
蛋白原的活性［７］。

因此，本次研究认为产科ＤＩＣ患者使用冷沉淀凝血因子

治疗，可以改善患者预后及体内失衡的凝血功能。
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·临床研究·

冠心病患者外周血内皮细胞膜微粒、辅助性Ｔ细胞

细胞因子水平变化及临床意义

张　文，陈文强，朱　斌，潘晓燕，赵立娜

（山东省淄博市中心医院检验科　２５５０３６）

　　摘　要：目的　探讨冠心病患者外周血内皮细胞膜微粒（ＥＭＰｓ）、辅助性Ｔ细胞细胞因子水平变化及临床意义。方法　选择

２０１２年８月至２０１５年７月该院收治的１３６例冠心病为研究对象，按照世界卫生组织标准分为急性心肌梗死组４７例，不稳定型心

绞痛组４１例，稳定型心绞痛组４８例；选择同期健康体检者４０例为对照组，测定各组外周血ＥＭＰｓ、辅助性Ｔ细胞细胞因子白细

胞介素２（ＩＬ２）、白细胞介素１０（ＩＬ１０）和γ干扰素（ＩＦＮγ）水平，并进行统计分析。结果　冠心病患者外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ

水平均显著高于对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。急性心肌梗死组和不稳定型心绞痛组外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ水平均

显著高于稳定型心绞痛组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；急性心肌梗死组以上各项指标亦高于不稳定型心绞痛组，差异有统计

学意义（犘＜０．０５）。ＥＭＰｓ与ＩＬ２、ＩＦＮγ水平呈正相关（狉＝０．７１６、０．７５３，犘＜０．０５）。结论　冠心病患者外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、

ＩＦＮγ水平升高，ＥＭＰｓ与ＩＬ２、ＩＦＮγ水平呈正相关，提示检测ＥＭＰｓ水平可以反映患者内皮功能、斑块炎性反应程度及斑块稳

定情况。

关键词：冠心病；　内皮细胞膜微粒；　辅助性Ｔ细胞；　白细胞介素２；　白细胞介素１０；　γ干扰素

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１７．０２．０３９ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１７）０２０２４５０３

　　冠心病是指中老年患者冠状动脉阻塞、痉挛、粥样硬化性

导致的心肌缺血缺氧，可分为急性心肌梗死、不稳定型心绞痛

和稳定型心绞痛３种类型，严重威胁人类健康
［１２］。冠心病患

者动脉血管发生炎性反应，导致辅助性Ｔ细胞失衡，炎性因子

和辅助性Ｔ细胞相关因子在冠心病的发生、发展和转归中起

着重要作用［３４］。外周血内皮细胞膜微粒（ＥＭＰｓ）是内皮细胞

在激活或凋亡时脱落到外周血的小囊泡状物质，对心脑血管疾

病的预测、进展和预后具有指导作用，ＥＭＰｓ水平与冠心病辅

助性Ｔ细胞相关因子白细胞介素２（ＩＬ２）、白细胞介素１０（ＩＬ

１０）和γ干扰素（ＩＦＮγ）水平的关系尚不明确
［５６］。本研究分析

冠心病患者外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＬ１０、ＩＦＮγ水平，旨在探讨

冠心病患者外周血ＥＭＰｓ、辅助性Ｔ细胞细胞因子水平变化及

临床意义，为临床治疗提供参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１２年８月至２０１５年７月本院收拾的

１３６例冠心病为研究对象，所有患者均符合冠心病诊断标准，

且经冠状动脉造影或血管超声检查确诊［７］。排除血液系统疾

病，肝、肾功能不全患者，陈旧性心肌梗死患者，血流动力学不

稳定或恶性肿瘤患者，风湿性心脏病、心内膜炎等其他心脏病

患者，严重精神疾病患者，近期服用药物治疗者。其中，男８１

例，女５５例；年龄５１～７５岁，平均（６３．２４±７．３８）岁。按照世

界卫生组织标准分为急性心肌梗死组４７例，男２９例，女１８

例；年龄５２～７３岁，平均（６２．５７±７．１２）岁。不稳定型心绞痛

组４１例，男２４例，女１７例；年龄５２～７５岁，平均（６３．３２±

７．５１）岁。稳定型心绞痛组４８例，男２８例，女２０例；年龄５２～

７４岁，平均（６３．１５±７．１４）岁。选择同期健康体检者４０例为

对照组，男２４例，女１６例；年龄５０～７５岁，平均（６３．４２±

６．８６）岁。研究组、对照组及各亚组间的一般临床资料比较差

异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　方法　分别取患者空腹静脉血２份，３ｍＬ／份，１份置枸

橼酸钠抗凝试管，低温 ３０００ｒ／ｍｉｎ离心 １０ ｍｉｎ，分离血

浆，－８０℃冰箱保存。采用流式细胞仪检测外周血ＥＭＰｓ水

平，１００μＬ血浆加入１μＬＰＥａｎｔｉＣＤ１４４荧光抗体，抗体试剂

盒购于上海瑞齐生物科技有限公司，严格按说明书操作，重复

３次，ＥＭＰｓ＜１μｍ的ＣＤ１４４阳性颗粒。１份自然凝固后，室

温下３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离血清，－８０℃冰箱保存。

采用ＥＬＩＳＡ法检测患者外周血血清ＩＬ２、ＩＬ１０、ＩＦＮγ表达水

平，试剂盒购于南京建成生物科技公司，严格按说明书操作，重

复３次。

１．３　统计学处理　数据以ＳＰＳＳ１９．０统计分析，计数资料用

［狀（％）］表示，采用χ
２ 检验；以狓±狊表示计量资料，组内和组

间差异比较采用狋检验，相关性分析采用Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析法，
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犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　２组ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＬ１０、ＩＦＮγ水平比较　冠心病组外周

血ＩＬ１０水平与对照组比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

冠心病组外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ水平均显著高于对照组，

差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表１。

２．２　冠心病各亚组ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＬ１０、ＩＦＮγ水平比较　急

性心肌梗死组、不稳定型心绞痛组和稳定型心绞痛组ＩＬ１０水

平比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。急性心肌梗死组和不

稳定型心绞痛组外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ水平均显著高于稳

定型心绞痛组，急性心肌梗死组ＥＭＰｓ水平显著高于不稳定

型心绞痛组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）。见表２。

表１　　２组ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＬ１０、ＩＦＮγ水平比较（狓±狊）

组别 狀 ＥＭＰｓ（个／μＬ） ＩＬ２（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ１０（ｎｇ／Ｌ） ＩＦＮγ（ｎｇ／Ｌ）

对照组 ４０ ３６８±１２５ ９．７３±２．８９ ３２．０６±５．１２ ７．６２±１．４７

冠心病 １３６ １４３５±２６７ ２７．５１±５．２６ ３１．０３±６．２３ ２９．３５±６．４５

狋 ２４．４６１ ２０．４６２ ０．９５５ ２１．１０７

犘 ０．０００ ０．０００ ０．１７１ ０．０００

表２　　冠心病各亚组ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＬ１０、ＩＦＮγ水平比较（狓±狊）

组别 狀 ＥＭＰｓ（个／μＬ） ＩＬ２（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ１０（ｎｇ／Ｌ） ＩＦＮγ（ｎｇ／Ｌ）

急性心肌梗死组 ４７ １７５３±４１２＃ ２９．１２±４．１４＃ ３１．２５±４．６７ ３２．７１±５．３４＃

不稳定型心绞痛组 ４１ １４３１±２７１　 ２７．４２±４．２４ ３０．８９±５．１６ ２９．５１±４．４５

稳定型心绞痛组 ４８ ８４３±１８６　 １３．２８±３．７５ ３１．７６±５．１１ １１．７６±３．４７

　　注：与稳定型心绞痛组比较，犘＜０．０５；与不稳定型心绞痛组比较，＃犘＜０．０５。

２．３　相关性分析　冠心病患者ＥＭＰｓ与ＩＬ２、ＩＦＮγ水平呈

正相关（狉＝０．７１６、０．７５３），差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

３　讨　　论

　　冠心病的发病机制与冠状动脉斑块破裂、血栓形成密切相

关，炎性反应在工程部动脉硬化中发挥重要作用，炎性反应是

导致冠心病心肌梗死节心绞痛的主要原因［８］。研究表明，冠心

病患者辅助性Ｔｈ１／Ｔｈ２失衡是其主要原因，Ｔｈ１细胞分泌的

白细胞介素和肿瘤坏死因子随冠心病患者进程水平逐渐升高，

说明ＩＬ２、ＩＬ１０、ＩＦＮγ在冠心病斑块形成中具有重要作

用［９１０］。动脉斑块的形成可激活炎性细胞外基质，导致血管舒

张功能障碍，半胱氨酸蛋白酶激活，肌动蛋白及肌球蛋白诱导

收缩，细胞质膜不对称，ＥＭＰｓ大量释放，说明ＥＭＰｓ参与了冠

心病冠状动脉斑块的发生、发展［１０］。冠心病是导致病死的常

见多发心血管疾病，以介入治疗、药物治疗和外科治疗，预后不

理想，筛选冠心病血清标志物，明确冠心病发病机制，及早识别

不稳定性斑块，指导临床治疗，成为冠心病研究热点［１１］。本研

究通过分析外周血ＥＭＰｓ和辅助性Ｔ细胞细胞因子ＩＬ２、ＩＬ

１０、ＩＦＮγ水平变化，旨在探讨冠心病外周血ＥＭＰｓ、辅助性Ｔ

细胞细胞因子水平变化及临床意义，治疗临床诊疗和预后。

本研究发现，冠心病患者外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ水平

均显著高于对照组，差异有统计学意义。说明冠心病患者

ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ水平高于健康体检者。这可能是由于冠心

病患者内皮细胞功能异常，内皮细胞大量释放ＥＭＰｓ，导致血

浆ＥＭＰｓ水平升高。冠心病是多种代谢异常引起的炎性反应，

活化的辅助性Ｔ细胞参与动脉粥样硬化的发生和发展，引起

Ｔｈ１产生过多的细胞因子，增加ＩＬ２、ＩＦＮγ表达水平
［１２］。急

性心肌梗死组和不稳定型心绞痛组外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ

水平均显著高于稳定型心绞痛组，急性心肌梗死组ＥＭＰｓ、ＩＬ

２、ＩＦＮγ水平显著高于不稳定型心绞痛组。说明外周血

ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ参与了冠心病的发生、发展过程。ＥＭＰｓ不

仅可反映内皮细胞功能，还参与内皮细胞凝血和血栓形成，反

映冠心病患者斑块炎性程度和内皮功能，参与斑块形成和斑块

的稳定性，Ｔｈ１细胞加速动脉粥样硬化进程，Ｔｈ２细胞起到保

护动脉粥样硬化作用，辅助性Ｔ细胞参与斑块不稳定和破裂

的过程，与易损斑块的发生、发展相关［１３１５］。进一步分析发现，

ＥＭＰｓ与ＩＬ２、ＩＦＮγ水平呈正相关。说明外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ

２、ＩＦＮγ水平可作为冠心病患者的血清标志物。ＥＭＰｓ、ＩＬ２、

ＩＦＮγ水平越高，冠心病患者可能为急性心肌梗死，斑块局部

炎性反应活跃，易发生严重的心脏事件，预示冠心病患者预后

不良。

综上所述，冠心病患者外周血ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ水平升

高，ＥＭＰｓ与ＩＬ２、ＩＦＮγ水平呈正相关，提示检测ＥＭＰｓ水平

可以反映患者内皮功能、斑块炎性反应程度及斑块稳定性。但

冠心病发病机制复杂，影响因素较多，ＥＭＰｓ、ＩＬ２、ＩＦＮγ能否

作为冠心病患者的血清标志物，有待于进一步大规模的临床

验证。
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［３］ 王晓琦，杜乃立，张磊，等．辅助性Ｔ细胞１７、辅助性Ｔ细

胞１７／辅助性Ｔ细胞１比例在急性冠状动脉综合征的变

化及临床意义［Ｊ］．中国动脉硬化杂志，２０１３，２１（４）：３３６

３４０．

［４］ 梁仪，陈艳，严金川，等．冠心病患者活化Ｔ细胞、辅助性

Ｔ细胞亚群水平及ＣＸＣＲ３的表达［Ｊ］．江苏医药，２０１３，

·６４２· 国际检验医学杂志２０１７年１月第３８卷第２期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１７，Ｖｏｌ．３８，Ｎｏ．２



３９（２１）：２５３８２５４０．

［５］ 马晓瑭，肖湘，何彩霞，等．衰老对内皮细胞膜微粒及内皮

细胞功能的影响［Ｊ］．广东医学院学报，２０１５，３３（５）：５１７

５２１．

［６］ 冯晓敏，秦超．内皮细胞膜微粒与脑血管疾病的相关性研

究进展［Ｊ］．天津药学，２０１３，２５（３）：４３４７．

［７］ 佚名．安徽省冠心病分级诊疗指南（２０１５年版）［Ｊ］．安徽

医学，２０１６，３７（５）：１８．

［８］ 尹虹，孙景春，陈晓庆，等．同型半胱氨酸、Ｃ反应蛋白和

Ｂ型利钠肽联合检测在冠心病患者诊疗中的价值［Ｊ］．中

国实验诊断学，２０１４，１８（１２）：２０３６２０３７．

［９］ 郭燕，李侠．老年冠心病患者外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节

性Ｔ细胞的变化及临床意义［Ｊ］．中国老年学杂志，２０１３，

３３（８）：１８８２１８８３．

［１０］李琳，李芳，肖婷，等．冠心病患者血清活化Ｔ细胞趋化因

子水平变化及与髓过氧化物酶、脂蛋白磷脂酶 Ａ２水平

和全球急性冠状动脉事件注册评分的相关性［Ｊ］．中国老

年学杂志，２０１６，３６（３）：５８５５８７．

［１１］邢建丽，刘丹，张法军，等．内皮细胞膜微粒与动脉粥样硬

化相关性研究进展［Ｊ］．解放军医学院学报，２０１６，３７（２）：

１９５１９７．

［１２］来蕾．冠心病与外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞的关

系［Ｊ］．中华全科医学，２０１４，１２（１）：４２４３．

［１３］郜攀，龙军，王端，等．基质交感分子１介导钙离子内流对

老年冠心病患者外周血 Ｔ 细胞亚群激活的影响［Ｊ］．中

国老年学杂志，２０１６，３６（６）：１３１３１３１６．

［１４］聂大奥，赵一俏，靳文，等．外周血Ｔ细胞亚群构成比例与

冠状动脉粥样硬化的关系［Ｊ］．中国动脉硬化杂志，２０１３，

２１（６）：５３２５３６．

［１５］沈红元，陈玉蓉，沈建林．冠心病患者内皮细胞膜微粒及

Ｔｈ细胞因子水平变化及意义［Ｊ］．检验医学与临床，

２０１５，１２（３）：３６０３６２．

（收稿日期：２０１６０７１４　修回日期：２０１６１０１５）

△　通信作者，Ｅｍａｉｌ：ｃｈｅｈｕｓｅｎ＠１６３．ｃｏｍ。

·临床研究·

抗ＣＣＰ在类风湿性关节炎诊断中的价值

何雪琴，车虎森△，温　微，潘新峰

（河北大学附属石油物探中心医院，河北保定０７２５５５）

　　摘　要：目的　建立徐水区环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ）的正常参考值范围，评价抗ＣＣＰ对类风湿性关节炎（ＲＡ）的诊断价值。

方法　选取２０１４年６月至２０１６年５月在徐水区东方地球物理公司中心医院体检的健康人群３００例，门诊及住院ＲＡ患者１０８

例，非ＲＡ患者４８例，通过上转发光免疫分析仪检测抗ＣＣＰ水平，类风湿因子（ＲＦ）测定采用速率散射比浊法。结果　符合纳入

标准的健康人抗ＣＣＰ结果呈非正态分布，徐水区健康人血清抗ＣＣＰ临界值２４．７ＲＵ／ｍＬ（４．５～２４．７ＲＵ／ｍＬ）。抗ＣＣＰ诊断

ＲＡ的敏感度稍低于ＲＦ，差异无统计学意义（犘＞０．０５）；抗ＣＣＰ诊断 ＲＡ的特异性明显高于 ＲＦ，差异具有统计学意义（犘＜

０．０５）；抗ＣＣＰ联合ＲＦ可大幅度提高ＲＡ诊断的敏感度，显著高于各单项检测，差异均具有统计学意义（犘＜０．０５），但特异性明

显低于抗ＣＣＰ，差异具有统计学意义（犘＜０．０５），与ＲＦ差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　以２．５％和９７．５％的百分位点表

示９５％参考区间，徐水区健康人群抗ＣＣＰ临床参考值范围４．５～２４．７ＲＵ／ｍＬ。抗ＣＣＰ在ＲＡ诊断中具有较高的价值，联合ＲＦ

能显著提高ＲＡ诊断的敏感度。

关键词：抗环瓜氨酸肽抗体；　类风湿性关节炎；　类风湿因子

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１７．０２．０４０ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７３４１３０（２０１７）０２０２４７０２

　　类风湿性关节炎（ＲＡ）是１种慢性、炎性、系统性的自身免

疫性疾病，表现为外周关节持续性和进行性滑膜炎，继而引起

软骨破坏和骨破坏，造成关节畸形。ＲＡ治疗目前主要为控制

病情，改善关节功能和预后，因此，早期诊断、早期治疗至关重

要［１］。环瓜氨酸肽抗体（抗ＣＣＰ）对 ＲＡ有较高的特异性，其

对ＲＡ具有早期诊断价值。本研究旨在分析徐水区健康人群

中抗ＣＣＰ的正常参考值范围，并探讨其对ＲＡ的诊断价值，为

临床提供参考依据，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　随机抽取２０１４年６月到２０１６年５月该院健

康体检人群中居住在徐水区的居民３００例作为健康对照组，其

中男１２６例，女１７４例；年龄２６～７４岁，平均（４９±１９．５）岁。

选取同期在徐水区东方地球物理公司中心医院门诊及住院的

ＲＡ患者１０８例作为ＲＡ组，其中男４６例，女６２例；年龄３４～

７８岁，平均（５１±１５．８）岁，ＲＡ的诊断标准符合２０１０年美国风

湿病协会制订的诊断标准［２］。另选取患者４８例作为非 ＲＡ

组，包括骨关节炎１７例，系统性红斑狼疮１０例，硬皮病８例，

干燥综合征４例，强直性脊柱炎６例，皮肌炎３例；男性２０例，

女性２８例；年龄３２～６７岁，平均（４９±１４．６）岁。排除严重心、

肝、肾及血液系统疾病史患者。

１．２　方法　所有受试者清晨采集空腹静脉血５ｍＬ，３０００ｒ／

ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离血清后－２０℃冷藏待测。抗ＣＣＰ检测

采用热景生物技术有限公司生产的上转发光免疫分析仪及其

配套试剂。类风湿因子（ＲＦ）的测定采用速率散射比浊法。所

有操作均严格按照说明书进行。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０对检测结果进行统计分

析，组间数据采用狋检验，计数资料进行χ
２ 检验，以犘＜０．０５

表示差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　抗ＣＣＰ分布区间　徐水区健康人群抗ＣＣＰ呈偏态分

布，以２．５％和９７．５％的百分位点表示９５％参考区间，结果显

示，２．５％百分位点抗ＣＣＰ水平为４．５ＲＵ／ｍＬ，５．０％百分位
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