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同型半胱氨酸和超敏Ｃ反应蛋白在急性冠脉综合征危险分层中的应用
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　　摘　要：目的　探讨血浆同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）和超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）水平在急性冠脉综合征（ＡＣＳ）危险分层中的应用。

方法　病例组选取ＡＣＳ患者７１例，并按ＧＲＡＣＥ危险评分软件对其进行危险分层，另选取体检健康者８９例作为健康对照组，检

测 Ｈｃｙ和ｈｓＣＲＰ。结果　Ｈｃｙ在各危险分层组与健康对照组之间差异均有统计学意义（犘＜０．０５），但在各危险分层之间差异均

无统计学意义（犘＞０．０５）；ｈｓＣＲＰ在中危组、高危组与健康对照组差异有统计学意义（犘＜０．０５），低危组与健康对照组、中危组与

高危组的差异无统计学意义（犘＞０．０５），高危组与低危组、低危组与中危组的差异有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　Ｈｃｙ和ｈｓ

ＣＲＰ的检测在ＡＣＳ的早期诊断中均具有一定参考意义，ｈｓＣＲＰ水平可以提示患者疾病的危险程度，但 Ｈｃｙ目前在此方面暂无

显著的意义，仍需进一步深入的研究。
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　　急性冠脉综合征（ＡＣＳ）是指冠状动脉内有不稳定的粥样

斑块的存在，继而发生、破裂、糜烂和出血引起血栓形成所导致

的一种心脏急性缺血综合征，即急性心肌缺血引起的一组临床

症状。根据患者入院临床症状、心电图、实验室检查等结果不

同分为不稳定性心绞痛（ＵＡ）、非 ＳＴ 段抬高性心肌梗死

（ＮＳＴＥＭＩ）和ＳＴ段抬高性心肌梗死（ＳＴＥＭＩ）
［１］三个亚组。

目前大量研究结果显示［２］：ＡＣＳ是引起恶性心脏事件的主要

原因之一，其住院率和远期病死率分别为６％和１２％，对其进

行早期的临床诊断，有助于临床医生对高危患者及时恰当的

治疗。

根据相关文献研究［３］，对于ＡＣＳ的诊断，心电图（ＥＣＧ）检

查的灵敏度一般较低；ＣＫ、ＣＫＭＢ、Ｍｙｏ等检测特异性差；ｃＴ

ｎＴ检测虽然特异性高，但只有在心肌缺血６～１２ｈ后才能检

出，需要寻找一种能在 ＡＣＳ早期可逆阶段检出的心肌缺血标

志物。大规模动物实验及临床研究发现，高同型半胱氨酸

（Ｈｃｙ）血症是冠心病（ＣＨＤ）的一个独立、重要的危险因素
［４］。

而既往研究表明，超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）和ＡＣＳ发病密切

相关。由于目前有关血浆 Ｈｃｙ和ｈｓＣＲＰ水平在ＡＣＳ危险分

层中的研究的相关文章尚无报道，因此本文就血浆 Ｈｃｙ和ｈｓ

ＣＲＰ水平在 ＡＣＳ各危险分层的临床应用作一探讨，现报道

如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　病例组选取２０１２年４～１１月在本院心血管

内科住院的 ＡＣＳ患者７１例，男５１例，平均年龄（５５．６９±

１２．６２９）岁，女２０例，平均年龄（６７．２±９．４５１）岁，其中少数民

族占１６例（包括维吾尔族、回族、满族、锡伯族）。患者自症状

发作至入院时间均在２４ｈ内，并排除合并心源性肺心病或由

先天性心脏病引起的ＡＣＳ患者、脑缺血（卒中）、肾脏终末疾病

时、肝硬化、传染病以及肿瘤患者。将其按照 ＧＲＡＣＥ危险评

分软件，分为低危组（１８例）、中危组（３３例）和高危组（２０例）
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三组。另选取８９例体检健康者作为健康对照组，包括男性４５

例，女性４４例，平均年龄（５８．７８±９．１２３）岁，其中少数民族９

例。均为经健康体检、体表心电图及其他实验室检查未发现器

质性心脏疾病者，且２周内无创伤史，与病例组年龄、性别均衡

可比。

１．２　风险评估方法　患者入院仔细询问病史，并详细记录患

者的各项体格检查的指标，包括心率、收缩压、Ｋｉｌｌｉｐ分级、入

院时是否有心脏骤停、高血压病史、血脂水平，心电图是否有

ＳＴＴ段改变、血肌酐水平以及心肌损伤标志物等。根据

ＧＲＡＣＥ危险评分软件将患者进行危险评分，按患者院内的死

亡风险将其分为低危组（＜１％）、中危组（１％～３％）、高危组

（＞３％）三组。

１．３　方法

１．３．１　标本采集　入院急诊抽取患者静脉血３ｍＬ，立即将其

置于含有分离胶的生化管中，用离心机３５００ｒ／ｍｉｎ离心

７ｍｉｎ，并及时分离血清，置于－８０℃冰箱中保存备用。

１．３．２　检测方法　Ｈｃｙ采用贝克曼ＤＸＣ８００全自动生化分

析仪进行检测，试剂购自北京九强生物有限公司，检测方法为

速率法；ｈｓＣＲＰ采用美国贝克曼特种蛋白分析仪，原装试剂，

采用散射比浊法检测。Ｈｃｙ正常参考值为０～１７μｍｏｌ／Ｌ，ｈｓ

ＣＲＰ参考值为小于７．４４ｍｇ／Ｌ。

１．４　统计学处理　统计分析采用ＳＰＳＳ１６．０统计软件进行数

据处理，连续变量作正态性检验，符合正态分布的资料均以

狓±狊表示；对计量资料进行组间比较时采用狋检验及单因素方

差分析；分类变量采用χ
２ 检验；各组血清 Ｈｃｙ和ｈｓＣＲＰ与

ＡＣＳ危险分层的比较采用单因素多样本方差分析，犘＜０．０５为

差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组患者的基线资料　３组患者在性别、吸烟者、高血

压、糖尿病、血脂异常者比例以及血肌酐水平等方面，组间差异

无统计学意义（犘＞０．０５），但是各组患者年龄组间差异具有统

计学意义（犘＜０．０１），见表１。

表１　　ＡＣＳ各危险分层组资料分析

指标 低危组（狀＝１８） 中危组（狀＝３３） 高危组（狀＝２０） 犘

年龄（岁） ４６．８８±９．０８ ５７．６３±１０．２６ ７０．８５±８．３８ ０．０００

男性（狀） １３ ２５ １３ ０．５８８

吸烟（狀） ８ ２１ １０ ０．６９９

高血压（狀） ９ ２２ １０ ０．６９３

糖尿病（狀） ３ １４ ６ ０．３１１

血脂异常（狀） １０ ２１ １０ ０．６８７

肌酐（μｍｏｌ／Ｌ） ６８．２８±８．９９ ７５．３３±１９．５０ ８３．１２±３６．６５ ０．１９０

２．２　ＡＣＳ各分层组与健康对照组的 Ｈｃｙ水平比较 ＡＣＳ患者

低危组、中危组、高危组、健康对照组的 Ｈｃｙ水平分别为

（２１．８７±１３．９９）、（１７．８２±５．０５）、（１７．４４±８．６２）、（１１．３２±

６．０５）μｍｏｌ／Ｌ，ＡＣＳ各分层组与健康对照组之间差异均有统计

学意义（犘＜０．０５）。但 Ｈｃｙ水平在ＡＣＳ低、中、高危各组之间

差异均无统计学意义（犘＞０．０５）。

２．３　ＡＣＳ各分层组与健康对照组的ｈｓＣＲＰ水平比较　ＡＣＳ

患者低危组、中危组、高危组及健康对照组的ｈｓＣＲＰ水平分

别为（３．０６±３．８３）、（７．３８±５．９２）、（１７．９７±２２．３４）、（０．９１±

１．５２）ｍｇ／Ｌ，中危组、高危组与健康对照组之间差异有统计学

意义（犘＜０．０５），低危组与健康对照组之间差异无统计学意义

（犘＞０．０５），低危组与高危组、中危组之间差异均有统计学意

义（犘＜０．０５），中危组与高危组之间差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。

３　讨　　论

全球急性冠脉综合征注册研究是目前世界上针对ＡＣＳ患

者进行的多国家、前瞻性观察研究，根据研究结果，２００７年对

ＡＣＣ／ＡＨＡ指南进行了更新：ＧＲＡＣＥ风险评分可对 ＡＣＳ患

者进行 危 险 分 层。Ｔａｎｇ 等
［５］最 近 研 究 指 出，通 过 采 用

ＧＲＡＣＥ风险评分，对ＡＣＳ的３个亚组患者（不稳定心绞痛组、

非ＳＴ段抬高型心肌梗死组、ＳＴ段抬高型心肌梗死组）均能进

行危险分层。因此，本研究我们采用了ＧＲＡＣＥ危险评分标准

对ＡＣＳ的患者进行了不同发病阶段的分层。

ｈｓＣＲＰ是一种重要的急性时相反应蛋白，在炎症、肿瘤、

应激、组织损伤等情况下均有不同程度的升高［６］。本研究以

ＡＣＳ患者为研究对象，并且所有入选患者排除了多种影响ｈｓ

ＣＲＰ释放的因素，通过对 ＡＣＳ患者及８９例健康对照者血浆

ｈｓＣＲＰ进行检测，得出结果显示患者院内死亡风险在１％～

３％和大于３％时，ＡＣＳ患者血浆ｈｓＣＲＰ水平较健康人显著升

高，这与目前部分研究结果一致；当患者院内死亡风险低于

１％，ＡＣＳ患者血浆ｈｓＣＲＰ水平与健康正常人之间差异无统

计学意义（犘＞０．０５），但是其水平较健康对照组有增高的趋

势。考虑出现该结果的可能原因为高危组和中危组多为心肌

梗死患者，发作的性质、程度、持续的时间均较不稳定心绞痛患

者严重，心肌损伤程度严重，因此，ｈｓＣＲＰ释放量较低危组和

健康对照组明显增加；而低危组中多为不稳定心绞痛的患者，

入院症状较轻，心肌坏死标志物无明显升高，虽有心肌缺血的

表现，但未出现心肌坏死，心肌损伤较轻微，故低危组的血浆

ｈｓＣＲＰ水平较对照组无显著变化。

目前关于ｈｓＣＲＰ与ＡＣＳ危险分层的相关性研究尚无报

道，但是有研究证明ＡＣＳ患者ｈｓＣＲＰ水平显著增高，心肌梗

死明显高于不稳定心绞痛，后者明显高于稳定性心绞痛，提示

ｈｓＣＲＰ在判断病情稳定程度和严重程度上有重要意义
［７］。本

研究结果示，ＡＣＳ患者院内死亡风险低于１％时，其血浆ｈｓ

ＣＲＰ水平与院内死亡风险在１％～３％和高于３％时的ｈｓＣＲＰ

水平差异有统计学意义，可见随着病情的加重，ＡＣＳ患者血浆

ｈｓＣＲＰ水平有随之增高的趋势，提示血浆ｈｓＣＲＰ水平在判

断疾病的严重程度上具有一定的参考价值，这与目前的研究结

果相一致；但是 ＡＣＳ患者院内病死率在１％～３％时的血浆

ｈｓＣＲＰ水平与院内病死率大于３％时的血浆ｈｓＣＲＰ水平之

间差异无统计学意义（犘＞０．０５），可能由于中危组与高危组入

院诊断多为病情比较严重的心肌梗死患者（ＳＴ段抬高型和非

ＳＴ段抬高型），心肌坏死标志物均显著升高，因此血浆ｈｓＣＲＰ

水平在两组之间未见显著的增高，但是其水平有随着病情的加

重增高的趋势，也可能是季节性原因导致 ＡＣＳ患者标本量较

少，导致两组之间暂时无统计学意义，本研究的不足之处在于

样本例数较少，有待大规模、进一步的临床观察，用以指导临床

医生对ＡＣＳ患者进行早期的干预治疗，最终结果减少心脏事

件的发生。

王琦武等［８］在研究中发现 ＡＣＳ患者血浆 Ｈｃｙ浓度与代

表炎症反应的ｈｓＣＲＰ之间呈正相关（狉＝０．６９，犘＜０．０５），得

出结论证实 Ｈｃｙ是ＡＣＳ一个新的独立的危险因子，应把它视

为与吸烟、高血压、糖尿病等同危险的因素来控制。周晓云

等［９］在急性冠脉综合征与同型半胱氨酸、超敏Ｃ反应蛋白的

相关性研究中得出结果，提示血浆 Ｈｃｙ水平升高在 ＡＣＳ的发

生中起着重要的作用。本研究通过对ＡＣＳ患者不同危险分层

与健康对照组血浆 Ｈｃｙ水平的研究中得出的结果显示，患者

院内病死率在低于１％、１％～３％、＞３％时的血浆 Ｈｃｙ水平分

别为（２１．８７±１３．９９）、（１７．８２±５．０５）、（１７．４４±８．６２）μｍｏｌ／Ｌ，
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三者血浆 Ｈｃｙ水平均与健康对照组（１１．３２±６．０５）μｍｏｌ／Ｌ之

间差异均有统计学意义（犘＜０．０５），这与目前报道一致
［９］，发

现血 Ｈｃｙ水平升高在ＡＣＳ的发生中起着重要的作用，ＡＣＳ患

者的 Ｈｃｙ水平明显高于健康人，因此，Ｈｃｙ升高可作为 ＡＣＳ

的一个预测指标。但是血浆 Ｈｃｙ水平在各危险分层之间均无

统计学意义（犘＞０．０５），其水平并没有随着疾病严重程度的增

加而升高，反而呈现减低的趋势。近期有研究显示［１０］，血浆

Ｈｃｙ水平的检测结果受多种因素的影响，有主观因素，如患者

的遗传缺陷、营养状态、体质、年龄、性别、生活方式等；客观因

素也可能影响 Ｈｃｙ水平，如体位、温度以及保存的环境等，由

于ＡＣＳ患者入院时多为急诊采血，故在血浆 Ｈｃｙ检测过程中

存在多种可能的影响因素，对检测结果造成了一定程度的影

响。还有研究结果显示，约有３０％的ＡＣＳ患者血浆 Ｈｃｙ水平

会升高，该指标只能作为冠心病的危险因素，其升高仅可以增

加患ＡＣＳ的危险性
［１１］。目前有关血浆 Ｈｃｙ水平在ＡＣＳ危险

分层中的研究尚无报道，因此，血浆 Ｈｃｙ水平现阶段只可作为

ＡＣＳ的一个独立的危险因素，对 ＡＣＳ患者的疾病严重程度的

评估暂无临床应用价值，需进一步探讨。

综上所述，Ｈｃｙ和ｈｓＣＲＰ的检测在 ＡＣＳ的早期诊断中

均具有一定参考意义，血浆ｈｓＣＲＰ水平可以提示患者疾病的

危险程度，有利于临床医师及时对高危患者进行重点监护和及

时治疗；Ｈｃｙ在ＡＣＳ患者危险分层中的临床应用仍需进一步

深入研究。
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如生物发光、生物膜形成、致病因子的产生等［１３］。ＰＡＥ生物膜

形成和ＡｍｐＣ基因诱导表达可能与ｌａｓＱＳ系统发挥的直接或

间接调控作用有关［１４］。

总之，本研究发现Ｆｅ３＋是铜绿假单胞菌重要的营养元素，

Ｆｅ３＋的缺乏将严重影响铜绿假单胞菌的生长和生物膜的形成。

ＢＬＦ对铜绿假单胞菌具有杀菌作用，其作用部分与其螯合

Ｆｅ３＋的特性有关。通过研究游离铁及ＢＬＦ对铜绿假单胞菌生

物膜形成的影响，探索预防生物膜形成的方法，可为减灭已经

形成生物膜的病原体及相关疾病的治疗提供新策略。
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