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血清 !$谷氨酰转肽酶对稳定性心绞痛患者远期预后
影响的临床研究
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!+谷氨酰转肽酶（!+IVKYB^QV YWBH\_DWB\D，,,-） 在临床上常作为肝功能损伤、酒精性肝损害和胆道

疾病的生化指标，其数值升高与肝功能受损有关。

近些年随着对心血管疾病研究的不断深入，发现

,,- 在人体中参与炎症反应，是人体氧化应激的生
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物标志物，在动脉粥样硬化形成和进展中具有促进

作用，!!" 逐渐成为预测心血管疾病发生及病死风

险的血清学指标#$%&'。但目前尚缺乏不同类型冠心病

患者的 !!" 水平研究以及 !!" 含量对冠心病患者

远期预后影响的研究。因此本研究基于病例数据库

进行回顾性队列研究，以新发冠心病患者为研究对

象，探讨 !!" 含量对稳定性心绞痛患者远期预后的

影响，为临床研究提供更多依据。

! !"#$%

$($ !" 选取 )*$+ 年 $ 月 $ 日,$) 月 &$ 日在

天津市胸科医院心内科登记住院的患者为研究对

象。入选标准。（$）经冠状动脉造影术首次诊断为冠

心病的患者。（)）临床类型为稳定性心绞痛且经皮

冠状动脉介入治疗的患者。（&）临床资料和生化检查

数据完整。（+）按医嘱长期稳定的进行常规药物治疗。

排除标准：（$）年龄大于 $** 或小于 &* 岁的患者。

（)）合并恶性肿瘤。（&）既往有心脑血管或外周血管

疾病。（+）严重肝肾功能不全、感染性疾病以及自身

免疫性疾病。（-）酒精性肝病。（.）持续 $ 年以上无

就诊记录。最终纳入 )/- 例新发稳定性心绞痛患者

为研究对象。本研究为回顾性队列研究，患者的临

床数据资料为 )*$+,)*$0 年的全部就诊记录，观察

终点为出现临床终点事件、或最后一次就诊，随访

时间中位数为 +(*. 年。

$() #$ 提取病例数据库中患者的基本临床资

料，包括人口学信息、既往病史以及诊疗信息等。所

有患者均于住院第 ) 天清晨空腹抽取静脉血 & 12，

采用 34567)+** 型全自动生化分析仪（美国西门子

公司），采用分光光度法测定 !!"、总胆固醇（"8）、

甘油三酯（"!）、天冬氨酸氨基转移酶93:";、丙氨酸

氨基转移酶（32"）、低密度脂蛋白,胆固醇（2<2,8）

和高密度脂蛋白,胆固醇（=<2,8）。根据患者冠状

动脉病变严重程度分为单支病变组、双支病变组以

及三支病变组。根据患者是否出现 >38? 分为事件

组和非事件组。根据患者 !!" 四分位数将患者分为

+组：@
$

组（!!"!)- AB2）、@
)

组（)-!!!"!&$ AB2）、

@

&

组（&$!!!"!&0 AB2）、@
+

组（!!""&0 AB2）。

$(& %&'()*+,-./012 冠心病诊

断标准：所有患者入院时均经冠状动脉造影检查，

其检查结果由 ) 位经验丰富的中级或以上职称医

师共同判断，当造影检查结果显示左主干、左回旋

支、左前降支、右冠状动脉中的任何一支血管狭窄

程度"-*C即可确诊为冠心病。本次研究的临床终

点事件为主要不良心血管事件（>38?），主要包括

心源性死亡、非致死性心肌梗死、非致死性卒中、心

力衰竭再住院、复发性心绞痛、靶血管血运重建。

$D+ 34567 采用 :E::)*D* 统计软件进行数

据的统计分析。对于不符合正态分布的资料采用中

位数表示。符合正态分布的计量资料采用表示，两

组比较采用 ! 检验，多组比较采用单因素方差分析，

两两比较采用 "#$ 法。计数资料采用构成比表示，

组间比较采用 !

) 检验；等级资料的两组间比较采用

%&'()*)+ 秩和检验。采用 8FG 比例风险回归模型分

析冠心病患者发生 >38? 的影响因素，并计算风险

比和 /-C置信区间，变量赋值见表 $。

" &'

)($ 89:; 本次研究共纳入 )/- 例稳定性心

绞痛患者，其中男性 )*/ 例（H*(0-C），女性 0. 例

（)/($-C）；年龄 &)#0. 岁，平均（-&()$$)(.）岁；研究

对象观察时间中位数为 +(*. 年。观察期间发生

>38? 事件者 0. 例，发生率为 )/($-C，其中心力衰

竭再住院 )- 例（)/(*HC），非致死性心肌梗死 $+ 例

（$.()HC），靶血管血运重建 $& 例（$-($)C），心源性

死亡和非致死性卒中均为 $) 例（$&(/-C），复发性

心绞痛 $* 例（$$(.&C）。>38? 事件组和无事件组

)组患者入院时的性别分布、糖尿病患病情况、"!、

=<2,8 和 3:" 含量之间的差异均无统计学意义

（均 ,"*(*-）；>38? 事件组的年龄、高血压患病率、

"8、2<2,8、32" 和 !!" 水平均高于无事件组，差

异均有统计学意义（均 ,!*(*-），见表 )。

)() <=>?@ABCDEFGHIJK !!" L

MNO 不同冠状动脉病变程度患者的 !!" 含量

不同，差异有统计学意义（-I/(.0+，.!*(*$）；进一步

两两比较发现，三支病变组#（+*(H+$H(H0）AB2'均高

( ! #$%)*+,-./0

&'( ! #$% )*+)*,,-$. '.'/0,-, $1 2')-'(/* ',,-+.3*.4

变量

>38?

性别

年龄B岁

高血压

糖尿病

"8

"!

2<2,8

32"

冠状动脉病变支数

!!" 分组

赋值

*I未发生，$I发生

*I男性，$I女性

*IJ.*，$I".*

*I无，$I有

*I无，$I有

连续变量

连续变量

连续变量

连续变量

$I单支，)I双支，&I三支

$I@

$

，)I@
)

，&I@
&

，+I@
+

注：>38?K主要不良心血管事件；"8K总胆固醇；"!K甘油三酯；

2<2,8K低密度脂蛋白胆固醇；32"K丙氨酸氨基转移酶；!!"K!,谷氨

酰转肽酶

!

&
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于双支病变组 !（"#$%&!'$('）)*+,和单支病变组

!（"-./(!-.%%）)*+,，差异均有统计学意义（均!"0.0/），

但双支病变组和单支病变组之间的差异无统计学

意义（均 !#0.0/）；单支病变组（&'*1-，&'.'&2）、双

支病变组（30*&(%，4%.112）和三支病变组（41*-&，

5'./52）之间 6789 事件发生率差异有统计学意义

（":(.10&4，!"0.00&）。

4.( 6789 !"#$%&'()*'( 8;< +,

-. 首先对主要研究因素进行 =>?@>AB6CDCE 检

验，对满足比例风险假定的变量进行单因素 8;<回

归分析，结果显示，FFG、年龄、高血压、G8、+H+I8、

7+G 和冠状动脉病变支数对稳定性心绞痛患者远

期发生6789事件的影响均有统计学意义（均 !"0.0/），

见表 J。对单因素分析中有意义的变量进行多因素

8;< 回归分析，结果显示，FFG、年龄、高血压、G8 以

及冠状动脉病变支数对稳定性心绞痛患者远期发

生 6789 事件的影响均有统计学意义（均 !"0.0/），

见表 3。

! !"

FFG 是一种包含巯基结构的线粒体酶，由肝脏

系统产生，广泛分布于人体各组织器官中，可裂解

细胞外谷胱甘肽（FIKL）或其他谷氨酰胺化合物。

FFG 在人体内主要通过转肽、自转肽、水解 J 种反

应参与 FIKL 的代谢，在维持体内 FIKL 的稳态和

抵御机体氧化应激方面发挥重要作用!3,。血清 FFG

活性的测定被广泛应用于肝脏和梗阻性胆道疾病

的诊断，当肝胆系统出现疾病时，通常会引起 FFG

水平的升高!/,。

随着对 FFG 生物学功能研究的进一步深入，越

来越多的研究开始集中于 FFG 对代谢性疾病的影

响。流行病学研究显示，FFG 活性水平升高与多种

代谢性疾病危险因素相关，包括糖尿病、代谢综合

征、全身炎症、氧化应激等!&M-,。国内诸多研究已证

实，FFG 含量与冠状动脉病变严重程度存在明显的

相关性。毛玉等!',研究分析急性冠状动脉综合征患

者血管狭窄程度与血清 FFG 之间的相互作用，结果

发现，FFG 与 FCANDAD 评分呈显著正相关。同样张放

等!%,研究也发现，在校正其他危险因素之后，FCANDAD

评分与血清 FFG 水平存在剂量I反应关系。虽然目

前的研究已经证实血清 FFG 水平与冠状动脉病变

程度有关，但是国内关于 FFG 含量对冠心病患者远

组别 例数 年龄*岁
性别 高血压*

O

糖尿病*

2

G8* GF* LH+I8* +H+I8* FFG* 7KG* 7+G*

男性（2） 女性（2） （PP;@*+） （PP;@*+Q RPP;@*+Q RPP;@*+Q R)*+Q R)*+Q R)*+Q

有事件组 %- /5.%%!&&.J5 -5（''.54） 44（4/./%） --（'-.'5）&-（&%.-0） 5.5&!0.%% &.JJ!0./& &.0/!0.JJ 4.'J!0.%1 J'.5!'.&5 44./'!1.4& J4.JJ!&0.JJ

无事件组 401 /&./%!&J.0& &5/（-1.J%） -5（J0.-4）&4&（/'.%1）5&（&1.-4） J.1/!&.4& &.J&!0.-4 &.&0!0.J% 4.4/!&.0& 4%.%!-.%J 4&.J/!1.%& 4%.5/!1.1-

# 或 !

4

#:4.0/J !

4

:0.'/ !

4

:1.J%4 !

4

:0.05 # :J.&15 # :0.4-/ # :I&.'0/ S :J.%J- # :1.-11 # :0.1%% # :J.00%

! T0.0/ 0.J%' T0.0& 0.%3& T0.0& 0.'1& 0.0%1 T0.0& T0.0& 0.J43 T0.0&

# " $#$%&%&'()%&'*+,-./01234

'() " %*+,(-./*0 *1 )(/23.02 .04.5(6*-/ )267220 ,(6.206/ .0 682 #$%& 29206 :-*;, (04 68*/2 .0 682 0*0<29206 :-*;,

变量 " $ %&（1/2'(） U>@V !

4

!

FFG

W& &$000

W4 I0$&50 0$&4/ 0$%-1（0$-%0X&$&&0） 0$40J 0$-'/

WJ 0$J/% 0$01% &$5J&（&$&%0X&$'J/） -$%50 T0$0&

W5 0$-1 0$&01 &$/11（&$41&X&$1%&） '$1-- T0$0&

性别 0$044 0$0'/ &$044（0$%%4X&$&%5） 0$/&4 0$/'5

年龄 0$'0- 0$&/5 4$04-（&$511X4$'J%） %$--1 T0$0&

高血压 0$%%1 0$&&5 4$5JJ（&$15/XJ$055） &0$JJ- T0$0&

糖尿病 I0$4%1 0$%5& 0$'51（0$&55XJ$%10） 0$0%- &$44%

G8 0$J45 0$01& &$J%4（&$&/'X&$-/&） 5$0%& T0$0/

GF 0$&05 0$J%% &$&&0（0$/&1X4$J'J） 0$&'4 0$-1-

+H+I8 0$401 0$&00 &$4J4（&$0&JX&$511） J$&J- T0$0/

7+G 0$01- 0$00/ &$&0&（&$010X&$&&4） 4$'4% T0$0/

冠状动脉 病

变支数

双支 0$4%5 0$&4' &$J41（&$0J/X&$'0-） 5$0-4 T0$0&

三支 0$/1& 0$&// &$%0/（&$JJ4X4$55-） %$4-J T0$0&

# ! *+5-.67#$%&%&89:; %*=<=>?

'() ! >0.9(-.(62 %*= -2:-2//.*0 (0(3?/./ *1 #$%& 29206/ .0

,(6.206/ 7.68 5*-*0(-? 82(-6 4./2(/2

@ @ *+,-.67#$%&%&8A:;>?

'() @ #;36.9(-.(62 (0(3?/./ *1 #$%& 29206/ .0 ,(6.206/ 7.68

5*-*0(-? 82(-6 4./2(/2

变量 " $ %&（1/2'(） U>@V !

4

!

FFG

W& I I I

W4 I0$J'J 0$4%5 0$-%1（0$J1/X&$40&） 0$&&J 0$1J4

WJ 0$&0J 0$0/& &$&01（&$00JX&$44-） J$5&& T0$0/

W5 0$4-4 0$0%/ &$411（&$&0&X&$/JJ） -$%54 T0$0&

年龄 0$/4& 0$01- &$-%J（&$J15X4$0J4） %$445 T0$0&

高血压 0$55- 0$&J5 &$/-4（&$40&X4$0J4） /$J05 T0$0&

G8 0$4/4 0$010 &$4%-（&$0'1X&$/JJ） 4$111 T0$0/

冠状动脉病

变支数

双支 0$&'- 0$0%5 &$&1J（&$0&4X&$50-） J$15/ T0$0&

三支 0$54J 0$&50 &$/4-（&$&-&X4$00-） '$55% T0$0&

注：FFG：!I谷氨酰转肽酶；G8：总胆固醇；GF：甘油三酯；+H+I

8：低密度脂蛋白胆固醇；7+G：丙氨酸氨基转移酶

注：FFG：!I谷氨酰转肽酶；G8：总胆固醇
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!"#$ %&'()& *+ %,(-./. 0+ 1,2 3 4+ 56 ,78 9//5//:5;6 ,;- :,;,<5:5;6 .=

,;6>?>;/'7>; ,'6.,;6>@.->5/ >; A,(2>;< B(5/5;6,6>.;/ .= >;/'7>; ,'!

6.>::';5 /2;-(.:5!C$8 C %7>; D;-.)(>;.7 E56,@+ "F#G+ #FHI#FJKHGLM

!""$ 金丽霞N肖建中8 胰岛素自身免疫综合征研究进展!C$8 中华实用

诊断与治疗杂志N "F#GN H"OLPKHQQ

!"H$ 韩俊峰，张锋，包玉倩，等8 糖代谢相关指标对诊断胰岛素瘤的临

床价值!C$8 中华医学杂志，"F#FN QFI#RPK#FQH

（"F#Q?FQ?FM 收稿）

期预后影响的研究相对较少。因此本研究基于病例

数据库进行回顾性队列研究，结果显示，三支病变

的患者血清 44S 水平高于双支病变和单支病变患

者；并且随访观察发现，发生 E9%D 的稳定性心绞

痛患者的 44S 水平高于无事件的患者，进一步运用

%.T 回归分析显示，在调整了其他危险因素后，稳定

性心绞痛患者发生 E9%D 的风险随着血清 44S

水平的升高而增加。一项基于 U(,:>;<&,: 心脏研

究队列的研究显示，与第 # 个四分位数相比，44S 含

量在第 L 个四分位数的研究对象心血管疾病的发

生率从 #F8MV上升到了 "H8GV，调整后的 !" 为

#8#H（#"F8F#）!H$。3'66:,;; 等!Q$研究发现，血清 44S

含量越高，心血管疾病死亡风险就越高，较高含量

的 44S 患者死于心血管疾病的风险是正常水平患

者的 #8M 倍。与本研究结果类似。

44S 与心血管疾病的关联可能与 44S 参与各

种氧化反应有关。W,.7>))&> 等!#F$利用免疫组化技术

在冠状动脉斑块内观察到大量的 44S 聚集，而

44S 在动脉粥样硬化斑块形成过程中起到预氧化

作用。其机制可能为，44S 在参与氧化还原反应水

解 4?XY时，产生甘氨酸，而甘氨酸是较强的还原剂，

在 U5

HZ还原成 U5

"Z过程中产生大量的活性氧簇，使

0*0[% 氧化，从而促进斑块的形成和破裂!##[#"$。

综上所述，在校正了其他危险因素后，高水平

的 44S 能够影响稳定性心绞痛患者远期预后。然

而，本研究属于回顾性队列研究，不能得到较为全

面的随访数据，并且本研究仅纳入了稳定性心绞痛

的患者，没有分析其他临床类型的患者，因此结果

可能存在一定的偏倚，下一步仍需大规模的前瞻性

队列研究以及病理生理学研究确定 44S 与疾病的

关系。

!"#$!

!#$ 鲁晓涵，郭健，王妍苏，等8 谷氨酰转肽酶与代谢综合征的相关

性研究!C$8中国慢性病预防与控制，"F#M，"HO##JKG#L
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I#FPK#FM#

!H$ 055 * X，DA,;/ C %，3.@>;/ X C，56 ,78 4,::, <7'6,:27 6(,;/=5(,/5

,;- :56,@.7>) /2;-(.:5，),(->.A,/)'7,( ->/5,/5，,;- :.(6,7>62 (>/\

? S&5 U(,:>;<&,: Y5,(6 X6'-2!C$89(65(>./)75( S&(.:@ a,/) b>.7，

"FFc，"cI#PK #"c

!L$ S/,> C，U.(- D X，0> %，56 ,78 W,/6 ,;- )'((5;6 ,7).&.7 ).;/':B6>.; B,6!

65(;/ ,;- 575A,6>.;/ >; /5(': &5B,6>) 5;d2:5/ ,:.;< eX ,-'76/ !C$8

9-->)6 b5&,A，"F#"，HcI#PKcG

!M$ 乔杰，宋艳红8谷氨酰转肽酶的研究进展!C$8 医学理论与实践，

"F#Q，H"IMPKRM#

!R$ 尤巧英，斯徐伟，朱麒钱8血清 !?谷氨酰转肽酶和超敏 % 反应蛋

白与 " 型糖尿病患者血糖控制的关系!C$8 中国慢性病预防与控

制，"F#c，"MI"PK#HR

!c$ 毛玉，徐文俊，宋浩明，等8血清 !?谷氨酰转肽酶与冠状动脉病

变严重程度的相关性!C$8 中国动脉硬化杂志，"F#H，"#I##PK#F#H

!G$ 张放，安浩君，李霞，等8冠心病患者血清 !?谷氨酰转肽酶水平与

45;/>;> 评分的相关性研究!C$8中国全科医学，"F#L，#cIHMPKL#RR

!Q$ 3'66:,;; D，b(,;6 0 C，%.;)>; Y，56 ,784,::,?<7'6,:27 6(,;/!

=5(,/ 5 ,/ , (>/\ =,)6.( =.( ),(->.A,/)'7,( ->/5,/5 :.(6,7>62K ,; 5B>!

-5:>.7.<>),7 >;A5/6><,6>.; >; , ).&.(6 .= #RH，QLL 9'/6(>,; ,-'76/!C$8

%>()'7,6>.;，"FFM，##"I#LPK"#HF

!#F$ W,.7>))&> 9，D:->; E，4&7>.d5;> D，56 ,78f:,<5/ >; ),(->.A,/)'7,(

:5->)>;58Y':,; ,6&5(./)75(.6>) B7,`'5/ ).;6,>; <,::,[<7'6,:27

6(,;/B5B6>-,/5 5;d2:5 ,)6>A>62!C$8 %>()'7,6>.;，"FFL，#FQI##PK#LLF

!##$ X&,;\,( 9，0> C，175>; b D，56 ,78 X5(': <,::,[<7'6,:27 6(,;/=5(,/5

75A57 ,;- B5(>B&5(,7 ,(65(>,7 ->/5,/5!C$8 96&5(./)75(./>/，"FFG，#QQI#PK

#F"
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" 阎保伟，等8血清 ![谷氨酰转肽酶对稳定性心绞痛患者远期预后影响的临床研究
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