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[摘　 要] 　 目的　 分析冠心病患者血清磷脂转运蛋白活性水平与冠状动脉病变严重程度的相关性ꎮ 方法　 ２０１５
年 ６ 月至 ２０１６ 年 ６ 月期间ꎬ无锡市锡山人民医院心血管科顺序入选胸痛患者 ２０２ 例ꎬ行冠状动脉造影术后分为冠

心病组(ｎ＝ １２１)和非冠心病组(ｎ＝ ８１)ꎬ 计算 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分ꎬ测定血清磷脂转运蛋白活性水平并行常规实验室检查ꎮ
结果　 冠心病组磷脂转运蛋白活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分显著高于非冠心病组[９０.３(６７~１１８) ｍｇ / ｄＬ 比 ７７.４(５４.６~
１０３.３) ｍｇ / ｄＬꎬＰ<０.０５ꎻ２９(８~４８)比 ２(０~６)ꎬＰ<０.００１]ꎮ ７０~ ７９ 岁与 ６９ 岁及以下、男性与女性、糖尿病与非糖尿

病患者相比ꎬ磷脂转运蛋白活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分明显升高(Ｐ<０.０５)ꎮ 多重线性回归分析提示冠心病组患者磷

脂转运蛋白与 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分相关(Ｂｅｔａ＝ ０.３５６ꎬＰ<０.００１)ꎮ ＲＯＣ 曲线分析显示磷脂转运蛋白曲线下面积为 ０.７４９(Ｐ
<０.００１)ꎮ 结论　 冠心病组磷脂转运蛋白活性水平与冠状动脉病变严重程度相关ꎬ磷脂转运蛋白活性水平可预测

冠状动脉病变严重程度ꎮ
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　 　 随着人类饮食结构和生活方式的改变ꎬ冠心病

(ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＣＨＤ)已成为世界范围内最

常见的疾病之一ꎮ 动脉粥样硬化斑块是 ＣＨＤ 的病

理基础ꎬ一旦发生斑块破裂ꎬ血栓形成ꎬ冠状动脉完
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全或不完全闭塞ꎬ对冠状动脉循环和心肌供血造成

严重影响ꎬ所以早期评估病变严重程度极为重要ꎮ
冠状动脉造影术是评估 ＣＨＤ 的金标准ꎬ而 Ｇｅｎｓｉｎｉ
评分基于冠状动脉病变支数、动脉段分布和腔内狭

窄程度进行系统评估ꎬ现已成为评估冠状动脉病变

严重程度的标准评分[１]ꎬ相对于其他评分系统如

ＳＹＮＴＡＸ 评分ꎬ其优势在于能够包括早期斑块形成

和轻中度管腔狭窄病变ꎮ
脂代谢紊乱是 ＣＨＤ 病变发展的关键环节[２]ꎮ

高甘油三酯水平上调低密度脂蛋白 /高密度脂蛋白

比例及磷脂转运蛋白(ｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐｉｄ ｔｒａｎｓｆｅｒ ｐｒｏｔｅｉｎꎬ
ＰＬＴＰ)活性水平[３]ꎬ后者进一步降低高密度脂蛋白

水平ꎬ从而参与 ＣＨＤ 病变的发生发展ꎮ 基础研究表

明 ＰＬＴＰ 基因敲除小鼠巨噬细胞 ＰＬＴＰ 水平下调有

助于减轻粥样斑块的发展[４]ꎮ 临床观察发现高

ＰＬＴＰ 活性水平与高血压、糖尿病、肥胖及胰岛素抵

抗等传统心血管危险因素紧密相关[５]ꎬ也是 ＣＨＤ 患

者左心室功能障碍的重要预测因子[６￣７]ꎬ而左心室

功能障碍是 ＣＨＤ、高血压病和糖尿病的常见并发

症[８]ꎮ 因此ꎬ我们推测 ＰＬＴＰ 参与了冠状动脉病变

的发生发展ꎬ本研究旨在探讨 ＰＬＴＰ 活性水平与冠

状动脉病变严重程度的相关性ꎮ

１　 资料和方法

１.１　 研究对象

２０１５ 年 ６ 月至 ２０１６ 年 ６ 月期间ꎬ无锡市锡山人

民医院心血管科顺序入选胸痛患者 ２０２ 例ꎬ经冠状

动脉造影术确认 ＣＨＤ 患者 １２１ 例ꎬ非 ＣＨＤ 患者

８１ 例ꎮ
１.２　 纳入标准

ＣＨＤ 诊断标准:冠状动脉造影术确认冠状动脉

狭窄≥５０％ꎮ 糖尿病诊断标准:根据既往病史或血

糖情况(空腹血糖≥７ ｍｍｏｌ / Ｌ 或餐后 ２ ｈ 血糖≥
１１.１ ｍｍｏｌ / Ｌ)ꎮ 高血压病诊断标准:根据既往病史

(血压≥１４０ / ９０ ｍｍＨｇ)或已经服用降压药物ꎮ
１.３　 排除标准

严重心脏瓣膜病变、冠状动脉旁路移植术、心
肌病、肿瘤或妊娠ꎮ
１.４　 ＰＬＴＰ 活性水平检测

目前采用新的、高通量的 ＰＬＴＰ 活性测定方法ꎮ
具体检测步骤如下:采用试剂盒测定 ＰＬＴＰ 活性

(Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｔａｒｇｅｔｓ Ｉｎｃ.ꎬ Ｎｅｗ Ｙｏｒｋꎬ ＮＹꎬ ＵＳＡ):
３ μＬ 血清与供体、受体一起孵育ꎮ 与经典方法相

比ꎬＰＬＴＰ 活性测定的变异系数为 ３.３％±０.５％ꎬ线性

区间为 １~７ μＬ 血清ꎮ 其原理是将荧光标记的磷脂

与血清 ＰＬＴＰ 反应ꎬ通过检测荧光强度反映 ＰＬＴＰ 活

性高低ꎮ
１.５　 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分计算

冠状动脉内腔狭窄≤２５％计 １ 分ꎬ２６％ ~５０％计

２ 分ꎬ５１％ ~ ７５％计 ４ 分ꎬ７６％ ~ ９０％计 ８ 分ꎬ９１％ ~
９９％计 １６ 分ꎬ完全闭塞计 ３２ 分ꎮ 然后将该分数乘

以冠状动脉病变位置评分:左主干 ５ 分ꎬ左前降支或

左回旋支近段均 ２.５ 分ꎬ左前降支中段 １.５ 分ꎬ左前

降支远段 １ 分ꎬ第一对角支 １ 分ꎬ第二对角支 ０. ５
分ꎬ左回旋支中远段均 １ 分ꎬ后降支 １ 分ꎬ侧后支 ０.５
分ꎬ右冠状动脉近、中、远段均 １ 分ꎮ Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分为

上述各血管段评分总和[１]ꎮ
１.６　 统计学方法

计量资料符合正态分布以 ｘ±ｓ 表示ꎬ非正态分

布以中位数(２５％四分位数 ~ ７５％四分位数)表示ꎮ
正态分布数据组间比较采用 ｔ 检验ꎬ非正态分布数

据采用 Ｍａｎｎ￣Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验或 Ｋｒｕｓｋａｌ￣Ｗａｌｌｉｓ 检

验ꎬ计数资料比较采用 χ２检验ꎮ 相关分析采用散点

图及多重线性回归模型ꎮ 特异性和敏感性分析采

用 ＲＯＣ 曲线ꎮ Ｐ<０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ 采用

ＳＰＳＳ１９.０ 统计软件处理ꎮ

２　 结　 果

２.１　 基本临床资料和生化指标

入选患者共 ２０２ 例ꎬＣＨＤ 组 １２１ 例ꎬ非 ＣＨＤ 组

８１ 例ꎮ 两组患者年龄和性别分布、体重指数、吸烟、
高血压病、糖尿病以及常规实验室检验结果(包括

肌酐、纤维蛋白原及血脂水平) 无明显差异 (Ｐ >
０.０５)ꎮ ＣＨＤ 组患者 ＰＬＴＰ 活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分

显著高于非 ＣＨＤ 组患者(Ｐ<０.０５ꎻ表 １)ꎮ
进一步分析不同年龄段、性别和是否合并糖尿

病患者 ＰＬＴＰ 活性水平与 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分差异ꎬ结果显

示 ７０~ ７９ 岁患者 ＰＬＴＰ 活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分显

著高于 ６９ 岁及以下患者(Ｐ<０.０５)ꎻ男性患者 ＰＬＴＰ
活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分显著高于女性患者(Ｐ <
０.０５)ꎻ糖尿病患者 ＰＬＴＰ 活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分

显著高于非糖尿病患者(Ｐ<０.０５ꎻ表 ２)ꎮ
２.２　 ＣＨＤ 组不同冠状动脉病变支数患者 ＰＬＴＰ 活

性水平及 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分差异

ＣＨＤ 组三支病变患者 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分明显高于双

支与单支病变患者(Ｐ<０.００１)ꎬ然而三组患者 ＰＬＴＰ
活性水平比较差异无统计学意义(Ｐ＝ ０.０５１ꎻ表 ３)ꎮ

２２６ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２６ꎬＮｏ ６ꎬ２０１８



表 １. ＣＨＤ 组与非 ＣＨＤ 组患者基本临床资料比较

Ｔａｂｌｅ １. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｏｆ ｔｈｅ ｓｕｂｊｅｃｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｔｈｅ ＣＨＤ ａｎｄ ｎｏｎ￣ＣＨＤ ｇｒｏｕｐ

基本临床资料
非 ＣＨＤ 组
(ｎ＝ ８１)

ＣＨＤ 组
(ｎ＝ １２１) Ｐ 值

年龄[例(％)] ０.５３５
　 ≤６９ 岁 ３７(４５.７) ４６(３８.０)
　 ７０~７９ 岁 ３１(３８.３) ５１(４２.１)
　 ８０~８９ 岁 １３(１６.０) ２４(１９.８)
男性[例(％)] ４６(５６.８) ７３(６０.３) ０.６１６

体重指数(ｋｇ / ｍ２) ２４.１３±１.９６ ２４.１３±２.４１ ０.８９３
吸烟[例(％)] ３８(４６.９) ６８(５６.２) ０.１９５
甘油三酯(ｍｍｏｌ / Ｌ) ２.３１(１.７０~２.９２) ２.１７(１.６９~２.８４) ０.７７９
总胆固醇(ｍｍｏｌ / Ｌ) ４.６７(４.０６~５.３１) ４.６８(４.１６~５.２３) ０.５１２
低密度脂蛋白(ｍｍｏｌ / Ｌ) ３.２６(２.８５~３.６８) ３.４３(２.７９~３.８０) ０.９４９
高密度脂蛋白(ｍｍｏｌ / Ｌ) １.１２(０.９４~１.３５) １.１５(０.９４~１.３７) ０.６０８
肌酐(μｍｏｌ / Ｌ) ７８(６８~８８) ７６(６６~８９) ０.５７１
纤维蛋白原(ｍｇ / ｄＬ) ３００(２５７~３４５) ２９８(２６０~３６７) ０.７９６
糖尿病[例(％)] ２３(２８.４) ４３(３５.５) ０.３６２
高血压病[例(％)] ４９(６０.５) ８２(６７.８) ０.２８９
ＰＬＴＰ 活性(ｍｇ / ｄＬ) ７７.４(５４.６~１０３.３) ９０.３(６７~１１８) ０.００５
Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分 ２(０~６) ２９(８~４８) <０.００１

表 ２. 年龄、性别与糖尿病差异对 ＰＬＴＰ 活性水平及 Ｇｅｎｓｉｎｉ
评分的影响

Ｔａｂｌｅ ２. Ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｔｈｅ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ ｏｆ ａｇｅꎬ ｇｅｎｄｅｒ ａｎｄ
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｏｎ ｓｅｒｕｍ ＰＬＴＰ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ Ｇｅｎｓｉｎｉ ｓｃｏｒｅ

因素 ｎ ＰＬＴＰ 活性(ｍｇ / ｄＬ) Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分

年龄

≤６９ 岁 ４６ ７６.７(６１.９~１００.３) １６(０~４２)
７０~７９ 岁 ５１ ９３.９(７３.４~１２６.０) ａ ３５(１４~５６) ａ

８０~９０ 岁 ２４ ９７.６(６３.０~１２３.８) ３７(２５~４８)
性别

男性 ７３ １０２.５(７１.７~１２４.３) ｂ ３７(５~５５) ｂ

女性 ４８ ８２.４(６５.１~９４.３) １８(３~３６)
糖尿病

是 ４３ １０７.９(８２.３~１２６.３) ｃ ４４(２７~６７) ｃ

否 ７８ ８３.７(６２.８~１０３.０) ２１(４~４１)
ａ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与≤６９ 岁患者比较ꎻｂ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与女性患者比较ꎻｃ 为
Ｐ<０.０５ꎬ与非糖尿病患者比较ꎮ

表 ３. 不同冠状动脉病变支数 ＣＨＤ 患者 ＰＬＴＰ 活性水平及

Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分

Ｔａｂｌｅ ３. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＰＬＴＰ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｎｄ Ｇｅｎｓｉｎｉ
ｓｃｏｒｅ ａｍｏｎｇ ｔｈｅ ＣＨＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｃｏｒｏｎａｒｙ
ａｒｔｅｒｙ ｄｉｓｅａｓｅ ｃｏｕｎｔ

分 组 ｎ ＰＬＴＰ 活性(ｍｇ / ｄＬ) Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分

单支病变组 ２６ ８７.３(６６.８~１０６.９) １７.５(２.３~３６.２)
双支病变组 ３３ ８６.３(６１.４~１１８.０) ２８.０(１０.０~５３.０)
三支病变组 ６２ １０１.５(８８.２~１２０.０) ４９.５(３３.５~７９.０) ａ

ａ 为 Ｐ<０.０５ꎬ与双支病变组和单支病变组比较ꎮ

２.３　 ＣＨＤ 组患者 ＰＬＴＰ 活性水平与 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分相

关分析

散点图提示 ＣＨＤ 组患者 ＰＬＴＰ 活性水平与

Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分成正相关( ｒ ＝ ０.５３８ꎬＰ<０.００１ꎻ图 １)ꎮ
进一步将年龄、性别、体重指数、低密度脂蛋白、
ＰＬＴＰ、吸烟、糖尿病及高血压病纳入多重线性回归

模型ꎬ我们发现 ＰＬＴＰ 活性水平与 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分显著

相关(Ｂｅｔａ ＝ ０.３５６ꎬ Ｐ ＝ ０.０００)ꎬ且独立于上述危险

因素(表 ４) ꎮ

图 １. 血清 ＰＬＴＰ 活性水平与 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分相关分析

Ｆｉｇｕｒｅ １. Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＰＬＴＰ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｌｅｖｅｌｓ ａｎｄ
Ｇｅｎｓｉｎｉ ｓｃｏｒｅ

表 ４. ＣＨＤ 患者心血管危险因素对 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分多重线性回

归分析(ｎ＝ １２１)
Ｔａｂｌｅ ４. Ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｌｉｎｅａｒ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ
ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ Ｇｅｎｓｉｎｉ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ｔｈｅ ＣＨＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ(ｎ＝１２１)

危险因素 非标准化系数 标准化系数 Ｐ 值

年龄 ０.１７６ ０.０５４ ０.５２０
男性 ５.８６４ ０.０８５ ０.３１３
体重指数 ２.１８３ ０.１５４ ０.０６１
吸烟 ７.２８９ ０.１０７ ０.２０２
高血压病 －０.９９４ －０.０１４ ０.８７２
糖尿病 １１.４４２ ０.１６１ ０.３０８
低密度脂蛋白 －４.００３ －０.０８８ ０.１７５
ＰＬＴＰ ０.３１９ ０.３５６ ０.０００

２.４　 血清 ＰＬＴＰ 活性水平对 ＣＨＤ 患者冠状动脉病

变严重程度预测价值

将 ＣＨＤ 患者( ｎ ＝ １２１) Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分四分位分

层ꎬＲＯＣ 曲线分析显示血清 ＰＬＴＰ 活性预测高四分

位 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分患者曲线下面积为 ０.７４９(Ｐ<０.００１ꎻ
图 ２)ꎮ
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图 ２. ＰＬＴＰ 活性水平预测高四分位 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇｕｒｅ ２. Ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｏｒ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ (ＲＯＣ) ｃｕｒｖｅ ｆｏｒ
ＰＬＴＰ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｌｅｖｅｌｓ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ＣＨＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｕｐｐｅｒ
Ｇｅｎｓｉｎｉ ｓｃｏｒｅ ｑｕａｒｔｉｌｅ

３　 讨　 论

本研究中ꎬ我们发现 ＣＨＤ 患者 ＰＬＴＰ 活性水平

和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分均显著高于非 ＣＨＤ 患者ꎮ 通过比较

不同年龄、性别及是否合并糖尿病患者的 ＰＬＴＰ 活

性水平及 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分ꎬ我们发现高龄、男性以及糖

尿病患者 ＰＬＴＰ 活性水平及 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分均明显升

高ꎮ ＣＨＤ 患者 ＰＬＴＰ 活性水平与 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分密切

相关ꎬ提示 ＰＬＴＰ 活性水平是预测冠状动脉病变严

重程度的生物学指标ꎮ
年龄、肥胖、吸烟、高血压病、糖尿病是传统的

ＣＨＤ 危险因素ꎮ 本研究中 ＣＨＤ 组与非 ＣＨＤ 组相

比ꎬ高龄、肥胖、吸烟、高血压病及糖尿病患者所占

比例明显升高ꎬ但差异无统计学意义ꎬ我们推测ꎬ可
能由于纳入的非 ＣＨＤ 组患者并非正常对照者ꎬ仍存

在一些 ＣＨＤ 危险因素ꎮ
世界卫生组织报道至少 ８５％的 ＣＨＤ 患者年龄

超过 ６５ 岁[９]ꎮ 本研究中ꎬ７０~７９ 岁患者 ＰＬＴＰ 活性

水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分较 ６９ 岁及以下患者均明显升

高ꎬ提示 ＰＬＴＰ 活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分具有增龄特

点ꎬ与 ＣＨＤ 发病增龄趋势相一致ꎮ 在过去的几十年

里ꎬ关于 ＣＨＤ 的流行病学、临床表现、诊断和管理方

面的性别差异一直是人们不断研究的课题ꎮ 最新

一项长达 １２ 年的研究显示男性患者心血管病发病

率显著高于女性[１０]ꎮ 本研究显示男性患者 ＰＬＴＰ

活性水平及 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分均显著高于女性患者ꎬ提示

男性冠状动脉病变程度比女性更为严重ꎮ
研究提示内皮功能障碍、氧化应激和胰岛素抵

抗都是 ＣＨＤ 病变发生发展的重要环节[１１]ꎮ 糖尿病

可诱导冠状动脉内皮细胞氧化应激ꎬ加速活性氧酶

解产物如氧自由基铁氧化物及铁过氧化物的生成ꎬ
造成内皮功能障碍[１２]ꎬ因此糖尿病患者常合并严重

的冠状动脉病变[１３￣１４]ꎮ 研究发现 ＰＬＴＰ 基因敲除小

鼠血管内急性氧化应激所致血栓形成反应明显降

低[１５]ꎮ 在肥胖和糖尿病人群中ꎬ血清 ＰＬＴＰ 活性水

平明显升高[５]ꎬ而在非糖尿病人群中ꎬＰＬＴＰ 活性水

平的增高也与肥胖和胰岛素抵抗相关[１６]ꎮ 本研究

发现糖尿病患者 ＰＬＴＰ 活性水平和 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分明

显升高ꎮ 我们推测 ＰＬＴＰ 可能参与了血管内氧化应

激从而加速动脉斑块的形成ꎮ
本研究表明 ＰＬＴＰ 活性水平与 Ｇｅｎｓｉｎｉ 评分密

切相关ꎬ提示 ＰＬＴＰ 活性水平在部分程度上反映了

血管内斑块弥漫性和狭窄程度ꎮ 其原因可能是巨

噬细胞高表达 ＰＬＴＰ [１７]ꎬＰＬＴＰ 活性水平升高可诱导

巨噬细胞氧化应激反应ꎬ加速细胞凋亡和炎症趋化

因子的释放[１８]ꎬ加速粥样斑块发展ꎮ 另外ꎬＰＬＴＰ 过

表达可延长内质网应激反应从而促进泡沫细胞中

胆固醇ꎬ尤其是低密度脂蛋白和极低密度脂蛋白聚

集ꎬ加速巨噬细胞向泡沫细胞的转化[１９]ꎮ
综上所述ꎬＣＨＤ 患者血清 ＰＬＴＰ 活性水平能预

测冠状动脉病变严重程度ꎮ 由于本研究是横断面

研究ꎬ样本量较少ꎬ因此存在一定的偏差及局限性ꎬ
有待进一步深入完善ꎮ
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