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急性冠脉综合征气虚血瘀患者LC－MS
血清代谢组学分析
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【摘要】目的：研究急性冠脉综合征气虚血瘀患者的血清代谢组学变化情况，找出其相关的生物标志物。

方法：检测 40 例急性冠脉综合征气虚血瘀患者及 40 例健康人的血清标本，采用液相色谱－质谱联

用（LC－MS）非靶向法进行代谢组学分析其异常代谢物及代谢产物。结果：共纳入观察组 40例、对照组

40 例样本进行检测，发现急性冠脉综合征气虚血瘀患者与健康人的显著差异代谢物 32 种，关键代谢通

路共 4条；蕨内酰胺、烟酰胺、次黄嘌呤、乙酰肼、7－甲基鸟嘌呤、苯丙氨酸、三丙酸甘油酯、左旋缬氨酸、

左旋正亮氨酸、谷氨酸、乙醇酸、花生四烯酸、α－D－葡萄糖及肌酐等代谢物可作为鉴别二者的潜在生

物标志物；涉及的关键通路包括精氨酸和脯氨酸代谢，嘧啶代谢，甘氨酸、丝氨酸和苏氨酸代谢，谷胱甘

肽代谢等。结论：急性冠脉综合征气虚血瘀患者与健康人血清代谢组分存在显著差异，代谢组学相关研

究对探求其生物学本质以及中医“证”的实质具有一定指导意义。
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2019 年调查显示，每5例死亡病例中就有2例死于

心血管病（cardiovascular disease，CVD），推算冠心病患

者1 139万，且CVD给国家及个人造成严重的医疗负担，

缺血性心脏病（ischemic heart disease，IHD）的次均住院费

用为14 060. 20元，其中心绞痛15 486. 51元、急性心肌梗

死（acute myocardial infarction，AMI）30 368. 54元［1］。急性

冠脉综合征（acute coronary syndrome，ACS）是冠心病中

的急危重症，发病后病死率高（一年后病死率约 15%，

五年后病死率约20%［2］），包括ST段抬高型心肌梗死（ST 
elevated myocardial infarction，STEMI）、非 ST 抬高型心

肌梗死（non ST elevated myocardial infarction，NSTEMI）
以及不稳定型心绞痛（unstable angina pectoris，UAP）。

ACS属“胸痹心痛”“真心痛”“卒心痛”范畴，常见本虚标

实或者虚实夹杂，本虚常见“气虚、阳虚、阴虚、血虚”，标

实常见“血瘀、寒凝、气滞、痰凝”，其中气虚血瘀证是“胸

痹心痛”病中的常见证型。代谢组学通过检测代谢物水

平的整体和动态变化，提取相关的生物代谢标志物群体

或标志物簇［3］，有助于发现不同证型的特殊生物标记物，

加强对疾病发展过程中物质代谢的了解［4］，促进疾病证

型诊断的客观化［5］，更帮助了解“证”的内涵与实质。因
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此，本研究采用LC-MS非靶向法分析急性冠脉综合征气

虚血瘀患者与健康人的代谢产物，现报道如下。

1　资料与方法

1. 1　临床资料

选取 2020年 9月—2022年 6月在上海市嘉定区中

医医院门诊或急诊确诊为ACS同时辨证符合气虚血瘀

证型的40例患者作为观察组，其中男性31例、女性9例，

年龄（64. 75 ± 11. 77）岁，体重指数（26. 3 ± 2. 51） kg/m2，

吸烟27例，合并高血压34例［病程（7. 32 ± 3. 03）年，平

均 收 缩 压（139. 09 ± 14. 23） mm Hg，平 均 舒 张 压

（80. 18 ± 18. 75） mm Hg］，合并血脂异常者 28例，合并

糖尿病 16例，合并慢性肾脏病 8例。本研究同时纳入

同期在我院体检的健康人群为对照组，其中男性

23 例、女性 17 例，年龄（51. 88 ± 6. 97）岁，体重指数

（25. 38 ± 1. 88） kg/m2，吸烟16例。本研究已通过上海市

嘉定区中医医院伦理委员会批准，批准号：JZY201906。
1. 2　诊断标准

ACS 西医诊断标准参照非 ST 段抬高型急性冠状

动脉综合征基层诊疗指南（2019 年）［6］及急性 ST 段抬

高型心肌梗死诊断和治疗指南（2019）［7］。中医诊断标

准参照《中药新药临床研究指导原则（试行）》［8］中气虚

血瘀证辨证标准，胸闷胸痛，心悸气短，神倦乏力，面色

紫暗，舌淡紫，脉弱而涩。健康人群中医诊断参照《中

医体质分类与判定》［9］中平和质的判定标准。

1. 3　排除标准

主动脉夹层、肺栓塞等非冠脉堵塞引起的胸痛；严

重心力衰竭；严重肺功能不全；肝功能衰竭；肾功能衰

竭；恶性肿瘤；精神疾病患者；受孕或哺乳期女性，意识

障碍等。

1. 4　标本采集和制备

观察组取治疗前在室温下釆取静脉血4 mL，对照组

取清晨空腹静脉血4 mL，3 000 r/min 离心10 min后收集

血清置 1. 5 mL Eppendorf 管中，转至−80 ℃冰箱中保存

备用。

1. 5　代谢物检测和分析

代谢组学的检测和分析由上海百趣生物科技有限

公司完成，包括样品的处理、LC－MS非靶向血清代谢

组检测和数据处理分析。

1. 5. 1　主要实验仪器与试剂

超 高 效 液 相（Thermo Fisher Scientific，型 号 ：

Vanquish）；质 谱 仪（Thermo Fisher Scientific，型 号 ：

Orbitrap Exploris 120）；离 心 机（Thermo Fisher 
Scientific，型号：Heraeus Fresco17）；天平（Sartorius，型
号：BSA124S－CW）；超声仪（深圳市雷德邦电子有限

公司，型号：PS－60AL）。

甲 醇 （CNW Technologies） ； 乙 腈 （CNW 
Technologies）；乙 酸 铵（SIGMA－ALDRICH）；氨 水

（Fisher Chemical）；超纯水（屈臣氏）。

1. 5. 2　样品处理及检测

移取 50 μL 样品至 EP 管中，加入 200 μL 提取液，

甲醇∶乙腈=1∶1（V/V），含同位素标记内标混合物（正

离子模式含氧化三甲胺－d、9 N－氧化物、4－氨基丁

酸－2，2，3，3，4，4－d6、L－亮氨酸－5，5，5－d3；负离

子模式含琥珀酸－2，2，3，3－d4、L－亮氨酸－5，5，
5－d3、马尿酸－d5），涡旋混匀 30 s，超声冰水浴

10 min，−40 ℃静置 1 h； 将样品 4 ℃，12 000 r/min［离心

力 13 800 × g，半径 8. 6 cm］离心 15 min；取上清于进样

瓶中上机检测。使用 Vanquish超高效液相色谱仪，通

过 Waters ACQUITY UPLC BEH Amide（2. 1 mm × 
100 mm，1. 7 μm））液相色谱柱对目标化合物进行色谱

分离 。液相色谱 A 相为水相，含 25 mmol/L 乙酸铵和

25 mmol/L 氨水，B 相为乙腈。样品盘温度：4 ℃，进样

体积：2 μL。Orbitrap Exploris 120 质谱仪能够在控制

软件控制下进行一级、二级质谱数据采集。

1. 6　数据处理

使用ProteoWizard软件将原始数据转成mzXM格式

后，经自主编写的R程序包（内核为XCMS）进行峰识别、

峰提取、峰对齐和积分等处理 ，然后与BiotreeDB（V2. 1）
自建二级质谱数据库匹配进行物质注释，算法打分的

Cutoff值设为 0. 3。数据釆用平均中心化或 Pareto标度

化进行预处理之后釆用PCA分析。为强化组间差异，进

一步采用偏最小二乘法－判别分析（PLS－DA）分析。

基础数据分析包括数据预处理，PCA分析，PLS－DA分

析，正交偏最小二乘法－判别分析（OPLS－DA），差异化

合物筛选和鉴定。高级数据分析包括代谢通路分析。

2　结果

2. 1　质量控制

所有样品另取等量上清混合成质量控制（quality 
control，QC）样品，QC样品相关性越接近于 1（至少应 > 
0. 8），说明整个方法稳定性越好以及数据质量越高。

正负离子 QC 样品相关性分析见图 1、图 2，可以看出

QC样品相关性很高，说明本次实验方法稳定性高以及

数据质量也很高。

2. 2　两组正交偏最小二乘法－判别分析（OPLS－DA）
比较

观察组对对照组的OPLS－DA模型由置换检验的

点状图见图 3、图 4。正离子模式（positive ion mode，
POS）下两组间模型对 Y 变量数据集的可解释度（R2 Y

··55



2023 年 9 月第 40 卷第 9 期
Vol. 40，No. 9，Sept.  2023

中医药信息（Information on Traditional Chinese Medicine）
http：/ / zyyxx. hljucm. net/ ch/ index. aspx

值）为 0. 973、模型可预测度（Q2值）为 0. 93，负离子模

式（negative ion mode，NEG）下两组间 R2 Y 值分别为 
0. 961、Q2值分别为 0. 914，说明观察组与对照组两者

有良好的区分特性，两者之间存在显著的差异。

图1　正离子QC样品相关性分析

图2　负离子QC样品相关性分析
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2. 3　观察组与对照组的差异代谢物比较

本研究使用的卡值标准基于以下指标：t 检验的

P值 < 0. 05，OPLS－DA模型第一主成分的变量投影重

要度（VIP） > 1，以及二级匹配的打分（MS2 score）取值

［0，1］，数值越大越好。Q值是假设检验统计量（P值）

经多重假设检验校正之后的结果，是对P值的再统计。

由此筛选出 32个符合条件的差异代谢物，POS模式下

分别为蕨内酰胺、烟酰胺、次黄嘌呤、乙酰肼、7－甲基

鸟嘌呤、苯丙氨酸、三丙酸甘油酯等，NEG模式下分别

为左旋缬氨酸、左旋正亮氨酸、谷氨酸、乙醇酸、花生四

烯酸、α－D－葡萄糖、肌酐等。见表1。
2. 4　观察组与对照组的代谢通路比较

本研究共得出 58 条可能受差异代谢物扰动的代

谢通路，其中 8条通路 P值 < 0. 05，11条通路 Impact ≥ 
0. 1，说明这些通路受差异代谢物扰动较大，可作为

ACS 气虚血瘀患者病理机制的潜在通路，其中 4 条代

谢通路（精氨酸和脯氨酸代谢，嘧啶代谢，甘氨酸、丝氨

酸和苏氨酸代谢，谷胱甘肽代谢）同时满足P < 0. 05及

Impact ≥ 0. 1，可能是与代谢物差异相关性最高的关键

通路。见表2。
2. 5　差异代谢物的调控网络分析

在取得每组对比差异代谢物的匹配信息后，分别

对对应物种 human（hsa）的KEGG数据库进行通路搜索

和调控互作网络分析。调控分析的结果以网络图展

示，结果见图5。

图4　观察组对对照组OPLS－DA模型的置换检验结果柱状图（NEG）

图3　观察组对对照组OPLS－DA模型的置换检验结果柱状图（POS）
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表1　差异代谢物质信息汇总

差异代谢物名称

蕨内酰胺（Pterolactam）
烟酰胺（Nicotinamide）

次黄嘌呤（Hypoxanthine）
乙酰肼（Acetylhydrazine）

7－甲基鸟嘌呤（7－Methylguanine）
苯丙氨酸（Phenylalanylphenylalanine）
三丙酸甘油酯（Glycerol tripropanoate）

去甲丙氧酚（Norpropoxyphene）
三乙醇胺（Triethanolamine）
美洲茶碱E（Ceanothine E）

鹿花菌素（Gyromitrin）
三丙胺（Tripropylamine）

糖苷（Glycosides）
左旋脯氨酸（L－Proline）

芸香碱（Graveoline）
鸟氨酸（L－Ornithine）

牛磺酸（Taurine）
左旋缬氨酸（L－Valine）

左旋正亮氨酸（L－Norleucine）
谷氨酸（Pyroglutamic acid）

乙醇酸（Glycolic acid）
甘氨酸（Glycine）

花生四烯酸（Arachidonic acid）
α－D－葡萄糖（Alpha－D－Glucose）

肌酐（Creatinine）
黄嘌呤（Xanthine）

十二酸（Dodecanoic acid）
假尿嘧啶核苷（Pseudouridine）

左旋别苏氨酸（L－Allothreonine）
甘油酸（Glyceric acid）

D木糖（D－Xylose）
D－丝氨酸（D－Serine）

模式

+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
+
－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

－

MS2 score
0. 999 970 461 538 461
0. 999 748 307 692 308
0. 999 454 538 461 538
0. 998 444 153 846 154
0. 998 184 769 230 769
0. 995 272 538 461 538
0. 992 487 923 076 923
0. 973 562 461 538 461
0. 962 207 230 769 231
0. 960 188 000 000 000
0. 950 394 692 307 692
0. 938 316 153 846 154
0. 934 609 230 769 231
0. 908 233 000 000 000
0. 904 858 076 923 077
0. 897 999 153 846 154
0. 895 690 538 461 538
0. 999 851 769 230 769
0. 999 790 000 000 000
0. 999 785 307 692 308
0. 999 478 923 076 923
0. 999 154 769 230 769
0. 998 761 615 384 615
0. 994 204 307 692 308
0. 994 133 230 769 231
0. 994 083 461 538 461
0. 990 664 076 923 077
0. 984 546 923 076 923
0. 975 370 615 384 615
0. 964 705 384 615 385
0. 958 920 308 000 000
0. 947 907 230 769 231

VIP
1. 048 127 397
1. 164 575 177
1. 420 732 214
1. 124 444 857
1. 172 227 901
1. 746 889 581
1. 675 749 723
1. 345 727 935
1. 059 881 754
1. 773 776 083
1. 304 255 674
1. 788 270 836
1. 754 409 584
1. 240 831 304
1. 255 611 465
1. 300 613 377
1. 575 496 888
1. 153 450 223
1. 172 890 178
1. 393 322 083
1. 755 481 455
1. 773 599 315
1. 126 403 049
1. 618 639 837
1. 175 565 345
1. 189 343 732
1. 150 370 131
1. 396 494 461
1. 494 682 616
1. 089 881 802
1. 632 747 236
6. 194 93E－19

P值

2. 456 29 × 10−6

1. 632 57 × 10−6

1. 580 48 × 10−5

2. 225 47 × 10−8

5. 673 83 × 10−5

9. 828 71 × 10−17

0. 000 458 321
7. 628 7 × 10−9

0. 001 400 683
4. 782 58 × 10−5

1. 757 72 × 10−9

2. 931 57 × 10−29

3. 299 6 × 10−7

2. 634 79 × 10−7

0. 000 256 849
1. 355 12 × 10−11

4. 540 36 × 10−21

5. 541 61 × 10−6

2. 094 59 × 10−6

3. 464 39 × 10−7

4. 808 84 × 10−10

1. 874 1 × 10−17

0. 000 380 077
3. 869 83 × 10−9

2. 386 32 × 10−7

0. 007 928 563
7. 768 15 × 10−5

0. 003 647 312
1. 531 29 × 10−7

0. 003 342 65
3. 508 88 × 10−9

8. 765 × 10−18

Q值

2. 295 77 × 10−6

1. 550 18 × 10−6

1. 336 68 × 10−6

2. 552 97 × 10−8

4. 426 85 × 10−5

1. 915 62 × 10−16

0. 000 312 635
9. 095 55 × 10−9

0. 000 876 012
3. 774 32 × 10−5

2. 225 8 × 10−9

2. 265 77 × 10−28

3. 352 38 × 10−7

2. 701 98 × 10−7

0. 000 181 745
1. 989 88 × 10−11

1. 161 77 × 10−20

8. 500 46 × 10−6

3. 454 51 × 10−6

6. 693 7 × 10−7

1. 492 82 × 10−9

2. 049 46 × 10−16

0. 000 414 766
1. 030 22 × 10−8

3. 258 45 × 10−5

0. 006 264 765
9. 719 27 × 10−5

0. 003 175 559
3. 160 63 × 10−7

0. 002 938 286
9. 416 98 × 10−9

0. 485 235 28

Up/down
↑
↓
↓
↓
↑
↓
↓
↓
↑
↓
↓
↓
↓
↑
↓
↓
↓
↓
↓
↓
↓
↓
↓
↑
↑
↓
↓
↑
↓
↓
↑
↓

表2　差异代谢物代谢通路汇总表

差异代谢物代谢通路

精氨酸和脯氨酸代谢（Arginine and proline metabolism）
嘧啶代谢（Pyrimidine metabolism）

甘氨酸、丝氨酸和苏氨酸代谢（Glycine，serine and threonine metabolism）
谷胱甘肽代谢（Glutathione metabolism）

牛磺酸和亚牛磺酸代谢（Taurine and hypotaurine metabolism）
咖啡因代谢（Caffeine metabolism）

氨酰 tRNA合成酶（Aminoacyl－tRNA biosynthesis）
氮代谢（Nitrogen metabolism）

二羧酸代谢（Glyoxylate and dicarboxylate metabolism）
磷酸戊糖途径（Pentose phosphate pathway）

丙氨酸、天冬氨酸和谷氨酸代谢（Alanine，aspartate and glutamate metabolism）
D－谷氨酰胺和D－谷氨酸代谢（D－Glutamine and D－glutamate metabolism）

组氨酸代谢（Histidine metabolism）
苯丙氨酸代谢（Phenylalanine metabolism）
亚油酸代谢（Linoleic acid metabolism）

模式

+
－

－

－

+
+
－

－

－

－

－

－

－

－

－

P值

0. 035 186 00
0. 000 051 59
0. 004 541 80
0. 010 778 00
0. 175 350 00
0. 183 290 00
0. 001 464 40
0. 001 791 00
0. 027 375 00
0. 036 732 00
0. 105 950 00
0. 228 560 00
0. 273 030 00
0. 281 770 00
0. 298 230 00

Impact
0. 137 32
0. 212 73
0. 308 19
0. 250 28
0. 330 94
0. 184 29
0. 056 34
0. 007 63
0. 043 03
0. 064 70
0. 222 22
0. 112 30
0. 140 39
0. 279 66
0. 114 58
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3　讨论

冠心病是一种与炎症和氧化应激相关的复杂人类

疾病，代谢组学有助于阐明冠心病发生和发展的潜在

机制［10］。ACS属“胸痹心痛”范畴，《金匮要略》描述“胸

痹之病，喘息咳唾，胸背痛，短气，寸口脉沉而迟”，指出

其病机为“阳微阴弦”，认为胸痹是由于胸阳不振，气虚

血停瘀滞不通，阴邪下盛，导致气机不畅，不通则痛。所

以胸痹病虚实夹杂，而气虚血瘀则是其重要的证型。自

古以来，中医药一直是治疗胸痹心痛的有效且重要的手

段，但是无法客观化、标准化一直是困扰中医药发展的

难题。利用代谢组学检测提取相关的生物代谢标志物

簇，有助于发现不同证型的差异代谢物及代谢通路、调

控网络，进一步了解疾病发展过程中的物质代谢，帮助

了解疾病及证型的本质，为中医药防治疾病提供理论

依据。

本研究发现，ACS 气虚血瘀患者与健康人的显著

差异代谢物 32种，蕨内酰胺、烟酰胺、次黄嘌呤、乙酰

肼、7－甲基鸟嘌呤、苯丙氨酸、三丙酸甘油酯、L－缬

氨酸、L－正亮氨酸、谷氨酸、乙醇酸、花生四烯酸、α－

D－葡萄糖、肌酐、黄嘌呤、十二酸、假尿嘧啶核苷、左

旋别苏氨酸、甘油酸、D木糖及D－丝氨酸等代谢物可

作为鉴别二者的潜在生物标志物。动脉粥样硬化伴

IHD涉及两个方面：第一是氧化应激，过量产生降低谷

胱甘肽（GSH）水平的活性氧（ROS），第二就是炎症［11］。

蕨内酰胺是一种生物活性较强的谷胱甘肽酶，谷氨酸

是谷胱甘肽的组成成分，两者是体内谷胱甘肽代谢的

重要催化物及底物。谷胱甘肽是体内能维持足够的氧

化还原细胞信号以控制生命过程所必需的氧化应激的

生理水平，还能限制导致细胞和组织损伤的过度氧化

应激，对生命至关重要［11］。烟酰胺主要用作维生素 B3
的营养补充，而维生素B3可以被用于合成辅酶烟酰胺

腺嘌呤二核苷酸（NAD）以助细胞能量代谢和防御，烟

酰胺还可恢复细胞NAD池和线粒体能量，减轻氧化应

激和炎症反应［12］。次黄嘌呤（HX）是黄嘌呤的前体，是

嘌呤代谢的重要原料，HX在黄嘌呤氧化酶（X0D）催化

下形成尿酸，而尿酸升高是冠心病的重要危险因素［13］。

甲基鸟嘌呤是一种抑制聚腺苷二磷酸核糖聚合酶 1
（PARP－1）的天然化合物，PARP－1被公认为与 DNA
修复有关，所以甲基鸟嘌呤可能阻止遗传毒性DNA的

复制［14］。假尿嘧啶核苷目前常用于基因调控，在癌症

注：红色圆点代表一条代谢通路；黄色圆点代表一种物质相关调控酶信息；绿色圆点代表一个代谢通路的背景物质；紫色圆点代表一类物质分子模块

信息；蓝色圆点代表一种物质化学互作反应；绿色方块代表此次对比得到的差异物质。

图5　调控网络分析图
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RNA 编辑修饰中应用广泛，常用于阐述基因表达、功

能和潜在的分子机制［15］。苯丙氨酸、左旋缬氨酸、左旋

正亮氨酸、左旋别苏氨酸、D－丝氨酸等主要被用来合

成人体蛋白质，以达到机体蛋白质的不断更新和修复。

花生四烯酸在细胞内主要通过环氧合酶（COX）途径、

脂 氧 合 酶（LOX）途 径 、细 胞 色 素 P450 单 氧 化 酶

（CYP450）途径等进行代谢［16］，可以产生大量的活性物

质，具有促炎和促血小板聚集作用，可能增加冠心病的

风险［17］。D－木糖与葡萄糖的化学性质相似，参与磷

酸戊糖代谢途径（pentosephosphate pathway，PPP）。研

究发现，脾胃气虚、脾失健运会导致代谢失调，出现消

化动力不足、肠道吸收功能障碍，出现为血清D－木糖

降低及尿 D－木糖排出水平下降［18－20］。D－丝氨酸参

与大脑发育、神经元兴奋、突触可塑性以及学习和记忆

的调节［21］，D－丝氨酸生成、氧化代谢途径与糖尿病、

癫痫、阿尔茨海默病等的发生、发展有密切关系［22］。

本研究共得出 4 条（精氨酸和脯氨酸代谢，嘧啶

代谢，甘氨酸、丝氨酸和苏氨酸代谢，谷胱甘肽代谢）

代谢通路可能是 ACS 气虚血瘀患者代谢物差异相关

性最高的关键通路。MARTIN 等［23］发现，精氨酸－脯

氨酸代谢可以被确定为监测动脉粥样硬化、ACS 和

恢复的新靶点，不管是基于动物模型还是人类的代

谢研究中，在 ACS 中共同的代谢途径是精氨酸和脯

氨酸代谢以及谷胱甘肽代谢。DURANTE［24］发现，在

动脉粥样硬化和动脉损伤中，精氨酸酶活性增加，鸟

氨酸合成多胺，组织中多胺水平升高，激活的多胺抑

制血小板聚集，与 ACS 事件密切相关。既往研究发

现，在冠心病患者中心肌嘌呤和嘧啶核苷酸含量存

在一定的紊乱，推测这些紊乱在肌肉功能障碍的发

病机制中起一定作用［25］，但由于证据比较久远，还需

进一步试验论证。甘氨酸和丝氨酸以及苏氨酸代谢

常被用于抗生素及耐药性等相关试验，未见与冠心

病相关报道，可能与 ACS 发生后炎症因子的清除有

关。此外，ACS 气虚血瘀患者代谢物差异相关性较

高的通路为牛磺酸和亚牛磺酸代谢，咖啡因代谢，氨

酰 tRNA 合成酶，氮代谢，二羧酸代谢，磷酸戊糖途

径，丙氨酸、天冬氨酸和谷氨酸代谢，D－谷氨酰胺和

D－谷氨酸代谢，组氨酸代谢，苯丙氨酸代谢和亚油

酸代谢，其中牛磺酸和亚牛磺酸代谢、氨酰 tRNA 合

成酶、氮代谢、组氨酸代谢、苯丙氨酸代谢是体内的

氨基酸代谢的重要途径；二羧酸代谢、亚油酸代谢与

体内脂肪代谢有关；PPP 是体内重要的糖代谢途径，

除 了 提 供 能 量 ，PPP 向 细 胞 提 供 核 糖 －5－ 磷

酸（R5P）和 NADPH，后者在消除细胞内的活性氧、还

原生物合成中起关键作用［26］。

本研究证明 ACS 气虚血瘀患者血清代谢谱发生

了特异性变化，除了氧化应激和炎症反应，能量代谢、

脂肪代谢、氨基酸代谢均发生了紊乱，可以为 ACS 气

虚血瘀证型提供一定的证据，但样本量少，未进行ACS
患者的进一步分型，仍需进一步实验论证。
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LC－MS Serum Metabonomic Analysis in Patients with Acute Coronary Syndrome with 
Qi Deficiency and Blood Stasis

CHEN Ting1，REN Guangsheng2，LI Shanshan1*，XU Yan3

（1.  Shanghai Jiading District Hospital of Traditional Chinese Medicine，Shanghai 201899，China；
2.  Shanghai Jiading District Central Hospital， Shanghai 201899， China； 3.  Shuguang Hospital 

Affiliated to Shanghai University of Traditional Chinese Medicine， Shanghai 201203， China）
【Abstract】 Objective： We aimed to investigate the metabolomic changes and find associated biomarkers in 
serum of the patients with qi deficiency and blood stasis in acute coronary syndrome.  Methods： Serum 
specimens were collected for 40 patients with qi deficiency and blood stasis and with acute coronary syndrome 
and for 40 healthy adults were collected in this study.  Metabolomics analysis of abnormal metabolites and 
metabolites was performed using liquid chromatography－mass spectrometry （LC－MS） non targeted method.  
Results： We found that 32 metabolites were significantly different between the two groups， and 4 key 
metabolic pathways had been identified.  Metabolites， including pterinactam， nicotinamide， hypoxanthine， 
acetylhydrazine， 7－methylguanine， phenylalanine， tripropionate， L－valine， L－norleucine， glutamic 
acid， glycolic acid， arachidonic acid， α－D－glucose， and creatinine， can serve as potential biomarkers for 
differential diagnosis of the two groups.  The key pathways involved include arginine and proline metabolism， 
pyrimidine metabolism， glycine， serine and threonine metabolism， glutathione metabolism， etc.  Conclusion： 
There is a significant difference in serum metabolic components between patients with acute coronary 
syndrome with qi deficiency and blood stasis and healthy individuals.  Metabolomics related research has 
certain guiding significance in exploring its biological essence and the essence of traditional Chinese medicine 
"syndrome".
【Key words】Acute coronary syndrome； Qi deficiency and blood stasis syndrome； Metabolomics； LC－MS 
technique
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