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摘
!

要!目的
!

体质量指数"

JA=

$增加是较为公认的冠心病的危险因素之一!单核细胞也与冠心病的发生

关系密切%本研究旨在探索冠心病患者中不同亚群单核细胞比例与
JA=

是否存在关联%方法
!

连续纳入冠心

病患者共
75

例!以
JA=[-.\

,

-

%

- 将其分为
-

组!体质量正常组
-/

例!体质量增高组
-8

例%收集患者一般情

况&血常规等临床检测指标!利用流式细胞仪检测
KD/7

&

KD/0

等指标!用合适的圈门策略分析不同单核细胞亚

群占全部单核细胞的比例%将结果用
MOMM

软件进行统计分析%结果
!

体质量增高组
KD/0

V单核细胞比例显

著高于体质量正常组+"

/81-j51/

$

LEB1

"

/-10j715

$

L

!

!["1"-.

,!其余单核细胞亚群有一定变化趋势但并

不显著%其他指标如白细胞总数&中性粒细胞比例&单核细胞比例等差异均无统计学意义"

!

&

"1".

$%相关性

分析显示!

KD/0

V单核细胞比例与
JA=

呈显著正相关"

4["1!!/

!

!["1"-"

$%结论
!

在冠心病患者中!

KD/0

V

单核细胞比例与
JA=

之间存在显著关联性!研究
JA=

&炎症状态以及冠心病三者之间的关系可能为理解冠心

病发生发展的分子机制提供帮助%
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肥胖被认为是冠心病'

K<D

(的危险因素之一%

/

&

!

心肌梗死患者中有
-

)

!

的人体质量指数'

JA=

(

&

-.

\

,

)

%

-

%

-

&

#大部分情况下!升高的
JA=

与肥胖直接关

联!而肥胖可通过多种机制促进
K<D

的发生发展!包

括降低胰岛素的敏感性!增加游离脂肪酸!促进交感

神经紧张和系统性炎症状态等#此外!肥胖还与
K<D

的多种其他危险因素伴行!如糖尿病"高脂血症"高血

压等#

在局部缺血和炎症的作用下!单核细胞参与了冠

状动脉斑块内的新生血管形成的过程#单核细胞表

面可以表达血管内皮生长因子受体!并可在激活后合

成大量炎性相关分子#单核细胞也在组织损伤与修

复过程中发挥了非常重要的作用!这些过程的失衡会

影响斑块发展和稳定性!造成不良结局#通过细胞表

面的标志物!可将其分为不同的亚群!它们具有不同

的特征!对动脉粥样硬化发展过程可发挥重要作用#

脂多糖受体
KD/7

和
S2

*"

受体是目前在单核细胞方

面研究较多的
-

个标志物!单核细胞可依照其表达不

同分为不同亚群!

KD/0

V单核细胞占全部单核细胞比

例为
/"L

'

-"L

!与经典型的
KD/7

V

KD/0

l单核细

胞不同!这群细胞被认为属于非经典型单核细胞!具

有-前炎症细胞.的作用%

!$7

&

#

有文献报道!

KD/0

V单核细胞与冠心病的关联十

分密切#同时也有报道称!

KD/0

V单核细胞在肥胖人

群中也会增高%

.

&

!因此!本文旨在分析冠心病患者

JA=

与单核细胞亚群比例是否存在关联!为进一步探

索
KD/0

V单核细胞"体质量指数增高"冠心病三者之

间的关系打下基础#

$

!

资料与方法

$1$

!

一般资料
!

根据纳入与排除标准!入组
-"/.

年

/-

月至
-"/0

年
8

月就诊于本院心内科的冠心病患者

75

例!其中男
/8

例!女
!/

例#年龄
7"

'

55

岁!平均

年龄为'

081-j//1"

(岁!其中无体质量偏瘦者

'

JA=

$

/51.\

,

)

%

-

(#以
JA=[-.\

,

)

%

- 为界将其

分为
-

组!体质量正常组
-/

例'

/51.\

,

)

%

-

$

IA=

#

-.\

,

)

%

-

(!体质量增高组
-8

例'

JA=

&

-.\

,

)

%

-

(#

收集患者一般情况"常规临床检测指标等信息!采集

#DR<

抗凝血进行流式细胞检测#

$1%

!

方法

$1%1$

!

诊断标准
!

冠心病稳定性心绞痛诊断参照

-慢性稳定性心绞痛诊疗指南.以及+缺血性心脏病的

命名及诊断,标准制定!且既往有陈旧心肌梗死病史

或经冠状动脉造影检
"

证实至少有
/

支冠状动脉病

变狭窄程度
'

."L

者#

$1%1%

!

纳入与排除标准
!

符合上述冠心病稳定性心

绞痛且能签署知情同意书者纳入#排除标准$'

/

(近
/

个月内有感染"发热"创伤"烧伤"手术史/'

-

(近
/

个

月内行冠心病介入手术或计划住院期间行介入手术

者/'

!

(严重心力衰竭!

#S

$

!.L

者/'

7

(恶性肿瘤"血

液病"精神病等必须治疗的疾病/'

.

(妊娠或哺乳期

妇女#

$1%1&

!

试剂与仪器
!

检测单核细胞亚群所用抗体及

同型对照均购自四正柏公司!包括有抗
KD/7$O#

"抗

KD/0$<OK

"对应的小鼠同型对照
=

,

I/$O#

"同型对照

=

,

I/$<OK

#按照实际说明书提供的方案进行染色"

孵育"裂解红细胞"洗涤等步骤!随后用
G&Y'3:

'

JB2\$

%&+

公司(流式细胞仪进行检测#

$1%1'

!

流式细胞检测圈门策略
!

利用前向散射光

'

SMK

(和侧向散射光'

MMK

(二维散点图初步显示外周

血主要细胞群!圈定单核细胞群!随后利用
KD/7$O#

和
KD/0$<OK

抗体!通过
S?-

和
S?0

荧光通道收集

信号!将其所对应的同型抗体信号作为阴性区并调好

补偿!设定相应的直方图和散点图#按照文献中经典

的
KD/7

"

KD/0

分群法!划分为
!

群单核细胞!

KD/7

V

KD/0

l定义为
A3+/

!

KD/7

V

KD/0

V 定义为
A3+-

!

KD/7

l

KD/0

V定义为
A3+!

!见图
/

!记录各群比例进

行数据分析#

$1&

!

统计学处理
!

应用
MOMM/51"

软件进行统计学

分析#计量资料以
CjB

表示!

-

组比较!符合正态分

布采用
5

检验!不符合正态分布采用校正
5

检验或秩

和检验#计数资料以百分比表示!

-

组间比较采用
!

-

检验!利用
OB&E:3+

相关系数进行相关分析!以
!

$

"1".

为差异有统计学意义#

%

!

结
!!

果

%1$

!

两组患者一般临床资料的比较
!

体质量正常组

和体质量增高组冠心病患者的性别比例"年龄大小等

一般临床资料比较差异均无统计学意义'

!

&

"1".

(#

两组间白细胞总数'

PJK

("单核细胞'

ATG

("中性粒

细胞 '

G#X

("淋巴细胞 '

?]A

(比 例"总胆固醇

'

KUT?

(浓度差异均无统计学意义'

!

&

"1".

(!体质

量增高组三酰甘油'

RI

(浓度高于体质量正常组!但

差异均无统计学意义'

!

&

"1".

(!见表
/

#

表
/

!!

两组患者一般临床资料的比较

指标 体质量正常组 体质量增高组
!

例数'

(

(

-/ -8 l

女性%

(

'

L

(&

8

'

!!1!

(

/"

'

!81"

(

"167

年龄'岁!

CjB

(

0616j//1" 0.1/j/"16 "1/7

JA=

'

\

,

)

%

-

!

CjB

(

-!1"j/18 -81!j/15

$

"1"/

PJK

'

m/"

6

)

?

!

CjB

(

01!0j/170 01"!j/17. "177-

G#X

'

L

!

CjB

(

071"j61- 0-1-j81. "17!8

?]A

'

L

!

CjB

(

-016j51. -51"j816 "10!8

ATG

'

L

!

CjB

(

01.j/15 017j/10 "1588

RI

'

%%3(

)

?

!

CjB

(

/1.!j"10! -1"7j/1/0 "1".0

KUT?

'

%%3(

)

?

!

CjB

(

71-5j"186 !168j"167 "1-7"

!!

注$

l

表示无数据
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单核细胞亚群比例的分析
!
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病患者
A3+-

"

A3+!

两群非经典单核细胞亚群的比

例高于体质量正常组!但差异均无统计学意义'

!

&

"1".

(!见表
-

#体质量增高组冠心病患者
KD/0

V单

核细胞比例则显著高于体质量正常组冠心病患者

%'

/81-j51/

(

LEB1

'

/-10j715

(

L

!

!["1"-.

&#

表
-

!!

单核细胞亚群比例分析&

L

(

CjB

)

组别
A3+/ A3+- A3+!

体质量正常组
581/j71! 71-j-1- .10j!1-

体质量增高组
5710j.1/ 718j-10 81!j!1!

! "1!5/ "1-77 "1-55

!!

通过
SMK

和
MMK

双参数选取单核细胞群!再分

别以
KD/7

"

KD/0

为横纵坐标绘出单核细胞散点图

'图
/$<

(!按照文献中较经典的方式选取
ATG/

"

ATG-

"

ATG!

三群细胞'图
/$J

"图
/$K

(!包括较具

代表性的
JA=

正常
K<D

患者'图
/$J

(!和
JA=

增高

的
K<D

患者'图
/$K

(#

%1&

!

KD/0

V单核细胞比例与
JA=

的相关性分析
!

正态分布检验发现
JA=

和
KD/0

V单核细胞比例两个

变量都呈正态分布'

JA=!["1!.8

!

KD/0

V单核细胞

比例
!["1655

(!利用
OB&E:3+

相关系数进行相关分

析!

JA=

和
KD/0

V单核细胞比例呈显著正相关'

4[

"1!!/

!

!["1"-

(!见图
-

#

图
/

!!

直方图和散点图

图
-

!!

JA=

与
KD/0

V单核细胞比例的相关分析

&

!

讨
!!

论

!!

研究发现!单核细胞可依据
KD/7

与
KD/0

的表

达情况分为
!

群!

KD/7

V

KD/0

l是经典型单核细胞!

KD/7

V

KD/0

V为中间型单核细胞!

KD/7

l

KD/0

V则为

非经典型单核细胞#经典型单核细胞在急性炎症的

早期富集并发挥作用%

0

&

!它们可以表达
KK;-

!摄取吞

噬天然低密度脂蛋白!产生活性氧!并在脂多糖刺激

下分泌细胞因子!中间型单核细胞表达
KK;-

和
R'B-

等标志物!它们不产生活性氧!但可以在
?OM

的刺激

下分泌肿瘤坏死因子
%

'

RGS$

%

("白细胞介素'

=?

(

$

/

$

/非经典型单核细胞可成为一类较弱的巨噬细胞!

吞噬氧化型的
?D?

!同时可以通过
R3((

样受体激活

的方式分泌一些炎性细胞因子!如肿瘤坏死因子

RGS$

%

"

=?$/

$

以及
KK?!

等%

8$6

&

#

T̂ <Q=

等%

/"

&报道!

KD/7

V

KD/0

V单核细胞群比例与稳定性心绞痛患者

的严重程度呈显著正相关#以往也有报道指出!

KD/0

V单核细胞比例的增加与冠心病的发生"动脉粥

样斑块易损性及纤维帽厚度均呈正相关%

//$/!

&

#

KD/0

V单核细胞与艾滋病"脓毒症"

KE3H+

病"类

风湿性关节炎等炎症性疾病均有密切关系%

/7$/5

&

#

KD/0

V单核细胞可分泌大量炎性细胞因子!但却很少

分泌抗炎因子#此外!

KD/0

V单核细胞表面多表达大

量
KN!K;/

"

KK;.

"

F?<$7

和
KD//2

等细胞因子受

体和黏附因子#

KD/0

V单核细胞可通过
KN!K;/

依

赖的方式归巢至内皮激活的位置!并分泌基质金属蛋

白酶
$6

"趋化因子
$-

"

=?$0

等!富集
R

淋巴细胞和其他

单核细胞!加重血管损伤%

/6

&

#鼠类与
KD/0

V单核细

胞相对应的细胞会沿内皮巡游!并在炎症刺激下快速

外渗#有研究者认为!这类特性的细胞可能是针对动

脉粥样硬化等疾病的治疗靶点#

流行病学研究显示!肥胖是较为公认的
K<D

危

险因素#肥胖导致的胰岛素敏感性下降"游离脂肪酸

增加"系统性炎症增加等都是导致
K<D

发生发展的

机制!而且肥胖也多合并糖尿病"高血脂"高血压等其

他
K<D

危险因素#本研究发现!在
K<D

患者中!

KD/0

V单核细胞比例与
JA=

存在显著相关性!与

JA=

正常组相比!

JA=

更高的
K<D

患者
KD/0

V单核

细胞比例也显著更高#该结果提示!

KD/0

V单核细胞

比例可能与肥胖的炎症状态相关!这与
;TI<K#F

等%

!

&的研究报道一致#有趣的是!经
;3W*$B+$]

胃旁

路手术后的患者!其
KD/0

V单核细胞比例和数量均出

现了显著降低!并同时可能改善亚临床的动脉粥样硬

化状态%

-"

&

#因此!

KD/0

V单核细胞可能成为一个较为

实用的反映
JA=

或与之相关的炎症状态的良好指

*
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标!在
K<D

患者中可能同样适用#

本研究的局限性在于!纳入的体质量增加冠心病

患者多为轻度
JA=

增高的超重患者!未来应纳入更

多的肥胖冠心病患者进行分析/样本例数较少!不利

于统计学分析!应利用更大样本患者对本研究结果进

行验证/此外!如增加其他单核细胞标志物则可能有

利于更准确地圈门及其他功能分析#

'

!

结
!!

论

!!

本研究在冠心病患者中证实了
KD/0

V单核细胞

比例与
JA=

存在密切联系!这对于研究
JA=

"炎症状

态及冠心病三者之间的关系可能有重要的应用价值!

其分子机制值得深入分析#

参考文献

%

/

&

4;MM

!

J?<=;MG

!

JTGTP ; T

!

B>&(1<U<

)

<KK

,

W'CB('+B: 3̀E

Z

EBYB+>'+

,

HB&E>&>>&2\&+CCB&>H'+

Z

&$

>'B+>:a'>H&>HBE3:2(BE3>'22&EC'3Y&:2W(&EC':B&:B

$

-""/

W

Z

C&>B

$

&:>&>B%B+>̀3EHB&(>H2&EB

Z

E3̀B::'3+&(:̀E3%>HB

<%BE'2&+UB&E><::32'&>'3+&+C>HB<%BE'2&+K3((B

,

B3̀

K&EC'3(3

,)

!!!

%

4

&

14<%K3((K&EC'3(

!

-""/

!

!5

'

.

($

/.5/1

%

-

&

;TA#;TKT;;<?<

!

ATGRT;=FA

!

MTA#;MFQ

!

B>&(1<::32'&>'3+3̀ @3C

)

aB'

,

H>a'>H>3>&(%3E>&('>

)

&+C

a'>H2&EC'3Y&:2W(&EBYB+>:'+23E3+&E

)

&E>BE

)

C':B&:B

$

&

:

)

:>B%&>'2EBY'Ba3̀23H3E>:>WC'B:1

%

4

&

1?&+2B>

!

-""0

!

!05

'

6.!0

($

000$0851

%

!

&

;TI<K#FQM

!

KJ?TA#;X1A3+32

)

>BHB>BE3

,

B+B'>

)

'+3@B:'>

)

&+C:W@2('+'2&(&>HBE3:2(BE3:':

%

4

&

1#WEUB&E>4

!

-"/"

!

!/

'

!

($

!06$!801

%

7

&

;TI<K#FQM

!

M#=?#;M

!

<̂P<D< < A

!

B>&(1KD/7

V

KD/0

V

%3+32

)

>B:&+C2&EC'3Y&:2W(&E3W>23%B'+

Z

&>'B+>:

a'>H2HE3+'2\'C+B

)

C':B&:B

%

4

&

1#WEUB&E>4

!

-"//

!

!-

'

/

($

57$

6-1

%

.

&

D#FF;##S

!

;#GTF<RTA<;R=GM A

!

K?qA#GRQ

!

B>&(1OE3̀'('+

,

3̀>HB>HEBB2'E2W(&>'+

,

%3+32

)

>B:W@

Z

3

Z

W(&$

>'3+:'+HW%&+3@B:'>

)

1

%

4

&

14=%%W+3(

!

-"/.

!

/67

'

5

($

!6/8$

!6-!1

%

0

&

IU<RR<M <

!

I;=SS=RUM U ;

!

D#F=RR <

!

B>&(1

A3+32

)

>B:'+23E3+&E

)

&E>BE

)

C':B&:B&+C&>HBE3:2(BE3$

:':

$

aHBEB&EBaB+3a

%

4

&

14<% K3((K&EC'3(

!

-"/!

!

0-

'

/8

($

/.7/1

%

8

&

ATM=IM

!

;#GG#;RQM

!

Q̂ U]MUQTPMQ<4

!

B>&(1

D'̀̀BEB+>̀W+2>'3+:3̀ %3+32

)

>B:W@:B>:'+̀&%'('&(H

)Z

BE$

2H3(B:>BE3(B%'&

$

Z

3>B+>'&(̀W+2>'3+3̀ KD/7

V

KD/0

V

%3+$

32

)

>B:'+CB>3*'̀'2&>'3+3̀ 3*'C'bBC?D?

%

4

&

1S&:B@4

!

-""6

!

-!

'

!

($

500$5871

%

5

&

J#?I#QX

!

D<]]<G=S

!

UT;#?R<

!

B>&(1RHB

Z

E3'+$

(̀&%%&>3E

)

KD/7

V

KD/0

V

D;VV %3+32

)

>B:&EB&%&

9

3E

:3WE2B3̀ RGS

%

4

&

14=%%W+3(

!

-""-

!

/05

'

8

($

!.!01

%

6

&

K;TM4

!

K<IG<;D G

!

PTT??<;D Q

!

B>&(1UW%&+

KD/7C'% A3+32

)

>B:O&>E3(&+CMB+:BGW2(B'2<2'C:&+C

F'EW:B:Y'&R?;8&+CR?;5;B2B

Z

>3E:

%

4

&

1=%%W+'>

)

!

-"/"

!

!!

'

!

($

!8.1

%

/"

&

T̂ <Q=]

!

=A<G=MU=R

!

R<;X]<<

!

B>&(1K'E2W(&>'+

,

KD/7

V

KD/0

V

%3+32

)

>B:W@:B>:&:@'3%&E\BE:3̀>HB:B$

YBE'>

)

3̀ 23E3+&E

)

&E>BE

)

C':B&:B'+

Z

&>'B+>:a'>H:>&@(B

&+

,

'+&

Z

B2>3E':

%

4

&

1K'E24

!

-"/-

!

80

'

/"

($

-7/-1

%

//

&

MKU?=RR <

!

U#=G#I U

!

J?<GQ#GJ#;IM

!

B>&(1

KD/7

V

KD/0

V

%3+32

)

>B:'+23E3+&E

)

&E>BE

)

C':B&:B&+C

>HB'EEB(&>'3+:H'

Z

>3:BEW%RGS$&(

Z

H&(BYB(:

%

4

&

1RHE3%@

U&B%3:>

!

-""7

!

6/

'

5

($

7/6$7-71

%

/-

&

Q<MU=P<I=A

!

=A<G=MU=R

!

RMX4=TQ< U

!

B>&(1

<::32'&>'3+3̀ %3+32

)

>B:W@:B>:a'>HYW(+BE&@'('>

)

2H&E$

&2>BE':>'2:3̀ 23E3+&E

)Z

(&

c

WB:&:&::B::BC@

)

07$:('2B

%W(>'CB>B2>3E23%

Z

W>BC>3%3

,

E&

Z

H

)

'+

Z

&>'B+>:a'>H:>&$

@(B&+

,

'+&

Z

B2>3E':

%

4

&

1<>HBE3:2(BE3:':

!

-"/"

!

-/-

'

/

($

/8/$/801

%

/!

&

=A<G=MU=R

!

=Q#4=A<U

!

RMX4=TQ<U

!

B>&(1<::32'$

&>'3+3̀ %3+32

)

>B:W@:B>23W+>:a'>H23E3+&E

)

'̀@E3W:

2&

Z

>H'2\+B::'+

Z

&>'B+>:a'>HW+:>&@(B&+

,

'+&

Z

B2>3E':

%

4

&

1<>HBE3:2(BE3:':

!

-"/"

!

-/-

'

-

($

0-5$0!.1

%

/7

&

S=GI#;?#I

!

OST;R#<

!

O<MM?=KQJ

!

B>&(1RHB+3$

YB(:W@:B>3̀ KD/7

V

)

KD/0

V

@(33C%3+32

)

>B:':B*

Z

&+C$

BC'+:B

Z

:':

Z

&>'B+>:

%

4

&

1J(33C

!

/66!

!

5-

$

!/8"$!/801

%

/.

&

I;=OT

!

J;#DJ#;I<

!

?=GDI;#GM

!

B>&(1=+2EB&:BC

:W@

Z

3

Z

W(&>'3+:3̀ KD/0

'

V

(

&+CKD.0

'

V

(

@(33C%3+3$

2

)

>B:'+

Z

&>'B+>:a'>H&2>'YBKE3H+d:C':B&:B

%

4

&

1=+̀(&%%

J3aB(D':

!

-""8

!

/!

$

.00$.8-1

%

/0

&

UT;#?R<

!

J#?I#QX

!

MR#OO=KUJ

!

B>&(1RHBKD/7

V

KD/0

V

%3+32

)

>B:'+BE

)

:'

Z

B(&:&EBB*

Z

&+CBC&+C:H3aEB$

CW2BC2

)

>3\'+B

Z

E3CW2>'3+

%

4

&

1#WE4=%%W+3(

!

-""-

!

!-

$

/!/6$/!-81

%

/8

&

Q<P<G<Q< G

!

]<A<AX;< A

!

<=R< R

!

B>&(1

KD/7

V

!

KD/0

V

@(33C%3+32

)

>B:&+C

9

3'+>'+̀(&%%&>'3+

'+EHBW%&>3'C&E>HE'>':

%

4

&

1<E>HE'>':;HBW%

!

-""-

!

70

$

-.85$-.501

%

/5

&

RU=#J?#ATGR G

!

P#=MM?

!

M<D#IU=U A

!

B>&(1

KD/7(3aKD/0H'

,

H

$

&2

)

>3\'+B$

Z

E3CW2'+

,

%3+32

)

>B:W@$

:B>aH'2HB*

Z

&+C:CWE'+

,

HW%&+'%%W+3CB̀'2'B+2

)

Y'EW:

'+̀B2>'3+

%

4

&

1#WE4=%%W+3(

!

/66.

!

-.

$

!7/5$!7-71

%

/6

&

<XSS;<]K

!

STIID

!

I<;S< A

!

B>&(1A3+'>3E'+

,

3̀

@(33CYB::B(:&+C>'::WB:@

)

&

Z

3

Z

W(&>'3+3̀ %3+32

)

>B:

a'>H

Z

&>E3(('+

,

@BH&Y'3E

%

4

&

1M2'B+2B

!

-""8

!

!/8

$

000$08"1

%

-"

&

OT=RTX K

!

D<?A<M #

!

;#GTF<RT A

!

B> &(1

KD/7C'%KD/0

V

&+CKD/7

V

KD/0

V

%3+32

)

>B:'+3@B:'>

)

&+CCWE'+

,

aB'

,

H>(3::EB(&>'3+:H'

Z

:a'>H̀&>%&::&+C:W@$

2('+'2&(&>HBE3:2(BE3:':

%

4

&

1<E>BE'3:2(BERHE3%@F&:2J'3(

!

-"//

!

!/

'

/"

($

-!--$-!!"1

'收稿日期$

-"/5$".$--

!

修回日期$

-"/5$"5$-5

(

*

--"!

*

国际检验医学杂志
-"/5

年
/-

月第
!6

卷第
-7

期
!

=+>4?&@ABC

!

DB2B%@BE-"/5

!

F3(1!6

!

G31-7




