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血浆ＰＡＰＰＡ与ｓＣＤ４０Ｌ在急性冠状动脉综合征中的临床意义
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　　摘　要：目的　探讨血浆妊娠相关血浆蛋白Ａ（ＰＡＰＰＡ）、可溶性ＣＤ４０配体（ｓＣＤ４０Ｌ）对急性冠状动脉综合征（ＡＣＳ）危险分

层的临床价值。方法　选取２０１１年８月至２０１２年２月该院心内科住院的ＡＣＳ患者１１８例，按病情将其分为ＡＭＩ组３６例，ＵＡＰ

组４０例，ＳＡＰ组４２例，选择同期冠状动脉造影正常者３８例为对照组。比较４组患者电化学发光法检测血浆ＰＡＰＰＡ，酶联免疫

吸附试验法检测血浆ｓＣＤ４０Ｌ等资料。结果　ＡＭＩ组和ＵＡＰ组与ＳＡＰ组和对照组血浆ＰＡＰＰＡ、ｓＣＤ４０Ｌ浓度比较差异有统计

学意义（犘＜０．０５），ＡＣＳ患者血浆ＰＡＰＰＡ和ｓＣＤ４０Ｌ存在明显的正相关性（狉＝０．８６２，犘＜０．０５）。结论　血浆ＰＡＰＰＡ和

ｓＣＤ４０Ｌ能够反映ＡＣＳ患者斑块的易损性，与ＡＣＳ患者危险性密切相关，可作为临床上评价ＡＣＳ患者危险程度的简单、有效、实

用的方法。
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　　急性冠状动脉综合征（ａｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＣＳ）是

临床上常见的急危重症，是冠状动脉内不稳定的动脉粥样斑块

破裂或糜烂引起血栓形成所导致的心脏急性缺血综合征，包括

ＳＴ段抬高型急性心肌梗死（ＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌ

ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＳＴＥＭＩ），非ＳＴ段抬高型急性心肌梗死（ｎｏｎＳＴｅｌ

ｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＮＳＴＥＭＩ）及不稳定性心绞痛

（ｕｎｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａ，ＵＡ）。动脉粥样斑块的形成和发展是个慢性

炎症过程，是动脉内膜对损伤做出反应的结果［１３］。ＡＣＳ与动

脉粥样斑块的大小、狭窄范围无直接关系，而主要取决于斑块

的易损性［４］。易损斑块在ＡＣＳ的发病及进展过程中起到了重

要作用［５］。如果血浆中某种生化标志物能够反应斑块的稳定

性，将对ＡＣＳ危险分层提供积极的临床意义。现将本院 ＡＣＳ

患者妊娠相关血浆蛋白 Ａ（ｐｒｅｇｎａｎｃｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｌａｓｍａｐｒｏ

ｔｅｉｎＡ，ＰＡＰＰＡ）与可溶性ＣＤ４０配体（ｓｏｌｕｂｌｅｃｌｕｓｔｅｒｏｆｄｉｆｆｅｒ

ｅｎｔｉａｔｉｏｎ４０ｌｉｇａｎｄ，ｓＣＤ４０Ｌ）在ＡＣＳ中的临床意义报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１１年８月至２０１２年２月本院心内科

住院的ＡＣＳ患者１１８例，按病情将其分为急性心肌梗死（ａｃｕｔｅ

ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＡＭＩ）３６例为ＡＭＩ组，其中，男２２例，女

１４例；年龄４４～７２岁，平均（５８．１±１３．２）岁；不稳定型心绞痛

（ｕｎｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ，ＵＡＰ）４０例为 ＵＡＰ组，其中，男２４

例，女１６例；年龄４３～７３岁，平均（５７．７±１３．６）岁；稳定型心

绞痛（ｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ，ＳＡＰ）４２例为ＳＡＰ组，其中，男２５

例，女１７例；年龄４２～７２岁，平均（５７．９±１４．１）岁；选择同期

冠状动脉造影正常者３８例为对照组，其中，男２３例，女１５例；

年龄４４～７３岁，平均（５７．３±１３．９）岁。所有对象均排除感染、
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肿瘤、全身免疫性疾病、严重肝肾疾病、周围血管疾病及严重心

功能不全等。各组对象在年龄、性别、血脂等基础资料方面比

较，差异无统计学意义。

１．２　血浆标志物的检测　所有研究对象发病１２ｈ内采集肘

静脉血，肝素抗凝，立即分离血浆。ＰＡＰＰＡ采用电化学发光

法检测，仪器为罗氏Ｅ１７０，试剂为罗氏配套试剂，ｓＣＤ４０Ｌ浓度

采用酶联免疫吸附试验法（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｒｂｅｎｔｄａｓ

ｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检测。

１．３　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行数据处理。

计量资料以狓±狊表示，组间比较采用独立样本狋检验，多组间

差异比较采用单因素方差分析，变量间的相关性分析采用直线

相关分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＡＣＳ组各亚型与对照组ＰＡＰＰＡ、ｓＣＤ４０Ｌ的比较　血

浆ＰＡＰＰＡ和ｓＣＤ４０Ｌ浓度在 ＡＭＩ组、ＵＡＰ组和ＳＡＰ组间

比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），ＳＡＰ组与对照组间比较差

异无统计学意义（犘＞０．０５），见表１。

表１　　各组患者ＰＡＰＰＡ、ｓＣＤ４０Ｌ比较（狓±狊）

组别 狀 ＰＡＰＰＡ（ｍＩＵ／Ｌ） 狋 ｓＣＤ４０Ｌ（ｍｇ／Ｌ） 狋

ＡＭＩ组 ３６ ２１．７４±１．６４ ５２．５９ ４１．１０±２．８６ ５５．８３

ＵＡＰ组 ４０ １８．１２±１．４０ ４６．３５ ２４．８０±２．８０ ２４．６３

ＳＡＰ组 ４２ ５．９６±０．９６ ０．５５ １３．０７±１．８５ １．５２

对照组 ３８ ５．８５±０．８６ １２．５２±１．３０

犉 １５０５．６０ １１９８．８０

犘 ＜０．０５ ＜０．０５

　　：犘＜０．０５，与对照组和ＳＡＰ组比较。

２．２　血浆ＰＡＰＰＡ和ｓＣＤ４０Ｌ的相关性分析　经直线回归与

相关性分析，血浆ＰＡＰＰＡ和ｓＣＤ４０Ｌ存在明显的正相关性

（狉＝０．８６２，犘＜０．０５）。

３　讨　　论

易损斑块是ＡＣＳ的危险因素之一，金属蛋白酶在动脉粥

样硬化斑块的形成并且发展为不稳定斑块和破裂过程中起着

重要作用，早期检测识别易损斑块对降低患病率、病死率有重

要意义。ＰＡＰＰＡ是基质金属蛋白酶 ＭＭＰｓ家族中的一员，

为一种锌离子依赖性金属蛋白酶。ＢａｙｅｓＧｅｎｉｓ等
［６］首先在

ＡＣＳ猝死的患者尸检中发现，破裂或糜烂的不稳定斑块和细

胞外基质中含有大量ＰＡＰＰＡ，且在最易破裂的斑块“肩部”

ＰＡＰＰＡ表达最丰富，而稳定斑块中的ＰＡＰＰＡ却含量极少。

Ｓｃｈｏｏｓ等
［７］研究也证实，患者外周血和粥样斑块内ＰＡＰＰＡ

明显升高，且其表达在最易破裂的斑块肩部最丰富，提示

ＰＡＰＰＡ是斑块不稳定性的标志物。Ｅｌｅｓｂｅｒ等
［８］研究了５９

例急诊胸痛患者，通过多变量分析发现，纠正了年龄、性别、胸

痛类型、危险因素数目、既往冠状动脉疾病史、肌钙蛋白Ｉ水

平、非特异性心电图变化等因素，ＰＡＰＰＡ水平仍然可以作为

急诊胸痛患者诊断为ＡＣＳ的预测因子。金中淦等
［９］研究认为

ＡＣＳ患者血清ＰＡＰＰＡ浓度明显升高，可作为 ＡＣＳ斑块不稳

定性的血清学标志物，对超灵敏肌钙蛋白Ｔ阴性的 ＡＣＳ患者

具有一定的诊断价值。

ＣＤ４０配体（ＣＤ４０Ｌ）属于肿瘤坏死因子受体超家族成员，

可溶性ＣＤ４０Ｌ（ｓＣＤ４０Ｌ）是血液中存在的ＣＤ４０Ｌ的三聚肽片

段。近年来研究发现ＣＤ４０ＣＤ４０Ｌ信号系统参与了动脉粥样

硬化的发生和发展［１０］，动物模型中亦证实阻断ＣＤ４０ＣＤ４０Ｌ

的反应，可明显减轻粥样斑块形成［１１］。韩轶鹏等［１２］研究显示

颈动脉未破裂和破裂的不稳定斑块组血清ｓＣＤ４０Ｌ浓度均显

著高于稳定斑块组，认为血清ｓＣＤ４０Ｌ浓度与斑块的易损性之

间存在相关性，ｓＣＤ４０Ｌ可能在斑块去稳定性和破裂的过程中

起作用。原因可能是ＣＤ４０ＣＤ４０Ｌ的高度表达，会激活免疫

及炎症的反应，导致动脉粥样斑块局部炎症细胞浸润，促发斑

块破裂，临床表现为ＡＣＳ事件
［１３］。

易损斑块在 ＡＣＳ的发病及进展过程中起到了重要作

用［１４］，ＰＡＰＰＡ作为金属蛋白酶家族的成员，可降解细胞外基

质、分解纤维帽，导致斑块稳定性被破坏，而ＣＤ４０Ｌ也可以促

进 ＭＭＰ１、ＭＭＰ３、ＭＭＰ９等的表达，进而促使斑块不稳定。

本文发现血浆ＰＡＰＰＡ、ｓＣＤ４０Ｌ表达水平存在显著相关性，推

断ＣＤ４０Ｌ可能诱导ＰＡＰＰＡ的表达上调，但还需进一步验证。

本研究血浆ＰＡＰＰＡ、ｓＣＤ４０Ｌ表达水平在 ＡＭＩ组、ＵＡＰ

组、ＳＡＰ组和对照组中存在差异，发现 ＡＭＩ组血浆ＰＡＰＰＡ、

ｓＣＤ４０Ｌ表达水平最高，显著高于其他各组，ＵＡＰ组次之，显著

高于ＳＡＰ组和对照组，而ＳＡＰ组与对照组比较，血浆ＰＡＰＰ

Ａ、ｓＣＤ４０Ｌ表达水平差异无统计学意义，表明血浆ＰＡＰＰＡ、

ｓＣＤ４０Ｌ越高，ＡＣＳ的危险性越高。

血管内超声检查能够显示血管的横断面图像，准确地提供

血管的诸多信息，如：血管壁形态，有无斑块及斑块形态甚至斑

块性质，管径大小，管腔面积，有无血栓等［１５］。目前，中国冠状

动脉内超声检查尚未普及，且技术要求较高，患者经济负担重，

血浆标志物如ＰＡＰＰＡ、ｓＣＤ４０Ｌ的检测，能有效判断斑块是否

易损，可成为ＡＣＳ患者危险分层及预后判定的重要手段。
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在用药超过２４ｈ情况，占４．７９％，持续改进后，不合理情况主

要是用药超过２４ｈ，说明还需进一步对医生进行交流沟通，规

范骨科取内固定术预防用药时间。

３．２．２　抗菌药物的选择　骨科取内固定术为Ｉ类手术，一般

无需用抗菌药物预防感染［１］。从感染学角度分析，骨科手术切

口部位感染主要是由Ｇ＋球菌引起，以金黄色葡萄球菌、凝固

酶阴性葡萄球菌为主［１２］。由表４可知，专项整治前，本院Ｉ类

切口抗菌药物的选择混乱，６１．４０％选用头孢菌素，其余大部分

选择青霉素，占３４．２１％，由于青霉素类抗菌谱普遍较窄，半衰

期较短，难以保证药物有效浓度覆盖手术全过程，且易发生过

敏性休克，故不建议用于预防用药［１３］。其余选择药物不合理

主要是：选药起点过高，如３代头孢、加酶抑制剂；选择抑菌剂

大环内酯类、不良反应较大的氨基糖苷类、耐药的喹诺酮类等。

３．３　抗菌药物费用明显下降　专项整治后，骨科取内固定术

人均抗菌药物费用比例由４８．４５％下降至５．３４％，持续改进后

效果更显著，人均抗菌药物费用比例降低至０．１１％。可见，抗

菌药物专项整治及持续改进，不仅可以规范骨科取内固定术的

预防用抗菌药物的合理性，还可降低医疗费用，进一步减轻患

者的经济负担，这是符合中国目前国情，但持续改进后，取内固

定手术患者住院费用升高，其中总药费也升高，经调查分析，原

因是辅助用药费用增高，因此，加强了辅助用药的点评，特别是

活血化瘀类注射剂的点评，规范临床医生用药，从而降低总药

费及住院费用。

综上所述，专项整治及持续改进措施是可行的，显著降低

了取内固定术抗菌药物的预防使用率，同时，规范了取内固定

术抗菌药物的预防应用，降低了不合理使用率，减少了医院耐

药菌的产生，也降低了医疗费用，减轻了患者的经济负担。
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国组织工程研究与临床康复，２００８，１２（１７）：３２６９３２７２．

（收稿日期：２０１２１１２８　修回日期：２０１２１２２８）

６７８ 重庆医学２０１３年３月第４２卷第８期




