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前言

冠状动脉粥样硬化性心脏病(简称冠心病)，其发病率逐年攀升，严重威胁人类

健康并造成严重的社会及经济负担。冠心病防治的当务之急是尽早寻找并采取一种

有效手段，检测早期或临床前期病变，并积极干预，防治兼备，预防为主。

冠状动脉粥样硬化的演变是一个缓慢的过程，在出现临床事件(急性心肌梗死

或心源性猝死等)之前冠状动脉血管壁经历内膜损伤、脂质沉积、内膜增厚、斑块

形成、斑块破裂等一系列病变过程。很多患者临床终点事件发生前无明显症状，而

是由于心肌梗死或心源性猝死才首次发现冠心病。对具有冠心病发病风险的患者进

行早期筛查有助于早期发现、早期干预治疗，做好冠心病的一级预防，将冠心病诊

断及治疗关口提前，从而降低其发病率及病死率。尽管过去几十年里国内外在冠心

病的一级预防上进行了大量的工作，取得了一些进展，然而我们仍然任重道远。

冠状动脉钙化(coronary artery calcium，CAC)是冠状动脉粥样硬化病变进程

的一部分，CAC最早可于lO岁以后紧随脂质条纹形成出现。CAC是冠状动脉粥样硬

化的一个标志，能反映冠状动脉粥样硬化的整体负荷和患者水平的易损性。临床广

泛应用的预期未来心血管事件的危险分层评价方法如Framingham风险评分

(Framingham Risk Score，FRS)对人群进行危险分层，有效识别低危及高危患者，

制定相应干预措施，但其对于中危人群的评价却存在局限性，且FRS风险评分预测

未来心血管事件的能力有限，仅能预测未来风险心血管事件的60-70％，因此，有必

要通过更恰当、更有针对性的预测手段来准确进行风险评估以降低心血管事件的发

生。多项研究表明CT冠状动脉钙化扫描、颈动脉超声检查或其他亚临床动脉粥样

硬化测量方法可以改良传统的风险评估方案。冠状动脉钙化积分在Framingham风

险评分或其他传统风险评分方法基础上能进一步增加无症状人群的未来心血管事

件的预测能力，从而建议在传统风险评分基础上加CAC等，对人群，特别是FRS分

层中危人群进行更准确的风险分层。Nasir等研究显示FRS中度危险伴CAC>300

者心源性死亡或心肌梗死的年发生率为2．8％(大致等同于lO年发生率28％)，应被

视为高危。

早在20世纪80年代，EBCT就开始应用于CAC的检测。随着MDCT的出现，利

用MDCT检测CAC也已经得到普及。CT检测冠状动脉钙化方便、快捷，可以进行定

位、定性及定量分析，尤其适用于大样本的人群筛查及流行病学研究。国外有关人

群冠状动脉人群分布及其意义的研究正在进行，美国多种族动脉粥样硬化研究

(Multi—ethnic Study of AtherosclerosiS，MESA)等的研究结果证实人群冠状动

脉钙化分布，传统危险因素对冠状动脉钙化的影响及冠状动脉钙化对未来事件的意
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义等方面存在种族差异。我国未来20年冠心病发病增加50％，其高发病率及病死率

降低人群生活质量，也给社会造成沉重经济负担。目前我国人群冠状动脉钙化的分

布、心血管危险因素对CAC的影响及CAC对未来事件的意义等方面尚缺乏相关流行

病学资料，均有待进一步研究证实。据此，我们设计了我国自然人群冠状动脉钙化

研究，以期能为我国人群动脉粥样硬化的发生、发展及预后提供询证医学证据。

本研究是我国第一个专门针对冠状动脉粥样硬化斑块的人群研究——冠状动

脉粥样硬化斑块特性、危险性评估及其斑块演变的多排CT研究(SPRECA-MDCT)(国

家“十一五”科技支撑计划)的子课题之一。利用MDCT在冠状动脉钙化检测方面的

优势，本研究通过针对社区大样本人群CAC的流行病学检测，主要研究内容包括以

下四部分内容：

1．北京社区人群代谢综合征与冠状动脉钙化的相关性研究

随着超重及肥胖人群的日益增加，与之相关的代谢综合征发病率及患病率升

高，代谢综合征对人群冠状动脉粥样硬化的意义尚不明确，本研究探讨北京社区人

群代谢综合征及其相关危险因素对冠状动脉钙化的影响。入选北京社区35-74岁自

然人群，描述该人群代谢综合征危险因素及冠状动脉钙化分布，结果显示男性及女

性各年龄段代谢综合征患者冠状动脉钙化率及钙化程度均高于非代谢综合征人群，

代谢综合征及其相关危险因素如血压升高、血糖升高、吸烟、超重增加人群冠状动

脉钙化风险。

2．北京社区人群尿酸与冠状动脉钙化的相关性研究

人们生活水平提高，饮食结构改变，高尿酸血症发病率、患病率逐年增高，尿

酸是否冠状动脉粥样硬化的独立危险因素尚存在争议，尤其对于人群冠状动脉粥样

硬化的意义尚不明确。本研究分析北京社区自然人群尿酸水平对冠状动脉钙化的影

响，结果显示随着尿酸水平升高，冠状动脉钙化率及钙化程度增高，但在校正多种

传统危险因素后尿酸并不独立增加冠状动脉钙化的风险，尿酸并非人群冠状动脉钙

化的独立危险因素。

3．北京社区自然人群冠状动脉钙化进展及危险因素分析

冠状动脉钙化程度反映动脉粥样硬化斑块负荷，冠状动脉钙化进展反映各

危险因素随暴露时间所致的动脉粥样硬化斑块负荷动态变化，冠状动脉钙化进展增

加未来心血管事件的风险。本文通过对北京社区35-74岁自然人群冠状动脉钙化随

访，描述该人群冠状动脉钙化进展及其分布，分析传统心血管危险因素对钙化进展

的影响，探讨影响钙化进展的危险因素。随访结果显示北京社区35-74岁自然人群

随访2．4年，以随访总钙化积分(CACSFU)的平方根与基线总钙化积分(CACSBL)的平

方根之差大于2．5为钙化进展指标，该人群26％发生冠状动脉钙化进展，男性、增

龄、高血压、糖尿病、吸烟等均为冠状动脉钙化进展的独立危险因素。
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4．北京及广州人群冠状动脉钙化比较

流行病学调查研究显示我国北方人群冠心病发病率明显高于南方，本文探讨冠心病

的亚临床阶段冠状动脉粥样硬化负荷是否也存在类似南北差异。入选北京社区及广

州社区自然人群，比较南北方人群冠状动脉钙化分布，结果显示北京人群冠状动脉

钙化负荷高于广州人群，且这种差异主要存在于两地男性之间。北京及广州人群冠

状动脉钙化均随年龄增长，年龄作为冠状动脉钙化的主要危险因素可能对北京及广

州人群的影响存在差异。

本研究描述了我国人群冠状动脉钙化及钙化进展的流行病学分布及传统危险因

素对冠状动脉钙化及其进展的影响，初步探讨我国人群冠状动脉钙化的南北差异，

建立了较大样本量的人群亚临床动脉粥样硬化数据库，为进一步随访我国人群亚临

床动脉粥样硬化的自然病程奠定基础，有助于进一步探讨冠状动脉钙化及其进展对

未来心血管事件的意义，从而有助于更准确对人群进行短期及长期心血管事件危险

分层，为制定相应一级预防或二级预防策略提供依据，降低人群冠心病的发病率及

致残率、致死率，减轻心血管病造成的沉重社会及经济负担。
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缩略词及中英文对照表

英文缩写 英文全称 中文全称

64-MDCT 64 multi-detector computed tomography 64排CT

MS Metabolic syndrome 代谢综合征

CAC Coronary Artery Calcification 冠状动脉钙化

CACS Coronary Artery Calcium Score 冠状动脉钙化积分

CHD Coronary Heart Disease 冠心病

LAD Left Anterior Descending 前降支

LCX Left Circumflex 回旋支

LM LeftMain 左主干

RCA Right Coronary Artery 右冠状动脉

MESA Multi．Ethnic Study ofAtheroselerosis 多种族动脉粥样硬化研究

FRS Framingham Risk Score 危险因素

TC Total cholesterol 总胆固醇

TG Triglyceride 甘油三酯

HDL．C Hi曲density lipoprotein cholesterol 高密度脂蛋白胆固醇

LDL．C Low density lipoprotein cholesterol 低密度脂蛋白胆固醇

hs-CRP Hi曲．sensitivity C．reactive protein 高敏C反应蛋白

OR Odds ratio 比值比

HR Hazard ratio 风险比

AU Agatston Unit Agatston单位
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中文摘要

第一部分。

北京社区人群代谢综合征与冠状动脉钙化的相关性研究

目的描述北京社区人群代谢综合征及其相关危险因素患病率，冠状动脉钙化分布，

探讨代谢综合征及其危险因素组分对冠状动脉钙化的影响。

方法2008年4月至2010年1月典型抽样北京市石景山区首钢社区及西山机械厂社

区男35-74岁，女40-74岁社区居民，符合入选标准者2438例，2136例应答(应答

率87．6％)完成心血管危险因素问卷调查、人体学指标测量及血生化检测，1647例

行冠状动脉钙化扫描并计算冠状动脉钙化积分(coronary artery calcium score，CACS，

Agatston积分)。

结果1647例居民中平均年龄53．5岁，男性819例，冠状动脉钙化率34％，代谢综

合征患病率34．7％，最常见代谢综合征危险因素为腹型肥胖(女68．4％，男52％)及

血压升高(女54．6％，男60．6％)。65岁以下男性及女性代谢综合征组冠状动脉钙化

率及钙化积分均高于非代谢综合征组(p均<0．05)，65岁以上人群代谢综合征组冠

状动脉钙化负荷则无明显增高(男性nonMS VS．MS为80．3％VS．58．6％，p=0．027；女

性nonMS VS．MS 65．4％VS．71％，p=0．524)。随着代谢综合征危险因素个数的增加冠状

动脉钙化的风险依次增加，校正性别年龄后2个(OR 1．49，95％CI[1．01．2．20】)，3个

(OR 1．68，95％CI【1．12—2．52】)，／>4个(OR 2．59，95％CI【1．68-3．99】)代谢综合征危险

因素均明显增加冠状动脉钙化风险。校正性别年龄后的logistic回归分析血压升高

(OR 1．88，95％CI[1．48-2．39】)，血糖升高(OR 1．32，95％CI【1．01-1．74])，甘油三酯升

高(ORl．33，95％CI【1．05-1．68】)，超重(OR 1．31，95％CI【1．04-1．65】)均为冠状动脉

钙化的危险因素(p均<0．05)。

结论65岁以下北京社区人群代谢综合征增加冠状动脉钙化风险，65岁以上老年人

代谢综合征对冠状动脉钙化的影响可能较中年人减小。随着代谢综合征危险因素个

数增加冠状动脉钙化风险增加，冠状动脉钙化不仅与危险因素个数有关，还与危险

因素种类相关，血压升高，甘油三酯升高，血糖升高，超重均为冠状动脉钙化的危

险因素。

关键词社区人群；代谢综合征；冠状动脉钙化
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第二部分

北京社区人群尿酸与冠状动脉钙化的相关性研究

目的探讨社区人群血尿酸对冠状动脉钙化的影响。

方法2009年12月至2010年1月典型抽样北京市石景山区西山社区男35．74岁，

女40．74岁社区居民，符合入选标准者1438例，1256例应答，应答率87．3％。2012

年4月至6月对1256例进行随访，163例失访(失访率13％)，随访1093例，其中

903例行冠状动脉钙化扫描，计算冠状动脉钙化积分(Agmaon积分)。

结果903例居民平均年龄60．30岁，男性47．7％(431例)，平均血尿酸水平为3 14．27

±91．52ummol／L，冠状动脉钙化率47．2％(426例)。尿酸水平位于第1四分位数(1

Quaaile)，第2至3四分位数(2-3 Quartile)，第4四分位数(4 Quartile)人群冠状动脉

钙化率分别为37．2％，45．5％， 60．6％(p<0．001)，冠状动脉钙化积分分别为109．7

±333．1AU，133．9±356．9 AU，200．8±459．4 AU(p<0．001)。单因素logistic回归分

析显示随尿酸升高冠状动脉钙化风险增加(OR2．3Quarfil。1．41，95％CI 1．02．1．95，

p=0．040；OR 4Quartil。2．60，95％CI 1．78—3．80，P<O．001)，纳入已知危险因素的多因素

logistic回归分析尿酸对冠状动脉钙化的风险消失(OR2．3q。ane，0．92， 95％C1

0．60-1．43，p=0．713；OR4q。ane，1．38，95％CI O．80-2．39，p=0．247)。年龄(oR=1．11，

95％CI 1．09．1．14)，男性(OR=3．01，95％CI 1．74．5．19)，血肌酐(ORl．01，95％CI

1．00．1．03)，收缩压(OR 1．03，95％CI 1．01．1．04)，血糖(OR 1．02，95％CI 1．01．1．03)，

总胆固醇(OR 1．01，95％CI 1．00．1．00，吸烟(OR 1．83，95％CI 1．14．2．93)为冠状动脉

钙化独立危险因素。

结论北京社区人群冠状动脉钙化率及钙化程度随尿酸水平升高而增加，但血尿酸

并不独立增加冠状动脉钙化的风险。

关键词社区人群；尿酸：冠状动脉钙化
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第三部分

北京社区人群冠状动脉钙化进展及危险因素分析

目的描述北京社区自然人群冠状动脉钙化进展和变化，分析心血管危险因素对冠

状动脉钙化进展的影响。

方法2008年4月至2010年1月典型抽样北京市石景山区西山社区男35．74岁，

女40．74岁社区居民，符合入选标准者1438例，1256例应答心血管危险因素问卷

调查、人体学指标测量及血生化检查，应答率87．3％。945例接受第一次(基线)冠状

动脉钙化扫描。2012年4月至6月对1256例进行随访，163例失访(失访率13呦，

随访1093例，其中903例行冠状动脉钙化扫描，计算冠状动脉钙化积分(Agatston

积分)，最终814例完成两次冠状动脉钙化扫描。

结果814例平均随访2．4年，冠状动脉钙化进展率26．2％(男性34．3％，女性18．2％，

p<0．001)。35．44，45．54，55．64，≥65岁各年龄段钙化进展率分别为：男性25．0％，

30．9％，40．4％和40．7％；女性0％，7．2％，19．8％和44．3％；年钙化积分进展分别为：

男性4．9±12．7AU，22．6±80．6AU，23．3±47．2AU和50．2±83．4AU；女性0．2±0．6

AU，2．8±19．6 AU，2．4±47．6 AU和37．9±99．6 AU。65岁以下男性钙化进展率及

年钙化积分进展程度均高于同年龄段女性(P均<0．05)，65岁以上男女钙化进展无明

显差异(P>0．05)。多因素Cox回归分析显示，年龄m1．06，95％CI[1．04．1．07】)，
男性(}ⅡP1．57，95％CI【1．08-2．30】)， 糖尿病(腿=1．98，95％CI【1．16-3．39])， 高血

压(ⅧP 1．27，95％CI【1．10-2．011)，吸烟衅l。71，95％CI【1．19—2．451)为冠状动脉钙
化进展的独立危险因素。

结论北京社区人群冠状动脉钙化进展速度随年龄增加呈增快趋势，男性钙化进展

速度和程度高于女性，但老年患者(65岁以上)性别间差异减小，男性、高龄、高血

压、糖尿病及吸烟均为冠状动脉钙化进展的危险因素。

关键词社区人群；心脏CT；冠状动脉钙化进展；危险因素
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第四部分

北京与广州社区人群冠状动脉钙化比较

目的 比较北京及广州市社区居民冠状动脉钙化率及钙化程度的差异。

方法分别纳入45-74岁，无冠心病病史的北京市石景山区居民245例及广州市番禺

区居民180例，行危险因素问卷调查及人体学指标测量，冠状动脉钙化扫描。比较
北京及广州人群冠状动脉钙化率及其程度分布。

结果北京人群总体冠状动脉钙化率(37．6％VS．26．1％)及钙化阳性者钙化积分(中位

数53．5AU VS．20AU)明显高于广州人群Q均<0．05)。迸一步分析北京男性钙化率

(48．1％VS．32．4％)及钙化积分(中位数77 AU VS．20．5ALD均高于广州男性(p均

<0．05)，北京及广州女性钙化率(25．4％VS．17．3呦及钙化积分(中位数35 AU VS．17AU)

则无明显差异(p均>O．05)。北京及广州人群钙化率及钙化阳性者钙化积分

(LN(CACS))均随年龄呈上升趋势，各年龄段北京人群均高于广州人群，广州女性钙

化随年龄增长趋势高于北京女性，两地女性差异随年龄增长逐渐减小。

结论北京人群冠状动脉粥样硬化负荷高于广州人群，这种差异主要是两地男性间

差异引起。南方及北方人群冠状动脉钙化均随年龄增加，年龄对广州女性冠状动脉

钙化的影响较北京女性大。

关键词社区人群：心脏CT；冠状动脉钙化
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Abstract

Part 1

Metabolic Syndrome on Coronary Artery Calcium

——A Community—based Study in Beijing

Ot,jeetives To describe the prevalence of metabolic syndrome(MS)and its related risk

factors，the distribution of coronary artery calcification(CAC)in a community-based

natural population ofBeijing，and analyze the influence ofMS on CAC．

Methods From April 2008 to January 20 1 0，shougang and xishan machinery factory

community were selected by typical sampling．Two thound and 438 residents，aged 35-74

years for male and 40-74 years for female，met the inclusion criteria．Two thound and 1 36

subjects(87．6％)answered the cardiovascular risk factor survey by questionnaires，

anthropometric measurement,and blood biochemical tests．1647 subjects underwent

64-MDCT coronary calcium scans，coronary artery calcium score(CACS，Agatston

scoring)were measured．

Results The mean age for the 1647 subjects was 53．5 years，male 819，the prevalence of

CAC were 33．9％．The prevalence of MS was 34．7％，abdominal obesity(Female 68．4％；

male 52％)and elevated blood pressure(Female54．6％；male 60．6％)were the most

common risk factors．The prevalence and amount of CAC in those younger than 65 years

was higher in MS as compared to those without MS in both males and females(all P<

0．05)，whereas，the CAC burden did not increase significantly in those older than 65 years

((male：nonMS 80．3％VS．MS58．6％，p=0．027；female：nonMS 65．4％VS．MS71％．

p=0．524)．The risk of CAC increases with increasing number of risk factors，after sex and

age were adjusted，odds ratio(OR)for predicting positive CAC for subjects with 2，3 and

≥4 risk factors were 1．49(95％CI 1．01-2．20)，1．68(95％CI 1．12—2．52)，2．59(95％CI

1．68—3．99)respectively(all P<0．05)．Elevated blood pressure，hyperglycemia,

hypertriglyceridemia and overweight increased the risk of CAC，yielding the adjusted

OR of 1．88(95％C11．48-2．39)，1．32(95％CI 1．01—1．74)，1．33(95％CI 1．05．1．68)andl．31

(95％CI 1．04-1．65)respectively(all P<0．05)．

Conclusions In the Beij ing community—based natural population，MS increase the risk of

CAC in those younger than 65 years，and the risk ofmetabolic syndrome might diminish

for those older than 65 years．The risk of CAC increases with increasing number of risk

factors．Not only the number,also the variety of risk factor for MS is correlated with the

risk of CAC．Elevated blood pressure，hyperglycemia,hypertriglyceridemia and

overweight increase the risk of CAC．

Key words Community-based population；Metabolic syndrome；Coronary artery calcium
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Part 2

Uric Acid on Coronary Artery Calcium

’——A Community—based Study in Beij ing

Objectives To investigate the influence of ufic acid on coronary artery calcium(CAC)

in community—based population．

Methods From December 2009 to January 20 1 0，xishan community was selected by

typical sampling．1438 residents，aged 35-74 years for male and 40-74 years for female，

were met the inclusion criteria．1256 subjects answered(answer rate 87．3％)．From April

to June 2012，all the 1256 residents were followed up for cardiovascular risk factor

survey,anthropometric measurement,blood biochemical tests．1 63 subjects were lost to

follow-up(1 3％)．1093 subjects answered，903 subjects accepted 64 multi-detector

computed tomography(64一MDCT)coronary calcium SCanS，coronary artery calcium

score(CACS，Agatston scoring)were measured．

Results The mean age for the 903 subjects was 60．30 years，male 47．7％(43 1)，the mean

of uric acid level was 3 1 4．27+9 1．52ummol／L，the prevalence of CAC were 47．2％．

For l quartile，2-3 quartile and 4 quartile of uric acid level，the prevalence of coronary

artery calcium were 37．2％，45．5％，60．6％(P<0．00 1)，coronary artery calcium scores

were 109．7±333．1AU，133．9±356．9 AU，200．8±459．4 AU僻0．001)．Univariate
logistic regression analysis showed that with the increasing of uric acid，the prevalence of

coronary artery calcium increased【OR2．3quartile 1．41，95％CI(1．02—1．95)，p=0．040；OR4

quartile 2．60，95％CI(1．78-3．80)，P<0．001]，however，the relationship between uric acid

and coronary artery calcium disappeared in multivariate logistic regression analysis

．【ORE．3quartil。O．92，95％CI(O．60-1．43)，P=0．713；OR4quartil。1．38，95％CI【0．80—2．39]，

p=0．247]． Increasing age (ORl．11， 95％CI 【1．09-1．141)， male (OR3．01，

95％CI[1．74-5．1 9])，creatinine(ORl．0 1，95％CI【1．00一1．03】)，systolic blood pressure(OR

1．03，95％CI【1．01—1．04】)，fast glucose(OR 1．02，95％CI[1．01一1．03】)，total cholesterol

(ORl．01，95％CI【1．00—1．01】)，smoking(ORl．83，95％CI【1．14—2．93])were independence

risk factors for coronary artery calcium．

Conclusions Uric acid is not an independence risk factor for coronary artery calcium，

although the prevalence and extent of coronary artery calcium increased with the

increasing of uric acid．

Keywords Community—based population；Uric acid；Coronary artery calcium
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Part 3

Coronary Artery Calcium Progression and Its Risk Factors

———胡Community—based Study in Beij ing

Objectives To describe the progression of coronary artery calcification(CAC)in a

community-based population of Beijing，and analyze the influence of cardiovascular risk

factors on the progression of CAC．

Methods From December 2009 to January 20 1 0，xishan machinery factory community

was selected by typical sampling．1 438 residents，aged 35-74 years for male and 40-74

years for female，were met the inclusion criteria．1256 subjects answered(answer rate

87．3％)cardiovascular risk factor survey,anthropometric measurements，blood

biochemical tests．945 subjects of them accepted 64一MDCT coronary calcium scans．

From April to June 20 1 2，all the 1 256 residents were followed up for cardiovascular risk

factor survey,anthropometric measurement，blood biochemical tests．1 63 subjects were

lost to follow-up(1 3％)．1093 subjects answered，903 subjects accepted 64 64-MDCT

coronary calcium scans，coronary artery calcium score(CACS，Agatston scoring)were

measured．8 1 4 subjects had undergone the baseline and follow-up CT calcium scan．

Results The mean of follow—up time was 2．4 years for the 8 14 subjects．The mean

progression rate of CAC was 26．2％(men 34．3％versus women 1 8．2％．P<0．00 1)．In the

age subgroups of 35-44，45-54，55—64，>65 years，progression rate of CAC were 25％，

30．9％，40．4％and 40．7％for man and O％，7．2％，1 9．8％and 44．3％for woman，

respectively(all P<0．001)．Annualized progression of CACS were 4．9 4-12．7 AU，22．6

4-80．6 AU，23．3 4-47．2 AU and 50．2 4-83．4 AU for man；0．2 4-0．6 AU，2．8 4-19．6 AU，

2．4 4-47．6 AU and 37．9 4-99．6 AU for woman．respectively(all P<0．00 1)．In the same

age subgroup，progression rate of CAC and annualized progression of CACS in mall

were higher than woman(all p<0．05)，with the exception of those older than 65 years(p

>0．05)．Multivariate Cox regression analysis showed that age(HRl．06，95％CI

1．04-1．07)，male 0-IRl．57，95％CI 1．08-2．30)，diabetes 0-m1．98，95％CI 1．1 6—3．39)，

hypertension(HRl．27，95％CI 1．10—2．01)and smoking(HRl．71，95％CI 1．19-2．45)

independently increase the risk ofCAC progression．

Conclusions Progression of CAC increased with age in Beijing community—base natural

population．It was faster and severer in man than woman，but the differences were

decreased in subgroup of older than 65 years．Male，age，hypertension，diabetes and

smoking were independent predictors of CAC progression．

Keywords Community-based population；Coronary artery calcium progression；Risk

factor
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Part 4

Comparison of Coronary Artery Calcium in

Community-base Population of Beijing and Guangzhou

Objectives To compare the prevalence，amount of coronary artery calcium(CAC)in

community-base population ofBeijing and Guangzhou．

Methods Two hundred and forty five residents from Beijing and 1 80 from Guangzhou

were enrolled，aged from 45 to 74 years and free of clinical cardiovascular disease，

underwent cardiac risk factor survey by questionnaire，anthropometric measurement and

coronary calcium computed tomography(CT)scanning．We determined and compared

the prevalence and amount ofCAC．

Results The Beijing participants had a CAC prevalence of 37．6％，and a median of

coronary artery calcium score(CACS)53．5AU in those with positive CACS，higher than

26．1％and 20AU of the Guangzhou participants(all p<0．05)，further analysis showed

that CAC prevalence of 48．1％，and median of CACS 77 AU higher in the Beijing men

than 32．4％and 20．5AU in the Guangzhou man(all p<0．05)，whereas，there was no

difference between the Beijing women 25．4％，3 5 AU and 1 7．3％and 25。4AU in the

Guangzhou women(all p>0．05)．

Conclusions The burden of atherosclerosis for the Beijing community-based population

is higher than the Guangzhou community-based population，this is especially pronounced

for Beijing man．The CAC increases with the increasing of age in both Beijing and

Guangzhou population，age has a stronger association with CAC in the Beijing women

than in the Guangzhou women．．

Keywords Community-based population；Cardiac Compmed Tomography(CD；

Coronary Artery Calcium
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第一部分
北京社区人群代谢综合征与冠状动脉钙化的相关性研究

背景

代谢综合征(metabolic syndrome，MS)是多种代谢成分异常聚集的一种病理状

态，是导致心血管疾病及糖尿病的一组复杂的代谢症候群，主要包括肥胖(尤其是腹

型肥胖)、胰岛素抵抗及糖耐量异常、血压升高、血脂升高[1】。亚洲国际协作研究

(Inter-Asia)2000年．2001年中国心血管健康多中心合作研究显示，按照美国国家胆

固醇教育计划(National Cholesterol Education Program，NCEP)的成人治疗专家组第

三次报告(Adult treatment panel III，ATPIII)的定义，我国35．74岁的成年人中代谢综

合征患者有6400万，占13．7％，该年龄段38％的男性及33％的女性有一种及以上

代谢综合征危险因素组分【2】。代谢综合征增加未来心血管事件风险【3，4】，中国一

项纳入30378例35．64岁非心血管疾病患者的多中心前瞻性研究经10年随访结果显

示，校正多种危险因素后，代谢综合征患者心血管疾病、冠心病、脑卒中患病率明

显高于非代谢综合征人群【5]。根据国际糖尿病联合会(International Diabetes

Federation，IDF)标准，我国35．74岁的成年人中患有代谢综合征的人数上升至7700

万(16．5％)，北方居民患病率高于南方居民，城市居民高于农村居民【6]。代谢综合

征已经成为我国的严重公共卫生问题。

冠状动脉钙化(coronary artery calcium，CAC)作为冠状动脉粥样硬化的病理过

程，是观察动脉粥样硬化的敏感指标。多排螺旋CT(multi．detector Computed

Tomography，MDCT)所示的CAC不仅能反映冠状动脉粥样硬化的存在，冠状动脉

钙化积分(coronary artery calcium score，CACS)--定程度上也能反映冠状动脉粥样

硬化病变范围及严重程度。冠状动脉钙化作为是冠状动脉粥样硬化的标志之一，是

对冠状动脉粥样硬化负荷程度及范围的一种直接测量。Detrano等对6814例美国多

种族动脉粥样硬化(Multi．Ethnic Study ofAtherosclerosis，MESA)人群随访3．8年，

观察其冠心病事件O心肌梗死、心源性死亡)，结果显示冠状动脉钙化积分翻倍，随

访期间冠心病事件增加25％，且冠状动脉钙化积分增加对未来冠心病事件的预测能

力独立于其他传统心血管病危险因素【7】。各危险因素对不同种族、地区人群动脉粥

样硬化风险存在差异，且动脉粥样硬化负荷对不同人群未来心血管事件的影响也存

在差异，有必要对我国人群动脉粥样硬化危险因素及动脉粥样硬化负荷对心血管事

件的预测价值进行研究。对我国社区自然人群代谢综合征对冠状动脉钙化影响的研

究有助于了解人群代谢综合征对亚临床动脉粥样硬化的影响及代谢综合征患者的

危险分层，为代谢综合征的防治及早期干预治疗提供更多流行病学证据。

本文通过描述北京市社区自然人群代谢综合征及其相关危险因素分布，冠状动

脉钙化分布，分析代谢综合征及其组分对冠状动脉钙化的影响。
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材料与方法

1．研究对象

2008年4月至2010年1月与我院流行病研究室合作，典型抽样北京市石景山

区首钢社区及西山机械厂社区，选择在该社区居住且具有当地户籍的35．74男性及

40．74岁女性居民，社区居委会协助通知所入选居民于指定日期在社区卫生服务站

进行现场流行病学调查，包括填写心血管危险因素问卷，人体学指标测量及采集空

腹静脉血。

首钢社区1000例符合入选标准，862例应答完成现场流行病学调查，应答率

86．2％。排除首钢社区排除明确诊断冠心病27例，脑卒中2l例，恶性肿瘤6例，

因工作忙、行动不便等原因拒绝行冠状动脉CT钙化扫描者124例(124例平均年龄

41．2±6．5岁)，共702例完成冠状动脉钙化扫描。

西山机械厂社区1438例符合入选标准，1256例应答完成现场流行病学调查，

应答率87．3％，排除已明确诊断为冠心病者39例，脑卒中57例，恶性肿瘤2l例，

因工作忙、行动不便等原因拒绝行冠状动脉CT钙化扫描194例，共945例完成CT

冠状动脉钙化扫描。

最终两社区共1647例完成流行病学调查、人体学指标测量、血生化检查及冠

状动脉钙化扫描。所有研究对象均签署经课题伦理委员会批准的知情同意书。

冠状动脉钙化扫描排除标准为妊娠妇女；确诊恶性肿瘤者；身体健康状况差，

需要接受住院治疗者；明确诊断冠心病(心绞痛、冠状动脉支架植入术后、冠状动脉

搭桥术后)：持续性房颤：起搏器植入术后或人工瓣膜置换术后，以及拒绝签署知情

同意书者。

本文对上述1647例社区居民进行分析，描述该人群代谢综合征及其危险因素

组分的性别年龄分布，探讨代谢综合征及其危险因素对人群冠状动脉钙化的影响。

2．研究方法

(1)现场流行病学调查

流行病学调查：由我院流行病学室统一培训的专业医务人员对研究对象采用标

准化问卷调查，调查内容包括高血压、高脂血症、糖尿病诊断及治疗情况、早发心

血管病家族史、吸烟史、饮酒史及冠心病、脑卒中病史及诊断、治疗情况，及其他

相关疾病及手术史，女性询问妊娠情况及月经史。询问是否同意行CT冠状动脉钙

化扫描并预约CT检查时间。

人体学指标测量：由经过培训并认证合格的调查员应用标准技术方法进行血压

及身高、体重、腰围测量。血压测量：每一位研究对象在至少休息5分钟后由统一

培训专业人员采用标准汞柱式血压计测量【8】。研究对象取坐位，测量右上臂血压(测

量前半小时内避免吸烟、饮酒、饮用含有咖啡因的饮料以及剧烈运动)，共测量3
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次，每次间隔30秒，取3次血压[收缩压／舒张压：systolic blood pressure(SBP)／

diastolic blood pressure(DBP)】测量的平均值为个体血压值。身高、体重、腰围测量：

受检者脱去鞋帽、外衣(仅着内衣)进行测量，体重测量精确至O．1蚝，腰围为平静

呼吸状态脐上lcm水平的周长，腰围、身高测量精确至0．5cm，测量两次，取两次

平均值作为体重、身高、腰围值。

血液采集及保存：所有研究对象采血前确认空腹时间，空腹不足12小时者安

排再次采血时间。由专业培训人员采集空腹静脉血5ml用于血生化指标检测。血样

在检查中心做初步处理，然后运至我院的流行病中心实验室，．70℃保存备用。

(2)血生化指标测定

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 cholesterol，HDL—C)测定参加美国疾病控制与预防中

4],(Centers for Disease Control and Prevention，CDC)的血脂标准化计划。血糖

(Glucose，GLLD严格按照国内临床检验中心相应质量控制要求进行测定，质控通过，

出据检测报告。我院中心实验室采用全自动生化分析仪(Beckman DX 800，

Beckman．coulter，USA)统一检测空腹血糖(葡萄糖氧化酶法)，总胆固醇(GPO．PAP
法)，甘油三酯(GPO．PAP法)，高密度脂蛋白(选择性可溶化法)，低密度脂蛋I兰t(LDL，

选择性可溶化法)。

(3)CT冠状动脉钙化扫描

扫描前准备：所有同意行CT冠状动脉钙化扫描者检查前静坐20分钟，确认研

究对象并签署CT冠状动脉钙化扫描知情同意书。专业人员向研究对象讲解接受检

查注意事项并训练憋气，由我院CT室专业技术人员行钙化扫描。

扫描方案：应用美国通用电气(General Electric，GE)公司64排螺旋CT(MDCT，

Light speed VCT；General Electric medical system，Milwaukee，Wis)。采用前瞻性

心电门控技术，扫描参数：管电压120 kV，管电流200 mAs，准直器宽度0．625 mm，

机架旋转时间350 ms／周，DFOWSFOV为50 crn／25 cm，矩阵512×512，层厚2．5 mm，

扫描范围为气管隆突下至心尖部。吸气后1次屏气完成扫描，扫描时间5．6s，在

70％R-R间期±50 ms采集数据。

钙化积分计算：采用AW4．3工作站(Deep Blue，Advantage Workstation，4．3，

General Electric medical system，Milwaukee，Wis)对扫描图像进行后处理，使用

Smart score分析软件计算冠状动脉Agatston钙化积分(coronary artery calcium score，

CACS)。斑块CT值>130 HU，面积≥1 mm2为钙化阈值，Agatston钙化积分由钙

化面积乘以CT峰值系数(1分=130．200 HU，2分=200．299 HU，3分=300．399 HU，

4分=400 HU以上)计算得出【9]，冠状动脉按解剖学定义分为4支进行： 即左主干

(1eft main，LM)、左前降支(1eR anterior descending artery，LAD)、左回旋支(1eft

circumflex artery，LCX)和右冠状动脉(right coronary artery，RCA)，其中对角支、
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中间支的钙化归入LAD，钝缘支的钙化归入LCX，后降支、左心室后支的钙化依

据起源分别归入RCA(右优势型)或LCX(左优势型)，分别得出4支冠状动脉的

CACS，总钙化积分为4支冠状动脉钙化积分总和。 钙化积分>O认为存在冠状动

脉钙化。

3．主要指标定义

高血压：收缩压≥140 mm Hg和(或)舒张压≥90 mm Hg或既往诊断为高血压且

正在接受降压药物治疗者。血压控制正常指收缩压<140mmHg且舒张压<90 mmHg。

糖尿病：空腹血糖>／7．0 mmol／L或既往诊断糖尿病且正在接受降糖治疗者。血糖控

制正常指空腹血糖<7．2mmol／L。高胆固醇血症定义为TC>1240 mg／dl，或既往诊断

为高胆固醇血症且正在接受调脂药物治疗者。吸烟：目前吸烟定义为调查前30天

内在吸烟；曾经吸烟定义为既往吸烟>100支，但调查前30天内未吸烟【lO】。早发

心血管病家族史：男性一级亲属发生冠心病时<55岁或女性一级亲属发生冠心病时

<65岁【1l】。体重指数(BMI)=体重(kg)／身高2(m2)，BMI；，>25 kg／m2定义为超重[12】。

代谢综合征采用ATPIII亚洲人群诊断标准[13】，至少满足以下5项因素中3项者诊

断：(1)腹型肥胖：男性腰围>，90cm，女性腰围>，80cm；(2)甘油三酯升高：TG≥

150 mg／dl；(3)高密度脂蛋白降低：男性HDL-C<40 mg／dl，女性HDL—C<50 mg／dl；

(4)／IIi压升高：SBP一>130 mmHg或DBP>一85 mmHg；(5)血糖升高：糖尿病或空腹血

糖>／110 mg／dl。

4．统计学分析

利用SPSS 1 6．0(SPSS Inc．Chicago，Illinois)进行数据分析。研究对象按照年龄

分为4组：<45岁，45．54岁，55．64岁和≥65岁组。正态分布资料采用均数±标准

差表示，两组间比较采用t检验，多组间比较单因素方差分析。分类变量以绝对数

和率表示，组间率的比较采用卡方检验。单样本Kolmogorov．Smirnov检验分析冠状

动脉钙化积分呈非正态分布，钙化积分分布采用第25百分位数(25th)，第50百分

位数(50th)，第75百分位数(75th)及第90百分位数(90th)表示，组间钙化积分的比较

采用非参数检(Mann．Whimey U检验和Kruskal．Wallis H检验)，组间钙化率的比较

采用卡方检验。以是否存在冠状动脉钙化为应变量，分别采用单因素及校正性别年

龄后Logistic回归分析代谢综合征相关危险因素及危险因素个数对冠状动脉钙化的

影响，结果以比值L匕(odds ratio，0R)及95％置信区间(confidence interval，CI)表示。

所有的P值均为双侧，P<0．05表示有差异有统计学意义。
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结果

本研究最终1647例社区居民完成危险因素调查，人体学指标测量、血生化检

测及冠状动脉CT钙化扫描居民中男性819例(49．7％)，平均年龄53．5+8．4岁。

1．代谢综合征(MS)与非代谢综合征组(nonMS)危险因素比较

与非代谢综合征组比较，代谢综合征组男性多，年龄大，体重指数、腰围值高，

高血压、糖尿病及高脂血症患病率高(p均<0．05)，但两组吸烟状态、冠心病家族史、

高血压、糖尿病及高脂血症治疗率无明显差异(p均>0．05)。(表1)

表1．代谢综合征及非代谢综合征危险因素比较

备注：正态分布数据以均数±标准差表不，分类变量以绝对数和率表不。

2．男性及女性代谢综合征危险因素组分分布

按ATPIII亚洲人群代谢综合征诊断标准，本研究人群代谢综合征患病率34．7％

(女37．5％VS．男31．9％，校正年龄后p=0．041)。代谢综合征相关各危险因素分布依次

为腹型肥胖60．2％，血压升高57．6％，甘油三酯升高33．2％，高密度脂蛋白降低27．2％

及血糖升高18．5％，男性及女性最常见代谢综合征危险因素均为腹型肥胖及血压升
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高(图1)。按代谢综合征危险因素个数分类，l，2，3，／>4个危险因素分别占23．4％，

26．4％，20．8％，1 3．9％。

80％

60％

40％

20％

O％

腹型肥胖 血压升高T6升高HDLg晕低 血裙升高

叵耍困
图1．男女代谢综合征危险因素分布

3．代谢综合征与非代谢综合征组各支冠状动脉钙化率比较

该人群冠状动脉钙化率为34％，其中单支冠状动脉钙化15．2％，两支及以上冠

状动脉钙化18．8％。两组冠状动脉钙化率的由高到低均依次为：前降支、右冠状动

脉、回旋支及左主干。与非代谢综合征组比较，代谢综合征组总体钙化率(29．4％VS．

42．5％)及前降支(26．6％VS．36．5％)，回旋支(10．3％vs．15．3％)，右冠状动脉钙化率

(14．1％VS．19．8％)均明显增高(p均<0．05)，两组左主干钙化率则无明显差雯JlJ(7．2％VS．

9．3％，p=0．132)(图2)。

图2．代谢综合征及非代谢综合征组各支冠状动脉的钙化率

瓣S$蕾臀箕瞑
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4．代谢综合征与非代谢综合征组冠状动脉钙化率及钙化积分比较

男女代谢综合征组及非代谢综合征组冠状动脉钙化率及CACS随年龄增加均呈

增长趋势(p<0．05)，65以上男性MS组例外(p>0．05)。(图3)，男性<45，45-54及

55．64岁各年龄段代谢综合征组钙化率及CACS均高于非代谢综合征组(p均<0．05)，

65岁以上两组人群这种差异消失，非代谢综合征组钙化率及CACS高于代谢综合征

组(p<0．05)(表2)。女性45．54及55．64岁人群代谢综合征组钙化率及CACS均高于

非代谢综合征组(p均<0．05)，45岁以下及65岁以上两组钙化率及CACS无明显差

异(表3)。

35—44岁45-54岁

口女nonMS口女MS口口男nonMS●男MS

图3．男女各年龄段代谢综合征与非代谢综合征组冠状动脉的钙化率

表2．男性代谢综合征及非代谢综合征组按年龄分层钙化分布

年龄(岁) 分组 例数 钙化率(％) P1 钙化积分 P二

25th 50tll 75nl 9仇h

<45 nonlVIS 79 13．9 O．021 0 0 O 41 0．031

MS 25 36．0 0 0 12．5 40．8

45．54 nonMS 283 30．0 0．026 0 0 7 81．6 0．026

MS 142 40．8 O 0 32．3 149．3

55—64 nonMS 130 50．O 0．033 0 0．5 78．8 396．3 0．024

MS 65 65．2 0 22 182．3 651．5

≥65 nonMS 66 80．3 0．027 13．8 164．5 565．5 951．4 O．010

MS 29 58．6 0 ll 212 796

备注：25th，50th,75th,90th表示总CACS的第25，50，75，90百分位数。Pl为各年龄段代谢综合征及非代谢综合
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征组钙化率比较结果，P2各年龄段代谢综合征及非代谢综合征组钙化积分比较结果。

表3．女性代谢综合征及非代谢综合征组按年龄分层钙化分布

备注：同表2．

5．代谢综合征危险因素对冠状动脉钙化的影响

单因素及校正性别年龄后的logistic回归分析显示代谢综合征各危险因素组分

中血压升高(校正OR 1．88，95％CI[1．48．2．39】)，甘油三酯升高(校正ORl．33，95％CI

【1．05．1．68】)，糖尿病或空腹血糖升高(校正OR 1．32，95％CI【1．01．1．74])均增加冠状

动脉钙化风险，腹型肥胖(校正OR 1．22，95％CI【0．96．1．54】)虽无统计学意义，但进

一步分析显示超重(体重指数>，25kg／m2)为冠状动脉钙化的危险因素(校正OR 1．3l，

95％CI【1．04．1．65】)。与无代谢综合征危险因素者相比，随着代谢综合征危险因素个

数的增加冠状动脉钙化的风险依次增加，校正性别年龄后除1个危险因素钙化风险

无明显增加外，2个及以上代谢综合征危险因素均明显增加冠状动脉钙化风险，且

随危险因素个数增加钙化风险逐渐增加。(表4，图4)
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表4．代谢综合征各危险因素及危险因素个数对冠状动脉钙化的影响

备注：OR(odds mtio)指单因素logistic回归分析的比值比；校正OR指校正性别年龄后的logistic回归分析的比

值比：95％CI(confidence interval，CI)指95％置信区间。

O 2 3 5

图4．代谢综合征各危险因素及危险因素个数增加冠状动脉钙化的风险(森林图)
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讨论

代谢综合征为包含肥胖(尤其是腹型肥胖)、胰岛素抵抗及糖耐量异常、血脂异

常、血压升高的相互联系的心血管危险因素的代谢症候群。流行病学调查显示近年

我国肥胖、糖尿病、代谢综合征等代谢相关心血管危险因素发病率呈上升趋势[14]，

预测我国未来20年冠心病发病率至少增长50％，其中23％的增长是由代谢相关心

血管危险因素所致[151。冠状动脉钙化与冠状动脉粥样硬化斑块负荷及未来心血管

事件显著相关，冠状动脉钙化程度有助于预测无症状人群未来心血管事件。Raggi

等通过对632例人群为期32个月的随访，发现70％发生心肌梗死或心源性死亡者

CACS位于上四分位区间。冠状动脉钙化积分有助于提高Framingham风险评分

(Framingham risk score，FRS)对未来心源性死亡的预测，受试者工作特征曲线

(receiver operating characteristic curve，ROC)分析男女ROC曲线下面积由O．68和

0．67提高至O．75【16】。研究显示对患有代谢综合征的非冠心病人群，钙化积分

1-99AU，100．399 AU，≥400 AU者发生冠心病的风险为钙化积分为0者的3．9至

11．9倍，在校正性别、年龄、种族及传统危险因素后钙化积分对未来发生冠心病事

件风险的预测仍具统计学意义，ROC曲线下面积由O．73增至0．79(p<O．001)[171。

Wong等研究显示糖尿病及代谢综合征患者重度钙化(CACS>400)较中度钙化

(CACS>400)者存在更大的发生心肌梗死的风险，认为一个较低CACS的糖尿病及

代谢综合征患者未来发生心血管事件的风险可能与较高水平CACS的正常人群相等

【18]。2009年代谢综合征指南指出监测代谢综合征患者的冠状动脉粥样硬化可能有

助于对代谢综合征患者的进一步危险分层，尤其对那些FRS危险分层中处于中危

(FRS 10．20％)的人群[19，20]，Nasir等研究显示FRS中度危险伴CAC>300者心源性

死亡或心肌梗死的年发生率为2．8％(大致等同于10年发生率28％)，应被视为高危

【21】。我国2012年心血管疾病防治指南和共识指出：对于FRS中度危险(FRSl0．20哟

的无症状成年人，评估心血管风险时，推荐进行CAC测量；FRS低中度危险(FRS

6．1 0％)的无症状成年人，评估心血管风险时，如有必要，可进行CAC测量[22】。代

谢综合征与冠状动脉钙化率及钙化程度关系的研究有助于明确代谢综合征对亚临

床冠状动脉粥样硬化的影响，有助于代谢综合征患者的危险分层，为代谢综合征的

早期干预治疗提供更多流行病学证据。

本研究显示北京社区自然人群男性及女性冠状动脉钙化率及钙化积分均随年

龄增长呈增长趋势，男女各年龄段代谢综合征组钙化率及钙化积分均高于非代谢综

合征组，但在45岁以下女性及65岁以上男女代谢综合征组钙化积分及钙化率虽较

非代谢综合征组偏高，两组间差异无统计学意义。45岁以下女性代谢综合征组钙化

率及钙化积分与代谢综合征组两组无明显差异，考虑可能与女性发生冠状动脉钙化

年龄较晚有关，研究表明男性约在40岁左右，女性则在50岁左右出现冠状动脉钙
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化，女性发生冠状动脉钙化较男性晚约10年【23】；且由于45岁以下女性钙化阳性

率很低，钙化阳性者亦多为较低水平钙化积分，比较其钙化率及钙化积分差异需较

大样本量，本研究由于调查人群为社区自然人群，45岁以下人群仅占总人群10．7％，

尤其45岁以下女性仅占4．4％，该年龄段女性代谢综合征患者例数很少，仅12例，

结果可靠性有待进一步证实。65岁以上人群年龄段代谢综合征与非代谢综合征组钙

化率及钙化积分的这种差异消失，考虑可能由于老年人群危险因素对冠状动脉钙化

的影响较中年人减d,[24]，且老年人心血管危险因素较中年增多，部分危险因素虽

不属于代谢综合征危险因素组分，但与动脉粥样硬化相关，这些危险因素在两组之

间分布不均可能对结果造成一定影响。

本文显示随着代谢综合征危险因素个数增加冠状动脉钙化风险增加，但各危险

因素个数水平发生冠状动脉钙化风险比值比的95％置信区间重叠，提示冠状动脉钙

化除与代谢综合征危险因素个数有关外，还与其危险因素种类相关。本文结果示代

谢综合征危险因素中血压升高、甘油三酯升高、血糖升高增加冠状动脉钙化风险，

腹型肥胖及高密度脂蛋白则无统计学意义。多项研究显示血压升高、甘油三酯升高、

血糖升高为冠状动脉钙化的危险因素[25．26】。Pathmaja等研究显示HDL．C并非敏

感的与动脉粥样硬化相关的指标，TC／HDL．C或LDL．C／HDL．C与动脉粥样硬化的

关系较HDL更密切，建议利用TC／HDL．C或LDL．C／HDL．C替代HDL．C，或者多

个指标联合使用[27】。有关腹型肥胖对冠状动脉粥样硬化影响，尤其其在亚洲人群

中的界值还需要更多流行病学证据。韩国一项有关人群动脉粥样硬化的研究显示亦

腹型肥胖与动脉僵硬度无明显相关【28】。Yao等对中国2234例60．95岁老年社区人

群研究显示，校正代谢综合征后，体重指数(Body mass index，BMI)可独立预测未

来心血管事件(心肌梗死、心绞痛、脑卒中、外周动脉疾病)[291，以腰围值为定义指

标的腹型肥胖与糖尿病的关系更密切，而以体重指数为定义指标的超重与高血压及

脂代谢异常关系更密切，建议中国人群同时测量腰围与体重指数预测未来心血管事

件风险[30】。本人群腹型肥胖未见增加冠状动脉钙化的风险，但进一步分析显示超

重明显增加冠状动脉钙化风险，超重者冠状动脉钙化风险为非超重者的1．3l倍，考

虑可能与ATPIII亚洲人群代谢综合征中诊断腹型肥胖所用切点偏低，贾伟平等对华

东地区人群研究显示女性≥85cm，男性≥90cm可能更适合我国华东地区人群，北

方人群肥胖及超重率较南方更高，可能北方人群需更高切点值。中国代谢综合征指

南建议BMI>，25kg／m2替代腰围作为中国人群代谢综合征诊断指标之--[31]。

按照2001年ATPIII亚洲人群代谢综合征诊断标准，本研究北京社区35．75岁

自然人群约1／3患代谢综合征，较顾东风等我国自然人群代谢综合征患病率高[5】，

考虑与本研究仅纳入为北京人群，且该人群平均年龄较高(53．5±8．4岁)有关，顾等

报告的患病率为包括南方几个城市在内的平均患病率，且研究显示北方患病率高于

南方，城市高于农村。男性及女性最常见的因素均为腹型肥胖及血压升高，这与多
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项国内外研究结果一致[32，33]。代谢综合征这种多种心血管危险因素的聚集的综

合征没有引起人群足够重视，本研究社区人群各危险因素治疗及控制率均较低，尤

其代谢综合征组高胆固醇血症治疗率及控制率仅10．2％及7．4％。代谢综合征指南建

议对于代谢综合征患者心脑血管病的预防措施应当包括合理治疗其各项危险因素，

特别是脂代谢紊乱和高血压，减轻体重、饮食控制或运动，对代谢综合征患者进行

健康教育，劝其改变生活方式，对于高血压、糖尿病、血脂异常等明确的疾病必要

时药物干预，减少心血管危险因素的危害十分必要。

本研究存在一些不足，由于社区年轻人群工作或自认为健康等原因应答率低，

且拒绝参加冠状动脉钙化扫描的人群亦较年轻，故最终本研究纳入45岁以下人群

较少，该年龄段人群代谢综合征患病率及代谢综合征对冠状动脉钙化的影响还需进

一步验证。本研究为横断面调查，不能分析代谢综合征及其冠状动脉钙化对该人群

未来心血管事件的意义，需进一步长期随访。纳入仅北京社区中年人群，结论外推

受限，未来需进一步开展多中心研究，扩大样本量。

结论

65岁以下北京社区自然人群代谢综合征组钙化率及钙化积分均高于非代谢综

合征组，65岁以上老年人代谢综合征对动脉粥样硬化的影响可能与中年人存在差

异。随着代谢综合征危险因素个数增加冠状动脉钙化风险增加，冠状动脉钙化不仅

与危险因素个数有关，还与危险因素种类相关，代谢综合征危险因素血压升高，甘

油三酯升高，血糖升高，超重均为冠状动脉钙化的危险因素。北京社区人群对代谢

综合征的认识不足，有必要通过健康教育等方式提高人群对代谢综合征的认识。
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第二部分
北京社区人群尿酸与冠状动脉钙化的相关性研究

背景

随着人们生活水平的提高和饮食结构的改变，高尿酸血症发病率、患病率逐年

增高。美国的一项横断面调查显示，1990．1999年美国高尿酸血症和痛风的患病率

呈上升趋势[1】。我国流行病学调查显示我国高尿酸血症患病率也呈上升趋势，上世

纪80年代初期国内调查显示男性高尿酸血症患病率为1．4％，女性为1．3％【2】， 90

年代中期以后年龄标化男性高尿酸血症患病率为8．2．19。8％，女性为5．1．7．6％【3．51。

2005年北京地区对1997例20．90岁体检人员调查研究显示该人群高尿酸血症患病

率为男性13．8％，女性6．O％【8】。 中国台湾对3602例(男1703例，女1899例)社区

人群长达11年的跟踪调查研究显示1990年该人群高尿酸血症总患病率16．O％，男

性20．5％，高尿酸血症女性12．2％，其后于1997．1998年及2002年两次随访结果

均显示高尿酸血症患病率逐渐升高【9】。

既往认为高尿酸血症为高血压的一种伴随现象，血压升高引起肾血管收缩，使

尿酸回吸收增强。以往美国心脏病学会，全国高血压教育计划协调委员会(Joint

National CommiRee on Prevention，Detection，Evaluation，and Treatment of High Blood

Pressure，JNC)等都未将高尿酸血症作为一种心血管危险因素，随着研究的进一步

开展显示血尿酸升高可能通过内皮功能损害，NO减少，肾动脉收缩，RAS系统活

化，引起血压升高，还可通过浸润小动脉血管壁使平滑肌增生，激活局部RAS，产

生炎症刺激C反应蛋白(C．reactive protem，CRP)和细胞因子【10】。Baker等对既往研

究结果总结分析显示，多数研究结果表明血尿酸升高在高血压、代谢综合征、糖尿

病、肾功能损害等高危人群均显示为不良心血管事件的独立危险因子，但在非高危

人群中有关尿酸的研究结果则存在争议【11】。

本文通过北京社区自然人群心血管危险因素、血尿酸水平及冠状动脉钙化的横

断面调查，描述北京社区自然人群不同尿酸水平各项危险因素及冠状动脉钙化分

布，分析尿酸与心血管危险因素及冠状动脉钙化的关系，探讨尿酸对社区自然人群

冠状动脉钙化的影响。
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对象与方法

1．研究对象

2009年12月至2010年1月与我院循证医学部流行病研究室合作，典型抽样北

京西山社区具有当地户籍且在本社区长期居住的男35．74岁，女40．74岁社区居民，

共1438例符合入选标准，社区居委会协助通知所入选居民于指定日期在社区卫生

服务站进行现场流行病学调查，包括填写心血管危险因素问卷，人体学指标测量及

血生化检查。1256例居民参加，应答率87．3％。

2012年4月至2012年7月对完成基线现场流行病学调查的1256例居民进行随

访，其中106例因工作变动、搬家等原因失访，57例拒绝，总计失访人数163例，

失访率13．0％，42例死亡(包括癌症14例，心血管疾病12例，脑血管疾病11例，

血液病2例，糖尿病及多器官功能衰3例)。105 1参加问卷调查、人体学指标测量

及血生化检查。冠状动脉钙化扫描排除冠状动脉支架植入或冠状动脉搭桥术后36

例，起搏器植入l例，恶性肿瘤10例，拒绝冠状动脉钙化扫描1ll例，最终903

例接受冠状动脉钙化扫描。所有研究对象均签署经课题伦理委员会批准的知情同意

书。

冠状动脉钙化扫描排除标准为妊娠妇女；确诊恶性肿瘤者；身体健康状况差，

需要接受住院治疗者；明确诊断冠心病(包括基线诊断心绞痛、冠状动脉支架植入术

后、冠状动脉搭桥术后及两次检查期接受冠状动脉支架植入及冠状动脉搭桥术者)；

持续性房颤；起搏器植入术后或人工瓣膜置换术后，以及拒绝签署知情同意书者。

本文对随访完成冠状动脉钙化扫描的903例居民进行分析，描述该人群血尿酸

分布，分析尿酸与心血管危险因素及冠状动脉钙化的关系，探讨尿酸对社区自然人

群冠状动脉钙化的影响。

2．研究方法

(1)现场流行病学调查

流行病学调查：由我院流行病学室统一培训的专业医务人员对研究对象采用标

准化问卷调查，调查内容包括高血压、高脂血症、糖尿病诊断及治疗情况、早发心

血管病家族史、吸烟史、饮酒史及冠心病、脑卒中病史及诊断、诊疗情况，及其他

相关疾病及手术史，女性询问妊娠情况及月经史。询问是否同意行CT冠状动脉钙

化扫描并预约扫描时间。

人体学指标测量：由经过培训并认证合格的调查员应用标准技术方法进行血压

及身高、体重、腰围测量。血压测量：每一位研究对象在至少休息5分钟后由统一

培训专业人员采用标准汞柱式血压计测量【12】。研究对象取坐位，测量右上臂血压

(测量前半小时内避免吸烟、饮酒、饮用含有咖啡因的饮料以及剧烈运动)，共测量

3次，每次间隔30秒，取3次血压测量的平均值【收缩压／舒张压：systolic blood
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pressure(SBP)／diastolic blood pressure(DBP)】为个体血压值。身高、体重、腰围测量：

受检者脱去鞋帽、外衣(仅着内衣)进行测量，体重测量精确至O．1蚝，测量两次，

取两次测量平均值为体重值；腰围为平静呼吸状态脐上l cm水平的周长，腰围、

身高测量精确至0．5cm，取两次平均值作为身高、腰围值。

血液采集及保存：所有研究对象由专业培训人员采集空腹静脉血5ml用于测定

血脂、血糖等指标。采血前确认空腹时间，空腹不足10小时者安排再次采血时间。

血样在检查中心做初步处理，然后运至我院的流行病中心实验室，离心后．70℃保存

备用。

(2)血生化指标测定

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 cholesterol，HDL．C)测定参加美国疾病控制与预防

中一t],(Centers for Disease Control and Prevention，CDC)的血脂标准化计划。血糖

(Glucose，GLU)严格按照国内临床检验中心相应质量控制要求进行测定，质控通过，

出据检测报告。采用日立7020型自动生化分析仪(日本日立公司)检测。测定方法：

血清TC、TG、HDL．C测定均按中华医学会检验学会1995年血脂测定推荐方法。

总胆固醇采用胆固醇氧化酶法(COD．PAP)，中生北控生物科技股份有限公司试剂盒；

甘油三酯采用磷酸甘油氧化酶法(GPO．PAP)，中生北控生物科技股份有限公司试剂

盒；高密度脂蛋白胆固醇采用化学修饰酶法，日本协和医药株式会社试剂盒；低密

度脂蛋白胆固醇采用Friedewald公式计算法，血清TG>4．52mmol／L(400mg／dL)时，

不宜采用此法；空腹血糖采用葡萄糖氧化酶法(GOD-PAP)，中生北控生物科技股份

有限公司试剂盒。丙氨酸氨基转移酶采用速率法，中生北控生物科技股份有限公司

试剂盒。血尿酸(Uric Acid，UA)、高敏C反应蛋白(High-sensitivity C·reactive protein，

hs．CRP)及肌酐由我院检验中心采用Beckman DX 800(Beckman-coulter，USA)全

自动生化分析仪进行统一检测，血尿酸测定采用酶比色法，德国Prodia公司试剂盒；

hs．CRP测定采用免疫比浊法，芬兰ORION diagnostic公司试剂盒；肌酐采用苦味

酸法，中生北控生物科技股份有限公司试剂盒。

(3)CT冠状动脉钙化扫描

扫描前准备：所有同意行CT冠状动脉钙化扫描者检查前静坐20分钟，确认研

究对象并签署CT冠状动脉钙化扫描知情同意书。专业人员向研究对象讲解接受检

查注意事项并训练憋气，由我院CT室专业技术人员行钙化扫描。

扫描方案：应用美国通用电气(General Electric，GE)公司64排螺旋CT(MDCT，

Light speed VCT；General Electric medical system，Milwaukee，Wis)。采用前瞻性

心电门控技术，扫描参数：管电压120 kV，管电流200 mAs，准直器宽度0．625 mm，

机架旋转时间350 ms／周，DFOWSFOV为50 cm／25 cm，矩阵512×512，层厚2．5 mm，

扫描范围为气管隆突下至心尖部。吸气后1次屏气完成扫描，扫描时间5-6s，在
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70％R-R间期±50 ms采集数据。

钙化积分计算：采用AW4．3工作站(Deep Blue，Advantage Workstation，4．3，

General Electric medical system，Milwaukee，Wis)对扫描图像进行后处理，使用

Smart score分析软件计算冠状动脉Agatston钙化积分(coronary artery calcium score，

CACS)。斑块CT值>130 HU，面积≥l mm2为钙化阈值，Agatston钙化积分由钙

化面积乘以CT峰值系数(1分=130．200 HU，2分=200．299 HU，3分=300．399 HU，

4分=400 HU以上)计算得出【10]，冠状动脉按解剖学定义分为4支进行： 即左主干

(1eft main，LM)、左前降支(1eft anterior descending artery，LAD)、左回旋支(1eft

circumflex artery，LCX)和右冠状动脉(right coronary artery，RCA)，其中对角支、

中间支的钙化归入LAD，钝缘支的钙化归入LCX，后降支、左心室后支的钙化依

据起源分别归入RCA(右优势型)或LCX(左优势型)，分别得出4支冠状动脉的

CACS，总钙化积分为4支冠状动脉钙化积分总和。 钙化积分>O认为存在冠状动

脉钙化。

3．主要指标定义

吸烟：调查前30天内在吸烟。饮酒：每天1009，连续饮酒5年以上者。体重指

数(Body mass mdex，BMI)=体重(蚝)／身高2(m2)。

4．统计学处理

采用SPSS 1 6．0 for Windows(SPSS Inc．Chicago，Illinois)进行数据分析。正态分

布资料描述采用)C±s，计数资料描述采用率，两组间均数比较采用t检验，多组间均

数比较采用方差分析，组问率的比较采用X 2检验。CACS描述采用x±s及(CACS+1)

自然对数转换即Ln(CACS+I)的)C±s表示。组间CACS的比较采用非参数检验

(Mann．Whitney U检验和Kruskal．Wallis H检验)。采用spearman相关分析血尿酸

与各项危险因素的相关性，单因素及纳入性别、年龄、收缩压、舒张压、空腹血糖、．

总胆固醇、甘油三酯、高密度脂蛋白、BMI、hs．CRP、血肌酐、吸烟、饮酒后的多

因素Binary logistic回归分析危险因素对冠状动脉钙化的影响，结果以比值L匕(odds

ratio，OR)及95％置信区间(confidence interval，CI)表示。所有的P值均为双侧，P<0．05

表示差异有统计学意义。
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结果

最终903例接受心血管危险因素问卷调查，血生化检查及CT冠状动脉钙化扫

描，平均年龄60．30+11．02岁，其中男性431例(47．7％)，血尿酸平均值314．27±

91．52ummol／L，冠状动脉钙化率47．2％(426例)。

1．按血尿酸水平分组危险因素及冠状动脉钙化分布

该人群尿酸水平第25百分位数值为255 umol／L，中位数为303 umoFL，第75百

分位数为352 umol／L，按血尿酸值小于255 umol／L，大于352 umol／L为上下界值将人

群分为第l四分位数(1 Quartile)，第2．3四分位数(2-3 Quartile)，第4四分位数(4

Quartile)--组，各组危险因素及冠状动脉钙化分布见表1。

表1．按尿酸水平分组危险因素及钙化分布比较

备注：表中正态分布数据以均数4-标准差表示，分类变量以绝对数和率表示，CACS表示钙化积分，Ln(CACS+I)

为对(CACS+I)的自然对数转换值。

2．尿酸与危险因素的相关性

血尿酸与性SJJ(r=0．39)、年龄(FO．05)、体重指数(F0．23)、hs-CRP(FO．20)、血
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肌酐(r=0．48)、收缩压(F0．13)、舒张压(FO．20)、甘油三酯(FO．29)、吸烟(r=0．23)、

饮酒(r=O．26)呈正相关(p均<O．05)，与高密度脂蛋白呈负相关(F-0．32，p<0．05)(见

表2)。

表2．尿酸与各危险因素及钙化的相关性分析

备注：r为尿酸与各危险因素的相关系数，Ln(CACS+I)为对(CACS+I)的自然对数转换值。

3．尿酸与冠状动脉钙化

随尿酸水平升高冠状动脉钙化率(37．2％VS．45．5％VS．60．6％，P<0．001)及钙化积

分(109．7--+333．1AU VS．133．9±356．9 AU VS．200．8±459．4 AU，P<0．001)依次增高(表

1)。尿酸水平与冠状动脉钙化积分[Ln(CACS+I)]呈正相关(F0．17，p<0．001)(表2)。

单因素logistic回归分析显示随尿酸水平增高冠状动脉钙化风险增加，以血尿

酸水平第l四分位数人群为参照，第2．3四分位数人群冠状动脉钙化风险增加41％

【ORz．3Quartil。=1．41，95％CI(1．02-1．95)，p=0．040】，第4四分位数人群冠状动脉钙化

风险增加160％【O＆Quartil。--2．60，95％CI【1．78-3．801，P<0．001)。纳入性别、年龄、

收缩压、舒张压、空腹血糖、总胆固醇、甘油三酯、高密度脂蛋白、体重指数、高

敏C反应蛋白、血肌酐、吸烟、饮酒后的多因素logistic回归分析显示，尿酸对冠

状动脉钙化的风险消失(OR2．3 Quartil。=O．92，95％CI【0．60-1．43]，p--0．713；O＆Quartil。

=1．38，95％CI【0．80—2．391，p--0．247)，年龄(OR=I．11，95％CI【1．09—1．14】)，男性(OR

=3．01，95％CI[1．74-5．19】)，血肌酐(OR_1．01，95％CI[1．00-1．031)，收缩压(OR

=1．03，95％CI【1．01-1．04】)，血糖(OR=I．02，95％CI[1．01-1．03】)，总胆固醇(OR

=1．01，95％CI【1．00．1．01】)，吸烟(OR=1．83，95％CI【1．14．2．93】)为冠状动脉钙化独

立危险因素(表3)。
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表3．冠状动脉钙化的多因素logistic回归分析

项目 OR(95％C1)P

男性 3．0l(1．74—5．19) <0．001

年龄(岁)

血尿酸水平

第1四分位

第2．3四分位

第4四分位

体重指数(1(∥m2)

血肌酐(umoFL)

hs—CRP(mg／d1)

收缩压(mmHg)

舒张压(mmHg)

血糖(mmol／L)

总胆固醇(mg／d1)

甘油三酯(mg／d1)

高密度脂蛋白(mg／d1)

吸烟

1．11(1．09—1．14)

参照

0．92(0．60-1．43)

1．38(O．80-2．39)

1．03(0．98—1．09)

1．01(1．00—1．03)

O．96(O．89—1．03)

1．03(1．01-1．04)

1．00(0．98·1．03)

1．02(1．01—1．03)

1．01(1．00·1．01)

1．oo(0．99—1．oo)

0．99(O．98-1．01)

1．83(1．14-2．93)

<0．001

0．713

0．247

0．280

0．019

0．232

0．001

0．971

<O．001

0．032

0．409

0．64l

0．012

饮酒 0．60(0．37-1．21) 0．168

备注：．OR为纳入性别、年龄、收缩压、舒张压、空腹血糖、总胆固醇、甘油三醑、高密度脂蛋白、体重指数、

hs-CRP、血肌酐、吸烟、饮酒后的多因素logistic回归分析；性别对冠状动脉钙化影响分析以女性为参照；血

尿酸对冠状动脉钙化影响分析以血尿酸水平第1四分位为参照。
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讨论

尿酸是核酸代谢的产物，其在体内的来源主要有2个，内源性途径及外源性途

径。从富含核蛋白酸的食物核酸分解为外源性，从体内的氨基酸、磷酸核糖及其他

小分子化合物合成和核酸分解代谢而来的为内源性，内源性因素中多为基因的遗传

缺陷引起的肾小管的尿酸分泌功能障碍，尿酸排泄减少，当体内尿酸生成过多和(或)

排泄减少时，尿酸在体内聚积。多数研究结果表明血尿酸升高在高血压、代谢综合

征、糖尿病、肾功能损害等高危人群均显示为不良心血管事件的独立危险因子【1 5，

16】，但在非高危人群中有关尿酸对心血管事件的影响尚存在争议，部分研究结果显

示健康人群血尿酸水平与不良心血管事件独立相关[17，18]，部分研究显示尿酸并

不能独立增加未来心血管事件风险[19，20】，也有研究显示血尿酸在男性及女性对

心血管事件的影响存在性别差异，女性高尿酸血症者冠心病发病率及死亡率增加，

男性高尿酸血症则不增加冠心病发病及死亡风险【21】。社区人群多为低危人群，在

该人群中尿酸对心血管事件的影响尚不确定，作为亚临床动脉粥样硬化的敏感指

标，对人群冠状动脉钙化的研究有助于进一步了解尿酸对冠状动脉粥样硬化的影

响。

本研究显示北京社区自然人群尿酸与男性、体重指数、血压、血脂、吸烟、饮

酒、高敏C反应蛋白、肌酐呈正相关，与高密度脂蛋白负相关。一项纳入1900多

例疑诊冠心病患者的前瞻性研究显示尿酸水平升高者年龄更高，男性、高血压、糖

尿病、肾功能异常、陈IN,g,肌梗死及冠状动脉搭桥病史者所占比例更高【22】。Mervi

等研究显示尿酸与、BMI、腰围、肾小球率过滤，血压、血脂、吸烟、饮酒、高敏

C反应蛋白呈正相关，与高密度脂蛋白负相关[231，与本研究结果一致。

本研究显示随着血尿酸水平升高冠状动脉钙化率及钙化程度依次增高，尿酸与

冠状动脉钙化积分呈正相关，单因素分析随血尿酸水平升高冠状动脉钙化风险增

加，但在校正性别、年龄、血糖、血脂、吸烟、饮酒、肾功能、高敏C反应蛋白多

项心血管危险因素后尿酸对冠状动脉钙化的风险明显降低，尿酸并不独立增加冠状

动脉钙化风险，仅男性，增龄，肌酐、收缩压、血糖、总胆固醇水平增高及吸烟为

冠状动脉钙化的独立危险因素。Joseph等对13504例健康中年人群随访8年研究显

示，在校正多项危险因素后显示尿酸并不独立增加冠心病发病风险[191。部分研究

表明血尿酸升高与冠状动脉钙化，颈动脉斑块，颈动脉内膜中层厚度，动脉僵硬度

等亚临床动脉粥样硬化指标[24．27]，但并未进一部分析校正其他危险因素后尿酸是

否独立增加冠状动脉粥样硬化风险。中国台湾对3602例(男1703例，女1899例)

社区人群11年的随访研究显示健康人群单因素分析高尿酸血症增加冠心病及脑卒

中风险，但在校正年龄及其他危险因素的多因素分析显示高尿酸血症并不独立增加

冠心病及脑卒中风险，仅在高血压人群及高血压合并代谢综合征人群校正相关危险
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因素后高尿酸血症仍为冠心病及脑卒中的独立危险因素[9】。但也有研究显示不同结

果，Puddu等对35．74岁1983例无心血管疾病人群心血管事件随访6年后显示，尿

酸升高为心血管事件的独立危险因素[18】。一项对5926例25．74岁自然人群随访16．4

年的前瞻性研究显示血尿酸增加心血管死亡风险[28]。

目前对于尿酸作用于动脉粥样硬化的病理机制尚不明确，尿酸可能通过促进传

统心血管危险因素恶化或其独立作用引起或促进动脉粥样硬化的发生、发展。尿酸

通过损伤血管内皮，刺激血管内皮收缩，肾素血管紧张素Ⅱ分泌增多，肾小球囊内

压力增加，或通过增加动脉僵硬度，增强肾小管对钠的重吸收引起血压升高。高血

压所致的肾小球动脉硬化和微血管病变，可导致组织缺氧，乳酸生成增多，肾脏内

缺血和肾损害，不仅造成血压调节机制的损伤，而且可通过乳酸的作用增加尿酸生

成，减少尿酸清除，从而造成血清中尿酸潴留。高血压及高尿酸血症均可通过肾动

脉硬化、肾小球硬化、肾小管肥大和扩张引起或加重肾功能的损害，形成高尿酸血

症．高血压．肾功能损害的恶性循环[29．33】。尿酸使3．磷酸甘油醛脱氢酶的活性降低，

TG合成增加，还可导致肝脏脂肪酸的合成增加、脂蛋白酯酶活性降低，TG分解减

少，引起血脂异常【34】。尿酸还可通过引起胰岛素抵抗等加重2型糖尿病患者的代

谢紊乱【35】，2型糖尿病也使高尿酸血症患者的代谢紊乱加重。高龄、男性、静坐、

肥胖、存在心血管危险因素及肾功能不全者易引起尿酸升高，尿酸升高与高血压、

胰岛素抵抗、糖尿病、高血脂、肾功能不全等心血管病危险因素相互影响，促进动

脉粥样硬化的发生，增加心血管事件风险。

本研究存在一定限度，仅采用一次血尿酸化验结果分析，由于问卷调查患者对

高血压治疗所使用药物种类不明确，故分析中未纳入药物对血尿酸水平的影响；本

研究仅纳入北京社区人群，受饮食习惯等因素的影响，各地尿酸水平存在一定差异，

且由于南北方高血压、糖尿病等患病率存在差异，本研究结论外推存在一定限度，

需进一步扩大样本量及纳入包含沿海地区及南方人群的多地区研究。

结论

北京社区人群冠状动脉钙化率及钙化程度随尿酸水平升高而增加，尿酸与钙化

积分呈正相关，单因素分析尿酸增加冠状动脉钙化风险，但校正多种危险因素的多

因素分析显示尿酸并非冠状动脉钙化的独立危险因素，社区人群中尿酸可能通过与

其他危险因素相互作用促进冠状动脉粥样硬化的发生发展。
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第三部分

北京社区人群冠状动脉钙化进展及危险因素分析

背景

冠状动脉钙化(coronary artery calcium，CAC)作为冠状动脉粥样硬化的病理过

程，是观察动脉粥样硬化的敏感指标。CT冠状动脉钙化积分(coronary artery calcium

score，CACS)反映动脉粥样硬化斑块负荷，冠状动脉钙化进展可一定程度上反映各

种危险因素随暴露时间进展所致的动脉粥样硬化的动态变化【1】，研究冠状动脉钙化

进展有助于进一步了解人群冠状动脉粥样硬化的自然病程。美国多种族动脉粥样硬

化研究(Multi-Ethnic Study ofAtherosclerosis，MESA)通过对5682例人群随访2．5年

后显示，冠状动脉钙化进展增加未来冠心病事件(心肌梗死、需要血管重建的心绞痛、

心脏骤停、心源性猝死)与冠心病硬终点事件(心肌梗死、心源性猝死)风险，且随着

冠状动脉钙化进展程度增加未来冠心病事件及冠心病硬终点事件均增]J[1[21。冠状动

脉钙化进展在Framingham危险分层基础上进一步增加对未来心血管事件的风险预

测[3】，在校正基线钙化，年龄、性别、随访间隔后钙化进展仍可独立预测全因死亡

风险【4】。

有关钙化进展的研究正在进行，MESA、前瞻性军队冠状动脉钙化研究

(Prospective Army Coronary Calcium，PACC)及美国人群的冠状动脉钙化流行病学研

究(Epidemiology ofCoronary Calcification，ECAC)与德国HNR研究(Heinz Nixdorf

Recall)l：匕较等均提示冠状动脉钙化及其进展分布、危险因素对钙化进展的影响、钙

化及其进展的临床意义存在种族差异【5．9】，了解中国人群冠状动脉钙化进展分布，

钙化进展相关危险因素及钙化进展的临床意义有助于了解我国人群冠状动脉粥样

硬化病程，探讨冠状动脉粥样硬化及其进展对未来心血管事件的影响，从而制定种

族特异的冠状动脉粥样硬化监测、教育及干预策略。

Huang等人比较北京、上海、广州三地冠状动脉钙化显示北京冠状动脉钙化率

及其程度高于广州及上海[10】，与流行病学调查所示北方人群高血压、肥胖、血脂

异常等危险因素患病率及心血管事件发病率高于南方人群结果一致【1l】。本课题组

2008年至2010年对北京社区人群基线研究结果显示，35．75岁居民约30％发生冠

状动脉钙化，其中男性钙化率近38％，女性钙化率23％，男性及女性冠状动脉钙化

分布均较广，且随着年龄增长钙化率明显增高，60岁以上人群钙化阳性率约60％，

【12】，我国无症状社区居民动脉粥样硬化负荷不容忽视。目前尚未见中国自然人群

冠状动脉钙化进展分布及心血管危险因素对钙化进展影响的随访研究。本文通过对

北京社区人群危险因素及冠状动脉钙化进行2．4年随访，描述人群冠状动脉钙化进

展及其分布，分析传统心血管危险因素对钙化进展的影响，探讨与钙化进展相关的

危险因素。
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材料与方法

1．研究对象

2009年12月至2010年1月与我院循证医学部流行病研究室合作，典型抽样北

京石景山西山机械厂社区具有当地户籍且在本社区长期居住的男35．74岁，女40．74

岁社区居民，共1438例符合入选标准，社区居委会协助通知所入选居民于指定日

期在社区卫生服务站进行现场流行病学调查，包括填写心血管危险因素问卷，人体

学指标测量及血生化检查。1256例居民参加，应答率87．3％。排除已明确诊断为冠

心病者39例，脑卒中57例，恶性肿瘤21例。194例因工作忙、行动不便等原因拒

绝行冠状动脉CT钙化扫描者，945例接受第一次(基线)冠状动脉钙化扫描。

基线CT钙化扫描排除标准：妊娠妇女；确诊恶性肿瘤者；身体健康状况差，

需要接受住院治疗者；明确诊断冠心病(心绞痛、冠状动脉支架植入术后、冠状动脉

搭桥术后)；持续性房颤；起搏器植入术后或人工瓣膜置换术后，以及拒绝签署知情

同意书者。

2012年4月至2012年7月对完成基线现场流行病学调查的1256例居民进行随

访，其中106例因工作变动、搬家等原因失访，57例拒绝，总计失访人数163例，

失访率13．O％，42例死亡(包括癌症14例，心血管疾病12例，脑血管疾病11例，

血液病2例，糖尿病及多器官功能衰3例)。105 1参加问卷调查、人体学指标测量

及血生化检查。冠状动脉钙化扫描排除冠状动脉支架植入或冠状动脉搭桥术后36

例，起搏器植入1例，恶性肿瘤10例，拒绝冠状动脉钙化扫描11l例，903例接受

第二次冠状动脉钙化扫描。所有研究对象均签署经课题伦理委员会批准的知情同意

书。

945例完成第一次冠状动脉钙化扫描者中839例完成随访，106例(11．2％)失访，

排除两次检查期间冠状动脉支架植入或搭桥7例，脑卒中10例，死亡8例，最终

814例(88．8呦完成随访问卷调查、人体学指标测量、血生化检查和CT冠状动脉钙

化扫描。

随访CT钙化扫描排除标准：妊娠妇女；确诊恶性肿瘤者；身体健康状况差，

需要接受住院治疗者；两次检查期间行冠状动脉支架植入术或冠状动脉搭桥术，起

搏器植入术后或人工瓣膜置换术者，两次检查期间明确诊断脑卒中者以及拒绝签署

知情同意书者。

本文对完成基线及随访冠状动脉钙化扫描的814例居民进行分析，描述该人群

冠状动脉钙化进展分布，探讨北京社区自然人群心血管危险因素对冠状动脉钙化进

展的影响。
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2．研究方法

(1)现场流行病学调查

流行病学调查：由我院流行病学室统一培训的专业医务人员对研究对象采用标

准化问卷调查，调查内容包括高血压、高脂血症、糖尿病诊断及治疗情况、早发心

血管病家族史、吸烟史、饮酒史及冠心病、脑卒中病史及诊断、诊疗情况，及其他

相关疾病及手术史，女性询问妊娠情况及月经史。询问是否同意行CT冠状动脉钙

化扫描并预约扫描时间。

人体学指标测量：由经过培训并认证合格的调查员应用标准技术方法进行血压

及身高、体重、腰围测量。血压测量：每一位研究对象在至少休息5分钟后由统一

培训专业人员采用标准汞柱式血压计测量。研究对象取坐位，测量右上臂血压(测量

前半小时内避免吸烟、饮酒、饮用含有咖啡因的饮料以及剧烈运动)，共测量3次，

每次间隔30秒，取3次血压测量的平均值为个体血压值。身高、体重、腰围测量：

受检者脱去鞋帽、外衣(仅着内衣)进行测量，体重测量精确至0．1埏，测量两次，

取两次测量平均值为体重值；腰围为平静呼吸状态脐上1 cm水平的周长，腰围、

身高测量精确至0．5cm，取两次平均值作为身高、腰围值。

血液采集及保存：所有研究对象由专业培训人员采集空腹静脉血5ml用于测定

血脂、血糖等指标。采血前确认空腹时间，空腹不足lO小时者安排再次采血时间。

血样在检查中心做初步处理，然后运至我院的流行病中心实验室，．70"(2保存备用。

(2)血生化指标测定

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 cholesterol，HDL-C)测定参加美国疾病控制与预防中

心(Centers for Disease Control and Prevention，CDC)的血脂标准化计划。血糖

(Glucose，GLU)严格按照国内临床检验中心相应质量控制要求进行测定，质控通过，

出据检测报告。采用日立7020型自动生化分析仪(日本日立公司)检测。测定方法：

血清TC、TG、HDL．C测定均按中华医学会检验学会1995年血脂测定推荐方法。

总胆固醇采用胆固醇氧化酶法(COD．PAP)，中生北控生物科技股份有限公司试剂盒；

甘油三酯采用磷酸甘油氧化酶法(GPO-PAP)，中生北控生物科技股份有限公司试剂

盒；高密度脂蛋白胆固醇采用化学修饰酶法，日本协和医药株式会社试剂盒：低密

度脂蛋白胆固醇采用Friedewald公式计算法，血清TG>4．52mmol／L(400mg／dL)时，

不宜采用此法；空腹血糖采用葡萄糖氧化酶法(GOD．PAP)，中生北控生物科技股份

有限公司试剂盒。丙氨酸氨基转移酶采用速率法，中生北控生物科技股份有限公司

试剂盒。
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(3)CT冠状动脉钙化扫描

扫描前准备：所有同意行CT冠状动脉钙化扫描者检查前静坐20分钟，确认研

究对象并签署CT冠状动脉钙化扫描知情同意书。专业人员向研究对象讲解接受检

查注意事项并训练憋气，由我院CT室专业技术人员行钙化扫描。

扫描方案：应用美国通用电气(General Electric，GE)公司64排螺旋CT(MDCT，

Light speed VCT；General Electric medical system，Milwaukee，Wis)。采用前瞻性

心电门控技术，扫描参数：管电压120 kV，管电流200 mAs，准直器宽度0．625 mm，

机架旋转时间350 ms／周，DFOV／SFoV为50 cm／25 cm，矩阵512×512，层厚2．5 mm，

扫描范围为气管隆突下至心尖部。吸气后1次屏气完成扫描，扫描时间5．6s，在

70％R．R间期±50 ms采集数据。

钙化积分计算：采用AW4．3工作站(Deep Blue，Advantage Workstation，4．3，

General Electric medical system，Milwaukee，Wis)对扫描图像进行后处理，使用

Smart score分析软件计算冠状动脉Agatston钙化积分(coronary artery calcium score，

CACS)。斑块CT值>130 HU，面积≥l mm2为钙化阈值，Agatston钙化积分由钙

化面积乘以CT峰值系数(1分=130．200 HU，2分=200．299 HU，3分=300．399 HU，

4分=400 HU以上)计算得出【10】，冠状动脉按解剖学定义分为4支进行：即左主干

(1eft main，LM)、左前降支(1eft anterior descending artery，LAD)、左回旋支(1eft

circumflex artery，LCX)和右冠状动脉(right coronary artery，RCA)，其中对角支、

中间支的钙化归入LAD，钝缘支的钙化归入LCX，后降支、左心室后支的钙化依

据起源分别归入RCA(右优势型)或LCX(左优势型)，分别得出4支冠状动脉的

CACS，总钙化积分为4支冠状动脉钙化积分总和。 钙化积分>0认为存在冠状动

脉钙化。

3．主要指标定义

吸烟：调查前30天内在吸烟。早发心血管病家族史：一级男性亲属发生冠心

病时<55岁或一级女性发生冠心病时<65岁[131。高血压：收缩压≥140 mm Hg和(或)

舒张压>t90 mm Hg或既往诊断为高血压接受降压药物治疗者。血压控制正常指收

缩压<140mmHg且舒张压<90 mmHg。糖尿病：空腹血糖>／7．0 mmol／L或既往诊断

糖尿病接受降糖治疗者。血糖控制正常指空腹血糖<7．2mmol／L。高胆固醇血症定义

为TC>／240 mg／dl，或既往诊断为高胆固醇血症且接受药物治疗者。体重指数(Body

Mass Index，BMI)=体重(蚝)／身高2(m2)。钙化进展【14】定义为随访总钙化积分

(CACSFo)的平方根与基线总钙化积分(CACSBL)的平方根之差大于2．5，即√

CACSFo-4 CACSBL>2．5。年钙化积分进展为随访钙化积分与基线钙化积分之差除

以随访时间，艮O(CACSFu．CACSBL)／随访时间(年)。

4、统计学处理

采用SPSS 1 6．0 for Windows(SPSS Inc．Chicago，Illinois)进行数据分析。正态
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分布资料采用均数±标准差()c±s)表示，两组间的比较采用t检验，组问率的比较

采用卡方检验。各组CACS分别用z±s及第50，75百分位数(50th，75th)表示，组

间CACS的比较采用非参数检验(Mann．Whitney U检验和Kruskal．Wallis H检验)。

以钙化进展为事件，采用单因素及多因素Cox比例风险回归分析各危险因素对钙化

进展的风险L匕(hazard ratio，HR)。所有的P值均为双侧，P<0．05表示有差异有统计

学意义。
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结果

完成基线钙化的945例中839例完成随访，中位随访时间2．40年(2．21-2．61年)。

839例完成随访者与106例失访者年龄、性别、体重指数、吸烟、高血压、糖尿病、

高胆固醇血症患病率，基线钙化率及基线钙化积分分布无明显差异(见表1)。

表l完成随访者与失访者一般资料比较

备注：表中正态分布资料以均数±标准差描述，计数资料采用绝对值(率)描述；BMI(Body mass index)为体重指

数；CACS(comnary artery calcium score)指冠状动脉钙化积分。

1．钙化进展组与无进展组一般资料比较

本组814例随访者213例(26．2％)发生冠状动脉钙化进展(男34．3％VS．女

1 8．2％，P<0．001)。与无进展组比较，钙化进展组男性多(64．8％VS．43．8％，p<0．001)，

年龄大(59．52±10．02岁VS．54．35±8．99岁，p=o．001)，吸烟率高(47．4％VS．28．8％，

p<0．001)，糖尿病发病率高(20．7％VS．6．7％，p<0．001)，高血压发病率高(53．5％VS．

33．9％，p<0．001)，高胆固醇血症发病率高(17．8％VS．10．2％，p=0．003)，早发心血管

病家族史阳性率高(25．3％VS．22．1％，p<0．001)(见表2)。
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表2．钙化进展组与无进展组一般资料比较

备注：表中正态分布资料以均数±标准差描述，计数资料采用绝对值《率)描述；木本组人群高胆固醇血症治疗总

数仅9人，故未列出高胆固醇血症控制率及期比较结果：BMI(Body mass index)为体重指数。

2．钙化进展的性别、年龄分布

各年龄段女性及65岁以下男性钙化进展率随年龄增加呈增长趋势(p<0．05)，与

55．64岁组比较， >65岁男性钙化进展率无明显增杰111(40．4％VS．40．7％，p=0．963)，

但其钙化进展程度明显高于55．64岁组(23．3±47．2AU VS．50．2±83．4AU，p=0．003)。

女性钙化进展率随年龄增长趋势较男性大(见图1)。

65岁以下各年龄段男性钙化进展率及年钙化积分进展均高于女性，35-44，

45．54，55．64岁年龄组男女钙化进展率分别为25％VS．0％，30．9％VS．7．2％，40．4％

VS．1 9．8％(p值均<0．05)，年钙化积分进展分别为4．9±1 2．7 AU VS．0．2±0．6 AU，22．6

±80．6 AU VS．2．8±19．6 AU，23．3±47．2 AU VS．12．4±47．6 AU O值均<0．05)。男性

及女性>65岁组钙化进展率为44．3％VS．40．7％，年钙化积分进展50．2±83．4AU VS．

37．9±99．6AU(p值均>0．05)(见表3)。 图2a．b为1例随访钙化积分进展病例。
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图1．按年龄、性别分组钙化进展率分布

表3．按年龄、性别分组钙化积分进展分布

CACS 35-44 11．9±31．2 O

进展 45．54 54．0±191．9 0

55．64 56．2±114．1 1

>65 118．0±194．3 24

CACS 35—44 4．9±12．7 0

进展／ 45．54 22．6±80．6 0

6

32

59

146．5

2．5

13．2

0．45±1．5

6．7±47．7

0

0

29．3±113．5 0

92．1±247．3 20

0．2±O．6 0

2．8±19．6 0

年 55-64 23．3-I-47．2 0．4 24．7 12．4_+47．6 0

O

0

8

79．8

0

0

3．3

0．038

<0．001

<O．00l

0．146

0．04

<0．001

<0．00l

>65 50．2±83．4 10．3 63．9 37．9_+99．6 8．4 33 0．274

———————————————————一————————————————————————————————————_———一———_———————————————————————一————————-————————_-———一

备注：钙化积分为非正态分布，表中分别用均数±标准差()c±s)及第50百分位数(50t11)，第75百分位数(75m)

表示：P为各年龄段男女两组钙化积分进展比较结果。
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图2a 图2b

图2a-b显示1例钙化积分进展病例，50岁女性，既往有糖尿病，高血压，高

脂血症病史，2009年12月19日冠状动脉钙化扫描各支冠状动脉未见钙化，2012

年4月22日随访(随访间隔855天)钙化积分636AU。

3．危险因素对钙化进展的影响

以钙化积分进展为“终点事件”，单因素Cox回归分析对心血管危险因素对钙

化进展的影响，男性、增龄、肥胖、糖尿病、高血压、吸烟、糖尿病治疗及高血压

治疗为冠状动脉钙化进展危险因素(p均<0．001)；纳入性别、年龄、糖尿病、糖尿病

治疗、高血压、高血压治疗、高胆固醇血症、体重指数、吸烟后的多因素Cox回归

分析显示，仅年龄(}ⅡP1．06，95％CI[1．04-1．07】)，男性(Ⅷp1．57，95％CI【1．08—2．30】)，

糖尿病(Ⅷ01．98，95％CI[1．16-3．39】)，高血压畔1．27，95％CI[1．10-2．Ol】)，吸
烟(ⅧP 1．71，95％CI[1．19．2．45】)具有统计学意义@均<0．01)(见表4，图3)。
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表4．危险因素对钙化进展影响的单因素及多因素Cox回归分析

grill-+本人群高胆固醇血症治疗总数仅9人，故高胆固醇血症治疗对钙化进展影响未纳入分析；多因素Cox回

归为纳入性别、年龄、糖尿病、糖尿病治疗、高血压、高血压治疗、高胆固醇血症、体重指数、吸烟后的多因

素回归分析。

O 2 3 ‘

图3．多因素Cox回归分析各危险因素对钙化进展的风险(森林图)
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讨论

冠状动脉钙化程度反映动脉粥样硬化斑块负荷，冠状动脉钙化进展反映各危险

因素随暴露时间所致的动脉粥样硬化斑块负荷动态变化。目前有关冠状动脉钙化的

研究较多，均显示冠状动脉钙化为冠心病事件的独立危险因素，有助于人群危险分

层，在Framingham传统危险因素基础上对人群进一步进行危险分层[15】，增加对未

来发生心血管事件及全因死亡的预测价值[16】。我国流行病学调查表明：糖尿病、

高血压、高血脂、肥胖等患病率较高，知晓率、治疗率及控制率较低【17，181，随着

我国老年人口逐渐增多，展开有关自然人群冠状动脉钙化及其进展的流行病学调查

研究，并进一步分析冠状动脉钙化及钙化进展的分布及其未来心血管事件的意义十

分必要。本课题组2008年至2010年对35．75岁北京社区人群冠状动脉钙化研究显

示，人群总体冠状动脉钙化率29．9％(男性37．6％，女性23．1％)【12】。本文为对部分

社区自然人群冠状动脉钙化的进一步随访研究，旨在分析人群冠状动脉钙化进展特

点及其进展速度，探讨影响我国人群中影响冠状动脉钙化进展的危险因素。

美国多种族人群动脉粥样硬化研究(MESA)对5756例多种族人群随访2．4年，

其中12％为中国人，研究显示各种族人群新发钙化及钙化进展均随年龄增长，基线

有钙化者同年龄段男性平均钙化积分进展较女性高17．20分【19】。本研究显示我国

35．75岁社区自然人群随访2．4年，近l／3发生冠状动脉钙化进展，65岁以下男女钙

化进展率随年龄增长，65岁以下各年龄段男性进展均高于女性，65岁以上男女钙

化进展率差异无统计学意义；65岁以下男女钙化积分进展程度随年龄呈增长趋势，

且各年龄段男性钙化进展程度均高于女性。本课题组对北京社区自然人群的钙化研

究结果均显示，男女钙化率及钙化积分均随年龄呈增长趋势(p均<O．05)，60岁以下

各年龄段男性钙化率均高于女性，60岁以上则无明显差异，男性58．8％，女性

48．0％6>0．05)，与iiang等对南京人群研究结果一致，本文显示我国自然人群钙化

进展随年龄增长趋势及及性别分布差异结果一致。女性随年龄钙化进展率增长较男

性大，女性每l0年钙化进展率增长约1．5倍，男性钙化进展率随着年龄增长变化较

小，导致>60岁人群男女钙化进展率性别问差异消失。老年人心血管危险因素对钙

化的影响减+[20l，且60岁以上女性由于绝经而失去雌激素的保护作用[21，221，其

钙化进展风险增长趋势较绝经前女性更明显，男女钙化进展性别差异逐渐减小。

北京社区人群分析显示男女冠状动脉钙化进展起始年龄存在差异，35-44岁女

性钙化进展率为0，该年龄段男性则存在钙化进展，研究表明男性40岁左右开始出

现冠状动脉钙化，而女性出现冠状动脉钙化年龄约晚于男性lO年，多数女性50岁

左右开始出现冠状动脉钙化[231，因此推测冠状动脉钙化进展也存在这种差异，女

性出现钙化进展较男性晚约10年，但由于本研究45岁以下女性人数较少，45岁以

下人群钙化进展是否存在性别差异还需进一步研究证实。
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本研究纳入性别、年龄、糖尿病、糖尿病治疗、高血压、高血压治疗、体重指

数、吸烟的多因素logistic回归分析显示年龄、男性、糖尿病、高血压、吸烟为冠

状动脉钙化进展危险因素，其中糖尿病为最强冠状动脉钙化进展预测因子。这与国

外其他研究结果一致，MESA对5756例研究对象随访冠状动脉钙化进展分析示：

年龄、男性、高血压、高胆固醇血症、糖尿病、吸烟、冠心病家族史、吸烟、肥胖

等均增加冠状动脉钙化进展的风险，且人群钙化进展存在种族差异，白种人最高，

其次为黑人，亚裔美国人基线无钙化者新发钙化率及基线钙化者钙化进展程度均最

低[19】。Kawakubo等对828例多种族人群随访7年，显示年龄、高密度脂蛋白胆固

醇、糖尿病、肥胖为钙化进展危险因素【7】。不同研究报道的各项心血管危险因素对

钙化进展的影响并不完全相同，这可能与各研究人群基线特征、随访时间、钙化进

展评价标准等不一致有关。但研究均显示随年龄增加钙化进展风险加大、加快，且

男性高于女性，糖尿病、高血压为主要的钙化进展危险因素，与本研究结果一致，

肥胖、胰岛素抵抗、代谢综合征及糖尿病患者各种代谢因素相互作用，促进冠状动

脉钙化及其进展。

本研究单因素Cox回归分析显示糖尿病治疗、高血压治疗为钙化进展危险因

素，这并不意味着糖尿病及高血压治疗增加冠状动脉钙化风险，而是由于进行糖尿

病及高血压治疗者与未治疗者比较血压及血糖水平高，症状较重，病程较长，这种

差异可能掩盖甚至超过高血压及糖尿病治疗带来的益处，本文进一步多因素回归分

析后显示高血压治疗及糖尿病治疗并不增加钙化进展风险。MESA的多个研究结果

亦显示类似结果，包括糖尿病治疗、高血压治疗及血脂异常治疗均显示为冠状动脉

钙化进展的危险因素【19】。INSIGHT研究(International Nifedipine Study：

Intervention as Goal for Hypertension Therapy)对201例患者随访3年，发现与服用

阿米洛利或氢氯噻嗪相比，服用硝苯地平可明显抑制冠状动脉钙化的进展(78％比

40％，p=O．02)【24]，高血压及糖尿病治疗可降低冠心病发病率及改善远期预后，但其

是否能否延缓或阻止冠状动脉钙化进展还需进一步研究证实，他汀类研究显示他汀

减少心脏事件的发生，但阿托伐他汀治疗与安慰剂对照并不能延缓钙化进展

【25，26]，考虑可能他汀类可能通过作用于非钙化斑块减少冠心病事件的发生，类似

或其他作用也可能解释高血压或糖尿病治疗降低心血管事件而非通过阻止或延缓

冠状动脉钙化进展降低冠心病发病率及改善远期预后。

限度：本研究为随访研究，由于更换家庭住址等原因，存在一定人群的失访，

但通过随访人群与失访者基线资料比较显示失访者与随访者基线危险因素及冠状

动脉钙化率及钙化程度无明显差异。冠状动脉钙化进展与年龄、种族及随访时间相

关，本研究仅纳入北京社区人群，且随访时间较短，仅能在一定程度上反映短期内

我国北方汉族人群冠状动脉钙化进展，未来仍需进一步扩大样本量，纳入多民族不

同地域人群，延长随访时间，分析钙化进展对未来心血管事件的影响。
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结论

814例北京社区居民随访2．4年26％发生冠状动脉钙化进展，男女钙化进展随

年龄增加均呈增长趋势，女性随年龄增长钙化进展率增长较男性大，65岁以下各年

龄段钙化进展率及进展程度男性高于女性，65岁以上男女钙化进展率无明显差异，

但男性钙化进展程度仍高于女性。多因素分析显示男性、年龄增长、糖尿病、高血

压、吸烟增加钙化进展的风险。
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第四部分

北京与广州社区人群冠状动脉钙化比较

背景

冠心病(coronary heart disease，CHD)，又称冠状动脉粥样硬化性一Ii,脏病，其基本

病变为冠状动脉粥样硬化。冠状动脉钙化(coronary artery calcium，ChC)是冠状动

脉粥样硬化的病理过程，是观察动脉粥样硬化的敏感指标。多排螺旋CT(multi．

detector Computed Tomography，MDCT)所检测的CAC能敏感反映冠状动脉粥样硬

化的存在，Rumberger等通过尸检与EBCT对照发现CAC总量与病理所示粥样硬化

斑块呈线性强相关(F0．9)，CAC对于粥样硬化斑块的特异性将近100％[1，2]。冠状

动脉钙化积分(coronary artery calcium score，CACS)及其分布一定程度上反映冠状动

脉粥样硬化严重程度及病变范围，目前的观点认为CAC总量反映了冠状动脉粥样

硬化的整体负荷【3]。冠状动脉钙化作为是冠状动脉粥样硬化的标志之一，是对冠状

动脉粥样硬化负荷程度及范围的一种直接测量。多项研究显示冠状动脉钙化不仅增

加未来心血管病事件的发病风险，也可预测脑卒中及全因死亡等事件【4．7】。

中国多省市心血管病人群监测协作研究(MONIC)显示我国心血管病发病率存在

明显地区差异，北方省市心血管病发病率发病率普遍高于南方省市，尽管各项研究

显示北方高血压、体重指数、糖尿病、代谢综合征、吸烟等心血管危险因素明显高

于南方【8．10】，但南北方危险因素的差异仅能部分解释这种心血管病发病率的南北

的差异，研究两地冠状动脉粥样硬化是否差异可能有助于进一步了解不同地域、人

群心血管发病率存在差异的原因。

本文以冠状动脉钙化为指标，描述以广州番禺居民为代表的南方人群及以北京

石景山居民为代表的北方人群冠状动脉粥样硬化钙化的分布，比较两地人群冠状动

脉钙化的差异，可能有助于了解我国南北方人群心血管疾发病率的差异的原因。
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对象与方法

1．研究对象

2007年12月至2008年4月与广东省人民医院合作，选取于广州市番禺区居住

并具当地户籍的45岁以上既往无冠心病及外周血管病、脑卒中病史居民，并同意

行冠状动脉钙化扫描者，由社区居委会协助通知于指定日期于广东省人民医院放射

科行心血管病危险因素问卷调查及人体学指标测量及冠状动脉钙化扫描，最终180

例居民流行病学调查及冠状动脉钙化扫描。

同期与我院流行病研究室合作，典型抽样北京市石景山区居住且具有当地户籍

的45岁以上居民，由社区居委会协助通知于指定日期于广东省人民医院放射科行

心血管病危险因素问卷调查及人体学指标测量及冠状动脉钙化扫描，最终245例居

民流行病学调查及冠状动脉钙化扫描。

排除标准：妊娠妇女；确诊恶性肿瘤者；身体健康状况差，需要接受住院治疗

者；持续性房颤；起搏器植入术后或人工瓣膜置换术后，以及拒绝签署知情同意书

者。

2．研究方法

(1)危险因素问卷调查

由统一培训的专业医务人员对研究对象采用标准化问卷调查，调查内容包括高

血压、血脂异常、糖尿病诊断及治疗情况、早发心血管病家族史、吸烟史及冠心病、

脑卒中病史及诊断、治疗情况，及其他相关疾病及手术史，女性询问是否妊娠。

(2)人体学指标测量

由经过培训并认证合格的调查员采用标准技术方法进行血压及身高、体重、腰

围测量。血压测量：每一位研究对象在至少休息5分钟后由统一培训专业人员采用

标准汞柱式血压计测量【ll】。研究对象取坐位，测量右上臂血压(测量前半小时内避

免吸烟、饮酒、饮用含有咖啡因的饮料以及剧烈运动)，共测量3次，每次间隔30

秒，取3次血压测量的平均值为个体血压值【收缩压／舒张压：systolic blood

pressure(SBP)／diastolic blood pressure(DBP)】。体重测量：受检者脱去鞋帽、外衣(仅

着内衣)进行测量，体重测量精确至O．1蚝，测量两次，取两次测量平均值为体重值。

身高测量精确至0．5cm，取两次测量平均值作为身高值。

(3)CT冠状动脉钙化扫描

扫描前准备：所有同意行CT冠状动脉钙化扫描者检查前静坐20分钟，确认研

究对象并签署CT扫描知情同意书。专业人员向研究对象讲解接受检查注意事项并

训练憋气，由CT室专业技术人员行钙化扫描。

扫描方案：我院及广东省人民医院采用统一CT设备及扫描方案。采用美国通

用电气(General Electric，GE)公司64排螺旋CT(MDCT,Light speed VCT：General

Electric medical system，Milwaukee，Wis)，前瞻性心电门控触发技术，扫描参数：
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管电压120 kV，管电流200 mAs，准直器宽度0．625mm，机架旋转时间350 ms／周，

DFOV／SFOV为50cm／25 cm，矩阵512X 512，层厚2．5mm，扫描范围为气管隆突下

至心尖部。吸气后1次屏气完成扫描，扫描时间5．6S，在70％R-R间期±50 ms采

集数据。

钙化积分计算：所有图像传至我院，由专业人员统一计算钙化积分。采用AW4．3

工作站(Deep Blue，Advantage Workstation，4．3，General Electric medical system，

Milwaukee，Wis)对扫描图像进行后处理，使用Smart score分析软件计算冠状动脉

Agatston钙化积分(coronary artery calcium score，CACS)。斑块CT值>130 HU，面

积≥1 mm2为阈值，Agatston钙化积分由钙化面积乘以CT峰值系数(1分=130．200

HU，2分=200．299 HU，3分=300．399 HU，4分=400 HU以上)计算得出【12】，冠状

动脉按解剖学定义分为4支进行：即左主干(1eft main，LM)、左前降支(1eft anterior

descending artery，LAD)、左回旋支(1eft circumflex artery，LCX)和右冠状动脉(fight

coronary artery，RCA)，其中对角支、中间支的钙化归入LAD，钝缘支的钙化归入
LCX，后降支、左心室后支的钙化依据起源分别归入RCA(右优势型)或LCX(左优

势型)，分别得出4支冠状动脉的CACS，总钙化积分为4支冠状动脉钙化积分总和。

钙化积分>0认为冠状动脉钙化阳性。

3．主要指标定义

高血压：收缩压≥140 mm Hg和(或)舒张压>190 mm Hg或既往诊断为高血压且

正在接受降压药物治疗者。糖尿病、血脂异常为问卷调查存在明确诊断的糖尿病、

血脂异常病史。早发心血管病家族史：一级男性亲属发生冠心病时<55岁或一级女

性发生冠心病时<65岁【13】。吸烟定义为调查前30天内在吸烟。体重指数①MI)=体

重(kg)／身高2(m2)。

4．统计学处理

采用SPSS 1 6．0 for Windows(SPSS Inc．Chicago，Illinois)进行数据分析。正态

分布资料描述采用均数±标准差，组间均数比较采用t检验；计数资料采用绝对值

及率描述，组间率的比较采用x 2检验。CACS为描述采用均数±标准差及第25

百分位数(25th)，第50百分位数(50th)，第75百分位数(75th)，第90百分位数(90th)。

组问CACS的比较采用非参数检验(Mann．Whitney U检验)。对钙化积分>0者采用

CACS自然对数转换即LNCACS分析钙化程度随年龄增长趋势。所有P均为双侧，

P<0．05表示差异有统计学意义。
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结果

本研究最终纳入北京社区居民245例，平均57．3岁，男性131例(53．5％)，广

州社区居民180例，平均58．5岁，男性105例(58．3％)，两人群年龄及性别构成无

明显差异(p均>0．05)。

1．北京及广州人群危险因素比较

北京人群总体及男性高血压患病率，糖尿病病史， 吸烟率，早发心血管病家

族史及体重指数明显高丁．广卅IA群(p t：9<o．05)，血脂异常病史虽较广州人群偏高，

但差异无统计学意义(p均>0．05)，两地女性比较仪体重指数北京女性高丁．广州女性，

余心血管危险囚素无明显差异(p均>O．05)(见表1)。

表1．北京、』‘东社区人群总体及男性、女性危险因素比较

备注：表，¨Ii龄以均数±标准霹描述，汁数资料聚川绝刈‘值(率)描述；BMI为体j扛指数：★为北_11j J。‘州1人群

总体、男’11-、殳‘陀危险㈧豢比较p<0．05，差异仃统汁学意义。

2．北京、广东人群总体及男性、女性冠状动脉钙化分布

北京人群总体冠状动脉钙化率(37．6％VS．26．1％)及钙化阳性者钙化积分(中位数

53．5AU VS．20AU)明显高于广州人群(p均<0．05)。 进。1步分析北京男性钙化率

(48．1％VS．32．4％)及钙化积分(中位数77 AU VS．20．5 AU)均高丁广州男性(p均

<0．05)，北京女性钙化率(25．4％VS．17．3％)及钙化积分(中位数35 AU VS．17AU)虽较

广州女性偏高，但差异无统计学意义(p均>O．05)(见表2)。按CACS 0，1．30，31．100，

>100分组，广州及北京人群总体及男女钙化积分分布见图1，北京总体CACS>0

(37．6％VS．25．6％，P=0．009)及CACS>30(23．7％VS．9．5％，P<0．001)者所占比例均

高丁．广州总体，进’步按性别分析北京男性CACS>0(48．1％VS．31．4％，P=0．01)及
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CACS>30(32．1％VS．10．5％，P<0．0011者所占‘比例明显高丁．厂‘州男。陛，北京女性

CACS>0(25．4％VS．17．3％，P=0．190)及CACS>30者(14％VS．8％，p=O．206)3i占比例

虽高丁．／1ⅢI女性，但缸、t：别ll均无统计学意义。

表2．北京广州人群总体及男性、女·阽钙化阳性者‘钙化积分比较

备注：CACS钙化积分：25th第25 l’l‘分位数，50th第50 7i分位数，75th第75 7I+分位数，90th

第90 t’i分位数：-k表，J÷北京及广州曲地钙化积分比较P<0．05，芹别仃统计学意义。
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3．北京、广东人群冠状动脉钙化随年龄增K趋势

北京及厂Ⅲ1人群钙化率及钙化"．I卜J，又fl!l：(钙化阳性者钙化积分，以LN(CACS)表示)均随

年龄增K早上升趋势，总体及男性、女性各年龄段北京人群及钙化率及钙化祥度均

高丁广州人群，两地男性钙化率及钙化祥度增K趋势相似，但女性钙化率及钙化程

度随fF龄增K趋势存在左异，广州女性钙化率及钙化程度随年龄增K趋势岛Ji北京

女性，两地女性差异随年龄增K逐渐减小(幽2a．c，图3a—c)。

45 50 55 6"o 65 70 75
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45 50 55 鑫0 55 70 7S
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讨论

目前全球范围内冠心病均为危害人类健康的主要疾病，我国心血管疾病患者人

数已超过2．7亿，成为城市及农村人口的第一大死因。冠状动脉粥样硬化为冠心病

的病因，其最早病变发生在儿童时期，发病多在中老年，期间经历漫长的亚临床动

脉粥样硬化病变过程，对冠状动脉粥样硬化自然病程发生、发展及转归的观察有助

于进一步明确冠心病的发病的病因，指导干预措施制定方向，且早期发现动脉粥样

硬化病变并对动脉粥样硬化负荷较重者早期生活方式干预或必要时药物干预(冠心

病的一级预防)，可能有助于减少冠心病的发生。流行学调查显示我国北方省市心血

管病发病率普遍高于南方省市，最高和最低地区发病率之比男性北方为南方的17

倍，女性北方为南方的19倍【l】，虽多项调查结果显示北方人群多项传统心血管危

险因素患病率高于南方，但传统危险因素的差异仅能部分解释南北方心血管病发病

率的差异，冠状动脉粥样硬化发病率及程度的比较可能为进一步分析南北方人群心

血管病发病率差异的病因提供一定依据。冠状动脉钙化是观察动脉粥样硬化的敏感

指标，冠状动脉钙化积分反映冠状动脉粥样硬化负荷。部分研究结果显示冠状动脉

钙化不仅与传统危险因素有关，不同种族、地区人群动脉粥样硬化风险及其负荷程

度也存在差异。

本文显示北京人群高血压、糖尿病病史，吸烟率及冠心病家族史及体重指数明

显高于广州人群，与我国流行病学调查结果一致，中美心血管流行病学研究、MONIC

研究中国心血管健康多中心合作研究等及多项包括中国多个省市的流行病学调查

结果显示人群高血压、糖尿病、吸烟、肥胖等心血管危险因素患病率北方均高于南

方，且男性高于女性[14．16]。本研究北京人群血脂异常患病率较广州偏高，但差异

无统计学意义，虽不同时期各项全国血脂异常流行病学调查结果存在一定差异，但

多数研究显示我国人群血脂水平存在地域差异，多数研究显示为TC和TG水平北

方高于南方，沿海城市高于内陆城市【17】，考虑可能与随着经济发展、生活方式改

变、体力活动减少【18】，经济发达城市之间的部分心血管危险因素差异较前有所减

小有关[19】，由于本研究仅采用问卷调查血脂异常病史，由于人群血脂异常知晓率

较低等原因可能影响研究结果[20】，且血脂异常包括高胆固醇、高甘油三酯、高低

密度脂蛋白等不同血脂异常类型混杂。

本研究显示北京人群冠状动脉钙化率及钙化程度明显高于广州人群，进一步分

析显示这种差异主要存在于北京男性与广州男性之间，男性钙化率及钙化程度北京

明显高于广州，女性钙化率及钙化程度虽高于广州，但差异无统计学意义。本人群

南北方钙化率及钙化程度差异与危险因素分布差异一致，冠状动脉钙化与高血压、

糖尿病、肥胖、血脂异常、吸烟等传统心血管危险因素相关【7，21，22】，本研究北京

人群高血压、糖尿病患病率及吸烟率、体重指数均明显高于广州人群，且高血压、
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糖尿病、吸烟的差异主要存在于两地男性之间，也可能与南北环境、饮食、生活方

式等差异或南北人群动脉粥样硬化相关基因的差异有关[23】。Huang[24]等对北京

49例，广州50例，上海50例人群对比显示北方人群冠状动脉钙化高于南方人群，

但由于该研究人数较少，结果可靠性受限。2010年中国南北方人群血管僵硬度研究

入选北方人群243人，南方人群245人，检测其心踝血管指数和颈动脉．股动脉脉搏

波速度的水平，结果显示中国北方地区人群的心踝血管指数、颈动脉．股动脉脉搏波

速度水平高于中国南方[25]，与本研究结果一致。

北京及广州人群冠状动脉钙化率及钙化程度随年龄均呈增高趋势，北京及广州

男性冠状动脉随钙化随年龄增长趋势相似，两地男性危险因素患病率的差异可部分

解释这种冠状动脉钙化的差异，尽管两地女性总体冠状动脉钙化率及钙化程度无明

显差异，但广州女性冠状动脉钙化率及钙化程度随年龄增长趋势明显高于北京女

性，年龄对冠状动脉钙化的影响可能存在地域差异。本研究首次发现广州女性年龄

对冠状动脉钙化的影响较北京女性大，目前我国不同地域、不同种族人群性别及年

龄动脉粥样硬化的影响是否存在差异尚未见明确报道。Huang等研究显示年龄对我

国南北方人群冠状动脉钙化程度的影响也存在差异，但未进一步分析年龄对不同性

别人群钙化的影响【23】。年龄及性别均为冠状动脉钙化的主要危险因素，国外部分

研究显示年龄对冠状动脉粥样硬化的影响存在地域差异，一项关于美国与巴西、葡

萄牙人群冠状动脉钙化对比研究显示年龄对美国人群冠状动脉钙化的影响较巴西

及葡萄牙人群更大，美国人钙化率及钙化程度随年龄增长趋势较巴西及葡萄牙人更

快[25】。

本研究存在一些不足，由于人群糖尿病，血脂异常等危险因素仅为问卷调查结

果，由于人群糖尿病及血脂异常知晓率较低的影响，本文可能低估糖尿病及血脂异

常的患病率，可能在一定程度上影响危险因素对冠状动脉钙化作用的评价，但冠状

动脉钙化为客观观察指标，其钙化率及钙化程度分布及钙化与性别、年龄关系不受

危险因素调查结果影响。由于所纳入样本量较少，尤其女性患者冠状动脉钙化阳性

者较少，两地女性钙化程度的比较结果还需进一步验证，本文仅为南北方社区人群

冠状动脉钙化比较的预实验，我们将进一步扩大研究范围，增加样本量。

结论

45岁以上北京人群冠状动脉粥样硬化负荷高于广州人群，这种差异主要是由于

北京男性高于广州男性引起。广州及北京人群冠状动脉钙化均随年龄增加，两地男

性冠状动脉钙化随年龄增长趋势相似，各年龄段北京男性冠状动脉粥样硬化负荷均

高于广州；广州及北京女性总体冠状动脉粥样硬化负荷无明显差异，但广州女性冠

状动脉钙化随年龄增长趋势明显高于北京女性。
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研究总结

本研究是我国第一个专门针对冠状动脉粥样硬化斑块的人群研究——冠状动

脉粥样硬化斑块特性、危险性评估及其斑块演变的多排CT研究(SPRECA-MDCT)(国

家“十一五”科技支撑计划)的子课题之一。利用MDCT在冠状动脉钙化检测方面的

优势，本研究通过针对社区大样本人群CAC的流行病学检测，主要研究内容包括以

下四部分内容：

1．北京社区人群代谢综合征与冠状动脉钙化的相关性研究

随着超重及肥胖人群的日益增加，与之相关的代谢综合征发病率及患病率升高，

代谢综合征对人群冠状动脉粥样硬化的意义尚不明确，本研究探讨北京社区人群代

谢综合征及其相关危险因素对冠状动脉钙化的影响。入选北京社区35．74岁自然人

群，描述该人群代谢综合征危险因素及冠状动脉钙化分布，结果显示男性及女性各

年龄段代谢综合征患者冠状动脉钙化率及钙化程度均高于非代谢综合征人群，代谢

综合征及其相关危险因素如血压升高、血糖升高、吸烟、超重增加人群冠状动脉钙

化风险。

2．北京社区人群尿酸与冠状动脉钙化的相关性研究

人们生活水平提高，饮食结构改变，高尿酸血症发病率、患病率逐年增高，尿

酸是否冠状动脉粥样硬化的独立危险因素尚存在争议，尤其对于人群冠状动脉粥样

硬化的意义尚不明确。本研究分析北京社区自然人群尿酸水平对冠状动脉钙化的影

响，结果显示随着尿酸水平升高，冠状动脉钙化率及钙化程度增高，但在校正多种

传统危险因素后尿酸并不独立增加冠状动脉钙化的风险，尿酸并非人群冠状动脉钙

化的独立危险因素。

3．北京社区自然人群冠状动脉钙化进展及危险因素分析

冠状动脉钙化程度反映动脉粥样硬化斑块负荷，冠状动脉钙化进展反映各

危险因素随暴露时间所致的动脉粥样硬化斑块负荷动态变化，冠状动脉钙化进展增

加未来心血管事件的风险。本文通过对北京社区35．74岁自然人群冠状动脉钙化随

访，描述该人群冠状动脉钙化进展及其分布，分析传统心血管危险因素对钙化进展

的影响，探讨影响钙化进展的危险因素。随访结果显示北京社区35．74岁自然人群

随访2．4年，以随访总钙化积分(CACSFU)的平方根与基线总钙化积分(CACSBL)的

平方根之差大于2．5为钙化进展指标，该人群26％发生冠状动脉钙化进展，男性、

增龄、高血压、糖尿病、吸烟等均为冠状动脉钙化进展的独立危险因素。

4．北京及广州人群冠状动脉钙化比较

流行病学调查研究显示我国北方人群冠心病发病率明显高于南方，本文探讨冠

心病的亚临床阶段冠状动脉粥样硬化负荷是否也存在类似南北差异。入选北京社区

及广州社区自然人群，比较南北方人群冠状动脉钙化分布，结果显示北京人群冠状
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动脉钙化负荷高于广州人群，且这种差异主要存在于两地男性之间。北京及广州人

群冠状动脉钙化均随年龄增长，年龄作为冠状动脉钙化的主要危险因素可能对北京

及广州人群的影响存在差异。

本研究描述了我国人群冠状动脉钙化及钙化进展的流行病学分布及传统危险因

素对冠状动脉钙化及其进展的影响，初步探讨我国人群冠状动脉钙化的南北差异，

建立了较大样本量的人群亚临床动脉粥样硬化数据库，为进一步随访我国人群亚临

床动脉粥样硬化的自然病程奠定基础，有助于进一步探讨冠状动脉钙化及其进展对

未来心血管事件的意义，从而有助于更准确对人群进行短期及长期心血管事件危险

分层，为制定相应一级预防或二级预防策略提供依据，降低人群冠心病的发病率及

致残率、致死率，减轻心血管病造成的沉重社会及经济负担。
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冠状动脉钙化的种族特异性

引言

冠状动脉粥样硬化性心脏病，简称冠心病(Coronary heart disease，CHD)是严

重威胁人类健康的疾病之一，随着人类生活环境、生活方式的改变，其发病率不断

上升，成为威胁人类死亡的主要病因之--[1】。临床研究表明，急性心肌梗死和心源

性猝死等冠心病事件发生前许多患者并没有明显症状，约50％的患者由于心肌梗死

或心源性猝死才发现冠心病【2】，以往冠状动脉粥样硬化及冠心病诊断及治疗滞后，

如能早期发现亚临床阶段冠心病并予早期干预，可能有助于减少冠心病的发生，改

善患者预后。

冠状动脉钙化是观察冠状动脉粥样硬化的敏感指标之一，Rumberger等通过尸

检与EBCT对照发现冠状动脉钙化总量与病理所示粥样硬化斑块呈线性强相关

(FO．9)，冠状动脉钙化对粥样硬化斑块诊断的特异性近l 00％[3，4】。冠状动脉CT

钙化扫描可以发现冠状动脉钙化(coronary artery calcium，CAC)，并明确病变部位、

分布，利用计算机软件计算的冠状动脉钙化积分(coronary artery calcium score，

CACS)，一定程度上反映动脉粥样硬化病变范围和程度，冠状动脉钙化及其程度、

钙化进展与未来心血管事件相关，早期识别高危心血管人群并通过改善生活方式，

或早期药物治疗有助于延缓或改善高危人群预后[5】。

冠心病在全球均为威胁人类健康的主要病因之～，研究表明心血管危险因素、

冠心病发病率、死亡率均存在种族差异【6，7，8】。作为冠心病的病因，冠状动脉粥

样硬化负荷及其对未来心血管病事件的影响是否存在种族差异的研究有助于更好

地制定种族特异性的冠心病一级预防策略。目前冠状动脉粥样硬化负荷是否存在种

族差异尚有一定争议，本文对有关冠状动脉钙化的种族差异进行综述。

一．冠状动脉钙化分布的种族差异

冠状动脉钙化的种族差异是由Tang等对行数字减影透视检查1461例冠心病高

危人群分析后显示美国黑人冠状动脉钙化率(36％)明显低于白人(60％)及亚裔人群

(60哟【9】9，提示冠状动脉钙化存在种族差异，其后美国多种族动脉粥样硬化

(Multi．Ethnic Study ofAtherosclerosis，MESA)的一项包含6814例45-84岁人群的研

究显示，白人、黑人、西班牙裔和华裔美国人冠状动脉钙化率存在种族差异，白人、

黑人、西班牙裔和华裔美国人冠状动脉钙化率分别为男性70％、52％、57％和59％，

女性44％、36％、35％和42％，在校正性别、年龄、受教育程度，血脂，体重指数，

吸烟，糖尿病，高血压，高胆固醇治疗等因素后冠状动脉钙化率的种族差异依然存

在，白种人最高，其次为华人，西班牙裔美国人，黑人冠状动脉钙化率最低【10】。

万方数据



Budoff等一项包含16560例45．84岁无症状群多种族人群的研究显示不仅冠状动脉

钙化率，冠状动脉钙化程度亦存在种族差异，黑人及亚裔人群冠状动脉钙化率及钙

化程度均低于白人，且校正危险因素后仍存在差异【11】。

中国16省市心血管病人群监测研究显示我国心血管病发病率有明显的地区间

差异，北方省市普遍高于南方省市，最高和最低地区发病率之比北方为南方男性的

17倍，北方为南方女性的19倍[121。但有关我国人群大样本、多中心亚临床动脉

粥样硬化的研究少见，人群我国人群冠状动脉粥样硬化的研究多为颈动脉内膜中层

厚度的测量，一项包含14618例新疆维、哈、汉族人群的颈动脉内膜中层厚度的研

究显示，我国人群动脉粥样硬化存在种族差异【13】，但颈动脉内膜中层厚度与脑血

管疾病的关系较密切，有关人群冠状动脉粥样硬化病变的研究仅见Huang等人比较

北京49例，上海，及广州各50例人群的一项小样本研究，结果显示北京冠状动脉钙

化率及其程度高于广州及上海[101，但该研究由于样本量小，尤其钙化阳性者较少，

其结果可信度有待进一步验证，目前尚未见有关我国人群冠状动脉钙化种族差异的

相关报道。

部分研究结果并未显示冠状动脉钙化存在种族差异，达拉斯心脏研究(Dallas

Heart Study)纳入1289例社区人群，结果显示男性及女性白人与黑人冠状动脉钙化

率均未见明显差异[14】。中青年人冠状动脉危险因素研究(Coronary Artery Risk

Development In young Adults，CARDIA)纳入28．40岁5 1 1 5例社区人群，结果显示

白人与黑人冠状动脉钙化率无明显差异[151，考虑可能与该研究人群年龄偏小，钙

化率较低有关，且该研究钙化斑块测量阈值偏高，病变体积>2．05 mm3才定义为冠

状动脉钙化，其定义阈值为Agatston定义钙化阈值的4倍。综上多数大规模研究结

果支持冠状动脉钙化存在种族差异。

二．冠状动脉钙化进展的种族差异

CT随访冠状动脉钙化进展可动态观察冠状动脉粥样硬化发展及其变化，钙化

进展反映各危险因素随暴露时间所致的动脉粥样硬化斑块负荷动态变化。钙化进展

定义包括：(1)CACS绝对值差异，即[CACS随访．CACS基线】；(2)两次扫描CACS

变化的百分比，艮I](CACS随访．CACS基线)／CACS基线>15％；(3)两次扫描CACS

平方根之差，即【√CACS随访．√CACS基线】≥2．5。既往研究表明冠状动脉钙化

进展及其进展程度与未来心血管事件及全因死亡相关，钙化进展风险，MESA通过

对5682例人群随访2．5年后显示，冠状动脉钙化进展增加未来冠心病事件(包括心

肌梗死，需要血管重建的心绞痛，心脏骤停及心源性猝死)与冠心病硬终点事件(心

肌梗死及心源性猝死)风险，且随着进展程度增加未来冠心病事件及冠心病硬终点事

件均增加，基线无钙化人群Agatston钙化积分每增加5AU，未来冠心病事件增加

40％(风险比1．4，95％CI 1．O．1．9)，冠心病硬终点事件增加50％(风险比1．5，95％CI
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1．1-2．1)；基线有钙化人群Agatston钙化积分每增加100AU，发生冠心病事件风险

增加20％(风险比1．2,95％CI 1．1—1．4)，冠心病硬终点事件风险增加30％(风险比

1．3，95％CI 1．1—1．5)；基线有钙化人群钙化进展>，300AU者校正其他危险因素后冠心

病事件风险为无钙化进展者的3．8倍(风险比3．8，95％CI 1．5-9．6)f16]。Budoff等对

4609例无症状人群随访3．1年后结果显示，钙化进展在基线钙化、年龄、性别、随

访间隔及其他危险因素基础上增加对全因死亡风险的预测【17]。Kawakubo通过对

1289例无症状人群中828例随访7年后显示，美国黑人及西班牙裔人基线冠状动脉

钙化率、钙化程度及随访钙化进展均低于白人，亚裔人群与白人则无明显差异【18】。

部分研究结果存在差异，美国前瞻性军队冠状动脉钙化研究对基线钙化>O的黑

人及白人男性随访4．3年，结果显示黑人较白人基线钙化率及钙化程度较低，钙化

积分绝对进展值存在种族差异(22．3 VS．79．1，p=0．01)，但在校正基线钙化后这种差

异消失，且校正Framingham评分及其他危险因素后冠状动脉钙化年增长率与种族

无明显相关[19】。目前冠状动脉钙化进展的种族差异研究较少，各研究随访时间、

终点事件各异，钙化进展的定义不一致，且受纳入人群基线钙化积分的影响，研究

结果不尽一致，未来有必要采用统一的钙化进展定义以便于进行各种族间钙化进展

及其程度的比较。

三．冠状动脉钙化相关危险因素的种族差异

既往研究表明不仅各种族心血管危险因素分布及危险因素对冠心病发病的影

响存在差异，危险因素对冠状动脉粥样硬化的影响也存在差异。冠状动脉钙化的相

关危险因素包括：男性、增龄、吸烟、糖尿病、高血压、血脂异常、肥胖、饮酒等，

与钙化进展相关的危险因素还包括基线钙化，美国人群的冠状动脉钙化流行病学研

究与德国HNR研究人群冠状动脉钙化进展比较显示，尽管德国人群Framingham风

险评分(Framingham Risk Score，FRS)及基线钙化较高，除性别、舒张压及体重指

数对冠状动脉钙化的影响在两人群存在差异外，余心血管危险因素对冠状动脉钙化

的影响在美国及德国人群相似[20，21]。

吸烟为冠心病独立危险因素，2002年至2006年一项有关日本及韩国40-49岁

男性吸烟对冠状动脉钙化影响的研究显示，吸烟对日本及韩国男性冠状动脉钙化影

响存在差异，与不吸烟者比较。大量吸烟日本男性冠状动脉钙化风险明显增加，但

韩国男性冠状动脉钙化风险则无明显增!JH[221。有关饮酒与冠状动脉钙化的研究也

出现种族差异，Vliegenthart等对荷兰人群研究均显示饮酒与冠状动脉钙化呈“J形

曲线”关系，与不饮酒者相比，每日饮酒≤1杯者冠状动脉钙化风险为其0．6倍(OR

0．6．95％C1 0．44．0．82)，每日饮酒1．2杯者冠状动脉钙化风险为其O．5l倍(OR

O．51．95％C1 0．35—0。76)，每日饮酒≥2杯者冠状动脉钙化风险为其0．90倍(OR

0．90．95％C1 0．62．1．29)，每日饮酒2杯及以下者冠状动脉钙化风险降低，校正其他
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危险因素后结果仍具统计学意义[231，但MESA研究【24】则未见饮酒量与冠状动脉

钙化之间的“J形曲线”关系，MESA人群白人饮酒率最高，华裔美国人最低，在

校正混杂因素后，白人及黑人饮酒与冠状动脉钙化无明显相关，西班牙裔美国人啤

酒量>20克／天冠状动脉钙化率增加，且其饮烈酒量与钙化进展正相关，华裔美国人

烈酒及总酒精饮酒量均与钙化进展正相关。青壮年冠状动脉风险研究(Coronary

Artery Risk Development in Young Adults study,CARDIA)显示随饮酒量增加血压及

高密度脂蛋白增加，C反应蛋白及纤维蛋白原水平降低，冠状动脉钙化增加，但饮

酒量对冠状动脉钙化的风险增加对黑人的影响较白人更明显，校正模型显示仅在黑

人中有统计学意义[251。与美国白人相比，日裔美国人冠状动脉粥样硬化负荷相似

或较重，但两人群危险因素对动脉粥样硬化的影响无明显差异，传统危险因素及一

些新的危险因素不能完全解释两人群之间的这种差异，考虑可能与两种族动脉粥样

硬化相关基因或生活方式差异有关[26】。目前有关冠状动脉粥样硬化的危险因素尚

不完全明确，除已知高血压、糖尿病、血脂异常、吸烟、男性、增龄等传统心血管

危险因素外，尽管一些新型危险因素指标，如高敏C反应蛋白，同型半胱氨酸，尿

微量白蛋白等临床应用日趋广泛，但仍需进一步寻找、验证与动脉粥样硬化相关危

险因素，并依据各项危险因素对不同人群动脉粥样硬化的影响制定相应干预策略。

四．冠状动脉钙化及其进展的意义

Tang等研究虽显示美国黑人冠状动脉钙化率明显低于白人及亚裔人群，但20

±11个月随访结果显示黑人冠心病事件明显高于白人及亚裔人群【9】，提示冠状动脉

钙化率不仅存在种族差异，且钙化对冠心病事件影响亦存在种族差异。Doherty等

研究则认为钙化增加冠心病事件(心绞痛或再血管化治疗、心肌梗死、冠心病死亡)

的风险存在种族差异，其对1375例高危无症状研究对象随访70个月，结果显示基

线白人冠状动脉钙化率明显高于黑人(60％VS．35％)，但随访期间黑人冠心病事件的

发生率明显高于白人(24％VS．15％)，校正年龄、性别后黑人发生冠心病事件的风险

为白人的21．6倍(95％CI 1．34．3．48)，研究者认为这种冠心病事件的差异部分是由于

黑人与白人冠状动脉钙化所致临床结果存在差异所致【27】。Khurrarn研究显示与非

西班牙裔白人相比，重度冠状动脉钙化(CACS>400分)增加美国各种族人群全因死

亡风险存在差异，以非西班牙裔白人为参照，黑人、西班牙裔白人全因死亡的相对

风险比分别为16．1及7．9．9．0，极重度冠状动脉钙化(CACS>1000分)者全因死亡的

相对风险比分别为黑人24，西班牙裔白人9．0，亚裔人6．6，黑人全因死亡风险较

其他种族均明显增高[28]。各种族冠心病事件的差异除与冠状动脉粥样硬化负荷相

关外，考虑也可能与钙化积分较高者炎症因子较高，炎症因子水平在各种族间的差

异，Park等研究显示与非西班牙裔白人比较，黑人存在较高炎症状态，同时由于黑

人各种危险因素的患病率较高，其预防及就医条件相对较差等因素也可能与其较高
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死亡率有关[29，30】，此外血管内皮功能、血栓等因素的种族差异也可能引起远期冠

心病事件或全因死亡事件的种族差异。

冠状动脉钙化进展在Framingham积分基础上增加其对未来事件的预测，但对

于积分进展对未来事件的预测是否存在差异还存在一定争议。Detrano等对6814例

MESA人群经3．8年随访其冠心病事件(心肌梗死、心源性死亡、心绞痛)，结果显

示各种族钙化进展均为冠心病事件的危险因素，钙化进展对未来冠心病事件的预测

在白人，黑人、华裔、西班牙裔各种族人群无明显差异，预测的风险比分别为1．22，

1．39，1．36，1．18[31]。

五．冠状动脉钙化种族差异的原因

引起种族间冠状动脉粥样硬化差异的原因不仅仅是种族间基因的差异，也因各

种族文化、生活、饮食习惯及生存环境等方面的差异而引起，基因因素可解释超过

40％的冠状动脉钙化发生，非基因因素可解释40％的冠状动脉钙化发生，其余归因

于研究误差。冠状动脉钙化具有遗传性，有早发心血管家族史的子女冠状动脉钙化

阳性率及钙化程度均明显高于普通人群【32】。全基因组关联研究表明人基因9p21和

6p24的基因多态性同冠状动脉钙化高度相关，另外包括3q22(MRAS基因)，

13q34(COL4A1／COL4A2基因)和lpl3(SORTl基因)的多态性也与冠状动脉钙化相

关[33．35]。脂联素减少冠状动脉钙化的风险，MESA最近研究显示脂联素的单核苷

酸序列与黑人冠状动脉钙化相关，与非西班牙裔白人、华裔美国人则无明显相关性，

可能是引起黑人及其他种族钙化差异的原因之一。维生素D的多态性与冠状动脉钙

化相关，各种族维生素D的多态性的差异亦可能与冠状动脉钙化的种族差异相关

[36，37】。环境污染对冠状动脉粥样硬化的发病率也存在影响，在美国和欧洲的调

查结果显示，空气中微颗粒的浓度与冠状动脉钙化呈正相关，而空气中微颗粒浓度

与空气污染程度相关【38]。另外空气氧含量及气温等与均可影响冠状动脉动脉粥样

硬化及心血管事件[39】。

结论

综上所述，各危险因素对冠状动脉钙化的影响，冠状动脉钙化及其进展，冠状

动脉钙化及其进展对冠心病事件及全因死亡的影响存在种族差异。研究冠状动脉钙

化分布、进展及其临床意义的种族分布，分析种族差异，有助于认识不同种族人群

动脉粥样硬化的病理过程，从而有助于制定种族特异的冠状动脉钙化指南及人群特

异的冠状动脉粥样硬化监测、教育及干预的一级预防及二级预防策略。通过对冠状

动脉钙化患者的危险因素的积极干预可能有助于减少除传统危险因素外，由冠状动

脉钙化本身而所引起的心血管疾病发病率及病死率的增加。未来需进一步研究各种

族冠状动脉粥样硬化是否存在差异及其程度，探讨冠状动脉粥样硬化及其进展对远
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期心血管事件的影响，观察生活方式或药物干预对冠状动脉粥样硬化的影响及其临

床意义。
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