ApoA1/B、白球比联合D-二聚体指导早期CHD诊断的价值
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摘要 目的：探究载脂蛋白A1/载脂蛋白B（ApoA1/B）、白球比（A/G）联合D-二聚体（D-D）在冠状动脉粥样硬化心脏病（CHD）患者中的检测价值。方法：收集2024年1月至2025年3月于我院就诊的CHD患者68例作为病例组，同期选取68例因其他原因进行相关检查的非CHD患者作为对照组。比较两组的ApoA1/B、A/G、D-D水平，Pearson相关分析ApoA1/B、A/G、D-D水平与CHD相关指标的相关性，并通过受试者工作曲线分析ApoA1/B、A/G、D-D及联合检测对CHD的诊断效能。结果：病例组的C反应蛋白（CRP）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）更高，高密度脂蛋白胆固醇更低（P＜0.05）。病例组的ApoA1/B、A/G更低， D-D水平更高（P＜0.05）。病例组的LDL-C与ApoA1/B呈负相关，HDL-C与A/G呈正相关，CRP与A/G呈负相关，CRP与D-D呈正相关。ApoA1/B、A/G、D-D联合对CHD的诊断效能最高，约登指数为0.706，曲线下面积为0.944，敏感度、特异性分别为92.65%、77.94%。结论：ApoA1/B、A/G联合D-D检测对CHD具有较高诊断价值。
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Value of ApoA1/B, albumin-to-globulin ratio combined with D-dimer on guiding the early diagnosis of CHD
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Abstract Objective: To explore the detection value of apolipoprotein A1/apolipoprotein B (ApoA1/B), albumin-to-globulin ratio (A/G) combined with D-dimer (D-D) on patients with coronary atherosclerotic heart disease (CHD). Methods: 68 patients with CHD who were treated in the hospital from January 2024 to March 2025 were collected as case group, and 68 non-CHD patients who received related examinations for other reasons were selected as control group. The levels of ApoA1/B, A/G and D-D were compared between the two groups. Pearson correlation analysis was used to analyze the correlation between ApoA1/B, A/G and D-D levels and CHD-related indicators. The diagnostic efficiency of ApoA1/B, A/G, D-D and combined detection on CHD was analyzed by receiver operating characteristics curve. Results: The C-reactive protein (CRP) and low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) in case group were higher while the high-density lipoprotein cholesterol was lower (P<0.05). The ApoA1/B and A/G were lower while the level of CK-MB was higher in case group (P<0.05). In case group, LDL-C was negatively correlated with ApoA1/B, and HDL-C was positively correlated with A/G, and CRP was negatively correlated with A/G, and CRP was positively correlated with D-D (P<0.05). The combination of ApoA1/B, A/G and D-D had the highest diagnostic efficiency on CHD, with Youden index of 0.706, area under the curve of 0.944, sensitivity of 92.65% and specificity of 77.94% respectively. Conclusion: ApoA1/B, A/G combined with D-D detection has high diagnostic value on CHD.
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冠状动脉粥样硬化性心脏病（CHD）是因冠状动脉粥样硬化引发管腔狭窄或闭塞，进而导致心肌供血不足的疾病[1]。早期CHD的诊断方法包括心电图、影像学检查（如冠状动脉CT）和冠状动脉造影等。心电图在非ST段抬高型CHD及早期病变中缺乏特异性表现，难以检出无症状性心肌缺血；冠状动脉CT存在辐射暴露，且对重度钙化斑块的管腔狭窄程度评估易出现偏差；冠状动脉造影作为有创检查，可能导致血管损伤、造影剂肾病等并发症，故不作为普适性筛查手段[2]。因此，寻找能够反映早期CHD不同病理环节、便于获取的生物标志物组合具有必要性。

载脂蛋白A1/载脂蛋白B（ApoA1/B）可体现高密度脂蛋白的抗动脉粥样硬化作用与致动脉粥样硬化脂蛋白的促病变效应之间的平衡状态[3]；白球比（A/G）为白蛋白（ALB）、球蛋白（GLB）的比值，反映肝脏合成功能与机体炎症状态的平衡，这种平衡状态与早期CHD的慢性炎症、代谢异常等病理特点相关[4]；D-二聚体（D-D）水平升高意味着机体存在血栓形成事件及后续的继发性纤溶过程[5]。这三项指标分别对应早期CHD 病理环节中的脂质稳态失衡、炎症与合成功能失衡和血栓形成倾向。

鉴于早期CHD 病理过程的多因素性质，单一生物标志物的检测信息难以全面反映疾病状态。本研究旨在分析 ApoA1/B、A/G联合 D-D 在早期CHD 患者中的检测价值。

1 临床资料与方法
1.1 一般资料

收集2024年1月至2025年3月于我院就诊的CHD患者68例作为病例组。纳入标准：符合CHD的诊断标准[6]；临床资料完整；排除标准：近3 m内发生重度急性感染（如肺炎、败血症、急性化脓性感染）或明确影响心肌/凝血功能的感染（如病毒性心肌炎、感染性心内膜炎）、创伤或接受过重大手术者；合并其他严重心脏疾病（如严重瓣膜病、急性心肌炎）；近期服用过影响脂质代谢、凝血功能或肝脏合成功能的药物（如他汀类药物、抗凝药物等）。​

同期选取68例因其他原因进行相关检查的非CHD患者作为对照组。纳入标准：经临床检查（如冠状动脉造影、心电图、心肌酶谱等）证实无CHD；因其他疾病（如非CHD相关的心血管疾病、消化系统疾病等）需进行ApoA1/B、A/G、D-D检测；临床资料完整；未服用影响本研究检测指标的相关药物。排除标准：合并CHD或其他严重心脏疾病者；近3 m内发生重度急性感染（如肺炎、败血症、急性化脓性感染）或明确影响心肌/凝血功能的感染（如病毒性心肌炎、感染性心内膜炎）、创伤或手术史；存在自身免疫性疾病、血液系统疾病或严重肝肾功能不全者。
病例组中，男 34 例（50.00%）、女 34 例（50.00%）；年龄 41~80 岁，平均75.78±6.24岁；体质量指数（BMI）20.1~28.5 kg·m-2，平均24.42±1.52 kg·m-2；合并高血压 28 例（41.18%）、糖尿病 20 例（29.41%）。对照组中，男 38 例（55.88%）、女 30 例（44.12%）；年龄 39~78 岁，平均74.71±6.53岁；BMI 19.8~28.3 kg·m-2，平均24.15±1.31 kg·m-2；合并高血压 25 例（36.76%）、糖尿病 17 例（25.00%）。病例组与对照组的年龄、性别、BMI、高血压、糖尿病史比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。

​本研究经伦理委员会批准，两组均签署知情同意书，自愿参与本项研究。

1.2 方法

测量两组收缩压（SBP）、舒张压（DBP）。于两组研究对象入院当天或次日清晨采集空腹EDTA-K2抗凝血2 mL、枸橼酸钠抗凝血2mL、无抗凝静脉血5 mL，以3000 r·min-1离心10 min分离血清或血浆。对分离后的血清或血浆进行检测，获取LDL-C、HDL-C、ApoA1、ApoB、CRP、ALB、GLB、D-D相关数据，计算ApoA1/B、A/G比值。
1.3 观察指标
1.3.1 两组CHD相关指标
使用全自动生化分析仪（西门子Dimension RXl Max、迈瑞BS-800M）以直接法检测LDL-C、HDL-C，检测试剂由安图生物和迈瑞科技股份有限公司提供；使用迈瑞全自动血球仪BC5800以乳胶增强免疫散射比浊法检测CRP，检测试剂由迈瑞科技股份有限公司提供。

1.3.2 ApoA1/B、A/G、D-D水平
使用全自动生化分析仪（迈瑞BS-800M）以免疫透射比浊法检测ApoA1、ApoB，以双缩脲法检测总蛋白（TP），以溴甲酚绿法检测ALB，计算得出GLB=TP-ALB，试剂由安图生物提供；使用赛科希德SF-8100全自动凝血分析仪以胶乳免疫比浊法检测D-D，试剂由赛科希德科技股份有限公司提供。

1.4 统计学方法

所得数据用SPSS24.0软件处理。正态计量资料以（[image: image1.png]Dl



±SD）表示，行t检验，不符合正态分布数据表示为M[P25, P75]，行Mann-Whitney U检验。计数资料以例（％）表示，行χ2检验。 Pearson相关分析ApoA1/B、A/G、D-D水平与CHD相关指标的相关性。受试者工作曲线（ROC）分析ApoA1/B、A/G、D-D水平对早期CHD的诊断效能。P＜0.05为有显著差异。

2 结果

2.1 两组CHD相关指标比较
两组的SBP、DBP比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。病例组的LDL-C、CRP更高，HDL-C更低（P＜0.05）。见表1。
表1 两组CHD相关指标比较（[image: image2.png]


±SD，n=68）

	组别
	LDL-C(mmol·L-1)
	HDL-C(mmol·L-1)
	SBP(mmHg)
	DBP(mmHg)
	CRP(mg·L-1)

	病例组
	3.63±0.71
	1.05±0.29
	128.62±12.24
	79.47±7.24
	4.31±1.07

	对照组
	2.85±0.52
	1.37±0.31
	125.57±8.17
	78.13±6.15
	1.85±0.52

	t
	7.309
	6.216
	1.709
	1.163
	17.052

	P
	＜0.001
	＜0.001
	0.090
	0.247
	＜0.001


2.2 两组ApoA1/B、A/G、D-D水平比较

比较病例组与对照组的ApoA1/B、A/G、D-D指标水平，病例组的ApoA1/B、A/G水平更低， D-D水平更高（P＜0.05）。见表2。
表2 两组ApoA1/B、A/G、D-D水平比较（[image: image3.png]


±SD，n=68）

	组别
	ApoA1/B
	A/G
	D-D(mg·L-1)

	
	
	
	

	病例组
	0.92±0.15
	1.59±0.27
	0.75（0.59,1.26）

	对照组
	1.25±0.18
	1.80±0.29
	0.41（0.35,0.57）

	χ2/t/Z
	11.614
	4.365
	6.921

	P
	＜0.001
	＜0.001
	＜0.001


2.3 病例组ApoA1/B、A/G、D-D与CHD相关指标的相关性分析
病例组的LDL-C与A/G、D-D无显著相关，HDL-C与ApoA1/B、D-D无显著相关，CRP与ApoA1/B无显著相关（P＞0.05）。病例组的LDL-C与ApoA1/B呈负相关，HDL-C与A/G呈正相关，CRP与A/G呈负相关，CRP与D-D呈正相关（P＜0.05）。见表3。

表3 病例组ApoA1/B、A/G、D-D水平与CHD相关指标的相关性分析
	项目
	ApoA1/B
	A/G
	D-D

	
	r
	P
	r
	P
	r
	P

	LDL-C
	-0.464
	＜0.001
	-0.392
	＜0.001
	0.278
	0.022

	HDL-C
	0.256
	0.036
	0.348
	0.003
	-0.191
	0.119

	CRP
	-0.315
	0.009
	-0.425
	＜0.001
	0.464
	＜0.001


2.4 ApoA1/B、A/G、D-D诊断早期CHD的ROC分析
ApoA1/B、A/G、D-D及联合预测CHD的曲线下面积（AUC）分别为0.712、0.712、0.844、0.944，其中联合诊断的效能最高，约登指数为0.706，敏感度、特异性分别为92.65%、77.94%。见表4、图1。

表4 ApoA1/B、A/G、D-D诊断早期CHD的ROC分析
	指标
	cut-off
	AUC
	95%CI
	约登指数
	敏感度（%）
	特异性（%）
	P

	ApoA1/B
	≤1.08
	0.712
	0.628-0.786
	0.397
	70.59
	69.12
	<0.001

	A/G
	≤1.71
	0.712
	0.628-0.786
	0.427
	77.94
	64.71
	<0.001

	D-D
	>0.47mg·L-1
	0.844
	0.772-0.900
	0.6324
	98.53
	64.71
	<0.001

	联合
	-
	0.944
	0.891-0.976
	0.706
	92.65
	77.94
	<0.001


[image: image4.png]00
00

04 08

1- 55k

08

LS
—— ApoAl/BIL i
—AG
~—DD
e
L 211





图1 ApoA1/B、A/G、D-D诊断早期CHD的ROC曲线
3 讨论

LDL-C可通过转胞吞作用进入内皮下，经氧化修饰后被巨噬细胞摄取，进而形成泡沫细胞，促进动脉粥样硬化斑块的形成[7]。本研究中，病例组LDL-C水平更高，这与CHD患者脂质代谢紊乱、动脉粥样硬化风险增加的病理特征相符。HDL-C可介导巨噬细胞胆固醇流出，参与胆固醇逆转运，可有效减少胆固醇在血管壁的蓄积，抗动脉粥样硬化[8]。病例组HDL-C水平低于对照组，提示HDL-C对动脉粥样硬化的保护作用减弱。CRP水平变化反映体内炎症状态，在CHD患者中，炎症参与动脉粥样硬化斑块的形成与不稳定过程[9]。本研究中，病例组CRP水平更高，说明CHD患者体内存在较强的炎症反应。
ApoA1/B能够体现高密度脂蛋白的抗动脉粥样硬化特性与致动脉粥样硬化脂蛋白的病理作用之间的平衡状态，病例组ApoA1/B低于对照组，提示CHD患者脂蛋白代谢失衡，与付琳等[10]的研究中冠心病患者ApoB/ApoA1比值高于对照组的结果一致，均体现了脂蛋白代谢失衡在CHD发生中的作用。其中，ApoA1可通过相关酶促反应参与胆固醇代谢，而ApoB作为LDL等致动脉粥样硬化脂蛋白的结构蛋白，其水平升高会增强脂质在血管壁的沉积能力，两者比值的失衡直接影响胆固醇逆转运效率与脂质清除能力。ALB由肝脏实质细胞合成，合成依赖肝细胞能量代谢与氨基酸供应，早期CHD患者血管内皮功能改变可能间接影响肝脏血流灌注，或慢性代谢异常抑制肝细胞合成ALB的关键酶活性，导致ALB生成减少；GLB中免疫球蛋白占比最高，早期CHD动脉粥样硬化斑块形成伴随炎症反应，炎症介质可刺激免疫活性细胞增殖并合成免疫球蛋白，使GLB水平上升，两者共同作用导致早期病例组A/G低于对照组[11-12]。D-D水平上升意味着体内存在血栓形成且伴随继发性纤溶活动，病例组D-D水平高于对照组，反映了CHD患者血栓形成倾向增加，与胡保奎等[13]的研究中CHD组D-D水平高于对照组的结果一致。​

相关性分析结果显示，早期病例组的LDL-C与ApoA1/B呈负相关，进一步证实了LDL-C在动脉粥样硬化中的致病作用以及ApoA1/B对脂蛋白代谢平衡的反映价值。A/G与HDL-C呈正相关，因HDL-C合成依赖肝脏功能，A/G中ALB反映肝脏合成能力，肝脏功能良好或炎症减轻时，二者均呈良性变化。A/G与CRP呈负相关，因CRP体现炎症强度，早期CHD炎症激活会使GLB升高，还会抑制ALB合成，使A/G降低。CRP与D-D呈正相关，表明炎症与血栓形成之间存在联系，炎症反应可能通过促进血栓形成参与早期CHD的发展。

综上所述，ApoA1/B、A/G 、D-D联合检测对CHD患者具有重要的诊断意义，有助于优化诊疗路径。
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