
中华老年多器官疾病杂志2009年1z月第8卷第6期Chin J Muh Organ Dis Elderly Dec 2009 Vol 8 No 6 ·553·

● 短篇论著

超敏C反应蛋白与高血压患者合并颈动脉斑块的关系及其性别差异

沈国英 赵晓薇金智敏

超敏C反应蛋白(high—sensitivity C-reactive protein，

hsCRP)是重要的炎症反应标记物，近年来逐渐认识到炎症

反应在动脉粥样硬化，尤其是在不稳定斑块发生、演变、破裂

过程中起着重要的作用。但国外最近的研究对hsCRP是否

为预测心血管疾病的独立危险因素认识并不一致【“23；而且

认为可能存在性别差异，hsCRP只在女性患者中对心血管

病有预测意义【3“J。本研究旨在探讨hsCRP与高血压患者

颈动脉内膜中层增厚及斑块的相关性。以及是否有性别差

异。

l对象与方法

1．1对象本院2006年9月至2007年6月在心内科住院

的高m压患者．共99例。男51例、女48例，平均年龄(65．7

士8．4)岁。均符合WH()／ISH高血压诊断标准。剔除合并

感染者、血清肌酐(Cr)>150tLmol／L者、肝硬化、自身免疫

性疾病、恶性肿瘤、女性服避孕药或激素替代治疗者及其他

可能影响hsCRP测定结果者。

1．2方法入选患者住院次日晨取血进行血清hsCRP定

量检测，使用美国德灵公司生产的BNPROSPEC全自动特

定蛋白生化仪，采用散射比浊法测定。同时测定血脂、血清

肌酐、尿酸。入院3d内行颈动脉超声检查，应用菲力普En—

Visor超声诊断仪进行，探头频率为7．5 MHz。自颈动脉起

始处纵向扫查，依次探测双侧颈总动脉、颈总动脉分叉和颈

内动脉，二维图像观察血管壁、血管管径、内中膜厚度(inti—

rfla—media thickness，IMT)、有无斑块形成。测量部位包括

颈总动脉及其分叉前、后壁。颈总动脉IMT：于颈总动脉远

端，分叉前2 cm处、1．o～1．5 cm长度内测量，取IMT最厚

点；于舒张末期测定，取3个心动周期的均值。IMT>0．9咖
且<1．3 Inrn为颈动脉内中膜增厚，如IMT>I．3 rnn-i定义为斑

块；检查中发现内中膜增厚和(或)斑块形成则判定为颈动脉粥

样硬化。

1．3统计学分析数据处理采用SPSSl0．0统计学软件包

进行，计量资料以x--Z-5表示。计量资料的分析采用成组资

料t检验。

2结果

2．1 颈动脉粥样硬化与hsCRP的关系 颈动脉粥样硬化

组(理=52)血清hsCRP显著高于颈动脉内膜中层正常组

(n=47)，分别为(3．83±3．78)和(1．87±1．91)mg／L}P=

●

0．002。两组的年龄[分别为(67．2士8．8)和(64．0±9．6)岁；

P=0．0843、血清总胆固醇[分别为(4．65士1．20)和(4．54士

0．97)mmol／L,P=0．6063、低密度脂蛋白胆固醇[分别为

(3．08±1．06)和(2．87±0．83)mmol／L)P=0．2921、血清肌

酐[分别为(78士28)和(75士18)vmol／L；P=0．5143、血清尿

酸[分别为(348士143)和(329±100)mmol／L)P=0．467]均

无明显差异。

2．2 两组血清hsCRP水平的比较 其中女性颈动脉内膜

中层增厚或斑块组(珂=24)血清hsCRP显著高于颈动脉内

膜中层正常组(捍=27)，分别为(3．78±3．96)mg／L和(1．61

士1．83)mg／L(P=0．014)；而两组男性患者(行=26和7z一22)

的m清hsCRP水平则无显著差异，分别为(3．86士3．69)mg／L

和(2．27士2．03)mg／L(P=0．101)。

3讨论

高m压患者颈动脉IMT及斑块形成的发生率明显高于

健康人．且颈动脉IMT与缺血性卒中等多种疾病的发生相

关17’8j，因此对高血压患者颈动脉粥样硬化应予高度关注。

hsCRP是目前发现的最霞要的炎症反应标记物，近年来逐

渐认识到炎症反应在动脉粥样硬化，尤其是在不稳定斑块发

生、演变、破裂过程中起着重要的作用。目前研究提示，CRP

引起动脉粥样硬化的可能机制为：活化单核细胞、粒细胞的

CRP受体，发挥调理素作用造成血管损伤；CRP介导了巨噬

细胞对低密度脂蛋白的吞噬，促进巨噬细胞进入血管内膜形

成泡沫细胞；通过与脂蛋白结合，对血管内膜造成损伤；CRP

能增强其他炎性物质的表达。hsCRP比常规CRP的检测范

围更加灵敏。对心脑血管病具有独立的预测能力，已代替其

他炎症因子如白细胞介素一6和肿瘤坏死因子一“来反映动脉

硬化的易损性和斑块破裂的可能性。笔者的分析结果与～

些研究结论[9]相似，颈动脉内膜中层增厚及斑块形成的高血

压患者血清hsCRP显著高于无颈动脉病变者；但这种相关

性仅在女性中出现。

国内外最近的研究认为，hsCRP在预测心血管疾病方

面可能存在性别差异。hsCRP只在女性患者中对心血管病

有预测意义n“]。血清hsCRP水平与高血压患者颈动脉内

膜中层增厚及斑块的相关性是否有性别差异，尚未见报告。
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发现，冠心病患者血管内皮受到各种理化刺激。内皮细胞应

激后产生大量HSP60。作为一种信使，HSP60能激活人血

管内皮细胞等各种细胞，表达各种细胞因子，如TNF-a、IL一6

等而促炎症反应。促进炎症反应致动脉粥样硬化作用，

HSP60大量沉积加速了粥样斑块形成。

在本研究中，冠心病患者较正常对照组具有更高的血清

HSP60水平，随着冠状动脉粥样硬化病变程度的加重，血清

HSP60水平升高越明显。可见血清HSP60水平越高，发生

急性冠脉事件的可能性就越大，急性冠脉事件发生后，局部

血流动力学紊乱，血栓形成，各细胞因子，凝血因子大量释

放，促进血管内皮细胞释放HSP60。同时本研究还显示，不

同冠脉病变组行PCI术后血清HSP60水平明显升高。考虑

可能与下列因素有关：(1)PCI治疗可造成冠脉斑块破裂、出

血、动脉内膜损伤，引起炎性细胞聚集，促进内皮细胞释放

HSP60。(2)缺血再灌注损伤，使外周血单核细胞、T淋巴细

胞活化，向内皮细胞浸润并伴大量炎性介质释放，加剧局部

炎症反应。(3)支架作为一种异物可引起炎症细胞局部浸

润。炎症参与再狭窄发病的机制至今尚不清楚，现有资料表

明，炎症可通过多种途径和一系列病理生理变化促进内膜增

生、血栓形成和血管重构而发生再狭窄。

综上所述。血清HSP60水平可能是冠心病的一个新危

险因子，监测血清HSP60水平，对预测冠状动脉粥样硬化病

变的严重程度有一定意义；PCI治疗前后对免疫炎症反应的

干预将可能成为预防再狭窄的一个重要手段。
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研究的结果显示这种相关性可能存在性别差异，女性高血压

颈动脉内膜中层增厚或斑块组血清hsCRP显著高于颈动脉

内膜中层正常组，在男性高血压的两组间则无明显差异。

至于为什么颈动脉内膜中层增厚及斑块和血清hsCRP

之间的关系存在性别差异仍有待阐明。一些研究提示，正在

服用避孕药或激素替代治疗的女性血清hsCRP可升

高[1““]，但本研究中女性无服避孕药或激素替代治疗的病

史，是否内源性女性激素水平与血清hsCRP和颈动脉内膜

中层增厚及斑块形成有关，仍需进一步研究。笔者的假设为

慢性炎症因子可作为女性动脉粥样硬化和内皮功能异常的

危险因素，从而导致颈动脉内膜中层增厚及斑块形成。本研

究为横断面研究，且样本量不够大，尚待进一步大样本前瞻

性研究以证实这一结论。
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