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[摘　 要] 　 目的　 探讨入院时基线水平单核细胞 / 高密度脂蛋白胆固醇比值(MHR)与绝经后女性冠心病患者住

院期间发生急性心力衰竭(AHF)的关系。 方法　 入组 2014 年 12 月—2016 年 7 月在汕头市中心医院接受冠状动

脉造影术确诊为冠心病的绝经后女性 180 例,根据住院期间是否出现 AHF 分为两组:AHF 组(n = 55)和对照组(n
=125)。 采用 Logistic 回归分析 MHR 与 AHF 的关系。 结果 　 AHF 组 MHR 水平[0. 48(0. 31,0. 61)]比对照组

[0. 35(0. 23,0. 44)]升高(P= 0. 005)。 Spearman 相关分析显示 MHR 与左心室射血分数(LVEF)呈负相关( r = -
0. 304,P=0. 001)。 校正年龄后,MHR 与 LVEF 仍呈负相关( r= -0. 215,P= 0. 005)。 MHR 预测绝经后女性冠心病

患者住院期间发生 AHF 的最佳截点是 0. 367 7(特异度 70. 6% ,灵敏度 59. 8% ,曲线下面积 0. 646,标准误 0. 048,P
=0. 003,95%CI 0. 551 ~ 0. 740)。 多因素 Logistic 回归分析显示绝经后女性冠心病患者住院期间发生 AHF 的独立

危险因素包括 MHR(OR 2. 560,95% CI 1. 141 ~ 5. 743,P = 0. 023)、糖尿病(OR 2. 245,95% CI 1. 012 ~ 4. 977,P =
0. 047)、脑钠肽(OR 5. 518,95% CI 2. 140 ~ 14. 226,P<0. 001)和血清肌酐(OR 1. 014,95% CI 1. 001 ~ 1. 026,P =
0. 032)。 结论　 MHR 是绝经后女性冠心病患者住院期间发生 AHF 的独立预测因子。
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[ABSTRACT]　 　 Aim　 To investigate the relationship between baseline monocyte to high density lipoprotein cholesterol
ratio (MHR) and acute heart failure (AHF) in postmenopausal women with coronary heart disease (CHD). 　 　 Methods
　 A cohort of 180 postmenopausal women was enrolled, who were diagnosed as CHD by coronary angiography in Shantou
Central Hospital (Shantou, China) from December 2014 to July 2016. 　 The patients were categorized into two groups: fif-
ty-five patients with AHF in hospital as AHF group, one hundred and twenty-five patients without AHF as control group. 　
The relationship between MHR and AHF was assessed by Logistic regression analysis. 　 　 Results　 MHR in AHF group
(0. 48(0. 31, 0. 61))was higher than that in control group(0. 35 (0. 23, 0. 44)) (P = 0. 005). 　 MHR was negatively
correlated with left ventricular ejection fraction (LVEF) by Spearman rank correlation analysis ( r = -0. 304, P = 0. 001)
and partial correlation analysis by controlling for age( r= -0. 215, P=0. 005). 　 The optimal MHR cut-off level for predic-
ting AHF in postmenopausal women with CHD was 0. 367 7 (specificity 70. 6% , sensitivity 59. 8% , area under the ROC
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curve 0. 646, standard error 0. 048, P=0. 003, 95%CI 0. 551 ~ 0. 740). Multivariate Logistic regression analysis showed
that the independent risk factors of AHF included MHR(OR 2. 560, 95% CI 1. 141 ~ 5. 743, P = 0. 023), diabetes
mellitus (DM) (OR 2. 245, 95%CI 1. 012 ~ 4. 977, P=0. 047), brain natriuretic peptide (BNP) (OR 5. 518, 95% CI
2. 140 ~ 14. 226, P<0. 001) and serum creatinine (OR 1. 014, 95% CI 1. 001 ~ 1. 026, P = 0. 032). 　 　 Conclusion　
MHR is an independent predictor of AHF during hospitalization in postmenopausal women with CHD.

　 　 中国绝经后女性冠心病发病率逐年上升,易出

现严重冠状动脉病变,预后差,死亡率高。 冠状动

脉病变与炎症反应密切相关,炎症细胞及炎症介质

参与动脉斑块形成、破裂和血栓形成[1-2],可引起急

性心力衰竭(acute heart failure,AHF) [3]。 单核细胞

参与冠状动脉斑块炎症过程,参与冠状动脉斑块发

生发展的过程[4-6]。 高密度脂蛋白胆固醇 ( high
density lipoprotein cholesterol,HDLC)与冠心病的预

后密切相关[7],参与胆固醇的逆向转运和炎症调

节[8],可阻碍巨噬细胞的迁移并清除巨噬细胞内的

胆固醇[9]。
单核细胞 /高密度脂蛋白胆固醇比值(monocyte

to high density lipoprotein cholesterol ratio,MHR)是

血浆单核细胞计数与血清 HDLC 水平的比值。
MHR 是炎症氧化应激的指标及冠状动脉病变程度

的独立预测因子[10-11],可独立预测冠心病的预

后[12-15]。 目前有多种心力衰竭相关的生物标志物,
包括脑钠肽(brain natriuretic peptide,BNP)、N 末端

脑钠肽原 ( N-terminal pro-brain natriuretic peptide,
NT-proBNP)和肌钙蛋白等,BNP 是与心室压力和容

量负荷有关的生物标志物,肌钙蛋白则是与心肌损

伤有关的生物标志物,目前与炎症和代谢有关的心

力衰竭标志物尚存许多争议,尚无有关 MHR 与绝

经后女性冠心病患者住院期间发生 AHF 相关性的

报道。 因此本研究探讨入院基线水平 MHR 与绝经

后女性冠心病患者住院期间发生 AHF 的相关性,为
诊治绝经后女性冠心病合并 AHF 提供临床预测

指标。

1　 资料和方法

1. 1　 研究对象

回顾性连续入组 2014 年 12 月—2016 年 7 月在

汕头市中心医院接受冠状动脉造影术确诊为冠心

病的绝经后女性 180 例。 绝经后的定义满足以下条

件之一[16]:自然停经≥1 年;自然停经<1 年,血清促

卵泡激素≥40 IU / L。 排除标准:①风湿性心脏瓣膜

病、先天性心脏病、心肌炎、心包炎、主动脉夹层、肺
动脉栓塞、川崎病;②感染性疾病、传染性疾病;③

自身免疫性疾病;④严重肝功能异常;⑤遗传 / 妇科

疾病导致闭经;⑥接受激素替代治疗。 根据住院期

间是否出现 AHF 分为 AHF 组(n = 55)和对照组(n
=125)。

本研究为回顾性研究,由于属于观察性研究,
对患者的诊断、治疗和预后无干预措施,以回顾患

者既往住院病历资料作为研究内容,且难以获取患

者的知情同意,因此在保证不泄露患者个人隐私和

不影响患者后续诊断治疗的前提下,本研究方案经

汕头市中心医院伦理委员会批准知情同意豁免。
1. 2　 急性心力衰竭诊断标准

本研究主要指急性左心衰竭[3,17-19]:①临床表

现:突然出现呼吸困难,端坐呼吸,夜间阵发性呼吸

困难,双侧肺部可闻及啰音(包括湿性啰音和干性

啰音),水肿;②呼吸频率>25 次 / min 或<8 次 / min;
③无呼吸系统疾病病史。
1. 3　 一般临床资料收集

采集患者的基本资料包括年龄、性别、症状、生
命体征、高血压病史、糖尿病(diabetes mellitus,DM)
病史、吸烟史、饮酒史,入院时实验室检查结果包括

白细胞(white blood cell,WBC) 计数、红细胞 ( red
blood cell,RBC)计数、单核细胞计数、中性粒细胞计

数、血小板计数、血红蛋白、血清肌酐( serum creati-
nine,SCr)、低密度脂蛋白胆固醇( low density lipo-
protein cholesterol, LDLC)、HDLC、总胆固醇 ( total
cholesterol,TC)、甘油三酯( triglyceride,TG)、肌钙蛋

白 I( troponin I,TnI)、BNP,经胸超声心动图数据包

括左心室射血分数( left ventricular ejection fraction,
LVEF)、左心房内径( left atrial diameter,LAD)、左心

室舒张期末内径( left ventricular end-diastolic diame-
ter,LVEDD)、缩短分数( fractional shortening,FS)、心
输出量(cardiac output,CO)、每搏输出量( stroke vol-
ume,SV),及选择性冠状动脉造影术结果。 MHR =
单核细胞计数(×109 / L) / HDLC (mmol / L)。 冠状动

脉病变定义[20-25]:直径≥1. 5 mm,血管管腔直径狭

窄≥50% 。 冠状动脉 SYNTAX 评分Ⅰ采用 Calculator
version 2. 11: four-year outcomes 软件 ( http: / / www.
syntaxscore. com)评分[20-25]。
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1. 4　 统计学分析

采用 SPSS 22. 0 统计软件进行数据处理。 符合

正态性分布计量资料以(x±s)表示,组间比较采用

两独立样本 t 检验。 非正态性分布计量资料以中位

数及四分位数表示,组间比较采用 Mann-Whitney 非

参数检验。 计数资料以频率表示,组间比较最小理

论频数≥5 采用 χ2 检验、最小理论频数 < 1 采用

Fisher 精确检验。 采用 Spearman 相关检验和校正年

龄的偏相关检验评价 MHR 与 LVEF 的相关性。 采

用受试者工作特征( receiver operating characteristic,
ROC)曲线确定基线水平 MHR 预测绝经后女性冠

心病患者住院期间发生 AHF 的最佳截点,计算特异

度、灵敏度、95% CI 和曲线下面积。 采用多因素两

分类 Logistic 回归分析评估绝经后女性冠心病患者

住院期间发生 AHF 的独立危险因素。 纳入的危险

因素包括:年龄、DM(无 DM 记为 1,有 DM 记为 2)、
MHR(MHR<0. 367 7 记为 1,MHR≥0. 367 7 记为

2)、WBC、RBC、肌钙蛋白 I(肌钙蛋白 I<0. 04 μg / L
记为 1,肌钙蛋白 I≥0. 04 μg / L 记为 2)、BNP(BNP
<100 ng / L 记为 1,BNP≥100 ng / L 记为 2)、SCr 和

SYNTAX 评分Ⅰ(1 ~ 22 分记为 1,23 ~ 32 分记为 2,
>32 分记为 3 )。 采用向前逐步回归模型构建

Logistic 回归模型,计算优势比( odds ratio,OR)和

95%CI。 以 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 入院时基线资料

本研究入组 180 例绝经后女性冠心病患者,其
中 AHF 组 55 例,对照组 125 例。 AHF 组患者年龄

[(70. 38±7. 14)岁]大于对照组[(67. 32±9. 11)岁,
P = 0. 042 ], DM 患 病 率 ( 52. 7% ) 高 于 对 照 组

(30. 4% ,P=0. 004);两组高血压患病率、吸烟率和

饮酒率差异无显著性(P>0. 05);AHF 组 SYNTAX
评分Ⅰ[29(10,34)分]高于对照组[21(11,27)分,
P = 0. 001 ]; AHF 组入院基线 MHR 水平 [ 0. 48
(0. 31,0. 61)]高于对照组[0. 35(0. 23,0. 44),P =
0. 005];AHF 组白细胞计数、单核细胞计数、SCr、空
腹血糖、BNP、肌钙蛋白 I 均高于对照组(P<0. 05),
而红细胞计数低于对照组(P=0. 022;表 1)。

表 1. 两组绝经后女性冠心病患者一般临床资料和实验室检查数据

Table 1. General clinical data and laboratory parameters of postmenopausal women with coronary heart disease in two groups

基线资料 对照组(n=125) AHF 组(n=55) P 值

年龄 / (岁) 67. 32±9. 11 70. 38±7. 14 0. 042

高血压 / [例(% )] 93(74. 4) 40(72. 7) 0. 814

糖尿病 / [例(% )] 38(30. 4) 29(52. 7) 0. 004

吸烟 / [例(% )] 8(6. 4) 7(12. 7) 0. 314

饮酒 / [例(% )] 1(0. 8) 0(0. 0) 0. 506

SYNTAX 评分Ⅰ/分 21(11,27) 29(10,34) 0. 001

白细胞计数 / (×109 / L) 8. 25(6. 80,10. 45) 8. 30(7. 20,12. 00) 0. 004

单核细胞计数 / (×109 / L) 0. 55(0. 40,0. 70) 0. 70(0. 50,0. 80) 0. 013

红细胞计数 / (×1012 / L) 4. 20±0. 49 3. 93±0. 77 0. 022

血红蛋白 / (g / dL) 125. 01±12. 94 120. 42±17. 95 0. 054

血小板计数 / (×109 / L) 247. 0(203. 3,279. 8) 265. 0(203. 0,304. 0) 0. 518

MHR 0. 35(0. 23,0. 44) 0. 48(0. 31,0. 61) 0. 005

SCr / (μmol / L) 71. 2(63. 0,78. 9) 87. 0(71. 5,144. 5) <0. 001

HDLC / (mmol / L) 1. 65(1. 39,2. 04) 1. 46(1. 22,1. 84) 0. 189

LDLC / (mmol / L) 2. 41(2. 02,2. 81) 2. 26(2. 02,2. 98) 0. 145

TC / (mmol / L) 5. 66±1. 32 5. 91±1. 59 0. 272

TG / (mmol / L) 1. 30(1. 07,1. 84) 2. 03(1. 23,2. 56) 0. 163

空腹血糖 / (mmol / L) 5. 64(4. 99,6. 90) 6. 99(5. 18,9. 76) 0. 026

BNP / (ng / L) 90. 4(32. 6,359. 4) 282. 8(213. 4,459. 2) <0. 001

肌钙蛋白 I / (μg / L) 0. 030(0. 007,1. 167) 3. 89(0. 955,17. 112) <0. 001
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2. 2　 经胸超声心动图资料和相关分析

AHF 组 LVEF 和 FS 均低于对照组(P<0. 001;
表 2)。 Spearman 相关检验结果显示 MHR 与 LVEF
呈负相关( r= -0. 304,P=0. 001),与 FS 也呈负相关

( r = - 0. 337, P < 0. 001 )。 校正年龄后, MHR 与

LVEF( r= -0. 215,P = 0. 005)和 FS( r = -0. 228,P =
0. 003)仍呈负相关。

表 2. 两组绝经后女性冠心病患者超声心动图检查数据

Table 2. Echocardiography datas of postmenopausal women with coronary heart disease in two groups

参数 对照组(n=125) AHF 组(n=55) P 值

LVEF / % 64. 2±9. 1 54. 1±13. 6 <0. 001
FS / % 37. 00(33. 08,41. 83) 32. 00(24. 00,36. 00) <0. 001
CO / (L / min) 4. 93±1. 63 4. 90±1. 70 0. 915
SV / mL 63. 90±16. 00 58. 49±25. 85 0. 231
LAD / mm 35. 9±5. 7 36. 6±5. 2 0. 439
LVEDD / mm 46. 5±5. 4 47. 4±6. 8 0. 352

2. 3　 ROC 曲线和多因素两分类 Logistic 回归分析

ROC 曲线显示,基线水平 MHR 预测绝经后女

性冠心病患者住院期间发生 AHF 的最佳截点为

0. 367 7(灵敏度为 59. 8% ,特异度为 70. 6% ,ROC
曲线下面积为 0. 646,标准误 0. 048,P = 0. 003,95%
CI 0. 551 ~ 0. 740;图 1)。

图 1. 绝经后女性冠心病患者基线水平 MHR 预测 AHF 的

ROC 曲线

Figure 1. Receiver operating characteristic curve of baseline
MHR to predict AHF in postmenopausal women with coro-
nary heart disease

多因素二分类 Logistic 回归分析显示,绝经后女

性冠心病患者住院期间发生 AHF 的独立危险因素

包括 MHR(OR 2. 560,95% CI 1. 141 ~ 5. 743,P =
0. 023)、DM(OR 2. 245,95% CI 1. 012 ~ 4. 977,P =
0. 047)、BNP(OR 5. 518,95%CI 2. 140 ~ 14. 226,P<

0. 001)和 SCr(OR 1. 014,95%CI 1. 001 ~ 1. 026,P=
0. 032)(表 3)。 回归方程为 Logit ( P) = -4. 004 +
0. 940XMHR +0. 808XDM +1. 708XBNP +0. 014XSCr(χ2 =
43. 400,P<0. 001)。

表 3. 绝经后女性冠心病患者 AHF 多因素两分类 Logistic
回归分析模型

Table 3. Multivariate binary Logistic regression model for
AHF in postmenopausal women with coronary heart disea-
ses

变量 β 值 P 值 OR 值 95%CI

MHR 0. 940 0. 023 2. 560 1. 141 ~ 5. 743

DM 0. 808 0. 047 2. 245 1. 012 ~ 4. 977

BNP 1. 708 <0. 001 5. 518 2. 140 ~ 14. 226

SCr 0. 014 0. 032 1. 014 1. 001 ~ 1. 026

常数 -4. 004 <0. 001 0. 018

3　 讨　 论

本研究结果显示绝经后女性冠心病患者入院

基线 MHR 水平与住院期间急性心力衰竭发生密切

相关。 绝经后女性冠心病患者 AHF 组 MHR 水平高

于对照组;MHR 与 LVEF 和 FS 呈负相关关系。 多

因素二分类 Logistic 回归分析结果提示 MHR、DM、
BNP 和 SCr 是绝经后女性冠心病患者住院期间发

生 AHF 的独立危险因素。
单核细胞作为白细胞中的一种类型,参与了冠

状动脉粥样硬化斑块的炎症反应过程[4]。 动脉粥

样硬化斑块的形成,尤其是“易损”斑块,与单核细

胞的迁移和黏附密切相关[2,4]。 单核细胞可进入动
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脉粥样硬化斑块[4-5],存在于动脉硬化斑块中的一

些巨噬细胞和泡沫细胞可能来源于单核细胞[4]。
存在于冠状动脉血管内皮细胞的脂质颗粒主要成

分为低密度脂蛋白;这些脂质颗粒诱导血循环中的

单核细胞迁移进入血管内皮细胞;这部分单核细胞

转化为巨噬细胞,吞噬脂质颗粒;高密度脂蛋白

(high density lipoprotein,HDL)转运巨噬细胞中过量

的胆固醇;当冠状动脉内皮脂质颗粒高于 HDL 的胆

固醇转运能力时,巨噬细胞就可能出现细胞凋亡和

泡沫细胞的形成;泡沫细胞积聚成脂质池,导致动

脉粥样硬化病变的形成和发展[26]。 血循环中的单

核细胞是稳定型冠心病和急性心肌梗死预后的独

立危险因素[6]。 单核细胞亚群的绝对细胞计数对

心力衰竭门诊患者预后分层评估优于单核细胞百

分比[27]。 然而,EVEREST 试验[28] 的事后分析显

示,少数心力衰竭住院患者单核细胞计数增加,且
与出院后预后不良相关,但单核细胞计数不能预测

校正了基线临床危险因素的全因死亡率或心血管

死亡率。
HDLC 与冠心病和主要不良心血管事件(major

adverse cardiovascular events,MACE) 密切相关[7]。
此外,在 LDLC 低于 60 mg / dL 的患者中,HDLC 与冠

状动脉风险呈负相关[29]。 在冠心病患者中,HDLC
起到以下作用:促进胆固醇逆向转运[26] 和调节炎

症[8]。 糖尿病合并 HDLC 低水平是发生心力衰竭

的高危因素[30]。 HDL 通过抑制 CD11b 的激活,对
单核细胞具有抗炎作用[31];此外,HDL 还可以抑制

LDLC 的氧化[32]。 HDLC 水平降低是心力衰竭发生

的重要预测因子[33]。 HDLC 低水平人群心力衰竭

发生风险比 HDLC 在理想水平人群高 40% ;HDLC
低水平人群心力衰竭的人群归因风险为 15% [33]。
心力衰竭患者的 HDL 功能明显受损[34]。 一项研究

表明,血循环中 HDL 小颗粒低水平状态与 AHF 患

者 3 个月死亡率相关[35]。 HDLC 水平与冠心病合

并心力衰竭患者因心力衰竭再次入院率和全因死

亡率呈负相关[36]。 冠心病合并射血分数降低的心

力衰竭患者,HDL 水平较高,生存率较高[37]。
MHR 从一定程度反映体内炎症反应、氧化应激

和代谢情况[38],是冠状动脉病变严重程度的独立预

测因子,与 SYNTAX 评分[10]和 Gensini 评分[11] 密切

相关。 严重的冠状动脉病变可以导致 AHF。 冠状

动脉“慢血流”患者 MHR 水平高于冠状动脉造影正

常患者[38]。 MHR 水平升高与急性 ST 段抬高型心

肌梗死 ( ST-segment elevation myocardial infarction,
STEMI)接受直接冠状动脉介入治疗患者出现“无复

流”相关[39]。 MHR 可作为稳定型冠心病和急性冠

状动脉综合征患者预后预测因子[10-11]。 MHR 是

STEMI 患者住院死亡率、长期死亡率和 MACE 发生

率的独立预测因子[12-13]。 MHR 是慢性肾病患者发

生致命和非致命 MACE 的独立预测因子[40]。 本研

究结果显示 MHR 是绝经后女性冠心病患者住院期

间发生 AHF 的独立预测因子。 冠心病是导致 AHF
的主要病因,冠心病的临床病情严重程度和长期预

后与左心室功能密切相关。 预测 AHF 的发生对预

测冠心病预后具有重要意义。 此外,MHR 具有检查

成本低且易于检测的优势。
综上所述,MHR 是绝经后女性冠心病患者住院

期间发生 AHF 的独立预测因子。 本研究尚存在不

足,对 MHR 与绝经后女性冠心病患者 AHF 发生的

相关机制需待进一步研究。
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