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[关键词] 　 非 ＳＴ 段抬高型急性冠状动脉综合征ꎻ 　 白细胞分化抗原 １３７ꎻ 　 ＧＲＡＣＥ 评分ꎻ 　 心肌肌钙蛋白 Ｉꎻ 　
脑利钠肽ꎻ 　 预后

[摘　 要] 　 目的　 探讨非 ＳＴ 段抬高型急性冠状动脉综合征(ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ)患者血清白细胞分化抗原 １３７(ＣＤ１３７)水

平ꎬ评估其在 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者预后中的价值ꎮ 方法　 将 １２２ 例住院患者分成两组:ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组(ｎ ＝ ９３)和对照组

(ｎ＝ ２９)ꎮ 根据 ＧＲＡＣＥ 评分将 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组分为 ３ 个亚组:低危组、中危组、高危组ꎮ 检测各组心肌肌钙蛋白(ｃＴ￣
ｎＩ)、脑利钠肽(ＢＮＰ)及其他生化指标ꎻ采用酶联免疫吸附测定法检测血清 ＣＤ１３７ 水平ꎮ 随访所有患者 １ 年内主要

不良心脏事件(ＭＡＣＥ)ꎮ 使用受试者工作特征曲线(ＲＯＣ)分析血清 ＣＤ１３７ 水平对 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者中期预后的价

值ꎮ 结果　 与对照组相比ꎬＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组各亚组血清 ＣＤ１３７ 水平均明显增高(Ｐ<０.０１)ꎮ ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组各亚组中ꎬ高
危组血清 ＣＤ１３７ 水平较低危组、中危组显著升高(Ｐ<０.０５)ꎮ 血清 ＣＤ１３７ 水平与 ＧＲＡＣＥ 评分呈正相关( ｒ＝ ０.８６７ꎬＰ
<０.０１)ꎬ与 ｃＴｎＩ、ＢＮＰ 水平亦呈正相关( ｒ 值分别为 ０.９４２、０.９４５ꎬ均 Ｐ<０.０１)ꎮ ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组 １ 年 ＭＡＣＥ 发生率较对

照组明显增加(Ｐ<０.０１)ꎬ血清 ＣＤ１３７ 水平与 ＭＡＣＥ 发生率呈正相关( ｒ＝ ０.３２４ꎬＰ<０.０１)ꎮ ＣＤ１３７ 预测 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患

者中期发生 ＭＡＣＥ 的 ＲＯＣ 曲线下面积为 ０.８４７(９５％ＣＩ ０.７１８ ~ ０.９１８ꎬＰ<０.０１)ꎬ敏感度和特异度分别为 ８０.０％和

７９.４％ꎮ 结论　 检测血清 ＣＤ１３７ 水平有助于对 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者进行危险分层ꎬ对 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者的预后判断有一

定的临床价值ꎮ
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　 　 急性冠状动脉综合征(ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬ
ＡＣＳ)是冠心病的一种严重类型ꎬ是导致心血管疾病

患者死亡的重要原因ꎮ 多年来ꎬ用于诊断 ＡＣＳ 及评

估其预后的生物标记物ꎬ一直是研究的热点ꎮ 近年

来研究已经明确白细胞分化抗原 １３７ 及其配体

( ｃｌｕｓｔｅｒ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ １３７ ａｎｄ ｌｉｇａｎｄꎬ ＣＤ１３７￣
ＣＤ１３７Ｌ)轴在动脉粥样硬化斑块的形成及进展中扮

演着重要角色[１￣３]ꎬ已然成为一种新兴的心血管疾病

生物标记物ꎮ 近期有研究表明 ＣＤ１３７ 作为一种炎症

因子可能在不稳定斑块的破裂中起着举足轻重的作

用[４￣５]ꎮ 本研究通过全球急性冠状动脉事件注册研究

(ｇｌｏｂａｌ ｒｅｇｉｓｔｒｙ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｃｏｒｏｎａｒｙ ｅｖｅｎｔｓꎬＧＲＡＣＥ)评分

对非 ＳＴ 段抬高型 ＡＣＳ ( ｎｏｎ￣ＳＴ￣ｓｅｇｍｅｎｔ ｅｌｅｖａｔｉｏｎ
ＡＣＳꎬＮＳＴＥ￣ＡＣＳ)患者进行分组ꎬ分析血清 ＣＤ１３７ 水

平与 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 的相关性ꎬ探讨其在 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患

者危险分层、预后评估方面的临床价值ꎮ

１　 资料和方法

１.１　 研究对象

选择 ２０１５ 年 １ 月至 ２０１６ 年 ６ 月在江苏大学附

属医院心内科住院的患者 １２２ 例ꎬ分为 ２ 组:(１)
ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组 ９３ 例ꎬ其中男性 ５６ 例ꎬ按照 ＧＲＡＣＥ
评分结果ꎬ分为 ３ 个亚组:低危组 ３０ 例ꎬ中危组 ３５
例ꎬ高危组 ２８ 例ꎻ入选病例均符合美国心脏协会

(Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｈｅａｒｔ ＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎꎬＡＨＡ) / 美国心脏病学

会(Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ ＣａｒｄｉｏｌｏｇｙꎬＡＣＣ)关于 ＮＳＴＥ￣
ＡＣＳ 诊断指南的诊断标准ꎻ(２)对照组 ２９ 例ꎬ均经

冠状动脉造影证实冠状动脉 ３ 支血管无狭窄或狭窄

程度<５０％ꎮ 排除标准:合并其他心血管疾病ꎬ如瓣

膜性心脏病、扩张型心肌病、肥厚型心肌病等ꎻ严重

肝肾功能不全患者ꎻ排除其他重病、预期存活寿命<
１ 年者ꎮ
１.２　 研究方法

患者入院后收集详细病史ꎬ采集静脉血ꎬ常规

完善血细胞分析、心肌损伤标志物心肌肌钙蛋白 Ｉ
(ｃａｒｄｉａｃ ｔｒｏｐｏｎｉｎ ＩꎬｃＴｎＩ)、脑利钠肽(ｂｒａｉｎ ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃ

ｐｅｐｔｉｄｅꎬＢＮＰ)及血生物化学指标如甘油三酯( ｔｒｉ￣
ｇｌｙｃｅｒｉｄｅꎬＴＧ)、总胆固醇( ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬＴＣ)、低密

度脂蛋白胆固醇( ｌｏｗ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬ
ＬＤＬＣ)、高密度脂蛋白胆固醇(ｈｉｇｈ ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ
ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎬＨＤＬＣ)、肌酐等检查ꎮ 另取 ３ ｍＬ 静脉

血ꎬ离心后收取血清ꎬ按序编号后－２０ ℃储存ꎮ 采用

酶联免疫吸附测定法检测血清 ＣＤ１３７ 水平ꎬ所用试

剂购自上海明睿生物技术公司ꎮ 所有 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患

者均依据指南给予规范化药物治疗ꎮ 所有入选患

者随访 １ 年ꎬ随访的内容包括指导患者改善生活方

式、规 范 用 药ꎬ 观 察 主 要 不 良 心 脏 事 件 ( ｍａｊｏｒ
ａｄｖｅｒｓｅ ｃａｒｄｉａｃ ｅｖｅｎｔꎬＭＡＣＥ)ꎬ包括急性心肌梗死、
心绞痛、严重心律失常、心力衰竭、心源性死亡等ꎮ
１.３　 统计分析

采用 ＳＰＳＳ １８.０ 统计软件ꎬ计量资料用 ｘ± ｓ 表

示ꎬ比较采用 ｔ 检验ꎻ计数资料以率(％)表示ꎬ比较

采用 χ２ 检验ꎮ 采用 Ｐｅａｒｓｏｎ 直线相关分析法行相关

性分 析ꎮ 使 用 受 试 者 工 作 特 征 曲 线 ( ｒｅｃｅｉｖｅｒ
ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｃｕｒｖｅꎬＲＯＣ) 分析 ＣＤ１３７ 对

ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者中期预后的预测价值ꎮ 以 Ｐ<０.０５
为差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 果

２.１　 各组患者临床资料比较

对照组、ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组及其亚组临床资料比较ꎬ
差异均无统计学意义(Ｐ>０.０５ꎻ表 １)ꎮ
２.２ 　 各组 ＣＤ１３７、ｃＴｎＩ、ＢＮＰ 水平、ＧＲＡＣＥ 评分、
ＭＡＣＥ 发生率比较

与对照组相比ꎬＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 各亚组血清 ＣＤ１３７ 水

平明显增高(Ｐ<０.０１)ꎮ ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 各亚组中ꎬ高危组

血清 ＣＤ１３７ 水平与中危组、低危组相比ꎬ均明显升高

(Ｐ<０.０５)ꎮ 随访 １ 年时间ꎬ中危组及高危组 ＭＡＣＥ
发生率明显高于对照组及低危组(Ｐ<０.０１)ꎬ高危组

ＭＡＣＥ 发生率显著高于中危组(Ｐ<０.０１ꎻ表 ２)ꎮ
２.３　 相关性分析

ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组血清 ＣＤ１３７ 水平与 ＧＲＡＣＥ 评分
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呈正相关( ｒ＝ ０.８６７ꎬＰ<０.０１ꎻ图 １)ꎬ与 ｃＴｎＩ、ＢＮＰ 水

平亦呈正相关 ( ｒ 值分别为 ０. ９４２、 ０. ９４５ꎬ均 Ｐ <
０.０１)ꎮ 血清 ＣＤ１３７ 水平与 ＭＡＣＥ 发生率呈正相关

( ｒ＝ ０.３２４ꎬＰ<０.０１)ꎮ

表 １. 各组患者临床资料比较

Ｔａｂｌｅ １. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

项 目 对照组(ｎ＝ ２９)
ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组(ｎ＝ ９３)

低危组(ｎ＝ ３０) 中危组(ｎ＝ ３５) 高危组(ｎ＝ ２８)
Ｐ

年龄(岁) ６２.２８±３.８９ ６３.２０±３.２１ ６３.２３±３.６０ ６３.５０±４.７６ ０.６４９
男 /女(例) １８ / １１ １９ / １１ ２１ / １４ １６ / １２ ０.９６６
高血压[例(％)] １１(３７.９) １１(３６.７) １４(４０.０) １２(４２.９) ０.９６６
糖尿病[例(％)] ２(６.９) ２(６.７) ３(８.６) ４(１４.３) ０.７２５
吸烟[例(％)] ７(２４.１) ７(２６.７) １３(３７.１) ９(３３.３) ０.６６２
ＢＭＩ(ｋｇ / ｍ２) ２３.７１±３.１２ ２４.１３±２.７８ ２４.０６±３.３８ ２５.１３±２.９４ ０.４３７
ＴＧ(ｍｍｏｌ / Ｌ) １.７１±１.０１ １.８５±０.８７ １.７９±１.０９ １.７６±１.１０ ０.８４１
ＴＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ４.９２±０.９８ ５.１３±１.２１ ５.１７±１.１２ ５.３３±１.０７ ０.３６９
ＬＤＬＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) ３.０２±０.４３ ３.０３±０.５６ ３.２０±０.４５ ３.２３±０.４７ ０.１８４
ＨＤＬＣ(ｍｍｏｌ / Ｌ) １.０６±０.３３ １.１５±０.４１ １.２６±０.４９ １.１８±０.３６ ０.４７６
肌酐(μｍｏｌ / Ｌ) ７９.３２±１２.６８ ８３.４５±１３.６９ ８８.７２±１２.４５ ８９.９５±１５.３２ ０.３２４

表 ２. 各组 ＣＤ１３７、ｃＴｎＩ、ＢＮＰ 水平、ＧＲＡＣＥ 评分、ＭＡＣＥ 发生率比较

Ｔａｂｌｅ ２. Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＣＤ１３７ꎬ ｃＴｎＩꎬ ＢＮＰ ｌｅｖｅｌꎬ ＧＲＡＣＥ ｓｃｏｒｅ ａｎｄ ＭＡＣＥ ｉｎｃｉｄｅｎｃｅ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ

项 目 对照组(ｎ＝ ２９)
ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组(ｎ＝ ９３)

低危组(ｎ＝ ３０) 中危组(ｎ＝ ３５) 高危组(ｎ＝ ２８)
ＣＤ１３７(μｇ / Ｌ) ８.７９±１.７１ ２９.４８±４.６７ａ ４１.１０±２.４４ａｂ ６３.８２±３.９４ａｂｃ

ｃＴｎＩ(μｇ / Ｌ) ０.２６±０.１８ ２.４８±０.７９ａ ４.２１±０.７０ａｂ ６.１８±０.５３ａｂｃ

ＢＮＰ(ｎｇ / Ｌ) ６４.５５±２３.８３ ２０２.３７±４８.１４ａ ３５０.３４±６１.１６ａｂ ４１７.３２±５８.０３ａｂｃ

ＧＲＡＣＥ 评分 － ８３.９０±８.６９ １２０.２９±５.１７ｂ １４９.０７±６.２３ｂｃ

ＭＡＣＥ[例(％)] ０(０.０) ０(０.０) ３(８.６) ａｂ ７(２５.０) ａｂｃ

ａ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与对照组比较ꎻｂ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与低危组比较ꎻｃ 为 Ｐ<０.００１ꎬ与中危组比较ꎮ

图 １. 血清 ＣＤ１３７ 水平与 ＧＲＡＣＥ 评分的相关性

Ｆｉｇｕｒｅ １. Ｔｈｅ ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｓｅｒｕｍ ＣＤ１３７ ｌｅｖｅｌ ａｎｄ
ＧＲＡＣＥ ｓｃｏｒｅ

２.４ 　 血清 ＣＤ１３７ 水平预测 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者发生

ＭＡＣＥ 的价值

ＣＤ１３７ 预测 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者中期发生 ＭＡＣＥ 的

ＲＯＣ 曲线下面积为 ０.８４７(９５％ＣＩ 为 ０.７１８~０.９１８ꎬＰ<
０.０１)ꎬＣＤ１３７ 在 ＲＯＣ 曲线上最佳截断点为 ４４. ８６

μｇ / Ｌꎬ敏感度和特异度分别为 ８０.０％和 ７９.４％(图 ２)ꎮ

图 ２. ＣＤ１３７ 预测 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者 ＭＡＣＥ 的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇｕｒｅ ２. ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ＣＤ１３７ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＭＡＣＥ ｉｎ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ

３　 讨　 论

ＣＤ１３７ 是肿瘤坏死因子受体￣配体超家族成员ꎬ

８６２１ ＩＳＳＮ １００７￣３９４９ Ｃｈｉｎ Ｊ ＡｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒꎬＶｏｌ ２６ꎬＮｏ １２ꎬ２０１８



与其配体 ＣＤ１３７Ｌ 结合可以进行双向信号传导ꎬ在
Ｔ 细胞抗原应答过程中起着重要作用ꎬ能调节多种

免疫细胞的功能[６]ꎮ 研究显示ꎬＣＤ１３７￣ＣＤ１３７Ｌ 共

刺激分子能促进动脉粥样硬化斑块的形成和发展ꎬ
阻断该轴作用能显著抑制斑块形成ꎬ促使斑块稳定

甚至消退[７]ꎻ提示 ＣＤ１３７ 在动脉粥样硬化斑块形成

和进展中有重要作用ꎮ ＣＤ１３７ 主要表达在动脉粥

样硬化斑块的 Ｔ 细胞和内皮细胞ꎬ部分临床研究表

明 ＣＤ１３７ 与动脉粥样硬化斑块的稳定性丢失密切

相关[１]ꎮ ＡＣＳ 患者血清和单核细胞的 ＣＤ１３７ 浓度

均较稳定型心绞痛患者及对照组高[８]ꎮ 有研究表

明ꎬＣＤ１３７￣ＣＤ１３７Ｌ 信号通路可能是通过激活内皮

Ｓｍａｄ１ / ５￣ＮＦＡＴｃ１ 途径促进斑块内新生血管的形成

而发挥作用的[９￣１０]ꎮ ＡＣＳ 的病理基础为斑块的不稳

定性ꎬＣＤ１３７ 如可作为评估斑块稳定性的敏感及特

异性指标ꎬ指导临床诊断和治疗ꎬ降低急性冠状动

脉事件的发生率ꎬ将使病人的预后大大改善ꎬ减少

家庭、社会经济负担ꎮ
根据指南ꎬ对于 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者要求高危患者

尽早行冠状动脉造影及必要的介入治疗ꎬ从而开通

血管ꎬ改善预后ꎮ 因此在临床上识别高危患者尤为

重要ꎮ 目前对于 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 主要采用 ＧＲＡＣＥ 评分

并根据评分选择合适的血运重建策略[１１]ꎬ该评分亦

可用于评估该类患者院内病死率、出院后病死率

等ꎮ ＧＲＡＣＥ 评分的高低主要与以下因素相关:年
龄、心率、收缩压、肌酐、Ｋｉｌｌｉｐ 分级、有无心脏骤停、
心肌损伤标志物水平及 ＳＴ 段偏移ꎮ 本研究探讨了

ＣＤ１３７ 与 ＧＲＡＣＥ 评分的相关性ꎬ结果表明 ＮＳＴＥ￣
ＡＣＳ 患者血清 ＣＤ１３７ 水平与 ＧＲＡＣＥ 评分呈正相

关ꎬ随着 ＧＲＡＣＥ 评分的升高ꎬ血清 ＣＤ１３７ 水平也逐

渐升高ꎬ这为进一步研究 ＧＲＡＣＥ 评分的相关因素

及评估 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者预后的生物学标记物提供了

新的方向ꎮ
多项研究表明:ｃＴｎＩ、ＢＮＰ 与 ＡＣＳ 患者预后密

切相关ꎬ可作为评估该类患者预后的重要预测指

标[１２￣１３]ꎮ 本研究显示ꎬＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组及其亚组中的

血清 ＣＤ１３７、 ｃＴｎＩ、ＢＮＰ 水平均明显增高ꎻ这与文

献[１４]报道是一致的ꎮ 但目前尚无 ＣＤ１３７ 对 ＮＳＴＥ￣
ＡＣＳ 预后评估方面的报道ꎮ 本研究随访 １ 年的结果

表明ꎬＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 组 ＭＡＣＥ 发生率随 ＧＲＡＣＥ 评分逐

级增加ꎬ而且 ＣＤ１３７ 水平与 ＭＡＣＥ 发生率亦呈正相

关ꎮ 以上结果结合在 ＲＯＣ 分析中发现ꎬＣＤ１３７ 在

ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者中期发生 ＭＡＣＥ 事件方面表现出良

好的预测价值ꎮ
本研究的局限性在于总体样本量较少ꎬ随访时

间较短ꎬ因此需要进一步扩大样本量并延长随访观

察的时间ꎬ以进行更深入的观察和探讨ꎬ以期找到

敏感性、特异性更高的 ＣＤ１３７ 水平临界点来评估

ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者预后ꎮ
综上所述ꎬ血清 ＣＤ１３７ 水平能更好的帮助识别

ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 高危患者ꎬ评估该类患者的中期预后ꎬ为
临床更精确、更迅速的对 ＮＳＴＥ￣ＡＣＳ 患者进行危险

分层和危险评估ꎬ提供了一种新的有潜力的生物学

标记物ꎮ
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