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［摘 要］ 目的：探讨血清脂蛋白相关磷脂酶A2（lipoprotein⁃associated phospholipase A2，LP⁃PLA2）与冠状动脉粥样硬化之间

的相关性。方法：选取南京医科大学第二附属医院心内科住院患者共119例纳入试验，其中冠脉造影显示有冠脉病变的83例
纳入冠脉病变组，无冠脉病变的 36例纳入冠脉造影阴性组。采用酶动力学方法检测 LP⁃PLA2，酶联免疫吸附试验（enzyme
linked immunosorbent assay，ELISA）法检测高敏C反应蛋白（high sensitive C⁃reaction protein，hs⁃CRP），免疫比浊法检测D⁃二聚

体水平。将患者根据冠脉病变支数分为1支病变、2支或2支+左主干病变、3支或3支+左主干病变3组，并使用Gensini评分对

冠脉病变程度进行评分。结果：冠脉病变组血清LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平较冠脉造影阴性组明显升高（P<0.05）。不

同冠脉病变程度患者之间LP⁃PLA2和hs⁃CRP具有显著差异（P<0.05）。进一步的Pearson相关性分析显示LP⁃PLA2和hs⁃CRP
与冠脉病变Gensini评分具有较低相关度的正相关关系（r=0.418，r=0.365，P<0.05）。结论：血清LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体

水平与冠状动脉粥样硬化具有相关性。对于冠脉病变患者，血清LP⁃PLA2和hs⁃CRP水平在评估冠脉病变程度上仅能提供有

限的参考价值。
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［Abstract］ Objective：To investigate the association between serum lipoprotein ⁃ associated phospholipase A2（LP ⁃ PLA2）and
coronary atherosclerosis. Methods：A total of 119 inpatients from the Second Affiliated Hospital of NMU were selected in this study.
Eighty ⁃ three patients with coronary atherosclerosis were included in the coronary lesion group，and 36 people without coronary
atherosclerosis were included in the negative group. LP⁃PLA2 was detected by enzyme kinetic method，high sensitive C⁃reaction protein
（hs ⁃ CRP）was detected by enzyme linked immunosorbent assay（ELISA），and the level of D ⁃ Dimer was detected by immune
turbidimetry. The patients in the case group were divided into three groups including 1 branches，2 or 2 branches lesion + left main
lesion，and 3 or 3 branches lesion according to the number of diseased coronary artery. The severity of coronary artery lesion was
evaluated by the Gensini integrations. Results：The serum levels of LP ⁃ PLA2，hs ⁃ CRP and D ⁃ Dimer in the case group were
significantly higher than those in the control group（P < 0.05）. The levels of LP⁃PLA2 and hs⁃CRP were significantly different between
patients with different severity of coronary lesions（P < 0.05）. Furthermore，Pearson correlation analysis showed that LP⁃PLA2 and hs⁃
CRP had a low⁃level positive correlation with Gensini score（r=0.418，r=0.365，P < 0.05）. Conclusion：The levels of serum LP⁃PLA2，
hs⁃CRP and D⁃Dimer were correlated with coronary atherosclerosis. For patients with coronary atherosclerosis，serum levels of LP⁃
PLA2 and hs⁃CRP can only provide a limited reference value in assessing the extent of coronary artery lesions.
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冠状动脉粥样硬化性心脏病（coronary artery
disease，CAD）是冠状动脉粥样硬化引起血管狭窄

及阻塞，导致心肌缺血、缺氧和坏死的疾病。据统

计，近年 CAD 死亡率占全世界总疾病死亡率的

30%，是严重危害人类健康的常见病。越来越多研

究表明，炎症是动脉粥样硬化的基础，在心血管疾

病的发生发展中起到重要作用［1-2］。而高敏C反应

蛋白（high sensitive C⁃reaction protein，hs⁃CRP）作为

公认的炎症标志物，不仅是CAD进展的敏感指标，

而且与动脉粥样硬化发生发展相关［3］。多个研究

显示，新发现的血管特异性炎症标志物脂蛋白相

关磷脂酶 A2（lipoprotein ⁃ associated phospholipase
A2，LP⁃PLA2）参与 CAD的血管粥样硬化病变［4-6］。

此外，D⁃二聚体作为交联纤维蛋白的降解产物，是

体内高凝及纤溶亢进的标志物，亦被认为与冠状

动脉粥样硬化相关［7］。本研究主要采用病例对照

研究的方法探讨冠状动脉粥样硬化与血清 LP⁃
PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平的相关性及其临床

意义。

1 对象和方法

1.1 对象

研究对象为 2016年 6—12月南京医科大学第

二附属医院心内科入院需行冠脉造影检查的患者

共 119例。根据冠脉造影结果将研究对象分为冠

脉病变组和冠脉造影阴性组。其中冠脉病变组

83 例，男 47例，女 36例，年龄 40~88岁，平均年龄

（68 ± 12）岁。冠脉造影阴性组 36例，男 10例，女

26例，年龄 44~94岁，平均年龄（62 ± 10）岁。冠脉

病变组患者冠脉造影检查明确有冠脉粥样硬化病

变，按照冠脉病变分支支数分组，定义为 1支病变、

2支或 2 支+左主干病变、3 支或 3 支+左主干病

变 3 组。并根据Gensini评分对冠脉病变程度进行

评估，分为轻度病变、中度病变、高度病变3组。评分

标准如下：冠脉血管管腔狭窄程度<25%为1分，25 %
~<50%为2分，50%~<75%为4分，75%~<90%为8分，

90%~<99%为 16 分，≥99%为 32 分。将冠脉各分

支狭窄得分分别乘以下列不同的系数：左主干为

5 分，左前降支近段为 2.5 分，左回旋支近段为

2.5 分，左前降支中段为 1.5分，左前降支第二对角

支为 0.5 分，左后外侧支为 0.5 分，其余血管为

1 分。各病变支得分总和即为患者的冠脉病变狭

窄程度总积分。根据 Gensini积分将患者分为 0~
10分、＞10~<25分、≥25分 3个组。冠脉造影阴性

组均为冠脉造影检查未发现任何冠状动脉病变的

患者。

所有患者均排除急慢性感染、肿瘤疾病、血

液疾病、风湿免疫疾病、严重慢性肝肾功能不全

等疾病。

1.2 方法

全部研究对象均空腹 12 h采取静脉血。LP⁃
PLA2的测定使用上海信帆生物公司LP⁃PLA2试剂

盒，采用酶动力学法。hs⁃CRP的测定使用日本SYS⁃
MEX公司XE2100全自动血液分析仪，采用酶联免

疫吸附试验（enzyme linked immunosorbent assay，
ELISA）法。D⁃二聚体的测定使用日本 SYSMEX公

司CS5100全自动血凝仪，采用免疫比浊法。

1.3 统计学方法

应用 SPSS22.0统计软件，计量资料以均数±标
准差（x ± s）表示，两样本均数比较采用 t检验；多组

间计量资料比较采用单因素方差分析，检测方差齐

性，方差齐进行 LSD多重比较，方差不齐进行Dun⁃
nett T3 多重比较；采用 Pearson 相关性分析 LP ⁃
PLA2、hs⁃CRP和D⁃二聚体与冠脉Gensini评分的相

关性。P ≤ 0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 冠脉病变组和冠脉造影阴性组血清LP⁃PLA2、
hs⁃CRP及D⁃二聚体水平比较

与冠脉造影阴性组相比，冠脉病变组患者血清

LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平较高，两组比较

差异有统计学意义（P < 0.05，表1）。
表1 冠脉病变组和冠脉造影阴性组血清LP⁃PA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平比较

Table 1 Comparison of LP⁃PA2，hs⁃CRP and D⁃Dimer between the coronary lesion group and the negative group

组别

冠脉病变组（n=83）
冠脉造影阴性组（n=36）
t值

P值

LP⁃PLA2（pg/mL）
255.36 ± 133.01
177.31 ± 88.06

<4.06
<0.05

hs⁃CRP（mg/L）
4.45 ± 4.96
2.56 ± 2.34

<2.82
<0.05

D⁃二聚体（mg/L）
0.43 ± 0.55
0.27 ± 0.23

<2.25
<0.05

（x ± s）
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2.2 冠脉病变组不同冠脉病变支数患者血清 LP⁃
PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平比较

单因素方差分析显示不同冠脉病变支数患者

血清中LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平之间差异

无统计学意义（P＞0.05，表2）。
2.3 冠脉病变组不同冠脉病变程度患者血清 LP⁃
PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平比较

不同冠脉病变程度患者血清中，LP⁃PLA2和hs⁃
CRP水平差异有统计学意义（P<0.05），D⁃二聚体水

平差异无统计学意义（P＞0.05）。进一步多重比较

分析发现冠脉重度病变组 LP⁃PLA2水平较轻度病

变组或中度病变组明显提高（P<0.05），冠脉重度病

变组hs⁃CRP水平较轻度病变组明显提高（P<0.05），

冠脉重度病变组 hs⁃CRP水平与中度病变组比较差

异无统计学意义（P＞0.05），冠脉中度病变组和轻度

病变组LP⁃PLA2和 hs⁃CRP水平差异无统计学意义

（P＞0.05，表3）。
2.4 血清LP⁃PA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平与冠脉

Gensini评分的相关性

Pearson相关性分析显示 LP⁃PA2和 hs⁃CRP水

表2 不同冠脉病变支数患者血清LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平比较

Table 2 Comparison of LP⁃PA2，hs⁃CRP and D⁃Dimer in patients with different numbers of diseased coronary branches

组别

1支病变组（n=30）
2支或2支+左主干病变组（n=27）
3支或3支+左主干病变组（n=26）
F值

P值

LP⁃PLA2（pg/mL）
252.13 ± 132.62
224.52 ± 136.83
291.12 ± 125.65

＞1.70
＞0.05

hs⁃CRP（mg/L）
4.48 ± 5.91
4.17 ± 4.36
4.69 ± 4.51

＞0.07
＞0.05

D⁃二聚体（mg/L）
0.40 ± 0.62
0.48 ± 0.60
0.44 ± 0.41

＞0.15
＞0.05

（x ± s）

表3 不同冠脉病变程度患者血清LP⁃PA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平比较

Table 3 Comparison of LP⁃PA2，hs⁃CRP and D⁃Dimer in patients with different severity of coronary artery disease

组别

轻度病变（n=33）
中度病变（n=29）
重度病变（n=21）
F值

P值

LP⁃PLA2（pg/mL）
202.21 ± 111.13
253.14 ± 129.12
341.95 ± 129.99*#

<8.36
<0.05

hs⁃CRP（mg/L）
2.80 ± 2.22*

4.04 ± 5.14*

7.59 ± 6.40*

<7.04
<0.05

D⁃二聚体（mg/L）
0.44 ± 0.66
0.39 ± 0.45
0.48 ± 0.49

＞0.15
＞0.05

与轻度病变组比较，*P<0.05；与中度病变组比较，#P<0.05。

（x ± s）

平与冠脉Gensini评分具有显著相关性（r=0.418，r=
0.365，P < 0.05），而D⁃二聚体水平与Gensini评分无

明显相关性（r=0.100，P＞0.05）。
3 讨 论

动脉粥样硬化是CAD等缺血性心脑血管疾病

的病理基础，目前具体发病机制尚未清楚。Ross［8］

于1999年全面地提出了“动脉粥样硬化是一种炎性

疾病”的观点，引起了广大关注。近年来不断有研

究结果支持这一观点［1，9］。目前认为，炎症从局部和

全身系统等不同水平影响动脉粥样斑块的形成、不稳

定化甚至破裂。内皮细胞功能失调导致脂质堆积，进

而泡沫细胞释放炎性因子是其关键环节［10］。最新研

究显示针对炎症的治疗可以有效控制动脉粥样硬

化的进展［11］。血管炎症是冠状动脉硬化发生发展

的重要基础，而在这种慢性炎症过程中，炎性因子

密切参与其中。LP⁃PLA2也被称为血小板活化因子

乙酰水解酶（platelet⁃activating factor acetylhydrolase，
PAF⁃AH），能将PAF水解为无活性的溶血血小板活

化因子（lyso⁃PAF）从而减少炎症及血栓形成，具有

一定的抗动脉粥样硬化作用。同时 LP⁃PLA2还可

以通过水解氧化低密度脂蛋白中的氧化磷脂，生成

溶血卵磷脂（1ysophosphatidylcholine，lyso⁃PC）和氧

化游离脂肪酸（oxidized fattery acid，ox⁃FA），这两种

脂类促炎物质通过损伤内皮细胞，造成内皮功能异

常，刺激细胞因子及黏附因子生成等途径产生促动

脉粥样硬化作用［12-13］。大量试验研究显示机体内，

LP⁃PLA2的促动脉粥样硬化作用大于抗动脉粥样硬

化作用［14］。此外，炎症反应过程中 hs⁃CRP大量释

放，继而通过调节单核细胞聚集、激活补体系统、促
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进组织因子及黏附因子等释放的方式促进炎症反

应，并且释放的组织因子还能激活纤溶系统从而引

起血液高凝状态。这一系列过程在加重炎症的同

时促进了动脉粥样硬化的进展［15-16］。而D⁃二聚体是

体内交联纤维蛋白的特异性降解产物，是体内纤溶

功能亢进的体现，表示机体存在高凝状态或血栓形

成。D⁃二聚体可以轻微提高凝血酶含量从而刺激

内皮细胞产生更多炎症介质。同时有研究表明D⁃
二聚体能刺激单核细胞释放 IL⁃6，并促进动脉粥样

硬化发展［17］。

本研究显示冠状动脉粥样硬化患者血清 LP⁃
PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平明显高于非冠脉粥

样硬化患者（P<0.05），这表明血清LP⁃PLA2、hs⁃CRP
及D⁃二聚体与冠状动脉粥样硬化相关，可以提示冠

脉粥样病变的发生。但是进一步试验未能发现血

清LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平与冠脉粥样硬

化病变支数或病变程度呈正相关。研究仅显示出

不同冠状动脉粥样硬化病变程度患者中的血清LP⁃
PLA2和 hs⁃CRP水平具有差异性（P<0.05）。事实

上，研究数据显示 1支病变组与 2支或 2支+左主干

病变组相比，血清LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水

平相差不大（P＞0.05），甚至有前者均数高于后者；

而在冠脉轻度病变组与冠脉中度病变组的对比中

亦显示出类似结果。只有冠脉重度病变组血清LP⁃
PLA2、hs⁃CRP水平显著提高（P<0.05）。这与李明及

Ge等［18⁃19］的试验结果不同，考虑这可能是因为试验

对象和分组标准的不同。上述研究的冠脉病变组

试验对象皆是 CAD诊断明确患者，冠状动脉造影

检查结果显示各主要分支存在≥50%狭窄。此类

患者的动脉粥样硬化已有一定程度，在这基础上

显示出血清 LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平与

冠脉病变程度呈正相关。而本研究中，尤其是轻

度病变组主要是冠脉具有较轻程度病变的粥样硬

化患者。而且本试验样本量较小，这亦可能是导

致这一差异的原因。此外，进一步的 Pearson相关

性分析显示血清LP⁃PLA2和 hs⁃CRP与冠脉Gensini
评 分 具 有 一 定 正 相 关 性（r=0.418，r=0.365，P<
0.05），但相关度低，而D⁃二聚体与冠脉Gensini评
分未显示出相关（P＞0.05）。最新有研究显示 LP⁃
PLA2基因多态性与冠脉病变程度相关，其中仅部

分基因型如R92H显示出显著相关性，这或许解释

了导致上述试验差异的原因［10，20-21］。综上所述，血

清 LP⁃PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平与冠状动脉

粥样硬化具有相关性，但是并未发现其与冠脉粥

样硬化具有显著正相关性。临床检查血清 LP⁃
PLA2、hs⁃CRP及D⁃二聚体水平可为冠脉粥样硬化

的预测及发现提供一定价值。但血清LP⁃PLA2、hs
⁃CRP及 D⁃二聚体等指标是否可以作为评估冠脉

病变程度的参考指标，仍有待于进一步研究探讨。
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