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冠心病患者血清和肽素水平的检测及其临床意义
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［摘要］目的：探讨和肽素（ｃｏｐｅｐｔｉｎ）与冠心病（ＣＨＤ）的关系及临床意义。 方法：将 ９４ 例冠状动脉造影患者分为 ＣＨＤ（组 ７１
例）和对照组（２３例）；ＣＨＤ 组又分为稳定型心绞痛（ＳＡＰ）组（２０ 例）、不稳定型心绞痛（ＵＡＰ）组（１９ 例）和急性心肌梗死
（ＡＭＩ）组（３２例）３个亚组；并根据 Ｇｅｎｓｉｎｉ 积分，将 ＣＨＤ 组分为轻度病变组 １８ 例，中度病变组 ２４ 例，重度病变组 ２９ 例；将
ＡＭＩ亚组分为 ＡＭＩ后并发心力衰竭组 １９例和 ＡＭＩ后无并发心力衰竭组 １３ 例。 应用 ＥＬＩＳＡ法测定所有患者血清和肽素水
平。 结果：ＣＨＤ组患者血清和肽素水平明显高于对照组（P＜０．０１）；ＡＭＩ 组和 ＵＡＰ组和肽素水平均明显高于对照组、ＳＡＰ组
（P ＜０．０１）；ＣＨＤ重度病变组血清和肽素水平均高于对照组和 ＣＨＤ轻度病变组、中度病变组（P ＜０．０１）；ＡＭＩ后并发心力衰
竭组的和肽素水平明显高于 ＡＭＩ后无并发心力衰竭组（P＜０．０１）。 结论：和肽素参与冠心病患者机体应激反应，反映冠心病
病情发展的严重程度；和肽素与冠状动脉病变程度存在相关，对于冠脉事件的发生具有预警意义。
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［Abstract］ Objective： Ｔｏ ｅｘｐｌｏｒｅ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ （ＣＨＤ）， ａｎｄ ｉｔｓ ｃｌｉｎｉｃａｌ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ．Methods：Ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ （ＣＡＧ） ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｉｎ ９４ ｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄ ｐａｔｉｅｎｔｓ．Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｎｇｉｏｇｒａｐｈｙ
ｆｉｎｄｉｎｇｓ，ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ：ＣＨＤ ｇｒｏｕｐ（n＝７１）ａｎｄ ｎｏｎ-ＣＨＤ ｇｒｏｕｐ ａｓ ｃｏｎｔｒｏｌ（n ＝２３）；ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ＣＨＤ ｇｒｏｕｐ
ｗｅｒｅ ｆｕｒｔｈｅｒ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ３ ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ： ｓｔａｂｌｅ ａｎｇｉｎａ ｐｅｃｔｏｒｉｓ （ ＳＡＰ， n ＝２０）， ｕｎｓｔａｂｌｅ ａｎｇｉｎａ ｐｅｃｔｏｒｉｓ （ＵＡＰ， n ＝１９）， ａｎｄ ａｃｕｔｅ
ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ（ＡＭＩ，n＝３２）；ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ Ｇｅｎｓｉｎｉ′ｓ ｓｃｏｒｅ，ｔｈｅ ＣＨＤ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｆｕｒｔｈｅｒ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ３ ｓｕｂｇｒｏｕｐｓ：ｍｉｌｄ ｓｔｅｎｏｓｉｓ
ｇｒｏｕｐ（n＝１８），ｍｏｄｅｒａｔｅ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ｇｒｏｕｐ（n＝２４），ａｎｄ ｓｅｖｅｒｅ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ｇｒｏｕｐ（n ＝２９）．Ａｃｃｏｒｄｉｎｇ ｔｏ ｔｈｅ ＡＭＩ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｈｅａｒｔ ｆａｉｌｕｒｅ
（ＨＦ） ｏｒ ｎｏｔ，ｔｈｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｉｎ ＡＭＩ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ａｓｓｉｇｎｅｄ ｉｎｔｏ ＡＭＩ ｇｒｏｕｐ ｗｉｔｈ ＨＦ（n＝１９）ａｎｄ ＡＭＩ ｇｒｏｕｐ ｗｉｔｈｏｕｔ ＨＦ（n ＝１３）．Ｅｎｚｙｍｅ
ｌｉｎｋｅｄ ｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔ ａｓｓａｙ ｗａｓ ａｄｏｐｔｅｄ ｔｏ ｄｅｔｅｃｔ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ａｌｌ ｐａｔｉｅｎｔｓ．Results：Ｓｅｒｕｍ ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｌｅｖｅｌｓ
ｉｎ ＣＨＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ（P ＜０．０１）；ｓｅｒｕｍ ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ＡＭＩ ｐａｔｉｅｎｔｓ ａｎｄ
ＵＡＰ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ＳＡＰ ｇｒｏｕｐ（P ＜０．０１）；ｓｅｒｕｍ ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｓｅｖｅｒｅ ｓｔｅｎｏｓｉｓ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，ｍｉｌｄ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ｇｒｏｕｐ，ａｎｄ ｍｏｄｅｒａｔｅ ｓｔｅｎｏｓｉｓ ｇｒｏｕｐ（P ＜０．０１）；ｃｏｍｐａｒｉｎｇ ｗｉｔｈ ＡＭＩ
ｇｒｏｕｐ ｗｉｔｈｏｕｔ ＨＦ，ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ＡＭＩ ｇｒｏｕｐ ｗｉｔｈ ＨＦ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ（P ＜０．０１）．Conclusions：Ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｍａｙ ｂｅ ｉｎｖｏｌｖｅｄ
ｉｎ ｓｔｒｅｓｓ ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ，ｉｔ ｍａｙ ｂｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ．Ｃｏｐｅｐｔｉｎ ｌｅｖｅｌ
ｉｓ ｃｌｏｓｅｌｙ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｐａｔｈｏｌｏｇｙ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ，ｉｔ ｃａｎ ｗａｒｎ ｔｈｅ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｏｆ ｃｏｒｏｎａｒｙ ａｒｔｅｒｙ ｔｏ ｈａｐｐｅｎ．
［Key words］ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｈｅａｒｔ ｄｉｓｅａｓｅ；ｃｏｐｅｐｔｉｎ；ａｃｕｔｅ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ；ｓｔｒｅｓｓ；ｄｉａｇｎｏｓｉｓ

　　和肽素 （ ｃｏｐｅｐｔｉｎ）是精氨酸加压素原 （ ｐｒｏ-
ａｒｇｉｎｉｎｅ ｖａｓｏｐｒｅｓｓｉｎ，ｐｒｏ-ＡＶＰ）的羧基末端部分肽段，
由 ３９个氨基酸残基组成，相对分子质量约为 ５ ０００。
最近研究［１］发现，冠心病患者血液中和肽素水平明

显高出正常对照组，提示和肽素和冠心病患者心肌
缺血相关。 亦有研究［２］表明，和肽素是一种内源性
应激标志物，在胸痛事件发生的 ４ ｈ内就有升高，和
肽素联合肌钙蛋白 Ｔ（ｃＴｎＴ）共同检测使急性心肌梗
死（ＡＭＩ）诊断率达到 ９７％，显著高于 ｃＴｎＴ 单独诊
断率（８６％），说明和肽素可能会成为 ＡＭＩ的临床预
警标志分子。 和肽素对心肌梗死后发生心力衰竭具
有极高的预警意义，对于预测其死亡和终末事件甚
至优于脑钠肽（ＢＮＰ） ［３］ 。 本研究通过测定 ９４ 例胸
痛患者血清和肽素，并结合其他相关检查，旨在探讨
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和肽素和 ＣＨＤ之间的关系，以及和肽素在 ＣＨＤ 诊
断和预后中的作用价值。

１　资料与方法

１．１　研究对象　选择 ２０１０ 年 １ ～６ 月因胸痛而可
疑为冠心病在蚌埠医学院第一附属医院行冠状动脉

造影的患者 ９４例。 根据 ＷＨＯ诊断标准，结合冠脉
造影结果分为 ＣＨＤ 组 ７１ 例和对照组 ２３ 例。 对照
组为不明原因的胸部不适，经胸部 Ｘ 线片、心电图、
超声心动图等常规检查无异常，冠脉造影检查亦未
见冠状动脉病变，排除 ＣＨＤ 者。 将 ＣＨＤ 组分为 ３
个亚组：稳定型心绞痛（ＳＡＰ）组 ２０ 例，不稳定型心
绞痛（ＵＡＰ）组 １９例和 ＡＭＩ组 ３２例；并根据 Ｇｅｎｓｉｎｉ
积分［４］ ，将 ＣＨＤ 组分为轻度病变组 １８ 例（Ｇｅｎｓｉｎｉ
积分＜３０ 分），中度病变组 ２４ 例（Ｇｅｎｓｉｎｉ 积分≥
３０ ～６０分），重度病变组 ２９ 例（Ｇｅｎｓｉｎｉ 积分≥６０
分）。 将 ＡＭＩ 组 ３２ 例依据是否发生心力衰竭分为
ＡＭＩ后并发心力衰竭组 １９例（射血分数 ＣＩ＜５０％）
和 ＡＭＩ后无并发心力衰竭组 １３例（ＣＩ＞５０％）。
１．２　入选标准　患者入院后均行心电图、超声心动
图、胸部正侧位片及肝肾功能等检查，结合病史及相
关辅助检查，排除心肌病、瓣膜性心脏病、恶性肿瘤、
阻塞性肺部疾病、感染性疾病、尿崩症、烧伤、创伤、
血液病、周围血管性疾病、严重肝肾功能不全、急性
脑血管意外等疾病。
１．３　标本采集和测定　患者入院后，均于冠脉造影
前（入院后次日凌晨）留取外周血液 ５ ｍｌ，离心后取
上层清液置于 ＥＰ管中，密封保存于－８０ ℃冰箱中，
血清标本均于同一批次检测，检测前将标本于室温
（２０ ℃）下均匀充分解冻。 采用 ＥＬＩＳＡ双抗体夹心
法测定和肽素水平，试剂盒由上海江莱生物科技有
限公司提供，严格按照操作说明书执行。
１．４　冠脉病变评定　冠状动脉造影应用数字减影
透视成像系统，采用 Ｓｅｌｄｉｎｇｅｒ技术经股动脉或桡动
脉途径完成。 冠状动脉病变狭窄程度根据美国心脏
协会的标准，采用 Ｇｅｎｓｉｎｉ［４］评分系统进行评估。
１．５　统计学方法　采用 t′检验、方差分析和 q
检验。

２　结果

２．１　冠心病各亚组和对照组血清和肽素水平的比
较　ＣＨＤ 组患者血清和肽素为（２６．６４ ±７．５６）
ｐｍｏｌ／Ｌ，明显高于对照组的（５．６７ ±１．７９） ｐｍｏｌ／Ｌ

（ t′＝２１．５８，P ＜０．０５）。 ＡＭＩ组、ＵＰＡ组和肽素水平
明显高于对照组和 ＳＡＰ组（P ＜０．０５），且 ＡＭＩ组亦
高于 ＵＡＰ组（P ＜０．０５）；对照组和 ＳＡＰ组差异无统
计学意义（P ＞０．０５）（见表 １）。

表 １　冠心病各亚组与对照组和肽素水平的比较（x ±s）

分组 n 和肽素（ｐｍｏｌ／Ｌ）
对照组 ２３ %５ R．６７ ±１．７９

ＳＡＰ 组 ２０ %６ R．８１ ±１．６７

ＵＡＰ组 １９ %１５ 8．９０ ±４．９７＃倡

ＡＭＩ组 ３２ %４５  ．４１ ±１３．４９＃倡△

F — １３９ 篌．９６

P — ＜０ 趑．０１

MS组内 — ６８ 怂．９９４

　　q检验：与对照组比较＃P ＜０．０５；与 ＳＡＰ 组比较倡P ＜０．０５；与

ＵＡＰ 组比较△P ＜０．０５

２．２　ＣＨＤ不同病变程度组血清和肽素水平的比较
　ＣＨＤ重度病变组血清和肽素水平均高于对照组
和 ＣＨＤ轻、中度病变组（P ＜０．０１），ＣＨＤ中、重度病
变组差异有统计学意义（P ＜０．０５），对照组与 ＣＨＤ
轻度病变组差异无统计学意义 （P ＞０．０５） （见
表 ２）。

表 ２　冠脉不同病变程度组之间和肽素水平的比较（x±s）

分组 n 和肽素（ｐｍｏｌ／Ｌ）
对照组 ２３ %５ R．６７ ±１．７９

轻度病变组 １８ %７ R．６３ ±２．８１

中度病变组 ２４ %２１ 8．４６ ±６．６４＃倡

重度病变组 ２９ %４２  ．７３ ±１４．２５＃倡△

F — ９６ 哌．８８

P — ＜０ 趑．０１

MS组内 — ７６ 篌．７

　　q检验：与对照组比较＃P ＜０．０５；与轻度病变组比较倡P ＜０．０５；

与中度病变组比较△P ＜０．０５

２．３　ＡＭＩ后并发心力衰竭组与 ＡＭＩ后无并发心力
衰竭组血清和肽素水平的比较　ＡＭＩ后并发心力衰
竭组的和肽素为（５７．０２ ±１６．３２）ｐｍｏｌ／Ｌ，明显高于
ＡＭＩ后无并发心力衰竭组的（２８．４２ ±７．６０）ｐｍｏｌ／Ｌ
（ t′＝６．６６，P ＜０．０１）。

３　讨论

　　和肽素和 ＡＶＰ 的共同前体 ｐｒｏ-ＡＶＰ 由 １６４ 个
氨基酸组成，含有 ３ 个活性片段：ＡＶＰ （ ｐｒｏ-ＡＶＰ
２０ ～２８）、Ｎｅｕｒｏｐｈｙｓｉｎ Ⅱ（后叶激素运载蛋白Ⅱ，ｐｒｏ-
ＡＶＰ ３２ ～１２４） 和和肽素（ｐｒｏ-ＡＶＰ １２６ ～１６４）。 和
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肽素在 ＡＶＰ 的成熟、转运以及对 ｐｒｏ-ＡＶＰ的细胞内
加工等具有一定的作用，它可通过钙连接蛋白／钙网
织蛋白系统，辅助错误折叠的单体发生重新折叠，使
其具有稳定的生物学效应

［５］ 。
和肽素可作为一种内源性应激标志物，参与机

体的应激反应，在急性冠脉事件胸痛发生的最初就
有显著升高，其有望成为 ＡＭＩ诊断标准与排除的标
志物之一［２］ 。 研究［６］发现，和肽素较皮质醇在不同
应激状态下变化更为明显。 考虑和肽素可作为反映
个体应激水平的标志物，本研究中 ＣＨＤ 亚型 ＡＭＩ
和 ＵＡＰ对于患者来说是一个巨大的应激反应，同时
实验排除了其他应激反应，使实验简单化；结果显
示，ＡＭＩ组和 ＵＡＰ组患者血液中和肽素水平显著高
于 ＳＡＰ组和对照组（P ＜０．０５），同样提示和肽素可
作为冠心病患者应激状态的一个指标，可反映机体
急性内应力；对高和肽素水平的心绞痛患者，应采取
积极的医疗干预，以防止心血管事件的进一步发生。

最近研究
［７］
发现，和肽素水平在 ＡＭＩ患者行经

皮冠状动脉球囊扩张术和支架置入术后立即升高，
认为冠心病心肌缺血可能引起机体和肽素分泌释

放，推测和肽素系统可能与心肌缺血有关。 亦有研
究［１］显示，冠心病患者血和肽素水平均高出正常对
照组的 ２．８７倍，同样提示和肽素和冠心病患者心肌
缺血相关。 本研究结果显示，和肽素在 ＡＭＩ 组、
ＵＡＰ组中水平显著高于 ＳＡＰ组和对照组，表明 ＣＨＤ
患者和肽素水平可反映冠状动脉缺血的程度。 和肽
素水平在 ＣＨＤ轻、中、重度病变患者中依次增高，差
异均具有统计学意义，可说明和肽素和冠状动脉血
液灌流的减少密切相关，表明和肽素可以作为冠脉
病变程度的一个信号，和肽素升高对于冠心病的发
生、发展和预后起到预警作用，而和肽素在冠心病患
者中所发生的具体机制尚需要进一步的研究。

ＡＭＩ患者入院时血浆和肽素水平与病死率和心
力衰竭等心血管事件发生密切相关，和肽素的升高
可预测心肌梗死的严重程度，尤其是伴有氨基末端
脑钠肽前体（ＮＴ-ｐｒｏＢＮＰ）升高者，更加具有预警意
义［８］ 。 和肽素可作为强有力的 ＡＭＩ 后心力衰竭标
志物，在预测 ＡＭＩ 后并发心力衰竭中，和肽素明显
优于 ＢＮＰ和 ＮＴ-ｐｒｏＢＮＰ［９］ 。 本实验结果显示，ＡＭＩ
后并发心力衰竭组和 ＡＭＩ后无并发心力衰竭组中，
前者和肽素水平明显升高，差异有统计学意义，表明
ＡＭＩ后血液中高水平和肽素与心力衰竭的发生存在

一定相关性，和肽素表达水平对于预测 ＡＭＩ后心力
衰竭的发生具有重要意义，可为临床治疗提供重要
信息价值。
综上所述，冠心病预后欠佳，可引起体内多种生

物效应分子的活化，寻找一种快速简便的生物标志
物，对于冠心病尤其是 ＡＭＩ 的早期诊断、预测无疑
起到重要作用。 和肽素作为近年来研究的热点，其
与冠心病的关系密切，在 ＡＭＩ和心力衰竭中越来越
引起关注，应用和肽素诊断与排除 ＡＭＩ，以及和肽素
在心力衰竭的诊断上是否优于 ＢＮＰ，和肽素能否成
为冠心病标准诊断的生物标志物，尚需进一步的大
型实验来支持与验证。
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