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一个日益重要的冠心病标志物———新蝶呤 *
张秩源 唐惠芳△

(南华大学附属第一医院 湖南衡阳 421001)

摘要：动脉粥样硬化是一种慢性炎症过程，炎症反应在动脉粥样斑块的形成、发展、稳定性丧失和斑块破裂过程中都起着非常重
要的作用，贯穿于动脉粥样硬化的各个环节。从早期的脂质条纹到进一步的动脉粥样病变及血栓性并发症都能见到炎症细胞的
浸润，其中又以激活的巨噬细胞尤为重要。新蝶呤是巨噬细胞激活后的代谢产物，它不仅是巨噬细胞激活的炎症标志物，还参与
多种调节氧化平衡的生化途径，增加氧化应激水平，促进动脉粥样硬化的进展，是斑块不稳定性及不良性心血管事件的独立预测

因子。在临床上，降低血清新蝶呤水平可以降低冠心病患者发生危险事件的风险。因此，新蝶呤对冠心病的诊断和治疗都有重要
意义。本文将对新蝶呤在冠心病中的角色做一综述。
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ABSTRACT : Atherosclerosis is a chronic inflammatory process. Inflammatory reaction plays a very important role in every step of

atherosclerosis process in atheromatous plaque's formation, development, stability loss and plaque rupture. From the early fatty streak to
further artery atherosclerosis lesions and thrombotic complications, inflammatory cell infiltration can be found in every step of atheroscle-
rosis. Furthermore, macrophages activation is particularly important. Neopterin is a metabolite produced by activated macrophages. It is
not only an inflammatory marker of activated macrophages, but participates in many biochemical pathways, adjusts the balance of
oxidation, increases oxidative stress and promotes the progression of atherosclerosis. Neopterin is an independent predictor of instability
of atheromatous plaque and adverse cardiovascular events. Reducing serum neopterin levels in patients with coronary heart disease can
reduce the risk of adverse cardiovascular events. Therefore, neopterin is important to the diagnosis and treatment of coronary heart
disease. In this review, we described neopterin's potential role in cardiovascular disease.
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前言

冠状动脉粥样硬化性心脏病是危害人类生命健康的严重

疾病，其防治是目前研究的热点。冠状动脉粥样硬化是多种因
素长期反复作用下形成的疾病，发病机制非常复杂，包括脂质

浸润学说、血栓形成和血小板聚集学说、平滑肌细胞克隆学说、
内皮损伤反应学说等。近 20余年来，随着研究的深入，人们对
冠状动脉粥样硬化的病理生理学知识和理解有了巨大的提升，

普遍认为血管内皮损伤所致慢性炎症反应在动脉粥样斑块的

形成、发展、稳定性丧失和斑块破裂过程中都起着非常重要的
作用，贯穿于动脉粥样硬化的各个环节。从早期的脂质条纹到
进一步的动脉粥样病变及血栓性并发症都能见到炎症细胞的

浸润，在这些炎症细胞中以激活的巨噬细胞尤为重要。激活的
巨噬细胞不但促进动脉粥样斑块的进展，还可以合成金属蛋白

酶从而降解斑块中的胶原蛋白、削弱纤维帽，引起斑块破裂，这
是导致急性冠脉综合症（acute coronary syndromes，ASC）即急
性心肌梗死、不稳定性心绞痛和心源性猝死的最常见机制。新
蝶呤是巨噬细胞激活后的代谢产物，其化学性质稳定、分子量
小，易渗透进入血液循环。在血液、尿液、脑脊液及胸腹水等体
液中能较稳定地存在，持续时间长，不易被灭活或降解，可以通

过检测外周血新蝶呤水平来反映冠状动脉血新蝶呤浓度。新蝶
呤是反映巨噬细胞激活的一个可靠指标，也是冠心病和急性冠

脉综合症的一个新兴的标志物[1-4]。本文将对新蝶呤在冠心病中
的角色做一综述。

1 新蝶呤的生成

新蝶呤是一种蝶啶类化合物，是鸟嘌呤核苷三磷酸 -生物
蝶呤途径的副产物。在炎症反应过程中，活化的 T淋巴细胞
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（Th1亚型）产生 γ-干扰素（interferon-γ，IFN-γ）。IFN-γ可降低
胶原蛋白合成并激活巨噬细胞，活化的巨噬细胞通过三磷酸鸟

嘌呤核苷（guanosine triphosphate，GTP）途径产生新蝶呤[5]。在巨
噬细胞内，三磷酸鸟苷环化水解酶在 IFN-γ的催化下表达升
高，分解 GTP形成 7，8-三磷酸二氢新蝶呤（7，8-dihydroneopte-
rin trisphosphate，DHNTP）。由于人类及灵长类动物组织和细胞
中 6-丙酮酰四氢蝶呤合酶（6-pyruvoyl-tetrahydrobiopterin synt-
hase，PTPS）水平较低，DHNTP无法大量地在 PTPS的催化下
转化为四氢生物蝶呤（tetrahydrobiopterin，BH4），从而引起
DHNTP的积聚。在细胞内非特异性磷酸酶的作用下，大部分积
聚的 DHNTP脱磷酸形成 7，8-二氢新蝶呤，继而从活化的巨噬
细胞里扩散到血浆中，被嗜中性粒细胞产生的次氯酸

（hypochlorous acid，HOCl）氧化生成新蝶呤[6]。少部分 DHNTP
则在 PTPS、墨蝶呤还原酶（sepiapterin reductase，SR）、镁离子
（magnesianion，Mg2+）、还原型辅酶 II（reduced nicotinamide
adenine dinucleotide phosphate, NADPH）等参与下形成 BH4。
人体内生成的新蝶呤主要由肾脏排泄，其半衰期约为 90

分钟，当肾功能正常时，新蝶呤的血清浓度和尿浓度具有相等

的诊断价值。还有观察发现，在尿液、脑脊液及血清中，新蝶呤
与 7，8-二氢新蝶呤的浓度的比值几乎等于常数 1/2，这个现象
提示，新蝶呤产生后可能不再进行进一步转化，其化学性质较

稳定。
由于新蝶呤生物学和化学性质均较稳定，可进入血液循

环，易于测量，可使用高效液相色谱法、放射免疫法、酶联免疫
法、胶体金法等进行检测[7]，目前已作为一种免疫激活的炎症标

志物被广泛应用，如感染性疾病、自身免疫性疾病、肿瘤、移植
排异等[8]。新近研究还表明新蝶呤在冠状动脉粥样硬化性心脏
病中也扮演着非常重要的角色。

2 新蝶呤与动脉硬化

动脉粥样硬化是一个慢性炎症过程，以单核 -巨噬细胞、T
淋巴细胞为主的炎性细胞的激活、浸润以及各种细胞因子的释
放构成了炎性反应的主要表现。在炎症反应过程中，巨噬细胞
的激活使炎症标志物 -新蝶呤的生成增加。Ueland T等人对
207名家族性高胆固醇血症儿童与其 84名健康兄弟姐妹的血
清炎症标志物浓度对照观察发现，患儿血清新蝶呤和超敏 C反
应蛋白均明显高于正常儿童，提示巨噬细胞在动脉硬化早期已

经非常活跃[9]。Adachi T等人的研究进一步证实了新蝶呤与动
脉粥样硬化斑块的关系。该研究对 25名不稳定型心绞痛和 25
名稳定型心绞痛患者进行了冠脉粥样斑块切除术，并对冰冻斑

块标本的平滑肌细胞、巨噬细胞、T细胞、中性粒细胞及新蝶呤
进行了免疫组化分析，结果发现：25名不稳定型心绞痛患者
中，22名患者的冠脉犯罪斑块中有大量新蝶呤阳性的巨噬细
胞；而另外 25名稳定型心绞痛患者中仅 11名患者的粥样斑块
中显示新蝶呤阳性[10]。不稳定型心绞痛患者斑块的新蝶呤阳性
巨噬细胞分数明显比稳定型心绞痛患者高（P<0.001），并且新
蝶呤阳性巨噬细胞分数分别独立地与斑块中的中性粒细胞及

T细胞数明显正相关（r=0.55，P<0.001；r=0.70，P<0.001）。因此
认为，新蝶呤是动脉粥样硬化斑块炎症反应及斑块不稳定的重

要标志物。

动脉粥样硬化除导致阻塞性冠心病，其在冠脉扩张的发病

机制中也扮演了重要角色[11]。冠脉扩张同样可使患者出现心绞
痛、心悸等症状，严重者可出现心肌梗死，因而在临床上越来越
受到重视。Sahin M等人的研究发现，无狭窄病变的冠脉扩张患
者及阻塞性冠心病患者血清新蝶呤水平均比正常对照组高

（18.5±8.8 vs. 8.7±2.6 nmol/L，P=0.006；16.8±8.2 vs. 8.7±2.6
nmol/L，P=0.03），而冠脉扩张患者和阻塞性冠心病患者血清新
蝶呤浓度的差异则没有统计学意义（18.5±8.8 vs. 16.8±8.2
nmol/L，P=0.77），提示冠脉扩张可能有炎症过程的参与。新蝶
呤作为巨噬细胞激活的炎症标志物，对冠脉扩张有一定的预测

作用[12]。
新蝶呤不仅是动脉粥样硬化的一个免疫激活的炎症标志

物，同时还能通过多种途径促进动脉粥样硬化的发展。氧化应
激在动脉粥样硬化的发病机制中起了非常重要的作用，氧化活

性物质的增加或其氧化作用的增强均可导致血管内皮细胞损

伤及内皮功能障碍从而促进动脉粥样硬化的发生、发展。有实
验表明，在 IFN-γ的刺激下，新蝶呤水平和巨噬细胞释放活性
氧（reactive oxygen species，ROS，主要是 H2O2）明显呈正相

关 [13]。同时，新蝶呤可以增加 ROS、氯、氮类物质的氧化活性，可
以增强过氧亚硝酸盐（peroxynitrite，ONOO-）在酪氨酸硝化和
低密度脂蛋白胆固醇 （low density lipoprotein cholesterol，
LDL-C）氧化过程中的氧化作用[14]。新蝶呤还可以激活诱导型一
氧化氮合酶（induced nitric oxide synthase，iNOS）基因的表达[15]，

从而催化一氧化氮（nitric oxide，NO）或 ONOO-的生成增加，而
过量的 NO及 ONOO-不仅可以使氧化应激水平升高，且同时
对血管内皮还有细胞毒作用和促进炎症反应的作用，进一步加

剧粥样硬化血管的损害。动物实验进一步证明了新蝶呤在氧化
应激中的作用：在离体灌注的小鼠心脏缓冲液中加入新蝶呤

后，小鼠心脏的冠脉血流和心脏收缩力明显降低；加入新蝶呤

和乙酰半胱氨酸（自由基清除剂）灌注后，小鼠心脏冠脉血流和

心脏收缩力与正常组无明显差异，提示冠脉血流及心脏收缩力

的下降可能为新蝶呤促进自由基的生成而加重氧化应激所致[16]。
另外，新蝶呤还可以诱导核因子 kB亚单位（nuclear factor-kB，
NF-kB）激活[17]并向核内易位，使白细胞介素（interleukin，IL）、
肿瘤坏死因子 -α和细胞粘附因子 -1等炎症相关因子的基因
的表达增多从而促进斑块内的炎症反应及氧化应激水平，推动

动脉粥样硬化的发展。因此，新蝶呤是活化的巨噬细胞产生的
内源性细胞毒性效应调节因子，参与多个调控氧化还原平衡的

分子生物学途径，升高氧化应激水平及炎症反应水平，促进动

脉粥样硬化的发展。

3 新蝶呤与冠心病

流行病学研究已经证明，血清新蝶呤水平与冠心病的关联十

分密切。
3.1 新蝶呤与稳定型心绞痛
新蝶呤作为巨噬细胞激活的炎症因子，随着冠状动脉粥样

硬化的加重而升高。Alber等人[18]对 30名稳定型心绞痛患者的
冠脉造影结果、Gensini积分及新蝶呤水平研究发现，新蝶呤与
稳定性心绞痛患者的病变范围、狭窄严重程度呈正相关，对判
断患者是否可行血运重建可能有用。同时，临床研究认为稳定
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型心绞痛并不代表粥样斑块总是处于稳定状态，部分稳定型心

绞痛患者的冠脉病变有快速进展和加重的风险。Zouridakis E
等人观察了 124名慢性稳定性心绞痛患者，研究中定义冠心病
的快速进展为：在原有冠脉狭窄≥50 %的基础上再狭窄≥10
%，或在原有冠脉狭窄＜50 %的基础上再狭窄≥30 %，或在无
病变血管新出现狭窄≥30 %，或任意段狭窄进展为完全闭塞[4]。
研究结果显示，新蝶呤是稳定性心绞痛快速进展的独立预测因

子，对于判断冠心病患者的心血管事件风险有一定的预测价

值。左室射血分数是慢性稳定型心绞痛患者生存率的强烈预测
因子，Estévez-Loureiro R等人观察了 181名经冠脉造影证实
的稳定型心绞痛患者血清新蝶呤及超敏 C反应蛋白浓度，结果
发现：新蝶呤与左室射血分数负相关（r=-0.222，P=0.003），是慢
性稳定性心绞痛患者左室功能障碍的预测因子（左室射血分数

<45 %，OR 8.52，95 % CI 1.10-65.64，P=0.040），对患者的危险
分层可能有用，而超敏 C 反应蛋白则没有该作用（r=-0.097，
P=0.194）[19]。Avanzas P等人对 297名慢性稳定型心绞痛患者进
行了 1年的随访，经多元变量分析显示：血清新蝶呤 >7 nmol/L
的患者比血清新蝶呤 <4.5 nmol/L的患者发生不良心血管事件
的风险高 3倍以上；同时，作者未发现 C反应蛋白与心血管联
合终点事件的发生有明显关联[20]。该结果提示：对于稳定型心
绞痛患者心血管事件的风险，新蝶呤不仅是独立的预测因子，

并且比 C反应蛋白可能有更好的预测作用。新蝶呤对冠心病患

者全因死亡和心血管事件死亡率也有很好的预测价值。最近
LURIC研究对 1801名有冠脉造影结果及 511名未造影冠心病
患者进行了平均长达 8年的随访，结果显示：协同年龄、性别、
体重指数、2型糖尿病等多因素分析后，新蝶呤浓度第三四分
位数及第四四分位数（6.45-7.89 nmol/L；≥7.99 nmol/L）的患者
与第一四分位数患者（<5.28 nmol/L）相比，新蝶呤的升高对死
亡率有重要预测作用（HR 1.24，95 % CI 0.83-1.84；HR 1.61，95
% CI 1.07-2.41)，因此，新蝶呤是冠心病患者全因死亡和心血管
事件死亡率的独立预测因子，其浓度的增加更有力地标志着动

脉粥样斑块的活动而不仅仅是简单的病变解剖程度的估计[21]。
3.2 新蝶呤与不稳定型心绞痛
炎症反应是导致斑块稳定性丧失的重要因素，新蝶呤不仅

是巨噬细胞激活的炎症标志物，同时还通过参与多种分子生物

学途径加重斑块内炎症反应，推动病情恶化。在早期的研究和
报道中便已发现，不稳定型心绞痛患者血清新蝶呤水平比稳定

型心绞痛患者血清新蝶呤水平高，这提示新蝶呤在斑块稳定性

丧失中有一定的作用[1]。后续的研究也得出了相似的结果：Ga-
rcia-Moll X等人的研究表明，血清新蝶呤浓度与不稳定型心绞
痛患者冠脉造影证实的复杂病变数量独立正相关（r=0.35，P=
0.015），是冠心病活动进展的标志物[22]。在临床事件的预测价值
上，Djordjevic VB等人的研究发现，不稳定型心绞痛患者血清
新蝶呤明显比健康的人（对照组）高（P＜0.01），随访期间发生

图 1新蝶呤的合成新蝶呤由活化的巨噬细胞产生，是巨噬细胞激活的炎症标志物。新蝶呤可激活诱导型一氧化氮合酶（induced nitric oxide

synthase，iNOS）基因的表达，促进一氧化氮（nitric oxide，NO）或过氧亚硝酸盐（peroxynitrite，ONOO-）的生成增加。四氢生物蝶呤则是 iNOS催化

精氨酸生成 NO的重要辅酶
Fig .1 Biosynthesis of neopterin. Neopterin is produced by activated macrophages. It is an inflammatory marker of activated macrophages. Neopterin can

activate the expression of iNOS gene,and promote the formation of NO or ONOO-. BH4 is an important coenzyme of iNOS which catalyze biosynthesis of

NO to form arginine

注：（NK=自然杀伤细胞；INF-γ=γ-干扰素；GTP=三磷酸鸟嘌呤核苷；DHNTP=7，8-三磷酸二氢新蝶呤；HOCl=次氯酸；PTPS=6-丙酮酰四氢蝶呤

合酶；NADPH=还原型辅酶 II；SR=墨蝶呤还原酶；Mg2+=镁离子；BH4=四氢生物蝶呤；iNOS=诱导型一氧化氮合酶；NO=一氧化氮。）
Note: NK= Natural killer cell; INF-γ= interferon-γ; GTP= guanosine triphosphate; DHNTP=7，8-dihydroneopterin trisphosphate; HOCl= hypochlorous

acid; PTPS=6-pyruvoyl-tetrahydrobiopterin synthase; NADPH= reduced nicotinamide adenine dinucleotide phosphate; SR= sepiapterin reductase; Mg2+=

magnesianion; BH4= tetrahydrobiopterin; iNOS= induced nitric oxide synthase; NO= nitric oxide.

4398· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress inModern Biomedicine Vol.12 NO.22 AUG.2012

心源性死亡的患者新蝶呤水平及 NO2-/NO3-的值升高，提示新

蝶呤或 NO2-/NO3-的水平能反映斑块稳定性的丧失，对急性冠

脉综合症的远期风险及死亡率都有预测作用 [23]。另有研究发
现，不稳定性心绞痛女性患者新蝶呤水平比稳定性心绞痛女性

患者明显升高（7.6（5.1-11.5）vs. 5.9（4.4-7.5）nmol/L，P=0.003），
随访期间发生心血管事件的女性患者血清新蝶呤水平比未发

生者高（7.1（5.9-9.1）vs. 5.7（3.9-7.3）nmol/L，P=0.010），提示新
蝶呤是女性不稳定性心绞痛患者心血管事件风险的强烈预测

因子[24]。因此，对于不稳定型心绞痛，不论男性或是女性患者，
新蝶呤均可能是其冠心病病情进展及预后的标志物及独立预

测因子。
3.3 新蝶呤与急性心肌梗死
冠心病患者发生急性心梗最主要的机制是炎症细胞介导

不稳定动脉粥样硬化斑块破裂，继而斑块内或斑块下出血导致

血栓形成而使管腔闭塞。作为巨噬细胞免疫激活的炎症标志
物，新蝶呤水平可以反映斑块稳定性的改变，对冠心病患者心

梗的发生及预后都有较好的预测作用。
很多研究都已证明急性心肌梗塞患者的血清新蝶呤水平

是升高的。Gupta S等人的研究表明，不稳定型心绞痛和急性心
肌梗塞患者血清新蝶呤浓度明显比控制组或病情无活动仅既

往有心梗史的患者高，提示新蝶呤对 ACS的发生有预测作用，
是粥样斑块稳定性丧失的标志物[25]。Avanzas P等人对 55名非
ST段抬高型心梗并行冠脉造影确诊的患者观察发现，中性粒
细胞数、CRP、新蝶呤（r=0.45，P<0.001）与复杂狭窄（边界不规
则、溃疡或充盈缺损）的数量呈正相关，并且新蝶呤比其他两者
有更强的预测作用[26]。类似的结果来自于 HUNT 1[27]研究，通过

对比观察 205名伴有 2型糖尿病的患者及 205名控制组患者，
发现新蝶呤和 C 反应蛋白（C-reactive protein，CRP）均是致命
的冠脉事件的独立预测因子（HR 2.59，95 % CI 1.11-6.01；HR
2.45，95 % CI 1.05-5.69）。
在预后的预测方面：当患者发生 ACS后，Auer等人测量了

25名患者第 72小时的血清新蝶呤水平，通过 22±3个月的随
访观察到，发生不良心血管事件（包括心脏泵衰竭、心衰再入
院、左心室室壁瘤、心梗复发、心源性死亡及休克）的患者新蝶
呤浓度为 10.6±2.56 nmol/L，而未发生不良心血管事件的患者
新蝶呤浓度为 7.13±2.34 nmol/L（P<0.01），说明新蝶呤反应了
ACS后炎症反应和免疫激活的程度，对主要的心血管事件有较
强的预测作用[2]。最近，在大型 PROVE IT-TIMI 22实验中，Ray
KK等人就新蝶呤水平对 ACS患者的重要性进行了评估[3]。作
者报告：ACS时升高的新蝶呤水平（≥12.11 nmol/L）是 ACS后
的远期死亡率及急性冠脉事件复发的独立预测因子（HR
1.86，95 % CI 1.24-2.77，P=0.003），新蝶呤每升高 1 nmol/L，临
床风险增加 2 %~3 %，对 ACS患者的危险分层可能有用。同
时，急性事件后第 4个月时的新蝶呤水平的升高仍然是患者死
亡的预测因子（HR 2.39，95 % CI 1.43-3.99，P=0.001）。不仅如
此，很多研究还证明新蝶呤在各类型心梗患者的预测上均有一

定作用：Dominguez-Rodriguez A等人对 82名发生 ST 段抬高
型急性心梗患者的研究证实，新蝶呤水平与急性心梗幸存患者

左室功能（Killip分级和射血分数）呈负相关，对发生急性心肌
梗塞的患者 6个月内的心源性死亡率有预测作用 [28]。对于非

ST段抬高型心梗患者，SIESTA研究也有相似的结论。在这个
研究中共有 397名患者参与，不稳定性心绞痛患者和非 ST段
抬高型心梗患者有相近的新蝶呤水平（8.3（6.6-10.7）vs. 7.9
（6.2-10.9）nmol/L，P=0.4），新蝶呤是非 ST段抬高型心梗患者
半年内不良心血管事件的独立预测因子[29]。同时作者还报告，
新蝶呤的加入使 Timi风险分数的预测能力提高了。类似的，
Nazer B等人对大型实验 PROVE IT-TIMI 22的患者数据的分
析发现，新蝶呤不仅是心衰再入院等不良心血管事件的独立预

测因子，还能增加 CRP（似然比分析：0.743 vs. 0.773，P=0.027）、
脑利钠肽等常规风险预测因子对心血管事件的预测能力[30]。而
对于无 Q波心梗患者，van Haelst PL等人的研究同样表明，新
蝶呤水平升高对冠心病患者心梗后的不良心血管事件有预测

作用[31]。

4 新蝶呤与治疗

新蝶呤不仅是巨噬细胞激活的炎症标志物，同时还参与多

个调控氧化还原平衡的分子生物学途径，增强氧化应激水平，

促进动脉粥样硬化的进展及斑块稳定性的丧失，所以降低血清

新蝶呤水平可能可以使冠心病患者获益。免疫抑制剂（如环孢
素 A，可通过抑制 T淋巴细胞释放 IL-4、IL-10等细胞因子以减
少新蝶呤的产生）、抗炎化合物（如他汀[32]、阿司匹林[33]、水杨酸
等）等药物可以降低血清新蝶呤水平。在冠心病的治疗中，他汀
作为有效调脂药物外的作用尤为引人关注。Walter RB等人的
研究发现使用他汀治疗的患者血清新蝶呤水平比使用安慰剂

患者的血清新蝶呤水平低（6.65（4.1-18.3）vs. 7.70（3.6-29.1）
nmol/L，P<0.0001）[32]。最近的大型实验 PROVE IT-TIMI 22 [3]中

更进一步观察到，虽然使用强化他汀治疗（阿托伐他汀 80
mg/day）的患者和常规他汀治疗（普伐他汀 40 mg）的患者在第
4 个月时新蝶呤水平下降值没有统计学差异（8.76 vs. 8.80
nmol/L，P=0.83），但与常规他汀治疗相比，强化他汀治疗可以
更明显地降低高新蝶呤水平患者发生心血管危险事件的风险

（HR 0.57，95 % CI 0.42-0.78，interaction P=0.022）。同时，众多研
究结果还表明，他汀可以降低血脂、多种炎症介质、细胞因子水
平，有较强的抗炎作用，能抑制 T淋巴细胞的活化、增殖，改善
血管内皮功能（不依赖于胆固醇、低密度脂蛋白水平的下降），
抑制血管平滑肌细胞增殖，抑制血小板聚集、抑制凝血系统及
促进纤溶，抑制斑块内巨噬细胞摄取氧化型 LDL，稳定斑块等
作用，通过这些临床作用可以降低新蝶呤水平或抑制其相关的

有害反应而使患者受益，为冠心病的治疗提供了一个有希望的

干预策略。

5 新蝶呤作为冠心病标志物的缺点

冠状动脉粥样硬化斑块中的炎症细胞产生的新蝶呤可增

加循环中新蝶呤的水平，但是血清新蝶呤升高还见于很多其他

疾病，如感染、自身免疫疾病、肿瘤、器官移植、肾功能障碍等疾
病也都可以观察到患者血清新蝶呤水平的升高[8]，说明循环中

的新蝶呤浓度易受多种其他疾病或因素的干扰。同时，动脉粥
样硬化是全身性疾病，任何部位血管的粥样病变都可能导致血

清新蝶呤的增高。因此，患者血清新蝶呤的升高究竟反映的是
冠脉粥样病变还是受颈动脉等其他部位粥样斑块影响，或者是
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受上述其他疾病的影响，在临床上无法单凭新蝶呤水平对冠心

病做出判断，必须联合其他检查以协助诊断。

6 结语

综上所述，越来越多的证据表明，新蝶呤作为巨噬细胞免

疫激活的炎症标志物，在动脉粥样硬化的进展、粥样斑块的不
稳定性中扮演了非常重要的角色，对冠心病病变严重程度、斑
块的活动、病情进展及预后等都有较好的预测作用，对冠心病
患者的危险分层可能有用。但目前的结果多来自国外的研究，
国内流行病学研究和大型多中心随机临床实验等循证医学证

据较少，新蝶呤在国内冠心病患者危险分层中及早期诊断中的

价值尚无定论，故仍需要进一步研究以明确新蝶呤在临床实践

中的作用和地位。
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