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红细胞体积分布宽度在临床应用中的研究进展

刘晓林 综述，陈侣林△审校

（成都大学附属医院重症监护病房，四川成都６１００８１）
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　　红细胞体积分布宽度（ｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈ，ＲＤＷ）

是血常规检测中一项简单易行、价廉的检测指标，其与心肌梗

死、心力衰竭、高血压、糖尿病、贫血等临床常见病的研究与报

道日益增多，且近年研究发现其可作为危重患者临床预后的独

立预测指标，进而间接评估患者的预后与转归，本文就目前其

在临床应用中的研究进展进行综述。

１　ＲＤＷ与心血管疾病的相关性研究

心血管疾病（ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ，ＣＶＤ）是目前为之公

认的威胁人类健康的重大疾病之一，且其发病率、死亡率随着

人口老龄化的发展呈现日益增加的趋势，关于心血管疾病的发

生、发展、转归等影响因素仍在不断的研究与探讨中。近年来

ＲＤＷ与ＣＶＤ的相关性研究不断被提出，如ＲＤＷ 与急性心力

衰竭（ａｃｕｔｅｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，ＡＨＦ）、慢性心力衰竭（ｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔ

ｆａｉｌｕｒｅ，ＣＨＦ）、心肌梗死、冠状动脉粥样硬化性心脏病（ｃｏｒｏ

ｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）、高血压、心血管事件等疾病的相关

性呈现一定的关联性，且其已成为目前研究的热点之一。若能

揭示出ＲＤＷ 与上述相关性疾病发生、发展的客观规律性，明

确其潜在的调控机制，则可以为临床实践工作提供一定的科研

基础，为其预后和转归提出一定的警示、指示作用。

１．１　ＲＤＷ与心力衰竭、心肌梗死、ＣＨＤ、心血管事件的相关

性研究　最近Ｂｏｎａｑｕｅ等
［１］在ＲＤＷ与门诊ＣＨＦ患者预后相

关性研究中发现随着ＲＤＷ比值的升高其与ＣＨＦ患者日后住

院率及心功能失代偿死亡率存在一定相关性，此研究随访周期

为期２．５年，ＲＯＣ曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ）

分析发现ＲＤＷ比值有其截断点，即本研究中发现ＲＤＷ 比值

升高至一定水平时其ＣＨＦ患者发生不良临床预后直接相关，

故提示ＲＤＷ可以作为ＣＨＦ患者预后的一独立风险标志物。

相关研究已证实 ＲＤＷ 与心肌收缩功能障碍之间有相关性，

Ｒｉｃｋａｒｄ等
［２］首次研究ＲＤＷ基线与接受心肌同步化治疗（ｃａｒ

ｄｉａｃｒｅｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＴ）的心力衰竭患者左室重
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塑逆转的相关性，发现ＲＤＷ 水平的升高与接受ＣＲＴ治疗心

力衰竭患者的左室重塑的逆转存在相关性。上述研究即表明

ＲＤＷ水平的变化与心力衰竭患者预后、转归之间存在一定的

相关性，ＲＤＷ的基线水平随着ＲＤＷ 水平的增高超过其截断

点时，心力衰竭不良临床预后发生率会有上升的表现。而Ｃｅ

ｌｉｋ等
［３］研究ＲＤＷ 与舒张期心力衰竭（ｄｉａｓｔｏｌｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ，

ＤＨＦ）患者的关系时发现ＲＤＷ 比值大于１３．６％、Ｂ型脑利钠

肽（ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＢＮＰ）＞１２５ｐｇ／ｍＬ时对ＤＨＦ有

更高的诊断价值，究其机制ＤＨＦ患者ＲＤＷ 水平的升高可能

与神经激素的启动、肾功能的损害、充盈压的升高等因素有关，

而不是增加炎症反应。此研究提示，ＲＤＷ 水平增高达到一定

程度时更有助于ＤＨＦ的诊断，但此研究探寻其机制并不涉及

炎症反应。

Ｕｙａｒｅｌ等
［４］研究 ＲＤＷ 与ＳＴ 段抬高型急性心肌梗死

（ＳＴｓｅｇｍｅｎｔｅｌｅｖａｔｉｏｎａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＳＴＥＡＭＩ）

患者经皮冠状动脉介入治疗（ｐｅｒｃｕｔａｎｅｏｕｓｃｏｒｏｎａｒｙｉｎｔｅｒｖｅｎ

ｔｉｏｎ，ＰＣＩ）术后相关性，结果发现ＳＴＥＡＭＩ患者接受ＰＣＩ术其

入院时ＲＤＷ的水平越高将会增加住院患者的死亡率及心血

管疾病的长期死亡率。而Ａｚａｂ等
［５］研究ＲＤＷ 对非ＳＴ段抬

高型心肌梗死（ｎｏｎＳＴｅｌｅｖａｔｉｏｎｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＮＳＴＥ

ＭＩ）患者远期全因死亡率预测价值，发现 ＲＤＷ 可以作为

ＮＳＴＥＭＩ患者远期全因死亡率的独立预测因子，ＲＤＷ 与

ＣＨＤ患者不良后果之间的相关机制尚需进一步的研究加以证

实。Ｚｈａｎｇ等
［６］研究ＲＤＷ 水平与中国汉族人群急性冠状动

脉综合征（ａｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＣＳ）患者之间的关系，发

现 ＲＤＷ 与左室射血分数（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，

ＬＶＥＦ）之间呈负相关，且ＲＤＷ 与中国汉族人群 ＡＣＳ患者的

心脏功能有显著相关性。Ｗａｎｇ等
［７］在研究汉族人群ＲＤＷ 水

平与ＡＣＳ短期内转归的相关性，随访ＡＣＳ患者１个月发现随

着ＲＤＷ 水平的升高其心肌梗死、心力衰竭、再发栓塞的发生

存在相关性，即提示ＲＤＷ 可作为 ＡＣＳ患者短期内发生不良

后果的预测风险因子。Ｚａｌａｗａｄｉｙａ等
［８］研究ＲＤＷ 与ＣＨＤ之

间的相关性，发现高的ＲＤＷ 水平可能为ＣＨＤ患者预后风险

更有价值的预后指标。上述研究揭示ＲＤＷ不仅与ＣＨＤ之间

存在相关性，且与ＣＨＤ患者临床不良转归、预后也存在一定

的相关性，若大样本多中心研究可以证实上述结论的可靠性，

则ＲＤＷ 这一常规检测指标有望成为ＣＶＤ预后的新型监测

因子。

Ｖａｙａ等
［９］研究 ＲＤＷ 与急性心肌梗死（ａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌ

ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎＡＭＩ）患者发生ＣＶＤ的相关性，Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归发现

ＲＤＷ ＞１４％者其发生ＣＶＤ的风险性增加６倍（犗犚＝６．１９，

９５％犆犐２．１～１８．５），且在校正贫血、平均血红蛋白浓度（ｍｅａｎ

ｃｏｒｐｕｓｃｕｌａｒｈａｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＭＣＨ ）＜２７ｐｇ／Ｌ、纤维蛋白原（ｆｉ

ｂｒｉｎｏｇｅｎ，ＦＩＢ）＞４ｇ／Ｌ、中性白细胞计数（ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｃｏｕｎｔ，

Ｎ）＞１０３／μＬ等混杂因素后这种差别仍然存在；故其研究证实

血细胞中ＲＤＷ 这一有效、价廉的检测指标可作为 ＡＭＩ患者

发生ＣＶＤ的独立预测因子，但对于ＲＤＷ 升高的机制暂不清

楚。Ａｎｉ等
［１０］研究ＲＤＷ与中风事件的相关性，发现ＲＤＷ 水

平的升高与中风发生率密切相关，且与中风患者ＣＶＤ的发生、

全因死亡率皆有相关性。而Ｃｈｅｎ等
［１１］研究ＲＤＷ 与台湾地

区小区人群（纳入３２２６例台湾地区小区人群作为研究对象，

为期长达１５．９年的随访时间）ＣＶＤ的发生率与死亡率之间的

相关性，且贫血因素的影响也被列入研究因素之中，发现ＲＤＷ

的高水平、低水平、是否存在贫血因素与ＣＶＤ的发生率、死亡

率有不同关联性。统计学分析显示ＲＤＷ 水平与ＣＶＤ的发生

率、病死率并不呈显著相关性；进一步研究均无贫血因素前提

下低水平的 ＲＤＷ 较高水平的 ＲＤＷ 增加了死亡率，但不是

ＣＶＤ的发生率。ＲＤＷ可早于贫血因素之前预测非ＣＶＤ的死

亡率。显而易见不同的研究显示出ＲＤＷ 与ＣＶＤ是否存在相

关性所得出的结论不一致，二者之间是否明确相关性缺乏统一

论证性，但不可否认上述研究中不同研究者其所选取的研究对

象存在差异性，不同研究对象的基础生理状况、慢性疾病状态

不一致，这些因素也有可能会导致研究结果的偏差性。由此推

测ＲＤＷ 在不同种族、不同人群中所发挥的作用也可能不一

致，当然此种假设尚需大样本多中心的研究去证实。

１．２　ＲＤＷ与高血压的相关性研究　高血压的发生、发展与环

境、饮食、遗传易感等多因素相关，随其自然病程的进展及其后

期靶器官损害的发生，其致死致残率日益增高，为影响老年人

生活质量的重大危险因素之一。目前关于高血压的发生机制

及其影响因素也在不断地研究与探索中。Ｔａｎｉｎｄｉ等
［１２］研究

ＲＤＷ水平与高血压前期、高血压及正常对照组之间的差异性，

其中选取１２８例高血压患者，７４例高血压前期患者，３６例健康

体检者，高血压及高血压前期按照ＪＮＣ７诊断标准，研究结果

发现高血压及高血压前期患者其ＲＤＷ 水平较健康体检者明

显升高，且高水平的ＲＤＷ 在高血压前期、高血压患者是独立

于年龄、炎症、贫血因素而独立存在的，高水平的ＲＤＷ 与收缩

压、舒张压的升高显著相关。而 Ｗｅｎ
［１３］进一步研究了 ＲＤＷ

与高血压患者冠状动脉粥样硬化的关系，发现高水平的ＲＤＷ

与高血压患者冠状动脉内膜的厚度（Ｃａｒｏｔｉｄｉｎｔｉｍａｌｍｅｄｉａｌ

ｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＩＭＴ）及动脉硬化斑的形成具有密切相关性。这也

是符合疾病的正常发展规律性的，即高水平的ＲＤＷ 与血压的

升高显著相关，而高水平的ＲＤＷ与高血压患者发生动脉粥样

硬化斑块形成的概率也呈现密切相关性。这对临床高血压患

者早期干预治疗脂代谢紊乱、防治早期的高脂血症有着重要的

警示作用。

２　ＲＤＷ与代谢性疾病的相关性研究

随着当今社会的发展，人民生活质量的不断改善与提高，

糖尿病的罹患率却呈现逐年升高的趋势，且糖尿病的早期发现

率、血糖控制达标率与后期糖尿病并发症的发生率密切相关，

而糖尿病并发症往往是导致糖尿病患者疾苦的最终因素，糖尿

病大血管、微血管并发症发病机制亦是目前研究的热点与难

点。Ｙｅ等
［１４］研究发现ＲＤＷ 可以作为外周血管疾病（ｐｅｒｉｐｈ

ｅｒａｌａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＰＡＤ）患者预后独立标志物。随后 Ｍａ

ｌａｎｄｒｉｎｏ等
［１５］研究ＲＤＷ 与糖尿病大血管与微血管并发症之

间的相关性时得出以下结论：ＲＤＷ 水平的升高与糖尿病患者

ＣＶＤ发生率的升高及糖尿病肾病的发生有相关性，ＲＤＷ 可能

作为糖尿病微血管病变的重要临床标志物及疾病持续时间的

传统危险因子。即ＲＤＷ与糖尿病患者大血管、微血管的并发

症呈现一定的相关性，ＲＤＷ 又作为一种新型的预测因子被提

出，而现代研究理念认为糖尿病本身即为ＣＨＤ的等危症，近

期某些研究已明确ＲＤＷ与ＣＨＤ之间存在明确相关性，因此，

认为ＲＤＷ与糖尿病及后期并发症之间也存在相关性，当然二

者之间存在的调控机制可能不尽一致，这也是进一步研究中将

要明确的内容。

３　ＲＤＷ与血液系统疾病的相关性研究

相关研究已证实ＲＤＷ对贫血的诊断有重要意义，是诊断

不同类型贫血的常规指标。贫血往往是多种疾病的一个症状，

并不为单独独立的一种疾病，但贫血程度严重时却可以危及机

体的生命。贫血在临床中是很常见的一伴随症状，导致贫血的

诸多因素存在，即提示在贫血诊断中必然存在相关因素的鉴别
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诊断，目前ＲＤＷ 在贫血诊断中的临床应用不断有相关报道。

缺铁性贫血是临床工作中最常见的贫血类型之一，且据其缺铁

的程度临床上可分为隐性缺铁期、早期缺铁性贫血及缺铁性贫

血等不同时期。若可尽早期的认识到缺铁的程度即可早期给

予及时有效的治疗。血红蛋白浓度（ｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎｃｏｎｃｅｎｔｒａ

ｔｉｏｎ，ＨＣ）联合平均红细胞体积（ｍｅａｎｃｏｒｐｕｓｃｕｌａｒｖｏｌｕｍｅ，

ＭＣＶ）及平均红细胞血红蛋白浓度（ｍｅａｎｃｏｒｐｕｓｃｕｌａｒｈｅｍｏ

ｇｌｏｂｉｎｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＭＣＨＣ）等血细胞参数诊断缺铁性贫血

时，铁缺乏往往已经到了一定的程度。而ＲＤＷ 可在其他血液

指标均正常的情况下早期诊断缺铁性贫血。ＲＤＷ 可早于红

细胞数值的改变，因此，ＲＤＷ 可作为筛选早期缺铁性贫血的

简易指针，且对ＲＤＷ动态测量可反映缺铁性贫血临床治疗效

果。最近Ｓｕｌｔａｎａ等
［１６］研究中明确指出 ＲＤＷ 水平的监测在

妊娠早期缺铁性贫血的诊断中是有明确的诊断意义的，ＲＤＷ

水平的变化对缺铁诊断早于其他的指标变化，且其敏感度达

８２．３％，特异度达９７．４％。

４　ＲＤＷ与住院患者预后相关性

Ｗａｎｇ等
［１７］研究 ＲＤＷ、Ｃ反应蛋白（Ｃｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，

ＣＲＰ）及急性生理与慢性健康估测评分（ＡｃｕｔｅＰｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄ

ＣｈｒｏｎｉｃＨｅａｌｔｈＥｖａｌｕａｔｉｏｎ，ＡＰＡＣＨＥⅡ）与重症监护病房（ｉｎ

ｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ，ＩＣＵ）患者死亡率及存活患者总住院天数的相

关性，发现高的ＲＤＷ水平与ＩＣＵ患者不良转归之间存在独立

的相关性，ＲＤＷ 可作为ＩＣＵ患者预后的有效临床监测指标。

Ｈｕｎｚｉｋｅｒ等
［１８］基于大样本研究，收集７４７８４例患者入院时常

规监测ＲＤＷ指标，观察住院期间的死亡率及住院期间因病情

加剧恶化而转入ＩＣＵ的例数，随着ＲＤＷ 水平的升高，住院患

者死亡率呈现一定程度的相关性。但仍需要多变量分析加以

研究证实，且关于出现这种变化的机制目前尚不清楚。Ｚａｌａ

ｗａｄｉｙａ等
［１９］曾研究ＲＤＷ 与不同性别、不同种族之间全因死

亡率的相关性，即提示ＲＤＷ 可能会因不同的种族、不同性别

存在本身差异性而呈现预后的不一致性。

５　展　　望

ＲＤＷ 反映样本中红细胞体积大小的异质性，即反映红细

胞大小不等的客观指标，其形成原理如下：在血细胞分析仪测

定中，红细胞在电解质溶液中通过特定小孔的一瞬间，计数电

路得到一个相应大小的脉冲，脉冲的高度由细胞体积大小决

定，不同大小的脉冲信号分别被贮存在一起，计算出相应的体

积及细胞数，统计处理而得ＲＤＷ。由于ＲＤＷ 来自近万个红

细胞的检测数据，不但可以克服测量红细胞直径时人为主观影

响，更能直接、客观、及时地反映红细胞大小不等程度，且只需

在血常规检测中即可获取。

ＣＨＤ、高血压等ＣＶＤ，以及糖尿病等代谢性疾病是目前最

常见的威胁人类健康、影响生活质量的重大疾病之一，上述相

关研究不断报道关于ＲＤＷ与ＣＨＤ、高血压、糖尿病等疾病的

相关性，虽然究其具体的调控机制尚未明确，但却与上述相关

疾病的发生、发展、转归呈现一定关联性，可为下一步的研究提

供新的警示作用。疾病的发生与发展的机制往往与多因素相

关，ＲＤＷ作为一新的研究因素被提出，且与临床常见病、多发

病呈现出一定的关联性，这为临床工作提出了新的亮点，究其

ＲＤＷ水平在不同疾病中所出现的波动情况，即ＲＤＷ 水平变

化的具体原因及其影响因素是目前迫切需要解决的问题，只有

明确其变化的机制才能更好地解释临床疾病转归的原因，明确

疾病变化的原因才可能更好地为诊治疾病提供依据。相关研

究提示ＲＤＷ水平在不同性别、不同种族之间的波动情况呈现

不一致性，ＲＤＷ在同种疾病不同种族人群中所得出的结论呈

现不一致性，即提示其在不同种族、不同性别之间可能存在不

同的作用机制，这也为临床工作提出了新的挑战。

目前ＩＣＵ已作为医院的独立管理单元负责危重病患者、

生命垂危患者的积极抢救治疗工作，近期研究证实 ＲＤＷ 与

ＩＣＵ危重患者的不良预后转归、疾病的临床恶化进展程度呈现

一定的规律性，即为机体的预后提供新的警示指标。某些条件

下ＲＤＷ水平增高，患者住院期间入住ＩＣＵ的概率或是临床死

亡率会呈现升高的表现，强烈揭示二者之间存在相关性，但关

于ＲＤＷ为什么会随着疾病的进展恶化呈现比值升高的原因

目前是不清楚的。炎症反应、不同的炎症因子所起的作用也是

模糊的，ＲＤＷ是否随着疾病的进展恶化程度呈现动态变化也

是不明确的，在ＩＣＵ患者不同疾病状态中ＲＤＷ所扮演的角色

也是日后研究的新靶点。

综上所述，目前的研究认为ＲＤＷ 与多种临床常见病、多

发病密切相关，但出现此种变化的机制却不明确，贫血状态必

然会对其存在不可否认的影响，炎症反应学说也曾被提出，只

有进一步明确其机制所在才可能更好地指导临床工作的开展

与应用。若ＲＤＷ可以作为临床常见病、多发病的预后监测指

标则可以为临床工作提供新的便携式的监测手段。

参考文献：

［１］ ＢｏｎａｑｕｅＪＣ，ＰａｓｃｕａｌＦｉｇａｌＤＡ，ＭａｎｚａｎｏＦｅｒｎáｎｄｅｚＳ，ｅｔ

ａｌ．Ｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｄｄｓｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｖａｌｕｅ

ｆｏｒｏｕｔｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］．ＲｅｖＥｓｐ

Ｃａｒｄｉｏｌ，２０１２，６５（７）：６０６６１２．

［２］ ＲｉｃｋａｒｄＪ，ＫｕｍｂｈａｎｉＤＪ，ＧｏｒｏｄｅｓｋｉＥＺ，ｅｔａｌ．Ｅｌｅｖａｔｅｄｒｅｄ

ｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈｉｓａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｉｍｐａｉｒｅｄｒｅｖｅｒｓｅ

ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇａｎｄｉｎｃｒｅａｓｅｄｍｏｒｔａｌｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ

ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇｃａｒｄｉａｃｒｅｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙ［Ｊ］．Ｃｏｎｇｅｓｔ

ＨｅａｒｔＦａｉｌ，２０１２，１８（２）：７９８４．

［３］ＣｅｌｉｋＡ，ＫｏｃＦ，ＫａｄｉＨ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｒｅｄ

ｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄｅｃｈｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｉｃｐａｒａｍｅｔｅｒｓ

ｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉａｓｔｏｌｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］．ＫａｏｈｓｉｕｎｇＪ

ＭｅｄＳｃｉ，２０１２，２８（３）：１６５１７２．

［４］ ＵｙａｒｅｌＨ，ＥｒｇｅｌｅｎＭ，ＣｉｃｅｋＧ，ｅｔａｌ．Ｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ

ｗｉｄｔｈａｓａｎｏｖｅｌｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｍａｒｋｅｒｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ

ｐｒｉｍａｒｙａｎｇｉｏｐｌａｓｔｙｆｏｒａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［Ｊ］．

ＣｏｒｏｎＡｒｔｅｒｙＤｉｓ，２０１１，２２（３）：１３８１４４．

［５］ ＡｚａｂＢ，ＴｏｒｂｅｙＥ，ＨａｔｏｕｍＨ，ｅｔａｌ．Ｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓｏｆｒｅｄｃｅｌｌ

ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈｉｎｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇａｌｌｃａｕｓｅｌｏｎｇｔｅｒｍ ｍｏｒ

ｔａｌｉｔｙａｆｔｅｒｎｏｎＳＴｅｌｅｖａｔｉｏｎ ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［Ｊ］．

Ｃａｒｄｉｏｌｏｇｙ，２０１１，１１９（２）：７２８０．

［６］ＺｈａｎｇＭＨ，ＺｈａｎｇＨ，ＺｈａｏＪＨ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎ

ｒｅｄｃｅｌｌｖｏｌｕｍｅｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄｃａｒｄｉａｃｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎ

ａｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＺｈｏｎｇｈｕａＹｉＸｕｅ

ＺａＺｈｉ，２０１０，９０（２６）：１８３３１８３５．

［７］ ＷａｎｇＹＬ，ＨｕａＱ，ＢａｉＣＲ，ｅｔａｌ．Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎｒｅｄ

ｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄｓｈｏｒｔｔｅｒｍｏｕｔｃｏｍｅｓｉｎａｃｕｔｅ

ｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅｉｎａＣｈｉｎｅｓｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｉｎｔｅｒｎ

Ｍｅｄ，２０１１，５０（２４）：２９４１２９４５．

［８］ＺａｌａｗａｄｉｙａＳＫ，ＶｅｅｒａｎｎａＶ，ＮｉｒａｊＡ，ｅｔａｌ．Ｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉ

ｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄｒｉｓｋｏｆｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅｅｖｅｎｔｓ

［Ｊ］．ＡｍＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１０，１０６（７）：９８８９９３．

［９］ ＶａｙａＡ，ＨｅｒｎáｎｄｅｚＪＬ，ＺｏｒｉｏＥ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｒｅｄ

ｂｌｏｏｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄｔｈｅｒｉｓｋｏｆｆｕｔｕｒｅｃａｒｄｉｏ

６５６１ 重庆医学２０１３年５月第４２卷第１４期



ｖａｓｃｕｌａｒｅｖｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＨｅｍｏｒｈｅｏｌＭｉｃｒｏｃｉｒｃ，２０１２，５０

（３）：２２１２２５．

［１０］ＡｎｉＣ，ＯｖｂｉａｇｅｌｅＢ．Ｅｌｅｖａｔｅｄｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ

ｗｉｄｔｈｐｒｅｄｉｃｔｓｍｏｒｔａｌｉｔｙｉｎｐｅｒｓｏｎｓｗｉｔｈｋｎｏｗｎｓｔｒｏｋｅ

［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｌＳｃｉ，２００９，２７７（１／２）：１０３１０８．

［１１］ＣｈｅｎＰＣ，ＳｕｎｇＦＣ，ＣｈｉｅｎＫＬ，ｅｔａｌ．Ｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉ

ｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄｒｉｓｋｏｆｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｅｖｅｎｔｓａｎｄｍｏｒ

ｔａｌｉｔｙｉｎａｃｏｍｍｕｎｉｔｙｃｏｈｏｒｔｉｎＴａｉｗａｎ［Ｊ］．ＡｍＪＥｐｉｄｅ

ｍｉｏｌ，２０１０，１７１（２）：２１４２２０．

［１２］ＴａｎｉｎｄｉＡ，ＴｏｐａｌＦＥ，ＴｏｐａｌＦ，ｅｔａｌ．Ｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ

ｗｉｄｔｈｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｒｅｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎａｎｄｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ

［Ｊ］．ＢｌｏｏｄＰｒｅｓｓ，２０１２，２１（３）：１７７１８１．

［１３］ＷｅｎＹ．Ｈｉｇｈｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈｉｓｃｌｏｓｅｌｙ

ａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｒｉｓｋｏｆｃａｒｏｔｉｄａｒｔｅｒｙａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓｉｎ

ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ［Ｊ］．ＥｘｐＣｌｉｎＣａｒｄｉｏｌ，２０１０，１５

（３）：３７４０．

［１４］ＹｅＺ，ＳｍｉｔｈＣ，ＫｕｌｌｏＩＪ．Ｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓｏｆｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕ

ｔｉｏｎｗｉｄｔｈｔｏｐｒｅｄｉｃｔｍｏｒｔａｌｉｔｙｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ

ａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＡｍＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１１，１０７（８）：１２４１

１２４５．

［１５］ＭａｌａｎｄｒｉｎｏＮ，Ｗｕ ＷＣ，ＴａｖｅｉｒａＴＨ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ

ｂｅｔｗｅｅｎｒｅｄｂｌｏｏｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄｍａｃｒｏｖａｓ

ｃｕｌａｒａｎｄｍｉｃｒｏｖａｓｃｕｌａｒｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｉｎｄｉａｂｅｔｅｓ［Ｊ］．Ｄｉ

ａｂｅｔｏｌｏｇｉａ，２０１２，５５（１）：２２６２３５．

［１６］ＳｕｌｔａｎａＧＳ，ＨａｑｕｅＳＡ，ＳｕｌｔａｎａＴ，ｅｔａｌ．Ｒｏｌｅｏｆｒｅｄｃｅｌｌ

ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈ（ＲＤＷ）ｉｎｔｈｅｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆＩｒｏｎｄｅｆｉ

ｃｉｅｎｃｙａｎａｅｍｉａｉｎｐｒｅｇｎａｎｃｙｗｉｔｈｉｎｔｈｅｆｉｒｓｔ２０ｗｅｅｋｓｏｆ

ｇｅｓｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＢａｎｇｌａｄｅｓｈＭｅｄＲｅｓＣｏｕｎｃＢｕｌｌ，２０１１，３７

（３）：１０２１０５．

［１７］ＷａｎｇＦ，ＰａｎＷ，ＰａｎＳ，ｅｔａｌ．Ｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈ

ａｓａｎｏｖｅｌｐｒｅｄｉｃｔｏｒｏｆｍｏｒｔａｌｉｔｙｉｎＩＣＵｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．Ａｎｎ

Ｍｅｄ，２０１１，４３（１）：４０４６．

［１８］ＨｕｎｚｉｋｅｒＳ，ＳｔｅｖｅｎｓＪ，ＨｏｗｅｌｌＭＤ．Ｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ

ｗｉｄｔｈａｎｄｍｏｒｔａｌｉｔｙｉｎｎｅｗｌｙｈｏｓｐｉｔａｌｉｚｅｄｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．

ＡｍＪＭｅｄ，２０１２，１２５（３）：２８３２９１．

［１９］ＺａｌａｗａｄｉｙａＳＫ，ＶｅｅｒａｎｎａＶ，ＰａｎａｉｃｈＳＳ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｄｅｒ

ａｎｄｅｔｈｎｉｃｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｉｎｒｅｄｃｅｌｌｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｗｉｄｔｈａｎｄ

ｉｔｓａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｗｉｔｈｍｏｒｔａｌｉｔｙａｍｏｎｇｌｏｗｒｉｓｋｈｅａｌｔｈｙＵ

ｎｉｔｅｄｓｔａｔｅａｄｕｌｔｓ［Ｊ］．ＡｍＪＣａｒｄｉｏｌ，２０１２，１０９（１１）：１６６４

１６７０．

（收稿日期：２０１２０９１８　修回日期：２０１３０２２２）

作者简介：马莎（１９８６～），在读硕士研究生，主要从事冠心病防治研究。　△　通讯作者，Ｔｅｌ：１３９０７２１９４７９；Ｅｍａｉｌ：ｗｙｊ３１２＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ。

·综　　述·

ＬｐＰＬＡ２基因多态性与冠心病关联研究

马　莎
１综述，王玉瞡２△审校

（１．长江大学临床医学院，湖北荆州４３４０００；２．长江大学附属第一人民医院心内科，湖北荆州４３４０００）

　　关键词：脂蛋白类；磷脂酶Ａ２；基因多态性；冠心病

ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１８３４８．２０１３．１４．０３６ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７１８３４８（２０１３）１４１６５７０３

　　冠心病是一种严重威胁着人类健康的常见心血管疾病，至

今病因尚未完全清楚，但认为与高血压、高脂血症、糖尿病、内

分泌功能低下等因素有关。近年来，国内外的研究结果均证实

了遗传因素在心血管疾病中的重要作用，脂蛋白相关磷脂酶

Ａ２（ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｒｅｌａｔｅｄｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅＡ２，ＬｐＰＬＡ２）基因多态

性对冠心病的影响受到了人们的重视。ＬｐＰＬＡ２基因位于染

色体６ｑ１２２１．２，与冠心病可能有关的多态性有３种：Ｒ９２Ｈ、

Ｖ２７９Ｆ、Ａ３７９Ｖ。近年来，基因环境协同致病也受到了学者重

视，国外已发现ＬｐＰＬＡ２基因多态性与冠心病传统危险因子

（高血压、血脂异常、高胆固醇血症）协同增加了患冠心病的风

险，因此，心血管疾病相关基因的定位和识别成为研究的热点，

ＬｐＰＬＡ２基因已被列入冠心病研究的备选基因，本文就Ｌｐ

ＰＬＡ２基因多态性与冠心病的关联进行综述。

１　ＬｐＰＬＡ２生物学特性

１．１　ＬｐＰＬＡ２分子结构　ＬｐＰＬＡ２属于磷脂酶超家族中的

一员，因能催化血小板活化因子的ｓｎ２位乙酰基水解，也称为

血小板活化因子乙酰水解酶（ＰＡＦＡＨ）。ＬｐＰＬＡ２为４４１个

氨基酸残基组成的一种丝氨酸酯酶，相对分子质量为４５０００，

其活性成分是丝氨酸、组氨酸和天冬氨酸，为非Ｃａ２＋依赖性活

性磷脂酶。ＬｐＰＬＡ２的编码基因位于６ｐ２１．２ｐ１２，至少跨越

４５ｋｂ的脱氧核糖核酸，含有１２个外显子。人血浆中７０％的

ＬｐＰＬＡ２与低密度脂蛋白（ＬＤＬ）结合，２５％与高密度脂蛋白

（ＨＤＬ）结合，其余与极低密度脂蛋白（ＶＬＤＬ）结合。ＬｐＰＬＡ２

与ＬＤＬ、ＨＤＬ结合时在抗氧化和抗炎中起重要作用。

１．２　ＬｐＰＬＡ２的影响因素　近几年的多个流行病学和临床

前瞻性研究发现，冠心病患者ＬｐＰＬＡ２水平或活性显著升高，

并独立于其他危险因素，是冠心病一种新的独立危险因子。但

是国外多是集中对白种人研究，对黄种人的研究则少有报道。

Ｂｒｉｌａｋｉｓ等
［１］进行民族差异及性别等对该酶影响研究发现，男

性ＬｐＰＬＡ２水平显著高于女性（犘＝０．００１）。通过对多个种

族的比较研究发现，ＬｐＰＬＡ２在白种人最高，西班牙人居中，

而黑人最低。

１．３　ＬｐＰＬＡ２生物学功能　人血循环中的ＬｐＰＬＡ２水平较

低，主要是由成熟的巨噬细胞和淋巴细胞合成和分泌，并受炎

性介质调控。血小板活化因子是至今为止所知的最强的血小

板活化剂，可以促进炎性介质的释放、血栓形成和炎症反应等

作用。ＬｐＰＬＡ２的早期研究主要是抗氧化应激和防止心肌损

伤方面。有研究发现，ＬｐＰＬＡ２作用主要表现为促进动脉粥

样硬化方面。ＬｐＰＬＡ２可以将氧化型ＬＤＬ（ＯｘＬＤＬ）催化成

氧化性游离脂肪酸（ＯｘＦＡ）和溶血磷脂酰胆碱（ＬｙｓｏＰＣ），这

两种物质均具有生活活性，促进炎症反应和细胞凋亡，加速动

脉粥样硬化的进程。有研究发现动脉粥样硬化是一种脂质代

谢紊乱性疾病［２］。２５个流行病学研究揭示，ＬｐＰＬＡ２是一种

高度血管特异性标志物，直接与血小板不稳定性有关［３］。炎症

在冠心病发展中起重要作用［４］。Ｆｅｒｇｕｓｏｎ等
［５］研究证明，Ｌｐ

ＰＬＡ２与炎症和动脉粥样硬化有关。Ｄｏｈｉ等
［６］证明降低循环
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