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　　[摘要]　目的:评估正常范围内促甲状腺激素(TSH)水平与老年心脑血管病危险因素及患病风险之间的关

联。方法:采用回顾性横断面研究分析我院老年心脑血管病患者和健康体检人群的临床资料,基于正常范围内

TSH 水平分析 TSH 水平与体重指数(BMI)、高血压、糖尿病、血脂异常等心脑血管病危险因素的相关性。纳入

≥60岁以上的研究对象共2805例,其中心脑血管病患者为观察组(1756例),健康体检人群为对照组(1049
例),比较分析两组对象的临床资料,采用单因素和多因素logistic回归模型分析老年人发生心脑血管病的影响因

素,通过受试者工作特征(ROC)曲线分析正常范围内 TSH 水平对老年心脑血管病的预测效果。结果:Spearman
相关性分析显示,正常范围内TSH 水平与血脂异常、总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-
C)均呈正相关(r=0.519、0.475、0.383、0.434,均P<0.001),与高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)呈负相关(r=
-0.201,P<0.001)。观察组男性比例、高血压比例、糖尿病比例、血脂异常比例、BMI、TC、LDL-C及 TSH 水平

均显著高于对照组,HDL-C明显低于对照组(均P<0.001)。Logistic回归模型分析发现,老年心脑血管病风险

随着正常范围内 TSH 水平的增加而显著增高(OR=2.920,95%CI:2.560~3.329,P<0.001)。ROC曲线分析

表明,正常范围内 TSH 水平对心脑血管病预测价值的曲线下面积为0.733(95%CI:0.714~0.751)。结论:正常

范围内 TSH 水平与心脑血管病部分危险因素具有相关性,高水平 TSH 对老年心脑血管病有较佳的预测效果,
重视老年人群甲状腺功能的动态检测有助于降低心脑血管病风险。
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Abstract　Objective:Todeterminethecorrelationbetweenthyroid-stimulatinghormone(TSH)levelswithin
thenormalrangeandriskfactorsaswellasmorbidityforcardiovascularandcerebrovasculardiseaseinelderlyin-
dividuals.Methods:Aretrospectivecross-sectionalstudywasusedtoanalyzetheclinicaldataofelderlypatients
withcardiovascularandcerebrovasculardiseases,aswellasahealthyphysicalexaminationgroupinourhospital.
ThecorrelationbetweenTSHlevelswithinthenormalrangeandriskfactorsforcardiovascularandcerebrovascu-
lardiseases,includingbodymassindex(BMI),hypertension,diabetes,anddyslipidemia,wasanalyzed.Atotal
of2805subjectsaged ≥ 60yearsoldwereincluded,with1756patientsintheobservationgroupand1049
healthyindividualsinthecontrolgroup.Theclinicaldataofthetwogroupswerecompared.Univariateandmulti-
variatelogisticregressionmodelswereusedtoanalyzetheinfluencingfactorsofcardiovascularandcerebrovascular
diseaseintheelderly.AndthepredictiveeffectofTSHleveloncardiovascularandcerebrovasculardiseaseinthe
elderlywithinnormalTSHrangewasanalyzedbythereceiverworkingcharacteristic (ROC)curve.Results:

SpearmananalysisshowedthattheTSHlevelwithinnormalrangewaspositivelycorrelatedwithdyslipidemia,to-
talcholesterol(TC),triglycerides(TG),andlow-densitylipoproteincholesterol(LDL-C)(r=0.519、0.475,

0.383,0.434,allP<0.001),andnegativelycorrelatedwithhigh-densitylipoproteincholesterol(HDL-C)(r=
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-0.201,P<0.001).Theproportionofmen,hypertension,diabetes,dyslipidemia,BMI,TC,LDL-CandTSH
levelsintheobservationgroupweresignificantlyhigherthanthoseinthecontrolgroup,andHDL-Cwassignifi-
cantlylowerthanthatinthecontrolgroup(allP<0.001).Logisticregressionmodelanalysisfoundthattherisk
ofcardiovascularandcerebrovasculardiseasesintheelderlyincreasedsignificantlywiththeincreaseofTSHlevel
withinthenormalrange(OR=2.920,95%CI:2.560-3.329,P<0.001).ROCcurveanalysisshowedthatthe
areaunderthecurveforthepredictivevalueofTSHlevelwithinnormalrangeoncardiovascularandcerebrovascu-
lardiseasewas0.733(95%CI:0.714-0.751).Conclusion:TSHlevelswithinthenormalrangeiscorrelated
withsomeriskfactorsforcardiovascularandcerebrovasculardiseases.ElevatedTSHlevelsdemonstrateastron-
gerpredictivecapacityforcardiovascularandcerebrovasculardiseasesintheelderly.Monitoringthyroidfunction
dynamicallyintheelderlypopulationmaycontributetoareducedriskofsuchdiseases.

Keywords　thyroid-stimulatinghormone;cardiovascularandcerebrovasculardiseases;elderly;riskfactors;

correlation

　　心脑血管病是全球患病和死亡的常见原因,主
要影响老年人,严重影响患者生活质量,给家庭和

社会带来沉重的经济负担。促甲状腺激素(TSH)
作为一种潜在的新型心脑血管病危险因素备受关

注。TSH 是甲状腺功能中最敏感的指标,是一种

由垂体前叶产生的糖蛋白激素,其分泌受到腺垂体

的调控,具有调节甲状腺滤泡上皮细胞增殖、甲状

腺激素合成和分泌的作用。研究结果表明,TSH
水平升高与超重/肥胖、高血压、糖尿病、血脂异常、
炎症、高凝状态等心脑血管病危险因素存在相关

性[1-5]。然而,正常范围内 TSH 水平与老年心脑血

管病患病风险之间的关系,学术界尚存在一些争

议。本研究旨在评估正常范围内 TSH 水平与老年

心脑血管病危险因素及患病风险之间的关联,为老

年心脑血管病的早期诊断和临床治疗提供新的视

角和思路。
1　对象与方法

1.1　对象

采用回顾性横断面研究设计,选择在沧州市人

民医院心内科和神经内科住院,首次确诊为心脑血

管病的患者和同期健康体检人群作为研究对象,共
2805例。以心脑血管病患者为观察组(1756例),
以健康体检人群为对照组(1049例)。其中,男性

1519例,女性1286例;年龄(70.55±7.13)岁;
BMI(24.46±2.97)kg/m2。纳入标准:年龄≥60
岁;甲状腺功能相关指标在正常范围,即血清游离

三碘甲状腺原氨酸(FT3)水平为3.1~6.8pmol/
L,血清游离甲状腺素(FT4)水平为12~22pmol/
L,TSH 水平为0.27~4.20μIU/mL[6]。排除标

准:有冠心病和(或)缺血性脑卒中病史;平时预防

性服用抗血小板药物或降脂药物;既往或当前有明

确甲状腺疾病;患有下丘脑-垂体相关疾病、恶性肿

瘤、严重肝肾疾病、自身免疫性疾病等;近3个月内

服用对甲状腺功能有影响的药物;临床资料不完

整。本研究已获得伦理委员会批准[No:K2020-批

件-032(6.19)]。由于研究采用回顾性横断面数据

分析设计,豁免患者的知情同意授权。

1.2　方法

1.2.1　数据收集　通过查询电子病历系统,获取

研究对象的临床资料,包括性别、年龄、身高、体重、
高血压、糖尿病、空腹血糖、总胆红素、尿酸、总胆固

醇(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋白胆固醇

(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、载脂蛋

白 A1(ApoA1)、载脂蛋白B(ApoB)、TSH、FT3以

及FT4。同时,根据身高和体重数据,计算体重指

数(BMI),BMI=体重(kg)/身高2(m2)。
1.2.2　心脑血管病及危险因素定义　心脑血管病

定义为经本次住院期间的临床症状、实验室检查、
心电图以及冠状动脉(冠脉)造影和头颅磁共振等

影像学检查明确诊断的冠心病(包括急性冠脉综合

征和稳定型心绞痛)和(或)缺血性脑卒中。心脑血

管病危险因素包括超重/肥胖、高血压、糖尿病以及

血脂异常。超重/肥胖定义:BMI≥24kg/m2[7];高
血压定义:收缩压非同日3次测量均≥140mmHg
(1mmHg=0.133kPa)和(或)舒张压≥90mmHg,
或具有高血压病史[8];糖尿病定义:具备典型糖尿病

症状,结合随机静脉血浆葡萄糖≥11.1mmol/L,或
空腹静脉血浆葡萄糖≥7.0mmol/L,或葡萄糖负荷

后2h静脉血浆葡萄糖≥11.1mmol/L,或存在糖尿

病病史[9];血脂异常定义:TC≥6.2mmol/L,或 TG
≥2.3mmol/L,或LDL-C≥4.1mmol/L,或 HDL-C
<1.0mmol/L,或存在血脂异常病史[10]。
1.3　统计学处理

将收集到的所有数据录入到 Excel表格中,采
用SPSS27.0进行统计学分析。正态分布的计量

资料采用 ■X±S 形式表示,两组间比较采用t检

验;非正态分布的计量资料采用M(Q1,Q3)形式表

示,两组间比较采用 Mann-WhitneyU 检验;计数

资料采用例数(%)形式表示,两组间比较采用 χ2

检验。正常范围内 TSH 水平与心脑血管病危险因

素的相关性分析采用Spearman检验。TSH 水平

对老年心脑血管病患病风险的影响采用单因素和

多因素logistic回归模型进行分析。通过受试者工

作特征(ROC)曲线评估正常范围内 TSH 水平对
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老年心脑血管病的预测效果。P<0.05为差异有

统计学意义。
2　结果

2.1　基线临床资料比较

观察组男性比例、高血压比例、糖尿病比例、血

脂异常比例、BMI、TC、LDL-C以及 TSH 水平均显

著高于对照组,而 HDL-C水平则明显低于对照组

(均P<0.05)。两组年龄、空腹血糖、总胆红素、尿
酸、TG、ApoA1、ApoB、FT3以及FT4水平比较均

差异无统计学意义。见表1。

表1　对照组和观察组临床资料比较

Table1　Clinicaldata 例(%),■X±S,M(Q1,Q3)

项目 对照组(1049例) 观察组(1756例) 统计量 P 值

男性 540(51.48) 979(55.75) 13.509 <0.001
年龄/岁 70.39±7.05 70.83±7.26 1.589 0.112
高血压 408(38.89) 892(50.80) 37.417 <0.001
糖尿病 294(28.03) 693(39.46) 37.672 <0.001
血脂异常 501(47.76) 1065(60.65) 44.242 <0.001
BMI/(kg/m2) 24.63(22.52,26.26) 24.74(22.37,26.82) 2.297 0.022
空腹血糖/(mmol/L) 6.96±2.85 6.99±2.94 0.285 0.776
总胆红素/(μmol/L) 14.58±6.90 14.67±8.05 0.278 0.781
尿酸/(μmol/L) 360.26±108.81 360.81±110.44 0.129 0.898
TC/(mmol/L) 4.28±1.15 4.47±1.40 3.453 <0.001
TG/(mmol/L) 1.36(1.08,1.93) 1.66(1.44,1.86) 1.422 0.155
HDL-C/(mmol/L) 1.28±0.30 1.19±0.26 -8.925 <0.001
LDL-C/(mmol/L) 1.62±0.59 1.82±0.87 16.981 <0.001
ApoA1/(g/L) 1.23(1.11,1.36) 1.22(1.10,1.35) -1.719 0.086
ApoB/(g/L) 1.04±0.19 1.05±0.23 0.283 0.777
TSH/(μIU/L) 1.33(0.92,1.58) 1.98(1.29,2.64) 22.706 <0.001
FT3/(pmol/L) 4.72(4.25,5.13) 4.67(4.27,5.06) -1.349 0.178
FT4/(pmol/L) 14.95(13.60,16.51) 15.09(13.64,16.58) -0.260 0.794

2.2　TSH 水平与心脑血管病危险因素的相关性

在所纳入人群中,共有1566例出现血脂异

常,1239例未出现血脂异常。Spearman相关性分

析显示,正常范围内 TSH 水平与血脂异常存在正

相关性(r=0.519,P<0.001)。在不同血脂指标

中,正常范围内 TSH 水平与 TC、TG、LDL-C水平

呈正 相 关 性 (r=0.475、0.383、0.434,均 P <
0.001),与 HDL-C水平呈负相关性(r=-0.201,
P<0.001)。

TSH 水平与 ApoA1、ApoB、BMI、高血压、糖
尿病均未显示出相关性。对观察组和对照组进行

亚组分析时,也未发现正常范围内 TSH 水平与

BMI、高血压和糖尿病的相关性。
2.3　TSH 水平与心脑血管病的关联性

在单因素logistic回归模型(模型1)中,以心

脑血管病为因变量,以性别、年龄、高血压、糖尿病、
BMI、空腹血糖、总胆红素、尿酸、TC、TG、HDL-C、
LDL-C、ApoA1、ApoB、TSH、FT3及 FT4等为自

变量进行分析,P<0.1的变量有性别、BMI、高血

压、糖尿病、TC、HDL-C、LDL-C、ApoA1及 TSH。
在多因素logistic回归模型(模型2和模型3)

中,模型2将性别作为调整变量,模型3进一步调

整性别、BMI、高血压、糖尿病、TC、HDL-C、LDL-C

以及 ApoA1。结果显示,正常范围内 TSH 水平是

老年心脑血管病发病的独立危险因素。见表2~3。

表2　正常范围内TSH水平与心脑血管病发生关系

的logistic回归分析结果

Table2　ThecorrelationbetweenTSHlevelswithinnor-
malrangeandcardiovascularandcerebrovascu-
lardiseasesanalyzedbylogisticanalysis

项目 OR 值 95%CI P 值

模型1 3.063 2.718~3.450 <0.001
模型2 3.046 2.703~3.432 <0.001
模型3 2.920 2.560~3.329 <0.001

表3　模型3的logistic回归分析结果

Table3　LogisticanalysisresultsoftheModel3
变量 OR 值 95%CI P 值

男性 1.283 1.075~1.531 0.006
BMI 1.005 0.975~1.037 0.729
无高血压 0.622 0.520~0.745 <0.001
无糖尿病 0.617 0.511~0.744 <0.001
TC 1.143 1.070~1.220 <0.001
HDL-C 0.402 0.284~0.569 <0.001
LDL-C 7.072 5.198~9.621 <0.001
ApoA1 1.358 0.872~2.114 0.176
TSH 2.920 2.560~3.329 <0.001
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2.4　TSH 水平对心脑血管病的预测价值

ROC结果显示,正常范围内 TSH 水平预测老

年心脑血管病的曲线下面积为 0.733(95%CI:
0.714~0.751),灵 敏 度 为 64.92%,特 异 度 为

77.60%。见图1。

图1　TSH水平预测心脑血管病的ROC曲线

Figure1　TheROCcurveforpredictingcardiovascular
andcerebrovasculardiseasesusingTSHlevels

3　讨论

研究发现,TSH 可独立于甲状腺激素影响脂

质代谢,与 TC、TG、LDL-C 呈正相关,与 HDL-C
呈负相关[11-12]。本研究结果与此一致。TSH 通过

多个信号传递通路影响脂质代谢,包括 cAMP/
PKA/CREB通路,这些通路可能通过一系列细胞

信号传递途径最终影响胆固醇合成途径中限速酶

HMG-CoA 还 原 酶 的 活 性,从 而 增 加 胆 固 醇 合

成[13-17]。TSH 还能通过激活PI3K/Akt/SREBP-2
通路,抑制核内 HNF-4α的表达,从而减少限速酶

CYP7A1的基因表达和活性,降低胆固醇向胆汁酸

的转化[18-19]。同时,TSH 升高还可能导致胆固醇

酯转运蛋白积累,促进 HDL-C、LDL-C和极低密度

脂蛋白胆固醇相互转化,进而影响 HDL-C水平[20]。
在探索 TSH 与心血管健康之间的多重关联

时,除了其与血脂代谢的紧密关系,还发现 TSH 与

肥胖之间存在着独立的相关性。由于 TSH 受体在

脂肪组织中广泛表达,TSH 可能通过刺激脂肪细

胞生成的过程与肥胖产生关联。在肥胖个体中,增
加的脂肪细胞数量可能进一步刺激瘦素的分泌,从
而通过促进 TSH 释放激素的转录来激活下丘脑-
垂体-甲状腺轴,释放更多的 TSH[21-22]。以此为基

础,研究发现,正常范围内 TSH 水平与BMI之间

呈正相关[23]。
TSH 对血压和血糖也产生影响。正常范围内

TSH 升高可能导致肾血管阻力增加,与高血压风

险增加相关[24]。此外,一项中国的横断面研究发

现,甲状腺功能正常的个体中,TSH 水平升高与男

性糖尿病患病率之间呈负相关[25]。值得注意的

是,虽然本研究未显现正常范围内 TSH 水平与超

重/肥胖、高血压以及糖尿病之间的相关性,但由于

老年人常伴随自身免疫性疾病、长期用药等因素,
这或许会影响下丘脑-垂体-甲状腺轴的反馈机制。
因此,为深入了解这些关系,需要进一步扩大研究

样本量以延续观察。
在亚临床甲状腺功能减退的背景下,已经有研

究证实 TSH 与慢性低度炎症以及内皮功能障碍密

切相关[26]。Yang等[27]研究指出,在年龄≤65岁

的患者中,正常范围内高 TSH 水平与冠脉疾病风

险显著 增 加 相 关。另 一 项 前 瞻 性 队 列 研 究 纳

入2443例 心 血 管 疾 病 患 者,发 现 正 常 范 围 内

TSH 水平较高的患者在随访期间新发急性心肌梗

死的风险显著升高[28]。与之类似的,Reitz等[29]研

究也发现,正常范围内 TSH 水平较高的老年男性

更容易患上缺血性脑血管疾病。尽管本研究是回

顾性横断面研究设计,但发现正常范围内 TSH 水

平在老年心脑血管病患病中是独立的危险因素。
即使经过多因素调整,这种关系仍然保持不变。正

常范围内 TSH 水平与心脑血管病的关系复杂多

样,未来的研究将更全面地揭示 TSH 在心血管健

康中的作用及其临床意义。
综上所述,本研究探究了正常范围内 TSH 与

脂质代谢的联系,揭示了其在胆固醇合成、转化和

脂蛋白代谢中的关键作用。同时,高 TSH 与老年

心脑血管病患病风险的关系得到重视。然而,本研

究仍存在一定的局限性。首先,采用了回顾性横断

面设计,因此无法建立因果关系,未来需要更大规

模的前瞻性研究来验证所观察到的关联;其次,研
究并未全面考虑所有可能的混杂因素,如生活方

式、药物使用等,这些因素可能对结果产生一定的

影响;此外,研究对象为老年人群,其疾病风险和生

理状态与其他年龄段存在差异,因此本研究结果在

不同人群中的推广还需进一步深入探讨。
利益冲突　所有作者均声明不存在利益冲突
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