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嗜铬粒蛋白A在心血管疾病中的应用新进展
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【摘要】 近几年国内外学者对血清嗜铬粒蛋白A进行了大量的检测研究，大多认为嗜铬粒蛋白A在心血管

疾病中有着重要的临床应用价值。嗜铬粒蛋白A对心血管疾病的观察和治疗评价已经得到众多学者的认可，他

们认为检测血清嗜铬粒蛋白A可作为心血管疾病的发生、发展、治疗与预后判断的良好指标。本文就嗜铬粒蛋

白A的生物学特性及其在心血管疾病中的应用做一综述。
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·综 述·

嗜铬粒蛋白A的应用在临床中已有较多的报道，
特别是在心血管疾病中的应用，如扩张型心肌病、急
性冠状动脉综合征、冠心病、慢性心力衰竭等的应用
更是层出不穷。嗜铬粒蛋白A在心血管疾病中的应
用有着长足的发展。笔者收集近几年的参考文献，分
析检测血清嗜铬粒蛋白A在心血管疾病中的应用价
值，现将文献综述如下：

1 嗜铬粒蛋白A的生物学特性

嗜铬粒蛋白A (Chromogranin A，CGA）是一种钙
结合糖蛋白，由胰腺、甲状腺与多种激素共同分泌。
其分子量为48 kD，为酸性，是一种亲水性分泌蛋白，
主要存在于神经内分泌细胞中的嗜铬性颗粒内。嗜
铬粒蛋白A最早被发现于肾上腺的嗜铬粒细胞的分
泌颗粒中，在肾上腺髓质嗜铬粒颗粒中共同分泌了嗜
铬粒蛋白A与儿茶酚胺及钙等物质。近年来，发现嗜
铬粒蛋白A在心肌、肠道内分泌组织、中枢和周围神
经系统、胰腺、交感神经末梢、甲状腺及甲状旁腺等各
组织中均有分泌。嗜铬粒蛋白A是神经肽类家族中
一种具有组织特异性且有蛋白水解作用的蛋白，其断
裂部位具有差异性，这种差异与其他的组织有关。嗜
铬粒蛋白A基因从人胎肝基因库中最早得到分离，其
包括439个氨基酸残基，15 000个碱基对及外显子组
成，是一种具有耐热性、酸性、亲水性的蛋白质。该等
电点为 5，在人、鼠、猪、鸟、牛、爬行动物及两栖动物
中，嗜铬粒蛋白A在等电点、分子大小和免疫抗原表
位等方面均具有高度特异性，序列具有高度的同源
性，N 末端和 C 末端的区域尤能体现。众多研究表
明，采用抗血清可以筛选出哺乳动物高度特异的嗜铬

粒蛋白 A 区域片段，包括 Catestatin、Chromostatin、
Betagranin等[1-3]。嗜铬粒蛋白A是肽合成的前体，由
其N末端信号肽引导的前体通过高尔基体介导的旁
路途径分泌到细胞外组织中；分泌泡中多种蛋白酶分
解不同的组织中的信号肽，使之成为组织特异性片
段，发挥相应的功能作用。另外，嗜铬粒蛋白A可分
泌到细胞外进入血循环，被循环中相应的蛋白酶分解
为特异性片段，发挥不同的功能。

2 嗜铬粒蛋白在心血管疾病中的应用

一般情况下，嗜铬粒蛋白A (CGA)水平显著升高
主要表现为神经内分泌肿瘤，通常也可作为神经内分
泌活性高低的评价指标来评估交感神经系统的活性，
也可以作为反映心脏功能好坏的指标之一。神经内
分泌活性的高低在心血管疾病的发生发展、治疗与预
后都有着重要意义。

2.1 嗜铬粒蛋白A在慢性心力衰竭中的作用 研
究表明，嗜铬粒蛋白A在慢性心力衰竭中具有一定的
作用，贺兆发等[4]选取48例心内科CHF住院患者，其
中心功能Ⅱ级组 15例、Ⅲ级组 17例和Ⅳ级组 16例，
另选正常体检者20例作为正常对照组。分别进行血
清中胱抑素C (CysC)和嗜铬粒蛋白A (CgA)的检测，
观察其含量的变化情况，了解此两项指标在慢性心力
衰竭（CHF）患者的发生、发展中的作用。结果慢性心
力衰竭患者各组 CysC 和 CgA 水平较正常对照组明
显升高(P<0.001)。认为慢性心力衰竭患者血清胱抑
素C与嗜铬粒蛋白A水平均显著升高，其水平的高

低随心力衰竭的加重而升高，且二者呈正相关关系，可
能共同引起心衰的发生、发展。另有报道对慢性心力
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衰竭患者进行血浆尾加压素Ⅱ与嗜铬粒蛋白A检测，
结果慢性心力衰竭血浆尾加压素Ⅱ水平降低，而嗜铬
粒蛋白A水平升高，认为在充血性心衰患者中，随心
功能级别的升高，尾加压素 II 含量降低，嗜铬粒蛋白A

含量升高；血浆尾加压素Ⅱ、嗜铬粒蛋白A共同参与了
心衰的发生、发展，其水平的变化可判断心力衰竭及心
室重构的可靠指标[5]，这与相关报道相一致[6-21]。

2.2 嗜铬粒蛋白A在冠心病患者中的作用 研
究表明，嗜铬粒蛋白 A 在冠心病患者中具有一定的
作用。蔡娟等[22]选取心内科拟诊冠心病的住院患者
113 例，分为 PPI 组（药物治疗中加入 PPI，共 62 例）
和非 PPI 组（药物治疗中无 PPI，共 51 例），用 ELISA

法分别检测两组患者样本血清中的CgA水平，观察
质子泵抑制剂（PPI）对心内科拟诊断为冠心病患者
的 CgA 水平的影响。结果 PPI 组 CgA 水平较非 PPI

组高，P=0.000。认为在心功能等临床特征具有可比
性的情况下，使用PPI对CgA水平的影响很大；血清
CgA水平的检测对评价心功能分级或冠心病预后等
方面的具有重要的临床意义[23-25]。

综上所述，心血管疾病的发病中神经内分泌因
素占有重要作用，CgA是神经内分泌活性一种强有力
的指标。研究表明，众多慢性心力衰竭患者血清CgA

水平增高，而且CgA升高的幅度直接与心衰的严重
程度相关，是慢性心力衰竭患者死亡的独立危险因
子。CgA水平的检测在冠心病患者的评价中也具有
良好的作用，对临床治疗心血管疾病具有重要的临床
意义，CgA的临床应用是否有更好的前景还有待进一
步研究，相信在今后的探索中发现CgA会越来越多
的应用于临床。
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