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摘要 目的：研究冠心病患者血清中 Alarin和趋化素（Chemerin）表达水平和其血管病变严重程度的相关性。方法：随机选择 2017

年 1月 1日至 2021年 1月 1日在本院接受冠状动脉造影检查的冠心病患者 112作为研究对象，并选择 86例健康体检者作为对

照组。其中冠心病患者行冠状动脉造影检查，病变程度由 Gensini评分确定，血清 Alarin和 Chemerin水平使用酶联免疫吸附试验

测定。结果：与对照组健康受试者相比，冠心病患者的体重指数、收缩压、舒张压、总胆固醇、甘油三酯和低密度脂蛋白胆固醇、高

密度脂蛋白胆固醇水平明显升高（P<0.05）；冠心病患者血清 Alarin水平明显高于对照组（0.62依0.18 vs. 0.41依0.19 滋g/L，P<0.05）。
另外，冠心病患者血清 Chemerin水平明显高于对照组（124.7依19.3 vs. 88.6依10.9 ng/mL，P<0.05）。血清 Alarin和 Chemerin水平分

别与 Gensini评分呈显著正相关（r=0.51，P<0.05；r=0.62，P<0.05）。多因素 Logistic回归分析显示，血清 Alarin和 Chemerin水平是

冠脉造影冠心病的独立预测因素（OR=0.91，95%CI：0.90-0.92；P<0.05和 OR=0.93，95 %CI：0.90-0.95；P<0.05）。结论：本研究显示，
冠心病患者血清 Alarin和 Chemerin水平明显高于健康受试者，且与冠心病严重程度呈显著正相关。
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Association of Serum Levels of Alarin and Chemerin with the Severity
of Coronary Artery Disease Patients*

To investigate the relationship between serum levels of alarin and chemerin and the presence and severity of

coronary artery disease (CAD) in patients. The study population was constitutive of 112 CAD patients, who had performed the

coronary angiography for suspecting CAD, and 86 healthy individuals as the control group. Angiographic CAD was defined as a

narrowing of lumen diameter ≥ 50 % in at least one major epicardial coronary artery. The severity of CAD was identified by the Gensini

score. Serum levels of alarin and chemerin were measured using enzyme linked immunosorbent assay (ELISA). Body mass

index, systolic blood pressure, diastolic blood pressure, total cholesterol, triglycerides, and low density lipoprotein cholesterol and high

density lipoprotein cholesterol levels were significantly higher in patients with CHD compared with healthy subjects in the control group

(P<0.05); Serum alarin levels was notably higher in patients with CAD (n=112) than those in the control group (n=86) (0.62依0.18 vs.
0.41依0.19 滋g/L, P<0.05). In addition, patients with CAD had higher alarin levels than healthy individuals (124.7依19.3 vs. 88.6依10.9
ng/mL, P<0.05). Serum alarin and chemerin levels had the significant positive correlation with the Gensini score, respectively (r=0.51，

P<0.05; r=0.62, P<0.05). Multivariate logistic regression analysis indicated that serum alarin and chemerin levels were the independent

predictors for identifying the existence of angiographic CAD (OR=0.91, 95%CI: 0.90-0.92; P<0.05 and OR=0.93，95%CI: 0.90-0.95;

P<0.05, respectively). In this study, serum alarin and chemerin levels in patients with CAD were significantly higher than

those in healthy subjects, and serum alarin and chemerin levels were significantly positively correlated with the severity of CAD.

Coronary heart disease; Alarin; Chemerin; Gensini score

前言

冠心病是心血管疾病最重要的危险因素，也是心脏死亡的

首要原因，已成为世界公共健康问题[1]。对于冠心病的诊断和预

后，合理的联合应用生物标记物不仅可提高其灵敏性和特异

性，也有利于分析心脏组织损伤或功能改变，对研究冠心病发
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生发展的机理多有裨益[2，3]。Alarin是一种由 25个氨基酸组成

的细胞因子，是源于神经母细胞瘤神经节细胞的甘丙肽

（Galanin）家族成员；Alarin 具有调节眼血流的血管活性作

用 [4，5]。此外，Alarin被报道可促进胰岛素介导的肌肉组织的葡

萄糖摄取，因此，Alarin被认为与胰岛素抵抗和能量稳态有

关[6]。此外，趋化素（Chemerin）是一种新发现的脂肪因子，由肝

脏和白色脂肪组织分泌。Chemerin有助于调节脂肪细胞基因的

表达，如葡萄糖转运蛋白 -4、脂联素和瘦素，这些基因在脂肪细

胞分化、糖脂代谢中起着作用[7，8]。已有研究证明 Chemerin与胰

岛素抵抗、炎症等之间的关系 [9]。然而迄今为止，人血清中

Alarin和 Chemerin水平与冠心病患者血管病变发展的关系仍

然未知。本研究的目的是评估冠心病患者中血清 Alarin 和

Chemerin水平与冠心病病变严重程度之间的关系，寻找与冠心

病的发生发展有关的生物标志物，为更好地诊断和治疗冠心病

提供理论基础。

1 资料和方法

1.1 一般资料

随机选择 2017年 1月 1日至 2021年 1月 1日在本院接

受冠状动脉造影检查的冠心病患者和健康体检者作为研究对

象。112例冠心病，男 58例，女 54例，平均年龄（53.1依9.5岁），
健康者 86例，男 46例，女 40例，平均年龄（52.6依9.1）岁。

纳入标准：冠心病组入选标准为 30-80岁；符合冠心病诊

断标准 [10]；3个月内无心肌梗死或不稳定心绞痛病史或冠状动

脉重建术（手术搭桥手术或血管成形术）。

排除标准：合并其他心脏病、精神神经症、更年期综合征、

甲状腺机能亢进；胃食管反流病或食管裂孔疝及其他可能引起

胸痛的疾病，使用 茁受体阻滞剂、钙通道拮抗剂、能量代谢药
物、硝酸盐或以上四类药物；抗高血压药物治疗后仍存在高血

压，严重肺动脉不全、严重心律失常高血压患者；活动性肝病，

或伴有不明原因的血清转氨酶升高，或 ALT、AST>正常值上

限的 2倍；严重的原发疾病，如造血系统或恶性肿瘤；孕妇、哺

乳期妇女和有生育需要的育龄妇女；有精神疾病或认知障碍

者；糖尿病肾病、痛风肾病等严重代谢性疾病患者；以及其他不

适合这项研究的其他患者。

1.2 冠状动脉造影分析及冠脉病变严重程度

冠状动脉造影经股动脉采用 Judkins法进行。图像以 15帧

/秒的速率收集，并存储在数字血管造影系统（ACOM.PC；德国

西门子公司）。使用碘普罗胺作为造影剂（Ultravist 370，德国先

灵葆雅公司）。造影由两个独立的经验丰富的介入医师操作和

评估。冠脉造影诊断为至少一支主要心外膜冠状动脉≥ 50 %管

腔狭窄。冠心病变严重程度由 Gensini评分来确定，即根据冠状

动脉狭窄的程度和位置来衡量血管狭窄程度。冠状动脉管腔狭

窄的分级为[11]：1为 0 %-25 %的狭窄，2为 26 %-50 %的狭窄，4

为 51 %-75 %的狭窄，8为 76 %-90 %的狭窄，16为 91 %- 99 %

的狭窄，32为 100 %的狭窄。Gensini评分体系中，病变部位在

大血管则权重更大，系数从 0.5到 5.0不等。Gensini评分为每

个分支的加权积分之和。

1.3 生化检测

受试者在进行体格测量（身高、体重和血压）后，禁食 12 h，

采集外周静脉血。分别使用 Alarin和 Chemerin ELISA试剂盒

（美国赛默飞公司）检测血清 Alarin和 Chemerin水平。

1.4 统计学方法

采用统计软件 Prism 8.0（美国 GraphPad）进行统计学分

析。所得计量资料以均数依标准误表示，采用 t检验进行组间样

本均数间差异分析；计数资料采用卡方检验，皮尔森相关和多

元逐步回归分析行相关性检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 临床资料比较

受试者基础和实验室检查结果如表 1所示。对照组和冠心

病组在包括年龄、性别、吸烟史、空腹血糖、高密度脂蛋白胆固

醇的指标无显著性差异（P>0.05）。而与对照组健康受试者
（n=86）相比，冠心病患者（n=112）的体重指数、收缩压、舒张压、

总胆固醇、甘油三酯和低密度脂蛋白胆固醇、高密度脂蛋白胆

固醇水平明显升高（P<0.05）。
2.2 对照组和冠心病组血清 Alarin和 Chemerin水平

冠心病患者（n=112）血清 Alarin水平显著高于对照组健康

受试者（n=86），（0.62依0.18 vs. 0.41依0.19 滋g/L，P<0.05）。此外，
冠心病患者的血清 Chemerin水平明显高于对照组健康受试者

（124.7依19.3 vs. 88.6依10.9 ng/mL，P<0.05）。
2.3 血清 Alarin水平与临床特征和冠状动脉病变程度的相关性

见表 2，冠心病患者血清中 Alarin水平与 BMI、收缩压、血

甘油三酯、低密度脂蛋白胆固醇呈显著正相关。此外，Alarin水

平与 Gensini评分呈显著正相关（r=0.51，P<0.05）。单因素 Lo-

gistic 回归分析显示，血清 Alarin 水平（OR=0.88，95%CI：

0.85-0.91；P<0.05）与冠心病的冠状动脉病变程度有关。进一步
多因素 Logistic回归分析显示，血清 Alarin水平是判断冠心病

冠状动脉病变程度的显著独立预测因子（OR=0.91，95%CI：

0.90-0.92；P<0.05）。
2.4 血清 Chemerin水平水平与临床特征和冠状动脉病变程度

的相关性

见表 3，冠心病患者血清中 Chemerin水平与 BMI、收缩

压、总胆固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白胆固醇明显呈正相关。

此外，Chemerin 水平与 Gensini 评分明显呈正相关（r=0.62，

P<0.05）。单因素 Logistic回归分析显示，血清 Chemerin水平

（OR=0.91，95%CI：0.89-0.93；P<0.05）与冠心病的冠状动脉病变
程度相关。进一步多因素 Logistic 回归分析显示，血清

Chemerin水平是判断冠心病冠状动脉病变程度的独立预测因

子（OR=0.93，95%CI：0.90-0.95；P<0.05）。

3 讨论

冠心病指因冠状动脉粥样硬化病变、血管狭窄或闭塞，导

致心肌缺血、缺氧或坏死而引起的心脏疾病。冠状动脉狭窄的

严重程度决定了患者的缺血性症状和预后[12，13]。当血管狭窄程

度增加时，血供不足导致慢性稳定型心绞痛。当动脉粥样硬化

斑块破裂、侵蚀或出血，将会形成血栓、阻塞血管，则导致急性

心肌梗死[14，15]。因此，可通过冠状动脉病变的程度来预测冠心病

的严重程度，进而提高对冠心病的诊断水平，有利于制定冠心

病的防治措施[16]。脂肪组织不仅是能量储存组织，还是活跃的
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表 3血清 Chemerin水平与临床特征和冠状动脉病变程度的相关性（x依s）
Table 3 Correlation between serum Chemerin level and clinical characteristics and degree of coronary artery lesions

Items
Serum Chemerin

r P

BMI (kg/m2) 0.23 <0.05

Systolic blood pressure (mmHg) 0.28 <0.05

Diastolic blood pressure (mmHg) 0.06 0.188

Fasting blood glucose (mg/dL) 0.18 0.096

Total cholesterol (mg/dL) 0.37 <0.05

Triglyceride (mg/dL) 0.36 <0.05

HDL cholesterol (mg/dL) 0.20 0.408

LDL cholesterol (mg/dL) 0.55 <0.05

Gensini score 0.62 <0.05

Items Control group (n=86) Coronary heart disease group (n=112)

Age (year) 52.6依9.2 53.1依9.1

Male / Female (n) 46/40 58/54

Smoking (n) 42 59

BMI (kg/m2) 24.3依0.7 28.1依0.9*

Systolic blood pressure (mmHg) 118.3依8.9 128.5依11.6*

Diastolic blood pressure (mmHg) 70.2依6.6 79.5依9.3*

Fasting blood glucose (mg/dL) 88.5依8.2 91.0依10.8

Total cholesterol (mg/dL) 4.6依1.0 5.8依1.3*

Triglyceride (mg/dL) 1.8依0.3 2.6依0.7*

HDL cholesterol (mg/dL) 1.3依0.2 1.6依0.2*

LDL cholesterol (mg/dL) 3.0依0.7 3.9依0.8*

Gensini score - 38.4依12.8

Statin (n) - 30

ACEI / ARB (n) - 33

表 1 对照组和冠心病组临床资料比较（x依s）
Table 1 Comparison of clinical data between control group and CHD group

表 2 血清 Alarin水平与临床特征和冠状动脉病变程度的相关性（x依s）
Table 2 Correlation between serum Alarin level and clinical characteristics and degree of coronary artery lesions（x依s）

Items
Alarin

r P

BMI (kg/m2) 0.33 <0.05

Systolic blood pressure (mmHg) 0.31 <0.05

Diastolic blood pressure (mmHg) 0.07 0.233

Fasting blood glucose (mg/dL) 0.21 0.187

Total cholesterol (mg/dL) 0.30 0.297

Triglyceride (mg/dL) 0.31 <0.05

HDL cholesterol (mg/dL) 0.12 0.376

LDL cholesterol (mg/dL) 0.35 <0.05

Gensini score 0.51 <0.05

Note: Compared with the control group, *P <0.05, the same below.
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内分泌器官，可分泌细胞因子和脂肪因子如瘦素、脂联素、肿瘤

坏死因子 -琢（TNF-琢）和抵抗素等[17，18]。既往研究表明：脂肪因子

可影响内皮细胞、动脉平滑肌细胞和巨噬细胞在肥胖相关动脉

粥样硬化中扮演的角色，脂肪因子还在冠心病患者的发生发展

中具有重要作用 [19，20]。当前有关冠心病患者中血清 Alarin和

Chemerin与疾病的相关性报道较少，因此本研究通过评估冠心

病患者中血清 Alarin和 Chemerin水平与冠心病病变严重程度

之间的关系，寻找与冠心病的发生发展有关的生物标志物，进

而为临床诊断治疗提供一定数据基础。

本研究发现，与健康受试者相比，冠心病患者血清中

Alarin水平显著升高，且冠心病患者血清 Alarin水平与 BMI、

收缩压、血甘油三酯、低密度脂蛋白胆固醇呈显著正相关。此

外，Alarin水平与 Gensini评分呈显著正相关，表明冠心病患者

血清 Alarin可能提示了其血管病变严重程度。该结果与 Shen T

等[21]的报道具有一致性。进一步分析可知：Alarin属于神经肽类

Galanin，通过作用于下丘脑进而间接调节糖脂代谢，且其被发

现具有改善 IR、降低胰岛素水平和血糖的作用。脂肪因子

Alarin与其他代谢相关危险因素有独立相关性，包括腹型肥

胖、胰岛素抵抗、血脂异常、高血糖和高血压，表明 Alarin可能

对体内的糖脂代谢有调节作用。此外，肥胖或代谢紊乱也可能

导致 Alarin作用的抵抗，如胰岛素或瘦素抵抗，导致 Alarin分

泌和释放增加[22-24]。因此 Alarin的高表达会加重冠状动脉病变

程度，并加快该疾病恶化。

本研究进一步研究发现：冠心病患者血清 Chemerin水平

高于对照组健康受试者，且与 BMI、收缩压、总胆固醇、甘油三

酯、低密度脂蛋白胆固醇呈显著正相关。表明 Chemerin与冠心

病在动脉粥样硬化过程中的作用密切相关，可能在冠心病相关

动脉粥样硬化中发挥重要作用。此外，Chemerin水平与 Gensini

评分明显呈正相关，这可能与动脉粥样硬化炎症反应增加以及

斑块负荷加重有关。该结果与 Szpakowicz A等[25]的报道具有相

似性。分析可知：Chemerin在炎症过程中发挥作用，可诱导白细

胞迁移、调节巨噬细胞和树突状细胞的趋化和激活等，通过正

反馈机制进一步促进 Chemerin分泌，扩大炎性反应[26，27]。同时

该因子通过影响血管内皮细胞介导的血管收缩参与心血管疾

病发病过程。在与 ChemerinR结合后活化细胞内抑制性 G白，

通过抑制腺苷酸环化酶活性降低细胞内 AMP水平，使细胞内

钙离子释放增加，引起血管收缩，因其还可损伤血管内皮细胞,

导致血管痉挛性。此外，Chemerin可显著增加巨噬细胞摄取胆

固醇，而巨噬细胞中胆固醇过度积聚形成泡沫细胞导致粥样硬

化斑块形成，因软斑块含有较多脂质易受血流冲击进而导致斑

块破裂及脱落，具有不稳定性，由此可推测 Chemerin可能引发

栓塞性疾病[28-30]。因此，Chemerin可能是冠状动脉粥样硬化的新

的生物标志物。然而，本研究仍有一定局限性。例如，由于样本

量有限，本研究的结果可能会受到某些异常值的影响。此外，冠

心病受试者体内 Alarin 和 Chemerin 水平升高的机制尚不清

楚，有待进一步研究证实。

综上所述，与健康受试者相比，冠心病患者血清中 Alarin

和 Chemerin水平与 Gensini评分明显呈正相关，提示冠心病患

者血清中 Alarin和 Chemerin与冠心病血管病变严重程度正向

相关，可能作为冠心病发生发展和预后预测的新的生物标志物

具有进一步研究价值。
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