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冠心病心力衰竭患者血清总胆红素及尿酸水平
及其与冠状动脉慢血流关系的研究
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【摘要】 目的 分析冠心病(CHD)心力衰竭患者血清总胆红素(TBIL)和血尿酸(SUA)的水平及其与冠状动脉

慢血流现象(CSFP)的关系。方法 选择2016年1月至2021年3月陕西汉中市人民医院心内科收治的CHD心力衰

竭且伴有CSFP患者 178例作为观察组，选择同期收治的CHD心力衰竭冠状动脉血流正常患者 129例作为对照

组。应用校正心肌梗死溶栓试验TIMI帧数(TFC)诊断冠状动脉慢血流(SCF)，将观察组患者分为单支SCF组74例
(单支组)和两支及以上SCF组104例(多支组)，并分别测定各组患者左前降支、回旋支以及右冠状动脉的TFC帧数

值；使用氧化酶法测定患者TBIL和SUA水平，采用Pearson直线相关分析法分析其在CHD心力衰竭伴CSFP患者

患者中的表达及其与TFC的关系，应用受试者工作特征曲线(ROC)探究其对CHD心力衰竭患者SCF程度的诊断效

能。结果 观察组患者的血清TBIL较对照组降低，而SUA及TFC均值均较对照组显著升高，差异均有统计学意义

(P<0.05)；多支组患者TBIL水平较单支组低，而SUA及TFC均值均较单支组高，差异均有统计学意义(P<0.05)；经
Pearson相关性分析结果显示，CHD心力衰竭伴CSFP患者血清TBIL与TFC均值呈负相关(r=-0.520，P<0.01)，SUA
与TFC均值呈正相关(r=0.572，P<0.01)；SUA截点值为463.33 μmol/L时诊断患者是否有CSFP有较高效能，其约登

指数为 0.826，曲线下面积(AUC)为 0.868，敏感度、特异性分别为 92.70%、89.92%；SUA截点值为 498.92 μmol/L时

指导患者单支和多支SCF效能更高，其约登指数为 0.815，AUC为 0.866，敏感度、特异性分别为 92.31%、89.19%。

结论 CHD心力衰竭伴CSFP患者TBIL水平降低，当SUA和TBIL分别为463.33 μmol/L和13.81 μmol/L时，其鉴

别 CHD合并心力衰竭患者是否出现冠状动脉慢血流均有较高效能，当 SUA和 TBIL分别为 498.92 μmol/L和

12.48 μmol/L时，其鉴别不同支数SCF具有较好效能。
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Levels of serum total bilirubin and uric acid and their relationship with coronary slow flow phenomenon in patients
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【Abstract】 Objective To analyze the levels of serum total bilirubin (TBIL) and serum uric acid (SUA) in pa-
tients with coronary heart disease (CHD) complicated with heart failure and their relationship with coronary slow flow
phenomenon (CSFP). Methods A total of 178 patients with CHD and heart failure accompanied by CSFP who were
treated in Department of Cardiology, Hanzhong People's Hospital between January 2016 and March 2021 were selected
as observation group, and 129 patients with CHD and heart failure and normal coronary flow during the same period
were enrolled as control group. The corrected myocardial infarction thrombolysis test TIMI frame count (TFC) was used
to diagnose slow coronary flow (SCF). The patients in the observation group were divided into single-vessel SCF group
(74 cases, single-vessel group) and two or more vessel SCF group (104 cases, multiple-vessel group). The TFC frame
counts of left anterior descending artery, circumflex artery, and right coronary artery were determined in each group of
patients. Oxidase method was used to determine the levels of TBIL and SUA in patients, and Pearson linear correlation
analysis was adopted to analyze their expressions in patients with CHD complicated with heart failure accompanied by
CSFP and their relationship with TFC. Receiver operating characteristic curve (ROC) was used to explore their diagnos-
tic efficiency on SCF degree in patients with CHD and heart failure. Results Serum TBIL of observation group was de-
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冠心病(coronary heart disease，CHD)是指因冠状

动脉出现狭窄、供血受阻进而引发的器质性病变和心

肌功能的障碍，其是引起心力衰竭的常见原因。随着

近年来生活水平的不断提高，心血管疾病高发，冠心

病心力衰竭患者人数也呈逐年增长趋势[1-2]。冠状动

脉慢血流现象(coronary slow flow phenomenon，CSFP)
是指常规行冠状动脉造影检查并未发现冠状动脉的

病变，冠状动脉狭窄小于 40%，但却出现冠状动脉灌

注延迟的现象[3]，其可导致心肌缺血、急性心肌梗死、

冠脉综合征甚至是心律失常和心源性的猝死发生，对

冠心病心力衰竭患者生命安全造成极大威胁[4]。目前

临床对于CSFP的发病机制尚未明确，但普遍认为其

与炎症反应、内皮功能紊乱、冠状动脉粥样硬化等因

素密切相关 [5]。血清总胆红素(serum total bilirubin，
TBIL)能够反映患者体内胆红素水平，胆红素具有抗

氧化活性以及清除氧自由基的重要作用，能够有效地

抑制氧自由基形成和炎症反应，缓解冠状动脉粥样硬

化的进一步发展[6]。血尿酸(serum uric acid)是人体嘌

呤代谢的终末产物，心衰患者SUA可升高，使得尿酸

盐结晶沉积黏附在血管壁内导致血管内膜损伤，增加

氧自由基的生成，参与血管内炎性反应，加重冠心病

的进展[7]。为明确CHD心力衰竭患者CSFP发生的相

关因素，本研究将分析TBIL及SUA在患者中的表达

及其与CSFP的关系，现报道如下：

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2016年 1月至 2021年 3月
陕西汉中市人民医院心内科收治且符合以下纳入和

排除标准的178例CHD心力衰竭且伴有CSFP患者作

为观察组，选择同期收治的CHD心力衰竭冠状动脉

血流正常患者129例作为对照组。观察组患者中男性

99例，女性 79例；年龄 51~70岁，平均(60.42±8.54)岁；

病程 4~7年，平均(5.67±1.18)年；心功能Killip分级：

Ⅱ级 90例，Ⅲ级 88例；单支组 74例，多支组 104例。

对照组患者中男性72例，女性57例；年龄50~71岁，平

均(60.57±8.62)岁；病程 4~8年，平均(6.12±1.23)年；心

功能Killip分级：Ⅱ级 65例，Ⅲ级 64例。两组患者的

上述一般资料比较差异均无统计学学意义(P>0.05)，
具有可比性。本研究经医院伦理委员会批准。

1.2 诊断标准 (1) CHD合并心力衰竭的诊断标

准[8]：有冠心病病史，胸痛症状典型且伴有严重呼吸困

难、气喘、喀粉红色泡沫样痰；听诊双飞湿啰音、心音

低钝、舒张期奔马律等典型症状和体征；B超检查示左

心射血分数明显下降等。(2) CSFP诊断标准：依据

《2018中国稳定性冠心病诊断与治疗指南解读》中的

相关诊断要点[9]，即反复发作性的胸痛或胸闷，呈劳力

性发作，心电图示心律失常、间歇性左束支传导阻滞、

QT离散度异常等；冠状动脉正常或狭窄≤40%。

1.3 纳排标准 观察组纳入标准：①符合CHD
合并心力衰竭伴有CSFP的诊断标准；②冠状动脉无

狭窄，冠脉血流为TIMI 2级或以下；③血压和血糖水

平控制良好；④患者知情同意自主配合研究。对照组

纳入标准：①符合CHD合并心力衰竭诊断标准；②冠

脉造影显示冠脉血流正常；③知情同意自主配合。排

除标准：①冠脉扩张或痉挛、狭窄率超过50%；②冠状

动脉瘤、冠状动脉夹层或血栓、心肌病、心脏瓣膜病患

者；③肝肾功能衰竭或血液性、代谢性疾病等；④服用

利尿剂和降低尿酸药物患者。

1.4 方法

1.4.1 TBIL和SUA水平测定 所有患者均抽取

晨起肘静脉空腹静脉血3 mL，将待检血液使用离心机

以3 000 r/min离心处理 10 min后取血清，放于-4℃的

冰箱中待检。使用上海科华生物工程股份有限公司

creased compared with that of control group, while SUA and average TFC were significantly increased compared with
those of control group (P<0.05). The level of TBIL in multiple-vessel group was significantly lower than that in sin-
gle-vessel group, while the SUA and average TFC were significantly higher than those in single-vessel group (P<0.05).
Pearson correlation results showed that serum TBIL in patients with CHD heart failure and CSFP was negatively correlat-
ed with average TFC (r=-0.520, P<0.01), and SUA was positively correlated with average TFC (r=0.572, P<0.01).
When the SUA cut-off value was 463.33 μmol/L, it had high efficiency in the diagnosis of presence or absence of CSFP,
and its Youden index, area under the curve (AUC), sensitivity, and specificity were 0.826, 0.868, 92.70%, and 89.92%,
respectively. When the SUA cut-off value was 498.92 μmol/L, it was more effective to guide single-vessel or multi-
ple-vessel SCF, and its Youden index, AUC, sensitivity, and specificity were 0.815, 0.866, 92.31%, and 89.19%, respec-
tively. Conclusion The TBIL level is reduced among patients with CHD complicated with heart failure and CSFP.
When SUA and TBIL were 463.33 μmol/L and 13.81 μmol/L, respectively, the two levels have high efficiency in differ-
entiating presence or absence of coronary slow flow phenomenon in patients with CHD complicated with heart failure.
When SUA and TBIL were 498.92 μmol/L and 12.48 μmol/L, respectively, they have good efficiency in differentiating
different counts of SCF.

【Key words】 Coronary heart disease with heart failure; Serum total bilirubin; Serum uric acid; Coronary slow
flow phenomenon; Relationship
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生产的血清 TBIL试剂盒和尿酸测定试剂盒进行操

作，均采用氧化酶法进行测定。用全自动生化分析仪

(奥林巴斯全自动生化分析仪，AU600)进行检测。上

述操作均有专业监测人员依据试剂盒使用说明和仪

器说明按照步骤进行测定。

1.4.2 TFC测定 所有患者均在入院后进行冠状

动脉造影，使用数字化平板血管造影机(飞利浦数字平

板血管造影机，Allura Xper FD10)以 30帧/s的速度采

集图像，分别记录左、右斜位，头位以及足位的冠状动

脉图像，同时由两名专业独立的观察人员对冠状动脉

血流情况进行评估，记录造影剂到达左前降支、左回

旋支以及右冠状动脉标准远端所需要的帧数计算各

支数校正TFC值，校正TFC均值为上述分支TFC总和

值除以分支数目。

1.5 统计学方法 应用SPSS22.0统计软件对数

据进行分析。计量数据符合正态分布，以均数±标准

差(x-±s)表示，组间比较采用独立样本 t检验；相关性检

验使用Pearson直线相关分析法；采用受试者工作特征

曲线(receiver operating characteristic curve，ROC)分析

TBIL和 SUA在 CHD心力衰竭患者 CSFP程度的鉴

别、诊断阈值及其灵敏度和特异性的效能。检验水准

α=0.05，以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者的 TBIL和 SUA水平及 TFC均值

比较 观察组患者的血清TBIL较对照组降低，SUA
及TFC均值均较对照组显著升高，差异均有统计学意

义(P<0.05)，见表1。

2.2 不同数量冠脉支数慢血流CHD心力衰竭患

者TBIL和SUA水平及TFC均值比较 多支组患者的

TBIL水平较单支组降低，SUA及TFC均值均较单支

组升高，差异均有统计学意义(P<0.05)，见表2。
2.3 不同数量冠脉支数慢血流CHD心力衰竭伴有

CSFP患者TBIL和 SUA水平与TFC均值的关系 经

Pearson直线相关分析法分析结果显示，CHD心力衰

竭伴 CSFP 患者血清 TBIL 与 TFC 均值呈负相关

(r=-0.520，P<0.01，见图 1A)，SUA与TFC均值呈正相

关(r=0.572，P<0.01，见图1B)。

2.4 TBIL、SUA诊断CHD心力衰竭患者伴CSFP
及SCF单支与多支病变的效能 经ROC曲线分析，血

清TBIL与SUA水平鉴别患者是否有CSFP和不同支

数SCF均有较高效能，SUA截点值为463.33 μmol/L时

诊断患者是否有 CSFP有较高效能，其约登指数为

0.826，AUC为 0.868，敏感度、特异性分别为 92.70%、

89.92%；SUA截点值为498.92 μmol/L时指导患者单支

和多支CSFP效能更高，其约登指数为 0.815，AUC为

0.866，敏感度、特异性分别为 92.31%、89.19%，见表 3
和图2。

表 2 不同数量冠脉支数慢血流CHD心力衰竭患者TBIL和 SUA水

平及TFC均值比较(x-±s)

组别

单支组

多支组

t值
P值

例数

74
104

TBIL (μmol/L)
13.75±3.47
9.52±3.01
8.668
0.001

SUA (μmol/L)
482.38±80.23
547.56±81.67
5.286
0.001

TFC均值(帧数)
37.46±10.28
49.99±10.84
7.764
0.001

图 1 不同数量冠脉支数慢血流CHD心力衰竭患者TBIL和 SUA水

平与TFC均值的相关性散点图

注：A，CHD心力衰竭伴有CSFP患者血清TBIL与TFC均数的关系；B，
CHD心力衰竭伴有CSFP患者SUA与TFC均数的关系。

表1 两组患者的TBIL和SUA水平及TFC均值比较(x-±s)

组别

观察组

对照组

t值
P值

例数

178
129

TBIL (μmol/L)
11.28±3.37
14.26±3.52
7.506
0.001

SUA (μmol/L)
520.46±80.57
440.33±75.63
8.824
0.001

TFC均值(帧数)
44.78±10.64
24.32±7.31
18.849
0.001

表3 TBIL、SUA诊断CHD心力衰竭患者是否伴有CSFP及SCF单支与多支病变的效能

项目

是否SCF

不同支数SCF

指标 (μmol/L)
TBIL
SUA
TBIL
SUA

Cut-off
≤13.81
>463.33
≤12.48
>498.92

AUC
0.832
0.868
0.848
0.866

95%CI
0.786~0.872
0.825~0.904
0.787~0.897
0.807~0.912

敏感度(%)
88.07
92.70
81.73
92.31

特异性(%)
87.79
89.92
83.78
89.19

P值

0.001
0.001
0.001
0.001

约登指数

0.759
0.826
0.655
0.815
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3 讨论

CHD心力衰竭伴有CSFP的患者，因冠状动脉正

常血流受到影响，可能加剧心肌缺血的程度，增加患

者发生心源性猝死的风险[10-11]。对于CHD心力衰竭患

者是否伴发CSFP常需依赖于冠状动脉造影，但对于

年老且基础疾病较多血管条件较差以及造影剂过敏

患者无法进行造影检查，且此项检查费用高、可重复

性差，存在一定的局限[12]。因此，对于CSFP的确诊需

要准确且普适性的指标进行辅助检查。本研究数据

显示，观察组患者TBIL水平较对照组下降，SUA水平

和TFC均数较对照组明显上升，说明TBIL在CHD心

力衰竭伴冠状动脉慢血流患者中表达下降，同时SUA
水平上升。TBIL升高已经作为诊断肝胆疾病的常用

指标，且具有较高的诊断价值[13]，而与其他疾病的关系

研究尚缺乏，本研究中发现低浓度的TBIL与CHD心

力衰竭患者的疾病进展存在关联。分析原因为TBIL
作为一种抗氧化剂，具备捕获氧自由基的作用，可以

保护脂质和脂蛋白不被氧化，能够与机体其他的抗

氧化防御系统相互发挥协同作用；且其与白蛋白结

合δ-胆红素广泛存在于心室肌细胞中并发挥保护作

用。当患者出现心衰后，心肌缺血缺氧导致心室肌细

胞凋亡，心室肌细胞中的TBIL含量也随之下降，抗氧

化作用减弱，导致脂质过氧化反应，加剧心肌细胞坏

死，促进CHD心力衰竭患者病情进展。SUA是机体

嘌呤代谢产物，SUA的升高促使氧自由基的大量释

放，引起内皮功能障碍和心肌细胞的肥大，诱导心肌

细胞纤维化和坏死凋亡，进而导致左心室壁变薄引发

心室重构，进一步促进心力衰竭的进展[14]；且尿酸结晶

会黏附于冠状动脉血管壁进一步损伤内皮细胞，引起

血管狭窄或病变，导致血流减慢。因此观察组患者

TBIL降低且SUA升高。当患者血管内皮损伤，导致

动脉病变加重，可导致炎性反应等多种因素共同作用

引起冠状动脉正常血流受到影响，所以观察组患者

TFC均值较高。

刘善宽等[15]的研究结果显示，冠心病患者血清胆

红素降低且尿酸水平升高，这与本研究结果存在相同

之处。本研究在既往研究结果基础上进一步发现，多

支组患者 TBIL水平较单支组降低，SUA升高，而且

TBIL与TFC均值呈负相关，SUA与TFC呈正相关，说

明TBIL的降低和SUA的升高可能会导致患者CSFP
加重。分析原因为，CSFP的发生可能与内皮功能障

碍、微血管病变、冠状动脉粥样硬化早期表现等密切

相关 [16]，随着CHD心力衰竭患者低氧症状进一步加

重，血红素对氧自由基的清除作用减弱，使机体和组

织抗氧化能力下降，促进血管内皮细胞的氧化影响其

正常功能，加剧冠状动脉粥样硬化的发生，累及多支

冠状动脉，影响正常血流速度，而TBIL能够减弱炎性

因子的活性，随着多支冠状动脉血流减慢，患者血管

炎性病变加重，血红素氧化酶的活性下降，进一步减

弱了血红素氧合酶/一氧化碳-胆红素系统对炎性反应

的抑制作用[17]。因此，多支组患者TBIL水平降低且与

TFC均值呈负相关。随着心衰患者低氧血症进一步

加重，无氧代谢和糖原酵解增加，三磷酸腺苷的生成

减少，促使嘌呤降解为肌苷、黄嘌呤和尿酸等，因此心

力衰竭患者尿酸水平升高[18]，而高尿酸水平可以损伤

血管内皮细胞，增加心肌细胞的损伤同时激活炎症细

胞因子，因此，SUA可以通过炎症反应机制促进CSFP
的发生，而且随着SUA水平的升高，机体全身炎性反

应加剧，加重了血管内皮损伤并加剧了冠状动脉病变

的速度，导致冠状动脉正常血流受阻。故多支组患者

SUA水平升高且与TFC均值呈正相关。

裴宜斌等[18]研究结果表明，SUA升高是冠心病患

者冠状动脉慢血流形成的独立危险因素，SUA的升高

会促进冠状动脉粥样硬化的进程。本研究中ROC分析

图 2 TBIL和SUA鉴别CHD心力衰竭患者是否伴有CSFP和患者单

支与多支组SCF的ROC曲线图

注：A，TBIL、SUA鉴别CHD心力衰竭患者是否伴有CSFP诊断的效能；

B，TBIL、SUA鉴别CHD心力衰竭患者单支与多支SCF诊断的效能。
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结果进一步表明，SUA的截点值分别为463.33 μmol/L
和498.92 μmol/L时诊断患者是否有CSFP以及单支与

多支组SCF的鉴别具有较高效能，说明SUA可以作为

辅助CSFP诊断及不同支数SCF鉴别的重要指标。分

析原因为当冠状动脉慢血流发生时，冠状动脉为血管

内皮细胞功能受到影响，血管内皮细胞的正常代谢和

凋亡受到抑制，血管内血液流速减慢影响可导致代谢

产物在血管内的蓄积，进而诱发炎性因子的释放，加

剧血管内皮的炎性应激反应，而 SUA正是通过参与

炎性反应导致CSFP的发生，其水平会因为心力衰竭

导致的肾血流量不足引起尿酸清除减少，以及心衰

时黄嘌呤氧化活性增强等原因而增加。SUA的升高

直接反映了体内黄嘌呤氧化酶活性的增加，氧自由

基大量产生从而加速细胞凋亡，另外氧化应激反应

也可进一步加重内皮损伤，加剧冠状动脉粥样硬化

进程，减慢冠状动脉血流速度。因此，SUA的水平可

以作为辅助指导 CHD合并心力衰竭患者是否出现

CSFP以及单支与多支组的鉴别，为临床进一步诊断

提供依据。

综上所述，CHD心力衰竭伴CSFP患者TBIL水平

降低，SUA水平升高，两者对于CSF的诊断均有较高

效能，其中 SUA对于患者是否伴发CSF和不同支数

CSF的鉴别效能更高。
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