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　　［摘要］　目的：探究冠状动脉（冠脉）功能性缺血的相关因素，通过联合危险因素构建预测模型，并 分 析 其 对

于功能性缺血的诊断价值。方法：连续、回顾性 筛 选 接 受 冠 脉 造 影，提 示 血 管 直 径 狭 窄 程 度５０％～７５％，并 同 时

行血流储备分数（ＦＦＲ）检查的冠心病临界病 变 患 者，经 过 排 除 后 入 选 患 者２７７例，其 中 男１７６例，女１０１例。以

ＦＦＲ＜０．８０视为血管存在功能性缺血的界限，通过单因素与多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分 析 筛 选 与 功 能 性 缺 血 相 关 的

预测因子，利用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价危险因素所 构 建 的 多 元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ方 程 对 于 功 能 性 缺 血 的 预 测 价

值。结果：男性、病变血管数及红细胞分布宽度（ＲＤＷ）与血管功能性缺血存在显著性相关，通过三者构建的多元

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ方程ＲＯＣ曲线下面积ＡＵＣ＝０．７４７，Ｐ＜０．００１，９５％置信区间（ＣＩ）为０．６８２～０．８１３，且该模型优于单独

使用ＲＤＷ用于预测功能性缺血，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论：在冠心病 临 界 病 变 中，男 性、病 变 血 管

数及红细胞分布宽度为功能 性 缺 血 的 独 立 预 测 因 子，所 构 建 的 多 元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ方 程 对 于 指 导 血 运 重 建 具 有 一 定

价值。
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ｓｅｒｖｅ，ＦＦＲ）作为一项反映血管生理功能的指标，在
评估冠状动脉（冠脉）狭窄程度、指导血运重建及预

测患者预后 中 发 挥 重 要 作 用［１］。ＦＡＭＥ试 验 证 实

常规使用ＦＦＲ检查优于冠脉造影指导下的血运重

建，能 够 显 著 性 减 少 患 者 病 死 率 及 心 肌 梗 死 发 生

率［２］。２０１４年，欧洲心脏病学会指南推荐在无明显

缺血证据的 稳 定 性 冠 心 病 患 者 中，使 用ＦＦＲ对 病
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变的严重程度进行评估［３］。然而，由于额外手术时

间、费用及检查过程中使用腺苷等 原 因，ＦＦＲ仍 未

能广泛应用 于 冠 心 病 患 者 的 临 床 诊 治［４］。一 般 认

为ＦＦＲ＜０．８０时 提 示 血 管 存 在 功 能 性 缺 血，需 要

进行干预，且功能性缺血提示预后较差［５］。本研究

旨在探究与冠脉功能性缺血的相关因素，分析其对

于预测功能性缺血的诊断价值，以期为临床实践提

供指导。
１　对象与方法

１．１　对象

本研究连续、回顾性筛选２０１３－０８－２０１８－０８于

本院接受冠脉造影，提示血管直径狭窄程度５０％～
７５％，并同 时 行ＦＦＲ检 查 的４０６例 冠 心 病 临 界 病

变患者。１２９例患者因恶性肿瘤、血液系统疾病、服
用激素类药 物、血 运 重 建 史 及ＦＦＲ检 查 的 血 管 存

在心肌 桥 被 排 除，最 终 纳 入 共 计２７７例 患 者。以

ＦＦＲ＜０．８０时作为功能性缺血的标准。
所有患者入院后收集静脉血液样本，进行血生

化及常规血 液 检 查。人 口 学 资 料、病 史、实 验 室 检

查结果及血 管 造 影 数 据 通 过 电 子 病 历 收 集。体 质

指数（ＢＭＩ）等于体重（Ｋｇ）除以身高（ｍ）的平方；吸

烟定义为连续或累积吸烟６个月或以上；高血压诊

断 标 准 为 收 缩 压 ≥１４０ ｍｍＨｇ（１ ｍｍＨｇ＝
０．１３３ｋＰａ）和（或）舒张压≥９０ｍｍＨｇ或服用降血

压药物［６］；糖 尿 病 诊 断 满 足 以 下 任 意 一 条 即 可：

①典型糖尿病 症 状（烦 渴 多 饮、多 尿、多 食、不 明 原

因的体重下降）及随机血糖≥１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ。②患

者空腹血糖≥７．０ｍｍｏｌ／Ｌ。③患者进行葡萄糖负

荷后２ｈ血糖≥１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ［７］。
１．２　冠脉造影及ＦＦＲ测定

通过桡动脉路径，采 用 标 准Ｊｕｄｋｉｎｓ法 进 行 冠

脉造影检查，冠脉内注射硝酸甘油２００μｇ，使用Ｓｉ－
ｅｍｅｎｓ　Ａｒｔｉｓ　Ｏｎｅ血 管 造 影 机（Ｓｉｅｍｅｎｓ　Ｈｅａｌｔｈ－
ｉｎｅｅｒｓ，德国），常规收集血管体位，由两名心血管介

入医生共同 对 心 外 膜３支 血 管 进 行 评 估。将 压 力

监测导 丝（Ｓｔ．Ｊｕｄｅ　Ｍｅｄｉｃａｌ，美 国）送 至 血 管 远 端，
通过肘正中静脉滴注腺苷，诱导病变血管达到最大

充血状态并测量其ＦＦＲ值。ＦＦＲ值等于最大充血

状态时病变远端血管平均压力（Ｐｄ）与主动 脉 根 部

平均压力（Ｐａ）之比。
１．３　统计学处理

采用ＳＰＳＳ　２２．０统计软件进行数据分析，计量

资料以珚ｘ±ｓ表 示，计 数 资 料 以 百 分 比 表 示。使 用

Ｋｏｌｍｏｇｏｒｏｖ－Ｓｍｉｒｎｏｖ法 检 验 数 据 是 否 为 正 态 分

布，如数 据 符 合 正 态 分 布，连 续 性 变 量 用珚ｘ±ｓ表

示，采用ｔ检 验 进 行 两 组 间 比 较；如 不 符 合 正 态 分

布 则 用 中 位 数 及 四 分 位 数 间 距（ＩＱＲ）表 示，选 用

Ｍａｎｎ－Ｗｈｉｔｎｅｙ　Ｕ 检验 进 行 两 组 间 比 较，计 数 资 料

则采用卡方检验或Ｆｉｓｈｅｒ精确检验比较 两 组 间 差

异。应用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归 分 析 冠 脉 功 能 性 缺 血 与 其

他变量的相关性，利用逐步法（纳入标准０．０５，剔除

标准０．１０）建 立 多 元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归 方 程，并 通 过 受

试者工作特征（ＲＯＣ）曲线及曲线下面积（ＡＵＣ）评

价该模型对 于 预 测 功 能 性 缺 血 的 价 值，使 用 Ｍｅｄ－
Ｃａｌｃ　１５．６．１统 计 软 件 绘 制 ＲＯＣ曲 线 并 利 用 Ｄｅ－
Ｌｏｎｇ法比较两 种ＲＯＣ曲 线。Ｐ＜０．０５为 差 异 有

统计学意义。
２　结果

２．１　患者基线资料、血管情况及实验室检查

２７７例患者中，男１７６例，女１０１例，平 均 年 龄

为（６５．８６±１０．０３）岁，分为功能缺血组（６７例）与非

功能缺血组（２１０例）。如表１所示，两组患者在年

龄、ＢＭＩ、高血 压 及 糖 尿 病 发 生 率、吸 烟 率、左 室 射

血分数（ＬＶＥＦ）、白细胞计数、血红 蛋 白、红 细 胞 分

布宽度（ＲＤＷ）、尿酸、总胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋

白胆固醇（ＬＤＬ－Ｃ）、三酰甘油（ＴＧ）、双支病变比例

中无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。而两组在性别、单支

病变及３支病 变 比 例、肌 酐、高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇

（ＨＤＬ－Ｃ）、直径狭窄（ＤＳ）上存在显著性差 异（Ｐ＜
０．０５）。
２．２　功能性缺血相关的单因素和多因素分析

以功能性缺血（ＦＦＲ＜０．８０）为因变量，选取差

异较 为 显 著 的 性 别、病 变 血 管 数、ＲＤＷ、ＨＤＬ－Ｃ、

ＴＧ、肌酐及尿酸为自变量，进行单因素及多因素分

析。如表２单 因 素 分 析 显 示，男 性、病 变 血 管 数 与

功能性缺血显著相关（Ｐ＜０．０５），而 ＨＤＬ－Ｃ、ＴＧ、
肌酐及尿酸 等 变 量 无 统 计 学 显 著 性。根 据 纳 入 标

准０．０５及剔除标准０．１０，为避免遗漏变量，将上述

男性、病变血管数、ＲＤＷ 及 ＨＤＬ－Ｃ　４种 变 量 纳 入

进行多因素分析后发现，男性、病变血管数及ＲＤＷ
是影 响 功 能 性 缺 血 的 独 立 危 险 因 素，ＨＤＬ－Ｃ无 统

计学显著 性。最 终 得 到 的 多 因 素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归 方

程为：Ｌｏｇｉｔ　Ｐ＝－９．６３８＋２．４９９×性别（男＝１，女

＝０）＋２．５６６×病变血管数＋１．５９６×ＲＤＷ（Ｐ为功

能性缺血发生概率）。

２．３　预测模型的诊断价值分析

以是否存 在 功 能 性 缺 血（ＦＦＲ＜０．８０或ＦＦＲ
≥０．８０）为区分标准，利用ＲＯＣ曲线分析多因素回

归模型用 于 预 测 功 能 性 缺 血 的 诊 断 价 值。如 图１
所示，多 因 素 回 归 模 型 的 曲 线 下 面 积 ＡＵＣ＝
０．７４７，Ｐ＜０．００１，９５％置 信 区 间（ＣＩ）为０．６８２～
０．８１３，而 单 独 使 用 ＲＤＷ 预 测 功 能 性 缺 血 的 曲 线

下面积 ＡＵＣ＝０．５６０，Ｐ＞０．０５，９５％置 信 区 间

（ＣＩ）为０．４７６～０．６４４。使用Ｄｅｌｏｎｇ法对两种模型

的ＲＯＣ曲线进 行 比 较，结 果 显 示 多 因 素 回 归 模 型

预测功能性缺 血 的 价 值 要 优 于 单 独 使 用ＲＤＷ，且

二者 差 异 具 有 统 计 学 意 义（０．７４７＞０．５６０，Ｐ＜
０．００１）。
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表１　两组患者一般资料、临床特征及实验室指标比较

Ｔａｂｌｅ　１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ　ｏｆ　ｇｅｎｅｒａｌ　ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ，ｃｌｉｎｉｃａｌ　ａｎｄ　ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ　ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ 例（％），珚ｘ±ｓ，ＩＱＲ

变量 ＦＦＲ≥０．８０组 ＦＦＲ＜０．８０组 Ｐ值

例数／例 ２１０　 ６７
年龄／岁 ６６．１１±９．８１　 ６５．０７±１０．７２　 ０．４６１
男性 １２３（５８．６） ５３（７９．１） ０．００２
ＢＭＩ／（ｋｇ·ｍ－２） ２４．８３（２２．８４，２６．７５） ２５．１８（２２．６６，２７．１８） ０．９９６
高血压病 １５１（７１．９） ５０（７４．６） ０．６６４
糖尿病 ５８（２７．６） ２３（３４．３） ０．２９３
吸烟 ６８（３２．４） ２１（３１．３） ０．８７４
ＬＶＥＦ／％ ６８．６（６７．２，７２．０） ６８．９（６５．０，７３．０） ０．５０７
白细胞计数／（１０９·Ｌ－１） ５．９９（５．０１，７．２２） ６．１５（５．５０，７．２９） ０．３２８
血红蛋白／（ｇ·Ｌ－１） １３６．６６±１６．８５　 １３６．３８±１５．０１　 ０．９０６
ＲＤＷ／％ １２．９（１２．５，１３．３） １３．０（１２．５，１３．６） ０．１３９
肌酐／（μｍｏｌ·Ｌ

－１） ７６（６４，８９） ８１（７２，９６） ０．０３２
尿酸／（μｍｏｌ·Ｌ

－１） ３０８．０（２６９．８，３７０．３） ３５０．０（２８７．０，３９６．０） ０．０９４
ＴＣ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ４．４５（３．８１，５．０６） ４．３１（３．４５，５．１０） ０．３４９
ＬＤＬ－Ｃ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） ２．６７（２．１７，３．１１） ２．４７（１．９３，３．１０） ０．１１７
ＨＤＬ－Ｃ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） １．１５（０．９９，１．３６） １．０８（０．９１，１．２９） ０．０４２
ＴＧ／（ｍｍｏｌ·Ｌ－１） １．４０（０．９４，１．９８） １．６２（０．９０，２．５６） ０．１２２
阿司匹林 ７０（３３．３） ２５（３７．３） ０．５５０

β受体阻滞剂 ４６（２１．９） ２０（２９．９） ０．１８４
他汀 ６６（３１．４） ２６（３８．８） ０．２６４
ＣＣＢ　 １０３（４９．０） ３６（５３．７） ０．５０４
ＡＣＥＩ／ＡＲＢ　 ６８（３２．４） ２４（３５．８） ０．６０３
ＤＳ／％ ６５．０（１０．０） ７５．０（５．０） ＜０．００１
病变血管数

　单支病变 １１７（５５．７） １９（２８．４） ＜０．００１

　双支病变 ６４（３０．５） ２０（２９．９） ０．９２３

　３支病变 ２９（１３．８） ２８（４１．８） ＜０．００１

表２　功能性缺血预测因子的单因素及多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

Ｔａｂｌｅ　２　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅ　ａｎｄ　ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ　ｌｏｇｉｓｔｉｃ　ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ　ａｎａｌｙｓｉｓ

变量
单因素分析

ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐ值

多因素分析

ＯＲ（９５％ＣＩ） Ｐ值

男性 ２．６７８（１．３９８～５．１２８） ０．００３　 ２．４９９（１．２５７～４．９６７） ０．００９
病变血管数 ２．４２７（１．６９３～３．４８０） ＜０．００１　 ２．５６６（１．７５８～３．７４６） ＜０．００１
ＲＤＷ　 １．５４１（１．０９５～２．１７１） ０．０１３　 １．５９６（１．１１５～２．２８４） ０．０１１
ＨＤＬ－Ｃ　 ０．４０３（０．１４６～１．１１１） ０．０７９ － －
ＴＧ　 １．０９５（０．９５５～１．２５６） ０．１９３ － －
肌酐 １．００６（０．９９７～１．０１５） ０．１７７ － －
尿酸 １．００２（０．９９９～１．００５） ０．２９０ － －

３　讨论

ＦＦＲ能够帮助心血管介入 医 生 更 精 确 地 测 定

冠脉狭窄病变的严重程度，在一定程度上弥补了冠

脉造影的不足，尤其适用于造影提示血管直径狭窄

程度５０％～７５％的 临 界 病 变 患 者［８－９］。已 有 研 究

证明，ＦＦＲ指导下的血运重建联合药物治疗的效果

要优于单纯 使 用 药 物 治 疗［５］。因 此，推 广ＦＦＲ指

导下的血运重建对于准确评估病变以及改善患者

预后具有重要意义。然而，由于在检查过程中需要

使用腺苷以及额外的时间及费用因素，目前常规使

用ＦＦＲ还存在着一定的困难。对于血管存在临界

病变，又无法接受ＦＦＲ检查的患者，寻找功能性缺

血的预测因子，将会为这类患者的诊治提供帮助。
本研究利用单因素及多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归，筛

选与功 能 性 缺 血 可 能 相 关 的 因 素。结 果 显 示，性

别、病 变 血 管 数 及ＲＤＷ与 血 管 功 能 性 缺 血 存 在 显
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　　图１　两种模型预测功能性缺血的ＲＯＣ

　　Ｆｉｇｕｒｅ　１　Ｔｈｅ　ｒｅｃｅｉｖｅｒ－ｏｐｅｒａｔｉｎｇ　ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ　ｃｕｒｖｅ　ｏｆ
ｔｗｏ　ｍｏｄｅｌｓ

著性相关。在 实 际 临 床 工 作 中，如 无 法 使 用ＦＦＲ
对病变进行测 定 时，可 以 参 考 性 别、病 变 血 管 数 及

ＲＤＷ等危 险 因 素，通 过 多 因 素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回 归 方 程

能够对血管 是 否 存 在 功 能 性 缺 血 进 行 预 测。该 方

程预测概率的ＡＵＣ为０．７４７，Ｐ＜０．００１，提示该方

程对于功能性缺血具有一定的预测价值，并且与单

独使用ＲＤＷ相比，该回归方程的ＡＵＣ更高，对于

病变的区分度更好。
此前有研究表明尽管病变ＤＳ没有性别 差 异，

但对于左前 降 支 相 同 程 度 的 狭 窄，女 性 的ＦＦＲ值

相较于男性更高［１０］，进一步提示冠脉造影并不能很

好地 反 映 血 管 生 理 学 情 况，尽 管 本 研 究 两 组 患 者

ＤＳ有显著差异，仍需对血管进行更为全面的评估。
病变血管数对于预测血管内超声下临界病变的最

小管腔面积具有一定价值，提示患者血管病变的数

目可能与 病 变 的 严 重 程 度 相 关［１１］。ＲＤＷ 作 为 一

项反映红细胞体积异质性的实验室检查，目前其与

功能性缺血相关的机制仍不明确，可能与缺血造成

的炎症反应 相 关。炎 症 反 应 及 炎 性 因 子 的 生 成 能

够影响机体铁 代 谢，抑 制 血 红 蛋 白 生 成，导 致 无 效

红细胞增多，从而引起ＲＤＷ 增高［１２］。炎症反应还

可能使红细胞 膜 受 损，红 细 胞 变 形 能 力 减 弱，致 使

ＲＤＷ增高［１３］。除 此 之 外，ＲＤＷ 增 高 反 映 红 细 胞

变形性降低、血液黏稠度增加，冠脉血流减慢，进而

影响ＦＦＲ数值［１４－１５］。此前已有研究发现ＲＤＷ 与

冠脉病变程 度、心 衰 严 重 程 度 相 关，提 示 ＲＤＷ 可

能反映机体的炎症水平［１６－１７］。有国外小样本研究

也提示ＲＤＷ 可 能 与 功 能 性 缺 血 相 关［１８］。本 研 究

进一步证实了 在 中 国 人 群 中，ＲＤＷ 提 示 临 界 病 变

患者功能性缺血的预测价值。除ＲＤＷ 外，本研究

还首次联合 性 别 及 病 变 血 管 数 构 建 了 预 测 功 能 性

缺血 的 多 元 回 归 方 程，预 测 价 值 优 于 单 独 使 用

ＲＤＷ，能够为无法进行ＦＦＲ的患者选择合适的治

疗策略提供依据。
综上所 述，性 别、病 变 血 管 数 及 ＲＤＷ 与 功 能

性缺血独立相关，差异具有统计学意义。通过利用

上述３种变量构建预测模型，能够对患者进行简易

评估，在一定 程 度 上 反 映 血 管 功 能 学 情 况，从 而 减

少检查所需 耗 费 的 时 间、金 钱 及 不 良 反 应 等 问 题，
为临床实践提供指导和帮助。然而，本研究为单中

心研究，样本量相对较少，存在一定的局限性，未来

仍需扩大样本量，探寻更多与功能性缺血相关的因

素，构建更为准确的预测模型，减少结果的偏倚。
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临床心血管病杂志 ２０１９，３５
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血清ＦＡＢＰ３水平与冠状动脉病变
及阿司匹林抵抗的关系＊

周梦迪１　陈垦２　李勇３　杨大春１

　　［摘要］　目 的：测 定 冠 心 病 患 者 血 清 脂 肪 酸 结 合 蛋 白３（ｆａｔｔｙ　ａｃｉｄ　ｂｉｎｄｉｎｇ　ｐｒｏｔｅｉｎ　３，ＦＡＢＰ３）水 平，探 讨

ＦＡＢＰ３与冠心病患者冠状动脉（冠脉）病变严重程度及阿司匹林抵抗的关系。方法：选取２０１７－０６－２０１７－１２成都

军区总医院心内科住院部患者８０例，其中冠心病患者４３例和对照组患者３７例，根据病变支数分为单支病变、多

支病变组；根据阿司匹林抵抗标准将冠心病患者分为阿司匹林敏感组和阿司匹林非敏感组。根据采用 液 相 蛋 白

芯片检测血清ＦＡＢＰ３水平，同时检测空腹血糖（ＦＰＧ）、糖化血红蛋白（ＨｂＡ１ｃ）、血 脂 各 项 指 标。结 果：冠 心 病 组

血清ＦＡＢＰ３水平高于对 照 组，多 支 病 变 组 较 单 支 病 变 组ＦＡＢＰ３水 平 升 高（Ｐ＜０．０５）。阿 司 匹 林 敏 感 组 血 清

ＦＡＢＰ３水平显著高于阿司匹林非敏感组（Ｐ＜０．０１）。结论：血清ＦＡＢＰ３水平一定程度上可反映冠脉病变严重程

度。冠心病患者阿司匹林抵抗发生与ＦＡＢＰ３水平密切相关。
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