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冠心病患者血清细胞因子和超敏C．反应蛋白水平

测定的临床意义

孙启和孙彬杨永青

【摘要】目的探讨冠心病患者血清中细胞因子和超敏c．反应蛋白(hs．CRP)水平的临床意义。

方法利用放射免疫分析和超敏酶免疫分析法测定124例冠心病患者f其中稳定型心绞痛(SA)41例，

不稳定型心绞痛(USA)38例，急性心肌梗死(AMl)45例】血清中自细胞介素l p(ILl p)、自细胞介

素6(1L-6)、白细胞介素8(IL-8)、肿瘤坏死因子a(TNF．d)和hs．CRP水平。并与54名正常对照

者进行对比研究。结果124例冠心病患者血清IL l 13、IL,6、IL暴和TNF-d水平较54名正常对照者

明显升高(乜e=3．145，tms=3．627，t咄=3．054，岛曝。=3_301，P均<0．01 o其中，4l例sA患者血清IL-I B、

IL-6、IL-g和TNF-a水平与54名正常对照者比较差异无统计学意义(tⅡ-B=lA31，tn^=1．587，tnJR=1．745，

如m=1．461，P均>0．05)；38例USA和45例AMI患者血清中IL-1 B、IL-6、IL-8和TNna水平较54名

正常对照者明显升高(USA：l卧庐287l，ta∞=Z748，ta|8=2．687，岛№o。145，P均<0．0l；AMh￡姒盈．776，
幻庐2．874，tn=2．689，try,=3．212，P均<0．01)；SA、USA和AMl3组患者血清hs-CRP水平较正常对照者

升高(tsA=2．617，P<O．05；f嘲-3．018，P<O．01；l^Ⅶ’3．1 89，P<O．OI o元玉l蝙患者血清中IL-I B、IL-6、Ib-8、
TNF．Ot和hs．CRP水平随疾病的严重程度而逐渐升高，以AMI患者为最高，结论血清ILlB、IL-

6、IL-8、TNF-a和hs．CRP水平的测定是诊断SA、USA和AMI疾病的重要指标，并可作为诊断心

血管事件发生的参考。

【关键词】冠状动脉疾病；细胞因子类；肿瘤坏死因子d；C反应蛋白质；放射免疫测定

Clinical application of changes of serum eytokines and hypersensitive C-reactive

protein in patients with coronary heart disease

sUN Qt—he卑，SUN Bin,YA NG Yong-qing．

(*Department ofNuclear Medicine，Sband灯ng Zibo Qidu Hospital,Zibo 255400,China)

【Abstract】 Objective To study clinical application of the changes of 8el'urn eytokines and

hypersensitive C．reactive protein(hs，CRP)in patients with coronary heart disease．Methotis The levels of

interleukin-113(11．,-1卧interleukin-6flL-6),interleukin-8(1L-8),hs-CRP(withhigh-sensitiveenzymeimmunoassay)

and tumor necrosis factor ot(TNF--a)(with radioimmunoassay)in blood serum were determined in 1 24 patients

with coronary heart disease(including 41 patients with stable angina pectoris(sA)，38 patients with unstable

angina(USA)and 45 patients with acute myocardial infarction(AMI))and 54 normal controls，and then

comparatively analysed all the data．Results The levels of IL-113，IL-6。IL-8 and TNF-0【in 124 patients with

coronary heart disease were significantly higher than those in 54 normal controls(taxiB=3．145，tn,s=3．627，￡咐=

3．054，try_。=3．301，P<0．01)．The levels of IL-l B，11_．6，IL-8 and TNF-ct in 41 patients with SA were no

significantlythanthosein54normalcontrolsO¨8=1．431。t¨=1_587，￡m庐1．745，try．。=1．461。D彻5)．Thelevels
of IL．-1 13。IL-6。l啪and TN№in 38 patients with USA and in 45 patients with AMl were significantly higher
than those ofin 54 normal controls(USA：tⅡ．1a=2，871，fⅡ．6=2．748，f略12．687，如嘶一3．145，P<O．01；AMI：tⅡ．ja=2．776,

tu=2．874,I睇_2．689．￡田‰-3．212，P<0．01)．The level of hs-CRP in SA,USA and AMI groups weTe higher than

thoes in normal controls‰-2．617，P<O．05；f唧=3．018，P<0．01；￡枷=3．189，P<0．01)．The levels of lklp，IM
IL-8，TNF-a and hs-CRP had increasing tendency follow up the severity degree of patients with SA or USA or
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AMIand the levels of IL-l 13．IL-6,IL-8，TNF—Ot and hs-CRP in patients with AMl were highest in 124 patients

with coronary heart disease．Conclusion In the diagnosis of the patients with SA,USA and AML the

determination of the leve|s of IL-I B，IL．6,IL-8，TNF-a and hs-CRP in blood 8erllm were important index,and

they were references forcardiovascular happened．

【Key words】Coronary disease；Cytokines；Tumor necrosis factor-alpha；C-reactive protein；Ra-

dioimmuno assay；

冠心病是以冠状动脉硬化为基础，以脂质、炎

性细胞和结缔组织在动脉壁的沉积为特征的一种慢

性渐进性疾病，其发展缓慢，初期无任何症状，多

数患者第一次发病时表现为心肌梗死、卒中或心源

性死亡。因此早期发现冠状动脉硬化斑块，尤其是

不稳定斑块，具有重要的临床诊断意义。本研究通

过测定并比较冠心病患者与正常对照者血清中细胞

因子和超敏C反应蛋白(hypersensitive C．reactive

protein，hs．CRP)水平，探讨其对冠心病的诊断价值

及其临床意义。

1材料和方法

1．1一般资料

2004年1月至2009年12月在我院门诊和住

院就医确诊的124例冠心病患者，按照世界卫生组

织关于缺血性心脏病的命名及诊断标准将其分为3

组：①稳定型心绞痛(stable anginapectoris，SA)组

41例，其中男性25例、女性16例，平均年龄

(58．7 4-14．3)岁；②不稳定型心绞痛(unstableangina，

USA)组38例，其中男性20例、女性18例，平均

年龄(52．1 4-13．4)岁；③急性心肌梗死(acute myoear-

dial infarction，AMI)组45例，其中男性28例、女性

17例，平均年龄(59．1 4-12．1)岁。以上冠心病病例

的诊断依据世界卫生组织标准，部分病例经冠状

动脉成形术证实。另选择正常对照者54名，其中

男性27名、女性27名，平均年龄(55．1 4-14．3)岁，

均为我院健康体检者，无心脏、肝、肾和甲状腺

等疾病。

1．2方法

1．2．1标本采集

所有受检者于清晨空腹抽取肘静脉全血5“，

1500×g离心15 min，分离血清，当日检测或储藏

于一20℃备测。

1．2．2标本检测

白细胞介素1 p(interleukin．1 B，IL广l p)、IL-6、

IL-8、肿瘤坏死因子仅(tumorhecrosisfactor，TNF．Ot)

放射免疫试剂盒由北京北方生物技术研究所提供，

采用西安国营二六二厂生产的XH．6080十探头全自

动1计数器检测；hs-CRP试剂盒由上海申能．德赛

诊断技术有限公司提供，采用Bayer 1650全自动生

化仪检测。各项指标的检测均严格按试剂盒操作说

明进行。

1．3统计学分析

使用SPSSl0．0软件包进行数据统计，数据以

(互蜘)表示，组间比较采用t检验，P<0．05表示差异

具有统计学意义。

2结果

冠心病患者与正常对照者血清细胞因子和hs—

CRP水平的检测结果见表l。与正常对照者比较：

冠黼患者血清中IL-I 13、IL-6、ILS和TNF-仅水平明
显升高(tna=3．145，t蚴=3．627，t啮=3954，￡耵釉=330l，

P均<O．01)。其中，SA患者的血清IL-1 B、IL-6、

IL-8和1NF．a水平与正常对照者比较差异无统计

表1冠心病患者和正常对照者血清细胞因子和超敏C反应蛋白水平比较[(互蜘)n∥m1]

注：表中，SA：稳定型心绞痛；USA：不稳定型心绞痛；AMI：急性心肌梗死。
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学意义(池B---1．43l，t嘶=1587，tIL8=1．745，tam：。=1．461，

P均>0D5)；USA和AMI患者血清ILl B、IL-6、IL-8

和TNF．d水平较正常对照者显著升高(USA：札t13=

2．871，ta,6=2。748，￡脚=2．687，tTNF-a=3．145，P均<

0．01；AMI：‰B-2．776，tn,6=2．874，tms=2．689，￡TNF户

3．212，P均<0．01)；SA、USA和AMI患者血清hs．

CRP水平较正常对照者显著升高(tS^=2．6 1 7，P<O．05；

ttsA=3．018，P<0．0l；t枷=3．189，P<0．01)。

SA、USA及AMI组问的比较：SA组血清IL广

l B、I脯、IL广8、TNF．0c和hs．CRP水平较USA组
低(f¨B=2．8 1 3，tnJ6=2．744，ta,s=2．7 1 2，讯№=2．945，

P<0．01)；USA组血清I【广1 B、IL-6、IL-8、TNF一仅

和hs．CRP水平较AMI组低(￡Ⅱ，1B_2．771，tⅡ庐2．814，

t雌=2．745，辄=3．145，P<0．01)，而且随着SA、
USA和AMI患者疾病严重程度的增加而升高。

3讨论

近年来的研究发现，病原体感染可能是导致冠

心病的重要病因。感染可引起全身的炎性反应，诱

发细胞因子如IL-I 13、IL-6、IL-8和TNF一仪水平

的升高，从而造成血管内皮功能异常，促进凝血，

加速动脉硬化。

据报道，冠心病是一种炎性反应过程，冠心病

的发生、发展与免疫因素有关，Simon等【ll研究证

实：IL广1 B为重要的炎性细胞因子，USA患者血清

IL-1 B水平显著高于sA患者，因而推断ILl 13参

与了组织的炎性损伤、自身免疫性疾病的发生和

USA的病理形成过程，而且I【广1 B进入IL-8、TNF-仅

和中性粒细胞等炎性介质效应等组成的自分泌环

路闭，这与本研究结果一致。

IL-6主要由单核吞噬细胞、血管内皮细胞、成

纤维细胞、T淋巴细胞、B淋巴细胞、骨髓瘤细胞

和宫颈癌细胞产生，它是炎性反应的一个中枢性调

节者，可以刺激血管活性物质的释放，诱导纤维蛋

白原的分离和肝急性时相蛋白(如CRP)的生成。

Marz等翻的研究提示：IL-6为炎症标志物，CRP是

反映AS演变的标志物，因此，IL-6和CRP对远期

心血管疾病的诊断具有预测价值。本研究结果表

明，冠心病组患者血清IL-6水平显著高于正常对

照组，而且SA、USA和AMI组患者血清中IL-6水

平呈逐步升高趋势，这说明冠心病患者的T淋巴细

胞处于激活状态，活性明显高于正常者，同时提示

T辅助细胞活性增高，细胞免疫功能活跃，因此，

IL-6水平的测定对冠心病的诊断具有重要意义。

IL-8主要由抗原性异物刺激单核细胞、组织巨

噬细胞后产生，并可促进嗜碱性粒细胞趋化、脱颗

粒释放组胺，促进细胞趋化游离，加强免疫反应。

Aulrust等14J发现，IL-8水平显著升高，提示趋化因

子与AS病灶的氧化应激之间存在相互作用，这种

作用与As的病理形成过程有关。本研究结果显示：

血清IL-8水平是诊断冠心病最为敏感的指标，其

水平随SA、USA和AMI病情的加重而逐步升高，

AMI组血清中IL-8水平达到最高。

TNF-Ot来源于各种免疫细胞、内皮细胞和成

纤维细胞等。Saadeddin等阁研究发现，TNF．仪参与

冠心病的发生过程。本研究结果显示：SA、USA和

AMI组血清TNF-仅水平较正常对照组明显升高，而且

随SA、USA和AMI的严重程度而逐步升高，从而

表明：正常情况下，TNF．d具有抗肿瘤、抗感染且

有利于机体的作用；如果释放过多，将导致细胞因

子的平衡失调，并参与机体的免疫病理损伤，故

TNF-Ot在免疫性疾病的发生中具有重要的临床意义。

CRP是一种急性时相蛋白，是炎症性病理与损

伤的一项灵敏的观测指标。在心脑血管疾病的发生

过程中，其水平可以迅速升高，故在炎性自身免疫

性疾病的监测方面起了重要作用。近年来的研究发

现，CRP水平的升高与AMI和心血管急性事件的

预后有着显著的相关性，而且普通人群中CRP水

平的升高能预测心血管事件的发生。Retterstol等161

和Ridker等17】研究表明，CRP可预示USA患者发作

性的局部缺血、USA患者继发AMI，甚至可以作为

发生AMI或卒中的预兆性指标。本研究结果也表

明：SA、USA和AMI组血清hs．CRP水平较正常对

照组明显升高(‰=2．617，P<O．05；￡嘲=3．018，P<

0．01；t^庐3．189，P<0．01)，而且随疾病的严重程度，

血清hs．CRP水平逐渐升高。

心脏标志物的合理联合应用，有助于早期发现

心脏疾病(如急性冠脉综合征、心力衰竭等)患者，

并有助于监测病情，估计患者的预后，提高心脏标

志物临床应用的敏感性和特异性181。
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原发}生高血压PRA、Ang 11分型和IGF-1水平的测定

陆永怡陈群杨永青

【摘要】目的研究原发性高血压(EH)血浆肾素活性(PRA)、血管紧张素Ⅱ(AnglI)分型和胰岛

素样生长因子l(IGF-1)水平测定的临床意义。方法用放射免疫法分析256例EH患者和70名正常

对照者PRA和AngⅡ水平，酶免疫法分析IGF-1水平，并进行EH分型和组间对比的研究。结果正

常对照组PRA为(0．432i-0．236)斗g·L_1·h～，An91I为(31．7+7．4)¨g／L。256例EH患者按PRA水平分

型：增高者占18．0％，正常者占71．8％和降低者占10．2％；按An911水平分型：增高者占12．9％，正

常者占76．2％和降低者占10．9％；血浆1GF．1水平随EH患者的血压水平升高而增高。结论EH按

PRA和Ang 1I水平分型以及对EH患者进行IGF-1水平的测定，有助于EH患者的治疗和随访。

【关键词】肾素；血管紧张素lI；胰岛素样生长因子I；高血压；放射免疫测定；免疫酶技术

Application of determination of PRA．AngⅡand IGF一1 levels in the study of typing of

essential hypertension

LU Yong-yi*,CHEN Qun,YA NG Yong-qing．

(*Department of Cardiovascular,Suzhou Affiliated Hospital ofNanjing Medical Univers饥Suzhou 215002，

China)

【Abstract】Objective To study the clinical apphcation of determination of plasma renin activity(eRA)，

Angiotensin II(Ang lI)and insulin·like growth factor-1(／GF-1)levels in typing ofessential hypeaension(E}i)．

Methods Determined the levels of PRA and AngⅡin 256 patients with EH and 70 healthy volunteers缸

control group)by radioimmunoassay，and lneastlred IGF-I level by enzyme immunoassay．Research on the

typing ofEH and the difference between the groups．Results The PRA and AngⅡin control group was(0．432±

0．236)i．Lg·L-1．h。1 and(31．7士7．4)斗g『L respectively．In 256 patients with EH，PRA was increased,normal and

decreased in 18．O％．71．8％and 10．2％respectively，while the level of Ang 11 was increased,normal and

decreased in 12．9％。76．2％and 10．9％respectively．The IGF-I levels in 256 patients with EH were increased

followingtheincreaseofbloodpressure．Conclusion TypingofEHpatientswithPRAandAngII aswell∞the

determination oflGF-1 were useful in treating and following up the patients with EH．

【Key words】Benin；Angiotensin 1I；Insulin-like growth factor I；Hypertension；Radioimmunoassay；
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原发性高血压(essen“aJ hypertension．EH)病因

不明确，但在其发生、发展过程中，多种神经递

质和细胞因子参与其中。近年来的研究认为，肾




