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血清 C 反应蛋白 / 载脂蛋白 A1 比值与冠状动脉病变的相关性初步探讨
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［摘要］ 目的 探讨血清 CRP、载脂蛋白 A1（ApoA1）及 CRP 与 ApoA1 比值（CRP/ApoA1）评估冠状动脉

病变的价值。方法　回顾性连续纳入 2018 年 12 月至 2019 年 12 月因胸痛在中国人民解放军联勤保障部队 904 医院

住院治疗并行冠状动脉造影检查的 533 例患者。根据 Gensini 积分和冠状动脉造影结果将患者分为冠状动脉正常组

（Gensini 积分为 0 分，n＝118）、冠状动脉粥样硬化组（Gensini 积分为 1～18 分但不满足冠心病诊断，n＝109）和

冠心病组（Gensini 积分为 1～180 分且符合冠心病诊断标准，n＝306）。依据 Gensini 积分将冠心病患者分为轻度病

变组（Gensini 评分为 1～＜30 分，n＝177）和重度病变组（Gensini 评分为 30～180 分，n＝129）。根据血管病变数

目将冠心病患者分为冠状动脉单支血管病变组（n＝147）、冠状动脉双支血管病变组（n＝90）、冠状动脉 3 支及以

上血管病变组（n＝69）。记录各组患者的血清 CRP、ApoA1、白蛋白等血液学指标，并计算 CRP/ApoA1。采用多

因素 logistic 二元回归分析确定冠心病及重度病变的独立危险因素，应用 ROC 曲线分析 CRP/ApoA1 对冠心病、冠心

病重度病变、冠状动脉 3 支及以上血管病变的预测价值，并与 CRP/ 白蛋白比值（CAR）、CRP 和 ApoA1 的预测价

值进行比较。结果　冠心病组患者的 CRP/ApoA1 高于冠状动脉正常组（P＜0.01），冠心病重度病变组患者的 CRP/
ApoA1 高于冠心病轻度病变组（P＜0.01）。多因素 logistic 二元回归分析提示 CRP/ApoA1 是冠心病和冠心病重度病

变的独立危险因素（OR＝2.171，95% CI 1.293～3.647，P＜0.01；OR＝6.306，95% CI 3.591～11.073，P＜0.01）。

Spearman 相关性分析结果表明 CRP/ApoA1 与 Gensini 积分呈正相关（r＝0.419，P＜0.01），且 CRP/ApoA1 与冠状

动脉病变血管支数呈正相关（r＝0.431，P＜0.05）。ROC 曲线分析结果显示，CRP/ApoA1 对冠心病、冠心病重度病

变和冠状动脉 3 支及以上血管病变有较高的预测价值（AUC 值分别为 0.704、0.796、0.820），且均优于 CAR（AUC
值分别为 0.684、0.783、0.806）、CRP（AUC 值分别为 0.682、0.778、0.800）和 ApoA1（AUC 值分别为 0.641、0.669、
0.687），差异均有统计学意义（P 均＜0.05）。结论　CRP/ApoA1 与冠心病及其病变严重程度相关，其诊断价值优

于 CAR、CRP、ApoA1，可用于冠心病的诊断与病情评估。
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Correlation of serum C reactive protein to apolipoprotein A1 ratio with coronary artery disease:  
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［ Abstract ］ Objective To investigate the value of serum C reactive protein (CRP), apolipoprotein A1 (ApoA1), 
and CRP to ApoA1 ratio (CRP/ApoA1) in evaluating coronary artery disease. Methods　A total of consecutive 533 patients 
who were hospitalized due to chest pain and examined by coronary angiography in the No. 904 Hospital of Joint Logistics 
Support Force of PLA from Dec. 2018 to Dec. 2019 were retrospectively included. According to the Gensini score and 
coronary angiography results, the patients were divided into normal coronary artery group (Gensini score of 0, n＝118), 
coronary atherosclerosis group (Gensini score of 1-18 but not meeting the diagnostic criteria of coronary heart disease 

［CHD］, n＝109) and CHD group (Gensini score of 1-180 and meeting the diagnostic criteria of CHD, n＝306). According 
to the Gensini score, the CHD patients were divided into mild CHD group (Gensini score of 1-＜30, n＝177) and severe 
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炎症在动脉粥样硬化的各个阶段都发挥着重

要作用，从脂质条纹的形成到斑块破裂及随后的血

栓形成，炎症反应都扮演着重要的角色。CRP 是

重要的炎症因子之一，已成为心血管事件的独立

预测指标［1-2］。CRP 可以直接作用于动脉粥样硬化

斑块内各种细胞从而促进动脉粥样硬化形成，如

CRP 可以通过与白细胞免疫球蛋白 γ Fc 片段低亲

和力受体Ⅱ（low affinity immunoglobulin gamma Fc 
receptor Ⅱ，FcgR Ⅱ；即 CD32）及人主动脉内皮

细胞 CD32 和 CD64 结合促进这一过程［3-4］。除了

这些细胞表面受体，CRP 还对低密度脂蛋白和高密

度脂蛋白具有亲和力［5-6］，从而影响脂蛋白功能。

高密度脂蛋白胆固醇（high-density lipoprotein-
cholesterol，HDL-C）是冠状动脉粥样硬化性心脏

病（以下简称冠心病）的一个独立保护因素，其可

以通过多种机制预防动脉粥样硬化。而载脂蛋白

A1（apolipoprotein A1，ApoA1）作为 HDL-C 颗粒

的主要蛋白质成分，在抗动脉粥样硬化中起着重要

作用［7-8］。有研究指出，相比 HDL-C，血清 ApoA1
对冠心病发生风险的影响更加显著［9］。ApoA1 主

要通过胆固醇逆转运及抑制炎症反应来发挥其抗

动脉粥样硬化作用，其抗炎作用已经在许多实验研

究中得到证实［8,10］。

尽管目前国内外关于炎症、脂质与冠心病的

关系已有广泛研究，但尚未见将 CRP 与 ApoA1 这

2 个体现炎症与脂质代谢的因素联合起来探讨两者

与冠心病相关性的报道。从理论上来说，CRP 与

CHD group (Gensini score of 30-180, n＝129). According to the lesion vessel number, the CHD patients were divided into 
single-vessel lesion group (n＝147), double-vessel lesion group (n＝90) and 3 or more vessel lesion group (n＝69). The 
hematological indexes such as serum CRP, ApoA1 and albumin were recorded in each group, and CRP/ApoA1 was calculated. 
Multivariate logistic binary regression analysis was used to determine the independent risk factors of CHD and severe CHD. 
Receiver operating characteristic (ROC) curve was used to analyzed the predictive value of CRP/ApoA1 on CHD, severe 
CHD and 3 or more vessel lesions, and the differences from CRP to albumin ratio (CAR), CRP and ApoA1 were observed.  
Results　The CRP/ApoA1 of the CHD group was significantly higher than that of the normal coronary artery group  
(P＜0.01), and the CRP/ApoA1 of the severe CHD group was significantly higher than that of the mild CHD group (P＜0.01). 
Multivariate logistic binary regression analysis suggested that CRP/ApoA1 was an independent risk factor of CHD and severe 
CHD (odds ratio ［OR］ ＝2.171, 95% confidence interval ［CI］ 1.293-3.647, P＜0.01; OR＝6.306, 95% CI 3.591-11.073,  
P＜0.01). Spearman correlation analysis showed that CRP/ApoA1 was positively correlated with Gensini score (r＝0.419,  
P＜0.01) and lesion vessel number (r＝0.431, P＜0.05). ROC curve analysis showed that CRP/ApoA1 had good predictive 
value for CHD, severe CHD and 3 or more vessel lesions (area under curve ［AUC］ ＝0.704, 0.796 and 0.820), and was 
significantly better than that of CAR, CRP and ApoA1 (AUC＝0.684, 0.783, 0.806; 0.682, 0.778, 0.800; and 0.641, 0.669, 
0.687) (all P＜0.05). Conclusion　CRP/ApoA1 is related to CHD and its severity, and its diagnostic value is higher than that 
of CAR, CRP and ApoA1. It can be used in the diagnosis and evaluation of CHD.

［ Key words ］　C reactive protein; apolipoprotein A1; Gensini score; coronary artery disease
［Acad J Sec Mil Med Univ, 2021, 42(10): 1148-1156］

ApoA1 比值（CRP/ApoA1）一定程度上可以同时

反映体内的氧化应激、炎症状况及脂质代谢紊乱

情况。CRP 作为炎症标志物，其与冠心病的发生和

发展密切有关［11］，而 ApoA1 具有抗氧化、抗炎、

抗动脉粥样硬化作用，与冠状动脉病变程度呈负相

关［12］，因此 CRP/ApoA1 可能会更好地反映冠心

病病程中的炎症因素及血脂代谢紊乱。本研究以

Gensini 积分、病变血管支数作为冠状动脉病变的

评估标准，分析 CRP/ApoA1 与 Gensini 积分及病变

血管支数的相关性，探讨 CRP/ApoA1 对冠状动脉

病变的评估价值。

1　资料和方法

1.1　一般资料　采用回顾性分析方法，连续选

择 2018 年 12 月至 2019 年 12 月因胸痛在中国人

民解放军联勤保障部队 904 医院心血管内科住院

治疗的 637 例患者。根据美国心脏协会 / 美国心

脏病学会冠心病诊断指南［13］，以任一主要冠状

动脉如左主干、左前降支、左回旋支、右冠状

动脉或其主要分支（血管直径＞1.5 mm 的对角

支、钝缘支、左室后支、后降支等）狭窄≥50%
作为冠心病的诊断标准。纳入标准：（1）年龄

为 30～85 岁，因胸痛入院择期行冠状动脉造影

检查；（2）神志清楚，能自然交流沟通，无严

重神经及精神类疾病；（3）入院后规范服用阿

司匹林联合替格瑞洛 / 氯吡格雷双联抗血小板治

疗。排除标准：（1）有陈旧性心肌梗死、经皮
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冠状动脉介入治疗或冠状动脉旁路移植术史的

患者；（2）ST 段抬高型心肌梗死或急诊行冠 
状动脉造影检查者；（3）有缺血性脑卒中病史者；

（4）伴有肺栓塞、主动脉夹层、急 / 慢性肾炎 
或其他系统病变者；（5）合并血液系统疾病、恶

性肿瘤或自身免疫性疾病者；（6）合并急 / 慢性 
感染性疾病者。本研究通过中国人民解放军联勤保

障部队 904 医院伦理委员会审批。

1.2　研究分组　依据 Gensini 积分和冠状动脉造

影检查结果，将所有入选患者分为冠状动脉正常

组（Gensini 积分为 0 分，n＝118）、冠状动脉粥

样硬化组（Gensini 积分为 1～18 分但不满足冠

心病诊断，n＝109）和冠心病组（Gensini 积分

为 1～180 分且符合冠心病诊断标准，n＝306）。

根据 Gensini 积分，将冠心病患者分为轻度病变组

（Gensini 评分为 1～＜30 分，n＝177）和重度病

变组（Gensini 评分为 30～180 分，n＝129）［14］。

依据冠状动脉主支及分支的病变血管支数，将冠心

病患者分为冠状动脉单支血管病变组（n＝147）、

冠状动脉双支血管病变组（n＝90）、冠状动脉 
3 支及以上血管病变组（n＝69）。

1.3　Gensini 积分评定　冠状动脉造影检查均于入

院 3 d 内完成，由至少 2 名经验丰富的高级职称医

师评估冠状动脉病变情况。Gensini 积分评定标准：

（1）对左主干、左前降支、回旋支和右冠状动

脉等血管的病变程度进行定量评定，无任何异常评

为 0 分，狭窄≤25%计 1 分，狭窄 26%～50%计 2 分，

狭窄 51%～75%计 4 分，狭窄 76%～90%计 8 分，狭

窄 91%～99%计 16 分，狭窄 100%计 32 分。（2）各

支血管得分乘以相应系数为其 Gensini 积分，其中左

主干病变得分×5；左前降支近段得分×2.5，中段得 
分×1.5，远段得分×1；第一对角支得分×1；左室后

侧支得分×0.5；右冠状动脉近、中、远段和后降支得

分均×1。（3）患者各支血管积分之和为该患者冠状

动脉病变程度的最终 Gensini 积分［15］。

1.4　观察指标　收集患者入院时临床资料，包括

性别、年龄、高血压史、糖尿病史、吸烟史等。

所有入选患者入院后清晨空腹时采集肘静脉血，检

测血常规，采用全自动生化仪（美国 Beckman 公

司）检测总胆固醇、HDL-C、低密度脂蛋白胆固

醇（low-density lipoprotein-cholesterol，LDL-C）、

ApoA1、血肌酐、CRP、白蛋白、同型半胱氨酸

等，并计算 C 反应蛋白 / 白蛋白比值（C reactive 
protein to albumin ratio，CAR）和 CRP/ApoA1。
1.5　统计学处理　应用 SPSS 20.0 软件进行统计

学分析。计量资料若服从正态分布以 x±s 表示，

两组间比较采用独立样本 t 检验；若不服从正态分

布以中位数（下四分位数，上四分位数）表示，两

组间比较采用两样本 Mann-Whitney U 检验。计数

资料以例数和百分数表示，组间比较采用 χ2 检验。

将患者资料中连续性变量进行二分类后纳入单因素

logistic 回归分析，以 P＜0.05 为标准筛选出相关影

响因素纳入多因素 logistic二元回归分析，得到冠心

病及重度病变的独立危险因素，并通过 ROC 曲线

评价多因素模型的区分度，采用 Hosmer-Lemeshow
拟合优度检验评价模型的校准度。采用 Spearman
相关性分析评估 CRP/ApoA1 与 Gensini 积分的相

关性。应用 MedCalc 15.2.2 软件生成 CRP、CAR、

ApoA1、CRP/ApoA1 预测冠心病、冠心病重度病

变、冠状动脉 3 支及以上血管病变的 ROC 曲线，采

用 DeLong 非参数法比较各指标的 AUC 值，分析它

们对冠状动脉重度病变的预测价值。检验水准（α）
为 0.05。

2　结　果

2.1　患者一般资料比较　共入选 533 例患者，男

348 例、女 185 例，年龄为 37～85 岁，平均年龄为

（64±9）岁。冠状动脉正常组 118 例（男 56 例，

女 62 例）、冠状动脉粥样硬化组 109 例（男 60 例，

女 49 例）、冠心病组 306 例（男 232 例，女 74 例）。

见表 1，与冠状动脉正常组相比，冠心病组患者中

男性占比较高，年龄较大，吸烟患者占比较高，合并

糖尿病、高血压的患者占比均较高，血清 HDL-C、

ApoA1 均较低（P 均＜0.01），白细胞计数、中性粒

细胞计数、CRP、α1 微球蛋白、β2 微球蛋白、同型

半胱氨酸、血肌酐、胱抑素 C、CAR、CRP/ApoA1
均较高，差异均有统计学意义（P均＜0.01）。见表2， 
与冠心病轻度病变组相比，冠心病重度病变组患

者的年龄较大，糖尿病、吸烟患者占比均较高，血

清 HDL-C、ApoA1、白蛋白水平均较低，白细胞计

数、中性粒细胞计数、血小板计数、LDL-C、载脂

蛋白 B、脂蛋白 a、CRP、β2 微球蛋白、胱抑素 C、

CAR、CRP/ApoA1 均较高，差异均有统计学意义 
（P 均＜0.05）。
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表 1　冠状动脉正常组与 CHD 组患者的临床资料比较

Tab 1　Comparison of clinical data between normal coronary artery group and CHD group
Characteristic Normal group N＝118 CHD group N＝306 Statistic P value

Male, n (%) 56 (47.46) 232 (75.82) χ2＝31.436 ＜0.01
Age/year, x±s 58.35±9.52 66.91±8.03 t＝－8.652 ＜0.01
Smoking, n (%) 28 (23.73) 159 (51.96) χ2＝27.534 ＜0.01
Diabetes mellitus, n (%) 13 (11.02) 106 (34.64) χ2＝23.540 ＜0.01
Hypertension, n (%) 53 (44.92) 201 (65.69) χ2＝15.297 ＜0.01
Hemoglobin/(g•L－1), M (QL, QU) 137.5 (124.0, 150.0) 140.0 (129.0, 153.0) Z＝－1.615 0.106
WBC/(L－1, ×109), M (QL, QU) 5.735 (4.898, 6.863) 6.555 (5.490, 7.875) Z＝－4.141 ＜0.01
Neutrophil/(L－1, ×109), M (QL, QU) 3.465 (2.625, 4.378) 3.935 (3.100, 5.240) Z＝－3.653 ＜0.01
Lymphocyte/(L－1, ×109), M (QL, QU) 1.625 (1.380, 1.983) 1.70 (1.318, 2.140) Z＝－0.350 0.726
Platelet/(L－1, ×109), M (QL, QU) 189.0 (159.0, 229.0) 197.0 (164.0, 238.0) Z＝－1.619 0.105
TC/(mmol•L－1), M (QL, QU) 4.310 (3.630, 4.890) 4.290 (3.628, 4.890) Z＝－0.246 0.806
Triglyceride/(mmol•L－1), M (QL, QU) 1.435 (0.980, 2.093) 1.435 (0.97, 2.1475) Z＝－0.418 0.676
LDL-C/(mmol•L－1), M (QL, QU) 2.290 (1.698, 2.773) 2.355 (1.820, 2.843) Z＝－0.803 0.422
HDL-C/(mmol•L－1), M (QL, QU) 1.200 (1.030, 1.383) 1.075 (0.940, 1.233) Z＝－4.373 ＜0.01
ApoA1/(g•L－1), M (QL, QU) 1.055 (0.998, 1.305) 1.000 (0.870, 1.090) Z＝－5.296 ＜0.01
ApoB/(g•L－1), M (QL, QU) 0.760 (0.600, 0.950) 0.770 (0.610, 0.920) Z＝－0.838 0.402
Lipoprotein (a)/(mg•L－1), M (QL, QU) 88.000 (39.750, 156.500) 90.500 (41.500, 206.000) Z＝－1.148 0.251
CRP/(g•L－1), M (QL, QU) 1.200 (0.775, 2.200) 2.000 (1.000, 4.975) Z＝－5.078 ＜0.01
Albumin/(g•L－1), M (QL, QU) 39.250 (36.975, 41.025) 38.80 (36.0, 40.825) Z＝－1.439 0.150
α1-microglobulin/(mg•L－1), M (QL, QU) 26.000 (23.000, 30.000) 28.000 (24.000, 33.000) Z＝－2.938 0.003
β2-microglobulin/(mg•L－1), M (QL, QU) 1.770 (1.428, 2.265) 1.985 (1.658, 2.515) Z＝－3.177 0.001
Homocysteine/(μmol•L－1), M (QL, QU) 10.350 (8.700, 12.825) 11.900 (9.600, 13.825) Z＝－3.627 ＜0.01
Serum creatinine/(μmol•L－1), M (QL, QU) 68.000 (57.750, 77.000) 72.500 (63.000, 83.000) Z＝－2.743 0.006
Uric acid/(μmol•L－1), M (QL, QU) 369.000 (288.500, 433.750) 366.500 (304.750, 441.250) Z＝－0.822 0.411
Cystatin C/(mg•L－1), M (QL, QU) 0.875 (0.778, 1.020) 0.940 (0.810, 1.070) Z＝－2.687 0.007
CAR/(×10－2), M (QL, QU) 2.926 (1.840, 5.633) 5.075 (2.525, 13.897) Z＝－5.052 ＜0.01
CRP/ApoA1, M (QL, QU) 0.986 (0.681, 2.054) 2.022 (0.957, 5.061) Z＝－5.927 ＜0.01

CHD: Coronary heart disease; WBC: White blood cell; TC: Total cholesterol; LDL-C: Low-density lipoprotein-cholesterol; 
HDL-C: High-density lipoprotein-cholesterol; ApoA1: Apolipoprotein A1; ApoB: Apolipoprotein B; CRP: C reactive protein; CAR:  
C reactive protein to albumin ratio; M (QL, QU): Median (lower quartile, upper quartile).

2.2　冠心病的影响因素分析　将冠心病组与冠

状动脉正常组之间比较 P＜0.2 的因素纳入单因素

logistic 回归分析，结果显示 HDL-C、ApoA1 是冠心

病的保护因素（OR＝0.429、0.428，P 均＜0.01），

男性、年龄、高血压、糖尿病、吸烟、白细胞计

数、中性粒细胞计数、CRP、β2 微球蛋白、同型半

胱氨酸、血肌酐、胱抑素 C、CAR、CRP/ApoA1 是

冠心病的危险因素（OR＝1.550～4.281，P均＜0.05）。 
将单因素 logistic 回归分析差异有统计学意义 
（P＜0.05）的因素纳入多因素 logistic 二元回归分

析，共线性诊断提示 CAR、CRP 与 CRP/ApoA1 的

方差膨胀因子均＞10、容忍度＜0.1，考虑本研究主

要研究 CRP/ApoA1，故去除 CAR、CRP，将性别、

高血压、糖尿病、吸烟、年龄、白细胞计数、中性

粒细胞计数、HDL-C、ApoA1、白蛋白、β2微球蛋白、

同型半胱氨酸、血肌酐、胱抑素 C、CRP/ApoA1 纳

入多因素 logistic 二元回归模型，以筛选冠心病的

独立影响因素。多因素 logistic 二元回归分析结果

显示，男性（OR＝2.967，95% CI 1.686～5.220， 
P＜0.01）、年龄 （OR＝3.433，95% CI 2.048～5.753，
P＜0.01）、高血压（OR＝1.844，95% CI 1.124～ 

3.023，P＝0.015）、糖尿病（OR＝3.190，95% CI 
1.607～6.330，P＜0.01）、吸烟（OR＝1.874，95% CI 
1.042～3.371，P＝0.036）、CRP/ApoA1（OR＝ 

2.171，95% CI 1.293～3.647，P＜0.01）是冠心病

的独立危险因素。模型区分度检验分析显示，预测模

型 的 ROC AUC 值 为 0.810（95% CI 0.765～0.856， 
P＜0.01），AUC 值＞0.75，提示该预测模型的区分度

较好（图 1A）。通过 Hosmer-Lemeshow检验评价预

测模型的校准度，结果显示 χ2＝11.077、P＝0.197，提
示模型预测值与实际观测值之间差异无统计学意义，

说明预测模型有较好的校准能力（图 1B）。
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表 2　CHD 轻度病变组与重度病变组患者的临床资料比较

Tab 2　Comparison of clinical data between mild and severe CHD groups
Characteristic Mild CHD N＝177 Severe CHD N＝129 Statistic P value

Male, n (%) 132 (74.58) 100 (77.52) χ2＝0.353 0.553
Age/year, x±s 64.31±7.42 70.48±7.46 t＝－7.171 ＜0.01
Smoking, n (%) 77 (43.50) 82 (63.57) χ2＝12.033 0.001
Diabetes mellitus, n (%) 42 (23.73) 64 (49.61) χ2＝22.08 ＜0.01
Hypertension, n (%) 109 (61.58) 92 (71.32) χ2＝3.138 0.076
Hemoglobin/(g•L－1), M (QL, QU) 142.0 (130.0, 154.0) 139.0 (126.0, 151.0) Z＝－1.579 0.114
WBC/(L－1, ×109), M (QL, QU) 6.270 (5.220, 7.235) 7.000 (6.005, 9.115) Z＝－4.729 ＜0.01
Neutrophil/(L－1, ×109), M (QL, QU) 3.660 (2.925, 4.635) 4.410 (3.535, 6.195) Z＝－4.651 ＜0.01
Lymphocyte/(L－1, ×109), M (QL, QU) 1.680 (1.305, 2.095) 1.720 (1.325, 2.185) Z＝－0.536 0.592
Platelet/(L－1, ×109), M (QL, QU) 193.0 (159.5, 234.0) 205.0 (172.0, 252.5) Z＝－1.975 0.048
TC/(mmol•L－1), M (QL, QU) 4.290 (3.635, 4.865) 4.260 (3.610, 5.000) Z＝－0.742 0.458
Triglyceride/(mmol•L－1), M (QL, QU) 1.390 (0.895, 2.175) 1.490 (1.065, 2.085) Z＝－0.953 0.341
LDL-C/(mmol•L－1), M (QL, QU) 2.320 (1.725, 2.800) 2.480 (1.850, 3.065) Z＝－2.049 0.040
HDL-C/(mmol•L－1), M (QL, QU) 1.100 (0.960, 1.290) 1.040 (0.900, 1.160) Z＝－3.202 0.001
ApoA1/(g•L－1), M (QL, QU) 1.010 (0.905, 1.130) 0.940 (0.810, 1.050) Z＝－3.703 ＜0.01
ApoB/(g•L－1), M (QL, QU) 0.750 (0.600, 0.885) 0.810 (0.650, 0.990) Z＝－2.691 0.007
Lipoprotein (a)/(mg•L－1), M (QL, QU) 80.000 (29.500, 171.500) 120.000 (57.500, 247.500) Z＝－3.039 0.002
CRP/(g•L－1), M (QL, QU) 1.500 (0.850, 2.600) 4.200 (1.750, 9.100) Z＝－7.244 ＜0.01
Albumin/(g•L－1), M (QL, QU) 39.400 (36.700, 41.450) 37.600 (35.350, 40.400) Z＝－3.755 ＜0.01
α1-microglobulin/(mg•L－1), M (QL, QU) 27.000 (24.000, 32.000) 28.500 (24.500, 34.000) Z＝－1.698 0.089
β2-microglobulin/(mg•L－1), M (QL, QU) 1.940 (1.650, 2.365) 2.060 (1.660, 2.735) Z＝－2.745 0.006
Homocysteine/(μmol•L－1), M (QL, QU) 11.600 (9.450, 13.700) 12.300 (10.200, 14.200) Z＝－1.693 0.090
Serum creatinine/(μmol•L－1), M (QL, QU) 72.000 (62.500, 81.000) 73.000 (64.500, 84.000) Z＝－1.162 0.245
Uric acid/(μmol•L－1), M (QL, QU) 361.000 (308.000, 429.000) 373.000 (303.000, 445.500) Z＝－0.812 0.417
Cystatin C/(mg•L－1), M (QL, QU) 0.900 (0.810, 1.050) 0.980 (0.820, 1.115) Z＝－2.089 0.037
CAR/(×10－2), M (QL, QU) 4.061 (2.196, 6.189) 10.904 (5.009, 24.601) Z＝－7.452 ＜0.01
CRP/ApoA1, M (QL, QU) 1.429 (0.791, 2.474) 3.925 (2.0745, 10.106) Z＝－7.714 ＜0.01

CHD: Coronary heart disease; WBC: White blood cell; TC: Total cholesterol; LDL-C: Low-density lipoprotein-cholesterol; 
HDL-C: High-density lipoprotein-cholesterol; ApoA1: Apolipoprotein A1; ApoB: Apolipoprotein B; CRP: C reactive protein; CAR:  
C reactive protein to albumin ratio; M (QL, QU): Median (lower quartile, upper quartile).

图 1　冠心病多因素 logistic 二元回归模型的区分度及校准度分析结果

Fig 1　Discrimination and calibration evaluation of multivariate logistic binary regression model for coronary heart disease
A: Receiver operating characteristic curve analysis of the model discrimination; B: Hosmer-Lemeshow test analysis of the model 

calibration. AUC: Area under curve.

2.3　冠心病病变严重程度的影响因素　将冠心病

轻度病变组与重度病变组之间比较 P＜0.2 的指标

纳入单因素 logistic 回归分析，结果表明白蛋白、

ApoA1 是冠心病重度病变的保护因素（OR＝0.444、
0.543，P＝0.001、0.009），年龄、吸烟、糖尿病、

白细胞计数、中性粒细胞计数、CRP、α1 微球蛋
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白、β2 微球蛋白、胱抑素 C、CAR、CRP/ApoA1
是冠心病重度病变的危险因素（OR＝1.651～7.517，
P 均＜0.05）。将单因素 logistic 回归分析差异有统

计学意义的因素纳入多因素 logistic 二元回归分析模

型，共线性诊断提示 CAR、CRP 与 CRP/ApoA1 的

方差膨胀因子均＞10、容忍度＜0.1，考虑本研究主

要研究 CRP/ApoA1，故去除 CAR、CRP，将年龄、

吸烟、糖尿病、白细胞计数、中性粒细胞计数、 
ApoA1、白蛋白、α1 微球蛋白、β2 微球蛋白、

胱抑素 C、CRP/ApoA1 纳入多因素 logistic 二元回

归分析模型，结果显示年龄（OR＝2.988，95% CI 
1.708～5.227，P＜0.01）、吸烟（OR＝2.138，95% CI 

1.218～3.754，P＝0.008）、 糖 尿 病（OR＝2.807，
95% CI 1.583～4.976，P＜0.01）、CRP/ApoA1（OR＝ 

6.306，95% CI 3.591～11.073，P＜0.01）是冠心病重

度病变的独立危险因素，白蛋白（OR＝0.546，95% CI 
0.312～0.995，P＝0.034）是冠心病重度病变的独

立保护因素。模型区分度检验分析显示，预测模型

的 ROC AUC 值为 0.835（95% CI 0.790～0.882，P＜ 

0.01），AUC 值＞0.75，提示该预测模型的区分度

较好（图 2A）。通过 Hosmer-Lemeshow 检验评价预

测模型的校准能力，结果显示 χ2＝6.766、P＝0.562，
提示模型预测值与实际观测值之间差异无统计学意

义，说明预测模型有较好的校准能力（图 2B）。

图 2　冠心病重度病变多因素 logistic 二元回归模型的区分度及校准度分析结果

Fig 2　Discrimination and calibration evaluation of multivariate logistic binary regression model for severe coronary heart disease
A: Receiver operating characteristic curve analysis of the model discrimination; B: Hosmer-Lemeshow test analysis of the model 

calibration. AUC: Area under curve.

2.4　CRP/ApoA1与Gensini积分的相关性　对 533 例

患者的 CRP/ApoA1 与 Gensini 积分进行 Spearman
相关性分析，结果显示两者呈正相关（r＝0.419，
P＜0.01），说明 CRP/ApoA1 越高，患者的冠状动

脉病变越严重。

2.5　CRP/ApoA1、CAR、CRP 和 ApoA1 对冠心病及 
其严重程度的预测价值　采用 ROC 曲线评估 CRP/
ApoA1、CAR、ApoA1 对冠心病及其严重程度的预

测价值，并对 AUC 值进行比较。结果显示，CRP/
ApoA1 取临界值 1.666 时，对冠心病的预测效能最

高，灵敏度为 0.611，特异度为 0.749，其 AUC 值

优于 CAR、CRP、ApoA1，差异均有统计学意义 
（Z＝3.801、4.051、2.041，P 均＜0.05）。CRP/
ApoA1 取临界值 1.993 时，对冠心病重度病变的预

测效能最高，灵敏度为 0.798，特异度为 0.740，其

AUC 值优于 CAR、CRP、ApoA1，差异均有统计学

意义（Z＝2.507、3.358、3.848，P均＜0.05）。见图 3。

2.6　CRP/ApoA1 与病变血管支数的关系　对 533
例患者的 CRP/ApoA1 与冠状动脉病变血管支数进

行 Spearman 相关性分析，结果显示两者呈正相关 
（r＝0.431，P＜0.05），说明患者的 CRP/ApoA1
越高，冠状动脉病变血管支数越多。冠状动脉正常

组、冠状动脉单支血管病变组、冠状动脉双支血管

病变组、冠状动脉 3 支及以上血管病变组患者的

CRP/ApoA1 分别为 0.986（0.681，2.054）、1.414
（0.841，2.477）、2.262（0.920，6.082）、5.857（2.596，

12.936），差异有统计学意义（P＜0.05）。采用

ROC 曲线评估 CRP/ApoA1、CAR、CRP、ApoA1
对冠状动脉病变血管支数的预测价值，结果（图 4） 
显示，CRP/ApoA1 取临界值 2.545 时，对冠状动

脉 3 支及以上血管病变的预测效能最高，灵敏度

为 0.768，特异度为 0.769，其 AUC 值优于 CAR、

CRP、ApoA1，差异均有统计学意义（Z＝2.725、
3.071、3.234，P 均＜0.01）。
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3　讨　论

炎症和血脂异常是冠心病发生和发展的重要

危险因素，本研究将血脂与炎症联合，探讨 CRP/

ApoA1 与冠状动脉病变的相关性。通过比较 CRP/

ApoA1 与其他传统炎症、血脂参数预测冠心病及

冠心病重度病变的 AUC 值，观察到其预测冠心

病重度病变的优越性。Spearman 相关性分析表

明 CRP/ApoA1 越高冠状动脉病变越严重。CRP/

ApoA1 与病变血管支数也呈正相关，3 支及以上血

管病变组患者的 CRP/ApoA1 高于其他分组。多因

素 logistic 二元回归分析结果也支持 CRP/ApoA1 是

冠心病及冠心病重度病变的独立危险因素，且该模

型具有较好的区分度及校准度。ROC 曲线分析结

果表明 CRP/ApoA1 对冠状动脉的病变情况具有较

高的判断价值，其对冠心病、冠心病重度病变和

冠状动脉 3 支及以上血管病变的诊断效能均优于

CAR、CRP、ApoA1。目前已有文献报道了 CAR

与其他炎症标志物在稳定型心绞痛患者中的诊断价

值，并发现 CAR 检测冠心病（有意义病变）的诊

断价值最显著［1］；在血脂参数中，ApoA1 与冠心

病的相关性显著［16］，而 CRP/ApoA1 对冠心病、冠

心病重度病变和冠状动脉 3 支及以上血管病变的诊

断效能均优于 CAR、ApoA1，这表明 CRP/ApoA1

相较单一的炎症及血脂参数能够更灵敏地预测冠心

病的病变情况。

ApoA1 作为高密度脂蛋白颗粒的主要蛋白质

成分，在抗动脉粥样硬化中起着重要作用［17］。研

究表明 ApoA1 可通过降低凝血酶原片段 F1＋2 和

D- 二聚体抑制促炎细胞因子 IL-6 释放，而 IL-6 能

诱导肝细胞合成 CRP［18］，提示 ApoA1 与炎症因

子的产生密不可分。研究发现 ApoA1 能够通过介

导胆固醇流出的调节脂筏来抑制应激［19］，也可通

过抑制脂多糖诱导的 p38 MAPK 信号转导通路激

活进一步促进泡沫细胞锌指蛋白 36 生成［20］，从而

抑制相关炎症因子的释放。ApoA1 还可以阻断 T

图 3　CRP/ApoA1、CAR、CRP 和 ApoA1 预测冠心病的 ROC 曲线分析

Fig 3　ROC curve analyses of CRP/ApoA1, CAR, CRP and ApoA1 in predicting coronary heart disease
A: ROC curves of CRP/ApoA1, CAR, CRP and ApoA1 in predicting coronary heart disease; B: ROC curves of CRP/ApoA1, CAR, 

CRP and ApoA1 in predicting severe coronary heart disease. CRP: C reactive protein; ApoA1: Apolipoprotein A1; CAR: C reactive 

protein to albumin ratio; ROC: Receiver operating characteristic; AUC: Area under curve.

图 4　CRP/ApoA1、CAR、CRP 和 ApoA1 预测

冠状动脉 3 支及以上血管病变的 ROC 曲线分析

Fig 4　ROC curve analyses of CRP/ApoA1, CAR, CRP 

and ApoA1 in predicting 3 or more vessel coronary 

artery disease
CRP: C reactive protein; ApoA1: Apolipoprotein A1; CAR: 

C reactive protein to albumin ratio; ROC: Receiver operating 

characteristic; AUC: Area under curve.
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淋巴细胞对单核细胞的接触激活，从而抑制 IL-6、

TNF-α 等炎症因子产生［21］，这些均是 CRP 产生过

程中重要的炎症因子，说明 ApoA1 从病理机制上

可以抑制 CRP 产生。

ApoA1 具有潜在的抗炎作用，被认为是直接抑

制细胞炎症因子生成的蛋白质［22］，但全身的炎症

状态同样会对 ApoA1 的生成造成负性影响。文献

报道，感染会改变内皮功能、抑制 ApoA1 水平并

提高载脂蛋白 B 与 ApoA1 的比值［23］；血管炎症还

可以通过调节髓过氧化物酶对 ApoA1 的氧化修饰

引起 ApoA1 发生功能障碍，从而失去对冠状动脉

的保护作用［24］。Kaysen 等［25］研究发现血液透析的

患者开始血液透析后血清炎症标志物 CRP 的改变

与 ApoA1 改变密切相关；一项关于全身炎症反应

与大肠癌患者生存率相关性的研究也发现 ApoA1

水平与血清 CRP 水平呈负相关［26］，与本研究结果

一致。这为本研究探讨 CRP/ApoA1 与冠状动脉病

变的关系提供了一定的理论基础。

本研究将 CRP 与 ApoA1 联合，从冠心病发病

机制中的炎症及血脂 2 个方面进行探索，具有一定

的科学性、合理性、创新性。采用 Gensini 积分、

病变血管支数评价冠状动脉病变情况，以确保冠状

动脉病变程度描述的客观性，使研究结果更加准

确。CRP/ApoA1 结合血脂及炎症标志物预测冠状

动脉病变程度，其预测结果更具指导意义。特别是

对没有能力行冠状动脉造影检查的基层医院，采用

CRP/ApoA1 预测冠状动脉病变情况，有助于早期

识别冠心病高危患者，从而强化药物治疗或转上级

医院进一步诊治，这对降低冠心病的发病率及病死

率十分重要。

本研究有以下不足之处：（1）本研究使用

Gensini 积分评价冠状动脉病变情况，评分系统未

包括分支病变、扭曲病变及钙化病变等特征，具有

一定的局限性。（2）CRP 和 ApoA1 等均为术前单

次血样检测结果，未进行动态检测。患者进行血运

重建（如经皮冠状动脉介入治疗或冠状动脉旁路移

植术）后，CAR 和同型半胱氨酸与 HDL-C 比值是

否会发生相应变化，值得关注。（3）本研究仅讨

论了 CRP/ApoA1 与冠状动脉病变情况的关系，其

与冠心病的长期预后、不良事件发生的关系仍有待

进一步研究。
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