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!!作者单位+&",###!临海!温州医科大学附属台州医院检验科(林

艳#沈波) /温州医科大学(崔栋华)

通讯作者+沈波!电子信箱+"$9$*&,'%9i__-PD1

同型半胱氨酸%游离脂肪酸水平与

类风湿性关节炎的相关性研究

林!艳!崔栋华!沈!波

摘!要!目的!检测类风湿性关节炎(UM>V18SDR? 8USMURSR@!)+)患者血清中的同型半胱氨酸( MD1DPW@S>RJ>!2ZN)#游离脂肪

酸(TU>>T8SSW8PR?!gg+)水平!探讨 2ZN#gg+在预测 )+患者并发心血管疾病中的临床应用价值" 方法!用速率法#酶法分别检

测 "## 例 )+患者及 9# 例正常对照组的 2ZN#gg+水平!同时记录各组的 Z)7#血脂等相关指标!分析 )+患者血清 2ZN#gg+与

其他各项指标之间的相关性" 结果!)+患者与健康对照相比较!2ZN#gg+#Z)7#低密度脂蛋白(K\KHZ)!存在统计学差异

(%/#-#()" 相关性分析显示 )+患者 2ZN水平与 Â)(+4#>&(,!%4#>#*()#)g(+4#>*&$!%4#-#"')相关!gg+水平与 )+

患者病程相关(+4#>*&&!%4#-#"&)" 结论!)+患者血清 2ZN及 gg+水平与 )+疾病的发生和发展密切相关!并对 )+患者预

防心血管疾病有一定的临床意义"

关键词!类风湿关节炎!心血管疾病!同型半胱氨酸!游离脂肪酸
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!!类风湿关节炎 (UM>V18SDR? 8USMURSR@!)+)是一种 以关节的慢性炎症为主要表现的全身自身免疫性疾

病!是带有加速动脉粥样硬化和心血管疾病 (ZC\)

的高风险有关的慢性炎症性多基因疾病
,"-

" 近年来

)+并发心血管疾病已成为目前风湿界研究的热点"

.9#".
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有文献报道 )+患者心血管事件发生率为 *#. :

(#.!已经成为 )+首位死亡原因
,$-

" OVUR>E等
,&-

研

究发现 )+患者动脉粥样硬化疾病的发生率增加了!

)+是 ZC\的独立危险因素" 本研究通过速率法#酶

法测定 )+患者的 2ZN#gg+水平变化!以探讨血清

2ZN#gg+水平与 )+并发心血管疾病的关系"

资料与方法

"-研究对象+选择 $#"& 年 " :% 月来温州医科大学附属

台州医院检查的 )+患者(排除患有严重心#肝#肾等重要脏

器疾病和血液#内分泌系统疾病者) "## 例!其中男性 && 名!

女性 ', 名!平均年龄 ($-" o%-* 岁" 所有患者满足 "%99 年美

国风湿病学会的诊断标准!均为疾病活动期!\+A$9 评分
#

$5'" )+患者的平均病程为 & 年" 同时选取健康体检者 9#

例作为对照组!其中男性 "9 例!女性 ,# 例!平均年龄 *9-%# o

9-%# 岁" 9# 例对照组均无自身免疫性疾病家族史!无心血管

疾病!肝肾功能#血糖#血脂均正常的体检者" 各组间年龄#性

别构成等比较差异无统计学意义"

$-仪器与试剂+血清 2ZN采用速率法测定!试剂由上海

丰汇医学科技有限公司提供" 血清 gg+采用酶法!试剂由日

本积水医疗株式会社提供" 两个项目均由 ]EW1BV@$,## 全自

动生化分析仪检测"

&-标本采集与方法+收集病例人群和对照人群的清晨空

腹静脉血 &1E!放置含有促凝剂的生化试管!及时分离血清检

测!测定血中 2ZN#gg+以及 Z)7#2\K#K\K#甘油三酯#胆固

醇水平" 同时记录患者的 )g# Â)等指标"

*-统计学方法+应用 A7AA ",-# 软件进行统计学处理" 所

有数据经过统计分析!呈正态分布用均数 o标准差(0oE)表

示!非正态分布数据用中位数(=)或百分比(.)表示" 组间

两两比较采用 "检验!正态分布的相关用 %!#+E,& 相关统计分

析!偏态分布用 1(!#+2#& 相关系数统计分析" %/#-#( 为差

异有统计学意义"

结!!果

表 " 为 )+患者组与健康对照组几种血清标志

物的均值" "检验统计分析显示 )+组血清 2ZN#

gg+#Z)7#Od#K\K水平与正常对照组相比较存在明

显的统计学差异(%/#-#()" 而 )+组的血清 2\K

水平与对照组相比!差异无统计学意义(%p#-#()"

表 Q29-患者与对照组血清标志物水平比较(0oE)

血清标志物 )+患者活动组 健康对照组
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!!与健康对照比较!

&

%/#-#(

!!表 $ 为随访的 )+患者各种心血管风险因素超

出阈值的百分比" )+患者 2ZN#gg+超出阈值的比

例分别为 "&.#$9-$." 经卡方检验!除吸烟#a=e

外!其余指标存在统计学意义!说明 )+患者存在血

脂代谢异常" 血压的正常范围是按照世界卫生组织

(IO])提供的血压标准" 其余的检测项目的正常范

围均由试剂说明书制定"

表 *29-患者罹患心血管疾病的风险因素评估

心血管疾病的

风险因素

患者指标

(0oE)

参考阈值

标准

健康人超

出阈值的

比例(.)

病人超出

阈值的

比例(.)

吸烟者 H H "%-# $*-#

非吸烟者 H H '"-# ,'-#

a=e(6301

$

)

$$-*" o$-#' "9-( :$&-% "$-# "(-#

收缩压 Aa7(1123) "&*-,( o"'-"* %# :"*# "#-# &&-#

舒张压\a7(1123) ,%-'& o"#-(( '# :%# (-# $&-(

OZ(11DE0E) *-*9 o#-9& $-%# :(-,# '-, "(-#

Od(11DE0K) "-*# o#-'$ #-$( :"-$& &-& "9-#

K\KHZ(11DE0K) $-%' o#-,9 "-# :&-9 &-& "*-#

2ZN(

/

1DE0K) ,-&% o$-'& # :"( H "&-#

gg+(

/

_̂0K) '"(-## o",9-*# "" :,'% H $9-$

!!表 & 显示 )+患者 2ZN#gg+与其他各项指标的

相关性分析!笔者发现!)+患者的病程时间与患者

的血清 gg+呈正相关(+4#>*&&!%4#5#"&)" )+患

者的血清 2ZN水平与患者的 Â)(+4#>&(,!%4

#5#*()#)g(+4#>*$&!%4#-#"')也呈正相关"

表 S29-患者 <!h%GG-与各指标相关性分析

指标 年龄 病程时间 \+A$9 Â) )g Z)7

2ZN

+!#-$,( #-",( #-"$% #-&(, #-*$& #-#"#

%!#-"$9 #-&&9 #-*9# #-#*( #-#"' #-%(,

gg+

+!#-#'$ #-*&& #-#"" #-"&% #-##& #-##"

%!#-,&# #-#"& #-%(# #-**# #-%9' #-%%,

讨!!论

)+是临床上常见的自身免疫性疾病!近年来越

来越多的研究显示 )+患者的主要死亡原因是心血

管疾病
,*-

" 动脉粥样硬化是 )+患者的 ZC\增加发

生率和病死率的主要原因" 除了传统的心血管危险

因素!慢性全身性炎症在 )+动脉粥样硬化的发展中

起着举足轻重的作用
,(-

" 在笔者的随访研究中!对

)+患者分析了传统的心血管疾病的风险因素!如吸

烟#a=e#血脂指标的测定!还有新的一些指标!如

2ZN#gg+" 结果表明!)+患者确实存在心血管疾病

的风险" 在调查资料时笔者发现!高血压患者有

.%#".
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*#.#其中有 "&.确诊服用降压药!还发现个别患者

出现面瘫症状!经 ZO检查发现患者有腔隙性脑梗

死!与文献报道 )+患者大概有 *#. :(#.有血压升

高相近
,'-

" 同时 )+并发心血管疾病也有可能与药

物服用有关" 28US18J 等
,,-

研究发现!甲氨蝶呤可导

致血清 2ZN水平的升高!增加心血管疾病风险" 虽

然临床建议叶酸作为补充!配合甲氨蝶呤服用!在笔

者随访中!)+患者除服用针对类风湿的药物外!只

有少数服用叶酸!使 2ZN水平有些升高"

同型半胱氨酸 2ZN是一种含硫氨基酸!为蛋氨

酸和半胱氨酸代谢过程中一个重要的中间产物"

2ZN的代谢异常导致的高 2ZN血症被认为是动脉

粥样硬化性疾病的渐进性致病因素!它的浓度升高程

度与疾病的危险性呈正相关" 流行病学调查!2ZN

高于 '-&

/

1DE0K!就会明显增加心血管病的风险
,9-

"

从本次检测结果得知 )+患者的 2ZN水平超出阈值

"(

/

1DE0K占 "&.!但大于 '5&

/

1DE0K却占了 9'5,.!

同时!)+患者的 2ZN水平与健康对照组相比存在明

显的统计学差异" 经过统计分析发现 2ZN与 )+患

者的 Â)!)g存在正相关!尤其 )g!这说明在 )+疾

病的活动期!患者的 2ZN水平会升高" 有研究认为!

高 2ZN对炎症刺激的反应会增加!诱导 )]A 的产生

及分泌趋化因子!促进动脉粥样硬化的发展
,%-

" 另

有文献报道!高血压与同型半胱氨酸的增加有关联"

从而增加了 )+患者患心血管疾病的风险!这与笔者

的研究结果相一致
,"#-

"

游离脂肪酸又称非酯化脂肪酸 ( JDJ>@S>@S>URTR>?

T8SSW8PR?!F̂ g+)!主要是由皮下和内脏脂肪脂解产

生!是细胞膜脂质结构和前列腺合成的供体!也是人

体的重要能源物质之一" 心血管疾病是 )+患者常

见的疾病!在 )+发病早期就存在
,""-

" 炎性细胞因

子促进脂类分解和提高游离脂肪酸水平!引起内皮功

能障碍!从而增加动脉粥样硬化的风险
,"$-

" 目前国

内外对 )+患者与 gg+的关联研究甚少" 但血脂代

谢异常在早期 )+和 )+疾病进展中都证实存在
,"&-

"

笔者的研究结果显示!)+患者的 gg+水平与正常对

照组相比存在明显的统计学差异" 检测结果超出阈

值的占 &*-#.!比例明显高出其他的血脂指标!而

OZ#Od和 K\K超出阈值的百分率仅为 "(.#"9.和

"*.!与以往的研究有差距
,"*-

" 经统计后发现!gg+

与患者的病程存在明显正相关!与 )+患者的其他指

标 \+A$9# Â)#Z)7等不存在相关性" +US@等
,"(-

经

过 "# 多年的研究发现!)+患者病程与前 "# 年相比!

疾病持续时间和疾病活动性与心血管疾病(ZC\)风

险增加密切相关"

综上所述!血清 2ZN#gg+作为心血管疾病的独

立危险因素!与 )+患者疾病的发生#发展密切相关"

如 )+患者合并血清 2ZN#gg+水平的升高!应及早引

起重视!最大限度减少 )+患者心血管事件的发生" 因

此血清2ZN#gg+对 )+患者发生心血管疾病的预防#

早期诊断及临床治疗具有重要意义" 但由于病例数有

限!还有待于进一步追踪和调查!使结论更有可信度"
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UR@6 T8PSDU@8@@DPR8S>[RSM X8@PVE8UTVJPSRDJ 8J? 1DUBMDED3WRJ UM>V18Y

SDR? 8USMURSR@+ 8@RbHW>8UBUD@B>PSRX>@SV?W-,<- +USMURSR@)>@OM>U!

$#"&!"((') +$#& H$#(

( !\>@@>RJ 72! FDUSDJ d)! IDD?R[R@@+<! !"#$-eJTEV>JP>DTJDJPE8@@RP8E

P8U?RDX8@PVE8UUR@6 T8PSDU@DJ SM>8PPVU8PWDTBU>?RPSRJ3@VQPERJRP8E8SMY

>UD@PE>UD@R@RJ UM>V18SDR? 8USMURSR@,<--)M>V18SDE!$##,!&*+ %*& H%("

' !刘春丽-类风湿关节炎致动脉粥样硬化的研究进展 ,<--医学综

述!$#"$!"9(") +"#* H"#(

, !28US18J =!X8J ?̂>+! A>X>U>J@<K-̂ PDJD1RP>X8EV8SRDJ DTTDE8S>

@VBBE>1>JS8SRDJ ?VURJ31>SMDSU>b8S>SU>8S1>JSRJ UM>V18SDR? 8USMURSR@

,<--)M>V18SDE!$##*!&"(() +%#$ H%#9

9 !李雪-类风湿关节炎血清 2ZN和 +\7的表达及其意义,<--中华

临床免疫和反应杂志!$#"$!'(&) +",, H"9#

% !王莹!王广!张福春!等-同型半胱氨酸诱导人单核细胞分泌趋化

因子的氧化应激机制的实验研究,<--中华心血管病杂志!$##,!

&(("#) +%('

"#!=8J8X8SMDJ3PM8RA!aR8J +!)MDN2-eJTE8118SRDJ 8J? MWB>US>J@RDJ
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RJ UM>V18SDR? 8USMURSR@,<- )M>V1\R@ZERJ FDUSM +1!$#"*!*#(") +
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FDUSM +1!$##9!&, (&) + '&( H'*'

"&!7>S>U@=<!CR@=!X8J 2C!!"#$>ZM8J3>@RJ ERBR? BUDTRE>?VURJ3RJTERbY

R18Q 8J? PDUSRPD@S>UDR? SU>8S1>1 RJ UM>V18SDR? 8USMURSR@-, <- +JJ

)M>V1\R@!$##,!''(,) + %(9 H%'"

"*!OD1@Ô ! 78JDVE8@Cg! A1RSM <7!!"#$-)M>V18SDR? 8USMURSR@@V@P>BY

SRQRERSW3>J>@8@@DPR8S>[RSM ERBR? E>X>E@RJ B8SR>JS@[RSM UM>V18SDR? 8UY

SMURSR@,<--+JJ )M>V1\R@!$#""!,#(') +"#$( H"#&$

"(!+US@̂ !̂gU8J@>J <!\>J aUD>?>U++-OM>>TT>PSDT?R@>8@>?VU8SRDJ 8J?
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