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血浆同型半胱氨酸水平与传统冠心病危险因素关系

及对冠心病进展的作用
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摘要 目的：探讨血浆同型半胱氨酸（HCY）水平与传统冠心病危险因素的关系及其与传统冠心病危险因素共同对冠状动脉粥
样硬化的影响。 方法：分别测 964 例入院患者血浆 HCY、总胆固醇水平，并调查年龄、性别、高血压、糖尿病、吸烟等其他传统冠
心病危险因素，同时根据冠脉造影结果计算冠状动脉粥样硬化患者的冠脉 Gensini 积分以反映冠状动脉粥样硬化的程度，分析
冠心病传统危险因素对血浆 HCY 的影响及其二者共同对冠心病发生发展的作用。 结果： 男性血浆 HCY 水平 [（15.57±8.43）
mmol/L]明显高于女性[（12.74±7.18）mmol/L]，高血压患者、吸烟、高胆固醇血症患者明显较对照组血浆 HCY 水平高，并且具
有统计学意义（P 均＜0.05），而糖尿病患者与对照组血浆 HCY 水平的差异无统计学意义。 血浆 HCY 水平与年龄呈正相关
（rs=0.119，P＜0.001）。 Logistic 回归分析表明性别、高血压、吸烟、胆固醇及年龄是血浆 HCY 水平升高的影响因素，而糖尿病对
血浆 HCY水平的影响无统计学意义；HCY不是冠心病发病的独立危险因素（P=0.837），但 HCY 与男性、高血压、吸烟、胆固醇、甘
油三酯对冠状动脉粥样程度的影响有协同作用（均 P <0.05），而与女性、糖尿病的协同作用无统计学意义（P =0.089， P =0.263）。
结论：男性、高龄、高血压、吸烟、胆固醇引起血浆 HCY 水平升高，HCY 不是冠心病发病的独立危险因素，但与男性、高血压、吸
烟、胆固醇共同促进冠心病的进展，而与女性及糖尿病无协同促进作用。
关键词 冠心病；同型半胱氨酸；冠状动脉粥样硬化
中图分类号 R541.4 文献标志码 Ａ

冠心病（coronary heart disease，CHD）是世界范
围内威胁人类健康及生命的高发病之一。 近年来大
量研究表明血浆同型半胱氨酸（homocysteine，HCY）
水平可能是冠状动脉粥样硬化的危险因素。 目前国
内外主要研究集中于血浆 HCY 水平对冠心病发病
的影响，并且尚未得到统一结论，而对 HCY 与冠心

病危险因素的关系及二者共同对冠状动脉粥样硬
化程度的影响研究较少。本研究通过测定血浆 HCY
水平以了解其与冠心病危险因素的关系及二者的
协同致冠状动脉粥样硬化作用，为冠状动脉粥样硬
化及冠心病的防治提供理论依据。
1 资料与方法
1.1 一般资料 选择 2014 年 8 月-2015 年 6 月天
津市胸科医院心内科住院患者 964 例，所选对象均
行冠脉相关检查，且均排除严重的肝、肾、肿瘤、内
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分泌、血液、风湿免疫、消化等其他系统疾病以及心
功能根据 NYHA 分级达到Ⅲ、Ⅳ级的患者和合并其
他心脏疾病的患者，上述入选对象半年内均无使用
维生素、叶酸及氨甲喋呤等影响血浆 HCY 水平的药
物。 所有对象中经冠脉造影检查未见明显狭窄病变
189例；经冠脉造影证实冠脉存在狭窄病变 775例。
1.2 研究方法 取所选对象入院后次日清晨安静
时空腹血 5 mL，置于密闭干燥管中，由我院检验科
使用美国雅培公司的 Abbott Axsym system 全自动
分析仪采用荧光偏振免疫分析法（FPLA）测定血浆
HCY 水平； 使用日立 7600-020 型全自动生化分析
仪采用磷酸甘油氧化酶法-过氧化酶-终点法、胆固
醇酯酶-胆固醇氧化酶法测定血浆甘油三酯及胆固
醇水平。 冠脉造影检查均由有经验的冠脉介入医师
经桡动脉或股动脉， 采用 Judkin’s 法操作完成，冠
脉病变狭窄程度均由两位有经验的副高职称以上
的介入医师采用目测直径法测定，根据测定冠脉造
影结果采用 Gensini 积分以评价冠状动脉粥样硬化
病变程度。 Gensini 积分：根据狭窄程度不同对每处
病变进行评分，即狭窄 <25% 1 分； 25%～50% 2 分；
51%～75% 4 分； 76%～90% 8 分； 91%～99% 16 分；
100% 32 分，然后根据病变部位再乘以不同系数，即
左主干系数为 5； 前降支或回旋支近段系数为 2.5；
前降支中远段、回旋支中远段、右冠近中远段、第一
对角支、第二对角支、第一钝缘支、左室后支系数均
为 1 ； 其他小分支系数为 0.5， 冠脉造影病变最终
Gensini 积分为各节段积分乘以相应系数之和。
1.3 统计学方法 计量数据以 ｘ±ｓ 表示，计数资料
以构成比表示。 数值变量服从正态分布者两组间采
用 t 检验，冠状动脉 Gensini 积分不服从正态分布采
用 Wilcoxon 秩和检验分析两组的差异。采用多元逐
步 Logistic 回归分析冠心病危险因素对血浆 HCY
水平的影响。 Pearson 相关性分析年龄与血浆 HCY
水平的关系。 所有数据采用 SPSS19.0/PC 软件包进
行统计分析，P<0.05 为有统计学意义。
2 结果
2.1 各传统冠心病危险因素与 HCY 水平关系 根
据性别及是否存在冠心病危险因素进行分组分别
比较各危险因素与对照组间 HCY 水平的差异，结
果显示：男性血浆 HCY 水平明显高于女性，高血压
患者、吸烟、高胆固醇血症患者明显较对照组血浆
HCY水平高，并且具有统计学意义（P均＜0.05），而糖
尿病患者与对照组血浆 HCY 水平的差异无统计学
意义（表 1）。 采用 Pearson 相关性分析年龄与血浆
HCY 水平的关系， 结果提示血浆 HCY 水平与年龄

呈正相关（rs=0.119，P＜0.001）。

2.2 传统冠心病危险因素对 HCY 水平的影响 以
是否为高同型半胱氨酸血症（HHCY）为因变量，以
性别、年龄、高血压、糖尿病、吸烟、血浆胆固醇水平
为协变量进行二分类 Logistic 回归分析传统冠心病
危险因素对 HCY水平的影响，变量纳入标准 α=0.05，
排除标准为 α=0.1，结果提示，影响血浆 HCY水平的
因素依次为：性别、高血压、吸烟、胆固醇及年龄，而
糖尿病可能是 HHCY的保护性因素（表 2）。

2.3 HCY 与冠状动脉粥样硬化发生的关系 以是
否存在冠状动脉粥样硬化为因变量，以性别、年龄、
高血压、糖尿病、吸烟、血浆胆固醇水平等冠心病传
统独立危险因素以及 HCY 水平为协变量进行二分
类 Logistic 回归分析 HCY 对冠状动脉粥样硬化发
生的影响，变量纳入标准 0.05，排除标准为 0.1，结
果提示：男性、高龄、高血压、糖尿病、吸烟、高胆固
醇是冠状动脉粥样硬化的独立危险因素， 而血浆
HCY 可能不是冠状动脉粥样硬化发生的独立危险
因素（表 3）。

表 1 传统冠心病危险因素与 HCY水平关系

指标 n 血浆 HCY水平/（mmol/L） t P

性别(男/女） 514/423 15.57±8.43/12.74±7.18 5.515 ＜0.001

高血压（有/无） 630/334 15.20±9.23/12.67±4.60 4.717 ＜0.001

吸烟（有/无） 487/477 15.34±9.04/13.30±6.69 3.954 ＜0.001

糖尿病（有/无） 237/727 14.76±9.00/14.18±7.68 0.962 =0.335

高胆固醇（有/无）235/729 16.93±8.02/13.48±7.85 5.835 ＜0.001

危险因素 β SE Wald P OR OR95%CI

性别 1.198 0.193 38.364 <0.001 3.312 2.267-4.838

年龄 0.055 0.010 28.364 <0.001 1.056 1.035-1.078

高血压 0.719 0.172 17.505 <0.001 2.052 1.465-2.874

糖尿病 -0.201 0.196 1.047 0.306 0.818 0.557-1.202

吸烟 0.414 0.189 4.820 0.028 1.513 1.045-2.189

高胆固醇 0.214 0.074 8.371 0.004 1.238 1.071-1.431

表 2 传统冠心病危险因素对 HCY水平的影响

危险因素 β SE Wald P OR OR95%CI

性别 0.733 0.216 11.489 0.001 2.081 1.362-3.180

年龄 0.061 0.011 32.958 <0.001 1.063 1.041-1.086

高血压 0.660 0.180 13.407 <0.001 1.935 1.359-2.756

糖尿病 1.139 0.277 16.941 <0.001 3.124 1.816-5.374

吸烟 0.678 0.209 10.479 0.001 1.970 1.307-2.969

高胆固醇 0.227 0.080 7.949 0.005 1.254 1.072-1.469

HCY -0.003 0.014 0.042 0.837 0.997 0.970-1.469

表 3 冠状动脉粥样硬化的独立危险因素
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2.4 HCY 与冠心病传统独立危险因素协同对冠状
动脉粥样硬化程度的影响 在存在冠状动脉粥样
硬化的病人中根据男性、女性、高血压、吸烟、糖尿
病、高胆固醇血症患者有无伴随 HHCY 分为 HHCY
组和对照组，采用 Wilcoxon 秩和检验比较两组冠状
动脉 Gensini 积分的差异，结果显示：HCY 在男性患
者中对冠状动脉粥样硬化病变程度影响有统计学意
义（P=0.018），女性患者中无统计学意义（P=0.061）；
HCY 与高血压、吸烟、胆固醇对冠状动脉粥样程度
的影响有协同作用（P 均<0.05），而与糖尿病的协同
作用无统计学意义（P=0.053）（表 4）。

3 讨论
HCY 是蛋氨酸代谢中间产物， 引起血浆 HCY

水平升高的因素有年龄、性别、遗传及饮食、药物和
某些疾病[1]。 目前将血浆 HCY 水平≥10 mmol/L 称
为 HHCY[2]。 血浆 HCY 作为一种新的危险因素与冠
心病的发生发展密切相关[3-4]。 HCY 导致冠心病的主
要机制包括以下几个方面[5]：（1）影响血管内皮细胞
功能；（2） 通过刺激血管平滑肌增殖与迁移到血管
内膜后并诱导平滑肌细胞凋亡导致动脉粥样硬化
发生发展；（3）活化炎症反应；（4）参与氧化应激反
应；（5）抑制体内甲基化反应；（6）促进血栓形成。

目前研究结果对 HCY 作为冠心病发病的一种
独立危险因素尚有争议[6-7]，本研究结果提示 HCY 可
能不是冠心病发病的独立危险因素， 但本研究人群
为中老年人群并且都有 1 个以上传统冠心病独立
危险因素以及有心前区不适症状，因此该研究人群
冠心病发病率较普通人群高， 此结论尚不能代表
HCY 在普通人群对冠心病发病的影响。国外研究提
示， 雌激素参与 HCY 代谢的调节， 促进血浆 HCY

的代谢 [8]，因而女性血浆 HCY 水平较男性低；另外
一项研究绝经后女性使用雌激素替代治疗后血浆
HCY水平较未服用者低[9]，支持雌激素参与血浆 HCY
水平的调节这一结论， 本研究结果显示男性血浆
HCY 水平明显高于女性， 并且提示男性是 HHCY
的独立危险因素，与上述两个研究结论一致。 目前
关于血浆 HCY 与雌激素共同对冠心病的影响国内
外尚罕见相关报道， 本研究结果提示 HCY 在女性
中未见有意义的协同致动脉粥样硬化作用，而在男
性组中血浆 HCY 对冠状动脉粥样硬化的协同作用
有统计学意义， 可能因为雌激素对调节血浆 HCY
水平的这一保护作用所致，关于血浆 HCY 与雌激素
对冠心病发展的协同影响尚需进行大规模随机对照
试验来进一步验证。

国内外关于年龄与血浆 HCY 水平的研究显示
年龄与血浆 HCY 水平呈正相关[10-11]，并指出随着年
龄的增高，血浆 HCY 升高可能与机体吸收叶酸、维
生素的能力下降及体内关于 HCY 代谢的酶活性降
低有关。本研究结果提示高龄是 HHCY 的独立危险
因素，与国内外大多数研究结果相一致。

高血压， 特别是收缩压与血浆 HCY 关系密切
相关[12]。 高血压患者经规范药物治疗后血压水平下
降，血浆 HCY 水平亦有下降趋势[13]，说明 HCY 与高
血压关系密切。 当 HHCY 与高血压共存时，二者的
协同作用导致血管疾病的风险比达到 11.3，远远高
于单纯高血压致心血管疾病的风险[14]，本研究结果
进一步提示 HCY 与高血压一起协同促进动脉粥样
硬化的进展。 有报道吸烟可引起血浆 HCY 水平增
高[15-16]，本研究结果提示吸烟者血浆 HCY 水平明显
高于非吸烟者， 国内一项研究表明 HCY 与吸烟可
能通过氧化应激作用损伤血管内皮细胞，进而导致
动脉粥样硬化的发生发展 [17]， 本研究进一步证实
HCY 与吸烟对冠状动脉粥样硬化进展有协同作用。

血浆胆固醇水平与血浆 HCY 水平密切相关[18]，
并且通过服用调脂药物可降低血浆 HCY 水平[19]，在
高胆固醇血症患者中通过服用维生素降低血浆
HCY 水平后可改善血管内皮细胞功能[20]，这些研究
提示血浆胆固醇与 HCY 之间有密切关系， 并在动
脉粥样硬化过程中可能存在相互影响作用，本研究
结果证实高胆固醇血症患者血浆 HCY 水平明显高
于对照组， 并且 HCY 与胆固醇对冠状动脉粥样硬
化的进展有协同作用。

糖尿病患者血浆 HCY 水平较非糖尿病患者
低， 糖尿病患者经过胰岛素治疗可显著降低血浆
HCY 水平[21]。 一项动物实验研究结果表明早期糖尿

危险因素 高 HCY n Gensini积分平均秩次 t P

男 + 356 225.12 3.523 <0.001

- 74 169.20

女 + 217 161.71 1.702 =0.089

- 94 142.82

高血压 + 448 176.03 1.996 =0.046

- 91 240.30

糖尿病 + 174 112.97 1.120 =0.263

- 46 101.15

吸烟 + 349 224.84 4.260 <0.001

- 76 158.61

高胆固醇 + 259 162.55 4.448 <0.001

- 46 99.23

表 4 HCY 与冠心病传统危险因素协同对冠状动脉粥样硬化程度
的影响

刘先锋，等. 血浆同型半胱氨酸水平与传统冠心病危险因素关系及对冠心病进展的作用第 4 期 345



4 期：3 校

病低 HCY 的原因可能与早期糖尿病因胰岛素抵抗
活化胱硫醚 β-合成酶(CBS)促进 HCY 代谢有关[22]。
本研究结果提示糖尿病患者中血浆 HCY 水平与对
照组间无统计学差异， 二分类 Logistic 回归分析提
示糖尿病是 HHCY 的保护性因素，并且糖尿病患者
中 HCY 的协同促动脉粥样硬化作用无统计学意
义，这些可能与早期糖尿病促进 HCY 排泄有关。

综上所述，男性血浆 HCY 水平明显高于女性，
高血压患者、 吸烟及高胆固醇血症患者血浆 HCY
水平明显高于对照组，但糖尿病患者与对照组血浆
HCY 水平差异无统计学意义，男性、高血压、吸烟、
高胆固醇血症是 HHCY 发生的危险因素，糖尿病可
能是保护性因素。HCY 不是冠心病发病的独立危险
因素， 但 HCY 通过与冠心病其他独立危险因素协
同促进动脉粥样硬化，其中具有协同致动脉粥样硬
化的冠心病危险因素有：男性、高血压、吸烟、高脂
血症， 而 HCY 在女性及糖尿病患者中这一协同作
用无统计学意义。在冠心病的防治过程中应对 HCY
引起足够的重视。
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