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()* 患者血清 +*,-$"、外周血淋巴细胞中 ..(/$!、
00.$1 与冠状动脉狭窄程度的关系
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?MNT ?YMB\?MAV TAYASMNT F?UU?（..(/$!），U?MTBE UAM?WWNSTNMABD?RA$1（00.$1）STNMABD BD SATBSGAT?W [WNNV WOUSGNYOMAR ?DV MGA VAFTAA NI

YNTND?TO ?TMATO RMADNRBR BD S?MBADMR ]BMG ?YHMA YNTND?TO RODVTNUA（()*）4<"%*'?)："%6 S?MBADMR ]BMG ()* ]ATA RAWAYMAV ?R ()* FTNHS ?DV

1% S?MBADMR ]BMG RM?[WA ?DFBD? ]ATA RAWAYMAV ?R MGA YNDMTNW FTNHS ]GN ]ATA VB?FDNRAV ITNU ^?DH?TO !%"5 MN CAYAU[AT !%"64 ,GA WA\AWR NI

RATHU +*,-7"，..(/7! ?DV 00.71 BD SATBSGAT?W [WNNV WOUSGNYOMAR NI MGA M]N FTNHSR ]ATA VAMAYMAV4 )NTND?TO ), ?DFBNFT?SGO（),(）

]?R HRAV MN VAMAYM MGA _H?DMBM?MB\A BDVBY?MNTR NI YNTND?TO ?TMATO RMADNRBR BD MGA M]N FTNHSR4 ,GA YNTTAW?MBND [AM]AAD +*,-7"，..(/7!，
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[WNNV WOUSGNYOMAR NI MGA ()* FTNHS ]?R WN]AT MG?D MG?M NI MGA YNDMTNW FTNHS（!87""4%!6，"9%4%'）4 ,GATA ]?R DN RBFDBIBY?DM VBIIATADYA BD MGA
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冠状动脉粥样斑块形成是急性冠状动脉综合 征（?YHMA YNTND?TO RODVTNUA，()*）主要的病理机制，

由于与稳定型冠心病的病理生理机制相同，临床上

多无法准确分型`"7!a。现阶段冠状动脉血管造影是诊

断冠心病的金标准，但操作有创且花费较高，临床
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应用受限。血清学指标对 !"# 具有较高特异性和敏

感性，多指标联合检测有利于准确判断冠心病的冠

状动脉狭窄程度。研究发现，血清卵泡抑素样蛋白$%

（&'(()*+,+)-$()./ 01'+/)-$%，2#34$%）在冠心病患者中

高表达567，提示可能参与冠心病等心血管疾病发生、

发展过程。过氧化物酶体增殖物活化受体 $!

（0/1 '8)*'9/ 01'()&/1,+'1 $,:+);,+/< 1/:/0+'1 =,99,，

>>!?$!）主要在脂肪细胞中表达，其可涉及糖脂代

谢过程，在动脉粥样硬化中的炎性作用也逐渐受到

临床关注。基质金属蛋白酶$@（9,+1)8 9/+,(('01'+/)-,

*/$@，AA>$@）属于细胞外基质的重要水解酶，具有

特异性降解锌依赖性蛋白并可影响冠心病的发生、

发展5B7。冠状动脉 "3 检查是一项用于检查动脉血管

是否正常的一项辅助检查，可以用于诊断大动脉

炎、动脉硬化闭塞症、主动脉瘤及夹层等疾病，可用

于帮助临床诊断5C7。本研究深入探讨了 !"# 患者上

述指标变化与冠状动脉狭窄程度的关系，以期为

!"# 的诊断提供依据。

! !"#$%

%D% !"#$%&' 选取 EF%G年 %月—EF%H年

%E 月周口市中心医院确诊的 !"# 患者 %FH 例（!"#

组）、稳定性心绞痛患者 @F例（对照组）。!"#组平均

年龄（ICJF!GJ%）岁；体重指数（KAL）（E6JB!%J@）.=M9E；

男IG 例、女 B% 例；对照组平均年龄（IBJF!IJB）岁；

KAL（E6JE!EJE）.=M9E；男 CC 例、女 6C 例。

诊断标准：参考中华医学会心血管病学分会制

定的《冠心病诊断与治疗指南》5I7中 #3 段抬高型急

性冠状动脉综合征、#3段抬高型急性心肌梗死、不稳

定型心绞痛、稳定型心绞痛的诊断标准。（%）患者经

冠状动脉造影、心电图检查确诊。（E）结合血清心肌

酶学指标检查进行辅助诊断。（6）急性心肌梗死患

者起病后，以入院时未介入治疗措施前肘静脉血作

为样本进行研究。排除标准：（%）恶性肿瘤。（E）严重

的肝肾功能疾病。（6）类风湿、免疫系统疾病。（B）全

身感染性疾病。本研究符合相关医学伦理规定，获

得患者本人的知情同意。

%JE ()

%JEJ% 2#34$% 的检测 取所有患者隔夜空腹静脉

血 6 94，离心后分离血清，$HF"保存待检；酶联免

疫吸附法（N4L#!）检测血清 2#34O% 水平，实验操作

严格按照试剂盒和仪器说明书进行，试剂盒购于南

京建成生物研究所。

%JEJE P/*+/1- 印迹法检测外周血淋巴细胞中

>>!?$!、AA>$@ 水平表达 （%）电泳分离蛋白质，

由裂解细胞或组织制备目的蛋白质样品，CQ#R#O

>!SN 电泳处理。（E）转膜。将电泳分离的条带从凝

胶转移至 T"M>UR2 膜上，在施加电场后蛋白质从

聚丙烯酰胺凝胶中移出并吸附在膜表面。（6）抗体

孵育，用 >>!?O!、AA>O@ 蛋白的山羊抗鼠一抗（一

抗 %V%FF）处理膜，漂洗除去未结合的抗体，膜上仅

含有目标蛋白结合的一抗。再用辣根过氧化物酶标

记的山羊抗兔二抗（%V%FF）进行酶免疫定位。（B）显

影分析，用 WO1,X 底片曝光，根据信号的强弱调整

曝光时间或不同时间多次压片以达到最佳效果。

%DED6 "3! 检测 "3! 检测使用双源 "3 扫描仪，

稳定型冠状动脉病心率超过 IF 次M9)- 患者需要扫

描前 6F 9)-口服 CF#%FF 9=阿替洛尔；非 #3段抬高

型 !"# 患者心率超过 IF 次M9)-，需要 $#EF 9= 静脉

注射美多心安。对比剂碘美普尔 IF#@F 94 注入，

I 94M*后进行冠状动脉"3!；扫描参数管电流 BFF9!，

管电压 %EF .U，层厚 FDC 99，准直器宽度66 99，每

旋转一圈进床 FDII 99，旋转时间 FD66 9*，螺距 FD6；

屏气时间 G#%F *，扫描延迟时间 C *；主要检测指标

为冠状动脉的斑块数目、总斑块体积、钙化斑块负

荷、钙化斑块体积、非钙化斑块体积、非钙化斑块负

荷、冠状动脉的狭窄程度、冠状动脉重建指数（?L）。

%D6 *+,-. 本研究所有数据分析均采用

#>##E%DF统计软件，正态分布计量资料采用 !"#表示，

组间比较采用 ! 检验；计数资料比较采用 !

E 检验；

!"# 患者 2#34O%、>>!?O!、AA>O@ 与冠状动脉

狭窄程度指标相关性采用 "#$%&'( 线性分析法，

"YFDFC 为差异有统计学意义。

" &'

ED% /'012345 !"# 组不稳定型心绞痛

HF 例、急性心肌梗死 EH 例；合并高血压 GE 例、糖尿

病 6% 例、血脂异常 IF 例；吸烟 6@例。对照组合并高

血压 CC 例、糖尿病 %H 例、血脂异常 B6 例；吸烟

EG例。两组患者的基线资料比较差异均无统计学意

义（均 "ZFDFC），见表 %。

EDE !"# '678' 2#34O%9>>!?O!9AA>O@ :

;<= !"# 组血清 2#34O% 水平高于对照组

5（@DBF!ED%B）-=M94 )&D（BDH6!%D%F）-=M94，![%HD66I，

"YFDFC7。P/*+/1- 印迹结果显示，!"# 组外周血淋巴

细胞中 AA>O@ 表达高于对照组，而 >>!?O! 表达

低于对照组（均 "*FDFC），见图 %、表 E。

ED6 !"# '6#8' "3! >?@A<= 经

"3! 检测，!"# 组和对照组斑块数目、钙化斑块体

积、非钙化斑块体积、总斑块体积、钙化斑块负荷测

定结果差异均无统计学意义（均 "ZFDFC）；!"# 组非

钙化斑块负荷、冠状动脉的狭窄程度、?L 测定值均

第 EG 卷天津医科大学学报6EI



注：!"：冠状动脉重建指数；#$%&'(：卵泡抑素样蛋白')；**+!,

!：过氧化物酶体增殖物活化受体'!；--*'.：基质金属蛋白酶,.；

+/$：急性冠状动脉综合征

对照组 .0 1234!3256

! )7163

" 32131

+/$ 组 )36 12)6!3281

组别 例数
斑块

数目（个）

1.29!929

,326)8

329)5

1626!524

钙化斑块

体积（::

;）

非钙化斑块

体（::

;）

总斑块

体积（::

;）

钙化斑块

负荷（<）

;152)!;;28 ;5;2.!;623 ;291!32;.

1.29!929 ;962)!;824 ;2;9!3299

)29)1 )2368 )2;58

32)83 3214. 32)44

非钙化斑块

负荷（<）

562)5!4288

9;21.!8263

)921.6

32333

冠状动脉的狭窄

程度（<）
!"

692.!428 )269!3254

5125!823 3285!3211

;12634 )62849

32333 32333

对照组 .3 926;!)2)3

! )62;;8

" 32333

+/$ 组 )36 .293!12)9

组别 例数 #$%&=)（>?@:&）

)29)!329)

=))2316

32333

326;!32;;

**+!=!（灰度值）--*=.（灰度值）

32;4!32))

32)9!3235

)62;)8

32333

! ! "#$"#$%" #%"&'()*+,!"#-

%&' ! #()*&+,-(. (/ #%" 01-0 +1-230- '10411. "#$ 5+(2* &.6 7(.0+(3 5+(2*,!"$-

注：+/$：急性冠状动脉综合征；#$%&=)：卵泡抑素样蛋白=)；

**+!=!：过氧化物酶体增殖物活化受体=!；--*=.：基质金属蛋白

酶=.

注：+/$：急性冠状动脉综合征；!"：冠状动脉重建指数

高于对照组（均 "A3235），见表 ;。

129 +/$ !" #$%&=)#**+!=!#--*=. $%&'

()*+,-./012 经 "#$%&'( 线性相关分

析，+/$ 组 #$%&=)、--*=. 与非钙化斑块负荷、冠

状动脉的狭窄程度、!"测定值均呈正相关（均 "A3235）；

**+!=! 与非钙化斑块负荷、冠状动脉的狭窄程度、

!" 测定值均呈负相关（均 "A3235），见表 9。

注：+/$：急性冠状动脉综合征；B-"：体重指数

8973!879 55@;5

)73;1 373)6

37;3; 376.9

8573!47) 84@9)

年龄（岁） 男@女

1;71!171

37868

379.;

1;79!)7.

B-"（C?@:

1） 高血压 糖尿病 血脂异常 吸烟

41（88784） ;)（16743） 83（55758） ;.（;87))）

55（8)7))） )6（13733） 9;（94746） 14（;3733）

3785. )7..4 )7). 37615

379)4 37)56 37145 37;89

对照组

!@!

1

"

+/$ 组

组别 例数

)36

.3

! 8 ."/01234569!,:-7!%$;

%&' 8 <1.1+&3 ,./(+)&0,(. (/ 0=1 04( 5+(2*- (/ *&0,1.0-9!,:-7!"$;

**+!=!

--*=.

" DEFG>

对照组 +/$ 组

" DEFG>

对照组 +/$ 组

注：+/$：急性冠状动脉综合征；--*：基质金属蛋白酶；**+!,

!：过氧化物酶体增殖物活化受体,!；与对照组相比，H"A3735

8 8 "#$"9$%" >>"?@!9AA>BC:;<

D,5 8 EF*+1--,(. (/ >>"?B! &.6 AA>BC ,. "#$ 5+(2* &.6 7(.!

0+(3 5+(2*

**+!=! --*=.

对照组

+/$ 组
173

)75

)73

375

373

灰
度

值

; G "#$/0 D$%HB89>>"?B!9AA>BC=>?@ABC

DEFGHIJK

%&' G #(++13&0,(. '10411. D$%HB87>>"?B!7AA>BC &.6 0=1

615+11 (/ 7(+(.&+I &+01+I -01.(-,- ,. "#$ *&0,1.0-

" 37333

**+!=! % =378)9

#$%&=) % 37513

指标 相关性 非钙化斑块负荷

37333

=37886

37544

冠状动脉的狭窄程度 !"

375.9

37333

=3796.

" 37333 37333 37333

--*=. % 3796; 3783) 378;;

" 37333 37333 37333

! LM

冠状动脉粥样硬化斑块形成是冠心病主要病

理机制，可诱发血管狭窄或斑块破裂而形成血栓，

造成心肌供血不足I5=8J。冠状动脉血管造影是冠心病

的诊断金标准，但价格昂贵且需要注射造影剂，患

者接受程度较低。研究显示除了器械检查和冠状动

脉造影外，+/$ 急性期的发生、发展过程还存在着

多种生物标志物的异常表达，因此检测血清标志物

水平可能为 +/$ 早期诊断和危险分层提供重要数

据参考I4=.J。

**+!=!是重要的核转录因子，研究发现 **+!=!

可通过多途径改善糖脂代谢并在动脉粥样硬化患者

; J "#$"NO%" D$%HB89>>"?B!9AA>BCPQ*+,!"$-

%&' J #()*&+,-(. (/ D$%HB8K>>"?B !KAA>BC 31L13- ,. "#$

5+(2* &.6 7(.0+(3 5+(2*,!"$-

王娜，等7+/$ 患者血清 #$%&=)、外周血淋巴细胞中 **+!=!、--*=. 与冠状动脉狭窄程度的关系!
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中高表达!"#$。%%&'( 为出血性转化的重要因子，可

参与破坏血'脑屏障，在氧化应激时表达及活性

增加，在预测溶栓后出血性风险方面具有重要价值!""$。

)*+,'"具有促进肿瘤细胞凋亡，抑制肿瘤细胞迁徙和

增殖的作用。研究发现 )*+,'" 能够改善血管内皮细

胞功能，促进缺血肌组织血管形成，具有一定的心肌

保护作用!"-$。本研究结果显示 ./* 组血清 )*+,'"、

外周血淋巴细胞中 %%&'( 水平高于对照组；./* 组

外周血淋巴细胞中 &&.0'! 水平低于对照组。提示

./*患者血清 )*+,'"、外周血淋巴细胞中 &&.0'!、

%%&'( 具有成为鉴别 ./* 与稳定性心绞痛重要指

标的潜力。&&.0'!能够激活一氧化氮合成酶，抑制

血管炎症和黏附级联反应，抑制 ./* 的发生、发展，

因此 ./*患者较稳定性冠心病患者 &&.0'!较低。

/+. 可以用于判断大动脉炎、动脉硬化闭塞症、

主动脉瘤及夹层等。/+. 检测结果显示 ./* 组和对

照组斑块数目、钙化斑块体积、非钙化斑块体积、总

斑块体积、钙化斑块负荷测定结果差异无统计学意

义，但 ./* 组非钙化斑块负荷、冠状动脉的狭窄程

度、01 测定值均高于对照组。说明 ./* 患者钙化斑

块负荷、冠状动脉的狭窄程度、01测定值具有特异性。

钙化斑块是稳定型冠心病的主要斑块类型，而 ./*

斑块主要是非钙化斑块。非钙化斑块内部细胞含较

多胆固醇，核心的脂质大，外部呈现多灶性并覆盖

较薄纤维帽，故而血管阻塞更显著!"2$。另外，非钙化

斑块由于具有更高的破裂率，血栓形成后可加剧血

管狭窄病情，诱发心肌急性缺血等不良事件，因而

./* 较稳定型冠心病具有更好的钙化斑块负荷、冠

状动脉的狭窄程度、01 测定值。

&&.0'! 能够抑制 %%&'( 的表达和降低明胶

酶的分解能力，进而抑制血管平滑肌细胞的迁移和

增殖，抑制单核细胞游走现象从而降低斑块稳定

性 !"3$。本研究相关性分析发现，./* 组 )*+,'"、

%%&'( 与非钙化斑块负荷、冠状动脉的狭窄程度、

01 测定值均呈负相关；&&.0'! 与非钙化斑块负

荷、冠状动脉的狭窄程度、01 测定值均呈正相关。及

时检测上述指标有助于及早对冠心病进行准确分

型。相关研究证实 &&.0'! 与冠状动脉病变程度具

有相关性，调节 &&.0'! 水平有助于降低 ./* 不良

事件发生率和心血管疾病病死率!"4$。

由于 ./* 斑块稳定性较差，破裂后得不到及时

治疗常易诱发严重后果。因而，本研究通过分析 ./*

患者血清 )*+,'"、外周血淋巴细胞中 &&.0'!、

%%&'( 水平变化，证实其与冠状动脉狭窄程度具有

一定的相关性，对评估冠心病的危险分层具有一定

参考价值，可为疾病后期的治疗提供数据参考，但需

要注意的是生化检测时可受采样、温度及仪器的影

响，需要检测人员特别注意以保证检测的准确性。
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