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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探讨下肢动脉硬化闭塞症（ＬＥＡＳＯ）患者支架植入术后血清长链非编码 ＲＮＡ（ＬｎｃＲＮＡ）⁃肺腺

癌转移相关转录本 １（ＭＡＬＡＴ１）、ＬｎｃＲＮＡ⁃Ｘ 失活特异性转录本（ＸＩＳＴ）与 １ 年内支架内再狭窄（ ＩＳＲ）的相关性。 方法

　 回顾性选取 ２０１８ 年 １ 月—２０２２ 年 １２ 月在内蒙古医科大学附属肿瘤医院血管外科行支架植入术的 ＬＥＡＳＯ 患者 １４７
例作为研究对象，根据 １ 年内是否发生 ＩＳＲ 分为 ＩＳＲ 组 ４１ 例和无 ＩＳＲ 组 １０６ 例，采用实时荧光定量 ＰＣＲ 检测术后血

清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平；通过 Ｐｅａｒｓｏｎ 法分析 ＬＥＡＳＯ 患者血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平

与管腔直径缩小率的相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的影响因素；ＲＯＣ 曲线分

析血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平对 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的预测价值。 结果　 随访 １ 年，
１４７ 例 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 ＩＳＲ 发生率为 ２７． ８９％ （４１ ／ １４７）；与无 ＩＳＲ 组比较，ＩＳＲ 组血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ水平升高（ ｔ ／ Ｐ ＝ ５． ９４９ ／ ＜ ０． ００１、５． ９２７ ／ ＜ ０． ００１）；Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析显示，ＬＥＡＳＯ 患者血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平与管腔直径缩小率呈正相关（ ｒ ／ Ｐ ＝ ０． ５９６ ／ ＜ ０． ００１、０． ５８８ ／ ＜ ０． ００１）；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归

显示，糖尿病和 Ｃ 反应蛋白、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 升高为 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的独立危

险因素［ＯＲ（９５％ ＣＩ） ＝ ３． １８５ （１． １５５ ～ ８． ７８１）、１． １８７ （１． ００３ ～ １． ４０４）、１． ４３３ （１． １９９ ～ １． ７１３）、１． ５７５ （１． ２４２ ～
１． ９９８）］；ＲＯＣ 曲线显示，血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平联合预测 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ
的曲线下面积为０． ９０６，大于血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平单独预测的 ０． ７９９、０． ７８６（Ｚ ／ Ｐ ＝ ３． １７６ ／ ０． ００２、
３． ５１３ ／ ＜ ０． ００１）。 结论　 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平升高是 １ 年内 ＩＳＲ 的

独立危险因素，血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平联合对 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 有较高的预测

价值。
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Ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ ａｎｄ ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ ｗｉｔｈ ｉｎ⁃ｓｔｅｎｔ ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ ａｔ １ ｙｅａｒ ａｆｔｅｒ ｓｔｅｎｔｉｎｇ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ｌｏｗｅｒ ｌｉｍｂ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｏｃｃｌｕｓｉｖｅ ｄｉｓｅａｓｅ　 Ｎａｓｈｕｎ Ｍｅｎｇｈｅ∗， Ｙｕ Ｈａｉ， Ｃｈｅｎ Ｓｈｕ， Ｗａｎｇ Ｌｅｉ， Ｙａｏ Ｓｈｕｎ， Ｌｉ Ｗｅｉ， Ｙｕｎ
Ｘｉｎｙｉ． ∗Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｖａｓｃｕｌａｒ Ｓｕｒｇｅｒｙ， Ｐｅｋｉｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ Ｃａｎｃｅｒ Ｈｏｓｐｉｔａｌ Ｉｎｎｅｒ Ｍｏｎｇｏｌｉａ Ｈｏｓｐｉｔａｌ，Ｈｕｈｈｏｔ ０１００２０，Ｃｈｉｎａ
Ｆｕｎｄｉｎｇ ｐｒｏｇｒａｍ： Ｉｎｎｅｒ Ｍｏｎｇｏｌｉａ Ａｕｔｏｎｏｍｏｕｓ Ｒｅｇｉｏｎ Ｎａｔｕｒａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｆｏｕｎｄａｔｉｏｎ （２０１９ＭＳ０６１３４）
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ａｕｔｈｏｒ： Ｙｕ Ｈａｉ， Ｅ⁃ｍａｉｌ： Ｙｕｈａｉ２０２３１０＠ １６３． ｃｏｍ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the correlation between serum long⁃chain non⁃coding RNA (LncRNA)⁃metas⁃
tasis⁃adenocarcinoma metastasis⁃associated transcript 1 (MALAT1), LncRNA⁃X inactivation specific transcript (XIST) and
in⁃stent restenosis (ISR) within 1 year after stenting in patients with lower extremity arteriosclerosis obliterans (LEASO).
Ｍｅｔｈｏｄｓ　 One hundred and forty⁃seven LEASO patients who underwent stent implantation in the Department of Vascular
Surgery of the Affiliated Cancer Hospital of Inner Mongolia Medical University from January 2018 to December 2022 were
selected as the study subjects, and they were divided into the ISR group (41 cases) and the no⁃ISR group (106 cases) based
on the occurrence of ISR within 1 year, and the real⁃time fluorescence quantitative PCR was used to detect the postopera⁃
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tive serum LncRNA⁃MALAT1 , LncRNA⁃XIST levels; the correlation between serum LncRNA⁃MALAT1 and LncRNA⁃XIST
levels and lumen diameter reduction rate in LEASO patients was analyzed by Pearson's method, the factors of ISR within 1
year after stent implantation in LEASO patients were analyzed by multifactorial logistic regression, and ROC curves were
plotted to analyze the serum LncRNA⁃MALAT1, The predictive value of LncRNA⁃XIST levels for ISR within 1 year after
stenting in LEASO patients. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 At 1⁃year follow⁃up, the incidence of ISR after stenting was 27.89% (41/147) in 147
LEASO patients; serum LncRNA⁃MALAT1 and LncRNA⁃XIST levels were elevated in the ISR group compared with the no⁃
ISR group (t/P = 5.949/ < 0.001, 5.927/ < 0.001); Pearson's correlation showed a positive correlation between serum LncRNA⁃

□ MALAT1 and LncRNA⁃XIST levels and the rate of lumen diameter reduction in LEASO patients (r/P = 0.596/ < 0.001,
□ 0.588/ < 0.001); Multifactorial logistic regression showed that diabetes mellitus and elevated C⁃reactive protein, LncRNA⁃

MALAT1, and LncRNA⁃XIST were independent risk factors for ISR within 1 year of stent implantation in patients with
LEASO［OR (95% CI) = 3.185 (1.155 － 8.781), 1.187 (1.003 － 1.404), 1.433 (1.199 － 1.713), 1.575 (1.242 － 1.998)］ ; The ROC curve
showed that the area under the curve for the combined serum LncRNA⁃MALAT1 and LncRNA⁃XIST levels predicting ISR
within 1 year after stent implantation in LEASO patients was 0.906, which was greater than that predicted by the serum Ln⁃
cRNA⁃MALAT1 and LncRNA⁃XIST levels alone, which was 0.799 and 0.786 (Z/P = 3.176 /0.002, 3.513/ < 0.001). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ

□ 　 Elevated serum LncRNA⁃MALAT1 and LncRNA⁃XIST levels after stent implantation in LEASO patients are independent
risk factors for ISR within 1 year, and the combination of serum LncRNA⁃MALAT1 and LncRNA⁃XIST levels has a high
predictive value for ISR within 1 year after stent implantation in LEASO patients.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Lower extremity arteriosclerosis obliterans; Stent implantation; In⁃stent restenosis; Long non⁃coding
RNA⁃lung adenocarcinoma metastasis⁃associated transcript 1; Long non⁃coding RNA⁃X inactive specific transcript

　 　 下肢动脉硬化闭塞症（ｌｏｗｅｒ ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏ⁃
ｓｉｓ ｏｂｌｉｔｅｒａｎｓ，ＬＥＡＳＯ）是下肢动脉硬化引起供血动脉

狭窄或闭塞而导致的外周动脉疾病，随着我国人口老

年龄化加剧和多种慢性病的流行，ＬＥＡＳＯ 发病率呈逐

年上升趋势［１⁃３］。 支架植入术是 ＬＥＡＳＯ 常规治疗方

式，但术后仍有部分患者因支架内再狭窄 （ ｉｎ⁃ｓｔｅｎｔ
ｒｅｓｔｅｎｏｓｉｓ，ＩＳＲ）而降低预后［４］。 研究表明，支架内新生

动脉粥样硬化（ｎｅｏ⁃ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＮＡＳ）参与 ＩＳＲ 的发

生，而长链非编码 ＲＮＡ（ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ，ＬｎｃＲＮＡ）
在其中发挥至关重要的作用［５⁃６］。 ＬｎｃＲＮＡ⁃肺腺癌转

移相关转录本 １（ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ⁃ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｌｕｎｇ ａｄｅｎｏｃａｒｃｉ⁃
ｎｏｍａ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ １，ＭＡＬＡＴ１）、ＬｎｃＲＮＡ⁃Ｘ 失活特异性转

录本（Ｘ ｉｎａｃｔｉｖｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔ，ＸＩＳＴ）是高度保守的

ＬｎｃＲＮＡ，被发现参与冠心病、缺血性脑卒中等动脉粥

样硬化性心血管疾病过程［７⁃８］。 研究报道，ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 在动脉粥样硬化小鼠模型或

细胞模型中高表达，并促进了动脉粥样硬化发展［９⁃１０］。
然而，血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 与 ＬＥＡＳＯ
患者支架植入术后 ＩＳＲ 的关系尚未得到研究和讨论，
本研究对 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 与 １ 年内 ＩＳＲ 的关系及预测

价值进行研究，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料 　 回顾性选取 ２０１８ 年 １ 月—２０２２ 年

１２ 月在内蒙古医科大学附属肿瘤医院血管外科行支

架植入术的 ＬＥＡＳＯ 患者 １４７ 例作为研究对象，根据 １

年内是否发生 ＩＳＲ 分为 ＩＳＲ 组和无 ＩＳＲ 组。 与无 ＩＳＲ
组比较，ＩＳＲ 组吸烟、糖尿病、高血压比例和 ＣＲＰ 水平

更高，踝肱指数更低（Ｐ ＜ ０． ０５）；２ 组患者性别、年龄、
病程、饮酒、ＴＡＳＣⅡ分型等资料比较，差异均无统计学

意义（Ｐ ＞ ０． ０５），见表 １。 本研究已经获得医院伦理委

员会批准（２０２２ 伦审第 ３２ 号），患者或家属知情同意

并签署知情同意书。
１． ２　 病例选择标准 　 （１）纳入标准：①年龄 ４０ ～ ８０
岁；②符合《下肢动脉硬化闭塞症诊治指南》 ［１１］ 诊断

标准；③临床资料完整；④血管狭窄超过 ５０％ 且初次

接受支架植入术；⑤病变部位为股浅—腘动脉段；⑥支

架植入术成功 （动脉病变完成扩张，残余狭窄不足

２０％ ）。 （２）排除标准：①先天性下肢畸形；②出血倾

向或严重凝血障碍；③合并血栓闭塞性脉管炎、急性肢

体缺血等其他外周动脉疾病或既往下肢骨折者；④精

神异常；⑤妊娠及哺乳期妇女；⑥免疫性疾病、恶性肿

瘤或近 ３ 个月内使用免疫抑制剂；⑦不能配合随访或

失访；⑧支架植入术禁忌证（如严重凝血功能障碍，严
重心、肝、肾功能障碍、碘过敏等）及支架材料过敏病

史；⑨手术行内膜剥脱、人工血管转流术等开放手术。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １　 血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平检

测：患者完成支架植入术后 １ ｄ 采集肘静脉血 ３ ｍｌ，经
３ ０００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心（半径 １５ ｃｍ）１０ ｍｉｎ，留取血清用上

海闪晶分子生物科技有限公司提供的 Ｔｒｉｚｏｌ 试剂（货
号：ＺＮ００８０１）提取总 ＲＮＡ，Ｔｈｅｒｍｏ 超微量紫外分光光
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表 １　 无 ＩＳＲ 组、ＩＳＲ 组下肢动脉硬化闭塞症患者临床资料比较

Ｔａｂ． １　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｎｏｎ ＩＳＲ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ＩＳＲ ｇｒｏｕｐ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｌｏｗｅｒ ｌｉｍｂ ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｏｂｌｉｔｅｒａｎｓ
项　 目 无 ＩＳＲ 组（ｎ ＝ １０６） ＩＳＲ 组（ｎ ＝ ４１） χ２ ／ ｔ ／ Ｚ 值 Ｐ 值

性别［例（％ ）］ 男 ７６（７１． ７０） ２６（６３． ４１） ０． ９５５ ０． ３２８
女 ３０（２８． ３０） １５（３６． ５９）

年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ５９． ３４ ± ７． １９ ６１． ８３ ± ５． ９４ １． ９７２ ０． ０５１
病程［Ｍ（Ｑ１，Ｑ３），月］ ４． ００（３． ００，６． ２５） ５． ００（４． ００，７． ００） １． ７４６ ０． ０８１
吸烟［例（％ ）］ ３４（３２． ０８） ２０（４８． ７８） ４． ９８０ ０． ０２６
饮酒［例（％ ）］ ２３（２１． ７０） １５（３６． ５９） ３． ４１８ ０． ０６４
ＴＡＳＣⅡ分型［例（％ ）］ Ａ 型 １７（１６． ０４） ４（ ９． ７６） １． ８４１ ０． ０６６

Ｂ 型 ３４（３２． ０８） ９（２１． ９５）
Ｃ 型 ４２（３９． ６２） ２０（４８． ７８）
Ｄ 型 １３（１２． ２６） ８（１９． ５１）

基础疾病［例（％ ）］ 冠心病 ３２（３０． １９） １５（３６． ５９） ０． ５５６ ０． ４５６
高脂血症 ２８（２６． ４２） １４（３４． １５） ０． ８６６ ０． ３５２
糖尿病 ２３（２１． ７０） １８（４３． ９０） ７． ２４８ ０． ００７
高血压 ４８（４５． ２８） ２８（６８． ２９） ６． ２６８ ０． ０１２

双侧病变［例（％ ）］ １３（１２． ２６） １０（２４． ３９） ３． ２９４ ０． ０７０
完全闭塞［例（％ ）］ ３２（３０． １９） ２０（４８． ７８） ３． ４０５ ０． ０６５
踝肱指数（�ｘ ± ｓ） ０． ７０ ± ０． １１ ０． ６５ ± ０． ０８ ３． ４０９ ＜ ０． ００１
血管病变长度（�ｘ ± ｓ，ｃｍ） ８． ７８ ± １． ２６ ９． ０５ ± １． ８２ ０． ８７２ ０． ３８７
支架数量（�ｘ ± ｓ，个） ２． １１ ± ０． ８９ ２． １７ ± ０． ８３ ０． ３７３ ０． ７０９
支架长度（�ｘ ± ｓ，ｍｍ） １９８． ５２ ± ６０． ６７ ２１９． ９８ ± ７７． ７９ １． ５８９ ０． １１７
ＣＲＰ（�ｘ ± ｓ，ｍｇ ／ Ｌ） ８． ５１ ± １． ５７ １０． ３８ ± １． ７４ ６． ２８２ ＜ ０． ００１
Ａｌｂ（�ｘ ± ｓ，ｇ ／ Ｌ） ３８． ５０ ± ２． ３４ ３７． ０７ ± ４． ６０ １． ８９６ ０． ０６４
Ｈｂ（�ｘ ± ｓ，ｇ ／ Ｌ） １２９． ６１ ± ２５． ９３ １２５． ６４ ± ２２． ２５ ０． ８６３ ０． ３８９
ＦＰＧ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ５． ７２ ± １． ５５ ６． ０８ ± １． ６８ １． ２３３ ０． ２１９
ＴＣ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ５． ０１ ± ０． ８０ ５． ２５ ± ０． ６３ １． ７８８ ０． ０７６
ＴＧ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ５５ ± ０． ２３ １． ６２ ± ０． ３０ １． ４６６ ０． １４５
ＨＤＬ⁃Ｃ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １． ０１ ± ０． ３８ ０． ９６ ± ０． ２９ ０． ７７５ ０． ４４０
ＬＤＬ⁃Ｃ（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ２． ７９ ± ０． ５４ ２． ９８ ± ０． ５６ １． ８２５ ０． ０７０
Ｄ⁃Ｄ（�ｘ ± ｓ，ｍｇ ／ Ｌ） ０． ５３ ± ０． ２５ ０． ６０ ± ０． ２７ １． ４８９ ０． １３９
术后使用药物［例（％ ）］ 他汀类物 ４９（４６． ２３） １８（４３． ９０） ０． ０６４ ０． ８００

抗凝药物 ５２（４９． ０６） ２５（６０． ９８） １． ６８４ ０． １９４
抗血小板药物 ２８（２６． ４２） １７（４１． ４６） ３． １５２ ０． ０７６

　 　 注：ＴＡＳＣⅡ． 泛大西洋协作组织共识Ⅱ分型。

度计［武汉科昊佳生物科技有限公司，货号：ＮＤ⁃ＯＮＥ⁃
Ｗ（Ａ３０２２１）］鉴定 ＲＮＡ 纯度和浓度合格后，将 ＲＮＡ
用上海羽哚生物科技有限公司提供的逆转录试剂（货
号：ＹＤＴＥＺ４３６）逆转录为互补 ＤＮＡ。 参考 ２ × ＳＹＢＲ
Ｇｒｅｅｎ ｑＰＣＲ 试剂（上海宇玫博生物科技有限公司，编
号：ＵＲ３２０７１） 构建反应体系 ［２ × ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ ｑＰＣＲ
Ｍａｓｔｅｒ Ｍｉｘ（ＲＯＸ１）５ μｌ、正反向引物各 ０． ２ μｌ、互补

ＤＮＡ １ μｌ、ｄｄＨ２Ｏ 补足到 １０ μｌ］，反应程序：热启动酶活

化 ９５ ℃ ５ ｍｉｎ １ 次，解链 ９５ ℃ １０ ｓ、退火 ６０ ℃ ３０ ｓ、延
伸 ６０ ℃ ３０ ｓ ４０ 次。 按照 ２⁃ΔΔＣＴ法计算血清中ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平。 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１上游引

物：５′⁃ＧＧＡＧＡＡＡＵＵＡＵＣＣＵＵＧＧＵＧＵＧＵ⁃３′，下游引物：
５′⁃ＴＴＴＧＴＴＧＴＡＡＡＧＣＴＧＣＴＴＴＴＣＣＴＣ⁃３′； ＬｎｃＲＮＡ⁃ ＸＩＳＴ
上游引物：５′⁃ＡＣＧＣＴＧＣＡＴＧＴＧＴＣＣＴＴＡＧ⁃３′，下游引物：
５′⁃ＧＡＧＣＣＴＣＴＴＡＴＡＡＧＣＴＧＴＴＴＧ⁃３′；内参 ＧＡＰＤＨ 上游

引物：５′⁃ＡＴＣＡＣＴＧＣＣＡＣＣＣＡＧＡＡＧＡＣ⁃３′，下游引物：５′⁃
ＴＴＴＣＴＡＧＡＣＧＧＣＡＧＧＴＣＡＧＧ⁃３′。
１． ３． ２　 ＩＳＲ 判断标准：ＬＥＡＳＯ 患者完成支架植入术出

院后，通过电话或门诊复查随访 １ 年，通过数字减影血

管造影检查支架管腔血管狭窄率，将管腔血管狭窄率

超过 ５０％ 定义为 ＩＳＲ［１２］，同时记录 ＬＥＡＳＯ 患者管腔

直径缩小率［（术前管腔直径 － 术后管腔直径） ／术前

管腔直径 × １００％ ］。
１． ４　 统计学方法 　 选用 ＳＰＳＳ ２８． ０ 软件对数据进行

统计分析和 ＭｅｄＣａｌｃ１９． ３． １ 软件制图。 计数资料以频

数或率（％ ）表示，比较采用 χ２ 或 Ｆｉｓｈｅｒ 检验；符合正

态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 表示，比较采用 ｔ 检验；偏态

分布的计量资料以 Ｍ（Ｑ１，Ｑ３）表示，比较采用 Ｕ 检验；
多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １
年内 ＩＳＲ 发生的因素；Ｐｅａｒｓｏｎ 法分析 ＬＥＡＳＯ 患者血
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清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平与管腔直径

缩小 率 的 相 关 性； ＲＯＣ 曲 线 分 析 血 清 ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平对 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入

术后 １ 年内 ＩＳＲ 的预测价值，Ｄｅｌｏｎｇ 检验比较血清

ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平单独与联合预测

的曲线下面积（ａｒｅａ ｕｎｄｅｒ ｔｈｅ ｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）。 Ｐ ＜ ０． ０５
为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２． １ 　 ２ 组血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平

比较　 随访 １ 年，１４７ 例 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后发

生 ＩＳＲ ４１ 例（２７． ８９％ ）。 与无 ＩＳＲ 组比较，ＩＳＲ 组血

清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平升高 （ Ｐ ＜
０． ０５），见表 ２。

表 ２ 　 无 ＩＳＲ 组、ＩＳＲ 组 ＬＥＡＳＯ 患者血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ水平比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ ａｎｄ ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＸＩＳＴ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｎｏｎ ＩＳＲ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｔｈｅ ＩＳＲ
ｇｒｏｕｐ ｉｎ ＬＥＡＳＯ ｐａｔｉｅｎｔｓ

组　 别 例数 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ
无 ＩＳＲ 组 １０６ １． ５４ ± ０． ２８ １． ３４ ± ０． ２７
ＩＳＲ 组　 ４１ ２． ０１ ± ０． ４７ １． ６３ ± ０． ２６
ｔ 值 　 ５． ９４９ 　 ５． ９２７
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ２ 　 ＬＥＡＳＯ 患者血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、 ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＸＩＳＴ 水平与管腔直径缩小率的相关性　 １４７ 例 ＬＥＡＳＯ
患者支架植入术后 １ 年的管腔直径缩小率为（３４． ３５ ±
１１． ０７）％。Ｐｅａｒｓｏｎ 相 关 性 显 示， ＬＥＡＳＯ 患 者 血 清

ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平与术后 １ 年管腔

直径缩小率呈正相关（ｒ ＝０． ５９６、０． ５８８，Ｐ 均 ＜０． ００１）。
２． ３　 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析 　 以 １ 年内发生 ＩＳＲ（是 ／否 ＝ １ ／ ０）
为因变量，上述有差异项目［吸烟（是 ／否 ＝ １ ／ ０）、糖尿

病（有 ／无 ＝ １ ／ ０）、高血压（有 ／无 ＝ １ ／ ０）、踝肱指数、
ＣＲＰ、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ（连续变量原值

录入）］为自变量，进行 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结果显示：
糖尿病和 ＣＲＰ、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 升高

为 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的独立危险

因素（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ３。
２． ４ 　 血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平对

ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的预测价值　 通

过 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归拟合血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＸＩＳＴ 水平预测概率［Ｌｎ（Ｐ ／ １ － Ｐ） ＝ －１４． １６７ ＋０． ３７２ ×
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ ＋ ０． ４５５ × ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ］。 绘制血

清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平单独与联合

预测 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的 ＲＯＣ 曲

线，并计算和比较 ＡＵＣ。 结果显示：血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃
ＭＡＬＡＴ１、 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水 平 联 合 预 测 的 ＡＵＣ 为

０． ９０６，大于血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水

平单独预测的 ０． ７９９、 ０． ７８６ （ Ｚ ／ Ｐ ＝ ３． １７６ ／ ０． ００２、
３． ５１３ ／ ＜ ０． ００１），见表 ４、图 １。

表 ３　 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内发生 ＩＳＲ 的多因素

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

Ｔａｂ． ３　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＩＳＲ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ
ｗｉｔｈｉｎ １ ｙｅａｒ ａｆｔｅｒ ｓｔｅｎｔ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ＬＥＡＳＯ ｐａｔｉｅｎｔｓ

变　 量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
吸烟 ０． ８９１ ０． ５６５ ２． ４９３ ０． １１４ ２． ４３９ ０． ８０６ ～７． ３７４
糖尿病 １． １５８ ０． ５１７ ５． ０１０ ０． ０２５ ３． １８５ １． １５５ ～８． ７８１
高血压 ０． ９３５ ０． ５６４ ２． ７４８ ０． ０９７ ２． ５４６ ０． ８４３ ～７． ６９０
踝肱指数增加 －０． ３７６ ０． ２５８ ２． １２１ ０． １４５ ０． ６８７ ０． ４１４ ～１． １３９
ＣＲＰ 升高 ０． １７１ ０． ０８６ ３． ９７２ ０． ０４６ １． １８７ １． ００３ ～１． ４０４
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１升高 ０． ３６０ ０． ０９１ １５． ６６５ ＜０． ００１ １． ４３３ １． １９９ ～１． ７１３
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ升高 ０． ４５４ ０． １２１ １４． ００７ ＜０． ００１ １． ５７５ １． ２４２ ～１． ９９８

表 ４　 血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平对 ＬＥＡＳＯ 患

者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的预测价值

Ｔａｂ． ４ 　 Ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ ａｎｄ
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ ＩＳＲ ｗｉｔｈｉｎ １ ｙｅａｒ ａｆｔｅｒ ｓｔｅｎｔ ｉｍ⁃
ｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ｉｎ ＬＥＡＳＯ ｐａｔｉｅｎｔｓ

指　 标 Ｃｕｔ⁃ｏｆｆ ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
约登
指数

ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ ＞ １． ８１ ０． ７９９ ０． ７２５ ～ ０． ８６０ ０． ７０７ ０． ８１１ ０． ５１９
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ ＞ １． ４３ ０． ７８６ ０． ７１１ ～ ０． ８４９ ０． ８５４ ０． ６１３ ０． ４６７
二者联合 ０． ９０６ ０． ８４７ ～ ０． ９４８ ０． ７５６ ０． ９２５ ０． ６８１

图 １　 血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平预测 ＬＥＡＳＯ
患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． １　 Ｓｅｒｕｍ ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ ａｎｄ ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ ｌｅｖｅｌｓ ｐｒｅｄｉｃｔ
ｔｈｅ ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＩＳＲ ｗｉｔｈｉｎ １ ｙｅａｒ ａｆｔｅｒ ｓｔｅｎｔ ｉｍｐｌａｎｔａｔｉｏｎ
ｉｎ ＬＥＡＳＯ ｐａｔｉｅｎｔｓ
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３　 讨　 论

　 　 ＬＥＡＳＯ 是临床常见的下肢慢性血管疾病，若不及

时救治则会增加截肢以及心肌梗死、脑卒中等心脑血

管疾病风险［１３］。 支架植入术是 ＬＥＡＳＯ 患者血管腔介

入治疗最常用的方法，能通过支架扩张作用扩大狭窄 ／
闭塞血管腔，改善血流通道和下肢缺血症状，但支架植

入术后 ＩＳＲ 仍然是血管外科医师面临的巨大挑战［４］。
本研究 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 发生率

为 ２７． ８９％ ，与李立涛等［１４］ 报道的 ２８． ０％ 相近，说明

ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 ＩＳＲ 风险较高。 早期、准确

地预测 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 ＩＳＲ 发生，对预防术

后 ＩＳＲ 和降低患者截肢风险意义重大。
　 　 支架内 ＮＡＳ 是 ＩＳＲ 发生的根本原因，不同于天然

动脉粥样硬化的长期形成过程，支架内 ＮＡＳ 通常因支

架植入相关炎性反应、内皮损伤 ／功能失调、血流动力

学变化等因素短期内形成，且进展更快、程度更重，故
极易引起支架内血栓形成和管腔狭窄，导致 ＩＳＲ 发

生［４⁃５］。 近年来 ＬｎｃＲＮＡ 在心血管疾病中的作用也越

来越受到重视，能靶向下调或抑制其调控的靶基因，通
过影响炎性反应、内皮细胞 ／平滑肌细胞功能、氧化应

激、细胞凋亡等促进动脉粥样硬化的发生发展［１５］。
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 定位于人染色体 １１ｑ１３． １，在高脂饮

食诱导的动脉粥样硬化小鼠动脉斑块中高表达，敲低

ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 能减少促炎因子表达和泡沫细胞形

成，进而抑制动脉粥样硬化发展［１６］。 动脉粥样硬化细

胞模型中，ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 过表达能促进血管平滑

肌细胞增殖、迁移，以加剧动脉粥样硬化进程［１７］。 这

些研究提示，ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 与动脉粥样硬化密切

相关。 有学者报道，血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 水平升高

是 ２ 型糖尿病患者并发下肢动脉粥样硬化的独立影响

因子［１８］。 故 推 测 血 清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 可 能 与

ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 ＩＳＲ 有关。 本研究结果显

示，ＬＥＡＳＯ 患者血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 水平与管腔直

径缩 小 率 呈 正 相 关， 且 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 升 高 为

ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的独立危险因

素，说 明 血 清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 水 平 升 高 会 增 加

ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 发生风险。 分

析原因，ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 能诱导核因子⁃κＢ 信号通路

活化和中性粒细胞胞外陷阱形成，释放大量炎性介质

损伤血管内皮，导致支架内 ＮＡＳ 形成而增加 ＩＳＲ 风

险［９，１９］。 同时，ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１ 能抑制核转录因子

红系 ２ 相关因子 ２ ／谷胱甘肽过氧化物酶 ４ 抗氧化途

径，通过氧化应激促进血管平滑肌细胞增殖、迁移，导
致支架内 ＮＡＳ 形成而增加 ＩＳＲ 风险［１７］。

　 　 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 定位于人染色体 Ｘｑ１３． ２，在氧化低

密度脂蛋白刺激血管内皮细胞模型中高表达，通过增

强白介素⁃１、半胱氨酸蛋白酶⁃１、ＮＯＤ 样受体热蛋白结

构域蛋白 ３ 表达促进内皮细胞焦亡及动脉粥样硬化进

展［２０］。 同时 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 过表达能诱导内皮细胞增

殖、凋亡、炎性反应和氧化应激，以加剧动脉粥样硬化

发展［２１］。 氧化低密度脂蛋白刺激血管平滑肌细胞模

型中，敲低 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 能抑制血管平滑肌细胞的增

殖和迁移，进而抑制动脉粥样硬化发展［２２］。 但关于

ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 与 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后发生 ＩＳＲ
的关系尚未可知。 本研究结果显示，ＬＥＡＳＯ 患者血清

ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平与管腔直径缩小率呈正相关，且
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 升高为 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内

ＩＳＲ 的独立危险因素，说明血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平升高

会增加 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 风险。 分

析原因，ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 能活化肿瘤坏死因子受体相关因

子 ６ 和核苷酸结合寡聚化结构域蛋白 ２ 信号通路，通过

炎性反应破坏血管内皮细胞功能，增加支架内 ＮＡＳ 形

成而促进 ＩＳＲ 发生［２１，２３］。 此外，ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 还能上

调骨形态发生蛋白 ９ 表达和 Ｔｏｌｌ 样受体 ４ 信号通路活

化，刺激血管平滑肌细胞增殖和迁移，引起支架内新生

内膜增生和动脉粥样硬化，增加 ＩＳＲ 发生风险［２４⁃２５］。
　 　 本研究结果还显示，糖尿病和 ＣＲＰ 升高的 ＬＥＡＳＯ
患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 风险更高，考虑糖尿病

患者高血糖能激活炎性因子、氧化应激等刺激支架内

ＮＡＳ 形成，ＣＲＰ 升高说明 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术存

在更强的炎性反应，炎性反应损伤血管壁刺激支架内

ＮＡＳ 形成，进而增加 ＩＳＲ 发生风险［２６⁃２７］。 ＲＯＣ 曲线显

示，血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平预测

ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的 ＡＵＣ 为

０． ７９９、０． ７８６，二者联合预测的 ＡＵＣ 为 ０． ９０６，大于血

清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平单独预测。
这说明血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平有

助于 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 预测，同时

检测血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平能更

准确地预测 ＩＳＲ 风险。
　 　 综上所述，支架植入术后血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、
ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水平升高与 ＬＥＡＳＯ 患者 １ 年内 ＩＳＲ 发

生密切相关，血清 ＬｎｃＲＮＡ⁃ＭＡＬＡＴ１、ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ 水

平联合预测 ＬＥＡＳＯ 患者支架植入术后 １ 年内 ＩＳＲ 的

价值较高。 但本研究为单中心小样本量研究，可能影

响结果的可靠性，还需多中心大样本研究验证。
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ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１２０３５⁃０２３⁃０３７４０⁃ｘ．

［９］ 　 Ｓｈｉ Ｚ，Ｚｈｅｎｇ Ｚ，Ｌｉｎ Ｘ，ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ｒｅｇｕ⁃
ｌａｔｅｓ ｔｈｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｂｙ ｍｉＲ⁃３３０⁃５ｐ ／ ＮＦ⁃κＢ ｓｉｇｎａｌ
ｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］ ． Ｊ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２１，７８（２）：２３５⁃２４６． ＤＯＩ：
１０． １０９７ ／ ＦＪＣ． ００００００００００００１０６１．

［１０］ 　 Ｈｕ ＷＮ，Ｄｕａｎ ＺＹ，Ｗａｎｇ Ｑ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｏｘ⁃ＬＤＬ⁃ｉｎ⁃
ｄｕｃｅｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ａｎｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ ｏｆ ＨＵＶＥＣ ｂｙ ｌｎｃＲＮＡ
ＸＩＡＴ ｋｎｏｃｋｄｏｗｎ ｖｉａ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ⁃３０ｃ⁃５ｐ ／ ＰＴＥＮ ａｘｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｅｕｒ
Ｒｅｖ Ｍｅｄ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ Ｓｃｉ， ２０１９， ２３ （ １７ ）： ７６２８⁃７６３８． ＤＯＩ： １０．
２６３５５ ／ ｅｕｒｒｅｖ＿２０１９０９＿１８８８６．

［１１］ 　 中华医学会外科学分会血管外科学组． 下肢动脉硬化闭塞症诊

治指南［Ｊ］ ． 中华医学杂志，２０１５，９５（２４）：１８８３⁃１８９６． ＤＯＩ：１０．
３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０３７６⁃２４９１． ２０１５． ２４． ００４．

［１２］ 　 王宜梅，张梦强，陈志鹏，等． Ｃ 反应蛋白与血清白蛋白的比值与

下肢动脉硬化闭塞症患者股腘支架置入术后再狭窄的相关性研

究［Ｊ］ ． 中华外科杂志，２０２３，６１（１２）：１０５８⁃１０６４． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／
ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１２１３９⁃２０２３０８１５⁃０００４７．

［１３］ 　 Ｓｕｎ Ｊ，Ｄｅｎｇ Ｑ，Ｗａｎｇ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｎｏｖｅｌ ｉｎｓｉｇｈｔ ｉｎｔｏ ｌｏｎｇ⁃ｔｅｒｍ ｒｉｓｋ ｏｆ ｍａ⁃
ｊｏｒ ａｄｖｅｒｓｅ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ａｎｄ ｃｅｒｅｂｒｏｖａｓｃｕｌａｒ ｅｖｅｎｔｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｌｏｗｅｒ
ｅｘｔｒｅｍｉｔｙ ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｏｂｌｉｔｅｒａｎｓ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｍｅｄ，２０２２，
４（９）：８５３５８３． ＤＯＩ：１０． ３３８９ ／ ｆｃｖｍ． ２０２２． ８５３５８３．

［１４］ 　 李立涛，曾桂强，易江枫． ＡＢＩ、ＨＥＡＲＴ 和 ＴＩＭＩ 评分对下肢动脉

硬化闭塞症患者支架置入术后再狭窄的预测价值［Ｊ］ ． 国际外科

学杂志，２０２２，４９ （３）：１８７⁃１９３． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１５３９６⁃
２０２１０９０７⁃００３５１．

［１５］ 　 杨鑫，胡炎伟． 长链非编码 ＲＮＡ 在动脉粥样硬化发生发展中的

作用机制及临床价值［Ｊ］ ． 中华检验医学杂志，２０２３，４６（７）：７４１⁃
７４７． ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｃｎ１１４４５２⁃２０２３０２０２⁃０００６１．

［１６］ 　 贾雪凌，范玉华，潘昱，等． 白藜芦醇调控长链非编码 ＲＮＡ
ＭＡＬＡＴ１抗动脉粥样硬化［ Ｊ］ ． 中国药理学通报，２０１９，３５ （１）：
３５⁃４０． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００１⁃１９７８． ２０１９． ０１． ００９．

［１７］ 　 Ｌｉａｏ Ｚ，Ｎｉ Ｚ，Ｃａｏ Ｊ，ｅｔ ａｌ． ＬｎｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１⁃ｔａｒｇｅｔｉｎｇ ａｎｔｉｓｅｎｓｅ ｏｌｉ⁃
ｇｏｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｔｈｅ ＡｎｇＩＩ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ
ｃｅｌｌ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｖｉａ Ｎｒｆ２ ／ ＧＰＸ４ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｐａｔｈｗａｙ
［Ｊ］ ． Ｊ Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２３，１２（１２）：１５２１． ＤＯＩ：１０． １０９７ ／
ＦＪＣ． ００００００００００００１５２１．

［１８］ 　 Ｌｉ Ｊ，Ｗａｎｇ Ｃ，Ｓｈａｏ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｌｎ⁃
ｃＲＮＡ ＭＡＬＡＴ１ ａｎｄ ＮＬＲＰ３ ｉｎ ｌｏｗｅｒ ｌｉｍｂ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ
［Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｅｎｄｏｃｒ Ｄｉｓｏｒｄ，２０２４，２４（１）：２８． ＤＯＩ：１０． １１８６ ／ ｓ１２９０２⁃
０２４⁃０１５５７⁃ｗ．

［１９］ 　 Ｇａｏ Ｈ，Ｗａｎｇ Ｘ，Ｌｉｎ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘｏｓｏｍａｌ ＭＡＬＡＴ１ ｄｅｒｉｖｅｄ ｆｒｏｍ ｏｘ⁃
ＬＤＬ⁃ｔｒｅａｔｅｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ ｉｎｄｕｃｅ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｔｒａｐｓ ｔｏ
ａｇｇｒａｖａｔｅ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｂｉｏｌ Ｃｈｅｍ，２０２０，４０１ （３）：３６７⁃３７６．
ＤＯＩ：１０． １５１５ ／ ｈｓｚ⁃２０１９⁃０２１９．

［２０］ 　 杨晨． 长链非编码 ＲＮＡ ＸＩＳＴ 抑制 ｍｉＲ⁃２２ 促进 ｏｘ⁃ＬＤＬ 诱导的内

皮细胞焦亡［Ｄ］． 长沙：南华大学，２０２１．
［２１］ 　 Ｚｈａｏ Ｊ，Ｃｕｉ Ｌ，Ｓｕｎ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｎｏｔｏｇｉｎｓｅｎｏｓｉｄｅ Ｒ１ ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｏｘｉｄｉｚｅｄ

ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ａｐｏｐｔｏｓｉｓ，ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅｓｐｏｎｓｅ，ａｎｄ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ＨＵＶＥＣＳ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ＸＩＳＴ ／ ｍｉＲ⁃２２１⁃
３ｐ ／ ＴＲＡＦ６ ａｘｉｓ［ Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｓｉｇｎａｌ，２０２０，１２（７６）：１０９７８１． ＤＯＩ：１０．
１０１６ ／ ｊ． ｃｅｌｌｓｉｇ． ２０２０． １０９７８１．

［２２］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｙ，Ｔａｎｇ Ｙ，Ｙａｎ Ｊ． ＬｎｃＲＮＡ⁃ＸＩＳＴ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｏｘ⁃ＬＤＬ ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｖａｓｃｕｌａｒ ｓｍｏｏｔｈ ｍｕｓｃｌｅ ｃｅｌｌｓ ｔｈｒｏｕｇｈ
ｍｉＲ⁃５３９⁃５ｐ ／ ＳＰＰ１ ａｘｉｓ ［ Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ， ２０２２， ２０２２：
９９１１９８２． ＤＯＩ：１０． １１５５ ／ ２０２２ ／ ９９１１９８２．

［２３］ 　 Ｘｕ Ｘ，Ｍａ Ｃ，Ｌｉｕ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｋｎｏｃｋｄｏｗｎ ｏｆ ｌｏｎｇ ｎｏｎｃｏｄｉｎｇ ＲＮＡ ＸＩＳＴ
ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｌｏｗ⁃ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ⁃ｍｅｄｉａｔｅｄ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｃｅｌｌｓ
ｉｎｊｕｒｙ ｔｈｒｏｕｇｈ ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｉＲ⁃３２０ ／ ＮＯＤ２ ａｘｉｓ［Ｊ］ ． Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏ⁃
ｐｈｙｓ Ｒｅｓ Ｃｏｍｍｕｎ，２０１８，５０３（２）：５８６⁃５９２． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｂｂｒｃ．
２０１８． ０６． ０４２．

［２４］ 　 Ｍｏ Ｌ，Ｊｉａｎｇ ＨＢ，Ｔｉａｎ ＧＲ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ ａｎｄ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ ｏｆ
ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ⁃ｒｅｌａｔｅｄ ＨＶＳＭＣｓ ｗｅｒｅ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ ｂｙ ｄｏｗｎｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ
ｌｎｃＲＮＡ ＸＩＳＴ ｖｉａ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｍｉＲ⁃７６１ ／ ＢＭＰ９ ａｘｉｓ［Ｊ］ ． Ｋａｏｈｓｉ⁃
ｕｎｇ Ｊ Ｍｅｄ Ｓｃｉ，２０２２，３８（１）：１８⁃２９． ＤＯＩ：１０． １００２ ／ ｋｊｍ２． １２４５６．

［２５］ 　 Ｙａｎｇ Ｋ，Ｘｕｅ Ｙ，Ｇａｏ Ｘ． ＬｎｃＲＮＡ ＸＩＳＴ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ ｂｙ
ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ ｍｉＲ⁃５９９ ／ ＴＬＲ４ ａｘｉｓ［Ｊ］ ． Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，２０２１，４４（３）：９６５⁃
９７３． ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１０７５３⁃０２０⁃０１３９１⁃ｘ．

［２６］ 　 李治君，吴松，李成，等． 血清微小 ＲＮＡ⁃１２８⁃３ｐ 在下肢动脉硬化

闭塞症介入术后支架内再狭窄中的临床意义［Ｊ］ ． 实用临床医药

杂志，２０２２，２６（１０）：１⁃６． ＤＯＩ：１０． ７６１９ ／ ｊｃｍｐ． ２０２２００２１．
［２７］ 　 苏晓雪，袁晓庆，赵士博，等． 下肢动脉硬化性闭塞介入术后支架

内再狭窄的危险因素 Ｍｅｔａ 分析［Ｊ］ ． 血管与腔内血管外科杂志，
２０２２，８（８）：９２６⁃９３４． ＤＯＩ：１０． １９４１８ ／ ｊ． ｃｎｋｉ． ｉｓｓｎ２０９６⁃０６４６． ２０２２．
０８． ０７．

（收稿日期：２０２４ － ０４ － ０１）

·８１９· 疑难病杂志 ２０２４ 年 ８ 月第 ２３ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ａｕｇｕｓｔ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ８


