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　　急性心肌梗死（ＡＭＩ）是心血管疾病中的危重急症，其中急

性心肌梗死患者死亡的首要原因为室速、室颤的发生［１］，近几

年研究表明急性心肌梗死的发生与炎症相关，而Ｃ反应蛋白

（ＣＲＰ）作为一种急性时相炎症反应蛋白，其在心肌梗死中的作

用越来越受重视，甚至在对急性心肌梗死致心律失常的早期预

警有重要作用。现将报道如下。

１　ＡＭＩ的炎症过程

ＡＭＩ是发生在冠状动脉病变的基础上发生的冠状动脉血

供急剧减少或中断，使相应心肌严重而持久的急性缺血导致的

心肌坏死。其病理机制是在冠状动脉粥样硬化的基础上由于

不稳定斑块破溃、表面破损或出现裂纹，继而出血和管腔内血

栓形成引起的冠状动脉完全闭塞。目前研究表明，炎症在动脉

粥样硬化发生、发展和演变过程中起着重要作用，与动脉粥样

斑块的破裂、急性冠脉综合征的发生及预后密切相关［２］。其中

慢性或反复内皮损伤是动脉粥样硬化的起始病变，单核细胞黏

附于损伤的内皮细胞，并在趋化因子的作用下迁入内膜转变成

巨噬细胞，并产生多种生物学物质如白细胞介素、肿瘤坏死因

子、单核细胞趋化因子等促进白细胞黏附并进入斑块内，此外

其通过产生生长因子等促进平滑肌细胞的增生，而增生的平滑

肌细胞通过吞噬脂质再迁移形成纤维帽，最终导致粥样斑块形

成。此后炎症因子反复介入引起内皮功能障碍导致斑块不稳

定［３］，并在机体发生应激、或心率、血压剧变等情况下出现不稳

定斑块破裂及血栓形成，最终导致冠脉闭塞，而此阶段亦存在

明显的炎症反应，特别是冠状动脉闭塞后坏死心肌作为强烈的

致炎物质，显著加剧了局部及全身的炎症反应，其主要表现为

炎症因子表达增加加重心肌损伤［４］。

２　炎症在ＡＭＩ致心律失常中的作用

炎症作为ＡＭＩ的一个重要过程，其与急性心肌梗死合并

心律失常的发生存在密切关系，ＡＭＩ后室性心律越严重炎性

因子的表达水平越高［５］。Ａｍａｄｏｕ
［６］研究表明冠心病患者炎性

因子表达明显增加，尤其为白介素６（ＩＬ６）、肿瘤坏死因子α

（ＴＮＦα）可诱导损伤心肌，炎性细胞浸润诱导局部心肌氧化应

激和心肌结构的改变诱发心律失常的发生 同时也参与了缺血

后心肌的愈合过程。目前认为炎症参与梗死后心律失常发生

的机制可能有：（１）机械阻塞作用，心肌损伤释放炎症介质如促

炎细胞因子白细胞介素１（ＩＬ１）、ＩＬ６、补体等激活炎症细胞如

单核巨噬细胞、中性粒细胞、血小板等，炎症细胞激活后合成释

放多种炎症介质，对炎症反应产生恶性循环，大量炎症细胞进

入组织或黏附于血管内皮，导致闭塞或次全闭塞的冠脉进一步

缺血、缺氧，无氧代谢增加，乳酸、磷酸盐等堆积影响心肌细胞

内外ｐＨ值，影响细胞内外离子分布，进一步影响心肌电活动。

（２）加重再灌注心律失常，随着炎症在冠心病研究中的不断深

入，炎症与心肌缺血再灌注的关系日益受到关注。动物实验

证实，再灌注后炎症因子网络的激活是心肌损伤的重要原

因［７］，尤其以中性粒细胞浸润为主的炎症是造成心肌再灌注损

伤的重要机制之一［８］。中性粒细胞可通过胞内氧化酶加重梗

死区的氧耗，同时氧自由基产生显著增加，自由基通过损伤生

物膜、引起细胞内Ｃａ２＋超载、诱导炎症介质产生等引起再灌注

心律失常。（３）加重心室重构，Ｆｒａｍｉｎｇｈａｍ研究最早发现左

室肥厚与室性早搏之间的相关性。ＳＴＪｏｈｎＳｕｔｔｏｎ等
［９］报道

在心肌梗死后患者中左室内径较大者室性心律失常发生率较

高。多项研究表明心肌梗死后，炎症因子参与了心室重构，

Ｓｈｉｂａｔａ等在ＡＭＩ野生大鼠的心肌缺血再灌注的研究中发

现，心肌组织中的ＴＮＦα水平上调，促进了心肌梗死后心室肌

的重构过程，使心功能严重受损。Ｌｕ等
［１０］研究也发现ＴＮＦα

能使体外培养的心肌细胞凋亡加速，敏感性增加，加剧了室性

心律失常的发生。

３　ＣＲＰ在ＡＭＩ中的作用

ＣＲＰ是由肝细胞分泌的一种急性时相炎症反应物质，为

机体非特异性免疫机制的一部分，在健康人血清中其以微量形

式存在，一般在０．５～３ｍｇ／Ｌ，是判断组织损伤敏感的炎症指

标，为最常用的炎症反应非特异性标志物。目前多项研究表明

ＣＲＰ与动脉粥样硬化之间存在正相关的关系
［１１］。１９８２年

Ｂｅｅｒ报道ＡＭＩ患者血清ＣＲＰ浓度明显升高，之后大量研究亦

表明ＣＲＰ水平与其ＡＭＩ范围存在密切关系，梗死范围越大，

ＣＲＰ浓度也越高。Ｇｒｉｓｅｌｌｉ等
［１２］研究大鼠急性心肌梗死模型

时发现，经冠脉结扎术后并注射纯化人ＣＲＰ，大鼠死亡率及梗

死范围均较对照组高。同时Ｐｅｐｙｓ等
［１３］的动物实验表明，１，６

双磷酸胆碱己烷能中和ＣＲＰ的炎性作用，可能具有保护心脏

的作用。据相关研究报道冠状动脉闭塞后６小时内ＣＲＰ水平

反映了心肌缺血的炎症状况，４～８ｈ内炎症反应激活，ＣＲＰ水

平逐渐升高，并于２４～４８ｈ达到高峰。其机制可能是急性心

肌梗死后，中性粒细胞聚集梗死灶，释放多种炎症因子，加剧缺

血部位的炎症反应，激活并使单核巨噬细胞向梗死部位聚集并

释放ＩＬ１β、ＴＮＦα、ＩＬ６等细胞因子，诱导并增加肝细胞合成

ＣＲＰ等急性期反应蛋白。此后ＣＲＰ作为炎症细胞介导因子

直接参与并加剧了急性心肌梗死的发展及梗死后心律失

常［１４］、心衰［１５］、心脏破裂［１６］等的发生，研究认为其可能为急性

心梗后心脏并发症的独立预测因子。

４　ＣＲＰ在ＡＭＩ致心律失常中的作用

ＣＲＰ浓度与患者体内炎症严重程度呈正相关，是判断组

织损伤的敏感指标。心梗后ＣＲＰ水平明显升高，其高峰浓度

与心梗后室速、室颤的发生密切相关［１７］，赵蕾和韩明华［１８］的

研究认为ＣＲＰ作为炎症标志物，其参与局部或全身炎症反应，

同时局部或全身炎症反应可能是诱发室性心律失常的原因。

亦有研究发现［１９］，ＡＭＩ合并室性心律失常患者血清ＣＲＰ水平

高于单纯ＡＭＩ组和对照组，提示合并室性心律失常的患者体

内炎症程度、心肌损伤程度大于单纯心梗组，并说明炎症反应

参与室性心律失常的病理生理过程。但ＣＲＰ升高参与 ＡＭＩ

致心律失常的发生机制目前尚不十分明确，ＣＲＰ的生物学特

·５６４·检验医学与临床２０１３年２月第１０卷第４期　ＬａｂＭｅｄＣｌｉｎ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１３，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．４



征是结合细胞、细菌、真菌等体内的多糖物质，尤其当Ｃａ２＋存

在时，其可激活补体经典途径，调节多种炎症反应和炎症因子

的生物学活性，包括宿主对感染的防御反应、对炎症反应的吞

噬作用和调节作用等。同时与受损细胞、凋亡细胞及核抗原的

结合，使其在自身免疫病方面也起着重要作用。故其机制参与

心肌梗死致心律失常的机制可能是：（１）激活补体，ＣＲＰ的生

物学作用说明其为补体激动剂，可激活补体经典途径，其１１２

位天冬氨酸和１７５色氨酸残基是与补体Ｃ１ｑ结合位点
［２０］，当

补体激活后，可加重心肌再灌注损伤，扩大心肌梗死面积［２１］，

导致梗死后多种并发症的发生，国内外亦有研究表明补体抑制

剂对缺血心肌具有明显保护作用［２２２３］。（２）促进细胞间黏附，

ＡＭＩ时ＣＲＰ水平明显升高，其与白细胞结合促进炎症反应，

Ｓｃｈｗｅｄｌｅｒ等
［２４］将ＣＲＰ与人脐静脉内皮细胞一起孵育，发现

细胞间黏附分子（ＩＣＡＭ１）和血管细胞黏附分子（ＶＣＡＭ１）表

达明显增加。ＩＣＡＭ１和 ＶＣＡＭ１属免疫球蛋白超家族的黏

附分子，是与免疫球蛋白结构相似的跨膜蛋白质，多数介导细

胞间、细胞与细胞外基质黏附，参与多细胞生物体各种生理、病

理过程，可介导单核细胞、淋巴细胞、中性粒细胞与血管内皮细

胞黏附，促进内皮细胞损伤、血管功能障碍。黄照河等［２５］研究

发现急性心肌梗死患者急性期内室性心律失常的发生与血清

黏附分子表达水平有关，血清黏附分子表达水平越高，室性心

律失常的发生就越明显、严重。亦曾有研究报道梗死前心绞痛

的发作对急性心肌梗死后再灌注损伤及随后的心肌电活动的

不稳定有保护作用，其原因可能为缺血预适应能使内皮细胞中

ＩＣＡＭ１ｍＲＮＡ的表达减少及中性粒细胞中ＣＤ１１抗原表达

降低［２６］。（３）ＣＲＰ引起钙超载，在心肌缺血或梗死的情况下，

溶血卵磷脂合成增多而分解减少，使其在损伤心肌细胞和细胞

间隙中堆积，ＣＲＰ特别是在Ｃａ２＋存在的条件下，能与之结合，

影响膜的功能，抑制肌浆网钠钙离子交换，引起钙离子超

载［２７］，细胞内钙增加，通过钠钙交换体形成一过性的内向离子

流，此为暂时性的内向电流，在心肌细胞动作电位后形成短暂

的后除极，有人称为动作电位的“第二平台”，当后除极达到阈

电位水平，引起新的动作电位，从而诱发心律失常［２８］。而在心

室肌细胞中，应用激光共聚焦显微镜结合钙离子荧光探针显示

细胞内游离钙，结果亦显示ＣＲＰ干预组细胞内游离钙浓度大

于相应未加ＣＲＰ组，表明ＣＲＰ可以引起细胞内钙超载。（４）

ＣＲＰ减少机体对氧自由基的清除，加重脂质过氧化，氧自由基

的过度增多是引起再灌注性心律失常的重要因素，ＣＲＰ使氧

自由基减少的机制可能是通过其抑制超氧化物歧化酶的作用，

使氧自由基清除减少，彭朝胜等在对夜间单纯高血压患者的随

访研究中发现夜间高血压患者ＣＲＰ水平升高，超氧化物歧化

酶水平降低，但在对急性心肌梗死致心律失常的研究中目前尚

未见相关报道，其机制也尚不清楚。此外ＣＲＰ可能通过其他

途径如加重线粒体损伤、影响交感神经和副交感神经等引起急

性心肌梗死后的心律失常，现仍有待进一步的研究。

５　展　　望

炎症反应作为ＡＭＩ的发病机制之一，已经引起大多数学

者的重视，但是关于在对ＡＭＩ患者中予以抗炎治疗，尚未成为

共识，而 ＭＡＤＩＴⅡ
［２９］和 ＡＶＩＤ

［３０］临床研究认为，他汀类能够

降低室性心律失常事件的发生可能与其抗炎和抗氧化作用有

关。目前炎症参与急性心肌梗死致心律失常的研究越来越多，

但 ＡＭＩ后炎症因子与心梗后心律失常的机制仍尚未完全阐

释，ＣＲＰ作为最常见、最普遍的炎症反应介质，其在心律失常

方面的研究目前仍主要集中于心房颤动，且主要为病例对照研

究，有待前瞻性研究或干预性研究的验证，尤其是心梗后其水

平明显升高，是否参与并导致心肌梗死致心律失常的发生将成

为下一步的研究热点，并将为 ＡＭＩ致心律失常的防治开辟新

的道路。
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３　讨　　论

ＨＣＧ是一种糖蛋白类激素，由α亚基和β亚基组成，其中

β亚基决定其免疫原性和抗原性。血清βＨＣＧ的定量检测在

临床诊断早期妊娠、先兆流产、异位妊娠及某些滋养层细胞疾

病等方面具有重要的临床意义。目前，血清βＨＣＧ测定临床

上常采用化学发光免疫法，该方法具有快速、简单和结果可靠

等优点，但该方法的试剂成本高，线性范围均小于１０００ｍＵ／

ｍＬ，而患者的实际测定值往往大于１０００ｍＵ／ｍＬ。在工作中

往往直接分离血清上仪器测定，当测定结果大于仪器的线性范

围时，仪器检测不能得到具体的检测值，此时还需在化学发光

免疫分析仪上选择适当的稀释倍数后重新测定。如果事先未

做定性检测，很难选择适当稀释倍数，有的实验室盲目地选择

稀释倍数。假如选择稀释倍数过小，必然要试着增加稀释倍数

后重新测定，有时还需要稀释很多次才能检测出具体结果；如

果选择稀释倍数过大则造成了过度稀释，过度稀释后的标本中

βＨＣＧ含量极微而测不出，或者不在仪器的线性范围内会造

成很大的误差，这样就会对测定结果的准确性造成比较大的影

响，这是在工作中需要尽量避免的问题。盲目上机检测不仅增

加了重复检验的成本，还浪费时间，耽误患者的及时治疗［２３］。

本文通过用胶体金早早孕试纸条来筛选待检血清标本，在

对３７６８例标本中筛选出定性为（２＋）及以上的高值标本，用

化学发光免疫分析仪直接选择适当稀释倍数检测一次性成功

率达９３．９０％，通过早早孕试纸条简单快捷的筛查作用，最大

程度地避免重复稀释检测造成的时间延误和试剂浪费，提高了

工作效率。同时也可以通过金标纸条的结果同仪器测定结果

对比，可以避免一些随机误差的产生［４］。

同时需要指出，有些恶性葡萄胎患者血清中的值高达几百

万单位，胶体金试纸条在检测时由于抗原量过高产生 ＨＯＯＫ

效应而导致假阴性结果，不能筛选出高值标本。此外还有可能

是检验人员犯了一些经验主义错误，血清没有稀释或稀释倍数

过少，使仪器没有测出［５］。针对胶体金早早孕检测试纸可能对

血清中βＨＣＧ含量的影响，本文在做早早孕试纸条初筛时，最

好先取出部分血清置于另外一试管中进行初筛，再对原血清进

行定量检测。这样既可达到初筛的目的，又不会影响到原血清

中βＨＣＧ含量
［６］。
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