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血清adipsin与冠心病合并糖尿病患者
冠状动脉易损斑块的相关性
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  [摘要] 目的 研究血清降脂蛋白(adipsin)与易损斑块之间的相关性。方法 选取2023年1月至2024
年1月因胸痛在乌兰察布市中心医院心血管内科住院的80例冠心病合并糖尿病患者作为研究对象,行冠状动

脉造影及光学相干断层(OCT)检查,测定血清降脂蛋白水平,采用二元logistic回归分析血清降脂蛋白与薄纤

维帽粥样硬化斑块(TCFA)的关系。采用受试者工作特征(ROC)曲线分析降脂蛋白预测TCFA的诊断效能。
结果 TCFA组肌酐、低密度脂蛋白-胆固醇(LDL-C)、血清降脂蛋白水平高于非TCFA组,差异有统计学意义

(P<0.05);高降脂蛋白组中TCFA及急性心肌梗死比例高于低降脂蛋白组,差异有统计学意义(P<0.05);二
元logistic回归分析结果显示,肌酐、LDL-C、血清降脂蛋白均为TCFA的独立预测因素(P<0.05);ROC曲线

显示,血清降脂蛋白预测TCFA的 AUC为0.702(95%CI:0.589~0.815,P=0.002),截断值为2.845
 

ng/
mL,灵敏度为0.897,特异度为0.585。结论 血清降脂蛋白作为TCFA的独立预测因素,与冠心病合并糖尿

病患者易损斑块的发生与发展有密切关系。
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  [Abstract] Objective To

 

study
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

adipsin
 

and
 

vulnerable
 

plaques.Methods A
 

total
 

of
 

80
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

complicating
 

diabetes
 

mellitus
 

due
 

to
 

chest
 

pain
 

hospitalized
 

in
 

the
 

cardiovascular
 

medicine
 

department
 

of
 

Ulanqab
 

Municipal
 

Central
 

Hospital
 

from
 

January
 

2023
 

to
 

January
 

2024
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

subjects
 

and
 

conducted
 

the
 

coronary
 

angiography
 

and
 

optical
 

coherence
 

tomo-
graphy

 

(OCT).The
 

serum
 

adipsin
 

level
 

was
 

detected.The
 

relationship
 

between
 

serum
 

adipsin
 

and
 

thin
 

fibrous
 

cap
 

atherosclerotic
 

plaque
 

(TCFA)
 

was
 

analyzed
 

by
 

binary
 

logistic
 

regression.The
 

receiver
 

operating
 

charac-
teristic

 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

diagnostic
 

efficiency
 

of
 

adipsin
 

in
 

predicting
 

TCFA.Results The
 

levels
 

of
 

creatinine,low-density
 

lipoprotein-cholesterol
 

(LDL-C)
 

and
 

serum
 

adipsin
 

in
 

the
 

TCFA
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

non-TCFA
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<
0.05);the

 

proportions
 

of
 

TCFA
 

and
 

acute
 

myocardial
 

infarction
 

in
 

the
 

high
 

adipsin
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

low
 

adipsin
 

group,and
 

the
 

difference
 

was
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

binary
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

creatinine,LDL-C
 

and
 

serum
 

adipsin
 

all
 

were
 

the
 

independent
 

predic-
tive

 

factors
 

of
 

TCFA
 

(P<0.05).The
 

ROC
 

curve
 

showed
 

that
 

AUC
 

of
 

serum
 

adipsin
 

in
 

predicting
 

TCFA
 

was
 

0.702
 

(95%CI:0.589-0.815,P=0.002),the
 

cut-off
 

value
 

was
 

2.845
 

ng/mL,the
 

sensitivity
 

was
 

0.897
 

and
 

the
 

specificity
 

was
 

0.585.Conclusion As
 

an
 

independent
 

predictive
 

factor
 

of
 

TCFA,serum
 

adipsin
 

is
 

closely
 

related
 

to
 

the
 

occurrence
 

and
 

development
 

of
 

vulnerable
 

plaques
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

coronary
 

heart
 

disease
 

complicating
 

diabetes.
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  心血管疾病(cardiovascular
 

disease,CVD)是国

内外的常见疾病,全世界死亡人口约有1/3由CVD
导致[1],而中国的CVD患者总数已超过3亿[2]。冠

状动脉粥样硬化性心脏病(简称冠心病)是CVD中最

常见的疾病之一,在我国的患病率及死亡率较高[3]。
糖尿病可以导致冠状动脉粥样硬化斑块的形成及发

展,而斑块的不稳定及破裂会进一步导致急性冠状动

脉综合征(acute
 

coronary
 

syndrome,ACS)的发生。
尽管临床在 ACS的治疗及预后方面取得了重大进

步,但是ACS后的血流运送重建率和长期死亡率存

在全球性差异[4],因此对于冠心病合并糖尿病患者,
早期识别冠状动脉斑块的性质具有较大意义,可以有

效预防急性冠状动脉事件的发生。
光学相干断层(optical

 

coherence
 

tomography,
OCT)是新的一种冠状动脉内成像技术,其轴向分辨

率(10~15
 

mm)更高,可以对冠状动脉内血管形态、
斑块性质及不同血栓类型进行准确分析[5]。OCT的

高分辨率可以辨别纤维斑块、脂质斑块及钙化斑块,
也可以测量脂质斑块的角度及长度,并准确获得纤维

帽厚度[6]。本研究利用OCT对冠状动脉斑块进行图

像采集,分析冠心病合并糖尿病患者中罪犯斑块的性

质,评估血清降脂蛋白(adipsin)与易损斑块之间的关

系,以早期识别易损斑块,预防冠心病患者ACS的发

生。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2023年1月至2024年1月因胸痛在乌兰察

布市中心医院心血管内科住院的80例冠心病合并糖

尿病患者作为研究对象,其中男43例,女37例,年龄

40~73岁,平均(57.76±8.63)岁。纳入标准:(1)因
胸痛入院后的冠心病合并糖尿病患者;(2)入院后行

冠状动脉造影后血管狭窄≥50%,纳入罪犯血管中的

罪犯斑块,同时行 OCT检查。排除标准:(1)心力衰

竭伴左心室射血分数≤40%;(2)患有心肌病;(3)既
往冠状动脉血管植入支架或行冠状动脉搭桥术;(4)
患有严重的肝、肾疾病;(5)患有肿瘤、炎症和其他免

疫性疾病;(6)资料收集不完全,OCT图像不能判断

斑块类型。本研究已通过乌兰察布市中心医院医学

伦理委员会批准,患者均签署知情同意书。
1.2 方法

1.2.1 临床资料收集

收集患者的一般资料,包括性别、年龄、高血压病

史等。冠心病诊断参照中华医学会心血管病分会、美
国心脏病基金会、美国心脏协会等相关指南[7-10]。糖

尿病 诊 断 参 考《中 国 2 型 糖 尿 病 防 治 指 南 2020
年版》[11]。
1.2.2 生化指标检查

采集患者空腹静脉血,送至检验科对肝功能、肾
功能、血脂进行测定。另采集空腹血5

 

mL,置入离心

机以3
 

000
 

r/min离心10
 

min,抽取血清,放入-80
 

℃冰箱保存标本。
1.2.3 血清降脂蛋白浓度测定

采用ELISA测定血清降脂蛋白浓度。利用特异

性抗体与待测标本中的降脂蛋白结合形成免疫复合

物,再利用酶标记二抗与免疫复合物结合,最终通过

显色反应测定降脂蛋白浓度。
1.2.4 冠状动脉造影术

患者取平卧位,常规消毒铺巾,1%利多卡因局部

麻醉后,以Seldinger法穿刺桡动脉,成功后置入6F
桡动脉鞘管,于鞘管内常规注射普通肝素3

 

000
 

U进

行肝素化抗凝,以5F共用造影导管进行冠状动脉

造影。
1.2.5 OCT图像获取及分析

在X线下通过导丝将成像管送至罪犯血管病变

远端至少10
 

mm处准备成像。以20
 

mm/s的速度进

行回撤,回撤同时记录图像于计算机内。根据 OCT
图像识读专家共识将 OCT斑块分为:(1)脂质斑块,
表现为边界模糊,衰减较强的弱信号区域;(2)纤维斑

块,表现为具有高反向散射的均匀区域;(3)钙化斑

块,表现为边缘锐利的低信号或不均匀区域[12];(4)薄
纤维帽粥样硬化斑块(thin-cap

 

fibroatheroma,TC-
FA),即含有大量脂质的斑块、最大脂质弧超过一个

象限 且 最 薄 的 纤 维 帽 厚 度 小 于65
 

μm 的 易 损 斑

块[13]。根据OCT检测的斑块性质,将患者分为TC-
FA组(n=39)与非TCFA组(n=41)。OCT下冠状

动脉斑块特征,见图1。
1.3 统计学处理

采用SPSS20.0软件进行数据分析。计量资料以

x±s表示,组间比较采用t检验。计数资料以例数或

百分比表示,组间比较采用χ2 检验。采用logistic回

归分析血清降脂蛋白是否可以作为TCFA的独立预

测因素。采用受试者工作特征(receiver
 

operating
 

characteristic,ROC)曲线和曲线下面积(area
 

under
 

the
 

curve,AUC)分析降脂蛋白的预测效能。以P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 TCFA组与非TCFA组一般临床资料、实验室

指标及血清降脂蛋白水平比较

TCFA组与非TCFA组在性别、年龄、高血压、吸
烟史、尿酸、总胆固醇(total

 

cholesterol,TC)、甘油三

酯(triglyceride,TG)、高 密 度 脂 蛋 白-胆 固 醇(high
 

density
 

lipoprotein-cholesterol,HDL-C)方面比较,差
异无统计学意义(P>0.05);TCFA组肌酐、低密度脂

蛋白-胆 固 醇 (low
 

density
 

lipoprotein-cholesterol,
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LDL-C)、血清降脂蛋白水平高于非TCFA组,差异有 统计学意义(P<0.05),见表1。

  A:脂质斑块,边界模糊,低信号区,覆盖高信号带(白色箭头示薄纤维帽,灰色箭头示脂质斑块);B:纤维斑块,均质,高信号,中膜低信号不可见

(灰色箭头示纤维斑块);C:钙化斑块,边界清楚低信号区域(灰色箭头示钙化斑块);D:正常冠状动脉,内膜为高信号区,中膜为低信号区,外膜为均

质高信号(白框与灰色箭头示正常结构)。

图1  OCT下冠状动脉斑块特征图

表1  TCFA组与非TCFA组一般资料、实验室指标及血清降脂蛋白水平比较

项目 TCFA组(n=39) 非TCFA组(n=41) χ2/t P

男/女(n/n) 21/18 22/19 <0.001  0.987

年龄(x±s,岁) 56.33±9.22 59.12±7.91 -1.454 0.150

高血压(n) 27 25 0.599 0.439

吸烟史(n) 18 21 0.205 0.650

肌酐(x±s,μmmol/L) 68.59±6.71 62.54±5.48  4.428 <0.001

尿酸(x±s,μmmol/L) 281.41±60.69 300.19±57.78 -1.418 0.160

TG(x±s,mmol/L) 1.41±0.51 1.45±0.38 -0.380 0.705

TC(x±s,mmol/L) 4.04±0.86 4.20±0.83 -0.830 0.409

HDL-C(x±s,mmol/L) 0.89±0.28 0.84±0.26 0.816 0.417

LDL-C(x±s,mmol/L) 3.51±0.75 3.07±0.73 2.690 0.009

AST(x±s,U/L) 27.32±7.35 27.81±8.45 -0.277 0.782

ALT(x±s,U/L) 29.91±8.22 28.19±7.22 0.993 0.324

降脂蛋白(x±s,ng/mL) 3.62±0.75 3.03±0.71 3.632 0.001

2.2 高降脂蛋白组与低降脂蛋白组斑块性质及冠心

病分类比较

依据本研究中降脂蛋白水平的中位数(3.27
 

ng/

mL)将降脂蛋白≥3.27
 

ng/mL患者纳入高降脂蛋白

组(n=39),将降脂蛋白<3.27
 

ng/mL患者纳入低降

脂蛋白组(n=41)。高降脂蛋白组中TCFA及 AMI
比例高于低降脂蛋白组,差异有统计学意义(P<
0.05),见表2。

表2  高降脂蛋白组与低降脂蛋白组斑块性质及冠心病

   分类比较[n(%)]

项目
高降脂蛋白组

(n=39)
低降脂蛋白组

(n=41)
χ2 P

斑块性质

 脂质斑块 24(61.54) 21(51.22) 0.865 0.352

 纤维斑块 8(20.51) 12(29.27) 0.817 0.366

 钙化斑块 7(17.95) 8(19.51) 0.216 0.642

 TCFA 24(61.54) 15(36.59) 4.981 0.026

续表2  高降脂蛋白组与低降脂蛋白组斑块性质及冠心病

   分类比较[n(%)]

项目
高降脂蛋白组

(n=39)
低降脂蛋白组

(n=41)
χ2 P

冠心病分类

 SAP 9(23.08) 14(34.15) 1.196 0.274

 UAP 10(25.64) 15(36.58) 1.114 0.291

 AMI 20(51.28) 12(29.27) 4.036 0.045

  AMI:急性心肌梗死;SAP:稳定型心绞痛;UAP:不稳定型心绞痛。

2.3 血清降脂蛋白与TCFA的相关性分析

二元logistic回归分析结果显示,肌酐、LDL-C、
血清降脂蛋白均为 TCFA 的独立预测因素(P<
0.05),见表3。
2.4 血清降脂蛋白预测TCFA的诊断效能

ROC曲线显示,血清降脂蛋白预测 TCFA 的

AUC为0.702(95%CI:0.589~0.815,P=0.002),
截断值为2.845

 

ng/mL,灵敏度为0.897,特异度为

0.585,见图2。
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表3  血清降脂蛋白与易损斑块的相关性分析

项目
单因素回归分析

OR 95%CI P

多因素回归分析

OR 95%CI P

年龄 0.96 0.91~1.01 0.150

肌酐 1.17 1.08~1.28 <0.001 1.16 1.05~1.29 0.003

尿酸 1.00 0.99~1.00 0.160

TG 0.82 0.31~2.21 0.701

TC 0.80 0.47~1.36 0.405

HDL-C 2.01 0.38~10.72 0.413

LDL-C 2.33 1.19~4.54 0.013 2.96 1.09~7.99 0.032

AST 0.99 0.94~1.05 0.779

AST 1.03 0.97~1.09 0.320

降脂蛋白 3.26 1.55~6.86 0.002 4.65 1.75~12.31 0.002

图2  ROC曲线分析

3 讨  论

  CVD和糖尿病是近年来我国的主要疾病,尽管

目前对CVD的诊治和预防有了较大进步,但发病率

仍然居高不下。冠心病是临床较为常见的CVD,主要

是由于冠状动脉粥样硬化导致血管管腔狭窄或者堵

塞,造成了冠状动脉血流减少,引起心肌缺氧或坏

死[14]。糖尿病作为CVD的危险因素,也会导致CVD
的进展。因此,同时患有冠心病和糖尿病的患者在未

来有更大风险,早期识别易损斑块和避免 ACS的发

生在冠心病合并糖尿病患者中具有非常重要的意义。
ACS是由斑块突然破裂和随后的冠状动脉血栓

所引起,斑块易损性的增加会提高 ACS的发病风

险[15]。经过尸检发现,引起 ACS的主要病理学特点

为斑块破裂、斑块侵蚀及钙化结节,其中斑块破裂是

最常见的类型[16],其主要发病机制为脂质代谢异常、
炎症反应、凝血-纤溶失衡及血液黏滞度升高[17]。单

核细胞受到刺激后不断迁移、分化为巨噬细胞,最终

形成巨噬细胞源性泡沫细胞,促进动脉粥样硬化的形

成,而糖尿病、肥胖等危险因素又对这种作用起到了

正反馈作用[18]。除单核巨噬细胞源性泡沫细胞的表

型改变,随着疾病的进展,斑块局部的细胞成分越来

越复杂,内皮细胞、平滑细胞在多种信号通路调解下,

启动了包括炎症、氧化应激、自噬、程序性死亡等多种

病理过程[19]。TCFA作为 OCT定义的易损斑块,已
有研究证明了其对动脉粥样硬化患者的临床预后有

不利影响[20]。易损斑块和破裂斑块的病理、生理机制

涉及炎症细胞聚集、炎症细胞因子释放、泡沫细胞死

亡、平滑肌细胞凋亡、细胞外基质分解等过程。新生

血管、交感神经激活、纤维帽钙化、胆固醇结晶与生物

力学变化等也是斑块破裂的重要因素[21]。
本研究将血清降脂蛋白与易损斑块相联系,通过

OCT检测斑块性质,探讨在冠心病合并糖尿病患者

中血清降脂蛋白与易损斑块的关系。结果显示,TC-
FA组血清降脂蛋白水平高于非TCFA组,高降脂蛋

白组中TCFA比例高于低降脂蛋白组。结合降脂蛋

白在补体旁路途径的作用,以及其与糖尿病、血脂代

谢及血管内皮细胞损伤等的密切关系,可以认为降脂

蛋白可能与动脉粥样硬化的发生及发展有关。研究

显示,2型糖尿病合并冠心病患者的血清降脂蛋白水

平、Gensini评分高于单纯冠心病患者及健康体检者,
考虑可能是因为2型糖尿病合并冠心病患者的内皮

受损更严重,炎症反应更强烈[22]。也有研究提示,降
脂蛋白在冠心病患者的动脉粥样硬化斑块和外膜中

的表达水平较高,表明降脂蛋白参与不稳定斑块的形

成[23]。在本研究中,TCFA组血清降脂蛋白水平更

高,表明高水平的降脂蛋白患者具有易损斑块的可能

性更大。血清降脂蛋白作为补体因子参与炎症反应,
而动脉粥样硬化的发生与炎症反应息息相关,因此血

清降脂蛋白可能通过补体旁路途径促进了斑块的发

生与进展。
易损斑块的主要病理学特征为TCFA,其可以影

响冠心病患者的预后[24]。OCT是具有高分辨率的影

像技术,能够清晰观察和评估动脉斑块的形态、组织

结构等特性。有研究表明,同时占有以下4个 OCT
斑块特征,即最小管腔面积<3.5

 

mm2、纤维帽厚

度<75
 

μm、脂质弧>180°和巨噬细胞浸润,就可作为
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预测未来事件的独立因子[25]。本研究中,高降脂蛋白

组患者TCFA发生率更高,患者发生 ACS的可能性

也就越大。本研究发现,血清降脂蛋白为TCFA的独

立影响因素,提示 OCT对冠状动脉易损斑块的检测

有重要价值。然而,OCT属于有创检查,费用也较昂

贵,在临床上还未广泛应用,因此,对于不能行 OCT
检查的患者,有必要另外找到一个便捷的方法来预测

易损斑块。
本研究也存在以下不足:(1)样本量较少,对于总

体的代表意义不够;(2)血清降脂蛋白与冠心病合并

糖尿病患者冠状动脉斑块性质之间的关系,仍需要更

多的临床试验来证明。
综上所述,血清降脂蛋白作为TCFA的独立预测

因素,与冠心病合并糖尿病患者易损斑块的发生与发

展有密切关系。
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