探讨高敏C反应蛋白对急性心肌梗死患者并发恶性室性心律失常的预测价值

史云桃  蒋廷波

摘要：目的  探讨急性心肌梗死（AMI）患者住院期间合并恶性心律失常的相关危险因素。方法  收集325例AMI患者的临床病历资料，分为恶性室性心律失常组（A组）48例，非恶性室性心律失常组（B组）277例,应用多因素logistic逐步回归分析AMI患者发生恶性心律失常的危险因素。结果：与B组比较，A组年龄偏大，空腹血糖、尿酸、血肌酐、甘油三酯、高敏C反应蛋白、ST段抬高型心肌梗死、右冠状动脉病变比例均明显升高（P<0.05）；收缩压、舒张压、血红蛋白、白蛋白、肌酐清除率、EF值明显下降（P<0.05）。多因素logistic回归分析显示右冠状动脉病变、高敏C反应蛋白是AMI患者合并恶性心律失常的危险因素（P<0.01）。结论：AMI发生恶性心律失常比例较高，且受多种因素影响。其中右冠状动脉(RCA)梗死、高敏C反应蛋白可能是AMI发生恶性心律失常的独立危险因素，具有预测价值。
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High sensitivity C-reactive protein prospectively assesses the incidence of Malignant Ventricula arrhythmia after acute anterior myocardial infarction

SHI Yun-tao，JIANG Ting-bo

[Abstract]Objective:to investigate the risk factors of Acute myocardial infarction (AMI) patients on admission compalicated with Malignant Ventricula arrhythmia（MVA）, to provide the clinical evidence for the occurrence.
     Methods:．325 patients with AMI were collected,and 48 patients compalicated with MVA，MVA-related factors were screened and compared between two groups.Unitary logistic regression anaslyes were performed to detect the possible factors to MVA.These factors were further analyed by s multivariable logistic regression anaslyses. 

Results:．(1)Patients with  MVA were elder（P<0.05），and had significantly higher rates with Blood glucose ，Triglycerides ，High sensitivity C-reactive protein，Serum creatinine，Uric acid，STEMI，The right coronary artery (RCA) (P<0.05).The level, The level of Systolic blood pressure, Diastolic blood pressure, Hemoglobin, Albumin，Glomerular filtration rate and LVEF were lower（P<0.05）. Multivariable logistic regression anaslyses found that The culprit artery and High sensitivity C-reactive protein  were  independent risk factors of MVA .

Conclusion:The possibility of AMI patients with MVA was high which was impacted with various factors.Among the factors，The right coronary  artery and High sensitivity C-reactive protein are independent risk factors for MVA in patients with AMI,and have a greater elevation.
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急性心肌梗死(acute myocardial infarction， AMI)是冠状动脉发生急性狭窄或闭塞，引起心肌坏死，是心血管疾病中危及人类生命的危急重症。致死性恶性心律失常定义为持续的室性心动过速、心室颤动或高度房室传导阻滞[1]。

本文回顾分析AMI合并恶性心律失常的各种危险因素，从而早期识别高危患者，预防其发生。

1 资料与方法

1.1一般资料：连续选择2012年1月1日～2012年12月31日苏州大学附属第一医院心内科住院且发病6h以内患者325例（男263，女62），平均年龄（65.4±12.1）岁，分为恶性室性心律失常组（A组）48例，非恶性室性心律失常组（B组）277例，入院患者皆顿服阿司匹林300mg、波立维300mg。急性ST段抬高型心肌梗死（STEMI）诊断参照《2007年AHA/ACCST段抬高急性心肌梗死治疗》，非ST抬高型心肌梗死诊断（NSTEMI）参照《2011年ESC非ST段抬高急性冠脉综合征治疗指南》。排除标准：临床资料不完善者；合并确诊或高度怀疑恶性肿瘤患者；风湿性心脏病或严重主动脉瓣疾病；既往有恶性心律失常者或长期口服β-受体阻滞剂等抗心律失常药物患者；PCI后单纯心肌损害者。


1.2.1收集并记录患者一般临床特征，包括年龄、性别、高血压、糖尿病、血脂异常、吸烟史、脑卒中，心力衰竭，房颤等。
收集临床检测指标：24h心电图、血常规、血肌酐、肌酐清除率、高敏C-反应蛋白（hs-CRP）、纤维蛋白原、入院第2d测空腹血糖、血脂、白蛋白，动态监测肌钙蛋白I（Troponin I ,cTnI）。心脏多普勒超声评价患者室壁运动情况及EF值。
患者均行冠状动脉造影检查、TIMI血流分级及killip分级。
1.3 统计学处理 采用SPSS11.0软件，计量资料进行Kolmogorov-Smirnov检验及类型，符合正态分布的数据以（
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±s）表示，组间比较采用独立样本t检验；不符合正态分布的数据以中位数(四分位间距)表示，组间比较采用Mann—Whitney U检验。计数资料以百分数表示，进行χ2检验(部分进行fisher精确概率法分析)。筛选出心血管事件发生的相关因素，采用多因素前向回归法进行多因素logistic回归分析，以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

 2.1A组与B组一般临床资料比较
与B组比较，A组年龄偏大，空腹血糖、hs-CRP、尿酸、尿肌酐、甘油三酯、ST段抬高型心肌梗死比例、右冠状动脉病变比例均明显升高（P<0.05或P<0.01）。收缩压、舒张压、血红蛋白、白蛋白、肌酐清除率、EF值明显下降（P<0.05或P<0.01）。见表1。

2.1 多因素logistic回归分析
将上述经分析差异有统计学意义的因素，进行多因素logistic回归分析，结果显示右冠状动脉病变、hs-CRP是AMI患者合并恶性心律失常的独立危险因素。
  

表1A组与B组一般临床资料

	
	B组
	A组
	P值

	项目
	（277例 ）
	（48 例）
	

	年龄（岁）
	62.83.33±13.46
	68.37±11.86
	0.006

	女性[例数（%）]
	51（18.3）
	11（22.9）
	0.456

	脑卒中[例数（%）]
	14（5.0）
	5（10.4）
	0.142

	高血压病[例数（%）]
	170（61.2）
	29（60.4）
	0.923

	糖尿病[例数（%）]
	63（22.7）
	10（20.8）
	0.779

	慢性肾功能不全[例数（%）]
	3（1.1）
	1（2.1）
	0.559

	房颤[例数（%）]

高脂血症[例数（%）]
	7（2.5）

17（6.1）
	2（4.2）

3（6.3）
	0.520

0.852

	吸烟[例数（%）]
	138（60.4）
	25（52.1）
	0.277

	入院心室率（/min）
	77.48±1437
	77.43±19.86
	0.982

	收缩压（mm Hg）
	127.59±19.81
	115.67±25.82
	0.000

	舒张压（mm Hg）
	76.57±11.79
	70.29±14.31
	0.001

	白细胞（×109/L）
	7.95±2.70
	8.17±3.54
	0.621

	血红蛋白（g/L）
	130.68±17.72
	123.49±16.06
	0.007

	白蛋白（g/L）
	39.34±4.38
	37.43±5.05
	0.006

	血肌酐（μmmol/L）
	79.5

（66.00～93.30）
	97.0

（83.0～133.00）
	0.010

	肌酐清除率[(ml/min.1.73m2)]
	89.37±27.67
	66.61±31.88
	0.000

	血尿酸（μmmol/L）
	341.61±111.19
	385.16±145.51
	0.001

	空腹血糖（μmmol/L）
	6.12（5.20～7.69）
	6.53（5.60～8.46）
	0.043

	TC（mmol/L）
	4.56±1.39
	4.63±1.51
	0.728

	TG（mmol/L）
	1.08

（0.70～1.43）
	1.35

（0.89～1.96）
	0.010

	LDL（mmol/L）
	2.85

（2.21～3.38）
	2.87

（2.25～3.78）
	0.394

	HDL（mmol/L）
	1.02±0.22
	1.05±0.20
	0.723

	纤维蛋白原（g/L）
	3.54±0.95
	3.79±1.06
	0.088

	高敏C反应蛋白（g/L）
	6.34

(2.97～14.10)
	13.42

(8.80～15.14)
	0.000

	肌钙蛋白I峰值（ng/mL）
	19.0

（6.15～47.40）
	31.0

（10.00～68.00）
	0.076

	罪犯血管[例数（%）]
	
	
	0.006

	       左主干
	2(0.7)
	0（0.0）
	

	       左前降支
	157(56.5)
	17（35.4）
	

	       左回旋支
	36（12.9）
	4（8.3）
	

	       右冠状动脉
	83（29.9）
	27（56.3）
	

	killip分级
	
	
	0.002

	1级
	177（63.9）
	19（39.6）
	

	       2级
	86 （31.0）
	21（41.7）
	

	3级
	10 （3.6）
	5 （10.4）
	

	4级
	4  （1.4）
	4 （8.3）
	

	TIMI血流分级[例数（%）]
	
	
	0.008

	    0～1级
	168（60.4）
	38（79.2）
	

	    2级
	16（5.8）
	1（2.1）
	

	    3级
	94（33.8）
	9（18.7）
	

	病变支数[例数（%）]
	
	
	0.261

	   单支
	145（52.3）
	20（41.7）
	

	   双支
	91（32.9）
	17（35.4）
	

	   三支
	41（14.8）
	11（22.9）
	

	局部室壁运动障碍[例数（%）]

EF值
	224（80.6）

0.50±0.1
	44（91.4）

0.47±0.09
	0.099

0.045

	ST段抬高型心肌梗死

 [例（%）]
	169（60.8）
	39（81.3）
	0.024



	侧枝循环[例数（%）]
	25（9.0）
	1（2.1）
	0.179


表2多因素Logistic回归分析

	因素
	回归系数
	标准误
	OR值
	95%CI
	P值

	罪犯血管
	0.674
	0.209
	1.963
	1.302～2.958
	0.001

	高敏C-反应蛋白
	0.097
	0.039
	1.102
	1.020～1.190
	0.014

	Killip分级
	0.487
	0.267
	1.627
	0.963～2.748
	0.069

	肌酐清除率
	-0.234
	0.011
	0.966
	0.946～0.980
	0.002


5 讨论 

   AMI主要病理基础是冠状动脉粥样硬化斑块破裂或糜烂，继发血栓形成导致血管腔的狭窄或闭塞引起心肌缺血或坏死[5]。研究显示，老年急性心肌梗死 (AMI)患者院内病死率在10％左右，死亡多发生于发病后24 h内，MVA是AMI
患者死亡主要原因之一[6]。本研究中AMI合并恶性心律失常（malignant ventricula arrhythmia ，MVA）比例约15.69%，与Sanjuan等[7]报道相似，且受多种因素影响，其中右冠状动脉病变、hs-CRP为AMI患者MVA最为显著的危险因素。

     90%以上的房室结动脉及2/3的窦房结动脉起源于右冠状动脉[8]。研究显示，右侧冠状动脉发育不良可能是导致心脏性猝死的原因之一[9] 。本研究中，多因素Logistic回归分析右冠状动脉病变是AMI发生MVA的独立危险因素，其中25%急性右冠状动脉心肌梗死发生MVA，占发生MVA总数的54.9%，考虑右冠状动脉梗死可能是AMI患者发生MVA的重要因素，其可能的原因为：（1）心脏传导组织对缺血敏感性相对较低，引起窦房结内部与周围心房肌细胞缺血后凋亡不一致，导致起搏冲动的发生、发放和传递等电生理活动紊乱[10]；（2）AMI后交感神经重构造成空间分布不均[11]，使得QT离散度及心率变异性异常[12] ；(3)梗死部位涉及心脏传导路径[13]。

动脉粥样硬化是慢性炎症过程[14]。hs-CRP是炎症爆发的标志物[15]，与冠脉粥样斑块关系密切[16]，是冠心病患者发生心脏事件的独立危险因素[17]。hs-CRP引起MVA的因素:(1)炎症反应直接导致膜电位变化[18]；（2）hs-CRP与细胞的磷脂成分结合，损害细胞膜[19]；（3）损伤血管内皮导致NO减少引起交感神经兴奋性增高[20]。本研究hs-CRP升高对AMI患者发生MVA发生具有一定的预测作用。 

有研究显示，AMI患者发生MVA与肌钙蛋白I升高、心功能Killip分级较高、LVEF减低[21]等相关，但本研究可能由于样本量偏少，未能明确反映。
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