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性激素失平衡与男性冠心病发病的相关性研究
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　　摘　要：目的　探讨性激素失平衡与男性冠心病发病的相关性。方法　选取男性冠心病患者２２９例和健康者１６４例，检测其

血清雌二醇（Ｅ２）、睾酮（Ｔ）、总胆固醇（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、载脂

蛋白Ａ１（ＡＰＯＡ１）、载脂蛋白Ｂ（ＡＰＯＢ）、超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、性激素结合球蛋白（ＳＨＢＧ）、芳香化酶（Ａｒｏｍａｔａｓｅ）水平。结

果　与健康对照组相比，冠心病组血清Ｅ２水平与血清Ｔ水平均明显降低（犘＜０．０５），Ｔ／Ｅ２比值显著升高（犘＜０．０５）；冠心病组

血清ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＡＰＯＢ、ｈｓＣＲＰ水平显著升高（犘＜０．００１），而 ＨＤＬＣ、ＡＰＯＡ１水平则明显降低（犘＜０．００１）；同时冠心病组血清

ＳＨＢＧ、Ａｒｏｍａｔａｓｅ水平亦明显降低。结论　男性冠心病患者体内雌雄激素失平衡，可引起性激素结合蛋白及相关酶水平下调，进

一步引起脂质代谢异常，炎症因子水平升高，最终促进冠心病的发生和发展。
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　　冠状动脉粥样硬化性心脏病简称冠心病（ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔ

ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）是指由于冠状动脉粥样硬化而致冠状动脉血管

腔阻塞从而导致心肌缺血、缺氧所导致的心脏病，是威胁人类

健康的重大疾病之一。目前观点认为ＣＨＤ是多种危险因素

协同作用的结果。传统的ＣＨＤ易患因素包括高血压、高脂血

症、糖尿病和吸烟等。随着研究的深入，上述已知危险因素并

不能完全解释冠心病的发病机制。大量流行病学调查研究资

料显示冠心病的发病率具有明显的性别差异，同龄男性ＣＨＤ

发病率和病死率明显高于女性［１］。这提示性激素与冠心病的

发病之间存在着某些内在的联系。本文旨在研究性激素水平

变化对性激素结合蛋白、性激素相关作用酶、血脂水平和炎症

因子的影响，为男性冠心病发病机制提供进一步的理论依据。

１　资料及方法

１．１　一般资料　选取武汉大学人民医院心内科收治的男性冠

心病患者２２９例，年龄４５～７０岁，平均５７岁，其冠心病诊断符

合 ＷＨＯ制订的冠心病诊断标准
［２］并经冠脉造影确诊。将

１６４例本院男性健康体检者作为对照组，年龄４５～６８岁，平均

５５岁。两组均排除凝血机能障碍、脑血管意外、肝肾功能疾

病、自身免疫性疾病和癌症等。患者入院前未服用降脂类药物

治疗。

１．２　仪器与试剂　所有患者和健康者均在空腹８ｈ后，于清

晨采集静脉血２～３ｍＬ。待血液完全凝固后，３５００ｒ／ｍｉｎ离

心５ｍｉｎ，分离血清于洁净的ＥＰ管中，－８０℃保存，待检。雌

二醇（Ｅ２）和睾酮（Ｔ）的检测在Ｂａｙｅｒ公司生产 ＡＣＳ１８０全自

动分析仪上完成，采用配套的试剂及质控品。血清总胆固醇

（ＴＣ）、三酰甘油（ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬＣ）、低密度

脂蛋白胆固醇（ＬＤＬＣ）、载脂蛋白 Ａ１（ＡＰＯＡ１）、载脂蛋白Ｂ

（ＡＰＯＢ）、超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）的检测在 ＯＬＹＭＰＵＳ

５４００全自动生化分析仪上完成。

１．３　方法　Ｅ２和 Ｔ的测定均采用化学发光法检测。Ｔ／Ｅ２

的比值由公式 Ｔ／（Ｅ２１０）计算而来
［３］。性激素结合球蛋白

（ＳＨＢＧ）和芳香化酶（Ａｒｏｍａｔａｓｅ）的测定均采用酶联免疫吸附

法（ＥＬＩＳＡ）检测。ＴＣ、ＴＧ、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ的测定均采用酶法

检测；ＡＰＯＡ１、ＡＰＯＢ和ｈｓＣＲＰ的测定均采用免疫比浊法

·２１· 国际检验医学杂志２０１４年１月第３５卷第１期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１
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检测。

１．４　统计学处理　本文所有数据均?用ＳＰＳＳ１３．０统计软件

进行统计分析，由于ＳＨＢＧ和 Ａｒｏｍａｔａｓｅ呈正偏态分布，经自

然对数转换为ｌｇ（ＳＨＢＧ）和ｌｇ（Ａｒｏｍａｔａｓｅ）后达到正态分布再

行统计分析，计量资料检测结果用狓±狊表示，两组均数比较采

用成组比较的狋检验，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　男性冠心病组与健康对照组血清雌激素（Ｅ２）和睾酮（Ｔ）

水平比较（见表１）　冠心病组与健康对照组血浆Ｅ２和Ｔ水平

比较。男性健康对照组Ｅ２和Ｔ的平均水平分别为（３６．３５±

１．８５）ｐｇ／ｍＬ和（６１１．４２±４９．２４）ｎｇ／ｄＬ，而男性冠心病组平均

水平分别为（２０．７３±３．３６）ｐｇ／ｍＬ和（５２２．４４±４８．７４）ｎｇ／ｄＬ。

与健康对照组相比，冠心病组血清 Ｅ２水平显著下降（犘＜

０．０５），血清睾酮（Ｔ）水平亦显著降低（犘＜０．０５）。同时冠心病

组Ｔ／Ｅ２的比值显著低于健康对照组（犘＜０．０５），见表１。

表１　　男性冠心病组与健康对照组Ｅ２、Ｔ及

　　　Ｔ／Ｅ２比较（狓±狊）

项目 健康对照组（狀＝１６４） 冠心病组（狀＝２２９） 犘值

Ｅ２（ｐｇ／ｍＬ） ３６．３５±１．８５ ２０．７３±３．３６ ０．００１

Ｔ（ｎｇ／ｄＬ） ６１１．４２±４９．２４ ５２２．４４±４８．７４ ０．０１２

Ｔ／Ｅ２ １．７０±０．１２ ３．２８±０．５８ ０．０２０

２．２　男性冠心病组与健康对照组血清ＳＨＢＧ和 Ａｒｏｍａｔａｓｅ

水平的比较。男性健康对照组ｌｇ（ＳＨＢＧ）和ｌｇ（Ａｒｏｍａｔａｓｅ）的

平均水平分别为（１．６３±０．４７）ｎｇ／ｍＬ和（２．４８±０．６３）ｎｇ／ｍＬ，

而男性冠心病组平均水平分别为（１．３２±０．２８）和（１．９３±

０．４２）ｎｇ／ｍＬ。与健康对照组相比，冠心病组血清ＳＨＢＧ和

Ａｒｏｍａｔａｓｅ水平明显降低，差异具有统计学意义（犘＜０．００１），

见表２。

表２　　男性冠心病组与健康对照组ＳＨＢＧ和Ａｒｏｍａｔａｓｅ

　　　　　比较（狓±狊）

项目 健康对照组（狀＝１６４） 冠心病组（狀＝２２９） 犘值

ｌｇ（ＳＨＢＧ）（ｎｇ／ｍＬ） １．６３±０．４７ １．３２±０．２８ ＜０．００１

ｌｇ（Ａｒｏｍａｔａｓｅ）（ｎｇ／ｍＬ） ２．４８±０．６３ １．９３±０．４２ ＜０．００１

２．３　男性冠心病组与健康对照组之间血脂和炎性因子水平比

较（见表３）　与健康对照组相比，冠心病组血清ＴＧ、ＬＤＬＣ、

ＡＰＯＢ、ｈｓＣＲＰ显著升高（犘＜０．００１），而 ＨＤＬＣ、ＡＰＯＡ１则

显著降低（犘＜０．００１）。冠心病组与健康对照组的ＴＣ水平差

异无统计学意义（犘＞０．０５），见表３。

表３　　男性冠心病组与健康对照组血脂水平和炎症因子

　　　　　比较（狓±狊）

项目 健康对照组（狀＝１６４） 冠心病组（狀＝２２９） 犘值

ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．１８±０．３５ ４．４１±０．０３ 　０．５４５

ＴＧ（（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．１８±０．０２ １．７０±０．１０ ＜０．００１

ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．２２±０．０１ １．０３±０．０３ ＜０．００１

ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．０６±０．０６ ２．４５±０．０２ ＜０．００１

ＡＰＯＡ１（ｇ／Ｌ） １．２１±０．３０ ０．８１±０．１７ ＜０．００１

ＡＰＯＢ（ｇ／Ｌ） ０．８２±０．３４ １．４７±０．４３ ＜０．００１

ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ２．２１±０．１８ ９．８０±１．２３ ＜０．００１

３　讨　　论

ＣＨＤ的高发病率、高致残率和高病死率已引起医学界的

广泛重视，随着ＣＨＤ病因和发病机制研究的不断深入，大量

动物实验和临床研究表明ＣＨＤ的发生是多种因素相互作用

的结果。性别和血脂作为ＣＨＤ的独立危险因子，近年来受到

国内外学者的高度关注。对于性激素与女性冠心病患者的相

关性研究报道屡见不鲜，但其在男性冠心病患者中的研究并

不多见。

生理水平的性激素对人体起到一种保护作用，过高、过低

的表达均可增加ＣＨＤ的发生概率。有研究资料表明心肌和

冠状动脉亦是Ｅ２的靶器官，Ｅ２可以通过Ｅ２受体直接作用增

加冠状动脉张力，促使冠状动脉痉挛，在冠心病发病中起重要

作用。研究表明，男性ＣＨＤ患者雄激素水平均明显低于非

ＣＨＤ患者，说明冠心病的发生与体内雄激素水平的变化有一

定关系，雄激素水平与男性ＣＨＤ发病呈负相关，较高的血浆

雄激素浓度对冠状动脉系统起保护作用［４］。男性Ｔ降低促进

冠心病发生的主要机制是由于Ｔ可激活肝脏脂蛋白脂酶的作

用，增加游离脂肪酸向周围组织转运，导致胆固醇合成减少。

同时Ｔ／Ｅ２比值降低具有增加血液凝固性、促进血栓形成和纤

维溶解障碍的倾向。本研究显示，男性冠心病患者存在性激素

比例失衡，即血清Ｅ２显著增高，Ｔ显著降低，Ｔ／Ｅ２的值明显

降低（犘＜０．０５），该结果与文献报道一致
［５］，提示Ｅ２水平显著

升高可能会引起血脂异常、动脉粥样硬化指数增高，是导致男

性冠心病发生的危险因素。因此，性激素失衡（Ｔ／Ｅ２比值）与

冠心病的发病有着明显的关联，高雌激素血症为男性冠心病发

生的独立危险因素之一。

性激素在体内发挥其作用主要依赖其相关结合蛋白和酶

类。ＳＨＢＧ是由肝脏产生的循环固醇类结合球蛋白，能特异性

地结合和转运性激素，调控血液中生物活性性激素的浓度，与

睾酮的亲和力较雌激素大，故ＳＨＢＧ水平可维持雄激素／雌激

素的相对平衡［６］。而Ａｒｏｍａｔａｓｅ是体内合成雌激素的重要酶，

可将Ｔ转化为雌激素。本研究结果显示：当性激素水平失衡

时可引起ＳＨＢＧ和 Ａｒｏｍａｔａｓｅ水平的同时下调，进一步加剧

了雌雄激素的失平衡，从而导致男性冠心病的发生。

血脂异常引起动脉粥样硬化的机制是目前研究的热点。

中国流行病学研究资料表明：血脂异常是冠心病的危险因素，

其作用强度与西方人群相同；中国人群血清总胆固醇水平增高

不仅增加冠心病发病危险，也增加缺血性脑卒中发病危险［７８］。

中国人群血脂代谢异常类型以高ＴＧ、低 ＨＤＬ血症为主，这与

西方人群以高胆固醇血症为主要特点有所不同。高 ＴＧ、低

ＨＤＬ血症是糖尿病、心血管病的危险因素
［９］。本文血脂研究

结果表明，冠心病患者血清 ＴＧ、ＬＤＬＣ、ＡＰＯＢ显著升高，

ＨＤＬＣ、ＡＰＯＡ１明显降低，这与国内外的文献报道相同
［１０１１］。

说明脂代谢异常与心血管疾病紧密相关，高胆固醇血症、高

ＬＤＬＣ血症、高 ＡＰＯＢ血症、低 ＨＤＬＣ血症及低 ＡＰＯＡ１血

症在冠心病的发生、发展中起着重要作用。

冠心病的病理基础为动脉粥样硬化，是一种慢性炎症病

变。研究证实，炎症反应既可促进动脉粥样硬化发生，又可导

致冠状动脉血栓形成甚至闭塞［１２］。血清 ＨｓＣＲＰ是高度敏感

的炎症指标，当细胞感染或组织损伤时，机体产生急性时相反

应，ＨｓＣＲＰ浓度显著升高。ＣＲＰ对促进动脉粥样硬化具有直

接的影响。本研究结果显示：冠心病患者 ＨｓＣＲＰ水平明显高

于对照组，患病组与对照组比较差异有统计学意义（犘＜

０．００１），由此可见，说明 ＨｓＣＲＰ在冠心病发生（下转第１６页）
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前报道不多，Ｍｉｔｒａ等
［１５］发现在银屑病关节炎中ＩＬ２２含量显

著增高，并认为抗ＩＬ２２抗体可有效缓解炎症反应，可作为银

屑病关节炎治疗的一个靶点。研究显示，ＩＬ２２与ＩＬ１７共同

分泌认为是自身攻击性Ｔ细胞的标志，两者协同作用可促进

炎症发生，造成组织损伤［１６］。本研究中Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析显

示患者血清ＩＬ１７含量与ＩＬ２２含量无相关性，但活动期患者

血清ＩＬ１７含量与ＩＬ２２含量呈正相关。近来研究发现Ｔｈ２２

细胞也可产生ＩＬ２２，在ＲＡ发生、发展过程中是否有Ｔｈ２２细

胞参与调控还有待进一步研究。
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和进展中起重要作用。

综上所述，雌雄激素紊乱可通过降低其相关结合蛋白和酶

水平，引起脂质代谢和炎症因子水平变化，从而导致男性冠心

病的发生、发展，为男性冠心病的发病机制提供全新的依据。
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