塑组（ΔLVEDVI ≤ 20%，n = 53），其

中男 63 例、女 57 例，年龄 60 ~ 85 岁，平均年龄

（68.23 ± 4.28）岁。本研究已获得医院伦理委员会

批准（批号：20200840），患者及家属均知情，并签

署知情同意书。纳入标准：①符合《非 ST 段抬高

型急性冠脉综合征诊断和治疗指南》 [6]中急性心肌

梗死诊断标准，同时符合《中国心力衰竭诊断和治

疗指南 2018》 [7]中心力衰竭的相关标准；②左心室

射血分数 < 40%，Killip 心功能分级Ⅱ ~ Ⅳ级、伴有

明确的心力衰竭症状（如呼吸困难、活动耐力下降、

体液潴留等），确诊为射血分数降低的心力衰竭；③年

龄 ≥ 60 岁；④成功接受急诊 PCI。排除标准：①既

往有先天性心脏病史或曾接受过心脏外科手术（包

括但不限于先天性心脏病矫治术、瓣膜置换术、冠

状动脉旁路移植术等）；②肝肾功能不全；③存在血

管 紧 张 素 转 换 酶 抑 制 剂 （angiotensin-converting 

enzyme inhibitor，ACEI） /血管紧张素受体拮抗剂

（angiotensin receptor blocker，ARB）药物禁忌证者；

④非急性心肌梗死病因导致的心力衰竭。

1.2  资料收集

包括年龄、性别、体重指数（body mass index，

BMI）、Killip 心功能分级、导管介入时间。

1.3  治疗方法

患者均给予沙库巴曲缬沙坦钠片[北京诺华制药

有限公司，国药准字 HJ20170363，规格：100 mg

（沙库巴曲 49 mg/缬沙坦 51 mg） ]治疗，初始用药

剂量是每次 50 mg，每天 2 次，用药期间监测患者

血压；口服 2 周药物后复查肾功能以及血钾，若患

者耐受良好，则剂量加倍，以此类推，直至每次

200 mg，每天 2 次。

1.4  观察指标

血清 IGF-1：于治疗前及治疗 4 周后清晨空腹状

态下，抽取患者静脉血 4 mL，置于无抗凝剂真空采

血管，室温静置 30 min 后，以 3 000 r·min-1、离心

半径 8 cm 离心 10 min，分离上层血清，-80℃冻存

待测。采用酶联免疫吸附法测定，治疗 4 周后 IGF-1

中位数为 118.6 ng·mL-1。ΔIGF-1 计算：ΔIGF-1 = 治
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疗 4 周后 IGF-1 水平－治疗前 IGF-1 水平。

血生化指标：血清肌酐 （serum creatinine，

Scr）、C 反应蛋白（C-reactive protein，CRP）、白蛋

白 （albumin，Alb）、空腹血糖、糖化血红蛋白

（glycated hemoglobin，HbA1c）。患者于治疗前及治

疗 4 周后清晨空腹状态下，抽取血样 4 mL，以

3 000 r·min-1、离心半径 8 cm 离心 10 min，取上层

血清，采用全自动生化分析仪检测。

血管内皮功能指标：氧化氮 （nitric oxide，

NO）、内皮型一氧化氮合酶（endothelial nitric oxide 

synthase， eNOS）、白细胞介素 -6 （interleukin-6，

IL-6）。于治疗前及治疗 4 周后清晨空腹抽取静脉血

4 mL，以 3 000 r·min-1、离心半径 8 cm 离心 10 min，

采用酶联免疫吸附法检测。

左心室结构与重塑指标：包括左心室质量指数

（left ventricular mass index，LVMI）、舒张期室间隔

厚度 （interventricular septal thickness，IVST） 和舒

张期左室后壁厚度 （left ventricular posterior wall 

thickness，LVPWT）。所有患者于治疗前及治疗 4 周

后检测，患者取左侧卧位、平静呼吸，由同一位经

验丰富的心脏超声医师采用彩色多普勒超声心动图

仪，取胸骨旁左室长轴切面，在舒张末期（二尖瓣

关闭瞬间）测量 IVST、LVPWT，连续测量 3 个心动

周期取平均值，采用美国超声心动图学会推荐方法

计算左室质量，再经体表面积校正后得出 LVMI。

1.5  统计学方法

利用 SPSS 23.0 统计软件进行数据统计分析。

计量资料以均数 ± 标准差（x̄ ± s）的形式表示，组

间比较采用 t 检验；计数资料使用例（%）的形式

表示，组间比较采用 χ2 检验或 Fisher 精确检验。构

建 Logistic 回归模型逐步纳入协变量进行分层校正，

采用方差膨胀因子 （variance inflation factor，VIF）

开展多重共线性筛查，剔除 VIF > 10 的共线性变

量，分析患者 IGF-1 水平与心室重塑发生风险的独

立相关性。构建中介效应模型分析血管内皮功能在

IGF-1 与左心室重塑间的中介作用。检验水准 α = 0.05，

P < 0.05 为差异有统计学意义。

2  结果
2.1  不同 IGF-1 水平一般资料比较

依据治疗后 IGF-1 中位数水平比较患者的一般

资料，结果显示，低水平组与高水平组患者的导管

介入时间、空腹血糖、HbA1c、CRP、NO、eNOS、

IL-6、LVMI、IVST、LVPWT 水平比较，差异均具

有统计学意义（P < 0.05），其余指标间差异均无统

计学意义 （P > 0.05）。导管介入时间方面，IGF-1

高水平组导管介入时间 < 2 h 患者占比高于低水平

组，导管介入时间 ≥ 2 h 患者高水平组占比低于低

水平组；糖代谢指标中，低水平组空腹血糖、

HbA1c 高于高水平组；炎症指标 CRP 低水平组高于

高水平组；血管内皮保护性指标 NO、eNOS 高水平

组高于低水平组，IL-6 低水平组高于高水平组；左

心 室 结 构 与 重 塑 相 关 超 声 指 标 IVST、 LVMI、

LVPWT 均表现为低水平组高于高水平组，见表 1。

表1  2组不同 IGF-1水平一般资料比较

组别

低水平组

高水平组

t/χ2

P

n

65

55

年龄/岁
（x̄ ± s）

68.18 ± 4.28

68.24 ± 4.19

0.077

0.939

性别/例 （%）

男

34（52.31）

29（52.73）

0.002

0.963

女

31（47.69）

26（47.27）

BMI/kg·m-2

（x̄ ± s）

23.20 ± 2.25

23.28 ± 2.26

0.194

0.847

Killip心功能分级/
例 （%）

Ⅱ级

47（72.31）

44（80.00）

0.962

0.327

Ⅲ ~ Ⅳ级

18（27.69）

11（20.00）

导管介入时间/例 （%）

< 2 h

20（30.77）

31（56.36）

7.986

0.005

≥ 2 h

45（69.23）

24（43.64）

组别

低水平组

高水平组

t/χ2

P

n

65

55

空腹血糖/mmol·L-1

（x̄ ± s）

8.52 ± 1.22

7.55 ± 0.94

4.810

< 0.001

HbA1c/%
（x̄ ± s）

8.24 ± 0.76

7.53 ± 0.52

5.862

0.001

Scr/mmol·L-1

（x̄ ± s）

83.64 ± 11.42

85.23 ± 11.50

0.758

0.450

CRP/mg·L-1

（x̄ ± s）

4.06 ± 0.79

3.24 ± 0.68

6.034

< 0.001

Alb/g·L-1

（x̄ ± s）

30.27 ± 5.40

30.33 ± 5.50

0.060

0.952

NO/µmol·L-1

（x̄ ± s）

71.12 ± 8.28

80.30 ± 8.36

6.025

< 0.001

低水平组

高水平组

65

55

13.80 ± 1.65

16.02 ± 2.33

15.58 ± 1.70

13.77 ± 1.62

10.64 ± 1.82

9.11 ± 1.58

105.24 ± 5.60

100.46 ± 5.63

8.60 ± 1.64

7.30 ± 1.40

组别 n
eNOS/µmol·L-1

（x̄ ± s）
IL-6/pg·mL-1

（x̄ ± s）
IVST/mm
（x̄ ± s）

LVMI/g·m-2

（x̄ ± s）
LVPWT/mm

（x̄ ± s）

846



李雄川：沙库巴曲缬沙坦治疗老年急性心肌梗死合并心力衰竭后胰岛素样生长因子-1水平对心室重塑的预测价值

t/χ2

P

6.088

< 0.001

5.938

< 0.001

4.871

< 0.001

4.648

< 0.001

4.623

< 0.001

续

组别 n
eNOS/µmol·L-1

（x̄ ± s）
IL-6/pg·mL-1

（x̄ ± s）
IVST/mm
（x̄ ± s）

LVMI/g·m-2

（x̄ ± s）
LVPWT/mm

（x̄ ± s）

IGF-1：胰岛素样生长因子-1；BMI：：体重指数；HbA1c：糖化血红蛋白；Scr：血清肌酐；CRP：C 反应蛋白；Alb：白蛋白；NO：一

氧化氮；eNOS：内皮型一氧化氮合酶；IL-6：白细胞介素-6；IVST：舒张期室间隔厚度；LVMI：左心室质量指数；LVPWT：舒张期

左室后壁厚度

2.2  老年心力衰竭患者 IGF-1 水平与心室重塑发生风

       险的独立相关性

以患者是否发生心室重塑作为因变量，以 IGF-1

水平作为自变量，构建多因素 Logistic 回归模型，

模型 1 至模型 4 逐步增加协变量分层校正，采用

VIF 筛查，剔除存在多重共线性的变量，最终模型

4 结果显示：IGF-1 与患者心室重塑发生风险仍存在

独立相关 （OR = 0.60，95%CI：0.45 ~ 0.75，P < 

0.001）。将 IGF-1 转化为二分类变量后，与低水平

IGF-1 比较，高水平 IGF-1 与患者心室重塑发生风

险仍呈独立负相关 （OR = 0.79， 95%CI： 0.63 ~ 

0.90，P < 0.001），趋势性检验存在统计学意义

（P 趋势 < 0.001），见表 2。

2.3  有无左心室重塑患者临床资料比较

有无左心室重塑的 2 组患者的导管介入时间、

CRP、治疗前 IGF-1、治疗后 IGF-1、ΔIGF-1、NO、

eNOS、IL-6、LVMI、IVST、LVPWT 水平差异均具

有统计学意义（P < 0.05），其余指标间差异均无统

计学意义（P > 0.05）。与无左心室重塑组比较，左

心室重塑组患者导管介入时间 ≥ 2 h 占比更高，

CRP、IL-6、IVST、LVMI、LVPWT 水平更高，而

治疗前后 IGF-1、ΔIGF-1、NO、eNOS 水平更低，

差异均具有统计学意义（P < 0.05），见表 3。

2.4  血管内皮功能水平对 IGF-1 与左心室重塑的中介

       作用

以 IGF-1 为自变量，左心室重塑为因变量，

NO、eNOS、IL-6 分别为中介变量构建中介效应模

型，采用 Bootstrap 法检验。结果显示，IGF-1 对左

心室重塑的总效应为－0.386 （Z = －5.361，P < 

0.001）。 IGF-1 对 NO、 eNOS 呈正向影响 （β = 

0.412、 0.398， P < 0.001），对 IL-6 呈负向影响

（β = －0.365，P < 0.001）；NO、eNOS 对左心室重

塑呈负向影响 （β = －0.286、－0.264，P < 0.001），

IL-6 对左心室重塑呈正向影响 （β = 0.301，P < 

0.001）。控制中介变量后，IGF-1 对左心室重塑的直

接效应仍显著 （P < 0.001）。间接效应分析显示，

IGF-1 通过 NO、eNOS、IL-6 影响左心室重塑的间

接效应分别为 0.118、0.105、0.110（P < 0.001），中

介效应分别占总效应的 30.57%、27.20%、28.50%。

提示 NO、eNOS、IL-6 在 IGF-1 与左心室重塑之间

均发挥部分中介效应，见表 4、图 1。

3  讨论
急性心肌梗死合并心力衰竭多见于老年人群，

急诊 PCI 虽可开通梗死相关血管、恢复心肌灌注，

但心肌缺血再灌注损伤、神经内分泌过度激活仍会

驱动心室重塑发生发展，是造成老年患者远期心功

能恶化、再住院及死亡的核心病理机制[8]。沙库巴

曲缬沙坦作为血管紧张素受体-脑啡肽酶抑制剂，现

已被指南推荐用于射血分数降低的心力衰竭，能够

抑制心肌纤维化、减轻心室扩张，改善心梗后心衰

表2  老年心力衰竭患者 IGF-1水平与心室重塑发生风险的独立相关性

模型

未校正模型

模型1

模型2

模型3

模型4

IGF-1[OR(95%CI)]

0.66（0.47 ~ 0.72）

0.65（0.43 ~ 0.70）

0.62（0.53 ~ 0.88）

0.58（0.50 ~ 0.76）

0.60（0.45 ~ 0.75）

IGF-1二分类[OR(95%CI)]

低 IGF-1

1.000

1.000

1.000

1.000

1.000

高 IGF-1

0.76（0.70 ~ 0.88）

0.75（0.68 ~ 0.83）

0.70（0.65 ~ 0.82）

0.77（0.66 ~ 0.85）

0.79（0.63 ~ 0.90）

P 趋势

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

模型 1：调整年龄、BMI、性别；模型 2：调整年龄、性别、BMI、Killip 心功能分级；模型 3：调整年龄、性别、BMI、Killip 心功能

分级、Scr、Alb；模型 4：调整年龄、性别、BMI、Killip 心功能分级、导管介入时间、空腹血糖、HbA1c、Scr、CRP、Alb、NO、

eNOS、IL-6、LVMI、IVST、LVPWT

续表1
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患者预后，但个体间心室重塑的发生风险差异较大，

亟需简便可行的血清学标志物用于早期风险分层与

预后预判[9]。本研究针对接受急诊 PCI、沙库巴曲

缬沙坦治疗的老年急性心肌梗死合并心力衰竭患者

开展分析，结果显示治疗 4 周后血清 IGF-1 水平与

心室重塑风险呈独立负相关，IGF-1 水平越低左心

室重塑发生风险越高；中介效应进一步证实，IGF-1

除直接作用外，还可通过调控 NO、eNOS、IL-6 介

导的血管内皮功能及炎症通路间接参与心室重塑

进程。

IGF-1 是一类多功能多肽生长因子，既往研究

显示[10]，其参与心肌细胞增殖、抗凋亡、改善心肌

能量代谢、调控血管内皮稳态，在心血管系统中发

挥保护效应。有研究[11]发现，IGF-1 可抑制心肌细

胞凋亡、减轻心肌间质过度纤维化，限制梗死区心

室扩张。而循环 IGF-1 降低往往伴随心肌修复能力

下降，更易出现不良心室重塑。有临床研究显示[12]，

老年心衰人群血清 IGF-1 普遍呈下降趋势，低 IGF-1

水平与更高的心力衰竭再住院、全因死亡风险相关，

与本研究结果相契合。本研究中，经沙库巴曲缬沙

坦治疗 4 周后，IGF-1 高水平组心室重构相关超声

指标 LVMI、 IVST、LVPWT 显著优于低水平组；

多因素 Logistic 回归经过多轮协变量校正，纳入年

龄、血糖、炎症、内皮功能及心脏超声参数并剔除

多重共线性变量后，IGF-1 依旧是心室重塑的独立

保护因素，提示沙库巴曲缬沙坦治疗后 IGF-1 的变

化不只是疾病严重程度的伴随现象，其本身可作为

预测老年心肌梗死合并心力衰竭患者不良心室重塑

的潜在生物标志物。

本研究还观察到 IGF-1 低水平组空腹血糖、

HbA1c、CRP、IL-6 明显升高，NO、eNOS 水平明

显下降。糖代谢紊乱、慢性低度炎症是老年心肌梗

死后心衰患者常见的合并状态[13]。高血糖可抑制肝

脏及局部心肌组织 IGF-1 合成与生物活性，同时损

伤血管内皮；而 CRP、IL-6 不仅能够抑制 IGF-1 的

表达，还可直接刺激心肌成纤维细胞活化，促进胶

原大量沉积，加重心肌肥厚与心室扩张[14]。左心室

重塑组患者导管介入时间 ≥ 2 h 占比更高，提示心

肌缺血总时长同样会影响 IGF-1 表达与后续重构进

程，缺血时间越长，心肌损伤越重，机体合成保护

性 IGF-1 的能力受损越明显。

中介效应分析结果表明 NO、eNOS、 IL-6 在

IGF-1 与左心室重塑之间发挥部分中介效应，中介

效 应 占 比 分 别 达 到 30.57%、 27.20%、 28.50%。

eNOS-NO 通路是维持血管内皮完整、舒张血管、减

轻心脏后负荷的关键通路：IGF-1 可上调 eNOS 表

达，促进 NO 生成，改善冠脉微循环、降低心室压

力负荷，间接抑制心肌肥厚与心室扩张。当 IGF-1

表3  2组有无左心室重塑患者临床资料比较

组别

无左心室重塑组

左心室重塑组

t/χ2

P

n

53

67

年龄/岁
（x̄ ± s）

68.16 ± 4.30

68.30 ± 4.26

0.178

0.859

性别/例 （%）

男

27（50.94）

36（53.73）

0.092

0.761

女

26（49.06）

31（46.27）

BMI/kg·m-2

（x̄ ± s）

23.21 ± 2.32

23.15 ± 2.20

0.145

0.885

Killip心功能分级/
例 （%）

Ⅱ级

41（77.36）

50（74.63）

0.120

0.729

Ⅲ ~ Ⅳ级

12（22.64）

17（25.37）

导管介入时间/例 （%）

< 2 h

29（54.72）

22（32.84）

5.798

0.016

≥ 2 h

24（45.28）

45（67.16）

组别

无左心室重塑组

左心室重塑组

t/χ2

P

n

53

67

Scr/mmol·L-1

（x̄ ± s）

83.27 ± 11.57

85.73 ± 10.45

1.221

0.224

CRP/mg·L-1

（x̄ ± s）

3.10 ± 0.70

4.04 ± 0.86

6.444

< 0.001

Alb/g·L-1

（x̄ ± s）

30.77 ± 5.75

29.44 ± 4.86

1.373

0.172

IGF-1/ng·mL-1 （x̄ ± s）

治疗前

105.63 ± 14.32

97.46 ± 12.72

3.305

0.001

治疗后

135.29 ± 15.76

102.83 ± 15.50

11.308

< 0.001

ΔIGF-1/ng·mL-1

（x̄ ± s）

29.66 ± 4.15

5.37 ± 3.26

35.917

< 0.001

组别

无左心室重塑组

左心室重塑组

t/χ2

P

n

53

67

NO/µmol·L-1

（x̄ ± s）

79.23 ± 7.54

71.80 ± 8.58

4.967

< 0.001

eNOS/µmol·L-1

（x̄ ± s）

17.36 ± 2.42

13.84 ± 1.70

9.346

< 0.001

IL-6/pg·mL-1

（x̄ ± s）

13.36 ± 1.43

15.81 ± 1.50

9.069

<0.001

IVST/mm
（x̄ ± s）

8.19 ± 1.16

8.73 ± 1.20

2.484

0.014

LVMI/g·m-2

（x̄ ± s）

102.64 ± 5.58

109.55 ± 4.75

7.324

< 0.001

LVPWT/mm
（x̄ ± s）

8.06 ± 1.40

8.78 ± 1.75

2.440

0.016

ΔIGF-1：胰岛素样生长因子-1 治疗前后变化值
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水平下降时，eNOS 活性受抑，NO 合成不足，内皮

功能障碍进一步加剧心肌损伤[15]。另一方面，IGF-1

可负向调控 IL-6，低 IGF-1 状态下 IL-6 过度释放，

诱发心肌局部炎症浸润，诱导心肌细胞肥大、细胞

外基质重构，推动左室容积扩大。同时控制中介变

量后，IGF-1 对心室重塑的直接效应仍然显著，说

明 IGF-1 还存在不依赖内皮炎症通路的保护途径，

例如直接作用于心肌细胞受体，抑制心肌细胞凋亡、

调控心肌基质金属蛋白酶系统，减轻梗死区心室壁

变薄与扩张[16-17]。

本研究的局限性：首先，研究属于单中心回顾

性观察研究，样本量有限，存在选择偏倚；其次，

仅检测了外周循环血清 IGF-1 水平，未检测心肌局

部 IGF-1 浓度；再次，随访仅观察至治疗后 4 周，

缺少长期随访终点，IGF-1 水平对远期心力衰竭再

住院、全因死亡的预测价值有待进一步探究；最后，

本研究无法区分低 IGF-1 是心室重塑的致病因素，

还是心力衰竭病理状态下的伴随标志物。未来需要

多中心、大样本前瞻性队列进一步验证 IGF-1 的预

测效能，开展基础干预实验，靶向调控 IGF-1 通路，

进一步明确因果关系。

综上所述，老年急性心肌梗死合并心力衰竭、

急诊 PCI 术后患者经沙库巴曲缬沙坦治疗 4 周后，

血清 IGF-1 水平与心室重塑发生风险呈独立负相关，

表4  血管内皮功能水平对 IGF-1与左心室重塑的中介效应模型

路径

总效应:IGF-1至左心室重塑

路径a:IGF-1至NO

路径a:IGF-1至eNOS

路径a:IGF-1至 IL-6

路径b:NO至左心室重塑

路径b:eNOS至左心室重塑

路径b:IL-6至左心室重塑

直接效应:IGF-1至左心室重塑(控制NO)

直接效应:IGF-1至左心室重塑(控制eNOS)

直接效应:IGF-1至左心室重塑(控制 IL-6)

间接效应:通过NO

间接效应:通过eNOS

间接效应:通过 IL-6

β

- 0.386

0.412

0.398

- 0.365

- 0.286

- 0.264

0.301

- 0.268

- 0.281

- 0.276

0.118

0.105

0.110

SE

0.072

0.078

0.081

0.084

0.075

0.079

0.073

0.076

0.078

0.077

0.031

0.030

0.029

Z

- 5.361

5.282

4.914

- 4.345

- 3.813

- 3.342

4.123

- 3.526

- 3.603

- 3.584

3.806

3.500

3.793

P

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

< 0.001

*：P < 0.05

图1  血管内皮功能水平对 IGF-1与左心室重塑的中介效应分析
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IGF-1 水平越低，患者发生心室重塑的风险越大。

治疗后 IGF-1 可作为潜在生物标志物用于评估老年

心力衰竭患者心室重塑发生风险，为阐释心室重塑

的发生机制及心力衰竭的防治提供新的思路。
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