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冠心病合并高血压患者血清 C1q 肿瘤坏死因子相关蛋白 3 及
心肌缺血总负荷与心肌缺血的相关性
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[摘　 要] 　 目的　 观察冠心病(CHD)合并高血压患者血清 C1q 肿瘤坏死因子相关蛋白 3(CTRP3)和心肌缺血总

负荷(TIB)与心肌缺血的相关性。 方法　 回顾性分析本院 2018 年 1 月—12 月期间收治的 CHD 合并高血压患者的

临床资料,将其中未发生心肌缺血的 32 例患者纳入非心肌缺血组,发生心肌缺血的 80 例患者纳入心肌缺血组。
对比两组受试者血清 CTRP3 水平和 TIB,并分析 CTRP3 与 TIB 之间的相关性。 分析 CHD 合并高血压患者发生心

肌缺血的影响因素及 CTRP3、TIB 对 CHD 合并高血压患者发生心肌缺血的预测价值。 结果　 与非心肌缺血组相

比,心肌缺血组患者 CTRP3 较低,TIB 较高,差异均有统计学意义(P<0. 05)。 经双变量 Spearman 相关性检验,血清

CTRP3 水平与 TIB 呈负相关( r= -0. 665,P<0. 001)。 线性回归分析显示,CTRP3、TIB 均可能是导致 CHD 合并高血

压患者发生心肌缺血的影响因素(P<0. 05)。 ROC 曲线分析得知,CTRP3、TIB 预测 CHD 合并高血压患者发生心肌

缺血的曲线下面积分别为 0. 942、0. 913,具有较高的预测价值。 结论　 血清 CTRP3 和 TIB 与 CHD 合并高血压患者

发生心肌缺血密切相关,对 CHD 合并高血压患者发生心肌缺血具有较高的预测价值。
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cardial ischemia burden and myocardial ischemia in patients with coronary heart dis-
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[ABSTRACT] 　 　 Aim 　 To observe the correlation between serum C1q tumor necrosis factor related protein 3
(CTRP3), total myocardial ischemia burden ( TIB) and myocardial ischemia in patients with coronary heart disease
(CHD) and hypertension. 　 　 Methods 　 The clinical data of CHD patients with hypertension admitted to our hospital
from January 2018 to December 2018 were retrospectively analyzed. 　 Among them, 32 patients without myocardial
ischemia were included in the non-myocardial ischemia group, and 80 patients with myocardial ischemia were included in
the myocardial ischemia group. 　 The level of serum CTRP3 and TIB were compared between the two groups, and the cor-
relation between CTRP3 and TIB was analyzed. 　 The influencing factors of myocardial ischemia in patients with CHD and
hypertension, and the predictive value of CTRP3 and TIB for myocardial ischemia in patients with CHD and hypertension
were analyzed. 　 　 Results　 Compared with non-myocardial ischemia group, CTRP3 was lower and TIB was higher in my-
ocardial ischemia group, and the differences were statistically significant (P<0. 05). 　 After bivariate Spearman correlation
test, serum CTRP3 level was negatively correlated with TIB ( r= -0. 665, P<0. 001). 　 Linear regression analysis showed
that CTRP3 and TIB might be the influencing factors of myocardial ischemia in patients with CHD and hypertension (P<
0. 05). 　 ROC curve analysis showed that the area under curve of CTRP3 and TIB in predicting myocardial ischemia in pa-
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tients with CHD and hypertension was 0. 942 and 0. 913 respectively, which had higher predictive value. 　 　 Conclusion
Serum CTRP3 and TIB are closely related to myocardial ischemia in CHD patients with hypertension, which have high pre-
dictive value for myocardial ischemia in CHD patients with hypertension.

　 　 冠心病( coronary heart disease,CHD)是冠状动

脉发生粥样硬化病理性改变,在诸多因素作用下,
导致冠状动脉管腔出现进行性狭窄、堵塞,继而诱

发心肌缺血、缺氧性改变相关的一系列综合征[1]。
患者临床表现常以心率增快、心室颤动为主,严重

者出现心源性猝死,具有典型的高发病率、高致残

率、高病死率[2]。 高血压是诱发并加重 CHD 的因素

之一,高血压可通过对动脉内皮造成损伤,引起并

加速动脉粥样硬化病理性改变的进程,且损害程度

随着血压水平的升高而加重;此外,高血压还会造

成粥样斑块破裂,形成血栓,引发急性心肌梗死[3]。
既往研究表明,心肌缺血总负荷 ( total myocardial
ischemia burden,TIB)会随着冠状动脉病变程度的

增加而上升,TIB 与冠心病患者病情进展密切相

关[4]。 临床研究显示,在血管与脂肪之间极有可能

存在一个调节轴,直接参与疾病的进展,脂联素在

其中起着桥梁作用。 血清 C1q 肿瘤坏死因子相关

蛋白 3 ( C1q tumor necrosis factor related protein 3,
CTRP3)是新近发现的脂肪细胞因子,与脂联素高度

同源,对调控代谢、血管新生等具有关键作用,而
CTRP3 与 CHD 合并高血压患者的心肌缺血是否相

关,临床尚无有力论证[5-6]。 鉴于此,本研究通过观

察 CTRP3 在 CHD 合并高血压患者血清中的表达情

况,探寻其与心肌缺血程度的相关性,旨在为该类

患者心肌缺血的早期诊断与治疗提供科学指导。

1　 资料和方法

1. 1　 纳入对象

本研究设计思路、方法、目的均符合医学伦理

委员会制定的要求。 入选标准:(1)纳入标准:①满

足相关疾病诊断标准:CHD 符合《中国心脏内外科

冠心病血运重建专家共识》 [7];高血压符合《中国急

诊高血压诊疗专家共识(2017 修订版)》 [8];②入组

前 1 周未服用降压药、CHD 药物;③纳入对象临床

资料完整。 (2)排除标准:①先天性心脏疾病;②重

要脏器功能缺陷;③合并其他严重消耗性疾病,如
糖尿病、慢性阻塞性肺部疾病;④伴其他心脏疾病,
如心力衰竭、心包炎等。
1. 2　 一般资料

采集本院 2018 年 1 月—12 月期间收治的 CHD

合并高血压患者的临床资料,将其中未发生心肌缺

血的 32 例患者纳入非心肌缺血组,男性 16 例,女性

16 例,年龄 53 ~ 82 岁,平均(68. 23±7. 65)岁;高血

压病程 10 ~ 30 个月,平均(20. 31±8. 43)个月;体质

量 19. 45 ~ 24. 85 kg,平均(22. 64±1. 34)kg;平均收

缩压 (117. 23 ± 9. 03) mmHg,平均舒张压 (77. 95 ±
8. 02)mmHg。 将其中发生心肌缺血的 80 例患者纳

入心肌缺血组,其中男性 43 例,女性 37 例,年龄

55 ~ 80 岁,平均(67. 58±7. 48)岁;高血压病程 10 ~
30 个月,平均 ( 20. 23 ± 8. 23 ) 个月;平均收缩压

(146. 23 ± 11. 23 ) mmHg, 平 均 舒 张 压 ( 105. 12 ±
10. 36)mmHg。 上述两组患者性别、年龄、体质量对

比,均衡性良好(P>0. 05),研究可比性较好。 本次

病历资料整理之前均取得患者及家属的知情同意。
1. 3　 心肌缺血及 TIB 检查

心肌缺血及 TIB 检查参照文献[9]。 所有受试

者均行动态心电图检测,十二导联动态心电图仪由

深圳博英公司提供,联合 Impresario 自动扫描分析

系统。 心肌缺血诊断:ST 段压低不超过 1. 0 mm,持
续时间至少 60 s,且 2 次时间间隔超过 60 s。 ST 段

改变判定标准:心肌缺血将等电位线作为基线标

准,ST 段水平或斜形下移≥0. 1 mV,且时间持续

60 s 以上。 若动态心电图显示已经存在 ST 段下移

现象,测量时,则在已经下移的 ST 段基础上再向下

移超过 0. 1 mV,并将此时的 ST 点作为新的标准,应
注意矫正心率对 ST 段的影响。 检测期间患者可维

持基本的日常活动。 TIB = ST 段下降幅度 ×持续

时间。
1. 4　 CTRP3 检测

所有患者空腹至少 10 h,利用抗凝管抽取 5 mL
肘静脉血,室温下 1 500 r / min 离心 10 min,确保无

溶血现象后提取上层清液,-80 ℃保存,利用酶联免

疫吸附法检测血清中 CTRP3 含量,所用试剂盒购自

武汉伊莱瑞特生物科技有限公司,试剂盒检测范围

0. 625 ~ 40 μg / L。 所有操作均由实验室同一组检验

医务人员在严格质控下完成。
1. 5　 评价指标

观察两组受试者血清 CTRP3 水平、TIB 情况,
并探析 CTRP3 水平与 TIB 之间的相关性。
1. 6　 统计学方法

采用 SPSS 23. 0 统计分析软件,符合正态分布
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的计量资料以 x±s 表示,两组间比较采用独立样本 t
检验,组内比较采用配对 t 检验;相关性分析采用双

变量 Spearman 相关性检验;血清 CTRP3 水平、TIB
对 CHD 合并高血压发生心肌缺血的影响采用线性

回归分析检验;绘制受试者工作特征曲线( receiver
operating characteristic curve,ROC),得到对应的曲

线下面积(area under curve,AUC),评价血清 CTRP3
水平、TIB 预测 CHD 合并高血压患者发生心肌缺血

的价值。 AUC<5:无预测价值;0. 5 ~ 0. 7:预测价值

低下;0. 71 ~ 0. 85:预测效果一般;>0. 85:预测价值

高。 P<0. 05 为差异有统计学意义。

2　 结　 果

2. 1　 两组血清 CTRP3 水平和 TIB 比较

与非心肌缺血组相比,心肌缺血组患者 CTRP3 较

低,TIB 较高,差异均有统计学意义(P<0. 05;表 1)。

表 1. 两组血清 CTRP3 水平、TIB 对比

Table 1. Comparison of serum CTRP3 level and
TIB between the two groups

分组 CTRP3 / (μg / L) TIB / (mm / min)

非心肌缺血组(n=32) 2. 98±0. 36 26. 45±3. 42

心肌缺血组(n=80) 0. 62±0. 27 83. 75±6. 78

t 37. 846 45. 463

P 0. 000 0. 000

2. 2　 血清 CTRP3 水平与 TIB 的相关性

经双变量 Spearman 相关性检验,血清 CTRP3
水平与 TIB 呈负相关( r = -0. 665,P<0. 001)。 相关

性散点图见图 1。

图 1. CTRP3 水平与 TIB 之间相关性的散点图

Figure 1. Scatter plot of the correlation between
CTRP3 levels and TIB

2. 3 　 CTRP3、TIB 与 CHD 合并高血压患者发生心

肌缺血的线性回归

经线性回归分析得到回归方程:Y = 1. 571 -
0. 231X1+0. 007X2,CTRP3、TIB 均可能是导致 CHD
合并高血压患者发生心肌缺血的影响因素 (P <
0. 05;表 2)。

表 2. CTRP3、TIB 与 CHD 合并高血压患者发生心肌缺血的线性回归

Table 2. Linear regression analysis of between CTRP3, TIB and myocardial ischemia in CHD patients with hypertension

项目 B 标准误差 标准系数 t P 95%CI

常量 1. 571 0. 173 — 9. 084 <0. 001 1. 228 ~ 1. 914

CTRP3(X1) -0. 231 0. 043 -0. 558 -5. 394 <0. 001 -0. 316 ~ -0. 146

TIB(X2) 0. 007 0. 002 0. 409 3. 954 <0. 001 0. 003 ~ 0. 010

　 　 注:—表示数据未获得。

2. 4 　 CTRP3、TIB 预测 CHD 合并高血压患者发生

心肌缺血的 ROC 曲线

经 ROC 曲线分析得知,CTRP3、TIB 预测 CHD
合并高血压患者发生心肌缺血的 AUC 分别为

0. 942、0. 913,均>0. 85,具有较高的预测价值(图
2),各指标最佳阈值对应的灵敏度与特异度见

表 3。

表 3. CTRP3、TIB 预测 CHD 合并高血压患者

发生心肌缺血的 AUC
Table 3. AUC of CTRP3 and TIB predicting myocardial

ischemia in CHD patients with hypertension

项目 AUC 95%CI 灵敏度 特异度 最佳阈值

CTRP3 0. 942 0. 896 ~ 0. 987 0. 969 0. 375 0. 729

TIB 0. 913 0. 843 ~ 0. 984 0. 988 0. 875 23. 762
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图 2. CTRP3、TIB 预测 CHD 合并高血压患者发生心肌缺血的 ROC 曲线

左图为 CTRP3,右图为 TIB。

Figure 2. ROC curve of CTRP3 and TIB predicting myocardial ischemia in
CHD patients with hypertension

3　 讨　 论

CHD 可因炎症、创伤、动脉粥样硬化等诱发,造
成冠状动脉狭窄、心肌供血不足等心脏功能性病

变,再加上高血压致使血管收缩张力升高,最终导

致冠状动脉血流与心肌氧供紊乱,如此形成负性循

环,加重疾病程度,造成不可想象的后果。 由此可

见,CHD 合并高血压患者是否存在心肌缺血及其早

期预防与评估对临床早期治疗、改善预后具有重大

意义。
本研究结果显示,CHD 合并高血压患者发生心

肌缺血时, CTRP3 水平较低, TIB 较高, 且血清

CTRP3 水平与 TIB 呈负相关。 TIB 是临床用来评估

心肌缺血定量的重要指标,特别是对心肌耗氧量增

加、氧供减少诱发的继发性心肌缺血,一定程度上

提高了动态心电图对心肌缺血的诊断价值,其对无

症状或有症状患者的心肌缺血发作次数、程度及持

续时间均可全面有效评估[10-11]。 脂肪组织可分泌、
表达诸多具有生物学作用的脂肪因子,脂肪因子可

通过特殊途径增强脂肪氧化反应,具有改善内皮功

能、抑制炎症反应等作用,利于延缓细胞凋亡,改善

心肌缺血再灌注损害[12-13]。 脂联素是血管与脂肪

之间的重要衔接点,对心血管系统具有积极保护作

用。 CTRP 与脂联素属于同源家族,结构极度相似

却又高度保守,CTRP 家族成员众多,在炎症反应、
心血管疾病、脂质代谢紊乱中均占据重要地位;
CTRP3 是 CTRP 家族成员之一,具有与 CTRP 相同

的生物学功能,推测其可能为心血管疾病的治疗提

供新的靶点[14-15]。 CTRP3 分布广泛,在脂肪基质细

胞、肺部、心脏、肾脏及单核细胞等均可表达,特别

是在脾脏与肺部含量较多,在诸多疾病中发挥生物

学功能[16]。 正常女性血清中 CTRP3 水平较男性

高。 CTRP3 在调节内分泌、糖脂代谢、心血管疾病

中具有显著作用,但其表达受代谢性疾病、心血管

疾病等诸多因素影响[17-18]。 CTRP3 可将 p38 促分

裂原活化蛋白激酶与细胞外信号调节激酶 1 / 2 激

活,促进内皮细胞增殖,而被 CTRP3 激活的细胞外

信号调节激酶 1 / 2 通路又可介导内皮细胞迁移。
CTRP3 可促进 Akt 磷酸化,提高血管内皮生长因子

A 与低氧诱导因子 1α 表达水平;血管内皮生长因子

A 通过旁分泌途径,可直接对内皮细胞产生作用,促
进管状结构形成,最终发挥促进心肌缺血部位血管

再生的作用[19-20]。 本研究结果显示,CTRP3、TIB 预

测 CHD 合并高血压患者发生心肌缺血 ROC 曲线的

AUC 均>0. 85,具有较高的预测价值。 但需注意的

是,临床关于血清 CTRP3 与 CHD 合并高血压患者

心肌缺血之间的相关性研究较少,且本研究采取回

顾性分析,纳入的样本数量较少,故本研究结果的

可信度还需在未来开展更多大样本、多中心的深入

研究加以证实。
综上所述,血清 CTRP3、TIB 与 CHD 合并高血

压患者发生心肌缺血密切相关,其在 CHD 合并高血

压是否发生心肌缺血的评估中具有较高的应用

价值。
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