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缺血修饰清蛋白与冠心病相关性研究
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　　摘　要：目的　评价缺血修饰清蛋白（ＩＭＡ）在冠心病（ＣＨＤ）中的诊断价值，并探讨ＩＭＡ水平与冠脉硬化病变范围的相关

性。方法　入选冠状动脉造影（ＣＡＧ）检查确诊的ＣＨＤ患者８８例（ＣＨＤ组），分为稳定性心绞痛（ＳＡ组）１６例，急性冠脉综合征

（ＡＣＳ组）７２例。再将ＡＣＳ组分为不稳定性心绞痛（ＵＡ组）３０例，非ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＮＳＴＥＭＩ组）１９例，ＳＴ段抬高型心

肌梗死（ＳＴＥＭＴ组）２３例。根据ＣＡＧ结果，分为１支血管病变组、２支血管病变组和３支血管病变组。选取同期来该院体检的

健康者６２例作为对照组。结果　ＣＨＤ组较对照组ＩＭＡ明显升高（犘＜０．０５）。ＡＣＳ组ＩＭＡ水平明显高于ＳＡ组（犘＜０．０５）。

ＮＳＴＥＭＩ组、ＳＴＥＭＩ组ＩＭＡ水平高于ＵＡ组（犘＜０．０５）。ＩＭＡ水平和冠状动脉病变支数呈显著正相关（犘＜０．０５，狉＝０．５７０）。

当受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）的ｃｕｔｏｆｆ值确定为８０．１０Ｕ／ｍＬ时，曲线下面积为０．８６９，ＩＭＡ诊断冠心病的敏感度为６５．９％，特

异度为９８．４％。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，ＩＭＡ是冠心病的独立预测因子。结论　ＩＭＡ在ＣＨＤ诊断中具有较高阴性预测价值，

ＩＭＡ水平和冠状动脉硬化病变范围显著正相关。
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　　随着人们饮食结构及生活方式的改变，冠心病（ｃｏｒｏｎａｒｙ

ｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）发病率逐年上升，急性冠状动脉综合征（ａ

ｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＣＳ）为ＣＨＤ的危重症，是患者猝死

的主要病因，早期正确的诊断及治疗是降低ＣＨＤ患者并发

症、死亡率的关键，而常规心肌损伤生化标志物多为心肌坏死

后产物，出现时间晚，在可逆性心肌缺血阶段不升高，致使

ＣＨＤ早期诊断出现困难，临床上急需一种能在心肌缺血早期

对明确诊断及危险分层有指导意义的生化标志物。近年来，国

外许多研究发现［１５］，缺血修饰清蛋白（ｉｓｃｈｅｍｉａｍｏｄｉｆｉｅｄａｌｂｕ

ｍｉｎ，ＩＭＡ）是一个心肌缺血的血清标志物，在ＡＣＳ早期诊断中

具有重要指导意义。本研究对８８例经冠状动脉造影检查

（ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｉｏｎｇｒａｐｈｙ，ＣＡＧ）确诊ＣＨＤ患者，在不同病变

类型及不同病变范围冠脉血管病变组间做对比研究，以评价

ＩＭＡ在ＣＨＤ中的诊断价值，并探讨ＩＭＡ水平与冠状动脉硬

化病变范围的相关性。

１　资料与方法

１．１　一般资料　入选２０１１年８月至２０１３年８月本院心内科

行ＣＡＧ检查，冠状动脉（左主干、前降支、回旋支、右冠脉）中至

少１支狭窄大于或等于５０％，确诊为ＣＨＤ的患者８８例（ＣＨＤ

组），其中，男４８例，女４０例。参照全国高等学校教材《内科

学》冠心病所通用的命名及诊断标准［６］，分为为稳定性心绞痛

（ｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ）１６例（ＳＡ组），急性冠脉综合征７２例
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（ＡＣＳ组），进一步将急性冠脉综合征组分为不稳定性心绞痛

（ＵＡ组）３０例，非ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＮＳＴＥＭＩ组）１９例，

ＳＴ段抬高型心肌梗死（ＳＴＥＭＩ组）２３例。另根据ＣＡＧ结果，

按左前降支、左回旋支及右冠状动脉３支主要冠脉血管病变情

况，分为１支血管病变组、２支血管病变组和３支血管病变组。

选取同期来本院体检的健康者６２例作为对照组，其中，男３３

例，女２９例。所有入选者均排除感染、中毒、恶性肿瘤、肝硬

化、终末期肾病及缺血性疾病。由于左主干病变病例偏少，遂

不纳入本研究。各组间在年龄、性别上差异无统计学意义，具

有可比性。

１．２　方法　所有入选者需满足症状发作在３ｈ内，入院后即

刻采血检测ＩＭＡ及肌钙蛋白，然后分别于入院后４～８ｈ、２４ｈ

复查，若肌钙蛋白阳性则不再重复检测，并行心电图及ＣＡＧ

检查。使用罗氏ＣＯＢＡＳ６０００仪器检测ＩＭＡ，试剂由长沙颐康

科技开发有限公司提供。使用罗氏ＣＯＢＡＳ６０１仪器检测肌钙

蛋白，试剂由罗氏公司提供。ｈｓＴｎＴ 正常参考值范围：ｈｓ

ＴｎＴ＜０．０１４ｐｇ／ｍＬ。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据分析，计量

资料以狓±狊表示，组间比较采用狋检验，相关性分析Ｐｅａｒｓｏｎ

相关性分析法，并通过绘制ＲＯＣ曲线图制定ＩＭＡ诊断ＣＨＤ

的最佳ｃｕｔｏｆｆ值。若数据不符合正态分布，则采用非参数检

验，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组ＩＭＡ水平比较　冠心病组ＩＭＡ显著高于对照组

（犘＜０．０５）。ＡＣＳ组较ＳＡ组、对照组ＩＭＡ水平明显增高，差

异具有统计学意义（犘＜０．０５），ＮＳＴＥＭＩ组、ＳＴＥＭＩ组ＩＭＡ

水平高于ＵＡ组，差异具有统计学意义（犘＜０．０５）。而ＮＳＴＥ

ＭＩ组与 ＳＴＥＭＩ组间ＩＭＡ 水平差异无统计学意义（犘＞

０．０５），ＳＡ组与对照组间ＩＭＡ水平差异无统计学意义（犘＞

０．０５），见表１。

表１　　各组ＩＭＡ水平比较

组别 狀 ＩＭＡ（Ｕ／ｍＬ） ９５％犆犐

对照组 ６２ ６７．７９±９．７９ ６５．３０～７０．２７

ＣＨＤ组 ８８ ８５．６９±１５．０３ａ ８２．５１～８８．８７

　ＳＡ组 １６ ７０．６１±４．７８ ６８．０６～７３．１６

　ＡＣＳ组 ７２ ８５．６９±１５．０３ａｂ ８２．５１～８８．８７

　　ＵＡ组 ３０ ８２．９９±８．６８ ７９．７５～８６．２３

　　ＮＳＴＥＭＩ组 １９ ９１．２０±６．８０ｃ ８７．９２～９４．４８

　　ＳＴＥＭＩ组 ２３ ９５．１４±２１．１１ｃ ８６．０２～１０４．２７

　　ａ：犘＜０．０５，与对照组比较；ｂ：犘＜０．０５，与ＳＡ组比较；ｃ：犘＜０．０５，

与ＵＡ组比较。

２．２　不同血管病变支数ＩＭＡ水平比较　ＩＭＡ在血管病变各

组较对照组均明显升高，差异具有统计学意义（犘＜０．０５）；多

支血管病变较单支血管病变组ＩＭＡ水平明显增高，差异具有

统计学意义（犘＜０．０５），而２支血管病变与３支血管病变ＩＭＡ

水平差异无统计学意义（犘＞０．０５），见表２。

２．３　ＩＭＡ水平与冠状动脉血管病变的关系　ＩＭＡ水平和冠

状动脉血管病变支数呈显著正相关（犘＜０．０５，狉＝０．５７０）。

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，ＩＭＡ（犘 ＜０．０１，犗犚＝１．１７３）是冠心病

的独立预测因子。ＲＯＣ的ｃｕｔｏｆｆ值为８０．１０Ｕ／ｍＬ，曲线下

面积为０．８６９，ＩＭＡ诊断冠心病的敏感度为６５．９％，特异度为

９８．４％。

表２　　不同血管病变支数ＩＭＡ水平比较

组别 狀 ＩＭＡ（Ｕ／ｍＬ） ９５％犆犐

对照组 ６２ ６７．７９±９．７９ ６５．３０～７０．２７

１支血管病变组 ３４ ８０．１３±９．５６ａ ７６．８０～８３．４７

２支血管病变组 ３６ ８９．３７±１８．２３ａｂ ８３．２０～９５．５４

３支血管病变组 １８ ８８．８２±１３．９０ａｂ ８１．９１～９５．７３

　　ａ：犘＜０．０５，与对照组比较；ｂ：犘＜０．０５，与１支血管病变组比较。

３　讨　　论

ＩＭＡ在心肌缺血５～１０ｍｉｎ内即可增高，２～４ｈ达到峰

值，６ｈ后恢复基线水平，可反映早期心肌局部缺血或缺血再

灌注损伤。ＩＭＡ动态监测可判断是否存在反复或持续性缺

血，并进行疗效评估。这种早期预测缺血的生化指标是很重要

的，它可以及早发现可能存在的潜在危机，并能有效指导临床

治疗决策。一项 Ｍｅｔａ分析
［７］显示：ＩＭＡ能有效排除急诊患者

ＡＣＳ的可能，阴性预测价值高。本研究发现ＩＭＡ在 ＡＣＳ组

ＩＭＡ水平明显增高对照组和ＳＡ组（犘＜０．０５），这与既往的报

道是一致的［８］。ＮＳＴＥＭＩ组、ＳＴＥＭＩ组ＩＭＡ 水平高于 ＵＡ

组，可能也提示了ＩＭＡ与ＣＨＤ冠脉硬化病变范围正相关
［９］。

而ＮＳＴＥＭＩ组与ＳＴＥＭＩ组间无明显差异，原因可能是ＳＴＥ

ＭＩ病变血管远端血流中断，缺乏良好的侧支循环，导致产生的

ＩＭＡ不能有效进入血液循环。

目前已经有研究证实，ＩＭＡ结合心电图、心肌损伤标志物

对ＣＨＤ的早期诊断具有重要价值，而且ＩＭＡ针对远期心血

管事件的发生具有良好的预测价值［１０１１］，也有研究表明ＩＭＡ

对长期行腹膜透析患者的心血管事件预测价值较高［１２］。但

是，目前对于ＩＭＡ与冠心病血管病变严重程度的研究相对较

少，国内有临床研究指出［１３］：在ＡＣＳ患者的血清 ＡＭＩ水平明

显增高，且随着冠脉病变程度的加重而升高。但是也有研究指

出［１４］：血清ＡＭＩ与冠脉硬化病变范围无明显相关。本研究发

现：血管病变组总体ＩＭＡ水平高于对照组（犘＜０．０５）；１支血

管病变组ＩＭＡ水平高于对照组（犘＜０．０５）；２支血管病变组、３

支血管病变组ＩＭＡ水平高于１支病变组（犘＜０．０５）；但在２支

血管病变组与３支血管病变组间ＩＭＡ未见明显差异。其原因

可能是动脉硬化并非是引起心肌缺血的惟一因素，还需考虑血

栓栓塞、冠脉痉挛、风湿性炎症、梅毒性心脏病、川崎病和血管

闭塞性脉管炎等因素，ＩＭＡ反映的是各种原因对心肌缺血综

合作用的结果。

总之，本研究表明：ＩＭＡ在冠心病的诊断中具有较高阴性

预测价值。此外，ＩＭＡ是冠心病的独立预测因素，ＩＭＡ水平和

冠脉硬化病变范围正相关。然而，ＩＭＡ不是心肌坏死标志物，

只能反映心肌缺血情况，而且在血清持续时间较短，应结合患

者病史、症状、体征、心电图及心肌损伤标志物的综合性分析，

能更有效地减少漏诊、误诊，指导临床进行及早有效的治疗，从

而改善疾病的预后。最后，ＩＭＡ不是心肌缺血所特有，其他组

织器官缺血也能出现ＩＭＡ增高，所以ＩＭＡ可能成为一个机体

急性缺血性事件的生化指标［１５］。
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ａｇｎｏｓｉｓａｎｄｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ［Ｊ］．Ｅｘｐｅｒｔ

ＲｅｖＭｏｌＤｉａｇｎ，２０１０，１０（７）：９２１９３５．

［１０］苏义，王文庆．乙肝病毒拉米夫定耐药基因变异情况分析

［Ｊ］．中国煤炭工业医学杂志，２０１０，１３（７）：９８６．

［１１］戴晨阳，刘丽，梁树人，等．６５８例乙型肝炎患者 ＨＢＶ多

位点耐药基因检测结果分析［Ｊ］．山东医药，２０１２，５２（７）：

５６５８．

［１２］ＳａｙａｎＭ，ＡｋｈａｎＳＣ，ＳｅｎｔｕｒｋＯ．Ｆｒｅｑｕｅｎｃｙａｎｄｍｕｔａｔｉｏｎ

ｐａｔｔｅｒｎｓｏｆｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ

ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈｎｕｃｌｅｏｓ（ｔ）ｉｄｅａｎａｌｏｇｓｉｎａｄｄｏｎａｎｄ

ｓｗｉｔｃｈｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ［Ｊ］．ＨｅｐａｔＭｏｎ，２０１１，１１（１０）：８３５８４２．

［１３］ＳｏｎｇＢＣ．ＨｏｗｔｏｏｖｅｒｃｏｍｅａｎｔｉｖｉｒａｌｒｅｓｉｓｔａｎｔｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ

ｖｉｒｕｓ？［Ｊ］．Ｉｎｔｅｒｖｉｒｏｌｏｇｙ，２０１０，５３（１）：２９３８．

［１４］ＬａｐｉńｓｋｉＴＷ，ＰｏｇｏｒｚｅｌｓｋａＪ，ＦｌｉｓｉａｋＲ．ＨＢＶｍｕｔａｔｉｏｎｓａｎｄ

ｔｈｅｉｒｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ［Ｊ］．ＡｄｖＭｅｄＳｃｉ，２０１２，５７（１）：１８

２２．

［１５］Ｄａｍｅｒｏｗ Ｈ，ＹｕｅｎＬ，ＷｉｅｇａｎｄＪＷ，ｅｔａｌ．Ｍｕｔａｔｉｏｎｐａｔ

ｔｅｒｎｏｆｌａｍｉｖｕｄｉｎｅｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎｒｅｌａｔｉｏｎｔｏｈｅｐａｔｉｔｉｓＢ

ｇｅｎｏｔｙｐｅｓ：ｈｅｐａｔｉｔｉｓＢｇｅｎｏｔｙｐｅｓｄｉｆｆｅｒｉｎｔｈｅｉｒｌａｍｉｖｕｄｉｎｅ

ｒｅｓｉｓｔａｎｃｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｍｕｔａｔｉｏｎｐａｔｔｅｒｎ［Ｊ］．ＪＭｅｄＶｉｒｏｌ，

２０１０，８２（１１）：１８５０１８５８．

（收稿日期：２０１３０９０８　修回日期：２０１３１０１０）
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