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血浆致动脉硬化指数与绝经后女性高血压患者
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  [摘要] 目的 研究血浆致动脉粥样硬化指数(AIP)是否为绝经后高血压患者颈动脉硬化的独立危险因

素。方法 选取2019年6月至2021年6月因高血压收住新疆医科大学第五附属医院的绝经后女性高血压患

者303例进行回顾性研究,以颈部血管超声结果提示有无颈动脉斑块进行分组,分为绝经后高血压合并颈动脉

硬化组(观察组,n=187)、单纯绝经后高血压组(对照组,n=115),检测并比较2组患者的一般资料,以及总胆

固醇(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋白(HDL-C)、低密度脂蛋白(LDL-C)、脂蛋白a、血清肌酐(SCr)、血尿素

氮(BUN)、血尿酸(SUA)、胱抑素C(CysC)、同型半胱氨酸(Hcy)、空腹血糖(FBG)等指标,并计算血浆AIP。
使用多因素logistic回归方法分析AIP及其他传统风险因素对颈动脉硬化的影响。结果 观察组患者的年龄、
腰围、平均舒张压、TC、TG、AIP、LDL-C、脂蛋白a、FBG、有糖尿病史比例明显高于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05)。校正AIP(aAIP)与各变量进行Pearson或Spearman相关因素分析,结果显示,aAIP与腰围、TC、
TG、LDL-C、SUA、FBG、糖尿病史呈正相关(P<0.05),与平均舒张压、HDL-C、直接胆红素、Hcy呈负相关

(P<0.05)。多因素logistic回归分析显示,观察组患者年龄[OR=1.198,95%CI(1.142,1.257),P<0.05)、
LDL-C[OR=1.508,95%CI(1.048,2.169),P<0.05]和aAIP[OR=3.938,95%CI(1.142,1.257),P<0.05]
是绝经后高血压患者颈动脉硬化的独立风险因素;aAIP受试者工作特征(ROC)曲线下面积为0.600[95%CI
(0.533,0.666)],当aAIP截断值为2.04时,其诊断效能最高,灵敏度为49.7%,特异度为69.6%。结论 对

于绝经后高血压患者,AIP是颈动脉硬化的独立危险因素,aAIP>2.04可作为诊断绝经后高血压患者颈动脉

硬化的敏感指标。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

whether
 

arteriosclerosis
 

index
 

of
 

plasma
 

(AIP)
 

is
 

an
 

independent
 

risk
 

factor
 

for
 

carotid
 

atherosclerosis
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

postmenopausal
 

hypertension.Methods A
 

retro-
spective

 

study
 

was
 

conducted
 

in
 

303
 

patients
 

with
 

postmenopausal
 

hypertension
 

treated
 

in
 

the
 

Fifth
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Xinjiang
 

Medical
 

University
 

from
 

June
 

2019
 

to
 

June
 

2021.According
 

to
 

whether
 

the
 

cervical
 

vas-
cular

 

ultrasound
 

results
 

indicating
 

carotid
 

plaque,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

postmenopausal
 

hyperten-
sion

 

combined
 

with
 

carotid
 

atherosclerosis
 

group
 

(observation
 

group,n=187)
 

and
 

simple
 

postmenopausal
 

hy-
pertension

 

group
 

(control
 

group,n=115).The
 

general
 

data,total
 

cholesterol
 

(TC),triglyceride
 

(TG),high
 

density
 

lipoprotein
 

(HDL-C),low
 

density
 

lipoprotein
 

(LDL-C),lipoprotein(a)
 

[Lp
 

(a)],serum
 

creatinine
 

(SCr),
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blood
 

urea
 

nitrogen
 

(BUN),uric
 

acid
 

(UA),cystatin
 

C
 

(CysC),homocysteine
 

(Hcy),fasting
 

blood
 

glucose
 

(FBG)
 

were
 

detected
 

and
 

compared,and
 

the
 

atherogenic
 

index
 

of
 

plasma(AIP)
 

was
 

calculated.The
 

multivari-
ate

 

logistic
 

regression
 

method
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influence
 

of
 

AIP
 

and
 

other
 

traditional
 

risk
 

factors
 

on
 

ca-
rotid

 

atherosclerosis.Results The
 

age,waist
 

circumference,mean
 

diastolic
 

blood
 

pressure,TC,TG,AIP,
LDL-C,Lp

 

(a),FBG
 

and
 

diabetic
 

history
 

proportion
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

Pearson
 

or
 

Spearman
 

correlation
 

factors
 

analysis
 

was
 

performed
 

on
 

the
 

corrected
 

AIP
 

and
 

various
 

variables,and
 

its
 

results
 

showed
 

that
 

aAIP
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

waist
 

circumference,TC,TG,LDL-C,uric
 

acid,FBG
 

and
 

diabetic
 

history(P<0.05),and
 

negatively
 

correlated
 

with
 

mean
 

diastolic
 

blood
 

pressure,HDL-C,direct
 

biliru-
bin

 

and
 

Hcy
 

(P<0.05).The
 

multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

age
 

[OR=1.198,95%
CI(1.142,1.257),P<0.05],LDL-C

 

[OR=1.508,95%CI(1.048,2.169),P<0.05]
 

and
 

aAIP
 

[OR=3.938,
95%CI(1.142,1.257),P<0.05]

 

were
 

the
 

independent
 

risk
 

factors.The
 

area
 

under
 

the
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

of
 

aAIP
 

was
 

0.600
 

[95%CI(0.533,0.666)],when
 

the
 

aAIP
 

tangent
 

point
 

was
 

2.04,its
 

diagnostic
 

efficiency
 

was
 

the
 

highest,the
 

sensitivity
 

was
 

49.7%
 

and
 

the
 

specificity
 

was
 

69.6%.Con-
clusion AIP

 

is
 

an
 

independent
 

risk
 

factor
 

for
 

carotid
 

atherosclerosis
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

postmenopausal
 

hy-
pertension,and

 

aAIP>2.04
 

could
 

serve
 

as
 

a
 

sensitive
 

index
 

for
 

the
 

diagnosis
 

of
 

carotid
 

atherosclerosis
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

postmenopausal
 

hypertension.
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  原发性高血压(primary
 

hypertension,PHT)是
我国最常见的慢性疾病,也是导致心、脑、肾等靶器官

损伤的重要危险因素。尽管早期PHT的临床症状并

不明显,但是早期识别心脑血管疾病相关危险因素、
早期治疗及预防靶器官损伤将直接影响疾病预后[1]。
流行病学调查结果显示,绝经前女性心血管疾病(car-
diovascular

 

disease,CVD)的患病率低于男性,而绝经

后患病率明显上升,其可能与雌激素对心血管系统的

保护作用有关[2]。研究认为,绝经与中心性肥胖、舒
张压升高和胰岛素抵抗升高有关[3],这些因素共同增

加了CVD发生的可能性。而肥胖、高血压、胰岛素抵

抗与血脂代谢异常密切相关,绝经后女性血脂代谢状

况发生明显变化,其血浆总胆固醇(total
 

cholesterol,

TC)、低密度脂蛋白胆固醇(low
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol,LDL-C)、极低密度脂蛋白胆固醇(very
 

low
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol,VLDL-C)和甘油

三酯(triglycerides,TG)水平较高,血脂代谢异常促进

动脉硬化的发展进程。
有研究提出,血浆致动脉硬化指数(atherogenic

 

index
 

of
 

plasma,AIP),即 TG与 HDL-C比值的对

数,可能是动脉硬化和CVD的重要预测因子。进一

步研究发现[4],AIP与肥胖、PHT、糖尿病等多种心血

管相关危险因素存在明显相关性。针对绝经后高血

压患者这类高风险但易被忽视的特殊人群,学者们对

AIP与绝经后女性CVD进行了相关性研究[5-6],认为

AIP可能是预测绝经后女性CVD的新型指标。然

而,对于AIP是否能够用于预测绝经后女性高血压患

者靶器官损伤,国内外缺乏相关研究。本研究旨在探

讨AIP是否为绝经后女性高血压患者颈动脉硬化的

危险因素,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

  选取2019年6月至2021年6月收住新疆医科大

学第五附属医院的绝经后女性高血压患者303例作

为研究对象,患者平均年龄(62.38±9.84)岁。根据

双侧颈部血管超声结果提示有无颈动脉斑块,将患者

分为绝经后高血压合并颈动脉硬化组(观察组,n=
187)、单纯绝经后高血压组(对照组,n=115)。排除

标准:(1)女性生理性绝经≤12个月的患者;(2)白大

衣性高血压、继发性高血压(嗜铬细胞瘤、原发性醛固

酮增多症、肾实质性高血压、皮质醇增多症、主动脉狭

窄等)患者;(3)近半年内使用雌激素替代治疗的高血

压患者;(4)近2个月使用过糖皮质激素者;(5)妊娠

期女性、不能耐受研究相关检查及拒绝配合相关检查

者;(6)合并有肿瘤疾病、心脏功能衰竭、甲状腺疾病、
慢性肝脏疾病、慢性肾脏疾病、原发性高脂血症及正

在服用调脂、降尿酸药物者;(7)近期行外科手术的

患者。

1.2 方法

1.2.1 基本信息收集

  收集2组患者的基本信息,包括性别、年龄、身
高、体重、腰围、血压、糖尿病史,计算BMI。相关定

义:(1)高血压诊断标准,非同日3次测量血压,收缩

压≥140
 

mm
 

Hg(1
 

mm
 

Hg=0.133
 

kPa)和/或舒张
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压≥90
 

mm
 

Hg;(2)绝经状态分类,按照生殖衰老分

期 系 统 (stage
 

of
 

reproductive
 

aging
 

workshop,
STRAW+10)分类法[7],绝经后期是指停经12个月

以后的时期;(3)绝经后高血压,定义为女性生理性绝

经1年后出现的血压升高,其特点为收缩压升高。
1.2.2 血标本检测

  所有受试者抽血前一晚12点后禁食、禁饮水,次
日凌晨从肘前静脉中取血样。采用全自动生化分析

仪检测TC、TG、HDL-C、LDL-C、脂蛋白a、空腹血糖

(fasting
 

blood
 

glucose,FBG)、血清肌酐(serum
 

cre-
atinine,SCr)、血尿素氮(blood

 

urea
 

nitrogen,BUN)、
血尿酸(serum

 

uric
 

acid,SUA)、直接胆红素(direct
 

bilirubin,DBIL)、同型半胱氨酸(homocysteine,Hcy)
等指标水平。AIP=log(TG/HDL-C)。为避免 AIP
出现 负 值,采 用 校 正 AIP(adjusted

 

AIP,aAIP),
aAIP=log[(TG/HDL-C)×100][8]。
1.2.3 颈动脉彩色多普勒超声检查

  由本院超声诊断室专科医生使用iU22彩色多普

勒超声诊断仪(Philips,美国)对2组患者进行检查,
探头频率5~10

 

MHz。检查前,所有患者休息10~
15

 

min,取仰卧位,头转向检查对侧,由颈根部从短轴

和长轴2个方向连续观察双侧颈总动脉及其分支的

血管壁结构。观察并测量患者双侧颈动脉形态、内

径、颈 动 脉 内 中 膜 厚 度 (intima-media
 

thickness,
IMT)、动脉粥样硬化斑块等,并取两侧IMT最大值

作为最终评价指标。将IMT≥1.0
 

mm定义为IMT
增厚,IMT≥1.5

 

mm 或突出管腔定义为斑块,IMT
增厚或斑块定义为颈动脉硬化[9]。
1.3 统计学处理

  采用SPSS25.0软件进行数据处理。符合正态分

布的计量资料以x±s表示,组间比较采用两独立样

本t检验或t'检验;符合偏态分布的计量资料以 M
(P25,P75)表示,组间比较采用秩和检验。计数资料

以频数或百分比表示,组间比较采用χ2 检验。各变

量与AIP的相关性采用Pearson或Spearman相关分

析;通过多因素二元logistic回归分析相关变量是否

为颈动脉硬化发生的危险因素。以P<0.05为差异

有统计学意义。
2 结  果

2.1 2组患者一般资料和实验室检查指标比较

  2组患者的年龄、腰围、平均舒张压、TC、TG、
AIP、LDL-C、aAIP、脂蛋白a、FBG、有糖尿病史比例

差异有统计学意义(P<0.05)。2组患者BMI、平均

收缩压、HDL-C、SCr、DBIL、Hcy比较差异无统计学

意义(P>0.05)。见表1。

表1  2组患者一般资料和实验室检查指标比较

项目 对照组(n=115) 观察组(n=187) t/Z/χ2 P

年龄(x±s,岁) 56.03±5.05 66.28±10.07 -11.74 <0.001

BMI(x±s,kg/m2) 25.79±3.99 25.90±3.83 -0.24 0.809

腰围(x±s,cm) 89.47±9.77 92.76±10.20 -2.77 0.006

平均收缩压(x±s,mm
 

Hg) 143.99±21.02 148.65±21.60 -1.84 0.067

平均舒张压(x±s,mm
 

Hg) 93.06±12.72 86.78±13.19 4.08 <0.001

TC(x±s,mmol/L) 4.67±1.05 5.13±1.32 -3.35 0.001

TG(x±s,mmol/L) 1.43±0.81 1.88±1.54 -2.87 0.004

HDL-C(x±s,mmol/L) 1.47±0.37 1.45±0.31 0.35 0.728

aAIP(x±s) 1.95±0.28 2.05±0.28 -3.22 0.001

LDL-C(x±s,mmol/L) 2.78±0.83 3.07±0.98 -2.66 0.008

BUN(x±s,μmol/L) 5.46±1.72 5.23±1.34 1.22 0.226

SUA(x±s,mmol/L) 293.76±62.49 307.41±67.34 -1.76 0.080

SCr(x±s,μmol/L) 79.47±21.93 76.33±14.84 1.48 0.140

DBIL(x±s,mmol/L) 2.57±1.22 2.40±0.97 1.34 0.182

Hcy(x±s,mmol/L) 12.43±3.97 12.93±4.93 -0.92 0.335

脂蛋白a[M(P25,P75),mmol/L] 65.00(32.50,148.50) 92.0(41.75,226.50) -2.23  0.026

FBG(x±s,mmol/L) 5.45±0.99 5.77±1.51 -2.23 0.027

糖尿病史[n(%)] 12(10.43) 38(20.32) 5.04 0.025

2.2 AIP与其他指标的相关性分析   相关性分析结果显示,腰围、TC、LDL-C、SUA、
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糖尿病史与aAIP呈正相关(P<0.05),平均舒张压、
DBIL、Hcy与 AIP呈负相关(P<0.05),而BMI、脂
蛋白 a、FBG、BUN、SCr与 aAIP 无 相 关 性(P >
0.05)。见表2。

表2  AIP与其他指标的相关性分析

因素 r P

年龄 -0.001 0.980

腰围 0.119 0.039

BMI 0.058 0.312

平均舒张压 -0.166 0.004

TC 0.138 0.016

TG 0.796 <0.001

HDL-C -0.693 <0.001

脂蛋白a 0.034 0.552

LDL-C 0.277 <0.001

BUN -0.046 0.428

SUA 0.319 <0.001

SCr 0.005 0.937

DBIL -0.287 <0.001

Hcy -0.141 0.014

FBG 0.099 0.086

糖尿病史 0.132 0.021

2.3 颈动脉彩色多普勒超声结果的单因素和多因素

logistic回归分析

  单因素分析结果显示,年龄、腰围、平均舒张压、
TC、LDL-C、aAIP、脂蛋白a、FBG、糖尿病史是颈动脉

硬化风险的预测因素。进一步多因素logistic回归分

析结果显示,年龄、aAIP、LDL-C是绝经后高血压患

者合并颈动脉硬化的独立影响因素(P<0.05)。见表

3。以受试者工作特征(ROC)曲线探索aAIP对绝经

后高血压患者合并颈动脉硬化的诊断效率,结果显

示,aAIP的 ROC曲线下面积为0.600[95%CI 为

(0.533,0.666)],当aAIP截断值为2.04时,其诊断

效能最高,灵敏度为49.7%,特异度为69.6%。见

图1。

图1  aAIP的ROC曲线

表3  颈动脉彩色多普勒超声结果的单因素和多因素logistic回归分析

项目
单因素分析

OR(95%CI) P

多因素分析

OR(95%CI) P

年龄 1.190(1.138,1.245) <0.001 1.198(1.142,1.257) <0.001

腰围 1.035(1.009,1.061) 0.007 1.006(0.973,1.039) 0.735

平均舒张压 0.964(0.947,0.982) <0.001

TC 1.398(1.131,1.728) 0.002

TG 1.659(1.214,2.265) 0.001

HDL-C 0.884(0.442,1.767) 0.727

LDL-C 1.444(1.095,1.906) 0.009 1.508(1.048,2.169) 0.027

aAIP 4.130(1.695,10.064) 0.002 3.938(1.318,11.764) 0.014

脂蛋白a 1.003(1.001,1.005) 0.003

FBG 1.219(1.002,1.484) 0.048 1.202(0.949,1.523) 0.127

糖尿病史 0.457(0.228,0.916) 0.027

3 讨  论

  研究发现,随着女性年龄的增长,发生CVD的风

险也越来越高[10]。绝经期雌激素水平的降低、内皮功

能障碍、血脂水平变化和体重增加等都和大血管的直

径变化有关[11],而这也是早期血管不良变化的标志。

BEN等[12]发现,高血压是绝经后妇女发生CVD的主

要危险因素之一,绝经后高血压的主要原因是雌激素

缺乏,导致如内皮功能障碍、BMI增加、肾上腺-醛固

酮系统激活、血管紧张素Ⅱ受体上调等机制激活。另

外,肥胖还伴随着交感神经活动的增加,导致肾素释

放增加,进而形成高血压。这些变化促使动脉硬化和

CVD相关危险因素的发展。越来越多的学者认识到
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绝经后女性群体CVD风险的异质性。
本研究结果显示,观察组患者的腰围、AIP、TC、

脂蛋白a较对照组明显增高(P<0.05)。相关性因素

分析结果显示,AIP作为一新型血脂指标,除了与TG
呈正相关,与 HDL-C呈负相关,还与LDL-C存在相

关性。这与俎德玲等[13]研究结论相似。也有研究发

现,AIP能更准确地反映血浆小而密低密度脂蛋白水

平[5],被认为是小而密低密度脂蛋白颗粒的替代品,
与LDL-C颗粒直径 呈 负 相 关。aAIP的 增 加 表 明

LDL颗粒直径减小,小而密,低密度脂蛋白所占比例

增加。但由于血浆小而密低密度脂蛋白的检测方法

存在局限性且成本高,相较于传统血脂指标,AIP可

能是预测绝经后女性CVD风险强有力的独立指标。
该指数已被用于预测尼日利亚东南部高血压绝经后

妇女发生动脉硬化的风险[14]。GENTILE等[15]对地

中海妇女人群AIP和早期动脉硬化的相关性进行队

列研究,发现AIP是动脉硬化的标志物,其可能用于

动脉硬化疾病的风险评估。本研究结果显示,aAIP
是预测绝经后高血压患者颈动脉硬化风险的预测因

素,这与上述研究结果一致。aAIP对诊断绝经后高

血压患者合并颈动脉硬化有一定价值,其敏感度较

LDL-C有所提高,这为该类患者的疾病筛查提供了一

定的临床证据。
此外,本研究结果显示,aAIP与 UA 存在相关

性,提示AIP在反映绝经后高血压患者肾脏损伤方面

也有一定价值。晏丕军等[16]通过对1
 

325例2型糖

尿病患者进行分组研究,发现2型糖尿病患者SUA
水平与AIP密切相关。两者共同参与动脉硬化的发

生发展,SUA和AIP可能是2型糖尿病患者肾功能

损伤的危险因素。BALIARSINGH 等[17]通过对248
例40~59岁男性进行回顾性研究,发现AIP与SUA
水平呈正相关,认为AIP可以作为中老年男性动脉硬

化和CVD的生物标志物。AIP被认为是血浆致动脉

硬化的标志,可能用于临床实践中,作为识别亚临床

动脉硬化和监测CVD风险人群的快速工具。对于绝

经后高血压患者,应加强注意致动脉硬化的多种独立

危险因素,AIP可能会更有利于对高血压合并颈动脉

硬化进行评估,为早期预防及干预治疗动脉硬化疾病

提供依据。
本研究仍然存在局限性:(1)作为观察性的回顾

性研究,其研究结果不能对因果关系进行推断;(2)样
本量相对较小,对所有绝经后妇女的研究结果推断存

在偏倚;(3)本研究以单纯高血压伴或不伴颈动脉硬

化的绝经后患者进行分组,未设立绝经前女性患者作

为对照组。
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