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血脂代谢与颈动脉粥样硬化不稳定性斑块的相关性
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[摘摇 要] 摇 目的摇 在检查出颈动脉斑块的中老年人群上探讨血脂各项指标与颈动脉粥样硬化不稳定性斑块的相

关性。 方法摇 选择颈动脉超声检查检出斑块的患者 270 例,根据超声检查结果分为不稳定性斑块组 130 例和稳定

性斑块组 140 例。 对所有对象检验血脂各项指标。 结果摇 在对年龄、性别、高血压、糖尿病、吸烟等因素进行校正

后,Logistic 回归结果显示,非高密度脂蛋白胆固醇 Non鄄HDLC(OR = 1郾 27,95% CI 1郾 02 ~ 1郾 58, P = 0郾 032)、TC / LD鄄
LC(OR =1郾 67,95%CI 1郾 17 ~ 2郾 38, P = 0郾 005)、apoB(OR = 4郾 53,95% CI 1郾 21 ~ 16郾 94, P = 0郾 025)、apoB / apoA1
(OR =17郾 85,95%CI 3郾 63 ~ 87郾 87, P < 0郾 001)等指标是颈动脉不稳定性斑块发生的危险因素,apoA1(OR = 0郾 18,
95%CI 0郾 04 ~ 0郾 87, P = 0郾 032)是颈动脉不稳定性斑块生成的保护因素。 危险因素分析发现指标 apoB / apoA1 是

颈动脉不稳定性斑块生成的独立危险因素。 结论摇 apoB / apoA1 可能是中老年人发生颈动脉不稳定性斑块的独立

预测指标。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To investigate the association between plasma lipids and presence of unstable carotid plaques in
middle鄄aged and elderly people with carotid plaques. 摇 摇 Methods 摇 Two hundred and seventy patients with carotid
plaques detected by B鄄mode ultrasonography were enrolled in the study and divided into the unstable plaque group(n =
130) and the control group(n = 140). 摇 The plasma lipid levels were also determined in all subjects. 摇 摇 Results摇 After
the adjustment of age, gender, hypertension, diabetes and smoking, the Logistic analysis revealed that the following lipid
parameters are associated with unstable carotid plaque: Non鄄HDLC(OR = 1郾 27,95% CI 1郾 02 ~ 1郾 58, P = 0郾 032), TC /
LDLC(OR = 1郾 67,95%CI 1郾 17 ~ 2郾 38, P = 0郾 005), apoB(OR = 4郾 53, 95% CI 1郾 21 ~ 16郾 94, P = 0郾 025) and apoB /
apoA1(OR = 17郾 85,95%CI 3郾 63 ~ 87郾 87, P < 0郾 001) . 摇 Among them, apoA1 was the protective factor of unstable ca鄄
rotid plaque, while the others were risk factors. 摇 In addition, apoB / apoA1 was determined as the independent risk factor
of the presence of unstable carotid plaque. 摇 摇 Conclusions摇 These results suggest that apoB / apoA1 can be used as an in鄄
dependent predictive index to assess the risk of unstable carotid plaque formation in middle鄄aged and elderly people.

摇 摇 颈动脉粥样硬化( carotid atherosclerosis,CAS)
发生率近年来在我国中老年人群中增长较快[1]。
CAS 斑块的不稳定性是发生缺血性脑血管病的重

要危险因素,而不稳定性斑块以具有较大的脂质核

心为特征,其发生与血脂代谢异常存在密切联系。
载脂蛋白 B(apoB)与载脂蛋白 A1(apoA1)的比值

apoB / apoA1 作为心脑血管疾病预测指标的作用近

年来引起了重视[2,3],与其它传统血脂指标相比已

显示出优越性。 近期相关流行病学研究表明,血脂

水平对我国中老年人发生颈动脉斑块有一定的预

测作用[4],但血脂的各项指标,特别是 apoB / apoA1,
与颈动脉斑块稳定型的关系目前报道较少。 本文在
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检测出颈动脉斑块的患者群体上探讨包括 apoB /
apoA1 在内的多项血脂指标与颈动脉不稳定性斑块

发生的相关性。

1摇 对象和方法

1郾 1摇 对象

摇 摇 选择 2007 年 2 月至 2008 年 7 月在天津市胸科

医院经颈动脉超声检查发现有颈动脉斑块者 270
例,年龄 48 ~ 87 岁,平均年龄为 60郾 69郾 6 岁,其中男

157 例,女 154 例。 所有入选病例均无肝肾疾病,且
取血检查前未行调脂药物治疗。 根据超声检查结

果分为不稳定性斑块组和稳定性斑块组。 不稳定

性斑块组共 130 例,男 83 例,女 47 例,平均年龄

61郾 9 依 9郾 3 岁。 稳定性斑块组共 140 例,男 74 例,
女 66 例,平均年龄 59郾 4 依 9郾 8 岁。 两组的性别、高
血压、糖尿病比例的差异无统计学意义(P > 0郾 05),
具有可比性。
1郾 2摇 生化指标测定

患者住院时记录吸烟、高血压、糖尿病等病史。
空腹 12 h 后采集静脉血 5 mL,应用德国 MERCK 全

自动生化分析仪,采用过氧化酶法测定总胆固醇

( total cholesterol,TC)、甘油三酯( triglyceride,TG)、
高密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 ( high density lipoprotein
holes terol,HDLC),用 Friedewald 公式计算低密度脂

蛋白胆固醇( low density lipoprotein cholesterol,LD鄄
LC),采用免疫透射比浊法测定 ApoAl、ApoB 和脂蛋

白(a) [Lp(a)]水平。 计算非高密度脂蛋白胆固醇

(Non鄄HDLC ) = TC - HDLC, 比 值 TC / HDLC 和

apoB / apoA1。
1郾 3摇 颈动脉超声检测

专业超声医师采用美国 Agilent5000 型彩色多

普勒超声诊断仪器进行颈动脉检测,S12 血管专用

探头频率为 5 ~ 12 MHz。 患者取平卧头仰位,头偏

向对侧,充分暴露颈动脉,分别检测双侧颈总动脉

及分叉处、颈内动脉、颈外动脉纵横轴实时二维图

像,观察各段的内中膜厚度( IMT),有无粥样硬化斑

块及斑块形态特点。 IMT 为从管腔鄄内膜界面的前

缘到中层鄄外膜界面的前缘的垂直距离,当管腔内有

局部隆起、增厚,向管腔内突出,局部 IMT逸1郾 2 mm
时,即视为颈动脉斑块。 进一步根据斑块回声的特

点将斑块分为扁平斑块、硬斑块、软斑块及混合斑

块[5],扁平斑块和硬斑块富含纤维组织或钙化,不
易破裂和脱落,属稳定斑块,而软斑块及混合斑块

含有较多脂质、易出血破裂,为不稳定性斑块。

1郾 4摇 统计学处理

采用 SPSS 15郾 0 软件包进行统计分析。 正态分

布的计量资料以x 依 s 表示,非正态分布的计量资料

以 M(M25 ~ M75)表示,正态分布资料采用检验,其
他资料采用 Wilcoxon 秩和检验。 计数资料以例数

(百分数% )表示,两组间分布差异采用 Fisher 精确

检验。 采用 Logistic 回归分析血脂各项指标对颈动

脉不稳定性斑块发生的优势比(OR)和 95%可信区

间(CI)。 用 Logistic 逐步回归分析进行发生不稳定

性斑块的危险因素筛选,变量引入和剔除水平分别

设为 0郾 05 和 0郾 10。 均取双侧界值,P < 0郾 05 为差异

有统计学意义。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 一般临床资料比较

摇 摇 不稳定性斑块组年龄、吸烟比例、Lp( a)、TC /
LDLC、apoB 及 apoB / apoA1 等指标均高于稳定性斑

块组,apoA1 指标低于稳定性斑块组,差异有统计学

意义(P < 0郾 05;表 1),男性、高血压及糖尿病比例、
TC、TG、HDLC、LDLC 等指标的组间差异无统计学

意义(P > 0郾 05;表 1)。

表 1郾 不稳定性斑块组与稳定性斑块组临床资料比较

Table 1郾 Comparison of general clinical data in unstable
plaque and control grou

临床资料
不稳定性斑块组

(n = 130)
稳定性斑块组

(n = 140)
年龄(岁) 59郾 4 依 9郾 8 61郾 9 依 9郾 3a

男性(例) 74(52郾 9% ) 81(62郾 3% )
高血压(例) 81(57郾 9% ) 82(63郾 1% )
糖尿病(例) 38(27郾 1% ) 31(23郾 8% )
吸烟(例) 48(34郾 3% ) 62(47郾 7% ) a

TG (mmol / L) 1郾 48(1郾 06 ~ 2郾 05) 1郾 68(1郾 24 ~ 2郾 42)
TC(mmol / L) 5郾 30 依 1郾 06 5郾 41 依 1郾 26
HDLC(mmol / L) 1郾 37 依 0郾 27 1郾 31 依 0郾 27
LDLC(mmol / L) 3郾 21 依 0郾 87 3郾 34 依 0郾 97
Lp(a) (mmol / L) 0郾 17(0郾 10 ~ 0郾 33) 0郾 26(0郾 11 ~ 0郾 42) a

Non鄄HDLC(mmol / L) 3郾 93 依 0郾 94 4郾 10 依 0郾 76
TC / HDLC 3郾 92 依 0郾 73 4郾 16 依 0郾 76a

apoA1(g / L) 1郾 21 依 0郾 15 1郾 17 依 0郾 18a

apoB(g / L) 0郾 97 依 0郾 18 1郾 02 依 0郾 20a

apoB / apoA1 0郾 80 依 0郾 17 0郾 89 依 0郾 18b

a 为 P < 0郾 05,b 为 P < 0郾 01,与稳定性斑块组比较。

2郾 2摇 血脂各项指标与颈动脉不稳定性斑块发生的

相关性分析

用 Logistic 回归探讨血脂各项指标与颈动脉不

稳定性斑块发生的相关性,以发生不稳定性斑块为
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因变量(1 = 有,0 = 无),各个指标为自变量做单因

素回归。 进一步,为校正年龄、性别、高血压、糖尿

病和吸烟等危险因素的混杂作用,将这些因素作为

协变量加入方程,做多因素 Logistic 回归,计算出调

整后的 OR 值和 95% CI。 结果显示,在对年龄等因

素校正后,Non鄄HDLC、TC / HDLC、apoA1、apoB 以及

apoB / apoA1 等指标与不稳定性斑块的发生存在有

统计意义的关联,其中 apoA1 为保护因素,其它为危

险因素(表 2)。

表 2. 血脂各项指标与不稳定性斑块相关性的 Logistic 回归分析

Table 2郾 Logistic regression analysis of the association between lipid parameters and unstable carotid plaques

指标 OR 值(95%CI) P 值 校正后 OR 值 (95%CI) P 值

TC(mmol / L) 1郾 09 (0郾 89 ~ 1郾 34) 0郾 410 1郾 16 (0郾 93 ~ 1郾 46) 0郾 184
TG(mmol / L) 1郾 24 (1郾 01 ~ 1郾 52) 0郾 044 0郾 47 (0郾 18 ~ 1郾 25) 0郾 132
LDLC(mmol / L) 1郾 16 (0郾 9 ~ 1郾 51) 0郾 260 1郾 27 (0郾 93 ~ 1郾 74) 0郾 139
HDLC(mmol / L) 0郾 47 (0郾 19 ~ 1郾 15) 0郾 098 0郾 51 (0郾 19 ~ 1郾 36) 0郾 180
Lp(a) (mmol / L) 4郾 27 (1郾 29 ~ 14郾 13) 0郾 018 3郾 38 (0郾 65 ~ 19郾 2) 0郾 142
Non鄄HDLC(mmol / L) 1郾 18 (0郾 93 ~ 1郾 49) 0郾 170 1郾 27(1郾 02 ~ 1郾 58) 0郾 032
TC / HDLC 1郾 53 (1郾 1 ~ 2郾 13) 0郾 011 1郾 67 (1郾 17 ~ 2郾 38) 0郾 005
apoA1(g / L) 0郾 20 (0郾 05 ~ 0郾 85) 0郾 029 0郾 18 (0郾 04 ~ 0郾 87) 0郾 032
apoB(g / L) 3郾 88 (1郾 1 ~ 13郾 75) 0郾 035 4郾 53 (1郾 21 ~ 16郾 94) 0郾 025
apoB / apoA1 15郾 28 (3郾 31 ~ 70郾 62) < 0郾 001 17郾 85 (3郾 63 ~ 87郾 87) < 0郾 001

2郾 3摇 颈动脉不稳定性斑块发生的独立危险因素

分析

采用 Logistic 逐步回归来进一步探讨颈动脉不

稳定性斑块发生的独立危险因素,所考虑危险因素

包括年龄、性别、吸烟、高血压、糖尿病、 TC、 TG、
HDLC、LDLC、Lp( a)、Non鄄HDLC、apoA1、apoB、TC /
HDLC 和 apoB / apoA1 等所有 15 个因素。 结果显

示,年龄、吸烟、apoB / apoA1 为发生颈动脉不稳定性

斑块的独立危险因素(表 3)。

表 3. 不稳定性斑块危险因素的 Logistic 回归分析

Table 3郾 Logistic regression analysis of the risk factors of
unstable plaques

因素 茁 SE Wald字2 OR 值 95% CI P 值

年龄 0郾 027 0郾 014 3郾 88 1郾 03 1郾 00 ~ 1郾 05 0郾 049
吸烟 0郾 673 0郾 266 6郾 45 1郾 96 1郾 17 ~ 3郾 30 0郾 011
apoB / apoA1 2郾 793 0郾 798 12郾 25 16郾 32 3郾 41 ~ 78郾 05 < 0郾 001

3摇 讨摇 论

近期有研究报道中老年人群中颈动脉不稳定

性斑块的发生率升高[6]。 与粥样硬化造成的管腔

狭窄程度相比,CAS 斑块的形态与脑血管事件的关

系更为密切[7]。 不稳定性性斑块更易于在血流冲

击下破裂出血,局部形成血栓或脱落栓子,临床上

可引起脑梗死的发生[8]。 不稳定性性斑块的特征

是具有较大脂质核心,其发生与血脂存在关联性。

胆固醇是浸润到颈动脉粥样硬化斑块中的脂

质的重要部分[9],其主要来源为 LDL。 当 LDL 浓度

过高时,LDL 颗粒会通过受损的血管内皮细胞间隙

渗入到内膜下,经氧化修饰成为氧化型 LDL( ox鄄
LDL),ox鄄LDL 易于被巨噬细胞的清道夫受体摄取,
从而导致胆固醇积聚及促进泡沫细胞的形成,增加

斑块脂质含量。 随着斑块内脂质聚积的不断增加,
逐渐形成表面纤维帽包绕富含胆固醇的脂质核心

的不稳定性斑块。 但本研究的统计分析显示, LD鄄
LC 指标以及主要由 LDLC 决定的 TC 指标与不稳定

性斑块的发生均不存在有统计意义的关联,结果提

示对于不稳定性斑块的形成,LDLC 指标并不能准

确地代表 LDL 的作用。
同时本研究未发现 TG 与不稳定性斑块之间存

在具有统计意义的关联,可能与 TG 在颈动脉斑块

脂质中所占比例较低[10] 有关。 Lp( a)脂质组成与

LDL 相似,以其独有的载脂蛋白 apo( a)与 apoB 之

间通过共价键相连接,因此具有 LDL 的致 As 特性,
但本研究亦未发现它和不稳定性斑块的生成有相

关性。 同时,尽管 HDL 具有逆向转运胆固醇、防止

脂质沉积,从而抗 As 的作用,但未发现 HDL 的胆固

醇部分 HDLC 对颈动脉不稳定性斑块的生成起到保

护作用。
统计结果表明 Non鄄HDLC 与不稳定性斑块的易

感性存在有意义的关联。 由于 Non鄄HDLC 代表了致

粥样硬化胆固醇的总水平,这一结果提示致粥样硬
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化胆固醇的各个部分如 LDLC 或 Lp(a)可能无法单

独预测不稳定性斑块的发生,但其总体与不稳定性

斑块的发生存在相关性。
研究发现载脂蛋白 apoB 和 apaA1 均与不稳定

性斑块生成相关。 apoB 的水平代表致动脉粥样硬

化的脂蛋白的颗粒总数,同时也是 LDL 的主要载脂

蛋白。 美国心脏病协会和美国心脏病学会 (AHA /
ACC) 二级预防指南 2006 年修正[11]中已将 apoB 列

为调脂治疗目标,而 Vaverkova[12] 甚至认为 apoB 应

当成为调脂治疗的首要目标。 本分析结果表明,在
LDL 导致不稳定性斑块生成的作用中,apoB 水平升

高带来的危险性比 LDLC 大得多(校正后的 OR 值

分别为 4郾 53 和 1郾 27)。 这可能与更多的 LDL 颗粒

增加了 LDL 进入内膜或斑块的可能性,或与其中小

而密 LDL(smLDL)中颗粒增多而 smLDL 更易被氧

化修饰有关[13]。 apoA1 是 HDL 的主要载脂蛋白,在
调节 HDL 代谢和胆固醇转运中起了重要作用[14],
因此 Barter 等[15]建议可将 apoA1 作为患心、脑血管

疾病风险的一个临床标志物。 在本研究中,尽管未

发现 HDLC 与不稳定性斑块存在关联,但发现

apoA1 对不稳定性斑块生成具有保护作用,提示

HDL 防止颈动脉不稳定性斑块的作用主要取决于

apoA1 水平,apoA1 水平降低会导致 HDL 的清除作

用减弱,脂质容易沉积,从而增加颈动脉不稳定性

斑块发生的风险。
作为 apoB 和 apoA1 的综合指标,apoB / apoA1

能够代表胆固醇在颈动脉壁的沉积和逆转运过程

的平衡。 近年来,apoB / apoA1 作为心脑血管疾病风

险预测因子的作用逐渐得到重视[2]。 本研究结果

显示指标 apoB / apoA1 与不稳定性斑块的关联性

(OR =17郾 85)强于比值 TC / HDLC(OR = 1郾 67)。 另

外,与指标 TC / HDLC 不同,血浆中 apoB 和 apoA1
水平的检测不受禁食状态的影响,便于临床工作。
进一步的危险因素分析发现 apoB / apoA1 是不稳定

性斑块发生的独立危险因素,有可能成为预测颈动

脉不稳定性斑块易感性的独立指标。 近期王冠

等[16] 对 1 011 例中国老年人的研究发现 apoB /
apoA1 是冠状动脉粥样硬化的独立危险因素(OR =
31郾 58),提示该指标可能是中国中老年人 As 的共

同独立预测因子。
总之,本研究结果提示脂代谢异常可能在不稳

定性斑块的发生中起了重要作用,特别是指标

apoB / apoA1 可能是不稳定性斑块的独立预测指标,

但需大规模前瞻性研究进一步证实。
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