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摘要 目的：研究探讨急性冠状动脉综合征（ACS）患者内质网应激相关蛋白（CHOP）、软骨寡聚基质蛋白（COMP）、腱糖蛋白 C

（TN-C）与冠状动脉病变程度和经皮冠脉介入术（PCI）术后主要心血管不良事件（MACE）的关系。方法：选取 2020年 9月 ~2022

年 9月我院收治的 175例 ACS患者为对象纳入观察组，另选同期本院进行体检的健康受试者 50例纳入对照组。检测对比两组

CHOP、COMP、TN-C水平，并将 ACS患者根据病情程度分为轻度、中度、重度组，对比不同病情程度各项指标水平。患者均进行

PCI手术治疗，进行术后 1年随访，统计MACE发生率，对比 MACE组和非MACE组的血清 CHOP、COMP、TN-C水平。采用单

因素和多因素 Logistic回归模型分析 ACS患者 PCI术后MACE与血清 CHOP、COMP、TN-C的关系。结果：观察组血清 CHOP、

COMP、TN-C水平高于对照组（P<0.05）。重度组 ACS患者血清 CHOP、COMP、TN-C水平高于中度组且高于轻度组（P<0.05）。术
后 1年，MACE发生率为 23.43%（41/175），MACE组血清 CHOP、COMP、TN-C水平高于非MACE组患者（P<0.05）。经单因素分
析，MACE组患者美国纽约心脏病学会（NYHA）心功能分级Ⅲ-Ⅳ级、高血压病史、糖尿病史、高脂血症比例高于非 MACE 组

（P<0.05）。经 Logistic多因素分析，CHOP、COMP、TN-C水平高及 NYHA心功能分级Ⅲ-Ⅳ级、高血压病史、糖尿病史、高脂血症是

ACS患者 PCI术后MACE发生的独立危险因素。结论：血清 CHOP、COMP、TN-C在 ACS患者中呈现升高表达，并随患者病情程

度加重而进一步升高，且与 NYHA心功能分级、合并基础疾病一起构成 ACS患者 PCI术后MACE发生的独立危险因素。
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Relationship between Serum CHOP, COMP, TN-C and the Severity of
Coronary Artery Disease and MACE after PCI in Patients with Acute

Coronary Syndrome*

To investigate the relationship between endoplasmic reticulum stress-related protein (CHOP), cartilage

oligomeric matrix protein (COMP), tendone protein-C (TN-C) and the severity of coronary artery disease and major adverse cardiovascu-

lar events (MACE) after percutaneous coronary intervention (PCI) in patients with acute coronary syndrome (ACS). 175 ACS

patients admitted to our hospital from September 2020 to September 2022 were selected as observation group, and 50 healthy subjects

who underwent physical examination in our hospital during the same period were selected as control group. The levels of CHOP, COMP

and TN-C were detected and compared between two groups, and ACS patients were divided into mild, moderate and severe groups

according to the severity of the disease, and the levels of various indicators were compared. All patients were treated with PCI, and fol-

lowed up for 1 year after operation, the incidence of MACE was counted, and the levels of serum CHOP, COMP and TN-C in MACE

group and non-MACE group were compared. The relationship between MACE and serum CHOP, COMP and TN-C in ACS patients after

PCI were analyzed by univariate and multivariate Logistic regression models. The levels of serum CHOP, COMP and TN-C in

observation group were higher than those in control group (P<0.05). The levels of serum CHOP, COMP and TN-C in severe group were

higher than those in moderate group and higher than those in mild group (P<0.05). 1 year after operation, the incidence of MACE was

23.43% (41/175), the levels of serum CHOP, COMP and TN-C in MACE group were higher than those in non-MACE group (P<0.05).
By univariate analysis, the proportion of patients with New York Heart Association (NYHA) cardiac function grade Ⅲ-Ⅳ , history of

hypertension, history of diabetes and hyperlipidemia in MACE group was higher than that in non-MACE group (P<0.05). Logistic multi-
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variate analysis showed that, high levels of CHOP, COMP, TN-C, NYHA cardiac function grade Ⅲ-Ⅳ, history of hypertension, history

of diabetes and hyperlipidemia were independent risk factors for MACE after PCI in ACS patients. Serum CHOP, COMP

and TN-C show increase expression in ACS patients, and further increase with the aggravation of the patient's condition, and together

with NYHA cardiac function classification and basic diseases, constitute independent risk factors for MACE after PCI in ACS patients.

Acute coronary syndrome; Coronary artery stenosis; CHOP; COMP; TN-C; Percutaneous coronary intervention; Major

adverse cardiovascular events

前言

急性冠状动脉综合征（ACS）是心血管内科常见疾病，因冠

状动脉粥样硬化性斑块的形成，不稳定的斑块出现破裂或糜烂

引起血栓堵塞冠状动脉血管，由此使得患者出现心肌缺血缺氧

甚至坏死性损伤的一类临床综合征 [1,2]。ACS患者通常发病急

促，发病期间表现为胸痛、胸闷和呼吸困难等，病期严重的患者

甚至出现休克、猝死等危及患者生命。对于 ACS患者的治疗主

要以经皮冠脉介入术（PCI）治疗为主，通过微创技术手段疏通

患者的冠状动脉，恢复患者的心肌供血供氧，进而缓解患者的

心肌缺血症状[3,4]。但临床相关报道显示[5]，ACS患者在 PCI术

后会导致主要心血管不良事件（MACE）的发生，包括出现心绞

痛、心律失常、心力衰竭等，导致患者出现预后不良，甚至危及

患者的生命安全。因此，对于 ACS患者在 PCI手术进行前探索

寻找一些与病情进展及预后转归相关的生物学指标，有助于在

诊疗活动开展的早期预测患者 PCI手术后 MACE 的发生机

率，以便指导制定针对性的干预措施。内质网应激相关蛋白

（CHOP）是一种存在于细胞内质网上的小分子蛋白，可调控内

质网的应激性反应并介导细胞的凋亡，在多个生理过程中发挥

作用，可促进动脉粥样硬化斑块的形成，导致 ACS的发生发

展[6]。软骨寡聚基质蛋白（CMOP）是一种新型的细胞外基质蛋

白，活跃在患者的软骨、肌肉及心血管组织中，可参与心血管疾

病的发生发展过程，COMP水平升高会增加动脉粥样硬化斑块

的形成，促进 ACS疾病的进展及病情加重[7]。腱糖蛋白 C（TN-C）

是一种六聚体糖蛋白，由间质纤维细胞分泌释放，诱导炎症反

应的发生，参与动脉粥样硬化斑块的形成，参与心血管疾病的

发生，并促进 ACS病情的进展以及术后MACE的发生[8]。目前

关于 CHOP、COMP、TN-C 表达与 ACS 冠脉病变程度及 PCI

术后MACE发生关系的研究报道相对较少。为此，本文以 ACS

行 PCI术患者为对象，对患者的 CHOP、COMP、TN-C进行检

测，分析探讨其表达水平与患者冠状动脉病变程度及 PCI术后

MACE发生的关系。

1 资料与方法

1.1 研究对象

选取 2020 年 9 月 ~2022 年 9 月我院收治的 ACS 患者

175例，纳入观察组，纳入标准：（1）确诊为 ACS患者，符合《急

性冠脉综合征急诊快速诊疗指南》[9]中诊断标准；（2）接受 PCI

手术治疗，具有相应的手术治疗指征；（3）患者均为首次确诊；

（4）方案实施通过我院伦理学委员会批准，患者知情研究内容

并自愿参与；（5）患者基础资料完整无缺项。排除标准：（1）术后

出现严重并发症的患者；（2）伴有其他心脏或冠脉血管器质性

病变的患者；（3）伴有全身性炎症感染的患者；（4）随访期间失

访的患者；（5）评价指标数据缺失的患者；（6）中途自愿退出的

患者。175例患者中男性 91例、女性 84例，年龄 49~76岁，平

均（61.39± 7.98）岁，体质指数（BMI）18~28 kg/m2，平均（23.21±

2.97）kg/m2，吸烟史 30例、饮酒史 43例、高血压病史 83例、糖

尿病史 71例、高脂血症 64例，美国麻醉医师协会（ASA）分级：

Ⅰ级 106例、Ⅱ级 69例，美国纽约心脏病学会（NYHA）心功能

分级：Ⅰ级 38例、Ⅱ级 35例、Ⅲ级 58例、Ⅳ级 44例，冠脉病变

支数：单支 108例、多支 67例。另选同期我院进行体检的健康

受试者 50例纳入对照组，其中男性 28例、女性 22例，年龄

48~83 岁，平均（60.09± 7.99）岁，BMI18~27 kg/m2，平均

（23.02± 2.93）kg/m2，合并吸烟史 7例、饮酒史 11例。对照组与

观察组的基线资料比较无统计学差异（P>0.05），具有可比性。
1.2 检测方法

采集对照组体检当日、观察组患者入院后的肘静脉血 3mL，

采用 S-1-150台式高速离心机（巩义市宏华仪器设备工贸有限

公司）进行离心分离得到血清样本，离心参数：离心半径 10 cm、

时间 15 min、转速 20 min。得到的血清上清液标本以酶联免疫

吸附试验法检测患者的 CHOP、COMP、TN-C的表达水平，检

测仪器为 TMR-100全自动多功能酶标仪（上海测博生物科技

公司），检测试剂盒购置于天津肽链生物科技有限公司。

1.3 评价方法

对观察组患者和对照组受试者 CHOP、COMP、TN-C进行

评估对比，将观察组按照病情程度进行分组，采用冠脉狭窄

Gensini评分进行病情程度的评估，Gensini评分＜20分纳入轻

度组（59例），Gensini评分为 20~50分纳入中度组（68例），

Gensini评分＞50分纳入重度组（48例）[10]。对轻度组、中度组和

重度组患者的 CHOP、COMP、TN-C水平进行统计对比，评估

不同冠状动脉病变程度患者各指标水平差异性。所有患者均进

行 PCI手术治疗，患者术后进行为期 1年的门诊随访观察，统

计患者术后 MACE的发生率，根据患者 MACE发生情况将患

者分为 MACE组和非 MACE组，对比 MACE组和非 MACE

组患者 CHOP、COMP、TN-C水平的差异性。同时采用单因素

分析的方法对 MACE组和非 MACE 组一般资料及临床资料

包括 ASA分级、BMI、NYHA心功能分级、高血压病史、吸烟史、

饮酒史、高脂血病史、冠脉病变支数、性别、年龄、糖尿病史、手

术时长等进行统计对比较，并通过建立 Logistic多元回归模型，

对 ACS患者 PCI术后MACE发生的影响因素进行分析探讨。

1.4 数据处理

采用 SPSS 26.0进行数据处理与分析，计量资料以（x± s）
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表示，两组间比较采用 t检验，计数资料以[(n）%]表示，组间比

较实施 x2检验，影响因素分析采用 Logistic多元回归分析，检

验水准琢=0.05。

2 结果

2.1 观察组与对照组 CHOP、COMP、TN-C比较

观察组血清 CHOP、COMP、TN-C 水平高于对照组（P<0.
05），见表 1。

表 1 观察组与对照组 CHOP、COMP、TN-C比较（x± s）
Table 1 Comparison of CHOP, COMP and TN-C between observation group and control group(x± s)

Groups n CHOP(ng/mL) COMP(ng/mL) TN-C(ng/mL)

Observation group 175 32.27± 5.98 45.82± 6.12 45.30± 7.29

Control group 50 17.23± 3.78 21.09± 4.47 26.34± 4.48

t 16.834 26.599 17.456

P 0.000 0.000 0.000

2.2 不同病情程度 CHOP、COMP、TN-C比较

重度组 ACS患者血清 CHOP、COMP、TN-C水平高于中度

组且高于轻度组（P<0.05），见表 2。

表 2 不同病情程度 CHOP、COMP、TN-C比较（x± s）
Table 2 Comparison of CHOP, COMP and TN-C in different severity of disease(x± s)

Groups n CHOP(ng/mL) COMP(ng/mL) TN-C(ng/mL)

Mild group 59 21.76± 4.34 37.22± 5.02 36.02± 5.20

Moderate group 68 33.01± 4.86 46.38± 5.37 47.10± 5.04

Severe group 48 44.14± 5.04 55.61± 5.62 54.15± 6.09

F 24.674 17.861 16.609

P 0.000 0.000 0.000

2.3 MACE组与非MACE组 CHOP、COMP、TN-C比较

术后 1年，MACE发生率为 23.43%（41/175），MACE组血

清 CHOP、COMP、TN-C水平高于非MACE组（P<0.05），见表3。

表 3 MACE组与非MACE组 CHOP、COMP、TN-C比较（x± s）
Table 3 Comparison of CHOP, COMP and TN-C between MACE group and non-MACE group(x± s)

Groups n CHOP(ng/mL) COMP(ng/mL) TN-C(ng/mL)

MACE group 41 36.29± 4.82 53.89± 5.39 52.97± 5.02

Non-MACE group 134 31.04± 4.73 43.35± 4.34 42.95± 5.43

t 6.192 12.827 10.518

P 0.000 0.000 0.000

2.4 影响患者 PCI术后MACE发生的单因素分析

经单因素分析，MACE组 NYHA心功能分级Ⅲ-Ⅳ级、高

血压病史、糖尿病史、高脂血症比例高于非MACE组（P<0.05），
见表 4。

2.5 多元回归分析设计方案及变量赋值

以结果 2.3、2.4中单因素分析内容作为多因素分析的资料

样本，以 ACS患者 PCI术后MACE发生情况为因变量（赋值：

MACE发生 /MACE未发生 =1/0），以表 3、表 4中有统计学值

P<0.05的因素为自变量，建立 Logistic多元回归分析模型，赋

值情况见表 5。

2.6 影响患者 PCI术后MACE发生的多因素分析

经 Logistic 多因素分析，CHOP、COMP、TN-C 水平高及

NYHA心功能分级Ⅲ-Ⅳ级、高血压病史、糖尿病史、高脂血症

是 ACS患者 PCI术后MACE发生的独立危险因素，见表 6。

3 讨论

ACS作为心血管内科常见疾病，在临床上有较高的发病

率，主要出现在中老年人群中，据相关的流行病学调查显示整

体人群的发病率高达 12.3‰，并且有较高的致残率和死亡率，

严重危及患者的生命健康安全[11]。ACS的发病受到多种因素的

影响，直接原因是不稳定性动脉粥样硬化斑块的形成，其他能

导致动脉粥样硬化斑块形成的因素如高血压、糖尿病、高脂血

症均能促进 ACS的发生[12,13]。PCI手术是临床治疗 ACS的首选

方案，通过经皮冠脉介入的方式疏通患者的冠状动脉，恢复冠
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脉正常的血液供应，改善患者心肌缺血状态[14]。但由于 PCI手

术的刺激可能增强机体的炎症应激反应，导致术后冠脉血管栓

子形成，冠脉血管的再度狭窄，导致 MACE的发生，影响患者

的预后效果。目前，对于 ACS患者的病情评估、术后预后效果

判断缺乏有效的手段。寻找与 ACS患者病情程度及术后预后

效果有相关性的生物学标志物，对于 ACS的诊疗及预后效果

判断有重要意义。

表 4 影响患者 PCI术后MACE发生的单因素分析

Table 4 Univariate analysis of MACE after PCI in patients

Influencing factors MACE group(n=41) Non-MACE group(n=134) t/x2 P

21(51.22) 70(52.24) 0.013 0.909

20(48.78) 64(47.76)

Age (years old) 62.37± 7.08 61.09± 8.23 0.899 0.370

BMI(kg/m2) 23.37± 2.98 23.16± 2.87 0.406 0.685

History of smoking 8(19.51) 22(16.42) 0.211 0.645

History of drinking 12(29.27) 31(23.13) 0.637 0.425

History of hypertension 31(75.61) 52(38.81) 17.055 0.000

History of diabetes 28(68.29) 43(32.09) 17.065 0.000

Hyperlipidemia 25(60.98) 39(29.10) 13.747 0.000

24(58.54) 82(61.19) 0.092 0.761

17(41.46) 52(38.81)

Operation time(min) 121.37± 14.87 119.26± 13.41 0.859 0.391

23(56.10) 85(63.43) 0.174 0.398

18(43.90) 49(36.57)

10(24.39) 63(47.01) 6.610 0.010

31(75.61) 71(52.99)

Gender
Male

Female

ASA classify
Ⅰ level

Ⅱ level

Number of

coronary lesions

Single branch

Multi branch

NYHA cardiac

function grade

Ⅰ-Ⅱ level

Ⅲ-Ⅳ level

表 5 多元回归分析设计方案及变量赋值

Table 5 Multiple regression analysis design and variable assignment

Factors Variables Assignment situation

MACE occurrence Y Occurrence=1, no occurrence=0

CHOP X1 Original value input

COMP X2 Original value input

TN-C X3 Original value input

History of hypertension X4 Yes=1, no=0

History of diabetes X5 Yes=1, no=0

Hyperlipidemia X6 Yes=1, no=0

NYHA cardiac function grade X7 Ⅲ-Ⅳ level=1,Ⅰ-Ⅱ level=0

本研究通过对 ACS患者及对照组受试者的血清学检测，

结果显示观察组 CHOP、COMP、TN-C 在水平高于对照组，并

且观察组内病情程度重度组 CHOP、COMP、TN-C表达水平高

于中度组且高于轻度组，初步表明血清 CHOP、COMP、TN-C

高表达参与 ACS病情的发生，并随患者的病情程度的加重而

进一步升高。根据相关的报道显示内质网应激反应是机体内一

个重要的生理应激过程，在机体缺血缺氧及炎症反应刺激诱导

的状态下，能够调控炎症反应而参与动脉粥样硬化斑块的形

成，而 CHOP作为内质网应激反应过程的关键蛋白，在此过程

中呈现高表达促进动脉粥样硬化斑块的形成，导致 ACS的发

生发展[15,16]。另外，内质网应激反应过程还可导致机体细胞的凋

亡，而 CHOP作为内质网应激反应执行凋亡过程的关键蛋白，

在冠脉血管及心肌细胞内质网上高表达促进心肌细胞凋亡过

程，增加患者心肌细胞的损伤患者，加重患者 ACS的病情程

度[17,18]。CMOP是细胞基质蛋白家族中的成员，主要分布在骨

骼、软骨组织、肌肉组织及心血管系统组织中，作为一种五聚体

的糖蛋白分子，是人体动脉粥样硬化斑块及狭窄斑块基质的重

要组成成分，COMP水平升高会增加动脉粥样硬化斑块的形
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Influencing factors 茁 SE Wald x2 OR(95%CI) P

CHOP 1.283 0.672 5.987 1.276(1.101~1.497) 0.007

COMP 1.432 0.552 9.768 1.987(1.794~2.291) 0.000

TN-C 1.370 0.587 8.904 1.836(1.603~1.982) 0.001

History of hypertension 1.212 0.567 6.023 1.776(1.541~1.987) 0.001

History of diabetes 1.432 0.552 8.223 1.897(1.714~2.421) 0.000

Hyperlipidemia 1.311 0.565 5.443 1.336(1.203~1.582) 0.003

NYHA cardiac function grade 1.092 0.534 5.982 1.685(1.419~1.892) 0.002

成，促进 ACS疾病的进展及病情加重[19,20]。另外，也有研究表明

COMP可导致冠脉血管平滑肌中的钙沉积，进一步诱导冠脉血

管的钙化，增加冠状动脉血管内皮细胞凋亡脱落并形成微栓

子，加剧动脉粥样硬化斑块的形成[21]。TN-C是由间质纤维细胞

分泌释放的一种六聚体糖蛋白，在健康人群中 TN-C处于较低

水平，而在心血管疾病的病理状态下，TN-C通过增强成纤维细

胞的迁移分化，诱导基质金属蛋白酶的上调引起炎症性反应，

调节冠脉组织的重构过程，导致不稳定性动脉粥样硬化斑块形

成，促进 ACS病情的进展[22,23]。

通过对患者 PCI 术后的随访，结果有 41 例患者出现

MACE，发生率为 23.43%，表明 ACS患者 PCI术后有较高的

MACE 发生率，影响患者术后的预后效果。且 MACE 组

CHOP、COMP、TN-C水平高于非MACE，表明上述各指标表达

水平的变化与患者 PCI术后MACE发生情况有密切关联性[24]。

进一步经单因素、多因素分析显示，CHOP、COMP、TN-C水平

高是 ACS患者 PCI术后MACE发生的独立危险因素，这是因

为 CHOP、COMP、TN-C表达水平升高，预示着 ACS患者的病

情程度也越严重，冠脉的狭窄程度也越严重，增加了患者 PCI

手术治疗难度，也使得患者在 PCI术后康复阶段再次出现冠脉

狭窄，引起各种 MACE的发生 [25]。因此可通过对患者血清

CHOP、COMP、TN-C水平的检测，有助于预测患者 PCI术后

MACE发生机率，进而给予相应的干预治疗措施，降低患者

PCI术后MACE的发生率。另外，NYHA心功能分级较差、高

脂血、糖尿病史及高血压病史也是患者术后MACE发生的危

险因素，主要是因为各种基础疾病的影响，会改变患者的血流

动力学，损伤血管内皮功能，加剧机体炎症反应等促进冠状动

脉斑块的再次形成，导致术后MACE的发生[26]。

综上所述，血清 CHOP、COMP、TN-C在 ACS患者中呈现

升高表达，并且随着患者 ACS病情程度的加重，血清 CHOP、

COMP、TN-C指标水平呈现依次升高的趋势，且与 NYHA心

功能分级、合并基础疾病一起构成 ACS患者 PCI术后MACE

发生的独立危险因素，应根据患者的危险因素制定相应的干预

措施，以降低患者 PCI术后MACE的发生概率。
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