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炎症标志物在冠状动脉粥样硬化性心脏病诊断和治疗中

应用的研究进展

王晓雨, 李 冰, 刘国晖

（吉林大学中日联谊医院心血管内科，吉林  长春  130033）

［［摘 要］］   炎症反应贯穿了冠状动脉粥样硬化性心脏病 （CHD） 发病和进展的全过程，各种炎症细

胞及炎症因子参与其中，并在一定程度上决定着冠状动脉粥样硬化斑块的稳定性和疾病的进展程度。

脂蛋白 （a）［Lp （a）］、C 反应蛋白 （CRP）、中性粒细胞、血小板和单核细胞通过诱导炎症因子、

刺激炎性细胞和分泌活性物质等多种方式参与炎症反应，发挥促动脉粥样硬化的作用，而淋巴细胞作

为重要的免疫细胞，是抗炎的指标。高密度脂蛋白胆固醇 （HDL-C） 则通过反向运输胆固醇，抑制炎

症细胞聚集进而发挥抗动脉粥样硬化的作用。近年来由上述炎症相关指标组合成的新型炎症标志物与

CHD 的发病及进展关系密切，在 CHD 的诊断、治疗和预后判断中具有重要的指导意义。降低炎症反

应仍是目前 CHD 研究的热点，现通过分析新型炎症标志物促 CHD 发展的机制，以及针对相关炎症标

志物的治疗进展进行综述，以期为 CHD 的诊治提供帮助。
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Research progress in application of inflammatory markers in 
diagnosis and treatment of coronary heart disease

WANG Xiaoyu, LI Bing, LIU Guohui
（Department of Cardiology，China-Japan Union Hospital，Jilin University，Changchun 130033，China）

ABSTRACT The inflammatory response runs through the entire process of the onset and progression of 
coronary atherosclerotic heart disease （CHD）；  various inflammatory cells and inflammatory factors are 
involved， and to a certain extent， determine the stability of coronary atherosclerotic plaques and the 
progression of the disease.  Lipoprotein（a） ［Lp（a）］， C-reactive protein （CRP），  neutrophils， platelets， 
and monocytes participate in the inflammatory response through various mechanisms such as inducing 
inflammatory factors， stimulating inflammatory cells， and secreting active substances， thus promoting the 
atherosclerosis.  In contrast， the lymphocytes， as important immune cells， serve as the  indicators of anti-
inflammation.  High-density lipoprotein cholesterol （HDL-C） exerts its anti-atherosclerotic effects by 
reversing cholesterol transport and inhibiting the  aggregation of the inflammatory cells.  In recent years， 
novel inflammatory markers composed of the aforementioned inflammation-related indicators have been 
closely related to the onset and progression of CHD and have significant guiding value in the diagnosis， 
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treatment， and prognosis of CHD.  Reducing inflammation remains a hotspot in current CHD research.  The 
study analyzes the mechanism of promoting the CHD development by new inflammatory markers and 
reviews the therapeutic advancements targeting these relevant inflammatory markers， and  provides the 
basis for the diagnosis and treatment of CHD.
KEYWORDS Atherosclerosis；Coronary heart disease；Inflammation；Marker

动脉粥样硬化是一种始于泡沫细胞形成和病理

性内膜增厚，最终形成钙化及纤维化斑块的慢性炎

症过程，表现为部分或全部血流受阻，导致供血区

域局部组织缺血缺氧［1］。冠状动脉粥样硬化性心脏

病 （coronary heart disease， CHD） 是最常见的由

动脉粥样硬化导致的慢性疾病，其致残和致死率

高，是目前全世界共同面临的重大公共卫生问题［2］。

冠状动脉粥样硬化的发生多始于冠状动脉血管

内皮炎症，炎症因子吸引巨噬细胞、淋巴细胞和肥

大细胞等炎性细胞与内皮细胞结合并浸润动脉壁，

促使斑块形成、斑块破裂和血栓形成，最终发生

急性心血管事件。脂 蛋 白 （a）［ lipoprotein （a），

Lp （a）］、中性粒细胞与淋巴细胞比值 （neutrophil 
to lymphocyte ratio，NLP）、C反应蛋白 （C-reactive 
protein，CRP）、血小板与淋巴细胞比值 （platelet-
lymphocyte ratio，PLR）、单核细胞与高密度脂蛋白

胆固醇的比值 ［monocyte/high-density lipoproteins 
（HDL）  cholesterol ratio，MHR］ 和单核细胞与淋

巴细胞比值 （monocyte to lymphocyte ratio，MLR）
作为新型的易获取的炎症标志物，近年来被国内外

学者广泛研究。随着对上述炎症标志物在 CHD 发

生发展机制中作用的研究，已发现多种靶向治疗药

物，可针对性地降低炎症标志物的水平，从而改善

CHD 患者的预后。目前多针对单一炎症标志物与

CHD 的关系进行探讨，很少涉及相关的靶向治疗

的研究进展。现结合近年来最新的国内外相关研究

进展，系统阐述多个炎症标志物在  CHD 发生发展

中的作用机制及其靶向治疗药物的研究进展。

1 Lp（a）与 CHD 的关系及其作为治疗靶点的

药物  

1. 1　　Lp（（a））与与 CHD　　

Lp （a） 于 1963 年首次被发现，是由一个含有

载脂蛋白 B-100 （apolipoprotein B-100， apoB-100）
的 低 密 度 脂 蛋 白 （low-density lipoprotein， LDL）
颗粒分子和一个由肝细胞内合成的载脂蛋白 A
（apolipoprotein A，apoA） 在肝细胞表面通过二硫

键非共价结合而组成的脂蛋白。血浆 Lp （a） 浓度

存在种族差异，其水平是由 LPA 基因遗传决定，

几乎不受环境和饮食因素的影响，且在整个生命过

程中稳定［3］。一方面 Lp （a） 可以诱导炎症因子的

表达，包括白细胞介素（interleukin，IL）-1β、IL-6、
IL-8 和 肿 瘤 坏 死 因 子 α （tumor necrosis factor- α 
TNF-α），并增加内皮细胞中黏附蛋白 1、细胞间

黏附分子 1、E-选择素和 P-选择素等表达，促进血

管内皮炎症的发展。另一方面 Lp （a） 通过刺激单

核细胞分泌趋化蛋白和激活核因子 κB （nuclear 
factor-κB，NF-κB） 促进单核细胞的趋化性，增强

单核细胞向血管壁募集的能力，促进斑块的形成。

此外，Lp （a） 可结合并转运超过 70% 的氧化磷脂，

而氧化磷脂可以促进促炎巨噬细胞的分化，进而增

加动脉血管壁的炎症，加速动脉粥样硬化的进程，

并 有 增 加 动 脉 粥 样 硬 化 斑 块 破 裂 的 可 能 性 ［4］。

Lp （a） 水平是 CHD 的独立危险因素，甚至对于经

皮 冠 状 动 脉 介 入 治 疗 术 （percutaneous coronary 
intervention，PCI） 后接受他汀类药物治疗的 CHD
患者来说，较高的 Lp （a） 值仍与长期不良心血管

事件的结局明显相关［5］。此外，研究［6］显示：Lp（a）
水平升高与冠状动脉侧支循环的损害有明显关联，

是 CHD 患者侧支循环发育不良的独立预测因子。

当 Lp （a） 水平高于 30 mg·dL-1时，患心血管疾病

的风险增加 1. 6 倍［7］。 Lp （a） ≥120 mg·dL-1 时，

患急性心肌梗死（acute myocardial infarction，AMI）
的风险增加 3~4 倍［8］。一项针对 1 834 例 PCI术后

患者的荟萃分析报告［9］结果显示：高水平Lp（a）与支

架内再狭窄呈正相关关系，尤其是在使用药物洗脱

支架的患者中。即使是对于新一代药物洗脱支架植

入的患者也是如此，而造成该种情况的原因可能是

Lp（a）易在血管受伤部位积聚，从而导致冠状动脉

血运重建手术后的再狭窄［10］。

1. 2　　针对针对 Lp（（a））的相关治疗药物的相关治疗药物　　

1. 2. 1　他汀类和其他降脂药物　研究［11］ 显示：

Obicetrapib 作 为 胆 固 醇 酯 转 移 蛋 白 （cholesteryl 
ester transfer protein ，CETP） 抑制剂的最新成员，

与他汀类药物联合使用可使 Lp （a） 降低 33. 8%~
56. 5%。尽管 CEPT 抑制剂已显示出降低 Lp （a）
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的益处，但尚无一种CETP抑制剂获得美国食品药品

监督管理局 （Food and Drug Administration，FDA）

的批准。烟酸是降低 Lp （a） 水平最有效的口服药

物，以剂量依赖性方式使 Lp （a） 降低约 30%~
40%。然而，由于潜在的不良反应如偏头痛、心动

过速、脸红和肝毒性，指南不建议采用烟酸降低

Lp （a）。而临床常用的他汀类药物、依折麦布和贝

特类药物对 Lp （a） 水平无明显影响或影响很小［3］。

1. 2. 2　 RNA 靶向治疗药物　 Mipomersen 是一种

靶向载脂蛋白 B （apolipoprotein-B，apoB） 的寡核

苷酸，   可   通  过  与   apoB-100 mRNA  结   合   阻   断
apoB-100 蛋白的翻译，进而减少肝脏中含有 apoB
的 脂 蛋 白 如 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 （low-density 
lipoprotein cholesterol， LDL-C） 和 Lp （a） 的 产

生，可将 Lp （a） 水平降低 20%~50%。但该药物

仅在美国获得批准，且仅限于治疗纯合子家族性高

胆固醇血症患者。AKCEA-APO （a） -LRX 是另一

种靶向 Lp （a） 的反义寡核苷酸，其作用是针对肝

脏 中 的  apoA mRNA，  可 将  Lp （a）  水 平 降 低

50%~80%，几乎无不良反应，目前正在进行Ⅲ期

临床试验［12］。Olpasiran 是一种小干扰核糖核酸，

通过降解编码 apoA mRNA 来中断 Lp （a） 基因的

表达，在Ⅰ期试验中，单剂量 Olpasiran 以剂量依

赖性方式将 Lp （a） 水平降低 90% 以上，效果持续

3~6 个月，目前正在进行Ⅱ期临床试验以测试其安

全性、有效性和耐受性［13］。 Inclisiran 是一种靶向

细胞内前蛋白转化酶枯草杆菌蛋白酶/kexin 9 型

（proprotein convertase subtilisin/kexin type 9，
PCSK9） 的小干扰核糖核酸，既往研究［3］ 已显示

其 可 将 Lp （a） 降 低 约 20%， 与 安 慰 剂 比 较 ，

Inclisiran 注射部位发生的不良事件大多数是轻度或

中度的，不需要干预，并且不会持续存在。该药物

已于 2020 年 12 月在欧盟获得首次批准，用于治疗

成人原发性高胆固醇血症和混合性血脂异常［14］。

1. 2. 3　PCSK9 抑制剂　PCSK9 抑制剂具有有效降

低  LDL-C 的能力，甚至对已接受他汀类药物治疗

的患者仍可以进一步降低 LDL-C，同时可降低患

者发生心血管事件的风险［15］。目前研究［16］ 显示：

PCSK9 抑制剂通过抑制 Lp （a） 的合成和增加其分

解代谢导致  Lp （a）  降低  25%~30%。  事实上，

PCSK9 抑制剂可以增强 LDL 受体的表达，因此可

使与 apoA 相互作用形成 Lp （a） 的 LDL 颗粒减少，

进而抑制  Lp （a） 的合成。  此外，  Lp （a） 部分分

解代谢与 LDL-载脂蛋白 B （apolipoprotein B，apoB）
颗粒之间的直接相关性显示 LDL 受体途径具有增

加 Lp （a） 摄取的作用，可能与 PCSK9 抑制剂增

加 Lp （a） 分解代谢有关。

1. 2. 4　脂蛋白单采　脂蛋白单采是一种从血液中

去 除 脂 蛋 白 颗 粒 的 非 手 术 疗 法，   在短 暂 降 低

Lp （a） 水平方面非常有效，  可使  Lp （a） 水平较

基线降低 53%~73%，并且与不良心血管事件降低

53%~90% 有关联［17］。脂蛋白单采不良反应极低，

大多数与穿刺部位有关，主要适用于已经进行了最

佳降血脂治疗但仍存在极高 LDL-C 的家族性高胆

固醇血症的患者［18］。早期可用的脂蛋白单采系统

由于相似的结构特征而不能区分 LDL 和 Lp （a） 颗

粒，  最 近 生 产 了 一 种 特 定 的  Lp （a）  过滤 器

［Lp （a） Lipopak］，由琼脂糖凝胶吸附柱和针对人

Lp （a） 的绵羊单特异性多克隆抗体组成。该系统

在消除 Lp （a） 同时不会减少其他致动脉粥样硬化

的脂蛋白和血浆成分［16］。但由于其费用昂贵和耗

时久并具有一定的侵入性，临床推广有一定的

困难。

1. 2. 5　其他相关治疗　研究［19］显示：IL-6 受体拮

抗剂托珠单抗可降低类风湿性关节炎患者 Lp （a）
水 平， 但 在 非 ST 段 抬 高 型 心 肌 梗 死 （non-ST-

segment elevation myocardial infarction， NSTEMI）
患者中应用并不能降低 Lp （a） 水平。研究［20］ 显

示：使用合成的雌激素受体阻滞剂他莫昔芬治疗

1 和 3 个月后可使绝经后妇女血浆 Lp （a） 水平分

别降至基线的 24% 和 34% 以下。但激素疗法仅适

用于特定人群，不适合临床广泛使用［21］。此外还

有研究［22］表明：补充辅酶 Q10 可降低血浆 Lp （a）
水平，但其确切机制尚不明确，有待进一步研究。

总之，常规降脂类药物如烟酸有一定疗效，但

因其不良反应较多不予推荐。效果较为明显的激素

疗法则仅适合特定人群，不适合广泛应用。目前一

些新型的降脂药物如第二代反义寡核苷酸、CETP
抑制剂、siRNA、PCSK9抑制剂和脂蛋白单采是可

以有效降低血浆 Lp （a） 水平的治疗措施。但仅通

过抗炎降低 Lp （a） 水平的方法仍待进一步研究。

2 NLR与 CHD的关系及其作为治疗靶点的药物  

2. 1　　NLR 与与 CHD　　

NLR 是指外周血中性粒细胞与淋巴细胞计数

绝对值的比值，中性粒细胞计数主要反映炎症的持

续性，淋巴细胞计数则代表免疫调节途径，是公认
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的能体现全身炎性反应情况的指标。NLR 随着狭

窄的冠状动脉分支数量的增加而升高，多分支病变

的患者可能存在更高的 NLR，表明 NLR 与 CHD 的

严重程度和斑块形态有关联，可反映冠状动脉粥样

硬化的进展情况［23-24］。在病理生理学上，心肌缺血

可立即导致血浆 NLR 升高，其升高幅度与缺血的

严重程度成正比［25］。当心肌缺血时，会触发内皮

细胞活化，促进肥大细胞和心肌细胞产生局部细胞

因子，刺激骨髓及髓外中性粒细胞的增殖和动员；

局部炎症将中性粒细胞吸引至梗死部位后，中性粒

细胞可通过释放髓过氧化物酶、NADPH 氧化酶、

脂氧合酶和促进中性粒细胞胞外陷阱的形成来增强

单核细胞黏附和迁移到动脉粥样硬化斑块的能力，

并导致内皮细胞功能障碍和氧化应激。此外，中性

粒细胞通过吞噬作用和释放蛋白水解酶来消化和清

除坏死组织，使动脉粥样硬化斑块易于破裂。同时

由于应激反应导致皮质醇增加，进而导致淋巴细胞

凋亡［24］。研究［26］表明：NLR 与心肌梗死发生率和

心源性死亡率有密切关联。与不稳定型心绞痛患者

比较，AMI 患者 NLR 的平均值明显升高［27］。在心

肌梗死患者中，NLR 值越高预示心肌梗死面积越

大，长期预后越差［24］。其原因为中性粒细胞会堵

塞冠状动脉微循环中的毛细血管，加重心肌缺血并

扩大梗死面积［28］。除了中性粒细胞增多，再灌注后

淋巴细胞减少也有助于微血管阻塞。BOAG 等［29］

证明：血管再灌注后淋巴细胞减少可能是由于效应

T 淋巴细胞发生了心肌隔离，而隔离的 T 淋巴细胞

会导致微血管堵塞并加重炎症，  促进白细胞进一

步迁移和心肌损伤。KARATAŞ 等［30］ 研究发现：

ST 段 抬 高 型 心 肌 梗 死 （ST-segment elevation 
myocardial infarction，STEMI） 患者接受 PCI 治疗

后，入院时血清 NLR 值和 MHR 值均是新发房颤的

独立危险因素，可能是由于炎症和氧化应激会导致

心房结构异常，进而导致心房颤动，而 NLR 反映

了中性粒细胞和淋巴细胞水平在全身炎症和氧化应

激条件下的综合作用。

2. 2　　针对针对 NLR 的相关治疗药物的相关治疗药物　　

2. 2. 1　Canakinumab  和   Ziltivekimab  2017 年，

CANTOS 研究将 10 061 例既往心肌梗死和基线超

敏感 C 反应蛋白 （high-sensitivity C-reactive protein，
hs-CRP） ≥2 mg·L-1 的患者随机分为安慰剂组和

Canakinumab 组，结果显示：Canakinumab 可通过

抑制 IL-1β，以剂量依赖性方式降低 NLR，且明显

降低了心血管事件的发生率［31］。Ziltivekimab 作为

一种靶向 IL-6 配体的治疗性单克隆抗体，可通过

降低中性粒细胞绝对计数以剂量依赖性方式降低

NLR ［32］。

2. 2. 2 降脂药物  他汀类降脂药物具有一定的抗

炎作用，  研究 ［25］ 显示：  在治疗急性冠脉综合征

（acute coronary syndrome，ACS） 的过程中长期使

用他汀类药物可能改善 NLR 对 ACS 患者长期预后

的不良影响。研究［33］显示：PCSK9 抑制剂和降脂

药虽可以改善 CHD 患者预后，但对 NLR 无明显

影响。

2. 2. 3　二磷酸腺苷（adenosine diphosphate，ADP）
受体拮抗剂　研究［34］ 证明：氯吡格雷和替格瑞洛

均可降低中性粒细胞计数，与氯吡格雷比较，替格

瑞洛能更好地改善接受 PCI 治疗的 ACS 患者的

NLR、MHR 和 PLR 等炎症指标。

2. 2. 4 其他相关治疗  日本的一项研究［35］ 显示：

较高的鱼类摄入频率与较低的 NLR 有关，提示较

高的鱼类摄入量具有抗全身炎症的作用，可以预防

CHD 的发生。AKBAS 等［36］ 研究显示：维生素 D
水平与维生素 D 缺乏患者的炎症水平呈负相关关

系。以上研究提示：适当摄入鱼类和维生素 D 可以

降低  NLR，改善血管的炎症反应，从而预防  CHD
的发生。

3 CRP与 CHD的关系及其作为治疗靶点的药物  

3. 1　　CRP 与与 CHD　　

  CRP 是最常见的炎症生物标志物，是由 5 个相

同的相对分子质量为 23 000 的多肽亚基以环状对称

的方式非共价结合组成的五聚体，属于急性时相反

应蛋白，由肝脏合成分泌，在组织缺血受损或出现

炎症时升高。CRP 可刺激炎症细胞活化，激活补

体系统，并与血液中的 LDL 结合形成复合物沉积

在血管壁上，同时会有大量的炎性介质产生，释放

出许多自由基，损伤血管内膜，促进动脉粥样硬化

形成和斑块破裂［37］。CRP 在一级预防中与未来心

血管事件风险增加有关，类似于总胆固醇，在心血

管二级预防中与  AMI 复发、  中风和心血管死亡风

险增加有关［38］。

LIUZZO 等［39］ 研究显示：不稳定型心绞痛患

者入院时 CRP 升高预示着预后不良，  CRP 水平≥
0. 3 mg·dL-1 的患者在住院期间缺血发作的可能性

增加，如心肌梗死、心源性死亡和紧急的冠状动脉

血运重建。近年研究［38］ 显示：CRP 与冠状动脉粥
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样硬化狭窄的严重程度呈正相关关系且与冠状动脉

支架置入术后再狭窄有密切关联。

由于常规CRP敏感性较低，当CRP<35 mg·L-1

时，几乎难以被检测到，目前多用超敏感方法对

CRP 水平变化进行检测，即为 hs-CRP。hs-CRP 是

CHD 发生的独立危险因素。CHD 患者 hs-CRP≥
2 mg·L-1，其发生主要不良心血管事件的风险更

高［40］。无论血清脂质浓度是否得到改善，hs-CRP
的降低伴随着动脉粥样硬化斑块进展明显减缓。此

外，hs-CRP 水平可在急性冠脉事件后持续升高数

周，尤其是在 STEMI 的患者中［41］。研究［42］显示：

他汀类药物治疗 30 d后 LDL-C 水平低于 70 mg·dL-1

和 CRP 水平低于 1 mg·L-1的 ACS 患者心肌梗死复

发的概率最低。  研究［43］ 表明：  ACS 事件  30 d 时
hs-CRP>3 mg·L-1 的 患 者  2 年 死 亡 率 明 显 高 于

hs-CRP≤3 mg·L-1的患者。

3. 2　　针对针对 CRP 的相关治疗药物的相关治疗药物　　

3. 2. 1 他汀类药物  研究［44］显示：他汀类药物可

降低血脂异常或 CHD 患者的血清 CRP 水平。与安

慰剂组比较，采用他汀类药物治疗动脉粥样硬化患

者的 hs-CRP 水平可降低 13%~50% ［45］。

3. 2. 2 秋水仙碱  秋水仙碱是近年新发现的抗炎

药物，  可明显降低  hs-CRP 水平。  秋水仙碱在使

用 阿 司 匹 林 和 阿 托 伐 他 汀 的 基 础 上，  仍 可 将

hs-CRP>2 mg·L-1 的动脉粥样硬化患者的 hs-CRP
水平降低至少 60%［46］。一项荟萃分析［47］表明：与安

慰剂组比较，秋水仙碱组慢性冠脉病变患者的心血

管事件风险降低 50%，ACS 的发病风险降低 23%。

3. 2. 3　 IL 抑制剂　Canakinumab 是一种针对 IL-1β
的人源化单克隆抗体，用于治疗类风湿性关节炎、

痛风和冷冻霉素相关的周期性综合征。研究［31］ 显

示：与安慰剂组比较，Canakinumab 在不降低动脉

粥样硬化患者 LDL-C 水平的情况下明显降低了

hs-CRP 水平，且可明显降低患者复发性心血管事

件的发生率。Ziltivekimab 是一种新型 IL-6 配体抑

制剂，专为治疗动脉粥样硬化疾病而开发，具有抗

炎 和 抗 血 栓 形 成 的 作用，   在  RESCUE 研究中，

Ziltivekimab 降低 hs-CRP 的幅度几乎是 CANTOS
试验中 Canakinumab 的 2 倍，其中心血管事件发生

率降低了 15%~20%［48］。研究［49］显示：Ziltivekimab
耐受性良好，感染和注射部位反应也很少，中性粒

细胞减少病例少且较轻。

3. 2. 4　CRP 小分子抑制剂 1，6-双磷酸胆碱 -己烷　

  PEPYS 等［50］设计合成了一种新的特异性 CRP
小分子抑制剂 1，6-双磷酸胆碱-己烷，并对其治疗

效果进行了初步验证，动物实验表明：经人 CRP
处理诱发 AMI的大鼠采用 1，6-双磷酸胆碱-己烷治

疗后，心肌梗死面积明显缩小，心脏功能障碍减

轻，且未产生明显的不良反应和心血管效应。CRP
靶向抑制策略有望成为一种新的保护 AMI 后心脏

的治疗途径。

3. 2. 5 其他治疗药物  阿司匹林、替罗非班和血

管紧张素调节剂均有降低 CRP 和改善炎症反应的

作用。研究［51］ 显示：在稳定型心绞痛患者中短期

应用 （3 周） 小剂量 （300 mg·d-1） 阿司匹林治疗

后 CRP 水平较安慰剂组降低。在缺血性心脏病患

者中，与未用药组比较，应用血管紧张素调节剂组

患者的 hs-CRP 水平降低，表明血管紧张素调节剂

具有一定的抗炎作用［52］。

4 PLR与 CHD的关系  

  PLR 是外周血中血小板计数与淋巴细胞计数

的绝对比值。研究［53］ 显示：血小板与动脉粥样硬

化斑块的形成、不稳定性和破裂有关，可通过形成

血小板 -纤维蛋白复合物参与急性冠状动脉综合征

的发病过程。另外，动脉粥样硬化病变中的淋巴细

胞凋亡可能导致淋巴细胞减少。而淋巴细胞计数降

低与 AMI 心血管风险和死亡率的增加有关。故

PLR 已被提议作为一种新的促血栓形成的标志物

和炎症标志物，是心血管疾病的风险指标，可以用

于预测  ACS 患者的预后。AKDAG 等［54］  研究发

现：在  NSTEMI 患者中，与冠脉侧支循环良好的

患者比较，冠脉侧支循环差患者的 PLR、血小板

计数和血清 hs-CRP 水平较高。

PLR 除了在 CHD 的诊断、病情严重程度和预

后判断中发挥作用外，目前对于 PLR 在肾脏和肿

瘤疾病方面的作用也有大量研究，由于 PLR 检测

便捷，费用低廉，作为 CHD 风险评估指标应用前

景广泛，并可作为潜在治疗靶点，但目前暂无相关

靶向药物研发。

5 MHR与 CHD的关系  

  MHR 是外周血中单核细胞计数与 HDL-C 的绝

对比值［55］。在动脉粥样硬化过程中，单核细胞是促

炎因子的主要来源。单核细胞迁移到动脉壁，然后

转化为巨噬细胞。巨噬细胞吞噬氧化的 LDL-C 并
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衍生成富含脂质的泡沫细胞，是动脉粥样硬化核心

的关键元素。与单核细胞的促动脉粥样硬化作用不

同，HDL-C 起着减缓动脉粥样硬化进程的作用。

首先，HDL-C 促进反向胆固醇运输，最大限度地

减少动脉中的脂质积累。其次，HDL-C抑制 LDL-C
氧化并阻止单核细胞募集到动脉壁，从而中和单核

细胞的促氧化和促炎作用。最后，HDL-C 抑制单核

细胞的产生，抑制动脉粥样硬化的炎症过程［56］。

MHR 反映了促动脉粥样硬化和抗动脉粥样硬化的

平衡，可以作为 CHD 严重程度的预测指标，是

STEMI 患者 PCI 术后无复流的独立预测因素之一，

此外 MHR 与 STEMI 患者的主要心血管不良事件

有关联，包括支架内血栓形成和初次 PCI 后的死亡

率［57］，且较高的 MHR 对冠状动脉有促炎和促氧化

作用，并与冠状动脉慢血流有关［58］。

MHR 作为一个相对容易获得的炎性反应标志

物，与 CHD 的发生发展和预后有密切关联。目前，

关于 MHR 的研究较少，还需要更多的临床研究来

证实其在临床中的应用价值，以期为动脉粥样硬化

样疾病的诊断和治疗提供更多证据。

6 MLR与 CHD的关系  

  MLR 是单核细胞与淋巴细胞的比值，已在癌

症、结核病和自身免疫性疾病的研究中广泛应用。

近年来，MLR 在心血管疾病中的应用越来越受到

关注，是 CHD 存在的独立危险因素，并且与冠状

动脉病变的严重程度有明显关联。源自循环单核细

胞的巨噬细胞可以通过参与泡沫细胞形成和诱导炎

性细胞因子、基质金属蛋白酶和反应性氧化物质的

产生来影响动脉粥样硬化斑块的起始和进展。淋巴

细胞是心血管疾病中潜在的重要免疫细胞。淋巴细

胞减少提示慢性炎症，被认为是抗炎、梗死心肌愈

合和重塑的负指标。已证实高单核细胞和低淋巴细

胞是心血管疾病的独立危险指标［59］。FAN 等［60］通

过研究稳定性心绞痛患者血管内超声发现：MLR
与动脉粥样硬化斑块薄纤维帽有明显相关关系，且

MLR 与最小管腔面积和最大管腔面积处的坏死面

积 呈 正 相 关 关 系 ， 同 时 循 环 MLR 水 平 是 急 性

STEMI 患者发生血管造影无复流和心血管事件的

预测因子，与稳定性冠状动脉疾病患者的冠状动脉

侧支循环独立相关。

与 PLR、MHR 和 NLR 等白细胞相关的衍生炎

症标记物相同，MLR 在 CHD 诊断和预后判断方面

具有一定价值，但最终能否应用于临床并有针对性

地开展靶向治疗仍需进一步研究。

7 展  望  

动脉粥样硬化是一种慢性炎症性疾病，多种炎

性细胞和炎症因子参与其中，促进其发展演变。其

中 Lp （a）、NLP、CRP、PLR、MHR 和 MLR 等

炎症指标均是可在正常临床诊疗过程快速而简单获

得的生物标志物，可用于评价 CHD 患者的患病风

险、病变严重程度和预后情况。近年来越来越多研

究以上述指标为治疗 CHD 患者的干预靶点，并取

得了一些效果。通过分析上述炎症标志物在 CHD
发生发展中的作用机制及相应的治疗策略，可为临

床 CHD 的诊治提供科学依据。
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