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  摘 要:目的 探讨血小板/淋巴细胞比值(PLR)、血清脑钠肽(BNP)、3-硝基氨基酸(3-NT)与急性ST段

抬高型心肌梗死(STEMI)患者急诊经皮冠状动脉介入术(PCI)术后主要不良心血管事件(MACE)的关系。
方法 选取核工业四一七医院2019年10月至2021年10月收治的急性STEMI患者115例。所有患者均接

受PCI治疗,将其按照术后是否发生 MACE分为研究组(39例)及对照组(76例)。比较两组PLR、血清BNP、
3-NT水平,各项基线资料,血液生化指标水平。通过多因素Logistic回归分析STEMI患者PCI术后 MACE
的影响因素。采用受试者工作特征(ROC)曲线分析PLR、血清BNP、3-NT单项及联合检测预测STEMI患者

PCI术后发生 MACE的效能。结果 研究组PLR、血清BNP、3-NT水平均高于对照组(P<0.05)。研究组年

龄、心肌梗死病史患者占比均高于对照组(P<0.05),而左心室射血分数(LVEF)低于对照组(P<0.05)。研究

组直接胆红素水平高于对照组(P<0.05)。多因素Logistic回归显示,年龄增加(≥67岁)、心肌梗死病史、
LVEF降低(≤50%)、直接胆红素升高(≥5.4

 

μmol/L)、PLR升高(≥100)、BNP升高(≥1
 

500
 

pg/mL)以及3-
NT升高(≥22

 

μg/mL)均是STEMI患者PCI术后发生 MACE的危险因素(P<0.05)。ROC曲线分析显示,
PLR、血清BNP、3-NT

 

3项指标单独及联合应用时曲线下面积分别为0.741(95%CI
 

0.535~0.943)、0.712
(95%CI

 

0.461~0.936)、0.738(95%CI
 

0.490~0.980)、0.836(95%CI
 

0.693~0.984)。联合检测的效能最

高。结论 PLR、血清BNP、3-NT均与STEMI患者PCI术后 MACE的发生有关,且受年龄、心肌梗死病史、
LVEF、直接胆红素等因素影响。PLR、血清BNP、3-NT联合检测具有更好的预测价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

the
 

platelet
 

to
 

lymphocyte
 

ratio
 

(PLR),ser-
um

 

brain
 

natriuretic
 

peptide
 

(BNP)
 

and
 

3-nitroamino
 

acid
 

(3-NT)
 

with
 

major
 

adverse
 

cardiovascular
 

events
 

(MACE)
 

after
 

emergency
 

percutaneous
 

coronary
 

intervention
 

(PCI)
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

acute
 

ST-segment
 

el-
evation

 

myocardial
 

infarction
 

(STEMI).Methods A
 

total
 

of
 

115
 

patients
 

with
 

acute
 

STEMI
 

admitted
 

and
 

treated
 

in
 

the
 

Nuclear
 

Industry
 

417
 

Hospital
 

from
 

October
 

2019
 

to
 

October
 

2021
 

were
 

selected.All
 

patients
 

received
 

the
 

PCI
 

treatment
 

and
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

study
 

group
 

(39
 

cases)
 

and
 

control
 

group
 

(76
 

cases)
 

ac-
cording

 

to
 

whether
 

MACE
 

occurred
 

after
 

PCI.The
 

PLR,serum
 

BNP
 

and
 

3-NT
 

levels,various
 

baseline
 

data
 

and
 

blood
 

biochemical
 

indexes
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.The
 

influencing
 

factors
 

of
 

MACE
 

after
 

PCI
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

STEMI
 

were
 

analyzed
 

by
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis.The
 

receiver
 

oper-
ating

 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

PLR,serum
 

BNP
 

and
 

3-NT
 

single
 

detection
 

and
 

their
 

combined
 

detection
 

in
 

the
 

efficiency
 

for
 

predicting
 

MACE
 

after
 

PCI
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

STEMI.Results The
 

PLR,serum
 

BNP
 

and
 

3-NT
 

levels
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).
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The
 

age
 

and
 

the
 

proportion
 

of
 

history
 

of
 

myocardial
 

infarction
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05),while
 

LVEF
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<
0.05).The

 

direct
 

bilirubin
 

level
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

showed
 

that:the
 

age
 

increase
 

(≥67
 

years
 

old),history
 

of
 

myocardial
 

infarc-
tion,LVEF

 

decrease
 

(≤50%),direct
 

bilirubin
 

increase
 

(≥5.4
 

μmol/L),PLR
 

increase
 

(≥100),BNP
 

increase
 

(≥1
 

500
 

pg/mL)
 

and
 

3-NT
 

increase
 

(≥22
 

μg/mL)
 

were
 

all
 

risk
 

factors
 

for
 

MACE
 

occurrence
 

after
 

PCI
 

in
 

STEMI
 

patients
 

(P<0.05).The
 

ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

in
 

PLR,serum
 

BNP
 

and
 

3-NT
 

single
 

appli-
cation

 

and
 

combined
 

application,the
 

areas
 

under
 

the
 

curve
 

were
 

0.741
 

(95%CI
 

0.535-0.943),0.712
 

(95%CI
 

0.461-0.936),0.738(95%CI0.490-0.980),0.836(95%CI
  

0.693-0.984).The
 

combined
 

detec-
tion

 

had
 

the
 

highest
 

efficiency.Conclusion PLR,serum
 

BNP
 

and
 

3-NT
 

are
 

related
 

to
 

the
 

MACE
 

occurrence
 

after
 

PCI
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

STEMI,which
 

is
 

affected
 

by
 

the
 

age,myocardial
 

infarction,LVEF,direct
 

biliru-
bin

 

and
 

other
 

factors.The
 

combined
 

detection
 

of
 

PLR,serum
 

BNP
 

and
 

3-NT
 

has
 

better
 

predictive
 

value.
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  随着人们生活方式的改变、人口老龄化问题的加

剧以及生活环境的逐渐恶化,冠心病发病率正呈逐年

攀升趋势,其中急性ST段抬高型心肌梗死(STEMI)
是病情较重的冠心病类型,亦是导致冠心病患者死亡

的主要原因[1]。随着近年来医疗水平的提升,急诊经

皮冠状动脉介入术(PCI)在临床中的应用日益广泛,
从而使得STEMI的治疗获得突破性进展,明显降低

了患者致残率以及死亡风险[2]。然而,临床实际工作

中发现,仍有急性STEMI患者在经PCI治疗后会出

现再次血运重建、恶性心律失常以及心源性死亡等一

系列主要不良心血管事件(MACE),进一步对患者术

后康复产生负面影响,且有研究报道,STEMI患者

PCI术后 MACE的发生可能与动脉粥样硬化斑块的

破裂、血栓形成以及冠状动脉再狭窄等有关[3-4]。因

此,检测与上述因素有关的血清细胞因子可能对预测

PCI术后 MACE具有极其重要的意义,而血小板/淋

巴细胞比值(PLR)、血清脑钠肽(BNP)、3-硝基氨基酸

(3-NT)均是目前广泛关注的可能与冠状动脉狭窄、血
栓形成以及动脉粥样硬化斑块破裂有关的指标。鉴

于此,本文通过探讨上述3项生化指标与STEMI患

者PCI术后 MACE的关系,以期为改善患者预后提

供理论依据,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取核工业四一七医院2019年10
月至2021年10月收治的急性STEMI患者115例。
其中 男 75 例,女 40 例;年 龄 33~84 岁,平 均

(66.53±4.12)岁;体质量指数18~32
 

kg/m2,平均

(22.37±1.36)kg/m2;合并基础疾病:高血压43例,
糖尿病40例;心肌梗死病史12例。纳入标准:(1)所
有患者均符合《急性ST段抬高型心肌梗死诊断和治

疗指南》[5]中所制订的诊断标准,心电图出现新的心

肌缺血变化,如出现新的ST段改变或左束传导阻滞,
ST段抬高;(2)心电图检查结果存在心肌缺血改变;
(3)发病至PCI治疗时间≤12

 

h;(4)均为首次确诊为

STEMI;(5)术后均予以阿司匹林及氯吡格雷抗血小

板聚集等治疗;(6)病历资料完整。排除标准:(1)伴
有恶性肿瘤者;(2)合并重大感染或免疫系统疾病者;
(3)肝肾功能障碍和(或)先天性心脏病者;(4)入组前

3个月接受过糖皮质激素治疗者;(5)研究期间因故退

出或失访者。核工业四一七医院医学伦理委员会已

批准本研究,所有患者与其家属均已签署知情同意

书。将患者按照术后是否发生 MACE分为研究组

(39例)及对照组(76例)。
 

1.2 方法 (1)基线资料收集:收集患者性别、年龄、
体质量指数、基础疾病、心肌梗死病史、左心室射血分

数(LVEF)。(2)血液生化指标检测:采集所有患者静

脉血3
 

mL,离心半径10
 

cm、离心速度3
 

000
 

r/min、
离心10

 

min获取血清,保存至-80
 

℃冰箱中备用。
采用普迈INFORS-YSI

 

2900生化分析仪(普迈精医

科技北京有限公司)完成丙氨酸氨基转移酶、总胆红

素、间接胆红素、直接胆红素、肌酐、尿素氮、甘油三酯

(TG)、总胆固醇(TC)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-
C)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、肌酸激酶同工酶

(CK-MB)水平检测,采用酶联免疫吸附试验检测心肌

肌钙蛋白(cTnI)水平。(3)PLR计算:分别采集所有

患者PCI术后12
 

h的静脉血,以POCH-100i型全自

动血液分析仪(日本Sysmex公司)检测血红蛋白、白
细胞计数、红细胞计数、淋巴细胞以及血小板计数,计
算PLR。(4)血清BNP、3-NT水平检测:采集所有患

者PCI术后12
 

h的静脉血,离心获取血清后采用化

学发光法检测BNP水平,采用酶联免疫吸附试验检

测3-NT水平,仪器为 MR-96T酶标仪(深圳迈瑞生

物医疗电子股份有限公司),相关试剂盒购自上海西

唐生物科技有限公司。
1.3 MACE判定标准 将PCI术后1个月发生下述

情况判定为 MACE[6]:(1)再发心肌梗死;(2)心源性

死亡;(3)心力衰竭;(4)再发心绞痛;(5)恶性心律失

常;(6)靶血管再次血运重建。
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1.4 统计学处理 使用Excel2016软件进行数据汇

总,使用SPSS23.0统计软件进行统计分析。研究资

料中的计量数据均通过正态性检验,以x±s描述,两
组间比较采用成组t检验或校正t'检验。计数资料以

例数或率描述,两组间比较采用χ2 检验或校正χ2 检

验。此外,影响因素分析为单因素分析(t检验和χ2

检验)和多因素分析(非条件Logistic回归)。预测诊

断评估价值采用受试者工作特征(ROC)曲线进行分

析,其中多指标联合应用指标为Logistic回归预测模

型之Log(P/1-P)。以P<0.05为差异有统计学

意义。

2 结  果

2.1 两组基线资料及血液生化指标对比 研究组

PLR及血清BNP、3-NT、直接胆红素水平均高于对照

组,且研究组年龄、心肌梗死病史患者占比均高于对

照组(P<0.05),而研究组LVEF低于对照组(P<
0.05)。两组在性别、体质量指数、高血压、糖尿病、血
红蛋白、白细胞计数、红细胞计数、丙氨酸氨基转移

酶、总胆红素、间接胆红素、肌酐、尿素氮、TG、TC、
LDL-C、HDL-C、CK-MB、cTnI方面比较,差异均无统

计学意义(P>0.05)。见表1。

表1  基线资料及血液生化指标在两组间对比[x±s或n/n或n(%)]

项目 研究组(n=39) 对照组(n=76) t/χ2 P

PLR 112.31±9.12 92.51±7.42 12.515 <0.001

BNP(pg/mL) 2
 

123.44±145.28 1
 

033.49±103.79 41.708 <0.001

3-NT(μg/mL) 25.89±3.12 20.51±2.31 9.513 <0.001

年龄(岁) 71.20±4.36 64.14±3.21 8.945 <0.001

男/女(n/n) 25/14 50/26 0.032 0.857

体质量指数(kg/m2) 22.31±1.35 22.40±1.38 0.334 0.739

高血压 15(38.46) 28(36.84) 0.029 0.865

糖尿病 14(35.90) 26(34.21) 0.032 0.857

心肌梗死病史 9(23.08) 3(3.95) 10.092 0.001

LVEF(%) 40.66±10.34 48.51±12.65 3.342 0.001

血红蛋白(g/L) 130.51±22.35 131.73±21.76 0.282 0.778

白细胞计数(×109/L) 11.74±3.12 12.05±3.16 0.500 0.618

红细胞计数(×1012/L) 4.46±0.51 4.52±0.53 0.582 0.562

丙氨酸氨基转移酶(U/L) 77.45±12.25 76.13±12.34 0.544 0.587

总胆红素(μmol/L) 18.01±8.57 17.45±5.21 0.374 0.710

间接胆红素(μmol/L) 12.31±4.23 11.98±3.15 0.430 0.669

直接胆红素(μmol/L) 5.88±1.73 4.81±1.22 3.448 0.001

肌酐(μmol/L) 78.61±21.34 74.69±23.24 0.880 0.381

尿素氮(mmol/L) 6.21±1.34 6.34±1.52 0.451 0.653

TG(mmol/L) 1.59±0.42 1.61±0.43 0.238 0.812

TC(mmol/L) 4.15±0.62 4.32±0.67 1.320 0.189

LDL-C(mmol/L) 2.76±0.52 2.84±0.56 0.743 0.459

HDL-C(mmol/L) 1.19±0.25 1.20±0.27 0.193 0.848

CK-MB(U/L) 281.25±3.21 280.57±3.26 1.064 0.289

cTnI(ng/mL) 2.34±0.34 2.25±0.33 1.370 0.173

2.2 STEMI患者PCI术后 MACE影响因素的多因

素Logistic回归分析 以STEMI患者PCI术后发生

MACE情况为因变量,赋值发生=1,未发生=0。以
前述单因素分析中P<0.10的指标为自变量。连续

性自变量均参考两组总体样本的均值作为截断值,将
患者数据转化成两分类资料。各变量赋值见表2。回
归过程采用逐步后退法进行自变量的选择和剔除,设

定α剔除=0.10,α入选=0.05。回归结果:年龄增加
(≥67岁)、心肌梗死病史、LVEF降低(≤50%)、直接
胆红素升高(≥5.4

 

μmol/L)、PLR 升高(≥100)、
BNP升 高(≥1

 

500
 

pg/mL)以 及 3-NT 升 高(≥
22

 

μg/mL)均是STEMI患者PCI术后 MACE发生
的危险因素(P<0.05)。见表3。
2.3 PLR、血清BNP、3-NT预测STEMI患者PCI
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术后发生 MACE效能的ROC曲线分析 以术后发

生 MACE的研究组(39例)为阳性样本,以对照组(76
例)为阴性样本,建立ROC预测分析模型。(1)单独

应用:各指标均参考临床实践划分成若干个组段,再
以软件拟合为ROC曲线,读取约登指数最大值点,对
应计算理论阈值(适当取整)和各项参数,并按实测样

本计算灵敏度、特异度、准确度。(2)联合应用(LogP
模式):再以PLR、血清BNP、3-NT原型数据作为自

变量,建立多因素 Logistic风险评估/预测模型(表

4),以其 Log(P/1-P)=0.145+0.035×PLR+
0.005×BNP+0.080×3-NT为联合应用的虚拟概率

量指标,再行ROC曲线分析。分析结果显示,PLR、
血清BNP、3-NT

 

3项指标单独及联合应用时的曲线

下面积(AUC)分别为0.741(95%CI
 

0.535~0.943)、
0.712(95%CI

 

0.461~0.936)、0.738(95%CI
 

0.490~
0.980)、0.836(95%CI

 

0.693~0.984)。联合应用的诊

断效能更高,AUC及灵敏度、特异度、准确度均较各指

标单独应用有明显提升。见表5、图1。

表2  STEMI患者PCI术后 MACE影响因素的赋值情况

变量 标记 指标 赋值设计

因变量 Y PCI术后 MACE 发生=1,否=0
自变量 X1 年龄 ≥67岁=1,<67岁=0

X2 心肌梗死病史 有=1,否=0

X3 LVEF ≤50%=1,>50%=0

X4 直接胆红素 ≥5.4
 

μmol/L=1,<5.4
 

μmol/L=0

X5 PLR ≥100=1,<100=0

X6 BNP ≥1
 

500
 

pg/mL=1,<1
 

500
 

pg/mL
 

=0

X7 3-NT ≥22
 

μg/mL=1,<22
 

μg/mL
 

=0

表3  STEMI患者PCI术后 MACE影响因素的多因素Logistic回归分析

项目 β SE Waldχ2 P OR(95%CI)

常数 -0.120 0.057
 

4.441
 

0.035
 

-

年龄 0.389 0.110
 

12.473
 

<0.001
 

1.475(1.189~1.831)

心肌梗死病史 0.483 0.160
 

9.159
 

0.002
 

1.621(1.186~2.216)

LVEF 0.203 0.084
 

5.859
 

0.015
 

1.225(1.039~1.444)

直接胆红素 0.550 0.153 7.204 0.001 1.734(1.206~3.591)

PLR 0.564 0.158
 

12.668
 

<0.001
 

1.757(1.288~2.398)

BNP 0.883 0.208
 

18.083
 

<0.001
 

2.417(1.610~3.633)

3-NT 0.433 0.152
 

8.113
 

0.004
 

1.542(1.145~2.077)

  注:-表示无数据。

表4  PLR、血清BNP、3-NT联合预测STEMI患者PCI术后 MACE效能的Logistic风险评估模型
 

项目 赋值设计 β SE Waldχ2 P OR(95%CI)

常数 - 0.145 0.073
 

3.977
 

0.046
 

-

PLR 原型输入 0.035 0.012
 

9.205
 

0.002
 

1.036(1.012~1.059)

BNP 原型输入 0.005 0.001
 

13.094
 

<0.001
 

1.005(1.002~1.008)

3-NT 原型输入 0.080 0.032
 

6.391
 

0.011
 

1.083(1.018~1.153)

  注:-表示无数据。

表5  PLR、血清BNP、3-NT预测STEMI患者PCI术后发生 MACE效能的ROC曲线分析

项目 AUC(95%CI) 临界值 灵敏度 特异度 约登指数 准确度

PLR 0.741(0.535~0.943) 100 0.744 0.737 0.481 0.739

BNP 0.712(0.461~0.936) 1
 

500
 

pg/mL 0.718 0.658 0.376 0.678

3-NT 0.738(0.490~0.980) 22
 

μg/mL 0.744 0.724 0.468 0.730

3项联合 0.836(0.693~0.984) 13.26 0.846 0.829 0.675 0.835

  注:联合应用虚拟指标的阈值依据Log(P/1-P)模型计算所得。
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图1  PLR、血清BNP、3-NT预测STEMI患者PCI术后

发生 MACE效能的ROC曲线

3 讨  论

PCI属于急性STEMI首选治疗手段,可实现梗

死冠状动脉的再通,以及缺血心肌灌注的恢复[7-8]。
然而,PCI术后仍可能因心肌缺血再灌注损伤以及灌

注欠佳等导致患者心肌损伤的加剧,进一步增加发生

MACE的风险,直接对 PCI治疗效果产生负面影

响[9-10]。如何早期有效评估PCI术后 MACE具有极

其重要的意义,亦是广大医务人员共同关注的热点。
已有研究发现,PLR属于 MACE新型预测因子之一,
但其应用于STEMI患者PCI术后 MACE评估中的

价值尚存在一定的争议[11]。BNP主要源自心室肌细

胞,可能与血管扩张及利尿等有关,STEMI发生时心

肌缺血严重促进心肌利钠肽系统的异常激活,其水平

可有效反映STEMI患者心肌损伤状况[12]。3-NT属

于常见蛋白硝基化终产物之一,于机体处于缺血和

(或)缺氧等应激状态时促进活性氧及活性氮的持续

积聚,继而引起斑块的稳定性降低,最终诱发急性心

肌梗死的发生[13],然而该指标是否可成为预测STE-
MI患者PCI术后 MACE的新型标志物,鲜见相关文

献报道。
本研究发现,研究组PLR、血清BNP、3-NT水平

均高于对照组。且经多因素Logistic回归分析发现,
PLR升高(≥100)、BNP升高(≥1

 

500
 

pg/mL)以及

3-NT升高(≥22
 

μg/mL)均是STEMI患者PCI术后

MACE的危险因素。这提示了PLR、血清BNP、3-
NT均与STEMI患者PCI术后发生 MACE有关,即
随着上述3项指标水平的升高,STEMI患者PCI术

后发生 MACE的风险增加。考虑原因:淋巴细胞所

介导的炎症不但与动脉硬化斑块形成相关,亦与急性

心肌梗死有关,其中CD4+T细胞可通过分泌干扰素-
γ介导心肌再灌注损伤,而CD4+ 调节型淋巴细胞具

有心肌保护作用。故PLR的变化可反映机体心功能

的改变,与 MACE的发生有关[14]。BNP的高表达可

反映患者心肌缺血程度加剧,而严重的心肌缺血会引

起心电活动的异常,进一步导致心律失常的发生,对
急性STEMI患者的PCI治疗效果造成负面影响,进
一步导致术后发生 MACE的概率增加[15]。且BNP
主要源自心室,其水平升高反映了患者心室压力、室
壁张力的异常改变,其中局部室壁张力的增加和缺血

损伤均是引起BNP高表达的关键性因素,二者亦是

左心室重构的病理机制,而左心室重构 又 是 导 致

MACE发生的关键环节。3-NT水平的升高会导致内

皮细胞受损以及巨噬细胞浸润,进一步导致血管内皮

硬化或斑块形成,且在缺血再灌注反应过程中由于活

性氧的大量积聚,会持续产生3-NT,导致大量补体与

内皮细胞的激活,进一步加剧内皮损伤,促进血小板

黏附聚集,同时可对细胞钙转运系统产生影响,导致

心肌细胞功能障碍的发生,增加发生 MACE的概率。
此外,研究组年龄、直接胆红素水平以及心肌梗

死病史患者占比均高于对照组。且经多因素Logistic
回归分析发现,年龄增加(≥67岁)、心肌梗死病史、
LVEF 降 低 (≤50%)、直 接 胆 红 素 升 高 (≥5.4

 

μmol/L)均是STEMI患者PCI术后发生 MACE的

危险因素。然而,李晶等[16]的研究发现,年龄、既往心

肌梗死病史均与STEMI患者PCI术后 MACE的发

生无关。杨英等[17]的研究虽然证实了直接胆红素水

平升高与STEMI患者PCI术后 MACE有关,同时亦

发现了年龄、既往心肌梗死病史均与STEMI患者

PCI术后 MACE的发生无关。上述研究均与本研究

结果存在一定的差异,而导致上述差异发生的主要原

因可能和研究样本量不同以及年龄跨度较大有关。
本研究经ROC曲线分析发现,PLR、血清BNP、3-NT
联合检测预测STEMI患者PCI术后发生 MACE的

效能优于上述3项指标单独预测。因此,联合检测3
项指标可为临床预测患者 MACE的发生提供更为全

面的参考依据。
综上所述,PLR、血清 BNP、3-NT 水平升高与

STEMI患者PCI术后 MACE的发生密切相关,临床

实际工作中可通过检测上述3项指标,继而开展个体

化干预,为患者术后康复起到积极促进作用。
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