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丹参多酚酸盐对急性冠脉综合征患者炎症因子

影响的相关研究

张"辉"张"杨"杨"蓉"李拥军"王"梅"苗成龙

摘要"目的"探讨丹参多酚酸盐对急性冠脉综合征!

B&C

"患者炎症因子#脂联素$抵抗素及
&

反应蛋

白!

&DE

"%的影响&探讨丹参多酚酸盐治疗对
B&C

患者治疗的可能机制' 方法"将
4$

例
!"##

年
%

月(

!"#!

年
#

月在我院心内科住院的
B&C

患者随机分为治疗组!

F!

例&常规西药治疗加用丹参多酚酸盐

!"" 8>GH

&静脉滴注"及对照组!

F#

例&常规西药治疗"&疗程均为
#F

天' 观察两组治疗前后脂联素$抵抗素

及
&DE

水平' 结果"与治疗前比较&两组治疗后血清抵抗素水平及
&DE

水平显著降低!

E I"

!

"%

"&脂联素

水平显著升高!

E I"

!

"%

"&且治疗组抵抗素$

&DE

的降低幅度及脂联素的升高幅度均明显大于对照组&差异

具有统计学意义!

E I"

!

"%

"' 结论"丹参多酚酸盐能明显降低
B&C

患者血清中的抵抗素$

&DE

水平&升高

脂联素水平&提示丹参多酚酸盐的治疗效果部分来自于其抗炎作用'

关键词"丹参多酚酸盐)脂联素)抵抗素)

&

反应蛋白)急性冠脉综合征
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""动脉粥样硬化$
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"

BC

%是多种危

险因素导致的疾病' 在对各种血管炎症标记物的研究

中"

&

反应蛋白 $

&DE

%被认为是急性冠脉综合征

$

B&C

%最强的炎性标记物(

#

)

"是冠心病的独立危险因

素"与冠心病的发生发展密切相关(

!

)

' 除了传统的

&DE

外"脂联素和抵抗素是目前新发现的炎症细胞因

子"在
BC

的发生发展中也起着重要作用(

$

"

F

)

'

抵抗素参与炎症反应"激活内皮细胞"诱导平滑肌

细胞增殖"有致
BC

作用(

F

)

' 可能是联系代谢信号*炎

症和
BC

的纽带"在联系心脑血管功能和代谢功能之

间发挥重要的桥梁作用' 脂联素属于可溶性防御性胶

原家族成员"目前认为脂联素有抑制
BC

形成的
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作用(

%

)

'

抗炎是治疗
BC

的重要措施之一"目前已证实他

汀类药物可降低胆固醇和抑制炎症反应(

?

)

' 在冠心

病的临床治疗中"中药丹参以它的抗炎抗动脉粥样硬

化作用而被广泛应用"丹参多酚酸盐主要成分是丹参

乙酸"具有抗脂质过氧化和清除自由基的作用(

6

)

' 但

目前关于丹参多酚酸盐如何发挥抗炎作用大多停留在

对临床疗效的研究' 本研究旨在通过探讨丹参多酚酸

盐对脂联素*抵抗素及
&DE

的影响"分析丹参多酚酸

盐在
B&C

治疗中的作用机制'

资料与方法

#

"诊断标准"

B&C

诊断按照美国心脏病学会

$

B&&

%*美国心脏病协会$

BSB

%制定的标准(

4

)

"并经

心电图及心肌酶检查诊断"冠状动脉造影术确诊' 中

医辨证分型标准参照 +中药新药临床研究指导原

则,

(

5

)中相关标准"属心血瘀阻证'

!

"纳入标准"$

#

%符合西医诊断及中医分型标

准&$

!

%年龄
%%

$

4"

岁&$

$

%患者及家属均知情同意'

$

"排除标准"$

#

%年龄
_4"

岁者&$

!

%行急诊经

皮冠状动脉介入治疗$

E&(

%术&$

$

%近期$

#

个月内%

发生急性心肌梗死&$

F

%心功能
!

*

"

级&$

%

%

!

型糖尿

病&$

?

%近期服用他汀类药物&$

6

%急性感染$

F

周内%

以及正在服用抗炎药&$

4

%

&DE _#" 8>GV

者&$

5

%严

重肝功能不全*慢性肾功能不全'

F

"临床资料"

4$

例均为
!"##

年
%

月-

!"#!

年
!

月于本院心内科的
B&C

患者"符合纳入标准'

并按完全随机化原则分成
!

组"两组临床资料比较

$表
#

%"差异无统计学意义$

E _"

!

"%

%'

表
#

$两组临床资料比较$$

:

%

N

%

项目 治疗组$

F!

例% 对照组$

F#

例%

平均年龄$岁 %

?#

&

%4

%

5

&

5" ?!

&

!$

%

5

&

#"

性别$男
G

女 %

$!G#" $FG6

\+(

$
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!

% !%

&

$$

%

"

&

$F !%

&

6#

%

"

&

F?

收缩压$

88S>

%

#F%

&

$"

%

4

&

5" #%"

&

%%

%

5

&

#"

舒张压$

88S>

%
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&

!$

%

6

&

5" 44

&
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%

6

&

#"

)T

$

88/0GV

%

#

&

44

%

"

&

%5 #

&
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%

"

&

6"

)&

$

88/0GV

%

%

&

46

%

#

&

#" %

&

5$

%

"

&

%6

V]V

#

&

$

88/0GV

%

$

&

4?

%

"

&

46 $

&

55

%

"

&

?"

S]V

#

&

$

88/0GV

%

#

&

#$

%

"

&

$$ #

&

"5

%

"

&

##

单支血管病变(例$

`

%)

#!

$

!4

&

?

%

#!

$

!5

&

$

%

双支血管病变(例$

`

%)

!"

$

F6

&

?

%

#4

$

F$

&

5

%

三支血管病变(例$

`

%)

#"

$

!$

&

4

%

##

$

!?

&

4

%

行
E&(

(例$

`

%)

!4

$

??

&

6

%

$"

$

6$

&

!

%

%

"治疗方法"对照组采用常规治疗#阿司匹林肠

溶 片 $ 石 药 集 团 欧 意 药 业 有 限 公 司" 批 号#

"#4#!"$!#

% 口服
6% 8>

"每天
#

次&硫酸氢氯吡格雷

(赛诺菲安万特 $杭州 % 制药有限公司" 批号#

S!""4"!?4

)口服首次
$"" 8>

"负荷剂量后改为

6% 8>

"每天
#

次&低分子量肝素钙注射液$河北常山

生化药业股份有限公司" 批号#

U\S"$4$!""?

%

F #"" [

"皮下注射"每天
#

次&单硝酸异山梨酯$山东

鲁南贝特制药股份有限公司"批号#

S#"5F""$5

%口服

!" 8>

"每天
!

次&酒石酸美托洛尔$阿斯利康制药有

限公司"批号#

#!"#"5!

%口服
!% 8>GH

&培哚普利(施

维雅$天津%制药有限公司"批号#

S!""$F"%$

)口服

! 8>

"每天
#

次&阿托伐他汀钙$辉瑞制药有限公司"

批号#

'!""6""?#

%口服
!" 8>

"每天
#

次' 治疗组在

上述常规治疗基础上加用丹参多酚酸盐$上海绿谷制

药有限公司提供"

#"" 8>G

瓶"批号#

R!""%"!F4

%

!"" 8>

加入
%`

葡萄糖
!%" 8V

中静脉滴注"每天

#

次&两组均以
#F

天为
#

个疗程' 治疗组及对照组分

别于入院当日及出院日晨取空腹静脉血
$ 8V

"置于含

7])B

抗凝管"应用离心机离心 $

$ """ J G89;

%"

#% 89;

后留取上清液血浆
"

!

% 8V

"放置于'

4"

(冰

箱冻存备检'

?

"观察项目及检测方法

?

!

#

"一般情况"治疗前详细记录患者身高*年

龄*体重指数(

\+( a

体重$

P>

%

G

身高$

8

!

%)*血压*总

胆固醇$

)&

%*甘油三酯$

)T

%*低密度脂蛋白胆固醇

$

V]V

#

&

%*高密度脂蛋白胆固醇$

S]V

#

&

%及冠脉造影

所见血管病变情况'

?

!

!

"脂联素及抵抗素浓度的测定"治疗后采用

双抗体夹心
B\&

#

7V(CB

方法测定' 试剂盒由上海森

雄科技实业有限公司的提供' 具体步骤按试剂盒说明

书进行'

?

!

$

"

&DE

浓度的测定"治疗后采用免疫放射法

测定"免疫放射试剂盒由上海森雄科技实业有限公司

提供'

?

!

F

"药物不良反应'

6

"统计学方法"采用
CECC #6

!

"

软件包进行

统计学处理"计量资料以
:

%

N

表示"计数资料用率表

示"组间均数比较采用成组
K

检验"组间率比较用
#

!

检验"两组患者治疗前后比较采用配对
K

检验"

E I

"

!

"%

为差异有统计学意义'

结""果

#

"两组治疗前后脂联素*抵抗素及
&DE

水平比

较$表
!

%"治疗前"两组脂联素*抵抗素及
&DE

水平
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比较差异无统计学意义$

E _"

!

"%

%' 治疗后"两组的

抵抗素和
&DE

水平浓度均低于治疗前"脂联素水平

高于治疗前"差异有统计学意义$

E I"

!

"%

%&且治疗组

的抵抗素*

&DE

水平的降低幅度及脂联素水平的升高

幅度均大于对照组$

E I"

!

"%

%'

表
!

$两组治疗前后脂联素*抵抗素及
&DE

水平比较"$

:

%

N

%

组别 例数 时间
脂联素

$

8>GV

%

抵抗素

$

$>GV

%

&DE

$

8>GV

%

对照
F!

治疗前
5

&

#!

%

#

&

"" 5

&

4!

%

#

&

"" "

&

45

%

"

&

"5

治疗后
5

&

4%

%

"

&

66

!

5

&

"6

%

"

&

??

!

"

&

?$

%

"

&

"6

!

治疗
F#

治疗前
4

&

5$

%

"

&

6! #"

&

"?

%

"

&

6# "

&

5#

%

"

&

"4

治疗后
#"

&

?!

%

"

&

%?

!"

4

&

$5

%

"

&

4$

!"

"

&

%"

%

"

&

#!

!"

""注#与本组治疗前比较"

!

E

)

"

&

"%

&与对照组治疗后比较"

"

E

)

"

&

"%

!

"不良反应"两组治疗前后血*尿*便常规及肝*

肾功能检测未见明显变化"未发现其他的不良反应'

讨""论

BC

是多炎症因子及细胞因子参与的慢性炎症性

疾病"对于炎症因子的干预进而控制炎症反应是目前

治疗
BC

的主要策略之一(

#"

"

##

)

' 在冠心病的治疗中"

中医中药发挥着重要的作用"其中丹参是最常用的中

药之一"并取得了很好的临床效果(

#!

"

#$

)

' 本研究中我

们选择
&DE

和最近研究较多的参与
BC

炎症反应的

抵抗素*脂联素
$

个指标探讨丹参多酚酸盐的抗炎

作用'

丹参多酚酸盐$

C,0O9,;/0,K3

%的主要活性成分是

丹参乙酸"占
4"`

以上' 既往有研究表明丹参乙酸可

抑制内皮素的合成和释放&抑制血小板聚集和
%

#

S)

的

释放&抑制低密度脂蛋白的氧化&增加内皮细胞
2X

的

释放&促进血管内皮细胞迁移&能够显著降低冠心病患

者血清中白细胞介素 $

(V

%#

#

*

(V

#

?

*肿瘤坏死因子

$

)2b

%#

%

等炎症因子的水平而起到抗炎*抗
BC

的作

用(

6

)

' 对丹参多酚酸盐的研究多停留在对一些基础炎

症因子的研究"丹参多酚酸盐调控细胞因子分泌的更深

入机制尚有待进一步阐明' 本研究在此基础上进一步

对炎症因子及目前关注较多的细胞因子进行观察"结果

更深入的说明丹参多酚酸盐的抗炎机制'

在对各种血管炎症标记物的研究中"

&DE

被认为

是
B&C

最强的炎性标记物' 血清
&DE

被认为是冠

心病的独立危险因素"与冠心病的发生发展密切相

关(

!

)

' 以往研究均表明
&DE

在直接的促炎*促
BC

的

过程中发挥重要作用(

#F

)

' 与既往研究结果相同"本研

究也发现在
B&C

患者中"经过治疗后
&DE

水平明显

下降"且较对照组更进一步降低"提示丹参多酚酸盐在

治疗冠心病中通过抗炎发挥治疗作用'

抵抗素是近来研究较热的被证明参与炎症反应的

脂肪细胞因子' 由
CK3YY,; &+

等(

#%

)在
!""#

年首

先发现'

E-/J,0, +

等(

#?

)研究发现抵抗素水平与冠

状动脉钙化积分存在正相关' 抵抗素能够调节内皮功

能"诱导内皮激活"促进内皮细胞内皮素的表达' 抵抗

素还能促进多种细胞因子"如血管细胞黏附分子

$

.&B+

#

#

% 和单核细胞趋化因子 $

+&E

#

#

% 的表

达(

#6

)

"从而参与
BC

炎症反应' 说明抵抗素可能是联

系代谢信号*炎症和
BC

的纽带"在联系心脑血管功能

和代谢功能之间发挥重要的桥梁作用'

本研究发现随着
&DE

为代表的炎症负荷的好

转"抵抗素也出现了下降' 同时本研究首次表明丹参

多酚酸盐具有下调抵抗素表达的作用"说明抵抗素在

参与
BC

过程中与多种炎症因子及细胞因子相关联"

并且相互作用' 本研究结果提示丹参多酚酸盐的抗炎

作用一部分可能是通过抑制抵抗素的影响实现的'

动脉粥样硬化斑块形成是由于各种炎性因子的刺

激导致血管内皮受损(

#4

)

"而在各种的炎症因子中具有

保护作用的因子不多"相关研究很少"其中研究比较深

入的有脂联素' 既往研究表明脂联素有抗
BC

及抗炎

的作用"具体机制包括抑制
)2b

#

%

介导的单核细胞的

聚集及内皮细胞*白细胞黏附因子及血管细胞黏附因

子*细胞间黏附因子的表达" 发挥其抗炎作用(

#5

"

!"

)

'

调节脂肪组织
&DE

的表达"影响
&DE

的浓度"临床

研究显示在急性心肌梗塞早期"脂联素浓度的下降与

&DE

明显相关(

#5

)

' 这些研究显示脂联素在
BC

性疾

病中发挥重要的调节及抗炎作用' 脂联素还可以通过

抑制巨噬细胞吞噬受体的表达"从而抑制炎性细胞的

聚集等(

%

)

'

本研究选择了脂联素这一保护性的炎症因子' 随

着丹参多酚酸盐及常规治疗"脂联素的水平升高' 这

表明丹参多酚酸盐对
B&C

患者的抗炎作用是多方面

的"既有抑制有害炎症因子的作用"也有增强有益细胞

因子的作用'

本研究表明丹参多酚酸盐能够降低
B&C

患者的

抵抗素水平*抑制
&DE

的产生"同时升高脂联素的水

平"表明降低抵抗素*升高脂联素可能是丹参多酚酸盐

发挥其抗炎*抗
BC

作用的重要机制之一' 为临床应

用丹参制剂治疗
B&C

提供更充分的理论依据'
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