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摘要： 目的　 探讨冠状动脉瘤样扩张（ＣＡＥ）患者血清中相关炎症因子的水平，指导临床重视其监测并根据结果采

取有针对性的诊疗措施。 方法　 选择 ２０１３ 年 １ 月至 ２０１４ 年 １２ 月收治的经冠状动脉造影（ＣＡＧ）确诊为 ＣＡＥ 的

３５ 例患者（男 １９ 例，女 １６ 例）作为研究组，采集同期有胸前区疼痛或胸闷但经 ＣＡＧ 证实为非 ＣＡＥ 的患者 ３５ 例

（男 １７ 例，女 １８ 例）作为对照组。 患者均经肘前静脉采集血 ２ ｍｌ。 采用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）检测血清超敏 Ｃ⁃
反应蛋白（ｈｓ⁃ＣＲＰ）与基质金属蛋白酶⁃９（ＭＭＰ⁃９），分析比较两组结果。 结果　 患者血清 ｈｓ⁃ＣＲＰ 与 ＭＭＰ⁃９ 水平在

治疗前研究组均明显高于对照组 （Ｐ 均 ＜ ０． ０１）；在治疗后研究组较治疗前明显下降（Ｐ 均 ＜ ０． ０１），但仍高于对照

组（Ｐ 均 ＜ ０． ０１）。 结论　 ＣＡＥ 疾病进程中有 ｈｓ⁃ＣＲＰ 与 ＭＭＰ⁃９ 等炎症因子共同参与，临床需重视监测其水平并采

取针对性诊疗措施。
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　 　 冠状动脉瘤样扩张（ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｅｃｔａｓｉａ，ＣＡＥ）
是国外常见的一种冠状动脉疾病，有资料显示，成人

动脉粥样硬化患者中约 ５０％可能罹患此病［１］。 ＣＡＥ
的病因和确切的发病机制目前尚不明确。 近几年国

内也出现一些针对 ＣＡＥ 病因、机制和临床治疗方面

的报道［２］。 笔者拟通过对 ＣＡＥ 患者血清中超敏 Ｃ⁃
反应蛋白（ｈｓ⁃ＣＲＰ）和基质金属蛋白酶⁃９（ＭＭＰ⁃９）的
检测，探讨与 ＣＡＥ 相关的炎症因子及其监测意义。
现将结果报道如下。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 临床资料　 选择 ２０１３ 年 １ 月至 ２０１４ 年 １２ 月

收住我科、经冠状动脉造影（ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｉｏｇｒａｐｈｙ，
ＣＡＧ）检查确诊为 ＣＡＥ 的 ３５ 例患者（男 １９ 例，女 １６
例）作为研究对象（研究组），采集同期有胸前区疼痛

或胸闷但经 ＣＡＧ 证实为非 ＣＡＥ 的患者 ３５ 例（男 １７

例，女 １８ 例）作为对照组。 患者均因胸痛、胸闷等症

状入院，无冠状动脉狭窄或先天性异常，无肺栓塞、主
动脉夹层、肥厚性心肌病等疾病，无急慢性感染、心包

炎等；近期未接受过大的手术或遭遇创伤，无恶性肿

瘤和免疫疾病；心、肝、肾等重要脏器功能尚可。 患者

均知情同意。 两组患者的一般资料比较差异无统计

学意义（Ｐ 均 ＞ ０􀆰 ０５）。 见表 １。
１􀆰 ２　 研究方法　 患者均经 ＣＡＧ 检查：经右侧桡动脉

或右侧股动脉进针穿刺。 分别将造影管逐次送至左

右冠状动脉的开口处，行多体位的投影（肝位或加头

位、右肩位、蜘蛛位；左前斜、右前斜位等）。 阅片均

由年长有经验、副主任医师以上的介入治疗医生评估

后得出诊断结论。 瘤样扩张判定标准：冠状动脉有局

限性或弥漫性扩张，其直径超过相邻 ／正常的冠状动

脉直径的 １􀆰 ５ ～ ２􀆰 ０ 倍。 对照组患者接受常规治疗

（华法林 ＩＮＲ ２􀆰 ０ ～２􀆰 ５ 维持；阿司匹林 ７５ ～３６０ ｍｇ ／ ｄ；

表 １　 两组患者的一般资料比较　 （ｎ ＝ ３５，􀭰ｘ ± ｓ）

组别 男 ／ 女（例） 年龄（岁） 体重（ｋｇ） 病程（年） 收缩压（ｍｍ Ｈｇ） 舒张压（ｍｍ Ｈｇ）

研究组 １９ ／ １６ ６４􀆰 ２ ± ６􀆰 ５ ６４􀆰 ６ ± ６􀆰 ７ ４􀆰 ０ ± １􀆰 ３ １３０ ± ６􀆰 ５ ８４􀆰 ３ ± ４􀆰 ２
对照组 １７ ／ １８ ６２􀆰 ５ ± ７􀆰 ５ ６６􀆰 １ ± ６􀆰 ４ ３􀆰 ９ ± ０􀆰 ９ １２９ ± １１􀆰 ９ ８９􀆰 ４ ± ５􀆰 １
Ｐ 值 ＞ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５ ＞ ０􀆰 ０５

　 　 注：１ ｍｍ Ｈｇ ＝ ０􀆰 １３３ ｋＰａ。
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表 ２　 治疗前、后患者的 ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＭＭＰ⁃９ 水平　 （ｎ ＝ ３５，􀭰ｘ ± ｓ）

组别
ｈｓ⁃ＣＲＰ（ｍｇ ／ Ｌ）

用药前 用药后
Ｐ 值

ＭＭＰ⁃９（ｎｇ ／ ｍｌ）
用药前 用药后

Ｐ 值

研究组 ９􀆰 １ ± ２􀆰 ８ ３􀆰 ４ ± ２􀆰 ５ ＜ ０􀆰 ０１ ２５􀆰 ６ ± ６􀆰 ３ ２０􀆰 ４ ± ６􀆰 １ ＜ ０􀆰 ０１
对照组 １􀆰 ７ ± １􀆰 １ １􀆰 ６ ± １􀆰 ０ ＞ ０􀆰 ０５ １０􀆰 ５ ± ４􀆰 ６ １０􀆰 ４ ± ３􀆰 ９ ＞ ０􀆰 ０５
Ｐ 值 ＜ ０􀆰 ０１ ＜ ０􀆰 ０１ ＜ ０􀆰 ０１ ＜ ０􀆰 ０１

地尔硫艹卓剂量需根据患者病情调整）。 研究组患者

在常规治疗基础上加用瑞舒伐他汀 １０ ｍｇ ／ ｄ 口服，连
用 １ 个月。 血样采集：清晨，空腹 ８ ｈ，采集患者肘前

静脉血 ２ ｍｌ 置入肝素抗凝试管，分离并提取上清液

２００ μｌ 置于 ＥＤＴＡ 试管后冷存待测。 储存条件：冰箱

－ ４０ ℃，１ 个月内完成检测（如超过 １ 个月，需储存

于 － ８０ ℃）。 炎症因子检测方法：采用酶联免疫吸附

法（ＥＬＩＳＡ）检测血清 ＭＭＰ⁃９ 和 ｈｓ⁃ＣＲＰ 浓度。 患者

确诊后、接受治疗用药前以及用药结束后各检测

１ 次。
１􀆰 ３　 统计学方法　 采用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 统计学软件处理

所有数据。 计量资料用 􀭰ｘ ± ｓ 表示，治疗前后比较用

配对 ｔ 检验，组间比较用成组 ｔ 检验；计数资料组间比

较用 χ２ 检验。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 表示差异有统计学意义。

２　 结　 果

治疗前，两组患者血清 ｈｓ⁃ＣＲＰ 和 ＭＭＰ⁃９ 水平的

差异有统计学意义（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０１）。 治疗后，研究组

ｈｓ⁃ＣＲＰ 和 ＭＭＰ⁃９ 水平均较治疗前下降 （ Ｐ 均 ＜
０􀆰 ０１），但仍高于对照组（Ｐ 均 ＜ ０􀆰 ０１）。 见表 ２。

３　 讨　 论

目前认为，ＣＡＥ 是多种理化、生物学因子共同引

起的一种病理过程。 病理表现为患者的冠状动脉血

管壁的中层弹力纤维遭到破坏，血管壁变薄并扩张。
其发病呈现区域性特征。 其病因在西方发达国家为

动脉粥样硬化多见，在日本是川崎病、遗传性家族性

高胆固醇血症多见，而在我国通常以免疫和感染性疾

病常见。 ＣＡＧ 是目前诊断 ＣＡＥ 的金标准。 经 ＣＡＧ
检查的冠状动脉粥样硬化病人中，１􀆰 ５％ ～ ４􀆰 ９％可检

出冠状动脉扩张，其中男性比例更高［２］。 近年来的

研究结果表明，ＣＡＥ 患者的血清中有些炎症指标相

对升高，包括血清中的 ｈｓ⁃ＣＲＰ、白细胞介素（ ＩＬ）⁃８、
ＩＬ⁃６ 及 ＭＭＰ⁃９ 等炎症因子。 而 ＭＭＰ⁃９ 和 ｈｓ⁃ＣＲＰ 在

冠状动脉扩张的疾病进程中发挥了重要作用。 目前

针对 ＣＡＥ 的治疗有药物、介入和手术等手段，但尚无

治疗的标准方案。 药物治疗 ＣＡＥ 是以合理、强效抗

血小板和抗凝为治疗原则。 临床实践已证明了他汀

类等药物治疗 ＣＡＥ 的临床疗效［３ － ６］。
ｈｓ⁃ＣＲＰ 是肝脏合成的非特异性蛋白，具有多方

面的生物学功能。 其中一方面体现在限制因补体激

活所带来的炎症反应，降低炎症因子对机体可能带来

的潜在性破坏作用，这是因为 ｈｓ⁃ＣＲＰ 具有和补体相

似的功能，可以增强巨噬细胞的吞噬功能，降低异常

免疫反应，阻碍干扰素释放，从而发挥抗炎作用。 正

常健康人血清中 ｈｓ⁃ＣＲＰ 含量甚微，而当机体有炎症

或急性感染时则 ＣＲＰ 水平呈快速、显著升高。 作为

一种急性时相反应蛋白，ｈｓ⁃ＣＲＰ 敏感性好，其变化可

敏感地反映炎症以及组织损伤程度，临床常用于炎症

的辅助诊断和协助临床用以监控治疗后的效果。 有

研究认为，单纯 ＣＡＥ 患者的 ｈｓ⁃ＣＲＰ 水平显著高于阻

塞性冠状动脉病变及正常冠状动脉对照组。 也有报

道称，ＣＡＥ 患者、阻塞性冠状动脉病变患者的 ｈｓ⁃ＣＲＰ
水平同样升高，均高于正常冠状动脉对照组。 更多的

研究结果表明，ＣＡＥ 患者血清 ｈｓ⁃ＣＲＰ、炎性细胞（白
细胞、中性粒细胞、单核细胞）等水平均显著高于非

ＣＡＥ 患者，认为 ｈｓ⁃ＣＲＰ 是 ＣＡＥ 的独立危险因素。 国

内学者有用中药或阿托伐他汀强化治疗 ＣＡＥ 的研

究，其结果提示，ＣＡＥ 患者具有一定的血清 ＭＭＰ⁃９、
ｈｓ⁃ＣＲＰ 的高水平，其监测值的升高可通过抗凝、降
脂、清除自由基、控制炎症等措施降低［７］。 本研究结

果发现，经用药治疗后，ＣＡＥ 组患者的 ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＭＭＰ⁃
９ 水平显著降低，表明其对他汀药物的治疗反应敏

感。 本研究结果与文献报道结果吻合。
目前所知的 ＭＭＰｓ 有 ２４ 种，ＭＭＰ⁃９ 是 ＭＭＰｓ 家

族中一种重要的炎性物质。 研究数据表明，在健康人

血清中 ＭＭＰ⁃９ 与白细胞计数有显著的正相关性，认
为 ＭＭＰ⁃９ 可以作为炎性反应的有临床意义的标志物

之一。 也有不少的研究结果显示，ＭＭＰ⁃９ 作为炎性

介质，参与了多种炎性反应和免疫性炎性疾病的发生

和发展［８ － １０］。 当机体遭遇创伤，初期即有大量炎性

细胞聚集，最早是中性粒细胞，接着是巨噬细胞、淋巴

细胞，进而引发全身的炎性反应。 在此过程中，早期

炎性因子会刺激一些补体和 ＣＲＰ 的释放，如 ＭＭＰ⁃９
等将可能进一步引发中性粒细胞、巨噬细胞、淋巴细

胞等的迁移和外渗，引起局部组织的炎性反应。 国内

的一项研究对 ＣＡＥ、非 ＣＡＥ 患者（阻塞性冠状动脉病

变）的 ＭＭＰ⁃９ 水平作比较，结果发现 ＣＡＥ 患者该水

平升高更显著（Ｐ ＜ ０􀆰 ０１） ［１１］。 也有资料报道认为，
ＣＡＥ 患者血清 ＭＭＰ⁃３、ＭＭＰ⁃９ 浓度均显著高于非
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ＣＡＥ（冠状动脉正常）对照组［１２］。 多项临床研究结果

提示 ＭＭＰ⁃９ 在 ＣＡＥ 的发病中起着关键作用［１３ － １５］。
本研究发现，ＣＡＥ 组患者的 ＭＭＰ⁃９ 的水平明显升高，
与非 ＣＡＥ 组的这一指标值比较，差异具有统计学意

义，与文献报道结果一致，提示 ＣＡＥ 组患者的病变管

壁内存在炎性反应。 有资料表明，ＣＡＥ 病变可能会

引起血管代偿性扩张，引发脂质、巨噬细胞等极易形

成易损斑块组分的沉积以及炎性反应，而 ＭＭＰ⁃９ 等

炎性因子的过度释放也会增加血管壁之细胞外基质

蛋白的降解，从而引起管壁扩张，病变形成。 结合现

有的资料报道，推测 ＣＡＥ 患者血清中 ＭＭＰ⁃９ 水平的

差异可能与其病变组织的病理学特点有关。
总之，本研究结果显示在 ＣＡＥ 患者血清中存在

ｈｓ⁃ＣＲＰ 与 ＭＭＰ⁃９ 的高水平，经他汀类等药物治疗可

降低其水平，表明 ＣＡＥ 疾病进程中有这些炎症因子

的共同参与，提示临床应重视对 ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＭＭＰ⁃９ 水平

的监测和针对性防治。
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