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冠心病患者血清 25(OH)D 水平的改变及其与
冠状动脉病变严重程度的相关性
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[摘摇 要] 摇 目的摇 探讨冠心病患者血清 25(OH)D 水平的改变并分析其与冠状动脉病变程度的相关性。 方法摇
选择 150 例行冠状动脉造影患者,记录所有入选患者的一般情况,包括性别、年龄、高血压和糖尿病病史等情况。
采用免疫透析比浊法测定生化指标,包括空腹血糖、低密度脂蛋白胆固醇(LDLC)、血清钙。 所有患者均通过高效

液相色谱鄄串联质谱法测定血清 25(OH)D 水平。 根据造影结果,把患者分为正常对照组和冠状动脉病变组,冠状

动脉病变组根据 SYNTAX 评分分为轻度、中度和重度三个亚组。 结果摇 冠心病患者血清 25(OH)D 水平(13郾 87 依
7郾 16 滋g / L)显著低于正常对照组(21郾 67 依 7郾 38 滋g / L,P < 0郾 05)。 冠状动脉病变 SYNTAX 积分逸33 分组(重度

组)、23 ~ 32 分组(中度组)和臆22 分组(轻度组)血清 25(OH)D 水平均明显低于正常对照组(P < 0郾 05),且随冠状

动脉病变 SYNTAX 积分增加(病变程度加重)血清 25(OH)D 水平逐渐降低(P < 0郾 05)。 血清 25(OH)D 水平与冠

状动脉病变严重程度呈显著负相关( r = - 0郾 328,P = 0郾 019)。 所有患者 LDLC、血糖及血清钙水平分别为 2郾 90 依
0郾 98 mmol / L、5郾 85 依 1郾 46 mmol / L、2郾 09 依 0郾 22 mmol / L。 双变量相关性分析示 25(OH)D 水平与患者年龄、LDLC、
血糖及血清钙无明显相关性。 结论摇 血清 25(OH)D 水平在冠心病患者中显著降低,且其水平与冠状动脉病变严

重程度密切相关。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To investigate the serum levels of 25(OH)D and analyse its correlation with the severity of cor鄄
onary artery stenosis in patients with coronary heart disease. 摇 摇 Methods摇 150 patients underwent coronary angiography,
all selected objects in general were recorded, including gender, age, history of hypertension and diabetes and so on. 摇 Bio鄄
chemical parameters were measured by immune nephelometry dialysis, including fasting glucose, low density lipoprotein
cholesterol (LDLC), serum calcium (Ca2 + ). 摇 The serum 25(OH)D levels were measured by high performance liquid
chromatography鄄tandem mass spectrometry in all patients. 摇 They were divided into normal control group and coronary artery
lesion group according to the angiography results. 摇 The coronary artery lesion group was divided into mild, moderate and
severe subgroups according to SYNTAX score. 摇 摇 Results摇 The serum 25(OH)D levels was 13郾 87 依 7郾 16 滋g / L in pa鄄
tients with coronary heart disease and 21郾 67 依 7郾 38 滋g / L in normal control group. 摇 The serum 25(OH)D levels in pa鄄
tients with coronary artery lesion was lower than that of control group (P < 0郾 05), and gradually decreased as the severity
of coronary artery lesions became more severe (P < 0郾 05). 摇 In SYNTAX scores 逸33 group,SYNTAX scores 23 ~ 32
group and SYNTAX scores 臆22 group the serum 25(OH)D levels was significantly lower than that of normal control group
(P < 0郾 05). 摇 With the increase of SYNTAX scores, the serum 25(OH)D levels decreased obviously(P < 0郾 05). 摇 There
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was a negative correlation between the serum 25(OH)D levels and the coronary artery lesions( r = - 0郾 328,P = 0郾 019). 摇
The levels of LDLC, blood sugar and serum calcium was 2郾 90 依 0郾 98 mmol / L, 5郾 85 依 1郾 46 mmol / L, 2郾 09 依 0郾 22 mmol /
L. 摇 Bivariate correlation analysis of 25(OH)D level with the age, LDLC, blood sugar and serum calcium revealed no ob鄄
vious correlation. 摇 摇 Conclusion摇 The serum 25(OH)D levels decrease significantly in patients with coronary heart dis鄄
ease, and its level is closely related to the degree of coronary artery lesions.

摇 摇 冠状动脉粥样硬化性心脏病(coronary heart dis鄄
ease,CHD)是冠状动脉发生动脉粥样硬化(As)引

起血管腔狭窄或阻塞,造成心肌缺血、缺氧或坏死

而导致的心脏病。 维生素 D 是类固醇的衍生物,进
入人体后随血液与维生素 D 结合蛋白结合,经肝脏

25鄄羟化酶作用生成 25鄄羟维生素 D[25(OH)D],在
甲状旁腺激素影响下,经肾近端小管上皮细胞线粒

体内 琢 羟化酶系统的作用形成 1,25鄄二羟维生素 D
[1,25(OH)2D],即活性维生素 D。 目前国际上对

维生素 D 水平通常用血清 25(OH)D 水平评估,因
其半衰期较长,且血液中浓度较高。 近年有研究发

现维生素 D 不仅对人体钙磷代谢和骨质钙化有重

要作用,还与心血管疾病、糖尿病、肿瘤、自身免疫

性疾病、感染性疾病等密切相关[1]。 越来越多的证

据表明维生素 D 缺乏可以增加各种心血管疾病风

险[2],一些研究认为维生素 D 直接参与动脉粥样斑

块形成和进展[3鄄4]。 但维生素 D 水平与冠状动脉病

变复杂性之间的关系尚未明确。 故本研究选择行

冠状动脉造影的患者,测定血清 25(OH)D 水平并

分析其与冠状动脉病变程度的关系。

1摇 对象与方法

1郾 1摇 病例选择

摇 摇 选择 2014 年 5 月至 12 月入住我科并行冠状动

脉造影的患者共 150 例,男性 115 例,女性 35 例,年
龄 32 ~ 87 岁,平均 64. 58 依 12. 34 岁,根据造影结果

分为正常对照组和冠状动脉病变组。 冠状动脉病

变组根据 SYNTAX 评分分为轻度组、中度组和重度

组。 SYNTAX 评分 0 ~ 22 分的病变定义为轻度,评
分 23 ~ 32 分的病变定义为中度,高于 33 分的病变

定义为重度[5]。 排除标准:(1)心功能郁级、恶性肿

瘤、肝肾功能不全、急慢性感染性疾病;(2)既往冠

心病介入治疗(PCI)史;(3)4 周内服用调脂药物

史;(4)3 月内曾使用维生素 D 及相关制品。
1郾 2摇 方法

记录所有入选对象的一般情况,包括性别、年
龄、高血压和糖尿病病史等情况。 患者入院后次日

清晨空腹,静息状态下平卧位采肘静脉血 5 mL,并
立即测定血清 25(OH)D 及生化指标。 25(OH)D
检测采用液相色谱鄄质谱(LC鄄MS)法,应用罗氏 Co鄄
base601 全自动电化学发光分析仪检测血清 25
(OH)D 水平(德国罗氏诊断有限公司试剂盒),操
作步骤按试剂盒说明书进行。 生化指标测定采用

免疫透析比浊法,仪器为日本奥林巴斯 AU5400 全

自动生化测定仪。 冠状动脉造影取用 Judkin爷 s 法。
成像设备采用美国 GE Innova2100鄄IQ 平板探测器血

管造影系统,应用 Seldinger 穿刺技术,经桡动脉路

径行左右冠状动脉造影。
1郾 3摇 统计学处理

应用 SPSS17郾 0 软件行统计学分析,计量资料用

x 依 s 表示,两组间计量资料呈正态分布、方差齐性,
两组间比较采用 t 检验,多组间变量比较采用方差

分析,两变量之间的相关性采用直线相关分析。 P
< 0. 05 为差异有统计学意义。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 各组临床、生化指标及 25(OH)D 比较

摇 摇 150 例患者包括 123 例冠状动脉病变患者(轻
度组 74 例,中度组 37 例,重度组 12 例)和 27 例冠

状动脉正常的正常对照组。 冠状动脉病变组与正

常对照组间性别、年龄、病史、低密度脂蛋白胆固醇

(LDLC)、血糖和血钙水平差异无显著性(表 1)。
150 例入选人群血清 25(OH)D 水平为 4郾 65 ~

35郾 99 滋g / L。 男性平均水平为 20郾 41 依 7郾 38 滋g / L,
女性平均水平为 21郾 98 依 8郾 24 滋g / L,血清 25(OH)D
水平没有性别差异(P = 0郾 583)。 正常对照组血清

25(OH)D 水平为 21郾 67 依 7郾 38 滋g / L,冠状动脉病

变组为 13郾 87 依 7郾 16 滋g / L,两组间比较差异有统计

学意义(P < 0郾 05)。 冠状动脉病变组按 SYNTAX 评

分分为轻度组、中度组和重度组,其血清 25(OH)D
水平均明显低于正常对照组,差异有统计学意义(P
< 0郾 05),三组间比较亦存在统计学差异 ( P <
0郾 05;表 1)。
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表 1. 各组临床和生化指标比较

Table 1. Comparison of clinical and biochemical parameters in each group

分摇 组 n 男 / 女(例) 年龄(岁) 高血压史(例) 糖尿病史(例) LDLC(mmol / L) 血钙(mmol / L) 25(OH)D(滋g / L) 血糖(mmol / L)

正常对照组 27 21 / 6 60郾 14 依 9郾 48 7(25郾 9% ) 4(14郾 8% ) 2郾 92 依 1郾 02 2郾 16 依 0郾 18 21郾 67 依 7郾 38 4郾 89 依 0郾 44

轻度病变组 74 57 / 17 61郾 05 依 8郾 27 21(28郾 4% ) 11(14郾 9% ) 2郾 85 依 0郾 92 2郾 22 依 0郾 23 15郾 06 依 8郾 18 5郾 97 依 1郾 39

中度病变组 37 28 / 9 60郾 72 依 11郾 31 9(24郾 3% ) 5(13郾 5% ) 3郾 13 依 1郾 27 2郾 14 依 0郾 20 11郾 72 依 4郾 88 5郾 57 依 1郾 68

重度病变组 12 9 / 3 60郾 06 依 12郾 27 3(25郾 0% ) 2(16郾 7% ) 3郾 01 依 1郾 05 2郾 18 依 0郾 19 6郾 08 依 5郾 29 5郾 20 依 1郾 01

2郾 2摇 冠状动脉病变组 25(OH)D 水平与 SYNTAX
评分之间的相关性分析

随着 SYNTAX 积分增加,冠状动脉病变组血清

25(OH)D 水平明显降低(P < 0郾 05),且与 SYNTAX
评分之间存在显著负相关( r = - 0郾 328,P = 0郾 019;
图 1),SYNTAX 评分越高,25(OH)D 水平越低。

图 1. 血清 25(OH)D 水平与 SYNTAX 评分的相关性(n =
123)
Figure 1. Correlation between serum 25(OH)D level and
SYNTAX score(n = 123)

2郾 3摇 25(OH)D 水平与年龄、LDLC、血糖、血清钙的

相关性分析

所有患者的 LDLC、血糖及血清钙水平分别为

2郾 90 依 0郾 98 mmol / L、5郾 85 依 1郾 46 mmol / L、2郾 09 依
0郾 22 mmol / L,双变量相关性分析显示患者 25(OH)
D 水平与年龄(P = 0郾 36)、LDLC(P = 0郾 84)、血糖

(P = 0郾 65)及血清钙(P = 0郾 75)均无明显相关性。

3摇 讨摇 论

近年来,许多研究发现机体内维生素 D 水平的

失衡与冠心病密切相关。 最近一项 Meta 分析对 24
项前瞻性研究统计结果表明血清 25(OH)D 水平在

20 ~60 nmol / L 范围内与心血管疾病的风险呈线性相

关[6]。 本研究结果显示冠状动脉病变组血清 25

(OH)D 水平显著低于正常对照组,且冠状动脉病变

组血清 25(OH)D 水平随 SYNTAX 积分增加呈下降

趋势,冠状动脉病变三个亚组之间血清 25(OH)D 水

平具有统计学差异,表明 25(OH)D 水平高低与冠状

动脉粥样硬化程度有关。 目前认为维生素 D 可能通

过多种途径影响As[4]。 As 涉及血管壁的粥样斑块形

成,以炎症、脂质聚积、平滑肌细胞增殖、新生内膜增

生、细胞死亡和纤维化为特征[7]。 激活的内皮细胞会

增加趋化因子及炎症因子的表达,它们都会促进包括

巨噬细胞、中性粒细胞等免疫细胞浸润,从而使内皮

细胞功能紊乱和内皮细胞凋亡,促进 As 的发展[8]。
维生素 D 可以对内皮细胞功能具有一定程度的调节

作用,维生素D 在通过激活内皮细胞的内皮型一氧化

氮合酶刺激一氧化氮生成,从而减少血管内皮细胞氧

化应激[9]。 25(OH)D 缺乏还可以刺激血管平滑肌细

胞的增殖,并促进其向内膜迁移,影响血管张力的调

节功能。 除此之外,维生素 D 对胰岛素抵抗、茁鄄细胞

功能 障 碍[10] 和 肾 素鄄血 管 紧 张 素鄄醛 固 酮 系 统

(RAAS) [11]等具有有益影响。
在本研究中血清 25(OH)D 水平与血清钙水平

无明显相关性,可能原因为血清钙水平亦受甲状旁

腺激素及降钙素等激素的调节,这种多方式的调节

使血清钙可稳定于一定的水平,对血清 25(OH) D
水平依赖性降低。 因本研究未加入甲状旁腺激素

及降钙素的测定,限制了综合评估个体内相关激素

水平。 在一项类似的研究中,研究者校正了甲状旁

腺激素的影响后,冠心病患者血清钙与对照组无明

显差异[12]。
既往的相关研究已证实,低 25(OH)D 水平与

冠心病发病密切相关[3],但对评估冠心病患者病变

程度有待进一步研究。 一项对冠状动脉造影人群

的研究表明,低 25(OH)D 水平与冠状动脉严重狭

窄之间存在相互作用[13]。 以往对冠状动脉严重程

度采用 Gensini 评分进行评估,但 Gensini 评分并不

能完全反映冠状动脉病变的复杂性,因 Gensini 评分

都没有考虑如分叉、钙化、病变长度和弯曲度相关

的因素。 SYNTAX 评分是一种新的根据冠状动脉病
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变解剖特点进行危险分层的积分系统,根据病变位

置、严重程度、分叉、钙化等解剖特点定量评价冠状

动脉病变的复杂程度,以期作为手术方式选择及预

测复发率和死亡率的判断手段。 本研究对入选 123
例患者采用 SYNTAX 评分系统来评估患者冠状动

脉病变程度,SYNTAX 评分越高,患者冠状动脉病变

程度越重。 相关性分析显示研究人群 25(OH)D 水

平与其 SYNTAX 评分存在负相关,25(OH)D 水平

越低,病变程度越重。 提示 25(OH)D 在冠心病发

生发展过程中起一定的作用。 为评估血清 25(OH)
D 水平与冠心病患者病变严重程度的关系,Seker
等[12]比较 209 例冠心病患者及 102 例健康对照者,
发现冠心病组的血清 25(OH)D 水平低于正常对照

组( P < 0郾 001 ),多因素回归分析表明,血清 25
(OH)D 水平与 SYNTAX 评分 ( 茁 = - 0郾 396,P <
0郾 001)、高血压(茁 = - 0郾 183,P = 0郾 003)和体质指

数(茁 = - 0郾 135,P = 0郾 023)相关,表明 25(OH) D
水平与冠状动脉病变的严重程度有关,随着 25
(OH)D 水平降低,冠状动脉病变程度加重,与本研

究结果一致。 而与其不同的是,本研究显示冠状动

脉病变组 25(OH)D 水平与高血压无明显相关性。
目前 25(OH)D 与血压之间的关系尚不明确,近来

研究表明 25(OH)D 可能与 RAAS 系统密切相关。
有研究表明,维生素 D 水平降低与收缩压升高相

关,维生素 D 受体敲除的小鼠肾素、血管紧张素域
水平可增加数倍,导致高血压及心肌肥大,用维生

素 D 治疗后小鼠 RAAS 系统的活性有一定程度下

调[14]。 已有实验证实,维生素 D 无效表达的小鼠肾

素表达持续升高[15]。 在人群中维生素 D 缺乏症和

肥胖都与 RAAS 活动的增强有关[16]。 且进一步研

究表明这种高血压和高肾素水平与低钙血症无关,
用血管紧张素受体拮抗剂或血管紧张素转化酶抑

制剂处理维生素 D 受体基因敲除的小鼠,可纠正高

血压、心肌肥厚等异常[17]。 但不同的是, Bernini
等[18]通过研究维生素 D 受体活化后原发性高血压

和对照组的 RAAS 系统,结果表明,维生素 D 受体

的激活是无法影响全身的 RAAS 系统。
综上所述,冠心病患者 25(OH)D 水平较正常

对照者显著降低,且 25(OH)D 水平与冠状动脉病

变程度呈负相关,提示 25(OH)D 在冠心病发生发

展过程中起一定的作用。
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