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摘  要 

手术治疗仍然是主动脉夹层首要的治疗措施，主动脉夹层患者，即使在高致命性急性期幸存下来，慢性

组织破坏也经常导致主动脉并发症，并影响预后。因此发现并及时干预影响主动脉夹层患者预后的相关

因素至关重要。炎症反应已被证实促进主动脉夹层的发生和发展，主动脉在较长时间内处于炎症状态，

是一个潜在的治疗靶点。该文章整理了国内外相关文献，总结近年来炎症相关标志物及抗炎治疗在主动

脉夹层中的研究现状，为疾病的预防和治疗提供一定的参考。 
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Abstract 
Surgical treatment is still the first for the treatment of aortic dissection, in patients with aortic dis-
section, even if they survive the highly lethal acute phase, chronic tissue destruction often leads to 
aortic complications and affects prognosis. Therefore, it is very important to find and timely intervene 
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the related factors affecting the prognosis of patients with aortic dissection. The inflammatory re-
sponse has been confirmed to promote the occurrence and development of aortic dissection, and 
the aorta is in an inflammatory state for a long time, which is a potential therapeutic target. This 
article reviews the relevant literature, summarizes the research status of inflammation-related 
markers and anti-inflammatory treatment in aortic dissection in recent years, and provides some 
reference for the prevention and treatment of the disease. 
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1. 引言 

主动脉壁自内而外由内膜、中膜、外膜组成。主动脉夹层(aortic dissection, AD)是由于血管壁内膜

撕裂导致中膜与外膜分离而引起的一种危重心血管疾病。依据撕裂口是否累及升主动脉将主动脉夹层

分为 2种类型：A型主动脉夹层(type A aortic dissection, TAAD)和 B型主动脉夹层(type B aortic dissection, 
TBAD) [1]。撕裂口位于主动脉根或升主动脉内为 TAAD，撕裂口累及降主动脉伴有或不伴有腹主动脉

延伸为 TBAD。目前基于人口学的 AD 流行病学研究资料少，且部分患者在入院前就死亡或误诊，其

真实发生率难以明确。报告显示，中国 AD 患者平均年龄为 51.8 岁，患病年龄较欧美国家年轻 10 岁左

右[2]。 
炎症机制参与主动脉的中层变性，不受控制的炎症反应将导致主动脉的组织破坏，导致 AD 形成[3]。

AD 患者，即使在高致命性急性期幸存下来，慢性组织破坏也经常导致主动脉并发症，并影响预后。因此

发现并及时干预影响 AD 患者预后的相关因素至关重要。尽管尚不确定 AD 患者的血管炎症反应何时开

始，但主动脉在较长时间内处于炎症状态，是一个潜在的治疗靶点。临床检验中常见的炎症相关标志物

有白细胞介素 6 (Interleukin 6, IL-6)，C 反应蛋白(C-reactive protein, CRP)，降钙素原(Proclacitonin, PCT)，
血清淀粉样蛋白(Serum amyloid A, SAA)及白细胞等，现对以上炎症相关标志物及其干预治疗在 AD 的研

究现状进行综述。 

2. 炎症相关标志物 

2.1. IL-6 

IL-6 是临床检验中常见的炎症因子，由多种类型的细胞产生，具有多种生物活性，参与广泛的生物

事件，如免疫反应、造血和急性期反应。高血压或健康患者相比，AD 患者的 IL-6 水平升高。急性肺损

伤，植入综合征和死亡等不良事件也与 IL-6 水平升高呈正相关。提示 IL-6 可能是 AD 诊断、治疗结果以

及患者预后的预测的可靠生物标志物。通过治疗性干预降低 IL-6 水平，可以有效逆转 AD 患者病情的进

展[4]。一项使用动物模型进行的研究揭示了巨噬细胞和成纤维细胞之间通过 IL-6 和单核细胞/巨噬细胞

趋化因子 MCP-1 的信号放大环在 AD 中的重要性[5]。IL-6 是一种代表性的促炎细胞因子之一，它激活细

胞内 Jak/信号转导因子和转录激活因子 3 (signal transducer and activator of transcription 3, STAT3)信号通

路，从而改变基因表达程序和细胞反应[6]，IL-6 通过细胞因子信号转导抑制因子 3 (cytokine signal 
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transduction inhibitor 3, Socs3)负性调节 STAT3，改变巨噬细胞、血管 SMC 中有关细胞类型的基因表达程

序，从而调节炎症反应、影响 AD。有研究证明在小鼠模型中抑制 STAT3 可抑制 AD [4]，该项研究得出：

巨噬细胞特异性缺失 Socs3 导致 STAT3 活化急性增强、巨噬细胞 M1 型分化、SMC 组织修复反应受抑

制，从而加重主动脉夹层；相反，SMC 特异性缺失 Socs3 可导致慢性 STAT3 活化和主动脉壁的低度炎

症反应、成纤维细胞活化，巨噬细胞以 M2 为主分化，外膜胶原沉积增多，通过增强主动脉壁的抗拉强

度，从而保护主动脉。 

2.2. CRP 

CRP 作为实验室应用最广泛的急性时相蛋白，被广泛认为是急性炎症反应的非特异性但敏感的标志

物，对心血管疾病具有重要的预测功能[7]。它主要在肝脏中通过许多细胞因子的刺激产生，特别是通过

IL-6。其水平随炎症阶段的不同而变化，在急性炎症性疾病中，CRP 水平在 4~6 h 内迅速升高，并在 36~50 
h 达到峰值，然后随着炎症反应[8]的减弱而降低。研究显示入院时 CRP 水平升高表明 AD 患者的住院和

中期死亡率增加[9]。在一项回顾观察中，住院期间血清 CRP 峰值浓度与主动脉增大和氧合功能受损的程

度呈正相关，导致 AAD 患者的住院预后较差[10]。研究证明 CRP 水平对 AAD 患者预后有预测价值，是

一个潜在的治疗靶点。 

2.3. PCT 

众所周知，创伤、组织损伤、感染和炎症会导致 PCT 持续升高。由于全身炎症反应综合征(SIRS)，
心脏手术可导致血清 PCT 水平升高和急性肾损伤。研究发现，围术期 PCT 峰值以及术后 PCT 水平对 AD
患者预后评估具有一定的价值[11] PCT 水平可以有效预测术后肺部感染，肾灌注不良以及死亡等。此外，

PCT 的直接细胞毒性可加剧肾脏损伤。肾功能障碍导致 PCT 肾脏清除率下降，间接导致 PCT 水平升高，

导致恶性循环。 

2.4. SAA 

SAA 是高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)的特异性载脂蛋白，参与急性期反应，在心血管疾病中起重要

作用。先前研究表明，SAA 在急性炎症阶段迅速增加，是急性炎症和组织损伤的潜在生物标志物，其通

过促进炎症反应参与 AAD 的发生发展[12]。最近研究发现 SAA 的升高与 AAD 的不良预后相关[13]，
SAA 可以作为 AAD 患者长期不良事件的关键生物标志物。 

2.5. 白细胞 

临床检验中常见的白细胞包括中性粒细胞、淋巴细胞和单核/巨噬细胞等，研究表明，入院白细胞计

数是 A 型和 B 型 AAD 短期结局不良的预测指标，但其长期预后价值有限[14]。 

2.5.1. 中性粒细胞 
Kurihara 等人[15]通过建立小鼠模型发现中性粒细胞的积累是 AD 的结果，中性粒细胞在形成夹层的

主动脉外膜中大量积累，未形成夹层的主动脉中的中性粒细胞可忽略不计，同样破裂的主动脉中可观察

到淋巴细胞和巨噬细胞，但最终以中性粒细胞为主。这些白细胞聚集模式的特征与先前报道的人类 AAD
病理学一致[16]。该研究还发现受损的主动脉通过循环从其他地方募集中性粒细胞，而不是局部增加中性

粒细胞。外膜中性粒细胞作为 IL-6 的主要制造者，在疾病进展和严重并发症中的关键作用。IL-6 的表达

在 AngII 发作后 24 小时达到峰值，这与白细胞浸润的时间进程相对应。在 AAD 反应中，外膜细胞表达

CXCL1 和粒细胞集落刺激因子(G-CSF)，被称为中性粒细胞趋化因子[17]。这些变化出现在中性粒细胞聚
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集之前。CXCL1 的产生，导致中性粒细胞重新聚集到损伤部位。研究者利用了 CXCR2 的中和方法发现

血液和主动脉中的中性粒细胞数量显着减少，接受该抗体的 AAD 小鼠的存活率显着提高。CXCR2 中和

也显着降低了 AngII 48 小时时 CTA 证实的夹层长度和横截面直径[18]。CXCR2 中和的 AAD 小鼠的主动

脉基因表达和血清 IL-6 浓度显著降低。缺乏 IL-6 的小鼠表现出改善的主动脉扩张和存活率。总的来说，

这些数据揭示了中性粒细胞衍生的 IL-6 的因果效应，以及抗 CXCR2 或抗 IL-6 在预防 AAD 后致命并发

症方面的潜在治疗作用。利用人类的夹层的主动脉组织进行的组织病理学检查显示，IL-6 在外膜中性粒

细胞中的优势表达[18]。 
总之，主动脉夹层本身可诱导中性粒细胞趋化因子在主动脉外膜的表达，可能是通过机械损伤和拉伸

导致假腔的形成。随后趋化因子依赖信号通路的全身性变化导致中性粒细胞增多和大量中性粒细胞聚集在

夹层的主动脉外膜，通过产生 IL-6 导致主动脉扩张和破裂[17] [18]。中性粒细胞产生 IL-6 的机制尚未被探

索。破裂的主动可能脉释放其内源性成分，中性粒细胞能够识别这些成分后产生或分泌 IL-6，或者其他细

胞感知它们并激活中性粒细胞产生细胞因子，阻断这一途径可能是限制 AAD 进展的一种治疗策略。 

2.5.2. 淋巴细胞 
越来越多的研究表明，炎症反应影响主动脉夹层预后，因此建立了几种基于炎症和免疫的预后评分

来监测全身炎症反应的状态。比如淋巴细胞相关血液参数(LRBP)，包括嗜中性粒细胞–淋巴细胞比率

(NLR)、血小板–淋巴细胞比率和淋巴细胞–单核细胞比率。NLR 被报道优于中性粒细胞、淋巴细胞和

白细胞计数，因为它反映了先天(即中性粒细胞)和适应性(即淋巴细胞)免疫反应之间的平衡，并且两种不

同免疫途径的比例比单个白细胞参数更敏感，这些参数可以通过水合状态和样品处理而改变[19]通过多

变量分析显示，NLR 可作为院内死亡的独立预测因子[20]，也有学者通过 Meta 分析发现急性主动脉夹层

患者院内死亡组 NLR 值较存活组明显升高，但尚不确定 NLR 与死亡率正相关[21]。 
全身炎症反应指数(SIRI)表示单核细胞计数乘以 NLR。全身免疫炎症指数(SII)是指血小板计数乘以

NLR。SII 和 SIRI 作为一种新的预后评分，可以影响接受胸主动脉腔内修复术(TEVAR)的 TBAD 患者的

短期和长期结果[22]。因此，SII 和 SIRI 可以被认为是 TEVAR 前风险分层和管理决策的有用且相对简单

的工具。 

2.5.3. 单核/巨噬细胞 
单核/巨噬细胞是浸润主动脉中膜的主要炎症细胞。研究表明单核/巨噬细胞作为最先做出反应的免疫

细胞，介导 T 淋巴细胞和中性粒细胞从不同位置积累到主动脉，加重主动脉炎症，促进 AD 的形成[23]。
AD 发生时，T 淋巴细胞、巨噬细胞和中性粒细胞同时浸润主动脉壁，其中巨噬细胞是最丰富的细胞类

型。在小鼠模型中靶向去除单核/巨噬细胞可显著抑制 AD 以及 T 淋巴细胞和中性粒细胞的浸润。将单核

细胞输注到小鼠中可增强主动脉破裂，这也支持单核细胞/巨噬细胞在 AD 发展中的关键作用[23]。最近

的一项研究发现，在小鼠模型中，抑制单核/巨噬细胞的积累可降低 AD 和腹主动脉破裂的发生率[24]。 

3. 主动脉夹层的中的抗炎治疗 

报告显示，87~90%的 AAD 通过手术治疗，药物治疗仅占 7~8% [25]。如果不积极给予干预，AD 预

后不良。手术是 A 型 AD 金标准[26]虽然手术治疗能降低其死亡率，但是部分患者预后差，死亡率仍然

很高，这说明需要配合其他干预措施来进一步降低死亡率并且改善患者的长期预后。 

3.1. 他汀类药物 

琳达等人通过研究回顾性审查发现除了用于治疗 AAD 的血管紧张素受体阻滞剂和 β-受体阻滞剂外，
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他汀类药物的使用频率正在增加。他汀类药物是降低低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)水平的经典药物，具有

抗炎和抗动脉粥样硬化作用[27]。研究表明，他汀类药物通过改善内皮功能障碍、炎症、氧化应激和稳定

动脉粥样硬化斑块对心血管系统具有多种有益作用[28]。表明他汀类药物可能延缓 AAD 的进展。 

3.2. 乌司他丁 

乌司他丁是一种尿胰蛋白酶抑制剂，是一种糖蛋白和非特异性蛋白酶抑制剂，可以抑制促炎细胞因

子的升高并上调抗炎介质的释放[29]。最近的研究表明，乌司他丁可以减轻肺损伤，改善肺功能，并改善

心肺转流患者在重症监护病房的住院时间[30]。刘等人使用了一种新的炎症性主动脉夹层分类，以创建对

炎症反应的程度进行分类的新系统[31]，该研究分析确定了急性胸主动脉夹层两种不同的炎症亚型，即低

炎症亚型和高炎症亚型，高炎症亚型患者使用乌司他丁治疗后与不使用乌司他丁的患者相比，显著改善

了通气功能。 

3.3. 西维来司他钠 

中性粒细胞弹性蛋白酶(NE)通过激活和处理肿瘤坏死因子 α、IL-1、IL-6、IL-8 等促炎细胞因子，在

炎症反应中发挥重要作用[32]。西维来司他钠是一种 NE 抑制剂，能选择性抑制 NE 对肺组织的损伤，减

轻炎症反应。据报道，手术后给予西维来司他纳可改善 SIRS 的病理生理状态和术后临床过程[33]。研究

发现西维来司他钠改善了接受体外循环心脏手术和 ATAAD 术后患者的氧合指数和炎症反应，尤其是那

些术后呼吸机使用时间较长的患者[34] [35]。该研究发现西维来司钠组的死亡率低于对照组，这表明西维

来司钠改善了患者的预后。 

4. 总结与展望 

主动脉夹层起病急，病情进展快，死亡率高，对于病情发展迅速的 AD 来说，找到能够迅速反应机

体状态的实验室指标尤为重要。主动脉夹层病因尚未阐明，随着研究的证实，人们越来越认识到炎症参

与 AD 的发生和发展。手术仍然是首要的治疗措施，但是 AD 术后患者预后极差，围术期对相关指标进

行积极干预，至少能延缓病情的进展，甚至能改善预后。但除严格控制血压和心率外，其他药物对 AAD
的作用仍存在争议，缺乏有力的临床证据。因此，为证实相关指标的实用性及干预措施的有效性。未来，

一方面仍然需要进一步研究主动脉夹层的炎症及其他生物标志物，为 AD 的预防提供新的机遇。另一方

面，有必要阐明主动脉夹层的炎症机制，寻找干预靶点，为主动脉夹层的药物治疗提供新策略。 
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