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冠心病患者冠状动脉重度狭窄

收稿日期：２０２５－０９－２３

基金项目：２０２２年沧州市科技计划自筹经费项目 （２２２１０６０９４）

作者单位：沧州市人民医院 （超声医学科：赵鹏程，宋玉林；心内科：代群丽，赵磊；检验科：苑文娟），河北 沧州　０６１００１

通讯作者：赵鹏程，犈犿犪犻犾：狕犺狅狀犵狕狓１１＠狊犻狀犪犮狅犿

赵鹏程，宋玉林，代群丽，赵　磊，苑文娟

摘要：目的：探讨血清微小犚犖犃－１９犪－３狆 （犿犻犚－１９犪－３狆）和微小犚犖犃－１９４ （犿犻犚－１９４）联合颈动脉超声参

数对冠心病患者冠状动脉重度狭窄的预测价值。方法：前瞻性选择２０２２年７月至２０２４年７月沧州市人民医院收治

的冠心病患者为研究对象。本研究主要结局为冠状动脉重度狭窄，定义为犌犲狀狊犻狀犻评分＞３０分。采用实时荧光定量

逆转录聚合酶链式反应 （狇犚犜－犘犆犚）法检测 犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４表达。采用犘犲犪狉狊狅狀法分析 犿犻犚－１９犪－

３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数 ［颈动脉内膜中层厚度 （犐犕犜）、斑块犆狉狅狌狊犲积分］与冠心病患者 犌犲狀狊犻狀犻评分

的相关性。采用多因素犔狅犵犻狊狋犻犮回归分析血清犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数与主要结局的相关性。

采用受试者工作特征 （犚犗犆）曲线评估犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数对冠心病患者重度狭窄的诊

断价值。结果：共纳入１８５例患者进行最终分析，平均年龄 （６２４±７２）岁，男性９５例 （５１４％），其中重度狭

窄８３例 （４４９％）。犘犲犪狉狊狅狀相关分析显示，犿犻犚－１９犪－３狆 （狉＝０６１２，犘＜０００１）、犐犕犜 （狉＝０５３３，犘＜

０００１）、斑块犆狉狅狌狊犲积分 （狉＝０５４９，犘＜０００１）与犌犲狀狊犻狀犻评分呈正相关，犿犻犚－１９４ （狉＝－０６０７，犘＜０００１）

与犌犲狀狊犻狀犻评分呈负相关。多因素犔狅犵犻狊狋犻犮回归分析结果显示，犿犻犚－１９犪－３狆 （犗犚４２９，９５％犆犐２３６－７８０）和

犿犻犚－１９４ （犗犚０４２，９５％犆犐０２７－０６４）与重度狭窄存在显著相关性。犚犗犆曲线结果显示，犿犻犚－１９犪－３狆、

犿犻犚－１９４水平、犐犕犜和斑块犆狉狅狌狊犲积分四者联合评估重度冠状动脉狭窄的曲线下面积 （犃犝犆）为０９７９ （９５％犆犐

０９６２－０９９６），显著高于 犿犻犚－１９犪－３狆 （犃犝犆０８５２，９５％犆犐０７９７－０９０６，犣＝４３１８），犿犻犚－１９４ （犃犝犆

０８３７，９５％犆犐０７８２－０８９２，犣＝４８２８），犐犕犜 （犃犝犆０８１４，９５％犆犐０７５３－０８７５，犣＝５６１０）和斑块犆狉狅狌狊犲

积分 （犃犝犆０８５３，９５％犆犐０７９８－０９０８，犣＝４２８４），犘 均＜０００１。结论：犿犻犚－１９犪－３狆水平、犐犕犜、斑块

犆狉狅狌狊犲积分、犿犻犚－１９４水平四者联合能较好预测冠心病患者发生重度冠状动脉狭窄。

关键词：冠心病；冠状动脉狭窄；微犚犖犃狊
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犇狅犻：１０３９６９／犼．犻狊狊狀．１００８－００７４．２０２６．０３．１６

犛犲狉狌犿犿犻犚－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４，犪狀犱犮犪狉狅狋犻犱狌犾狋狉犪狊狅狌狀犱狆犪狉犪犿犲狋犲狉狊狆狉犲犱犻犮狋狊犲狏犲狉犲犮狅狉狅狀犪狉狔犪狉狋犲狉狔

狊狋犲狀狅狊犻狊犻狀狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犮狅狉狅狀犪狉狔犺犲犪狉狋犱犻狊犲犪狊犲／犣犎犃犗犘犲狀犵犮犺犲狀犵，犛犗犖犌犢狌犾犻狀，犇犃犐犙狌狀犾犻，犣犎犃犗犔犲犻，

犢犝犃犖犠犲狀犼狌犪狀／／犇犲狆犪狉狋犿犲狀狋狅犳犝犾狋狉犪狊狅狌狀犱犕犲犱犻犮犻狀犲，犆犪狀犵狕犺狅狌犘犲狅狆犾犲＇狊犎狅狊狆犻狋犪犾，犆犪狀犵狕犺狅狌，犎犲犫犲犻，０６１００１，犆犺犻狀犪

犆狅狉狉犲狊狆狅狀犱犻狀犵犪狌狋犺狅狉：犣犎犃犗犘犲狀犵犮犺犲狀犵，犈犿犪犻犾：狕犺狅狀犵狕狓１１＠狊犻狀犪犮狅犿

犃犫狊狋狉犪犮狋：犗犫犼犲犮狋犻狏犲：犜狅犲狓狆犾狅狉犲狋犺犲狆狉犲犱犻犮狋犻狏犲狏犪犾狌犲狅犳狊犲狉狌犿犿犻犮狉狅犚犖犃－１９犪－３狆（犿犻犚－１９犪－３狆），犿犻犮狉狅犚犖犃－

１９４（犿犻犚－１９４）犮狅犿犫犻狀犲犱狑犻狋犺犮犪狉狅狋犻犱狌犾狋狉犪狊狅狌狀犱狆犪狉犪犿犲狋犲狉狊犳狅狉狊犲狏犲狉犲犮狅狉狅狀犪狉狔犪狉狋犲狉狔狊狋犲狀狅狊犻狊犻狀狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺

犮狅狉狅狀犪狉狔犺犲犪狉狋犱犻狊犲犪狊犲（犆犎犇）．犕犲狋犺狅犱狊：犠犲犻狀犮犾狌犱犲犱狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犆犎犇犪犱犿犻狋狋犲犱狋狅犆犪狀犵狕犺狅狌犘犲狅狆犾犲＇狊犎狅狊狆犻狋犪犾

犫犲狋狑犲犲狀犑狌犾狔２０２２犪狀犱犑狌犾狔２０２４犻狀狋犺犻狊狆狉狅狊狆犲犮狋犻狏犲狅犫狊犲狉狏犪狋犻狅狀犪犾狊狋狌犱狔．犜犺犲狆狉犻犿犪狉狔狅狌狋犮狅犿犲狑犪狊狊犲狏犲狉犲犮狅狉狅狀犪狉狔

犪狉狋犲狉狔狊狋犲狀狅狊犻狊，犱犲犳犻狀犲犱犪狊犪犌犲狀狊犻狀犻狊犮狅狉犲狅犳３０狆狅犻狀狋狊狅狉犺犻犵犺犲狉．犚犲犪犾－狋犻犿犲犳犾狌狅狉犲狊犮犲狀犮犲狇狌犪狀狋犻狋犪狋犻狏犲狉犲狏犲狉狊犲狋狉犪狀

狊犮狉犻狆狋犻狅狀狆狅犾狔犿犲狉犪狊犲犮犺犪犻狀狉犲犪犮狋犻狅狀（狇犚犜－犘犆犚）狑犪狊狌狊犲犱狋狅犱犲狋犲犮狋狋犺犲犲狓狆狉犲狊狊犻狅狀狊狅犳犿犻犚－１９犪－３狆犪狀犱犿犻犚－

１９４犘犲犪狉狊狅狀犿犲狋犺狅犱狑犪狊狌狊犲犱狋狅犱犲狋犲狉犿犻狀犲狋犺犲犪狊狊狅犮犻犪狋犻狅狀狊狅犳犿犻犚－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４犪狀犱犮犪狉狅狋犻犱狌犾狋狉犪狊狅狌狀犱狆犪

狉犪犿犲狋犲狉狊［犮犪狉狅狋犻犱犻狀狋犻犿犪－犿犲犱犻犪狋犺犻犮犽狀犲狊狊（犐犕犜），狆犾犪狇狌犲犆狉狅狌狊犲狊犮狅狉犲］狑犻狋犺狋犺犲犌犲狀狊犻狀犻狊犮狅狉犲．犕狌犾狋犻狏犪狉犻犪狋犲犔狅犵犻狊

狋犻犮狉犲犵狉犲狊狊犻狅狀狑犪狊狌狊犲犱狋狅犱犲狋犲狉犿犻狀犲狋犺犲犪狊狊狅犮犻犪狋犻狅狀狅犳狆狉犻犿犪狉狔狅狌狋犮狅犿犲狑犻狋犺犿犻犚－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４，犐犕犜，犪狀犱

狆犾犪狇狌犲犆狉狅狌狊犲狊犮狅狉犲．犚犲犮犲犻狏犲狉狅狆犲狉犪狋犻狀犵犮犺犪狉犪犮狋犲狉犻狊狋犻犮（犚犗犆）犮狌狉狏犲狑犪狊狌狊犲犱狋狅犲狏犪犾狌犪狋犲狋犺犲犱犻犪犵狀狅狊狋犻犮犲犳犳犻犮犪犮狔狅犳犿犻犚－

１９犪－３狆，犿犻犚－１９４犪狀犱犮犪狉狅狋犻犱狌犾狋狉犪狊狅狌狀犱狆犪狉犪犿犲狋犲狉狊犳狅狉狊犲狏犲狉犲犮狅狉狅狀犪狉狔犪狉狋犲狉狔狊狋犲狀狅狊犻狊．犚犲狊狌犾狋狊：犠犲犻狀犮犾狌犱犲犱１８５狆犪

５９３心血管康复医学杂志２０２６年６月第３５卷第３期ＣｈｉｎＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＲｅｈａｂｉｌＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０２６，Ｖｏｌ．３５Ｎｏ．３



狋犻犲狀狋狊犻狀狋犺犲犳犻狀犪犾犪狀犪犾狔狊犻狊．犜犺犲犿犲犪狀犪犵犲狑犪狊（６２４±７２）狔犲犪狉狊，犪狀犱９５（５１４％）狑犪狊犿犪犾犲．犃狋狅狋犪犾狅犳８３（４４９％）狆犪

狋犻犲狀狋狊犺犪犱狊犲狏犲狉犲犮狅狉狅狀犪狉狔犪狉狋犲狉狔狊狋犲狀狅狊犻狊．犘犲犪狉狊狅狀犮狅狉狉犲犾犪狋犻狅狀犪狀犪犾狔狊犻狊狊犺狅狑犲犱狋犺犪狋犿犻犚－１９犪－３狆（狉＝０６１２，犘＜０００１），

犐犕犜（狉＝０５３３，犘＜０００１），狆犾犪狇狌犲犆狉狅狌狊犲狊犮狅狉犲（狉＝０５４９，犘＜０００１）狑犲狉犲狆狅狊犻狋犻狏犲犾狔犪狊狊狅犮犻犪狋犲犱狑犻狋犺狋犺犲犌犲狀狊犻狀犻

狊犮狅狉犲，狑犺犻犾犲犿犻犚－１９４（狉＝－０６０７，犘＜０００１）狑犪狊犻狀狏犲狉狊犲犾狔犪狊狊狅犮犻犪狋犲犱狑犻狋犺狋犺犲犌犲狀狊犻狀犻狊犮狅狉犲．犕狌犾狋犻狏犪狉犻犪狋犲犔狅犵犻狊狋犻犮狉犲

犵狉犲狊狊犻狅狀犪狀犪犾狔狊犻狊狊犺狅狑犲犱狋犺犪狋犿犻犚－１９犪－３狆（犗犚４２９，９５％犆犐２３６－７８０）犪狀犱犿犻犚－１９４（犗犚０４２，９５％犆犐０２７－

０６４）狑犲狉犲狊犻犵狀犻犳犻犮犪狀狋犾狔犪狊狊狅犮犻犪狋犲犱狑犻狋犺狋犺犲狆狉犻犿犪狉狔狅狌狋犮狅犿犲．犚犗犆犮狌狉狏犲狊犺狅狑犲犱狋犺犪狋犪犮狅犿犫犻狀犪狋犻狅狀狅犳犿犻犚－１９犪－３狆，

犿犻犚－１９４犾犲狏犲犾狊，犐犕犜，犪狀犱狆犾犪狇狌犲犆狉狅狌狊犲狊犮狅狉犲犺犪犱狊犻犵狀犻犳犻犮犪狀狋犾狔犾犪狉犵犲狉犪狉犲犪狌狀犱犲狉狋犺犲犮狌狉狏犲（犃犝犆０９７９，９５％犆犐０９６２

－０９９６）犳狅狉犱犻犪犵狀狅狊犻狀犵狊犲狏犲狉犲犮狅狉狅狀犪狉狔犪狉狋犲狉狔狊狋犲狀狅狊犻狊犮狅犿狆犪狉犲犱狋狅犿犻犚－１９犪－３狆（犃犝犆０８５２，９５％犆犐０７９７－

０９０６），犿犻犚－１９４（犃犝犆０８３７，９５％犆犐０７８２－０８９２），犐犕犜（犃犝犆０８１４，９５％犆犐０７５３－０８７５）犪狀犱狆犾犪狇狌犲犆狉狅狌狊犲

狊犮狅狉犲（犃犝犆０８５３，９５％犆犐０７９８－０９０８）犪犾狅狀犲（犣＝４３１８，４８２８，５６１０，４２８４，犘＜０００１犪犾犾）．犆狅狀犮犾狌狊犻狅狀：犃犮狅犿

犫犻狀犪狋犻狅狀狅犳犿犻犚－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４犾犲狏犲犾狊，犐犕犜，犪狀犱狆犾犪狇狌犲犆狉狅狌狊犲狊犮狅狉犲犿犪狔狆狉犲犱犻犮狋狊犲狏犲狉犲犮狅狉狅狀犪狉狔犪狉狋犲狉狔狊狋犲狀狅狊犻狊犻狀

狆犪狋犻犲狀狋狊狑犻狋犺犮狅狉狅狀犪狉狔犺犲犪狉狋犱犻狊犲犪狊犲．

犓犲狔狑狅狉犱狊：犆狅狉狅狀犪狉狔犱犻狊犲犪狊犲；犆狅狉狅狀犪狉狔狊狋犲狀狅狊犻狊；犕犻犮狉狅犚犖犃狊

犉狌狀犱犻狀犵：狊狌狆狆狅狉狋犲犱犫狔２０２２犆犪狀犵狕犺狅狌犆犻狋狔犛犮犻犲狀犮犲犪狀犱犜犲犮犺狀狅犾狅犵狔犘狉狅犵狉犪犿犛犲犾犳－犉狌狀犱犲犱犘狉狅犼犲犮狋狊（２２２１０６０９４）

　　冠心病是一种由于冠状动脉供血不足而导致的

心脏疾病，主要由冠状动脉粥样硬化病变引起，最

终导致心力衰竭、心肌梗死和卒中等不良心血管事

件的发生，是严重威胁人类生命健康、具有较高发

病率和死亡率的慢性心血管疾病［１］。冠状动脉狭窄

主要是由动脉粥样硬化引起脂肪沉积物、胆固醇等

在动脉壁内积聚，从而造成血管狭窄或堵塞，冠状

动脉血流灌注下降是冠心病的病理生理改变及主要

影像学特征［２］。高血压、高脂血症、糖尿病、炎症

反应等多种危险因素会加速冠状动脉狭窄进展，故

及时评估冠状动脉狭窄程度，对采取干预措施延缓

堵塞尤为重要［３］。冠状动脉造影可清晰显示冠状动

脉的形态、狭窄程度等信息，是诊断冠心病的 “金

标准”，但因其为有创性检查，存在一定局限性［４］。

近年来，颈动脉超声作为一种无创、实时的影像学

检查手段，能够有效反映全身动脉粥样硬化病变及

狭窄程度，但超声图像的质量受操作人员技术水平

和设备条件的影响较大，可能导致诊断结果的不一

致性［５］。因此，寻找与冠状动脉狭窄程度关系密切

的血清标志物联合颈动脉超声参数，对提高冠心病

患者冠状动脉狭窄程度的评估效能至关重要。研究

表明，炎症反应、脂质代谢、内皮损伤等均为冠状

动脉狭窄发生的重要因素，微小 犚犖犃－１９犪－３狆

（犿犻犮狉狅犚犖犃－１９犪－３狆，犿犻犚－１９犪－３狆）在多种心

血管疾病中上调表达，其在动脉粥样硬化患者中通

过调控转化生长因子β１／犛犕犃犇家族成员３通路活

化，参与内皮细胞炎症及凋亡响应等病理过程［６］。

微小犚犖犃－１９４ （犿犻犮狉狅犚犖犃－１９４，犿犻犚－１９４）与

多种心血管疾病的发生发展相关，已有研究报道

犿犻犚－１９４在心肌疾病中的异常表达与心肌细胞凋

亡和内质网应激密切相关［７］。目前，犿犻犚－１９犪－

３狆、犿犻犚－１９４水平变化是否与冠心病患者冠状动

脉狭窄程度有关，二者联合颈动脉超声参数是否可

以用于评估冠心病患者冠状动脉狭窄程度，尚未明

确。因此，本研究拟通过前瞻性观察性研究探讨血

清犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４联合颈动脉超声参数

对冠心病患者冠状动脉狭窄程度的评估价值。

１　资料与方法

１１　一般资料

前瞻性选择２０２２年７月至２０２４年７月沧州市

人民医院收治的１８５例冠心病患者。纳入标准：（１）

符合冠心病的诊断标准［８］； （２）经冠状动脉造影检

查确认存在冠状动脉狭窄，即至少存在１支主要冠

状动脉狭窄≥５０％；（３）年龄３０～７５岁；（４）病历

完整。排除标准：（１）合并严重心、肝、肾等重要

脏器功能障碍，如心力衰竭、心律失常、肝肾功能

不全；（２）近半年内进行过心脏手术或其他重大手

术；（３）妊娠或哺乳期；（４）长期使用影响心血管

系统的药物；（５）重度感染者。患者及家属同意参

与研究且签署同意书，本研究经本院医学伦理委员

会批准 ［批件号：犓２０２２－批件－０５８ （１２１６）］。

１２　方法

１２１　一般资料收集：通过患者电子病历收集冠心

病患者的一般资料，主要包括性别、年龄、吸烟史、

高血压史、糖尿病、血脂四项等。

１２２　血清指标检测：采集冠心病患者入组当日外

周静脉血６犿犾，以３０００狉／犿犻狀离心１５犿犻狀收集上

层血清，分装在无核糖核酸酶微量离心管中，储存

于－８０℃冰箱待测。
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使用犜犚犐狕狅犾法提取总犚犖犃，逆转录为犮犇犖犃用

于实时荧光定量逆转录聚合酶链式反应（狇狌犪狀狋犻狋犪狋犻狏犲

狉犲狏犲狉狊犲狋狉犪狀狊犮狉犻狆狋犻狅狀狆狅犾狔犿犲狉犪狊犲犮犺犪犻狀狉犲犪犮狋犻狅狀，狇犚犜

－犘犆犚）。在 犃狆狆犾犻犲犱犅犻狅狊狔狊狋犲犿狊７５００仪器上进行

狇犚犜－犘犆犚，反应体系为：２×犜犪犾犲狀狋狇犘犆犚犘狉犲犕犻狓１０

μ犾，正／反向引物各０６μ犾，犮犇犖犃模板０４μ犾，５０×

犚犗犡犚犲犳犲狉犲狀犮犲犇狔犲０４μ犾，添加犚犖犪狊犲－犉狉犲犲犱犱犎２犗

至２０μ犾。反应程序为：９５℃３犿犻狀，９５℃５狊，５９℃１０狊，

７２℃１５狊，４０个循环。引物序列：犿犻犚－１９犪－３狆（犉：５＇

－犌犌犌犌犌犌犌犜犌犜犌犆犃犃犃犜犆犜－３＇；犚：５＇－犌犜

犌犆犌犜犌犜犆犌犜犌犌犃犌犜犆犌－３＇）、犿犻犚－１９４（犉：５＇－犌犜

犌犆犃犌犌犌犜犆犆犌犃犌犌犜－３＇；犚：５＇－ 犌犆犆犌犆犜犌

犌犆犃犌犜犌犜犆犜犜犃犌犆犜犌－３＇），以 犝６作为内参标准，

犝６（犉：５＇－犌犆犌犆犌犜犆犌犜犆犌犜犌犃犃犌犆犜犌犜－３＇；犚：５＇－

犌犜犌犆犃犌犌犌犜犆犆犌犃犌犌犜－３＇），２ΔΔ犆狋法计算 犿犻犚－

１９犪－３狆、犿犻犚－１９４相对表达量。

１２３　主要结局：本研究主要终点为冠状动脉重度

狭窄，定义为 犌犲狀狊犻狀犻评分＞３０分
［９］。犌犲狀狊犻狀犻评

分＝ 病变部位权重系数 ×狭窄程度对应评分，

犌犲狀狊犻狀犻分值越大，狭窄程度越重。

１２４　颈动脉超声检查：采用犘犎犐犔犐犘犛犈犘犐犙７

犈犡犘彩色超声诊断仪，对冠心病患者 （平卧位）颈

内动脉、颈动脉分叉部及颈总动脉等部位进行颈动

脉超声检查，根据二维超声颈动脉灰阶超声图像，

观察颈动脉内中膜及斑块情况，记录冠心病患者的

颈动脉内膜中层厚度 （犻狀狋犻犿犪－犿犲犱犻犪狋犺犻犮犽狀犲狊狊，

犐犕犜），计算颈动脉斑块犆狉狅狌狊犲积分 （包括颈总动

脉、颈内动脉、颈动脉分叉部，所有颈动脉斑块最

大厚度之和）［１０］。

１３　统计学方法

数据处理采用犛犘犛犛２７０及犕犲犱犆犪犾犮１５２２统

计软件。符合正态分布的计量资料以均数±标准差

（珔狓±狊）表示，组间比较采用独立样本狋检验，组

内比较用配对样本狋检验；非正态分布的计量资料

采用中位数及四分位间 犕 （犘２５，犘７５）形式表示，组

间差异采用 犕犪狀狀－犠犺犻狋狀犲狔犝检验；计数资料以百

分率表示，比较采用χ
２ 检验或犉犻狊犺犲狉精确概率检验。

采用犘犲犪狉狊狅狀法分析犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈

动脉超声参数与冠心病患者犌犲狀狊犻狀犻评分的相关性。

将单因素分析犘＜００５的变量纳入多因素犔狅犵犻狊狋犻犮回

归模型，分析犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超

声参数与重度冠状动脉狭窄的相关性；采用受试者操

作特征 （狉犲犮犲犻狏犲狉狅狆犲狉犪狋犻狀犵犮犺犪狉犪犮狋犲狉犻狊狋犻犮，犚犗犆）曲

线评估犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数

对重度冠状动脉狭窄的预测价值，曲线下面积 （犪狉犲犪

狌狀犱犲狉狋犺犲犮狌狉狏犲，犃犝犆）比较采用 犇犲犔狅狀犵检验。犘

＜００５为差异有统计学意义。

２　结　果

２１　两组临床资料的比较

共纳入１８５例患者进行最终统计分析，平均年

龄 （６２４±７２）岁，男性９５例 （５１４％），其中重

度狭窄８３例 （４４９％）。与轻度狭窄组相比，重度

狭窄组吸烟占比、低密度脂蛋白胆固醇、白细胞计

数均显著升高，高密度脂蛋白胆固醇水平显著降低

（犘均＜００１，见表１）。

表１　两组患者一般资料比较

资料
轻度狭窄组

（狀＝１０２）

重度狭窄组

（狀＝８３）
狋／χ２ 犘

性别狀（％） ０２３０ ０６３２

　男 ５４（５２９） ４１（４９４）

　女 ４８（４７１） ４２（５０６）

年龄（岁） ６２６±７５ ６２１±７４ ０４５４ ０６５１

吸烟史狀（％） １２９５７ ＜０００１

　有 ４３（４２２） ５７（６８７）△△

　无 ５９（５７８） ２６（３１３）

高血压狀（％） ３０７８ ００７９

　有 ４７（４６１） ４９（５９０）

　无 ５５（５３９） ３４（４１０）

糖尿病狀（％） ２０８２ ０１４９

　有 ４２（４１２） ４３（５１８）

　无 ６０（５８８） ４０（４８２）
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（续上表）

资料
轻度狭窄组

（狀＝１０２）

重度狭窄组

（狀＝８３）
狋／χ２ 犘

总胆固醇（犿犿狅犾／犔） ５２４±１１５ ５３０±１２１ ０３４５ ０７３１

甘油三酯（犿犿狅犾／犔） １５５±０３５ １６３±０３８ １４８８ ０１３９

低密度脂蛋白胆固醇（犿犿狅犾／犔） ４１２±１０８ ５３７±１３２△△ ７０８５ ＜０００１

高密度脂蛋白胆固醇（犿犿狅犾／犔） １１４±０２２ ０８３±０１４△△ １１１３１ ＜０００１

白细胞计数（×１０９／犔） ６１１±１２５ ６６５±１４６△△ ２７１０ ０００７

血小板计数（×１０９／犔） ２０１６７±２４３９ ２０４５８±２５４５ ０７９２ ０４３０

纤维蛋白原（犵／犔） ３８８±０７５ ４０７±１１１ １３８４ ０１６８

血红蛋白（犵／犔） １３５６６±１２４２ １３７５９±１２７４ １０３９ ０３００

　　注：与轻度狭窄组比较△犘＜００５，△△犘＜００１。

２２　两组犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超

声参数、犌犲狀狊犻狀犻评分比较

典型颈动脉超声图见图１。与轻度狭窄组相比，

重度狭窄组 犿犻犚－１９犪－３狆 水平、犐犕犜、斑块

犆狉狅狌狊犲积分、犌犲狀狊犻狀犻评分显著升高，犿犻犚－１９４水

平显著下降 （犘均＜０００１，见表２）。

表２　两组犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数、犌犲狀狊犻狀犻评分的比较（珔狓±狊）

组别 犿犻犚－１９犪－３狆 犿犻犚－１９４
犐犕犜

（犿犿）

斑块犆狉狅狌狊犲积分

（分）
犌犲狀狊犻狀犻评分

（分）

轻度狭窄组（狀＝１０２） １０１±０２２ ０９８±０１９ １０９±０１７ １８４±０４５ ２４２９±４５７

重度狭窄组（狀＝８３） １３４±０２３△△ ０７４±０２０△△ １４２±０３５△△ ２９５±０７６△△ ４６８４±５２３△△

狋 ９９４２ ８３４５ ８３８７ １２３３５ ３１２８０

犘 ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１ ＜０００１

　　注：犿犻犚－１９犪－３狆：微小犚犖犃－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４：微小犚犖犃－１９４，犐犕犜：颈动脉内膜中层厚度。与轻度狭窄组比较△犘＜００５，△△犘＜

００１。

图１　患者犅超检查情况

注：患者为老年女性，７０岁，冠心病入院。简单病史：患

者２犱前情绪激动后突发胸闷伴心前区疼痛。扫查颈动脉，切面

选择颈动脉分叉处至颈内动脉近段长轴，颈总动脉主干及颈内

动脉内中膜光滑，未见显著增厚及硬化斑块，颈总动脉球部内

中膜显示增厚。

２３　犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数

与犌犲狀狊犻狀犻评分的相关性

犘犲犪狉狊狅狀相关性分析结果显示，犿犻犚－１９犪－３狆

（狉＝０６１２，犘＜０００１）、犐犕犜 （狉＝０５３３，犘＜

０００１）、斑块犆狉狅狌狊犲积分 （狉＝０５４９，犘＜０００１）

与 犌犲狀狊犻狀犻 评 分 呈 正 相 关，犿犻犚 －１９４ （狉＝

－０６０７，犘＜０００１）与犌犲狀狊犻狀犻评分呈负相关。

２４　犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数

与重度冠状动脉狭窄的相关性

多因素 犔狅犵犻狊狋犻犮分析结果显示，吸烟史 （犗犚

２５３，９５％犆犐１４８－４３２）、低密度脂蛋白胆固醇

（犗犚３４３，９５％犆犐１８５－６３５）、犿犻犚－１９犪－３狆

（犗犚４２９，９５％犆犐２３６－７８０）与重度冠状动脉狭

窄正相关，高密度脂蛋白胆固醇 （犗犚０５３，９５％

犆犐０３４－０８１）和 犿犻犚－１９４ （犗犚０４２，９５％犆犐

０２７－０６４）与重度冠状动脉狭窄负相关，见表３。
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表３　犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数与重度冠状动脉狭窄的相关性

变量 β 犛．犈． 犠犪犾犱χ２ 犗犚 ９５％犆犐 犘

吸烟史 ０９２８ ０２７３ １１５５１ ２５３ １４８－４３２ ０００１

低密度脂蛋白胆固醇 １２３２ ０３１４ １５４０１ ３４３ １８５－６３５ ＜０００１

高密度脂蛋白胆固醇 －０６４２ ０２１７ ８７６５ ０５３ ０３４－０８１ ０００３

白细胞计数 ０３８０ ０２２４ ２８７５ １４６ ０９４－２２７ ００９０

犿犻犚－１９犪－３狆 １４５７ ０３０５ ２２８０５ ４２９ ２３６－７８０ ＜０００１

犿犻犚－１９４ －０８７９ ０２２４ １５４１５ ０４２ ０２７－０６４ ＜０００１

　　注：犿犻犚－１９犪－３狆：微小犚犖犃－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４：微小犚犖犃－１９４。

２５　犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数

对冠心病患者发生重度冠状动脉狭窄的诊断价值

犚犗犆曲线结果显示，犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－

１９４水平及犐犕犜、斑块犆狉狅狌狊犲积分分别诊断冠心病

患者发生重度冠状动脉狭窄的犃犝犆为０８５２ （９５％

犆犐 ０７９７－０９０６）、０８３７ （９５％ 犆犐 ０７８２－

０８９２）、０８１４ （９５％犆犐０７５３－０８７５）、０８５３

（９５％犆犐０７９８－０９０８），四者联合评估的犃犝犆为

０９７９ （９５％犆犐０９６２－０９９６），显著高于上述指标

单一 诊 断 的 犃犝犆 （犣 ＝４３１８、４８２８、５６１０、

４２８４，犘均＜０００１，。见表４、图２）。

表４　犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４及颈动脉超声参数对重度冠状动脉狭窄的诊断价值

项目 犃犝犆 ９５％犆犐
敏感度

（％）

特异性

（％）
截断值 约登指数

犿犻犚－１９犪－３狆 ０８５２ ０７９７－０９０６ ８３１０ ７０６０ １１４ ０５３７

犿犻犚－１９４ ０８３７ ０７８２－０８９２ ７７１０ ７１６０ ０８４ ０４８７

犐犕犜 ０８１４ ０７５３－０８７５ ７５９０ ６３７０ １２５犿犿 ０３９６

斑块犆狉狅狌狊犲积分 ０８５３ ０７９８－０９０８ ８８００ ７０６０ ２３２分 ０５８６

联合诊断 ０９７９ ０９６２－０９９６ ９５２０ ９０２０ ０８５４

　　注：犃犝犆：曲线下面积，犿犻犚－１９犪－３狆：微小犚犖犃－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４：微小犚犖犃－１９４，犐犕犜：颈动脉内膜中层厚度。

图２　受试者工作特征曲线

注：犿犻犚－１９犪－３狆：微小犚犖犃－１９犪－３狆，犿犻犚－１９４：微

小犚犖犃－１９４，犐犕犜：颈动脉内膜中层厚度。

３　讨　论

本前瞻性观察性研究结果显示，血清 犿犻犚－

１９犪－３狆、犿犻犚－１９４、犐犕犜和斑块 犆狉狅狌狊犲积分与

冠状动脉狭窄程度存在相关性。四者联合检测能较

好预测重度冠状动脉狭窄，提示血清 犿犻犚－１９犪－

３狆与犿犻犚－１９４联合颈动脉超声参数可能作为一种

无创、可靠的辅助手段，用于早期识别冠心病患者

中冠状动脉重度狭窄的高危人群，有助于临床风险

分层与个体化干预。

颈动脉超声检查是临床上评估冠心病患者冠状

动脉病变的常用检查，具有无创、有效且重复性高

的特点，通过超声技术能够清晰显示动脉壁病变，

可用于评估全身动脉粥样硬化的程度及冠状动脉狭

窄情况［１１］。犐犕犜和斑块犆狉狅狌狊犲积分是评估动脉粥

样硬化和冠状动脉狭窄的重要指标。本研究结果显

示，犐犕犜和斑块犆狉狅狌狊犲积分与冠状动脉狭窄程度
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相关；犚犗犆结果显示，犐犕犜和斑块犆狉狅狌狊犲积分诊

断重度冠状动脉狭窄的犃犝犆分别为０８１４ （９５％犆犐

０７５３－０８７５）和０８５３ （９５％犆犐０７９８－０９０８），

说明两者均具备一定的诊断价值。与付瑶等［１１］研究

结果一致，该研究显示血颈动脉斑块犆狉狅狌狊犲积分、

犐犕犜单独评估中重度冠状动脉狭窄的犃犝犆分别为

０８８４ （９５％犆犐０８１９－０９４９）、０７８３ （９５％犆犐

０６９４－０８７３）。然而，尽管颈动脉超声参数在临床

中应用广泛，单一指标诊断仍存在敏感性与特异性

不足的局限，因此结合血清标志物构建联合预测模

型具有重要临床意义。

犿犻犚犖犃作为单链小型非编码犚犖犃家族的重要

成员，近年来被视为动脉粥样硬化、急性心肌梗死、

卒中等心脑血管疾病的新型生物标志物，犿犻犚－１９犪

－３狆在动脉粥样硬化等心血管疾病中的作用也受到

广泛关注［１２］。犌狅狌等
［１３］研究发现，心肌梗死患者

血清中犿犻犚－１９犪－３狆表达水平升高，其通过靶向

低氧诱导因子－１α抑制内皮细胞增殖和血管生成，

导致心肌梗死小鼠心脏功能受损。犔犻狌等
［１４］研究发

现，无症状颈动脉狭窄患者血清 犿犻犚－１９犪－３狆水

平高于健康人群，犿犻犚－１９犪－３狆高水平与无症状

颈动脉狭窄严重程度密切相关，是无症状颈动脉狭

窄患者发生脑缺血事件的独立预测因子。犆犺犪犻

等［１５］研究发现，犿犻犚－１９犪－３狆在大鼠脑缺血／再灌

注损伤脑组织和氧－葡萄糖剥夺再灌注诱导的犛犎

－犛犢５犢细胞中显著上调，下调 犿犻犚－１９犪－３狆可

保护大鼠大脑免受脑缺血／再灌注损伤、减少梗死体

积、抑制炎症和细胞凋亡。本研究结果显示，与轻

度狭窄组相比，重度狭窄组 犿犻犚－１９犪－３狆水平显

著升高，提示其或可促进冠心病患者冠状动脉狭窄

进展。犿犻犚－１９犪－３狆水平与重度冠状动脉狭窄的

呈正相关，提示其水平升高可增加重度冠状动脉狭

窄发生的风险。综合以上结果，推测 犿犻犚－１９犪－

３狆可能通过促进氧化修饰低密度脂蛋白诱导的内皮

损伤，靶向调控并抑制抗炎基因和抗凋亡基因表达，

促进炎症反应及活性氧生成、抑制一氧化氮合成，

从而导致内皮功能障碍，加速斑块形成与血管硬化

进展，在心肌缺血状态下加剧冠状动脉狭窄［６，１５］。

犿犻犚－１９４也被证明在抗炎、抗肿瘤及心血管

疾病中发挥重要作用，尤其是在心血管疾病方面的

作用近年来已有较多研究证实［１６］。犣犺犪狀犵等
［１７］研

究发现，犿犻犚－１９４－５狆在缺氧／复氧诱导的 犎９犮２

细胞和脑缺血／再灌注小鼠中表达下调，犿犻犚－１９４

－５狆的异常表达可能由心肌缺血性损伤介导，其通

过磷酸酶与张力蛋白同源物／丝氨酸／苏氨酸激酶通

路靶向丝裂原活化蛋白激酶１表达，抑制心肌细胞

凋亡和氧化应激。犔犻等
［１８］研究发现，犿犻犚－１９４－

３狆在冠状动脉粥样硬化大鼠血管组织中表达水平降

低，恢复犿犻犚－１９４－３狆水平可降低炎症反应、增

强内皮细胞增殖和抑制细胞凋亡。犙狌等
［１９］研究发

现，过表达 犿犻犚－１９４后，人真皮微血管内皮细胞

通透性、炎症因子水平显著降低，犿犻犚－１９４通过

抑制慢性特发性荨麻疹患者血小板反应蛋白１表达，

影响转化生长因子－β／犛犿犪和 犕犪犱相关蛋白通路，

从而降低炎症反应和人真皮微血管内皮细胞通透性。

本研究结果显示，与轻度狭窄组相比，重度狭窄组

犿犻犚－１９４水平显著降低，提示其可能参与冠心病

患者冠状动脉狭窄的发展。犿犻犚－１９４水平与重度

冠状动脉狭窄的呈负关，提示其高表达可能降低重

度动脉狭窄风险。综合以上结果，推测在冠心病患

者中，犿犻犚－１９４在冠状动脉粥样硬化的发生发展

中发挥重要调控作用，其上调通过激活丝裂原活化

蛋白激酶１表达，促进丝裂原活化蛋白激酶信号传

导，从而下调肿瘤坏死因子－α、白细胞介素－６等

促炎因子表达，减轻炎症反应，同时恢复一氧化氮

合酶活性和抑制平滑肌细胞异常增殖与迁移，改善

内皮依赖性舒张功能，进而延缓斑块形成与血管重

构［２０］。

本研究发现，犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４水平

及犐犕犜、斑块犆狉狅狌狊犲积分四者联合评估冠心病患

者发生重度冠状动脉狭窄的犃犝犆为０９７９ （９５％犆犐

０９６２－０９９６）高于单一诊断的犃犝犆，提示四者联

合预测价值较高。

本研究尚存在一些局限性。（１）本研究为单中

心研究，样本的代表性有限，缺乏多中心、多种族

背景下的数据支持；（２）以犝６狊狀犚犖犃作为内参基

因对犿犻犚犖犃表达进行归一化，但犝６在血清／血浆

样本中的犆狋值波动较大，不同实验批次、样本来源

间差异显著，影响数据的可比性和重现性，但本研

究已最大程度控制同一实验批次进行实验；（３）尽

管本研究采用多因素犔狅犵犻狊狋犻犮回归对混杂因素进行

矫正，但是无法排除未测量变量对结果的影响。

综上所述，血清犿犻犚－１９犪－３狆、犿犻犚－１９４结

合颈动脉超声参数 （犐犕犜与斑块犆狉狅狌狊犲积分）能

够有效区分冠心病患者中的冠状动脉重度狭窄人群。

由上述指标构建的联合预测模型展现出较高的预测

效能，为临床提供了一种集血清分子标志物与无创

影像学特征于一体的综合评估手段。可用于辅助判

００４ 心血管康复医学杂志２０２６年６月第３５卷第３期ＣｈｉｎＪＣａｒｄｉｏｖａｓｃＲｅｈａｂｉｌＭｅｄ，Ｊｕｎｅ２０２６，Ｖｏｌ．３５Ｎｏ．３



断冠心病患者冠状动脉狭窄严重程度，并为后续治

疗决策提供参考。
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