
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2022, 12(3), 1710-1716 
Published Online March 2022 in Hans. http://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2022.123246    

文章引用: 方敏, 马腾驰, 张泽武, 周静. 达格列净对急性心肌梗死患者 NLRP3 炎症小体、血管内皮细胞功能及心室

重塑的影响[J]. 临床医学进展, 2022, 12(3): 1710-1716. DOI: 10.12677/acm.2022.123246 

 
 

达格列净对急性心肌梗死患者NLRP3炎症小
体、血管内皮细胞功能及心室重塑的影响 

方  敏1*，马腾驰1，张泽武1，周  静2# 
1延安大学，陕西 延安 
2延安大学附属医院心内科，陕西 延安 
 
收稿日期：2022年2月9日；录用日期：2022年3月2日；发布日期：2022年3月14日 

 
 

 
摘  要 

目的：探讨达格列净对急性心肌梗死患者NLRP3炎症小体、血管内皮细胞功能及心室重塑的影响。方法：

选取2020年9月~2021年3月就诊于延安大学附属医院心内科并住院的急性心肌梗死患者共120例，其中

对照组给予常规药物治疗，观察组在对照组基础上加用达格列净治疗，两组均在确诊后立即给药。并按
疾病类型分为ST段抬高组和NST段抬高组，比较各组治疗前后NLRP3炎症小体、ET1、ICAM、EMPs和
心肌重塑指标的表达水平以及主要不良事件(MACE)发生率。结果：1) 达格列净治疗3个月后NLRP3炎
症小体、内皮素(ET1)、细胞间黏附分子(ICAM)和血浆内皮微粒(EMPs)、左室舒张末期内径(LVEDD)、
左房内径(LAD)、左室心肌质量指数(LVMI)较治疗前明显降低，而左室射血分数(LVEF)明显升高；2) 观
察组各指标降低显著，与ST段抬高组比较，NST段抬高组的各指标降低更明显；3) 通过后期随访两组患

者心脏不良事件的发生情况，结果加用达格列净治疗可明显降低MACE事件的发生率。结论：急性心肌

梗死患者使用达格列净治疗可显著降低炎症因子水平、维持血管内皮细胞的稳定性、延缓心室重塑、降

低MACE事件的发生率，并对非ST段抬高型患者疗效更佳。 
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Abstract 
Objective: To investigate the effect of dapagliflozin on NLRP3 inflammasome, vascular endothelial 
cell function and ventricular remodeling in patients with acute myocardial infarction. Methods: A 
total of 120 patients with acute myocardial infarction who were admitted to the Department of 
Cardiology of the Affiliated Hospital of Yan’an University and were hospitalized from September 
2020 to March 2021 were selected. The control group was given conventional drug treatment, and 
the observation group was given dapagliflozin treatment on the basis of the control group. Both 
groups were given drugs immediately after diagnosis. The patients were divided into ST-segment 
elevation group and NST-segment elevation group according to disease type, and the expression 
levels of NLRP3 inflammasome, ET1, ICAM, EMPs and myocardial remodeling indexes and the in-
cidence of major adverse events (MACE) were compared in each group before and after treatment. 
Results: 1) After 3 months of dapagliflozin treatment, NLRP3 inflammasome, endothelin (ET1), in-
tercellular adhesion molecule (ICAM) and plasma endothelial microparticles (EMPs), left ventri-
cular end-diastolic diameter (LVEDD), Left atrial diameter (LAD) and left ventricular myocardial 
mass index (LVMI) were significantly lower than those before treatment, while left ventricular 
ejection fraction (LVEF) was significantly increased; 2) The indexes in the observation group de-
creased significantly. Compared with the ST-segment elevation group, the NST-segment elevation 
group decreased more obviously; 3) The incidence of adverse cardiac events in the two groups of 
patients was followed up later, and the addition of dapagliflozin treatment could significantly re-
duce the incidence of MACE events. Conclusion: Dapagliflozin treatment in patients with acute 
myocardial infarction can significantly reduce the level of inflammatory factors, maintain the sta-
bility of vascular endothelial cells, delay ventricular remodeling, reduce the incidence of MACE 
events, and have better efficacy in patients with non-ST segment elevation.  
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1. 引言 

急性心肌梗死(acute myocardial infarction, AMI)是冠状动脉在粥样斑块的基础上血流突然中断，导致

心肌细胞血液供应不足从而发生坏死；是全球住院率和死亡率较高的常见原因之一[1]。达格列净是钠葡

萄糖共转运蛋白 2 抑制剂，新的研究发现其在心血管疾病中对心肌细胞具有保护作用[2]。有研究表明 AMI
后由于心肌细胞的损伤会爆发无菌性炎症，产生大量的炎症因子、损害血管内皮细胞及加重心肌细胞的

衰亡，最终导致心室重构，而达格列净除了具有降糖作用，在急性心肌梗死大鼠模型实验中被发现可以

稳定心室电活动、降低左心室纤维化、改善心室重塑[3] [4] [5]。因此本研究旨从炎症因子水平、血管内
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皮细胞功能、心室重塑及不良事件发生情况方面探讨达格列净对急性心肌梗死患者的影响，为急性心肌

梗死患者长期预后治疗方面提供新的治疗思路。 

2. 资料与方法 

2.1. 一般资料 

选取 2020 年 10 月~2021 年 5 月就诊于延安大学附属医院的 120 例急性心肌梗死行急诊 PCI 或溶栓

治疗的患者。所选取的 120 例患者均符合《急性 ST 段抬高型心肌梗死诊断和治疗指南(2019)》，入院后

行心电图检查为急性心肌梗死，经冠脉造影确诊并行急诊 PCI 或溶栓治疗。存在以下情况者不予纳入：

1) 既往有其他心脏疾病或免疫系统疾病者；2) 入组时伴有急性感染；3) 伴有精神神经障碍，无法配合

者。将选取的 120 例患者按照随机数字法分为对照组和观察组两组，再根据心电图表现将对照组和观察

组分为 ST 段抬高组和非 ST 段抬高组两个亚组，每组分别为 30 例。入组后告知患者药物服用的相关注

意事项，并由患者本人签署知情同意书。研究开始前经本院伦理委员会审批通过。 

2.2. 治疗方法 

两组患者入院后均立即给药，对照组给予急性心肌梗死常规药物治疗；观察组在对照组的基础上给

予达格列净(阿斯利康制药有限公司，国药准字 J20170040，10 mg/片/日)治疗。 

2.3. 观察指标 

2.3.1. NLRP3 炎症小体水平 
分别于首次治疗和治疗 3 个月后，采集患者静脉血 10 ml 进行分离，将外周血单个核细胞(PBMCs)

及血浆存储于−80℃冰箱保存，参照试剂说明书使用 Western blot、RT-PCR、ELISA 分别测定 PBMCs 中
NLRP3 蛋白、mRNA 的表达量。 

2.3.2. 内皮细胞功能 
分别于首次治疗和治疗 3 个月后，采集患者外周静脉血 5 ml 急送入我院检验科，采用 ELISA、RIA

及流式细胞术检测分别检测两组患者的 ET1、EMPs、ICAM 水平。 

2.3.3. 心肌重塑及心功能指标 
分别于治疗前、治疗 3 个月后行采用彩色多普勒超声诊断仪行三维超声检查，通过图像分析技术，

测量 LVEF、LAD 及 LVEDD 心室重塑指标，并计算 LVMI 值。 

2.3.4. 预后情况 
分别于治疗 1、3、6 个月后采用电话随访两组患者发生心脏不良事件情况。 

2.4. 统计学方法 

分析数据采用 SPSS 26.0 软件完成，其中计量资料使用 x s± 表示，采用 t 检验；计数资料用(例或%)
表示，采用 χ2 检验，P < 0.05 为差异有统计学意义。 

3. 结果 

3.1. 基线资料比较 

对照组和观察组在年龄、性别、高血压病史、吸烟史、饮酒史、体重方面差异无统计学意义(P > 0.05，
见表 1)。 
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Table 1. Comparison of baseline data of patients 
表 1. 患者基线资料比较 

组别 例数 
年龄(岁，

X s± ) 
性别(男，

n，%) 
高血压病史 

(n，%) 
吸烟史 
(n，%) 

饮酒史 
(n，%) 

体重 
(kg X s± ) 

NYHA 分级 
I 级 II 级 III 级 

对照组 60 60.60 ±  
5.31 

32 
(53.33) 

45  
(75.00) 

43  
(71.67) 

33  
(55.00) 

64.95 ±  
5.51 

30  
(50.00) 

21  
(35.00) 

9  
(15.00) 

观察组 60 60.59 ± 
5.37 

35 
(58.33) 

42 
(70.00) 

41 
(68.33) 

35 
(58.33) 

64.31 ± 
6.35 

27 
(45.00) 

23  
(38.33) 

12  
(20.00) 

χ2/F 值  0.251 0.171 1.753 0.046 0.687 0.478 0.750 0.118 0.020 
P 值  0.980 0.679 0.185 0.829 0.407 0.628 0.386 0.731 0.888 

3.2. NLRP3 炎症小体水平比较 

四组患者的 NLRP3 蛋白和 mRNA 治疗前比较差异均无统计学意义，治疗 3 个月后对照组和观察组

患者 NLRP3 蛋白和 mRNA 水平均低于治疗前(t = 37.418, 21.997, 35.771, 23.138, P < 0.05)；观察组中 ST
段抬高组、NST 段抬高组均明显低于对照组(t = 17.782, 18.054, 19.890, P < 0.05)；NST 段抬高组明显低于

ST 段抬高组，差异具有统计学意义(P < 0.05，见表 2)。 
 

Table 2. Comparison of clinical efficacy between the two groups (n, %) 
表 2. 两组临床疗效比较(n，%) 

组别  例数 
NLRP3 蛋白(mg/l) NLRP3 mRNA (ng/l) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照组 ST 30 3.00 ± 0.18 1.64 ± 0.79ab 3.11 ± 0.19 1.61 ± 0.10ab 

 NST 30 2.80 ± 0.29 1.57 ± 0.73a 3.08 ± 0.35 1.52 ± 0.13a 

观察组 ST 30 2.95 ± 0.13 1.16 ± 0.13abc 3.11 ± 0.33 1.16 ± 0.09abc 

 NST 30 2.72 ± 0.22 0.84 ± 0.17ac 3.40 ± 0.26 0.82 ± 0.14ac 

F 值   3.209 0.199 0.660 0.267 

P 值   0.215 0.699 0.502 0.657 

备注：与治疗前相比，aP < 0.05；同组之间，与 NST 亚组相比，bP < 0.05；与对照组相比，cP < 0.05。 

3.3. 血管内皮细胞功能比较 

四组患者治疗前 ET1、EMPs 比较，差异有统计学意义(P < 0.05)，ICAM 与治疗前比较，差异无统计

学意义(P > 0.05)；达格列净治疗 3 个月后四组患者 ET1、EMPs、ICAM 比较明显低于治疗前，其中观察

组 ET1、EMPs、ICAM 均明显低于对照组，差异有统计学意义(P < 0.05)；NST 段抬高组明显低于 ST 段

抬高组，差异有统计学意义(P < 0.05，见表 3)。 
 

Table 3. Comparison of the function of vascular endothelial cells before and after treatment between the two groups 
表 3. 两组治疗前后血管内皮细胞功能比较 

组别  例数 
ET1 值(mg/l) ICAM 值(ng/l) EMPs 值(个/µl) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照组 ST 30 89.25 ± 4.18 56.84 ± 2.80ab 213.62 ± 9.97 170.22 ± 8.48ab 371.60 ± 9.24 329.10 ± 4.31ab 

 NST 30 86.43 ± 6.54 57.87 ± 7.91a 208.00 ± 14.15 176.16 ± 8.37a 365.87 ± 15.71 333.67 ± 11.10a 
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Continued 

观察组 ST 30 90.14 ± 3.97 50.08 ± 3.49abc 212.79 ± 9.65 160.85 ± 7.03abc 370.40 ± 7.92 322.47 ± 5.22abc 

 NST 30 86.08 ± 6.42 44.01 ± 5.24c 208.18 ± 9.98 155.94 ± 10.47c 358.80 ± 9.85 313.83 ± 5.10c 

F 值   51.754 0.107 145.089 0.002 5.840 0.038 

P 值   0.019 0.775 0.007 0.967 0.137 0.864 

备注：与治疗前相比，aP < 0.05；同组之间，与 NST 组相比，bP < 0.05；与对照组相比，cP < 0.05。 

3.4. 心肌重塑指标比较 

四组患者治疗前 LAD、LVEDD、LVMI 比较，差异无统计学意义(P > 0.05)，LVEF 比较差异有统计

学意义(P < 0.05)；四组患者达格列净治疗 3 个月后，与治疗前相比 LVEF、LVEDD、LVMI 明显降低，

差异有统计学意义(P < 0.05)，LAD 差异无统计学意义(P > 0.05)；达格列净治疗 3 个月后观察组中 ST 段

抬高组、NST 段抬高组的 LVEF、LVEDD、LVMI 均明显低于对照组，NST 段抬高组降低更显著，差异

有统计学意义(P < 0.05，见表 4)。 
 

Table 4. Comparison of myocardial remodeling indexes between two groups 
表 4. 两组心肌重塑指标比较 

组别  例数 
LVEF (%) LAD (mm) LVEDD (mm) LVMI (g/m2) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照组 
ST 30 44.97 ± 

4.67 
47.43 ±  
4.03ab 

36.37 ± 
1.67 

34.83 ±  
2.41ab 

55.70 ±  
2.29 

52.07 ±  
2.82ab 

120.70 ± 
2.60 

111.87 ± 
3.45ab 

NST 30 49.07 ± 
4.94 

51.00 ±  
5.20a 

37.47 ± 
2.95 

35.57 ±  
1.70a 

54.60 ±  
3.52 

53.40 ±  
3.15a 

121.27 ± 
2.83 

113.87 ±  
3.51a 

观察组 
ST 30 44.67 ± 

4.09 
53.97 ± 
3.88abc 

36.67 ± 
1.34 

33.67 ± 
1.45abc 

54.77 ±  
1.63 

48.30 ± 
1.84abc 

123.63 ± 
3.26 

106.37 ± 
3.53abc 

NST 30 48.13 ± 
4.08 

54.40 ± 
3.30c 

36.57 ± 
1.89 

34.53 ±  
2.24c 

53.90 ±  
2.38 

51.17 ±  
2.23c 

123.47 ± 
3.12 

101.73 ±  
3.89c 

F 值   58.703 0.294 1.111 1.055 2.864 0.919 0.013 0.039 

P 值   0.017 0.642 0.402 0.412 0.233 0.439 0.921 0.861 

备注：与治疗前相比，aP < 0.05；同组之间，与 NST 组相比，bP < 0.05；与对照组相比，cP < 0.05。 

3.5. MACE 事件发生情况比较 

随访两组患者 MACE 事件的发生率，结果观察组明显降低，差异具有统计学意义(P < 0.05，见表 5)。 
 

Table 5. Comparison of the occurrence of MACE events between the two groups 
表 5. 两组 MACE 事件发生情况比较 

组别 例数 
MACE 事件发生率 

1 月 3 月 6 月 

对照组 60 10 (16.67%) 22 (26.67%) 27 (45%) 

观察组 60 8 (13.34%) 13 (21.67%) 19 (31.67%) 

χ2 值  64.117 42.267 16.024 

P 值  0.000 0.000 0.000 
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4. 讨论 

中国心血管病报告显示我国居民饮食中脂肪摄入超过膳食指南推荐的上线水平，而大量研究已经证

实摄入过多的脂肪将会使心血管疾病的风险升高，最严重的后果就是发生急性心肌梗死。一般发病急、

病情严重、且死亡率高，同时容易并发多种并发症，是冠状动脉粥样硬化性心脏病最严重的类型。研究

表明，2002~2016 年急性心肌梗死患者死亡率呈现逐步上升趋势[6]。心肌梗死发生后，即使紧急采取治

疗措施，在短时间内使冠脉血流恢复，心肌细胞也会发生不同程度的损伤，产生多种炎症因子刺激心肌

成纤维细胞产生大量细胞外基质，形成纤维瘢痕代替损伤的心肌细胞[7]，但由于纤维瘢痕并没有心肌细

胞的功能，通常会导致心脏发生代偿性变化，最终导致心室重构[8]。 
急性心肌梗死发生后由于心肌细胞损伤，机体为了去除损伤的细胞碎片、修复受损组织等作用，会

产生无菌性炎症，生成大量的炎症因子。有研究发现[9]在心肌梗死发生后，心肌成纤维细胞会过量表达

NLRP3 炎症小体，且具有时间依耐性，在心肌梗死后最初 3 小时，NLRP3 炎症小体的水平较低，3~24 h
后，其表达水平逐渐升高。NLRP3 蛋白由 NLRP3 基因所编码，当细胞损伤后 NLRP3 基因过表达，产生

大量的 NLRP3 蛋白促进 pro-半胱氨酸蛋白酶(caspase-1)转化成 caspase-1，进一步导致产生下游分子 IL-1β
和 IL-18，加重心肌细胞的损伤[10]。大量研究发现 NLRP3 炎症小体可能参与心力衰竭、心律失常、心

肌病等疾病的进展[11] [12]。ET1、EMPs、ICAM 是一种炎症反应标志物，参与细胞的炎症反应过程。在

发生急性心肌梗死后，由于发生缺氧、缺血再灌注以及 PCI 术等均会损伤血管内皮细胞，血清中 ET1、
EMPs、ICAM 的水平也会明显升高。 

最新发现达格列净对动脉粥样硬化性心血管疾病(ASVAD)有一定保护作用[13]。最初达格列净作为

一种降糖药物出现在大众视野中[14]，但由于糖尿病和心血管疾病之间联系紧密，逐渐被发现在心血管疾

病中也有重要的作用。目前认为其作用机制可能为直接降低血糖和利尿作用，减少血糖对细胞的损伤和

减轻心脏的负荷，从而达到保护心脏的用[15] [16]。有研究发现 2 型糖尿病合并急性心肌梗死的患者给予

达格列净治疗可显著降低患者血清 hs-CRP 水平，其在有效降低患者血糖的同时，可以明显减轻炎性反应，

并对患者的心功能也有所改善。 
目前在达格列净对心血管疾病的保护作用方面研究较少，本研究旨从炎症因子水平(NLRP3 炎症小

体)、血管内皮细胞功能(ET1、ICAM、EMPs)及心室重塑等方面探讨达格列净对急性心肌梗死患者的影

响。结果显示：1) 与治疗前比较，治疗后 NLRP3 炎症小体、内皮素(ET1)、细胞间黏附分子(ICAM)和血

浆内皮微粒(EMPs)、左房内径(LAD)、左室心肌质量指数(LVMI)、左室舒张末期内径(LVEDD)明显降低；

左室射血分数(LVEF)治疗后明显高于对照组，差异具有统计学意义(P < 0.05)。2) 观察组 NLRP3 炎症小

体、ET1、ICAM、EMPs、LAD、LVEDD、LVMI 降低更显著，且亚组中 NST 段抬高组明显低于 ST 段

抬高组；3) 对两组患者进行电话随访心脏不良事件的发生情况，结果加用达格列净治疗可明显降低

MACE 事件的发生率，差异有统计学意义(P < 0.05)。因此本研究结果发现急性心肌梗死后与单使用基础

药物治疗相比较，加用达格列净可以有效地降低心肌梗死后炎症因子水平以及血管内皮细胞因子水平，

从而减轻心肌细胞及血管内皮细胞的进一步损害作用，并在延缓心室重塑方面也发挥中重要的作用；两

个亚组相比较，达格列净治疗后 NST 抬高组的各指标均有明显的改善，NST 抬高组是急性心肌梗死的一

种类型，其发病机制与 ST 明显不同，对细胞的损伤作用也相对较轻。因此，NST 抬高组患者的 NLRP3
炎症小体、ET1、ICAM、EMPs 指标均较 ST 组明显改善。从长期预后方面，本研究可表明达格列净可

以明显降低急性心肌梗死患者 MACE 事件的发生率。 
综上所述，急性心肌梗死患者在常规药物使用基础上加用达格列净治疗可明显降低炎症因子水平、

稳定血管内皮细胞、延缓心肌重塑及降低 MACE 事件的发生率，同时非 ST 段抬高型患者具有明显的优
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势。但由于该研究使用单一剂量治疗，增加剂量是否可以提高疗效，因此仍需进一步研究剂量–疗效关

系。且未对两组研究对象进行远期评估，故该结论仍有待扩大研究样本，并适当延长研究时间以获得更

加准确的临床研究结果，为该药物的临床应用提供更加可靠的依据。 
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