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　　［摘要］　目的　探讨血清脂蛋白相关磷脂酶Ａ２（ＬｐＰＬＡ２）、超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）和Ｄ二聚体在冠心病患者冠脉病变

程度中的评估价值。方法　选取该院心内科住院部冠心病患者１３６例（ＡＭＩ组４６例，ＳＡＰ组３８例，ＵＡＰ组５２例）作为观察组和

健康体检者１３５例作为对照组，采用酶动力学方法检测血清ＬｐＰＬＡ２，免疫比浊法检测血清ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体，采用Ｇｅｎｓｉｎｉ积

分评估冠脉病变程度。结果　观察组患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水平和Ｇｅｎｓｉｎｉ积分均明显高于对照组，ＡＭＩ组患者

上述指标均明显高于ＳＡＰ组和ＵＡＰ组，其中ＵＡＰ组患者均明显高于ＳＡＰ组，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。心功能

Ⅱ级患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水平和Ｇｅｎｓｉｎｉ积分均明显低于心功能Ⅲ级和心功能Ⅳ级患者，其中心功能Ⅲ级患者

上述指标均明显低于心功能Ⅳ级患者，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。不同冠脉病变程度比较发现，轻度冠状动脉病变

患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体水平均明显低于中、高度冠状动脉病变患者，且中度冠状动脉病变患者上述指标亦明显

低于高度冠状动脉病变患者，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析发现，ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水平与

Ｇｅｎｓｉｎｉ积分呈正相关（狉＝０．６４２，０．６５１，０．６０８，犘＜０．０５）。结论　血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体水平在评估冠脉病变程度

中具有重要的意义。
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　　冠状动脉粥样硬化性心脏病（简称冠心病）是由多因素造

成的冠状动脉病变综合征，主要由血管慢性炎症硬化斑块形成

导致的。脂蛋白相关磷脂酶 Ａ２（ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄｐｈｏｓ

ｐｈｏｌｉｐａｓｅＡ２，ＬｐＰＬＡ２）是动脉粥样硬化的炎症生物标志物之

一，在坏死组织、凋亡巨噬细胞和炎症斑块中呈高表达，在预测

临床心、脑血管不良事件发生中具有重要的作用［１］。超敏Ｃ

反应蛋白（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣｒｅａｃｔｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓＣＲＰ）参与炎

症应激性反应、动脉粥样硬化斑块发生、发展中具有重要的意

义［２］。Ｄ二聚体是纤溶系统异常的生物性标记物，检测冠心病

患者血浆Ｄ二聚体水平有助于观察血栓性疾病形成和血液高

凝状态，可作为心脏不良事件发生风险的标志物之一［３］。Ｌｐ

ＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体在一定程度上反映冠状动脉粥样

硬化性心脏病病情中意义重大，但关于血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ

和血浆Ｄ二聚体在冠心病患者冠脉病变程度中的评估价值研
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究较少，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１３年１月至２０１４年１月本院心内科

住院部冠心病患者１３６例作为观察组，纳入标准：符合中华医

学会２０１２年冠状动脉粥样硬化性心脏病的诊断及分类诊断标

准［４］，冠状动脉造影检查均发现冠状动脉病变患者；排除肝肾

功能不全、急性感染性疾病、脑血管性疾病、肺动脉栓塞、肺源

性心脏病和精神性疾病患者。同期选取健康体检者１３５例作

为对照组，纳入标准：冠状动脉造影检查均未发现冠状动脉病

变，且排除冠心病、心脑血管疾病和肝肾功能异常患者。观察

组：１３６例，其中，男８５例，女５１例；年龄４８～７９岁，平均

（６１．０３±８．２１）岁；其中，急性心肌梗死（ａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎ

ｆａｒｃｔｉｏｎ，ＡＭＩ）４６例，稳定型心绞痛（ｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ，

ＳＡＰ）３８例，不稳定型心绞痛（ｕｎｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ，ＵＡＰ）

５２例；心功能分级（ＮＹＨＡ分级标准）：心功能Ⅱ级４４例，心功

能Ⅲ级６０例，心功能Ⅳ级３２例；轻度冠状动脉病变４５例，中

度冠状动脉病变４９例，重度冠状动脉病变４２例。对照组：１３５

例，其中，男８８例，女４７例；年龄４８～８０岁，平均（６１．１５±

８．３３）岁。根据不同类型冠心病将患者分为 ＡＭＩ组、ＳＡＰ组

和ＵＡＰ组。ＡＭＩ组：４６例，其中，男２８例，女１８例，年龄４９～

７９岁，平均（６１．１１±８．４１）岁；ＳＡＰ组：３８例，其中，男２５例，女

１３例，年龄４８～８０岁，平均（６１．２４±８．２１）岁；ＵＡＰ组：５２例，

其中，男３１例，女２１例，年龄４８～８０岁，平均（６０．３１±８．３４）

岁。不同类型冠心病患者性别、年龄和心功能分级等一般资料

比较差异无统计学意义（犘＜０．０５），具有可比性。该研究经本

医院伦理委员会批准，并获取全部研究对象的知情同意。

１．２　方法

１．２．１　检测方法　（１）全部研究对象清晨空腹采集静脉血２．６

ｍＬ，试剂盒采用ＬｐＰＬＡ２试剂盒（芬兰Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａ公司），采

用酶动力学方法检测血清ＬｐＰＬＡ２。（２）全部研究对象清晨

空腹采集静脉血２．６ｍＬ，采用日本全自动生化检测分析仪（Ｏ

ｌｙｍｐｕｓＡＵ２７００）、ｈｓＣＲＰ试剂盒（芬兰Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａ公司），采

用免疫比浊方法检测血清ｈｓＣＲＰ水平。（３）全部研究对象清

晨空腹采集静脉血１．８ｍＬ，以３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，采用

酶标仪（中国上海富众生物公司）采用免疫比浊法检测血浆Ｄ

二聚体水平。

１．２．２　心功能分级标准　参照文献［５］，将心功能分为Ⅰ～

Ⅳ级。

１．２．３　冠脉病变程度　采用Ｇｅｎｓｉｎｉ积分评估标准
［６］对冠脉

病变程度进行系统性评价，根据冠状动脉造影进行Ｇｅｎｓｉｎｉ积

分测定：（１）单处病变积分：冠状动脉造影发现狭窄程度小于

２５％评定为１分，２５％～５０％评定为２分，５０％～７５％评定为４

分，９０％～９９％评定为１６分，１００％评定为３２分。（２）病变部

位积分：单处病变积分×系数：冠状动脉左主干×５，冠状动脉

回旋支开口位置×３．５，冠状动脉回旋支近侧×２．５，冠状动脉

前降支近侧×２．５，冠状动脉前降支中段×１．５，冠状动脉远侧

和第一对角支×１，冠状动脉回旋支远侧×１，冠状动脉左侧

支×０．５，其余分支×１。积分相加则为 Ｇｅｎｓｉｎｉ总积分，将总

积分分为轻度（１～３０分）、中度（３０～６０分）和重度（＞６０分）。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１８．０统计软件进行分析，计量

资料采用狓±狊表示，采用狋检验，多组间的计量资料采用单因

素方差分析，进一步组间比较采用狇检验，两组间的计数资料

以率表示，采用χ
２ 检验，采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析ＬｐＰＬＡ２、

ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水平与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分的关系。以犘＜０．０５为

差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体水平比较

　观察组患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水平和Ｇｅｎｓｉ

ｎｉ积分均明显高于对照组，两组比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５），见表１。

表１　　两组患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和

　　　Ｄ二聚体水平比较（狓±狊）

组别 狀
ＬｐＰＬＡ２

（ｐｇ／ｍＬ）

ｈｓＣＲＰ

（ｍｇ／Ｌ）

Ｄ二聚体

（ｍｇ／Ｌ）

Ｇｅｎｓｉｎｉ积分

（分）

观察组 １３６２８６．５４±４３．２１ １７．９９±８．６２ ０．９６±０．２６ ６３．２４±９．６４

对照组 １３５１２９．６４±２４．１４ ３．２１±０．５４ ０．２４±０．０４ ０．００±０．００

狋 ６．０５ ５．３２ ５．０１ ７．３３

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２．２　不同类型冠心病患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚

体水平比较　ＡＭＩ组患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体

水平和Ｇｅｎｓｉｎｉ积分均明显高于ＳＡＰ组和 ＵＡＰ组，组间比较

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。ＵＡＰ组上述指标均明显高于

ＳＡＰ组患者，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５），见表２。

表２　　不同类型冠心病患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和

　　　Ｄ二聚体水平比较（狓±狊）

组别 狀
ＬｐＰＬＡ２

（ｐｇ／ｍＬ）

ｈｓＣＲＰ

（ｍｇ／Ｌ）

Ｄ二聚体

（ｍｇ／Ｌ）

Ｇｅｎｓｉｎｉ积分

（分）

ＡＭＩ组 ４６ ３１６．２１±３１．２４ ２６．３１±９．３１ １．６３±０．３１ ７６．３１±１０．３４

ＳＡＰ组 ３８ ２６１．３７±１３．２４ ３．８６±２．１３ ０．３４±０．０８ １８．６７±８．２１

ＵＡＰ组 ５２ ２７８．６４±９．５２＃ ２０．９６±９．５４＃ ０．８２±０．０５＃５７．０６±９．３１＃

狋 ７．０６ ６．１２ ５．２１ ６．０１

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　：犘＜０．０５，与ＡＭＩ组比较；＃：犘＜０．０５，与ＳＡＰ组比较。

２．３　不同心功能分级患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚

体水平比较　心功能Ⅱ级患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚

体水平和Ｇｅｎｓｉｎｉ积分均明显低于心功能Ⅲ级和心功能Ⅳ级

患者，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；心功能Ⅲ级患

者上述指标均明显低于心功能Ⅳ级患者，组间比较差异有统计

学意义（犘＜０．０５），见表３。

表３　　不同心功能分级患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和

　　　Ｄ二聚体水平比较（狓±狊）

组别 狀
ＬｐＰＬＡ２

（ｐｇ／ｍＬ）

ｈｓＣＲＰ

（ｍｇ／Ｌ）

Ｄ二聚体

（ｍｇ／Ｌ）

Ｇｅｎｓｉｎｉ积分

（分）

Ⅱ级 ４４ ２５３．４６±１１．３１ ２．９８±１２４ ０．３３±０．０７ １８．３５±７．２４

Ⅲ级 ６０ ２７０．３３±１０．３６ ２２．３４±３．１５ ０．９５±０．１４ ６２．３１±１．５４

Ⅳ级 ３２ ３２１．４７±３２．０５＃２７．３４±８．６４＃１．６７±０．２８＃７７．３１±９．８２＃

狋 ６．８７ ６．５４ ５．６７ ６．０５

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　：犘＜０．０５，与心功能Ⅱ级患者比较；＃：犘＜０．０５，与心功能Ⅲ级

患者比较。
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２．４　不同冠状动脉病变程度患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和

Ｄ二聚体水平比较　轻度冠状动脉病变患者血清ＬｐＰＬＡ２、

ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体水平均明显低于中度和高度冠状动脉病

变患者，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；中度冠状动

脉病变患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体水平均明显低

于高度冠状动脉病变患者，组间比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５），见表４。

表４　　不同冠状动脉病变程度血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和

　　　Ｄ二聚体水平比较（狓±狊）

组别 狀 ＬｐＰＬＡ２（ｐｇ／ｍＬ） ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） Ｄ二聚体（ｍｇ／Ｌ）

轻度 ４５ ２５６．２１±１０．４４ ３．２４±１．０９ ０．３５±０．０８

中度 ４９ ２６８．４９±１１．２１ ２３．０１±３．３３ ０．９８±０．２０

重度 ４２ ３１９．２２±３０．３１＃ ２８．１４±８．３３＃ １．５７±０．１８＃

狋 ５．４７ ５．９９ ５．０１

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　：犘＜０．０５，与轻度冠状动脉病变患者比较；＃：犘＜０．０５，与中度

冠状动脉病变患者比较。

２．５　ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水平与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分的关系

　经Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析发现，ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水

平与 Ｇｅｎｓｉｎｉ积分呈正相关（狉＝０．６４２，０．６５１，０．６０８，犘＜

０．０５）。

３　讨　　论

冠状动脉粥样硬化性疾病常见病因是炎症反应和血脂的

异常改变。血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体与冠心病临床

不良事件的发生和临床预后状况紧密相关。ＬｐＰＬＡ２是一种

血小板活化因子乙酰水解酶（ｐｌａｔｅｌｅｔａｃｔｉｖａｔｉｎｇｆａｃｔｏｒｙａｃｅｔｙ

ｈｙｄｒｏｌａｓｅ，ＰＡＦＡＨ），促进细胞膜表面甘油磷脂二位酰基脂键

和脂肪蛋白水解，最终形成溶血磷脂酶和非酯化脂肪酸［７］。

ＬｐＰＬＡ２由淋巴细胞和巨噬细胞合成分泌，且炎症介质具有

调节ＬｐＰＬＡ２合成分泌的功能
［８］。此外，ＬｐＰＬＡ２具有促进

大动脉粥样硬化形成的功能。相关文献表明，血清ＬｐＰＬＡ２

水平与动脉病变程度及其疾病预后状况紧密相关［９］。Ｌｐ

ＰＬＡ２与ｈｓＣＲＰ是炎症反应发生、发展的重要生物标记物，两

者均为动脉粥样硬化形成的独立危险因素，但其在心脏不良事

件中的作用机制尚需进一步临床理论和实践探讨［１０］。Ｄ二聚

体与ｈｓＣＲＰ相关，同时与心功能分级显著相关，Ｄ二聚体是

机体凝血活化程度的生物标记物，ｈｓＣＲＰ是常见的炎症指标。

但相关研究发现，炎症和血栓性疾病形成具有明显相关性，当

血管处于炎症时，炎症因子具有促进血管内皮细胞相关组织因

子表达，组织因子活化后激活纤溶系统，凝血功能明显增强，血

液处于高凝状态［１１１２］。同时，纤维蛋白通过降解导致Ｄ二聚

体的形成，因此，炎症因子水平的增加促进Ｄ二聚体的形成。

另一方面，凝血酶是促炎症的重要介质之一，具有刺激巨噬细

胞产生炎症介质，同时促动脉粥样硬化的形成［１３］。因此，血清

ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和Ｄ二聚体在动脉粥样硬化性疾病的形成

和发展中具有重要的意义。但关于三者在冠心病冠状动脉粥

样硬化性病变中的预测价值研究较少。

本研究显示，冠心病患者血清ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚

体水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ积分均明显高于健康体检者。提示 Ｌｐ

ＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体在诊断冠心病中具有重要的作用。

不同类型冠心病患者上述指标的比较发现，ＡＭＩ组患者Ｌｐ

ＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体和 Ｇｅｎｓｉｎｉ积分均明显高于ＳＡＰ组

和ＵＡＰ组患者，ＵＡＰ组患者上述指标明显高于ＳＡＰ组，分析

其原因可能与不同冠心病类型累及冠脉病变部位、数目和单支

冠脉病变程度差异有关［１４］。其次，ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚

体水平和Ｇｅｎｓｉｎｉ积分与患者心功能分级相关。其中，心功能

分级越佳，ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水平和Ｇｅｎｓｉｎｉ积分越

好，提示了心功能分级与炎症介质、冠脉病变程度紧密相关；心

功能越差，炎症介质和冠脉病变程度越严重，纤溶系统紊乱更

明显［１５］。最后，不同冠脉病变程度比较发现，冠状动脉病变程

度越严重，血清 ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ和 Ｄ二聚体水平越高，

Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析亦证实了ＬｐＰＬＡ２、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体水

平与Ｇｅｎｓｉｎｉ积分呈正相关。ＬｐＰＬＡ２和ｈｓＣＲＰ均为炎症介

质指标，Ｄ二聚体是评估异常凝血功能的风险指标，但三者与

患者的心功能和冠脉病变紧密相关。不同类型、不同心功能分

级冠心病患者冠脉病变程度差异显著，其中，ＬｐＰＬＡ２、ｈｓ

ＣＲＰ、Ｄ二聚体水平在评估冠脉病变程度中具有重要的价值。
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２０１２，２０（１）：４４４６．

［９］ ＭａｌｌａｔＺ，ＬａｍｂｅａｕＧ，ＴｅｄｇｕｉＡ．Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

ａｎｄｓｅｃｒｅｔｅｄｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅｓＡ２ｉｎｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ：

ｒｏｌｅｓａｓｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｅｆｆｅｃｔｏｒｓａｎｄｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ［Ｊ］．Ｃｉｒｃｕｌａ

ｔｉｏｎ，２０１０，１２２（２１）：２１８３２２００．

［１０］钟元伦，周景松．急性冠状动脉综合征患者ＧＲＡＣＥ评分

与血浆ＢＮＰ、ｈｓＣＲＰ的相关性研究［Ｊ］．（下转第１２２０页）
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微炎症因子通过加快蛋白质分解代谢，抑制血清清蛋白合成，

抑制胃酸分泌和肠蠕动、抑制下丘脑食欲，促进低蛋白血症的

发生。同时，低蛋白血症一方面可降低心肌细胞体积和心肌纤

维含量；另一方面可引起血纤维蛋白原增加［９］，促进动脉粥样

硬化，形成血液透析治疗患者营养不良炎症动脉粥样硬化综

合征。

心血管疾病是血液透析治疗患者的主要死亡原因［１０１１］。

本研究显示，ＣＲＰ升高组心血管疾病发生率、病死率均高于

ＣＲＰ正常组（犘＜０．０５）。已证实炎症因子在营养不良炎症动

脉粥样硬化综合征中起着核心作用［１２１３］，与本研究６７例血液

透析治疗患者 ＣＲＰ水平与 ＡＬＢ、ＰＡ、ＨＤＬＣ呈负相关，与

ＬＤＬＣ呈正相关（犘＜０．０５）相符。此外，血液透析治疗患者的

微炎症状态还通过参与脂质代谢紊乱、贫血［１４１５］等并发症的

发生，加速心血管并发症的不断进展。

大部分血液透析治疗患者伴有不同程度的高血压，高血压

可引起动脉硬化、左心室肥厚和心力衰竭。在本研究中，ＣＲＰ

升高组和ＣＲＰ正常组患者在有（无）高血压、发现高血压时间

方面比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５），表明血液透析治

疗患者在营养不良炎症动脉粥样硬化综合征的主导下，多因

素互相交织，“协同”参与心血管并发症的发生、发展。
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