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冠心病患者血清 IL-37水平及其与血清 IL-6、IL-10、CRP水平的关系 *
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摘要 目的：探讨不同类型冠心病患者血清白介素 -37(IL-37)的水平及其与血清白介素 -6(IL-6)、白介素 -10(IL-10)、C 反应蛋白
(CRP)水平的关系。方法：选取急性心肌梗死患者 20例(AMI组)、不稳定性心绞痛患者 26例(UAP组)、稳定性心绞痛患者 20例
(SAP组)及冠脉造影正常者 26例(CON组)为研究对象，采用酶联免疫吸附法(ELISA)测定其血清 IL-37、IL-6、IL-10和 CRP的水
平并分析其相关性。结果：①UAP组、AMI组血清 IL-37水平均较对照组(CON组)显著增高(p<0.05)，而 SAP组与 CON组比较无

明显差异(P>0.05)。②冠心病患者的血清 IL-37水平与其血清 CRP(r=0.3，P<0.05)、IL-6(r=0.4，P<0.05)水平均存在显著正相关性，与
IL-10水平无明显相关(P=0.16)。当排除 SAP组患者后，冠心病患者的血清 IL-37水平与 CRP(r=0.3，P<0.05)、IL-6(r=0.5，P<0.05)、
IL-10(r=0.2，P<0.05)水平均显著相关。结论：急性冠脉综合症(ACS)患者的血清 IL-37水平显著升高，并与 IL-6、IL-10、CRP水平相

关，可能参与了 ACS发病过程中的炎症反应。
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Serum Levels of IL-37 in the Patients with Coronary Artery Disease and its
Correlation with Serum Levels of IL-6, IL-10 and CRP*

To explore the serum levels of interleukin-37 (IL-37) in the patients with different types of coronary artery

diseases and analyze its correlation with serum levels of interleukin-6 (IL-6), interleukin-10 (IL-10) and C-reactive protein (CRP).
20 patients with acute myocardial infarction (AMI group), 26 patients with unstable angina pectoris (UAP group), 20 patients

with stable angina pectoris (SAP group) and 26 normal coronary angiography patients (CON group) were recruited as the study objects.

Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) was used to measure the serum levels of IL-37, IL-6, IL-10 and CRP. Then their

correlations were analyzed. ①Serum levels of IL-37 in the AMI group and UAP group were both higher than those in the control

group (CON group), while SAP group didn't make significant differences(P<0.05). ② Serum levels of IL-37 in the patients with coronary
artery disease (CAD) were positively correlated with the serum levels of CRP (r=0.3, P<0.05) and IL-6 (r=0.4,P<0.05) but showed no

significant correlation with serum levels of IL-10 (P=0.16). When excluding the stable angina pectoris group, the serum levels of IL-37 in

CAD patients were related to CRP (r=0.3, P<0.05), IL-6 (r=0.5, P<0.05), IL-10 (r=0.2, P<0.05). Serum level of IL-37 was

significantly elevated in the patients with acute coronary syndrome (ACS) and associated with the serum levels of IL-6, IL-10 and CRP,

which might be involved in the inflammation of ACS.
Coronary heart disease (CHD); Interleukin-37 (IL-37); Interleukin-6 (IL-6); Interleukin-10 (IL-10); C-reactive protein

(CRP)

前言

炎症是冠心病发生发展的重要机制，众多炎症细胞和炎症

因子参与了冠心病的发病过程。既往的研究重点关注促炎因子

的作用，而随着抗炎因子的发现，探讨冠心病保护性因子及多

功能因子成为近年来的研究热点。白介素 -37(IL-37)是最新发

现的 IL-1家族成员[1]，能调节不同功能炎症因子的表达水平，

在大部分组织中均有分泌[2,3]，参与多种自身免疫性疾病及炎症

性疾病的抗炎过程[4-6]。目前，已有文献证实 IL-37在冠状动脉

粥样硬化斑块的泡沫样细胞中有表达[7]，但对其在冠心病患者

血清中的表达水平研究不多。本研究旨在探讨不同类型冠心病

患者血清 IL-37的水平及其与促炎因子、抗炎因子及炎性标志
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物之间的关系。

1 资料与方法

1.1 研究对象
实验对象为 2012年 6月至 2013年 12月因胸痛入住南方

医院心血管内科的患者，根据患者的症状、心电图、血清超敏肌

钙蛋白及我院冠脉造影检查分为急性心肌梗死患者 20例(A-

MI组)、不稳定性心绞痛患者 26例(UAP组)、稳定性心绞痛患

者 20例(SAP组)及同期因胸痛原因入院冠状动脉造影正常者
26例(CON组)。CHD患者的诊断依据世界卫生组织(WHO)诊

断标准和中华医学会的相关指南。排除标准：患有急慢性感染

性疾病、自身免疫性疾病；有严重血压、血糖紊乱；患有重度心

功能不全；合并心肌病、瓣膜病；肝肾功能异常、消化道疾病者；

甲状腺功能异常及肿瘤患者；既往有心梗病史及 PCI病史者。
1.2 试剂

IL-37 ELISA试剂盒、CRP ELISA试剂盒为国产 Biocalvin

原装，IL-6 ELISA试剂盒、IL-10 ELISA试剂盒购自美国 RB公

司进口分装。

1.3 方法
1.3.1 标本采集 所有急性心肌梗死患者在入院时即行静脉

采血，其余患者在入院次日清晨空腹采集，静脉血标本置入肝

素钠抗凝管内以 3000 rpm离心 15 min，取上清液置 -80℃冰箱

保存待测。同时收集标本对应患者的一般情况和相关临床资

料。

1.3.2 血清生化检测与细胞因子测定 常规检测脑钠肽、心肌

肌钙蛋白、总胆固醇、低密度脂蛋白、肌酐，用酶联免疫吸附法

检测血清 IL-37、IL-6、IL-10和 CRP水平。
1.4 统计学分析

所得数据使用 SPSS17.0统计分析软件进行整理分析，计

量资料用均数± 标准误(Mean± SEM)来表示，计数资料以率
(以%为单位)表示。计量资料组间的比较首先经方差齐性检验，

方差齐的组间多重比较用 Bonferroni's Multiple Comparison
Test，方差不齐时多重比较采用 Dunn's T3 Multiple Comparison

Test。计数资料的比较采用 X2检验或者 Fisher检验。两两数据

之间的相关性采用 Spearman相关分析。以 P＜ 0.05作为有统
计学意义的显著性差异。

2 结果

2.1 各组患者一般临床资料的比较

四组患者的性别、年龄、体重指数、高血压患病率、糖尿病

患病率、吸烟率，心血管病家属史、高脂血症病史、服药情况组

间比较均无统计学差异(P>0.05)，但冠心病组患者的总胆固醇
水平高于对照组，且 AMI组患者的低密度脂蛋白、脑钠肽，肌

钙蛋白水平显著高于对照组，左室射血分数明显低于对照组

(P＜ 0.05)。四组患者的一般临床资料见表 １。
2.2 不同类别冠心病患者血清 IL-37、IL-6、IL-10、CRP 水平的

比较

AMI组、UAP组患者的血清 IL-37水平较对照组显著增高
(P<0.05)，而 SAP组与对照组比较无明显差异(P>0.05)。SAP组
与对照组的血清 CRP 水平均较低，两组比较无显著性差异

(P>0.05)，而 AMI组、UAP组患者的血清 CRP水平均较 SAP

组与对照组显著增高(P<0.05)；正常组、SAP组、UAP组及 AMI

组血清 IL-6水平逐渐升高，且存在显著性差异(P<0.05)，以 A-

MI组最高，但 AMI组、UAP组比较无明显差异(P>0.05)；SAP

组、UAP组及 AMI组血清 IL-10水平均明显高于对照组(P<0.
05)，以 SAP组最高，且显著高于 UAP组(P<0.05)。见图 1。
2.3 冠心病患者的血清 IL-37 水平与血清 CRP、IL-6、IL-10 水

平的相关性

冠心病患者的血清 IL-37 水平与其血清 CRP(r=0.3，P<0.

05)、IL-6(r=0.4，P<0.05)水平存在显著正相关性，与 IL-10水平

无明显相关(P=0.16)。当排除 SAP组患者后，冠心病患者的血

清 IL-37水平与 CRP (r=0.3，P<0.05)、IL-6(r=0.5，P<0.05)、IL-10

(r=0.2，P<0.05)水平均显著相关。详见图 2。

3 讨论

IL-37是最新发现的 IL-1家族成员，亚型 IL-37b的基因结
构最完整[1]，主要存在于人单核细胞、树突状细胞，尤以肿瘤细

胞的表达明显[3]。IL-37能抑制炎症因子的表达，发挥抗炎作用，

在肝炎、肠炎、休克等疾病动物模型中均显示其强大的抗炎活

性，并参与多种人类疾病进程[4-6]。其抗炎机制可能是通过与细

胞核内的 Samd3结合形成复合体调节基因的转录，从而抑制

炎症因子的释放，或通过与 IL-18受体结合而减少 IFN-r的合

成、TLR后信号转导和 DC细胞活性而发挥作用[8，9]。

冠心病是一种免疫炎症性疾病，炎症反应贯穿于动脉粥样

硬化病变的发生、发展和恶化的全过程[10]，并且在急性心肌梗

死后的缺血再灌注损伤中发挥关键作用，是其他各种致心肌损

伤因素的中介环节。众多炎症因子介导炎症反应，其中热门的

CRP、IL-6与冠状动脉的炎性病变、心肌损伤程度密切相关，是
CHD重要的独立危险因子和有力的预测因子[11-14]。IL-10是近

年研究最为广泛的抗炎因子，具有抑制粥样斑块形成，稳定斑

块的作用[15,16]。

本研究检测了不同类型冠心病患者血清 IL-37的水平，并

分析了其与血清 CRP、IL-6及 IL-10水平的相互关系。结果显

示急性冠脉综合症患者血清 CRP、IL-6水平增高，而稳定性心

绞痛患者的血清 IL-10水平最高，并与不稳定性心绞痛患者比

较有显著差异。此外，急性冠脉综合症患者的血清 IL-37水平

显著增高，而稳定性心绞痛患者与对照组比较无明显差异。进

一步分析发现冠心病患者的血清 IL-37水平与血清 CRP、IL-6

水平呈显著正相关，与 IL-10无明显相关，这可能是因为 IL-10

为冠心病少见的保护性因子，在稳定性心绞痛患者中的高表达

被认为与斑块的稳定密切相关，而其发生心梗后表达会再次上

调，故我们将稳定组予以排除得出 IL-37与 IL-10亦相关。由此

我们推测急性冠脉综合症患者 IL-37的显著升高可能为炎症

激活的结果，IL-37亦可能在冠心病的进程中特别是急性冠脉
综合症的炎症反应中扮演重要角色。一些研究发现，IL-37在一

些促炎因子如 IL-1B、IL-18、TNF-琢等刺激下表达上调，而其升
高的结果又可负面抑制促炎因子的表达，发挥抗炎作用[17]。另

有一些研究表明，在动脉粥样硬化的斑块中能发现大量成熟的

树突状细胞，其通过诱导 Th1和 Th17 型免疫反应，发挥促动

脉粥样硬化作用，而 IL-37可有效抑制不成熟 DC向成熟 DC
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表 1各组患者一般临床资料的比较(Mean± SEM)

Table 1 Comparison of the clinical characteristics of patients between different groups(Mean± SEM)

Characteristics
Control group

(n=26)

SAP group

(n=20)

UAP group

(n=26)

AMI group

(n=20)

Male, n(%) 19(73.1) 17(85) 20(76.9) 16(80)

Age(years) 55.4± 1.2 57.4± 1.7 57.0± 1.8 55.4± 1.6

Risk factors

Hypertension, n(%) 13(50) 10(50) 16(61.5) 10(50)

Diabetes, n(%) 3(11.5) 2(10) 5(19.2) 5(10)

BMI 24.9± 0.7 24.4± 1.0 24.7± 0.9 23.7± 0.5

Smoking, n(%) 13(50) 8(40) 13(50) 14(69)

Family history n(%) 5(19.2) 5(25) 5(19.2) 3(15)

Hyperlipidemia n(%) 15(57.7) 13(65) 14(53.8) 12(60)

Biochemical criterion

TC (mmol/L) 3.9± 0.2 4.5± 0.3* 4.6± 0.2* 5.2± 0.2*

LDL(mmol/L) 2.6± 0.2 2.7± 0.2 2.7± 0.2 3.5± 0.2*

NT-proBNP (pg/mL) 90.5± 9.3 423.3± 88.8 572.0± 133.1 916.4± 130.4*

CTnI(滋g/L) 0.02± 0.01 0.09± 0.06 2.15± 2.11 17.87± 2.82*

Cr(滋mol/L) 80.6± 3.2 91.4± 5.5 89.6± 4.6 91.8± 3.07

LVEF (%) 0.64± 0.04 0.66± 0.02 0.61± 0.02 0.56± 0.02*

Medications,n(%)

Nitrate 13(50) 10(50) 19(73.1) 11(55)

茁-blocker 10(38.5) 15(75) 16(61.5) 12(60)

ACEI/ARB 14(53.8) 12(60) 15(57.7) 12(60)

Statin 19(73.1) 16(80) 21(80.7) 17(85)

Aspirin 20(100) 20(100) 26(100) 20(100)

注：*与对照组比较 P＜0.05。

Note: P<0.05 compared with control group.

分化，抑制动脉粥样硬化过程[18-20]。

综上所述，本研究结果表明急性冠脉综合症患者血清

IL-37水平显著升高，与其他炎症因子相关，可能参与急性冠脉

综合症的炎症反应。但目前，本研究尚未阐明 IL-37在 CHD中

的具体作用及其在急性冠脉综合症中反应性升高的机制以及

IL-37表达水平高低对于预后的影响，需进一步的深入研究。
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