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［摘 要］ 目的：测定内脏脂肪特异性丝氨酸蛋白酶抑制剂（vaspin）、心肌肌钙蛋白T（cardiac troponin T，cTnT）以及 B型尿钠

肽前体（N⁃terminal pro⁃brain natriuretic peptide，NT⁃pro⁃BNP）在急性冠脉综合征组（acute coronary syndrome，ACS）、稳定性冠心

病组和对照组中的表达水平，比较它们在各组的差异，为ACS临床诊断及预后评估提供新依据。方法：随机选取经冠状动脉造

影术诊断明确ACS 158例，稳定性冠心病80例，非冠心病90例（对照组）。通过酶联免疫吸附实验法检测入组患者血清Vaspin
浓度，同时检测 cTnT和NT⁃pro⁃BNP的表达水平。采用单因素方差分析法比较ACS组、稳定性冠心病组和对照组之间Vaspin、
cTnT、NT⁃pro⁃BNP的表达水平差异。随访术后2年内心源性死亡、心源性再入院以及再血管化治疗的发生情况，采用多因素

Logistic回归分析法评估Vaspin表达水平与心血管不良预后的差异，最终综合评价Vaspin表达水平在ACS早期诊断及预后评

估中的作用。结果：Vaspin表达：ACS组<稳定性冠心病组<对照组，差异具有统计学意义（P < 0.01）；cTnT表达：ACS组>稳定性

冠心病组>对照组，差异具有统计学意义（P < 0.01）；NT⁃pro⁃BNP表达：ACS组>稳定性冠心病组>对照组，差异具有统计学意义

（P < 0.01）。Vaspin浓度与NT⁃pro⁃BNP和 cTnT的水平呈显著负相关。Vaspin表达水平越低，发生心源性死亡、心源性再入院

以及再血管化等不良事件的风险越高。结论：Vaspin在ACS中的表达水平显著低于稳定性冠心病和非冠心病患者，且与NT⁃
pro⁃BNP和cTnT呈负相关。Vaspin是ACS的独立危险因素，Vaspin的表达水平越低则患者冠心病程度越重且预后越差。
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［Abstract］ Objective：Observing the expression of visceral fat⁃specific serine protease inhibitor（Vaspin），cardiac troponin T（cTnT）
and N⁃ terminal pro ⁃brain natriuretic peptide（NT⁃pro ⁃BNP）in acute coronary syndrome（ACS），stable coronary heart disease and
control to provide new basis of Vaspin for clinical diagnostic and prognostic evaluation of ACS. Methods：A total of 158 patients with
ACS，80 patients with stable coronary heart disease and 90 patients without coronary heart disease were included. The expression of
Vaspin was detected by enzyme⁃linked immunosorbent assay，while the levels of cTnT and NT⁃pro⁃BNP were detected at the same
time. The expression levels of Vaspin，cTnT and NT⁃pro⁃BNP were analyzed and compared in three groups by one⁃way ANOVA. A 2⁃
year follow⁃up of clinical outcomes including cardiac death，rehospitalization and revascularization was conducted and logistic analysis
was used to evaluate the relationship between Vaspin level and clinical prognosis. Results：The results showed significant difference of
Vaspin，cTnT and NT⁃pro⁃BNP among three groups（P < 0.01）. The expression level of Vaspin was lowest in ACS group and highest in
control group，while the expression level of cTnT and NT⁃pro⁃BNP were highest in ACS group and lowest in control group. There was
significant negative correlations between Vaspin and NT⁃pro⁃BNP or cTnT. Furthermore，lower expression level of Vaspin indicated
higher risk of cardiovascular adverse events，such as cardiac death，rehospitalization and revascularization. Conclusion：The
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传统认知认为脂肪组织是人体的能量器官，没

有其他功能，但是近些年来的研究却颠覆了这一认

知。研究证明，脂肪组织是一个非常重要的内分泌

器官，能够分泌多种脂肪因子，例如抵抗素、内脂

素、瘦素等。脂肪组织与胰岛素抵抗、2型糖尿病、

类风湿性关节炎、多囊卵巢综合征以及动脉粥样硬

化等疾病密切相关［1］。2005年Hida等［2］在T2DM肥

胖大鼠内脏脂肪组织中提取出一种物质，经过鉴

定，发现该物质为一种新型脂肪因子，并命名为内

脏脂肪特异性丝氨酸蛋白酶抑制剂（visceral fat⁃spe⁃
cific serine protease inhibitor，Vaspin）。进一步研究

发现Vaspin可显著增加胰岛素的敏感性，还可以显

著抑制机体炎症反应，并且对脂蛋白生理代谢过程

起调节作用。因此，目前认为Vaspin与2型糖尿病、

肥胖以及心血管疾病等相关疾病的发生发展具有

显著相关性。近年来研究还证实，血清Vaspin和冠

心病发生风险相关，血清Vaspin浓度越低，患者冠心

病发生风险和冠状动脉血管病变严重程度越高［3-5］。

鉴于前期研究结果，本课题拟通过检测血清

Vaspin浓度，以及心肌肌钙蛋白 T（cardiac troponin
T，cTnT）和 B 型尿钠肽（N⁃terminal pro⁃brain natri⁃
uretic peptide，NT⁃pro⁃BNP）的表达水平，探究Vaspin
在冠心病不同分型中的差异，为冠心病尤其是急性

冠脉综合征（acute coronary syndrome，ACS）诊断、治

疗及预后提供新思路。

1 对象和方法

1.1 对象

入组标准：根据 2007年《心血管病治疗指南和

建议》标准，抽样选择 2014—2016年因胸痛来南京

医科大学第一附属医院就诊并且经造影证实为冠

心病的患者，其中ACS患者 158例，平均年龄（64.4
± 1.7）岁，稳定性冠心病患者 80例，平均年龄（63.5
± 2.2）岁；选择同时期入院伴有胸痛等临床症状，但

是没有心脏病和心脏病史，并且经冠脉造影证实冠

状动脉无明显狭窄的非冠心病患者 90例作为对照

组，平均年龄（60.5 ± 2.2）岁。排除标准：①年龄≥80

岁；②原发性心肌病；③急性心肌梗死术后直接发

生死亡；④患有恶性肿瘤；⑤肝、肾功能严重障碍；

⑥凝血功能异常；⑦患有严重急、慢性感染性疾病。

1.2 方法

1.2.1 冠状动脉造影

冠心病和对照组患者均使用德国 Siemes公司

的Hicoracom大型X射线机和美国GE公司生产的

Adantx LC心血管造影机，经桡动脉径路进行选择性

冠状动脉造影。冠心病确定标准：左前降支狭窄度

≥50%、左回旋支狭窄度≥50%、右冠状动脉和主要分

支狭窄度≥50%。为了避免主观臆断，保证结果的准

确、可行性，所有影像结果均由2名经验丰富的冠心

病介入医生进行综合评判，综合双方结果给出最终结

论，如果结论差异较大无法统一则排除出组。

1.2.2 样本采集和后期检测

抽取入组对象 5 mL静脉血，置于肝素抗凝管

中，采集时间为患者住院的第 2天清晨。采用全自

动生化分析仪（奥林巴斯AU5400）检测血清甘油三

酯（triglyceride，TG）、总胆固醇（total cholesterol，
TC）、低密度脂蛋白胆固醇（low density lipoprotein
cholesterol，LDL⁃C）和高密度脂蛋白胆固醇（high
density lipoprotein cholesterol，HDL⁃C）。通过酶联免

疫吸附实验法检测入组患者的血清中Vaspin浓度，

同时检测cTnT和NT⁃pro⁃BNP的表达水平。

1.2.3 临床事件随访

对入组的患者进行 2年的临床随访，记录 2年

内心源性死亡、心源性再入院以及再血管化治疗等

心血管不良事件的发生情况。所有入组患者均无

手术后直接死亡，或 2年内因感染性疾病或者癌症

导致死亡等不良事件的发生而排除出组。

1.3 统计学方法

应用 SPSS 17.0统计软件进行分析。计量资料

以均数±标准差（x ± s）表示，组间比较均是采用单因

素方差分析（one⁃way ANOVA）。计数资料采用率表

示，采用直线相关分析计算相关系数 r，评估指标间

的共性关系。采用多因素Logistic回归分析评价相

关危险因素与不良预后的关系。P ≤ 0.05为差异有

expression level of Vaspin in ACS was significantly lower than that in stable and non⁃coronary heart disease，which was negatively
correlated with NT⁃pro⁃BNP and cTnT. Vaspin is an independent risk factor for ACS，and the lower expression level of Vaspin，the
worse prognosis of patients.
［Key words］ vaspin；acute coronary syndrome；cardiac troponin T；N⁃terminal pro⁃brain natriuretic peptide
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统计学意义。

2 结 果

2.1 3组间年龄和脂代谢水平比较

对比 3组年龄和血清脂代谢水平，结果发现：

ACS组的TC和LDL⁃C水平明显高于其他两组，且组

间差异具有统计学意义（P < 0.05）；年龄和其余脂代

谢指标差异无统计学意义（表1）。
2.2 3组间Vaspin、cTnT、NT⁃pro⁃BNP表达水平比较

对比各组间Vaspin、cTnT、NT⁃pro⁃BNP的表达

水平。Vaspin表达水平：ACS组<稳定性冠心病组<
对照组，差异显著（P < 0.01）；cTnT表达水平：ACS

组>稳定性冠心病组>对照组，差异显著（P < 0.01）；

NT⁃pro⁃BNP表达水平：ACS组>稳定性冠心病组>对
照组，差异显著（P < 0.01，表 2）。进一步的线性相

关分析显示：Vaspin浓度与NT⁃pro⁃BNP水平呈线性

负相关（r=-0.43，95％CI：-0.51~-0.33，P < 0.001）；

Vaspin浓度与 cTnT水平也呈线性负相关（r=-0.60，
95％CI：-0.67~-0.53，P < 0.001）。
2.3 Vaspin水平与预后关系

通过对各组患者进行2年的临床随访。ACS组
发生心源性死亡 2例、心源性再入院 14例、再血管

化治疗6例；稳定性冠心病组发生心源性死亡0例、

心源性再入院 6例、再血管化治疗0例；对照组未发

表1 3组基本资料比较

Table 1 Comparion of basic data in 3 groups （x ± s）

组别

ACS组（n=158）
稳定性冠心病组（n=80）
对照组（n=90）
P值

年龄（岁）

64.4 ± 1.7
63.5 ± 2.2
60.5 ± 2.2
＞ 0.05

TG（mmol/L）
1.48 ± 0.14
1.63 ± 0.26
1.51 ± 0.17

＞ 0.05

TC（mmol/L）
4.47 ± 0.20
4.22 ± 0.29
4.40 ± 0.23

< 0.05

HDL⁃C（mmol/L）
1.04 ± 0.04
1.08 ± 0.06
1.10 ± 0.05

＞ 0.05

LDL⁃C（mmol/L）
2.93 ± 0.16
2.65 ± 0.21
2.85 ± 0.18

< 0.05

表2 3组NT⁃pro⁃BNP、cTnT、Vaspin水平

Table 2 Levels of NT⁃pro⁃BNP，cTnT and Vaspin in 3 groups

组别

ACS组（n=158）
稳定性冠心病组（n=80）
对照组（n=90）
P值

NT⁃pro⁃BNP（ng/L）
1 412.65 ± 559.02
0 229.50 ± 86.86
0 161.23 ± 42.28

< 0.01

cTnT（ng/L）
1 486.53 ± 394.24
00 11.72 ± 3.66
00 07.32 ± 1.77

< 0.01

Vaspin（μg/L）
0.34 ± 0.02
0.99 ± 0.02
1.99 ± 0.03

< 0.01

（x ± s）

生不良事件。ACS组死亡、心源性再入院和再血管化

治疗的人数最多，对照组最少。将Logistic单因素分

析有统计学差异的 4个变量（诊断、Vaspin 浓度、

cTnT、NT⁃pro⁃BNP）代入Logistic回归模型进行多因

素分析，结果显示：Vaspin浓度（OR=0.301，95％CI：
0.107~0.845，P=0.026）是冠心病的保护因素，Vaspin
浓度越低，则患者预后越差，即患者心源性死亡、心源

性再入院以及再血管化治疗发生的可能性越大。

3 讨 论

冠心病是一种多因素诱发的疾病，其发生发展

是遗传因素和环境因素共同作用的结果。冠心病

传统的危险因素包括性别、年龄、体重、吸烟史及高

血压等。目前并不能完全解释冠状动脉疾病的发

生、发展机制，越来越多的证据表明动脉粥样硬化

的进展可能与血管内皮低程度慢性炎症性过程密

切相关［6-7］。

脂肪组织已经由过去单纯地认为是能量储存

的器官变成重要的内分泌器官，许多脂肪细胞因子

如瘦素、抵抗素、肿瘤坏死因子、脂联素均参与机体

生理功能的维持，调节糖、脂类代谢，参与维护心血

管内环境的稳定，并且与动脉粥样硬化的发生和发

展具有很大相关性。进一步研究发现脂肪组织与

多种代谢性疾病，如胰岛素抵抗、糖尿病等的发生、

发展密切相关［8-10］。

Vaspin是一种脂肪细胞因子，cDNA总长度为

135 bp。人、大鼠、小鼠的Vaspin基因开放阅读框分

别含有 1 245、1 236、1 242个核苷酸。人Vaspin基

因编码的蛋白由 415个氨基酸残基组成，其相对分

子量为 45 kDa。关于Vaspin的蛋白质空间结构研

究表明，其立体结构中共包括α螺旋9个、β折叠3个
和反应中心环 1个，这些特征和丝氨酸蛋白酶抑制

剂家族（Serpin）的其他蛋白特征相同，表明其为Ser⁃
pin家族成员［11］。研究发现，Serpin家族可调节凝血

··226



与纤溶 、炎症反应、细胞增殖和凋亡，其作用机制是

通过抑制丝氨酸酶或半胱氨酸酶，该家族成员在激

素转运、血压调节以及抑制肿瘤生长中具有显著作

用［12］。

目前Vaspin在冠心病中的作用机制尚未完全

研究清楚，已有研究结果表明：Vaspin可能是在抑制

炎症反应，增强胰岛素敏感性和调节脂肪代谢等途

径中发挥作用［13-14］。临床上大量研究表明，随着冠

心病的恶化，Vaspin表达水平会不断降低。

本研究将ACS组、稳定性冠心病组以及对照组

Vaspin浓度进行比较，研究Vaspin浓度与冠心病严

重程度以及Vaspin浓度与预后之间的相关性。我

们发现，Vaspin表达：ACS组<稳定性冠心病组<对照

组，与NT⁃pro⁃BNP和 cTnT在 3组间的分布相反，呈

显著负相关，即Vaspin浓度越低冠心病越严重。2
年临床随访发现：Vaspin浓度越低，患者心源性死

亡、心源性再入院以及再血管化治疗发生率越高，

即预后越差。

综上所述，本研究表明Vaspin在ACS患者中的

表达水平显著低于稳定性冠心病和非冠心病患者，

与NT⁃pro⁃BNP和 cTnT呈负相关。Vaspin是ACS的
独立危险因素，Vaspin的表达水平越低则患者预后

越差。Vaspin可能在冠心病及相关疾病的发生发展

中发挥着重要作用，可以为临床诊断、预后评估提

供依据。
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