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ＣＡ１２５与心力衰竭及先天性心脏病的相关性研究进展

任果果１　综述　刘彩霞２　审校

　　心力衰竭（心衰）是各种结构或功能性心脏疾
病导致心室充盈及（或）射血能力受损而引起的一

组复杂的临床综合症，伴随着神经内分泌系统激活、

血流动力学紊乱和心肌重构，是各种心血管疾病发

展的终末阶段。目前，临床上对心衰的判断主要根

据临床症状和体征、胸片、心电图、心脏彩超、六分钟

步行实验、有创血流动力学等检查，但均有一定的局

限性，在儿童、长期卧床的老年患者中难以实施。因

此，临床工作中需要能快速诊断、准确、重复性好、简

单易得，且与病情变化相关性好的生物学标志物。

１９９９年 ＮａｇｅｌｅＨ等［１］提出血浆糖类抗原１２５（ｃａｒ
ｂｏｈｙｄｒａｔｅａｎｔｉｇｅｎ１２５，ＣＡ１２５）与心衰有关后，国内外
学者对其在心衰的诊断、严重程度及预后等方面的

作用进行了广泛研究。本文旨在对 ＣＡ１２５在心衰
中的作用、与其它生物标志物的关系以及在小儿先

天性心脏病心衰中的研究进展做一综述。

一、概述

ＣＡ１２５是由ＭＵＣ１６基因编码的一种大分子量
可溶性糖蛋白，由氨基末端糖基化串联重复的胞外

结构域、单向的跨膜域和胞质尾区组成，定位于染色

体１９ｐ１３２，属于粘蛋白家族的一员［２］。１９８１年
ＢａｓｔＲＣ等［３］获得小鼠单克隆抗体（ＯＣ１２５），认识
到ＣＡ１２５是一种抗原决定簇。它一直以来被认为
是卵巢癌诊断和预后的标志物。随着研究的深入，

发现血浆ＣＡ１２５的升高不仅局限于卵巢癌，在腹膜
炎、肝硬化、肺癌、胃癌、结肠癌、输卵管肿瘤等良恶

性疾病中也增加，且在伴有胸腹腔积液、心包积液的

心衰患者中ＣＡ１２５也升高［４］。

二、ＣＡ１２５的分泌机制
ＣＡ１２５最初被认为是卵巢癌肿瘤细胞产生，后

发现即使在卵巢癌患者中，ＣＡ１２５亦来源于间皮细
胞而非卵巢肿瘤细胞［４］。在心衰病人中通过机械

压力和炎症等刺激胸腹膜和心包膜的间皮细胞而释

放ＣＡ１２５。ＨａｍｄｙＮＩ［５］研究发现心衰病人血浆
ＣＡ１２５和细胞类因子如肿瘤坏死因子 α（ＴＮＦ—α）、
白细胞介素６（ＩＬ—６）、白细胞介素１０（ＩＬ—１０）和ｓＩＬ—
２Ｒ／ＣＤ２５较对照组明显升高，且 ＣＡ１２５与 ＴＮＦ—α、
ＩＬ—６、ｓＩＬ—２Ｒ／ＣＤ２５升高的程度明显相关，认为心衰
病人血浆 ＣＡ１２５的升高与细胞类因子密切相关。
ＹｉｌｍａｚＨＩ等［６］对肾功能下降的心衰病人进行了血

浆ＣＡ１２５与心功能关系的研究，发现慢性心衰病人
血浆ＣＡ１２５水平明显增高，考虑由于肾脏对直接或
间接参与炎症的因子廓清率降低，使其炎症反应增

强，他认为 ＣＡ１２５升高与炎症介质和细胞因子有
关。另一研究结果也支持炎症在血浆 ＣＡ１２５升高
的机制中发挥了作用［７］。心衰病人常伴有肺循环

和体循环淤血，根据 ＤｕｒａｋＮａｌｂａｎｔｉｃＡ研究结果显
示失代偿性心衰病人 ＣＡ１２５水平高于代偿性心衰
病人［８］。这一结果与ＭａＪ等［９］发现外周淤血和踝

部水肿的心衰病人血浆ＣＡ１２５水平高一致。Ｈｕａｎｇ
Ｆ等［１０］认为心衰病人心室壁的伸展和紧张度作用

于心脏的间皮细胞是 ＣＡ１２５的潜在来源。他们认
为机械压力和炎症刺激通过 Ｃ—ＪｕｎＮ—末端激酶途

径传导至细胞质，诱导间皮细胞合成ＣＡ１２５。因此，
心衰病人血浆 ＣＡ１２５升高可能与机械压力和炎症
反应有关，但确切的病理生理机制目前仍不明确。

ＣＡ１２５升高是心衰发展过程中的一种现象，还是它
促进心衰的发展和恶化，观点仍不明确［１１］。

三、ＣＡ１２５与心力衰竭的关系
１９９９年ＮａｇｅｌｅＨ等［１］最先在心力衰竭和心脏

移植前后的病人中发现 ＣＡ１２５与心衰的临床症状
和血流动力学有关，提出血浆 ＣＡ１２５可作为判断心
功能改变及心衰严重程度的生物指标之一。国内学

者认为扩张型心肌病、冠心病、高血压心脏病、风湿

性心脏病等所致心衰患者血浆 ＣＡ１２５水平升
高［１２］。国外ＹｕｃｅｌＨ［１３］研究得出 ＣＡ１２５与心房颤
动相关，ＣＡ１２５与二、三尖瓣狭窄、主动脉瓣狭窄、二
尖瓣返流、肥厚型心肌病、心脏手术等所致心衰的相

关性也被研究证实，认为血浆 ＣＡ１２５水平与心衰的
严重程度及预后相关。

１与左心功能的关系：ＹｉｌｍａｚＨ等［６］研究
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ＣＡ１２５与左室功能的关系发现，ＣＡ１２５水平升高的
患者较正常对照组左室射血分数、缩短分数及相对

室壁厚度明显降低，而左室收缩末期直径、舒张末期

直径和左室体积指数明显增大，ＣＡ１２５与左室收缩
末期直径、舒张末期直径和左室体积指数正相关，与

左室射血分数呈负相关。ＣＡ１２５在左心收缩功能障
碍的心衰组较左心收缩功能正常组间有明显差异。

ＨｕｎｇＣＬ［１４］对射血分数保留的心衰病人研究发现，
ＣＡ１２５与左房容量有明显相关性，表明 ＣＡ１２５可反
映心脏舒张功能。Ｄ’ＡｌｏｉａＡ［１５］做单变量分析认
为，ＣＡ１２５与左室射血分数或左室舒张末期直径无
关，而ＹｉｌｍａｚＭＢ［１６］认为血浆 ＣＡ１２５水平与左室射
血分数呈明显负相关。因此，需要研究者设计更严

谨、大样本量的研究来进一步证实它们之间的关系。

这些说明ＣＡ１２５水平与左心收缩或舒张功能有关。
２与右心功能的关系：ＭａｔｈｅｗＢ等［１７］报道１

例房间隔缺损左向右分流致右心室扩张而左心室功

能正常的病人，其ＣＡ１２５水平明显升高达到１１７６Ｕ
／ｍＬ，经强心利尿治疗４周后ＣＡ１２５水平下降，房间
隔缺损封堵１年后 ＣＡ１２５水平降至正常。Ｄ’Ａｌｏｉａ
Ａ［１５］研究表明ＣＡ１２５与右房压、收缩期肺动脉压及
肺动脉楔压有关。左心功能正常的慢性阻塞性肺疾

病病人血浆 ＣＡ１２５水平可作为鉴别右心室功能的
生物标志物［１８、１９］。ＹｉｌｍａｚＭＢ［１９］注意到慢性阻塞性
肺疾病病人ＣＡ１２５与右室扩张、右心衰及三尖瓣返
流有关，右心衰病人 ＣＡ１２５明显升高，血浆 ＣＡ１２５
≥３５Ｕ／Ｌ评估右心衰竭的敏感度为８９５％，特异度
为８５７％，阳性和阴性预测值为 ８５％和 ９０％。结
合ＣＡ１２５水平可以使临床医生对疾病的判断更准
确客观。一项回顾性研究分析右室扩张的病人与无

右室扩张的病人相比，ＣＡ１２５水平明显升高，说明
ＣＡ１２５水平与右心功能有关［１６］。

３与心衰严重程度的关系：王玲［１２］发现随着

纽约心脏病学会（ＮｅｗＹｏｒｋＨｅａｒｔＡｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ：ＮＹ
ＨＡ）心功能分级的增高，ＣＡ１２５水平逐渐增高，
ＣＡ１２５在心功能Ⅳ级组高于心功能Ⅲ级组，Ⅲ级组
高于Ⅱ级组，ＣＡ１２５反映心衰的严重程度。Ｄ’Ａｌｏｉａ
Ａ［１５］报道 ＣＡ１２５水平越高的病人，ＮＹＨＡ心功能分
级越高。在一项Ｍｅｔａ分析中，ＣＡ１２５水平在 ＮＹＨＡ
Ⅰ／Ⅱ到ＮＹＨＡⅢ变化中增加了１５８ｕ／ｍＬ，从 ＮＹ
ＨＡⅢ到ＮＹＨＡⅣ的变化中增加了１３７ｕ／ｍＬ，差异
均有统计学意义［２０］。ＡｙｈａｎＨ等［２１］研究发现经导

管主动脉瓣置换术前患者心功能分级为Ⅲ／Ⅳ，且
ＣＡ１２５水平较高，术后患者心功能分级明显改善，血

浆 ＣＡ１２５水平也下降。ＮúｅｚＪ等［２２］同样认为

ＣＡ１２５与ＮＹＨＡ心功能分级有关。以上诸多研究
说明血浆ＣＡ１２５水平可以评估患者心衰的严重程
度。因此，检测血浆 ＣＡ１２５水平，可以对患者病情
严重程度有明确的认识，从而更好地评估患者病情，

进一步制定治疗方案。

４与心衰预后的关系：心衰病人血浆 ＣＡ１２５
水平升高，尽管它的生物学作用并不完全清楚，但已

有研究表明 ＣＡ１２５与疾病预后有关。ＭｅｎｄｅｚＡＢ
等［２３］认为在随访期间ＣＡ１２５＞６０ｋｕ／Ｌ可以独立预
测心衰病人的临床结局。当 ＣＡ１２５≥１７２９μ／ｍＬ
时，患者再住院率明显升高［１４］。ＲｏｎｇＸ等［２４］发现

冠心病病人ＣＡ１２５水平较对照组明显升高，且升高
的ＣＡ１２５水平可以预测短期发生心衰和死亡的风
险。有 ＫａｐｉａｎＭａｙｅｒ曲线分析认为 ＣＡ１２５可作为
高龄心衰病人短期预后的指标［９］。ＡｙｈａｎＨ等［２１］

发现ＣＡ１２５水平在经导管主动脉瓣置换术后明显
下降，而高水平 ＣＡ１２５与不良心血管事件有关，
ＣＡ１２５可预测该病人的预后。

四、ＣＡ１２５与其他生物标志物的关系
血浆利钠肽［Ｂ型利钠肽（ＢＮＰ）或Ｎ—末端Ｂ型

利钠肽原（ＮＴ—ｐｒｏＢＮＰ）］是由氨基酸组成的尿钠肽
家族成员之一。ＢＮＰ主要是由心室肌细胞合成，生
理状况下，血中ＢＮＰ水平很低。当心室压力或容量
负荷增加时，心室肌细胞合成并分泌 ｐｒｅｐｒｏ—ＢＮＰ，
释放入血后转化为ｐｒｏＢＮＰ，再经内切酶降解产生无
活性的 ＮＴｐｒｏＢＮＰ和有生物活性的 ＢＮＰ。ＢＮＰ通
过拮抗肾素—血管紧张素—醛固酮系统，抑制这些物

质的分泌，一方面减少水钠潴留，同时扩张外周静

脉，减少回心血量降低心脏容量负荷；另一方面降低

外周动脉阻力，减少心脏压力负荷，从而缓解心衰的

症状和体征。心力衰竭诊断与治疗指南指出：ＢＮＰ
或ＮＴ—ｐｒｏＢＮＰ的测定可用于因呼吸困难而疑为心
衰的诊断和鉴别诊断［２５］。ＢＮＰ可用来评估慢性心
衰的严重程度和预后。ＢＮＰ有助于急性心衰的诊
断和鉴别诊断，ＢＮＰ＜１００ｎｇ／Ｌ，ＮＴ—ＰｒｏＢＮＰ＜３００
ｎｇ／Ｌ是排除急性心衰的切点；ＢＮＰ还可评估其严重
程度和预后，ＮＴ—ｐｒｏＢＮＰ＞５０００ｎｇ／Ｌ和 ＮＴ—ｐｒｏＢ
ＮＰ＞１０００ｎｇ／Ｌ分别提示心衰患者短期和长期死
亡风险较高［２５］。ＲｏｎｇＸ等［２４］研究发现 ＣＡ１２５与
ｐｒｏＢＮＰ存在明显正相关，与 ＹｉｌｍａｚＨ等［６］研究结

果一致。ＮｕｎｅｚＪ等［２６］检测急性心衰病人 ＢＮＰ和
ＣＡ１２５水平，旨在探究ＣＡ１２５是否可以增加ＢＮＰ的
预后价值，发现ＣＡ１２５和ＢＮＰ均升高常出现在ＮＹ
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ＨＡⅢ／Ⅳ级病人中，且他们有很高的病死率，因此联
合检测 ＣＡ１２５和 ＢＮＰ可以更好地评估患者预后。
关于ＮＴ—ｐｒｏＢＮＰ和ＣＡ１２５水平的研究，认为二者在
心衰的诊断和预后方面效果相当［２７］。ＭａＪ等［９］对

超过８５岁的心衰病人进行研究，线性回归分析表
明，血浆ＣＡ１２５水平与ＮＴ—ｐｒｏＢＮＰ水平有明显的正
相关，因此检测ＣＡ１２５和ＮＴ—ｐｒｏＢＮＰ可为早期识别
有高风险的心衰病人提供帮助。ＮｕｎｅｚＪ等［２８］研究

半乳糖凝集素 ３（ｇａｌｅｃｔｉｎ—３）和 ＣＡ１２５对于急性心
衰病人的预后价值，认为 Ｇａｌ—３与病人远期死亡率
及再住院率有关，但仅在ＣＡ１２５高的病人中适用。

五、ＣＡ１２５与小儿先天性心脏病心衰的关系
ＣＡ１２５与成人各种心血管疾病所致心衰有明显

相关性，先天性心脏病（ｃｏｎｇｅｎｉｔａｌｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，
ＣＨＤ）是最常见的人类出生缺陷和儿童非感染性疾
病，发病率约占出生婴儿的０．７％～０．８％［２９］。是小

儿发生心力衰竭的常见原因，但关于 ＣＡ１２５与小儿
先心病心力衰竭的相关性研究甚少。国内吴利伟

等［３０］报道血清ＣＡ１２５在ＣＨＤ患儿心衰早期诊断及
心功能评价的临床应用价值。认为 ＣＡ１２５水平可
用于小儿心衰的诊断，可早期评价患儿心功能状态，

及早发现临床症状不典型的心衰患儿。

综上所述，血浆ＣＡ１２５水平随心力衰竭患者心
功能而变化，并与其他心衰指标有较好的相关性，为

成人心衰的诊断、严重程度及预后评估提供了指导，

对先心病心衰严重程度、术前术后及预后的评估价

值尚不清楚，需要进一步研究。另外，血浆 ＣＡ１２５
在心衰疾病中产生和分泌的机制仍不明确，需进一

步探讨。
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