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　　 【编者按】　近年来，随着人们生活方式改变及人口老龄化进程加剧，我国心血管疾病 （ＣＶＤ）发病率逐年升
高，而老年人、糖尿病患者等ＣＶＤ高危人群ＣＶＤ患病率甚至出现 “井喷式”增长。美国国家胆固醇教育计划成人治

疗组第三次指南 （ＡＴＰⅢ）将脂蛋白Ａ归为 “新兴的”脂类危险因素，脂蛋白Ａ水平升高有助于预测ＣＶＤ患者１５年
临床结局，提高对ＣＶＤ的风险预测水平，因此近年来脂蛋白Ａ与ＣＶＤ的关系成为当前研究热点之一。杨锐能等在既
往研究基础上，进行了一项长达６年的前瞻性随访研究，结果显示，血清脂蛋白Ａ水平升高的２型糖尿病患者ＣＶＤ发
生风险明显升高，提示血清脂蛋白Ａ水平升高可作为预测２型糖尿病患者ＣＶＤ的参考指标，具有一定临床价值，敬请
关注！
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　　 【摘要】　目的　探讨血清脂蛋白Ａ水平与２型糖尿病患者心血管疾病的关系。方法　采用前瞻性研究方法，选
取２０１０年１—６月陆续来广东省廉江市人民医院就诊并同意接受随访的门诊或住院２型糖尿病患者１２９１例，所有患者
随访６年，于２０１６年１—６月陆续到广东省廉江市人民医院糖尿病中心反馈随访结果。随访前记录所有患者基线资料，
包括性别、年龄、体质指数 （ＢＭＩ）、吸烟情况、糖尿病病程、既往史 （包括高血压和糖尿病肾病）、药物使用情况及

实验室检查指标。比较有无罹患心血管疾病及不同血清脂蛋白Ａ水平患者基线资料，２型糖尿病患者心血管疾病影响
因素分析采用多元Ｃｏｘ回归分析。结果　 （１）１２９１例患者随访６年，其中完成随访者８７２例；随访期间被新诊断为
心血管疾病２１４例。有无罹患心血管疾病患者女性比例、ＢＭＩ、吸烟率、使用他汀类药物者所占比例、基线空腹血糖
（ＦＰＧ）、基线糖化血红蛋白 （ＨｂＡ１ｃ）、基线三酰甘油 （ＴＧ）、基线高密度脂蛋白胆固醇 （ＨＤＬＣ）、基线低密度脂蛋白
胆固醇 （ＬＤＬＣ）、脂蛋白Ａ修正的ＴＣ、脂蛋白Ａ修正的 ＬＤＬＣ及基线尿白蛋白排泄率 （ＵＡＥＲ）比较，差异均无统
计学意义 （Ｐ＞００５）；有无罹患心血管疾病患者年龄、糖尿病病程、高血压发生率、糖尿病肾病发生率、使用胰岛素
者所占比例、使用血管紧张素转换酶抑制剂／血管紧张素受体拮抗剂 （ＡＣＥＩ／ＡＲＢ）者所占比例、使用乙酰水杨酸者所
占比例、基线肾小球滤过率 （ＧＦＲ）、基线总胆固醇 （ＴＣ）、基线脂蛋白 Ａ比较，差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５）。
（２）根据血清脂蛋白Ａ水平将完成随访的患者分为脂蛋白Ａ≤１１７０ｍｇ／Ｌ者２０３例 （Ｑ１组）、１１７０ｍｇ／Ｌ＜脂蛋白Ａ
≤１８０３ｍｇ／Ｌ者２４７例 （Ｑ２组），１８０３ｍｇ／Ｌ＜脂蛋白Ａ≤２３９１ｍｇ／Ｌ者２３３例 （Ｑ３组），脂蛋白Ａ＞２３９１ｍｇ／Ｌ者
１８９例 （Ｑ４组）。不同血清脂蛋白Ａ水平患者ＢＭＩ、高血压发生率、糖尿病肾病发生率、使用胰岛素者所占比例、使
用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ者所占比例、使用他汀类药物者所占比例、使用乙酰水杨酸者所占比例及基线ＨＤＬＣ比较，差异无统计
学意义 （Ｐ＞００５）；不同脂蛋白 Ａ水平患者女性比例、年龄、吸烟率、糖尿病病程、基线 ＦＰＧ、基线 ＨｂＡ１ｃ、基线
ＧＦＲ、基线ＴＣ、基线ＴＧ、基线ＬＤＬＣ、脂蛋白Ａ修正的ＴＣ、脂蛋白Ａ修正的ＬＤＬＣ及ＵＡＥＲ比较，差异均有统计学
意义 （Ｐ＜００５）。（３）多元Ｃｏｘ回归分析结果显示，与第一四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平相比，第三四分位数基线
血清脂蛋白Ａ水平 〔ＲＲ＝１７２，９５％ＣＩ（１１１，２６２）〕和第四四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平 〔ＲＲ＝２３３，９５％ＣＩ
（１５６，３５１）〕是２型糖尿病患者心血管疾病的独立危险因素 （Ｐ＜００５）。调整性别、年龄、ＢＭＩ、吸烟、糖尿病病
程、高血压、糖尿病肾病、基线ＨｂＡ１ｃ、基线ＧＦＲ、使用胰岛素、使用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ、使用他汀类药物、使用乙酰水杨酸
后，多元Ｃｏｘ回归分析结果显示，与第一四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平相比，第四四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平
是２型糖尿病患者心血管疾病的独立危险因素 〔ＲＲ＝１９５，９５％ＣＩ（１２３，２９８）〕。结论　血清脂蛋白Ａ水平升高的
２型糖尿病患者心血管疾病发生风险明显升高，血清脂蛋白Ａ水平升高可作为预测２型糖尿病患者心血管疾病的参考
指标。
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＝２３３）ａｎｄＱ４ｇｒｏｕｐ（ｗｉｔｈｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌｏｖｅｒ２３９１ｍｇ／Ｌ，ｎ＝１８９）．Ｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆ
ＢＭＩ，ｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎｏｒｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｕｓｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ，ｕｓｉｎｇＡＣＥＩ／ＡＲＢ，ｕｓｉｎｇｓｔａｔｉｎｓ
ｏｒａｃｅｔｙｌｓａｌｉｃｙｌｉｃａｃｉｄ，ｏｒｂａｓｅｌｉｎｅＨＤＬＣｗａｓｆｏｕｎｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ（Ｐ＞００５），ｗｈｉｌｅ
ｔｈｅｒｅｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓｏｆｆｅｍａｌｅｒａｔｉｏ，ａｇｅ，ｓｍｏｋｉｎｇｒａｔｅ，ｃｏｕｒｓｅｏｆｄｉａｂｅｔｅｓ，ｂａｓｅｌｉｎｅＦＰＧ，ｂａｓｅｌｉｎｅ
ＨｂＡ１ｃ，ｂａｓｅｌｉｎｅＧＦＲ，ｂａｓｅｌｉｎｅＴＣ，ｂａｓｅｌｉｎｅＴＧ，ｂａｓｅｌｉｎｅＬＤＬＣ，ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｒｅｖｉｓｅｄＴＣ，ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｒｅｖｉｓｅｄＬＤＬＣ
ａｎｄＵＡＥＲｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ（Ｐ＜００５）．（３）ＭｕｌｔｉｐｌｅＣｏｘｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｓｈｏｗｅｄ
ｔｈａｔ，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＱ１ｂａｓｅｌｉｎｅｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ，Ｑ３ｂａｓｅｌｉｎｅｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ〔ＲＲ＝１７２，９５％ＣＩ
（１１１，２６２）〕ａｎｄＱ４ｂａｓｅｌｉｎｅｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ〔ＲＲ＝２３３，９５％ＣＩ（１５６，３５１）〕ｗｅｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｓｏｆｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ（Ｐ＜００５）．Ａｆｔｅｒｃｏｒｒｅｃｔｉｏｎｓｏｆｇｅｎｄｅｒ，ａｇｅ，ＢＭＩ，
ｓｍｏｋｉｎｇ，ｃｏｕｒｓｅｏｆｄｉａｂｅｔｅｓ，ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ｂａｓｅｌｉｎｅＨｂＡ１ｃ，ｂａｓｅｌｉｎｅＧＦＲ，ｕｓｉｎｇｉｎｓｕｌｉｎ，ＡＣＥＩ／
ＡＲＢ，ｓｔａｔｉｎｓａｎｄａｃｅｔｙｌｓａｌｉｃｙｌｉｃａｃｉｄ，ｍｕｌｔｉｐｌｅＣｏｘｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔ，ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈＱ１ｂａｓｅｌｉｎｅｓｅｒｕｍ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ，Ｑ４ｂａｓｅｌｉｎｅｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌｗａｓｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｏｆｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ〔ＲＲ＝１９５，９５％ＣＩ（１２３，２９８）〕．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｒｉｓｋｏｆｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
ｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｅｌｅｖａｔｅｄｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ，ｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌｍａｙｂｅｒｅｆｅｒｅｎｃｅ
ｉｎｄｅｘｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ．
　　 【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ，ｔｙｐｅ２；Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｓ；Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ（ａ）；Ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｉｅｓ

　　心血管疾病是导致人类死亡的主要疾病之一，位居
我国死亡原因第１位［１－２］。临床研究显示，２型糖尿病
患者心血管疾病患病率是健康对照者的２倍［３］。目前，

有关２型糖尿病患者心血管疾病危险因素的研究报道较
多，心血管疾病的常见危险因素包括高血压、血脂异

常、吸烟及肥胖等。脂蛋白Ａ是一种特殊独立的浆脂蛋

白，主要由载脂蛋白 Ａ和球蛋白组成，因载脂蛋白 Ａ
与纤溶酶原具有相似的序列同源性，故认为脂蛋白Ａ是
联系动脉粥样硬化和血栓的桥梁。虽然脂蛋白Ａ的作用
及功能尚不明确，但近期大型前瞻性研究和荟萃分析均

证实，脂蛋白 Ａ可以增加普通人群罹患心血管疾病风
险［４－６］。目前，脂蛋白Ａ水平与２型糖尿病患者心血管
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疾病的关系尚不明确。本研究旨在探讨血清脂蛋白Ａ水
平与２型糖尿病患者心血管疾病的关系。
１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１０年１—６月陆续在广东省廉
江市人民医院就诊并同意接受随访的门诊或住院２型糖
尿病患者１２９１例，所有患者随访６年，于２０１６年１—６
月陆续到广东省廉江市人民医院糖尿病中心反馈随访结

果。纳入标准：（１）年龄２５～７５岁；（２）无心血管疾
病史。

１２　研究方法　随访前记录所有患者的基线资料，包
括性别、年龄、体质指数 （ＢＭＩ）、吸烟情况、糖尿病
病程、既往史 （包括高血压和糖尿病肾病）、药物使用

情况及实验室检查指标。所有患者于试验前１周停止使
用影响脂代谢的相关药物，空腹１２ｈ后于次日晨起采
集肘静脉血，采用葡萄糖氧化酶法检测空腹血糖

（ＦＰＧ）、采用高效液相色谱法检测糖化血红蛋白
（ＨｂＡ１ｃ），采用酶联免疫吸附试验 （ＥＬＩＳＡ）（试剂盒购
自上海森雄科技实业有限公司）检测肾小球滤过率

（ＧＦＲ），采用酶法检测总胆固醇 （ＴＣ）、三酰甘油
（ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇 （ＨＤＬＣ）和低密度脂蛋
白胆固醇 （ＬＤＬＣ）水平，并计算脂蛋白 Ａ修正的 ＴＣ
及脂蛋白Ａ修正的ＬＤＬＣ［７］，采用双抗夹心法ＥＬＩＳＡ检
测血清脂蛋白 Ａ水平；收集患者２４ｈ尿液，采用免疫
比浊法检测尿白蛋白排泄率 （ＵＡＥＲ）。
１３　相关定义　身高及体质量统一在广东省廉江市人
民医院体检中心测量，ＢＭＩ＝体质量 （ｋｇ）／身高２

（ｍ２）；参照世界卫生组织 （ＷＨＯ）制定的吸烟标准，
以一生中连续或累计吸烟６个月或以上，且调查前３０ｄ
有吸烟行为者定义为吸烟［８］；高血压：收缩压≥１４０
ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０１３３ｋＰａ）和／或舒张压≥９０ｍｍ
Ｈｇ，或正在服用降压药物者；糖尿病肾病：出现微量白
蛋白尿 （３０～３００ｍｇ／２４ｈ）或蛋白尿 （≥３００ｍｇ／ｄ）。
１４　心血管疾病诊断标准　将罹患冠状动脉疾病或卒
中者定义为心血管疾病［９］。其中冠状动脉疾病包括心绞

痛、心肌梗死或冠状动脉重建者 （包括冠状动脉旁路移

植术或冠状动脉血管成形术者）［１０］；卒中包括短暂性脑

缺血发作或脑梗死。所有患者每３～４个月随访１次，
心血管疾病需心内科、神经内科和神经外科医生共同确

诊。随访期间未准时进行随访的患者，应通过电话联系

或医院记录获取患者死亡原因和死亡时间。

１５　统计学方法　应用 ＳＡＳ９３统计软件进行数据处

理，符合正态分布的计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，多组间
比较采用单因素方差分析，两组间比较采用两独立样本

ｔ检验；计数资料采用 χ２检验；２型糖尿病患者心血管
疾病影响因素分析采用多元Ｃｏｘ回归分析，并进行敏感
性分析。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　随访结果　１２９１例患者随访６年，其中完成随访
者８７２例，占６７５％。８７２例患者中男３４５例，女５２７
例；平均年龄 （５５６±９５）岁；平均糖尿病病程 （７６
±６１）年。随访期间被新诊断为心血管疾病 ２１４例，
包括因心血管疾病死亡 １３例，心血管疾病罹患率为
２４６％，其中冠心病１２１例、卒中１０１例 （８例患者同
时确诊为冠心病和卒中）。

２２　有无罹患心血管疾病患者基线资料比较　有无罹
患心血管疾病患者女性比例、ＢＭＩ、吸烟率、使用他汀
类药物者所占比例、基线 ＦＰＧ、基线 ＨｂＡ１ｃ、基线 ＴＧ、
基线ＨＤＬＣ、基线 ＬＤＬＣ、脂蛋白 Ａ修正的 ＴＣ、脂蛋
白Ａ修正的 ＬＤＬＣ及基线 ＵＡＥＲ比较，差异均无统计
学意义 （Ｐ＞００５）；有无罹患心血管疾病患者年龄、
糖尿病病程、高血压发生率、糖尿病肾病发生率、使用

胰岛素者所占比例、使用血管紧张素转换酶抑制剂／血
管紧张素受体拮抗剂 （ＡＣＥＩ／ＡＲＢ）者所占比例、使用
乙酰水杨酸者所占比例、基线 ＧＦＲ、基线 ＴＣ、基线脂
蛋白 Ａ比较，差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５，
见表１）。
２３　不同血清脂蛋白 Ａ水平患者基线资料比较　根据
血清脂蛋白 Ａ水平将完成随访的患者分为脂蛋白 Ａ≤
１１７０ｍｇ／Ｌ者２０３例 （Ｑ１组）、１１７０ｍｇ／Ｌ＜脂蛋白Ａ

≤１８０３ｍｇ／Ｌ者２４７例 （Ｑ２组），１８０３ｍｇ／Ｌ＜脂蛋白
Ａ≤２３９１ｍｇ／Ｌ者 ２３３例 （Ｑ３组），脂蛋白 Ａ＞２３９１
ｍｇ／Ｌ者１８９例 （Ｑ４组）。不同血清脂蛋白 Ａ水平患者
ＢＭＩ、高血压发生率、糖尿病肾病发生率、使用胰岛素
者所占比例、使用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ者所占比例、使用他汀类
药物者所占比例、使用乙酰水杨酸者所占比例及基线

ＨＤＬＣ比较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５）；不同脂蛋
白Ａ水平患者女性比例、年龄、吸烟率、糖尿病病程、
基线ＦＰＧ、基线ＨｂＡ１ｃ、基线ＧＦＲ、基线ＴＣ、基线ＴＧ、
基线 ＬＤＬＣ、脂蛋白 Ａ修正的 ＴＣ、脂蛋白 Ａ修正的
ＬＤＬＣ及ＵＡＥＲ比较，差异均有统计学意义 （Ｐ＜００５，
见表２）。
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表１　有无罹患心血管疾病的２型糖尿病患者基线资料比较

Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂａｓｅｌｉｎｅｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｏｒｗｉｔｈｏｕｔｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ

基线资料 例数
女性
〔ｎ（％）〕

年龄
（ｘ±ｓ，
岁）

ＢＭＩ
（ｘ±ｓ，
ｋｇ／ｍ２）

吸烟
〔ｎ（％）〕

糖尿病病程
（ｘ±ｓ，年）

高血压
〔ｎ（％）〕

糖尿病肾病
〔ｎ（％）〕

使用胰岛素
〔ｎ（％）〕

使用
ＡＣＥＩ／ＡＲＢ
〔ｎ（％）〕

使用他
汀类药物
〔ｎ（％）〕

使用乙
酰水杨酸
〔ｎ（％）〕

未罹患心血管疾病 ６５８ ３８７（５８８） ５３６±９１ ２４５±３３ １５１（２２９） 　 ７０±６２　 ２７１（４１２） １３８（２１０） １４１（２１４） １８２（２７７） ８５（１２９） ４３（６５）

罹患心血管疾病 ２１４ １４０（６５４） ５９９±８２ ２５０±３５ ５５（２５７） １０４±６２ １３９（６５０） 　 ６０（２８０）　　 ８３（３８８）　　 ７９（３６９）　 ３０（１４０） ３５（１６４）

ｔ（χ２）值 ２６７７ａ －８５１９ －１７０１ ０５３４ａ －７６３７ ３５６７１ａ ４１９８ａ ２４５８２ａ ６１６３ａ ００８８ａ １７９３３ａ

Ｐ值 ０１０８ ＜０００１ ００９０ ０４６５ ＜０００１ ＜０００１ ００４０ ＜０００１ ００１３ ０７６６ ＜０００１

基线资料
基线ＦＰＧ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＨｂＡ１ｃ
（ｘ±ｓ，
％）

基线ＧＦＲ
〔ｘ±ｓ，
ｍｌ·ｍｉｎ－１

·（１７３ｍ２）－１〕

基线ＴＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＴＧ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＨＤＬＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＬＤＬＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

脂蛋白Ａ
修正的ＴＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

脂蛋白Ａ修
正的ＬＤＬＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线脂
蛋白Ａ
（ｘ±ｓ，
ｍｇ／Ｌ）

基线ＵＡＥＲ
（ｘ±ｓ，
μｇ／ｍｉｎ）

未罹患心血管疾病 ９９±３６ ８７±２０ ９４３±１６１ ４３１±３１２ １７８±１０２３ １０９±１０１１ ２７８±２１３４ ４４２±３４１２ ２３７±３２１６ １５１±７９ １００±５８

罹患心血管疾病 １０１±４１ ９１±２１ ８８８±１３３ ５５５±６２３ １８２±１０８０ １０７±１１９３ ３０５±２４７８ ４５４±２８８３ ２５２±３４１７ ２５５±５８ １０３±５３

ｔ（χ２）值 ０６７５ －０５８８ ４６８５ －３３４ ０１１８ －０２３５ －１５５０ －０４５７ －０５３３ －２１９３８ －０４２３

Ｐ值 ０５００ ０５５７ ＜０００１ ＜０００１ ０９０６ ０８１４ ０１２２ ０６４８ ０５９４ ＜０００１ ０６７７

　　注：ＢＭＩ＝体质指数，ＡＣＥＩ／ＡＲＢ＝血管紧张素转换酶抑制剂／血管紧张素受体拮抗剂，ＦＰＧ＝空腹血糖，ＨｂＡ１ｃ＝糖化血红蛋白，ＧＦＲ＝肾小

球滤过率，ＴＣ＝总胆固醇，ＨＤＬＣ＝高密度脂蛋白胆固醇，ＬＤＬＣ＝低密度脂蛋白胆固醇，ＵＡＥＲ＝尿白蛋白排泄率；ａ为χ２值

表２　不同血清脂蛋白Ａ水平患者基线资料比较

Ｔａｂｌｅ２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂａｓｅｌｉｎｅｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｒｕｍｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎＡｌｅｖｅｌ

组别 例数
女性
〔ｎ（％）〕

年龄
（ｘ±ｓ，
岁）

ＢＭＩ
（ｘ±ｓ，
ｋｇ／ｍ２）

吸烟
〔ｎ（％）〕

糖尿病病程
（ｘ±ｓ，年）

高血压
〔ｎ（％）〕

糖尿病肾病
〔ｎ（％）〕

使用胰岛素
〔ｎ（％）〕

使用
ＡＣＥＩ／ＡＲＢ
〔ｎ（％）〕

使用他
汀类药物
〔ｎ（％）〕

Ｑ１组 ２０３ １０１（４９８） ５３６±９３ ２４０±３２ ６５（３２０） ６６±４２ １０２（５０２） ５９（２９１） ５１（２５１） ６０（２９６） ２２（１０８）

Ｑ２组 ２４７ １３５（５４７） ５５７±９２ ２４４±３１ ４６（１８６） ７０±６３ １２５（５０６） ５０（２０２） ４７（１９０） ５８（２３５） ２９（１１７）

Ｑ３组 ２３３ １３９（５９７） ５５３±９１ ２４２±３１ ４２（１８０） ８３±６７ ９９（４２５） ４２（１８０） ６２（２６６） ６７（２８８） ２５（１０７）

Ｑ４组 １８９ 　 ９２（４８７）　 ５６７±９１ ２４４±３２ ５３（２８０） ８２±６６ ８４（４４４） ５４（２８６） ６４（３３９） ５０（２６５） ４６（２４３）

Ｆ（χ２）值 ６５９５ａ １１５４４ １３２６ａ １７４４６ａ ２６３１５ １６３３ａ ２５１７ａ ５４２２ａ ２１５１ａ ３９２３ａ

Ｐ值 ＜０００１ ００３６ ０７４４ ＜００５ ０００２ ０７２１ ０３５２ ００８２ ００６１ ００７９

组别
使用乙
酰水杨酸
〔ｎ（％）〕

基线ＦＰＧ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＨｂＡ１ｃ
（ｘ±ｓ，
％）

基线ＧＦＲ
〔ｘ±ｓ，ｍｌ·ｍｉｎ－１
·（１７３ｍ２）－１〕

基线ＴＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＴＧ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＨＤＬＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＬＤＬＣ
（ｘ±ｓ，
ｍｍｏｌ／Ｌ）

脂蛋白Ａ
修正的ＴＣ

（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

脂蛋白Ａ
修正的ＬＤＬＣ
（ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

基线ＵＡＥＲ
（ｘ±ｓ，
μｇ／ｍｉｎ）

Ｑ１组 ２４（１１８） ９６３±４６５ ８３±１１ ９５３±１４７ ４５５±３３３１ １９１±１１５４１ １１２±９７３ ２５４±３３４３ ４４６±３７４６ ２４２±３６８２ １００±５１

Ｑ２组 ２９（１１７） ９０３±５３０ ８６±１１ ９２５±１６８ ２１５±３６８３ １９０±１０４８３ １０９±９２９ ２８１±３１３６ ４５４±３８８１ ２７４±３１３９ １０１±６４

Ｑ３组 ２６（１１２） 　 ９７３±４１４　 ８１±２０ ９２７±１４０ ４７２±３２２２ １７６±１０９４６ １０６±１０２０ ２７５±３３４８ ４５１±３２２０ ２５０±３８４７ １００±５２

Ｑ４组 ２１（１１１） １０１９±７１０ ９９±２９ ９２７±１７３ ４９３±３３６４ １７１±１３０４２ １０９±１０２３ ３０４±３２９２ ４１７±３２７６ ２２６±３２２６ １０９±５３

Ｆ（χ２）值 ３７０９ａ １１４５９ １７３６１４ １１６３８ １４７５９ ６３４３ ４７５３ ３８７４２ ４２７４３ ２１８５３ １６３２６

Ｐ值 ０２９４ ００１５ ＜０００１ ００１４ ０００７ ００３３ ０７１０ ＜０００１ ＜０００１ ０００１ ０００３

　　注：ａ为χ２值

２４　多元Ｃｏｘ回归分析　将女性、年龄、吸烟、糖尿病病程、
高血压、糖尿病肾病、使用胰岛素、使用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ、使用他
汀类药物、使用乙酰水杨酸、基线 ＦＰＧ、基线 ＨｂＡ１ｃ、基线
ＧＦＲ、脂蛋白Ａ修正的ＬＤＬＣ、基线脂蛋白Ａ作为自变量，将
心血管疾病作为因变量 （变量赋值见表３）进行多元Ｃｏｘ回归
分析，结果显示，女性、年龄、高血压、糖尿病肾病、使用胰

岛素、使用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ、使用乙酰水杨酸、基线 ＨｂＡ１ｃ、基线
ＧＦＲ、脂蛋白Ａ修正的 ＬＤＬＣ是２型糖尿病患者心血管疾病
的独立危险因素 （Ｐ＜００５）；与糖尿病病程 ＜５年相比，５～
１０年和＞１０年均是２型糖尿病患者心血管疾病的独立危险因
素 （Ｐ＜００５）；与第一四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平相比，

第三四分位数基线血清脂蛋白 Ａ水平和第四四分位数基线血
清脂蛋白 Ａ水平均是２型糖尿病患者心血管疾病的独立危险
因素 （Ｐ＜００５，见表４）。
２５　敏感性分析　调整性别、年龄后多元 Ｃｏｘ回归分析结果
显示，与第一四分位数基线血清脂蛋白 Ａ水平相比，第四四
分位数基线血清脂蛋白 Ａ水平是２型糖尿病患者心血管疾病
的独立危险因素 〔ＲＲ＝２０１，９５％ＣＩ（１３７，３０５）〕；调整
性别、年龄、ＢＭＩ、吸烟、糖尿病病程、高血压、糖尿病肾
病、基线ＨｂＡ１ｃ后多元Ｃｏｘ回归分析结果显示，与第一四分位
数基线血清脂蛋白 Ａ水平相比，第四四分位数基线血清脂蛋
白Ａ水平是２型糖尿病患者心血管疾病的独立危险因素 〔ＲＲ

·５１·实用心脑肺血管病杂志２０１７年４月第２５卷第４期　　投稿网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



＝１８２，９５％ＣＩ（１２６，２８５）〕；调整性别、年龄、ＢＭＩ、吸
烟、糖尿病病程、高血压、糖尿病肾病、基线 ＨｂＡ１ｃ、基线
ＧＦＲ后多元Ｃｏｘ回归分析结果显示，与第一四分位数基线血

表３　变量赋值

Ｔａｂｌｅ３　Ｖａｒｉａｂｌｅａｓｓｉｇｎｍｅｎｔ

变量 赋值

女性 否＝０，是＝１

年龄 实际值

吸烟 无＝０，有＝１

糖尿病病程 ＜５年＝１，５～１０年＝２，＞１０年＝３

高血压 无＝０，有＝１

糖尿病肾病 无＝０，有＝１

使用胰岛素 无＝０，有＝１

使用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ 无＝０，有＝１

使用他汀类药物 无＝０，有＝１

使用乙酰水杨酸 无＝０，有＝１

基线ＦＰＧ 实测值

基线ＨｂＡ１ｃ 实测值

基线ＧＦＲ 实测值

脂蛋白Ａ修正的ＬＤＬＣ 实测值

基线脂蛋白Ａ 第一四分位数＝１，第二四分位数＝２，
第三四分位数＝３，第四四分位数＝４

表４　２型糖尿病患者心血管疾病影响因素的多元Ｃｏｘ回归分析

Ｔａｂｌｅ４　 ＭｕｌｔｉｐｌｅＣｏｘｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒｓｏｆ

ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｅｓｍｅｌｌｉｔｕｓ

变量 β ＳＥ Ｗａｌｄχ２值 ＲＲ（９５％ＣＩ） Ｐ值

女性 ０６２１ ０１８０ １１９０２ １４３（１１２，１８９） ００１３

年龄 ０６１３ ０２６１ ５５１６ １７９（１５２，２１３） ＜０００１

吸烟 ０６３１ ０７６３ ０６８４ １１２（０７８，１４９） ０７６７

糖尿病病程

　＜５年 － － － １００ －

　５～１０年 ０２４１ ０９１６ １６４２ １２６（０８１，１８５） ０２７４

　＞１０年 １２６１ ０５１２ ６０６６ ２６８（１８９，３６１） ＜０００１

高血压 ０４１３ ０１８４ ６４１３ １９５（１５３，２６３） ＜０００１

糖尿病肾病 ０３８３ ０１６３ ４３１９ １５１（１０３，２０５） ００１２

使用胰岛素 ０６４２ ０２１０ ９３４６ ２１５（１４５，２８９） ＜０００１

使用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ ０３２６ ０１６３ ４０００ １４１（１０８，１９１） ００１１

使用他汀类药物 ０６１２ ０９７４ ０７４３ １１９（０７３，１７４） ０４６１

使用乙酰水杨酸 ０５８２ ０２６１ ４９７２ ２６１（１６１，３５３） ＜０００１

基线ＦＰＧ ００３９ ０６８３ ０００３ １０４（０９３，１０１） ０１１２
基线ＨｂＡ１ｃ ０５２９ ０２８２ ３７１５ １２５（１１０，１３３） ＜０００１

基线ＧＦＲ ０６３２ ０２８１ ５０５８ １８８（１０８，３２６） ＜０００１

脂蛋白Ａ修正的ＬＤＬＣ ０６３０ ０１６４ ７５３０ １８８（１３６，２５９） ０００５

基线脂蛋白Ａ

　第一四分位数 － － － １００ －

　第二四分位数 ０１４５ ０２６６ ０２９７ １１６（０６３，１６１） ０８９３

　第三四分位数 ０５３２ ０１６４ ４７３２ １７２（１１１，２６２） ０００８

　第四四分位数 ０３４８ ０１６９ ５３１８ ２３３（１５６，３５１） ＜０００１

　　注：“－”表示无相关数据

清脂蛋白Ａ水平相比，第四四分位数基线血清脂蛋白Ａ
水平是 ２型糖尿病患者心血管疾病的独立危险因素
〔ＲＲ＝１７２，９５％ＣＩ（１１８，２６２）〕；调整性别、年
龄、ＢＭＩ、吸烟、糖尿病病程、高血压、糖尿病肾病、
基线ＨｂＡ１ｃ、基线ＧＦＲ、使用胰岛素、使用ＡＣＥＩ／ＡＲＢ、
使用他汀类药物、使用乙酰水杨酸后多元Ｃｏｘ回归分析
结果显示，与第一四分位数基线血清脂蛋白 Ａ水平相
比，第四四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平是２型糖尿病
患者心血管疾病的独立危险因素 〔ＲＲ＝１９５，９５％ＣＩ
（１２３，２９８）〕。
３　讨论

脂蛋白Ａ是一种特殊类型的血浆脂蛋白，主要由载
脂蛋白Ａ和球蛋白组成。２０世纪８０年代末，人们发现
脂蛋白Ａ与动脉粥样硬化关系密切［１１］。目前，脂蛋白

Ａ在心血管疾病发病过程中的机制仍是未知的，脂蛋白
Ａ存在于粥样硬化动脉壁内，并参与动脉粥样硬化的发
生发展；除此之外，脂蛋白Ａ携带着与血管炎症和动脉
粥样硬化发展密切相关的氧化磷脂。本研究结果显示，

罹患心血管疾病患者基线血清脂蛋白Ａ水平高于未罹患
心血管疾病患者，提示脂蛋白 Ａ可能与心血管疾病有
关。众所周知，长期血糖控制不良是糖尿病患者并发大

血管病变的重要危险因素。本研究结果显示，ＨｂＡ１ｃ每
升高１％，２型糖尿病患者心血管疾病的发生风险就增
加１２５倍，提示血糖与２型糖尿病患者发生心血管疾
病有关。

既往研究结果显示，脂蛋白 Ａ水平超过参考范围
（３０～５０ｍｇ／ｄｌ）者心血管疾病发生风险明显升
高［１２－１３］，提示脂蛋白Ａ水平与２型糖尿病患者心血管
疾病有关［６，１４－１５］；但有学者认为，脂蛋白Ａ水平与心血
管疾病间的关系会因２型糖尿病存在而消失［１６］；也有

研究显示，排除心血管疾病相关危险因素后发现，脂蛋

白Ａ水平与２型糖尿病患者心血管疾病无关［１７］。本研

究结果显示，与第一四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平相
比，第三四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平和第四四分位
数基线血清脂蛋白Ａ水平是２型糖尿病患者心血管疾病
的独立危险因素；且调整性别、年龄、ＢＭＩ、吸烟、糖
尿病病程、高血压、糖尿病肾病、使用胰岛素、使用

ＡＣＥＩ／ＡＲＢ、使用他汀类药物、使用乙酰水杨酸、基线
ＨｂＡ１ｃ、基线ＧＦＲ后多元 Ｃｏｘ回归分析结果显示，与第
一四分位数基线血清脂蛋白Ａ水平相比，第四四分位数
基线血清脂蛋白Ａ水平是２型糖尿病患者心血管疾病的
独立危险因素。提示血清脂蛋白Ａ水平与２型糖尿病患
者心血管疾病有关，但目前脂蛋白Ａ的临床应用尚受限

·６１· ＰＪＣＣＰＶＤ　Ａｐｒｉｌ２０１７，Ｖｏｌ，２５　Ｎｏ４　　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



制。首先，脂蛋白Ａ测量存在偏差，且不同种族、地域
人群间脂蛋白 Ａ水平存在明显差异；其次，脂蛋白 Ａ
水平变化不受生活方式影响，目前尚缺乏合适的治疗方

案能降低其水平。因此，检测脂蛋白Ａ水平一般不纳入
普通患者的常规检查，但对于有心血管疾病高风险的患

者 （如２型糖尿病）应考虑检测脂蛋白Ａ水平。
综上所述，血清脂蛋白Ａ水平升高的２型糖尿病患

者心血管疾病发生风险明显升高，血清脂蛋白Ａ水平升
高可作为预测２型糖尿病患者心血管疾病的参考指标。
对于血清脂蛋白Ａ水平较高的２型糖尿病患者，临床应
积极控制心血管疾病相关危险因素。本研究样本量大且

为前瞻性研究，混杂因素较少，结果结论具有一定参考

价值。但本研究为单中心研究，检测结果可能存在一定

偏倚。
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