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　　[摘要]　目的:观察残余胆固醇(RC)与早发心肌梗死(MI)及其临床结局的相关性。方法:连续纳入2019年

1月—2022年8月于沧州市人民医院住院首次诊断为 MI的患者637例,并依据发病年龄(男性≤50岁,女性≤
60岁)分为早发 MI组(129例)和非早发 MI组(508例),所有患者均接受经皮冠状动脉介入治疗和冠心病规律

药物治疗,并将早发 MI患者依据随访期间是否再住院分为再住院组(21例)和非再住院组(108例)。收集患者

一般临床资料和总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)及低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)
等指标,并根据公式计算出 RC。比较组间患者的临床特征,采用多因素logistic回归分析早发 MI的影响因素。
绘制受试者工作特征曲线(ROC),评估 RC对早发 MI患者再住院的预测价值。Kaplan-Meier生存曲线比较组间

再住院事件率的差异。多因素Cox比例风险回归分析早发 MI患者再住院的影响因素,确定 RC与再住院的关

系。结果:早发 MI组 TC、LDL-C、RC、尿酸水平均高于非早发 MI组,均差异有统计学意义(P<0.05)。再住院

组 TC、TG、RC水平均高于非再住院组,均差异有统计学意义(P<0.05)。多因素logistic回归分析结果显示,尿
酸(OR=1.002,95%CI1.000~1.004,P=0.026)、LDL-C(OR=3.031,95%CI1.253~7.333,P=0.014)和

RC(OR=2.856,95%CI1.253~6.507,P=0.013)均为早发 MI的独立危险因素。RC预测早发 MI患者再住院

的 ROC曲线下面积(AUC)为0.703(95%CI0.644~0.762,P=0.000)。高 RC组和低 RC组再住院率比较,差
异有统计学意义(Log-rankχ2=16.218,P=0.000)。多因素Cox回归分析结果显示,LDL-C(HR=23.905,95%
CI1.546~369.646,P=0.023)、RC(HR=29.837,95%CI1.976~450.493,P=0.014)和 TG(HR=2.045,

95%CI1.458~2.869,P=0.000)均为早发 MI患者再住院的独立危险因素。结论:高 RC是早发 MI和预后不

良的独立危险因素。
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Abstract　Objective:Toobservetheassociationofresidualcholesterol(RC)withearly-onsetmyocardialin-
farction(MI)anditsclinicaloutcomes.Methods:Atotalof637patientswhowerehospitalizedinCangzhouPeo-
ple'sHospitalforthefirsttimefromJanuary2019toAugust2022werecontinuouslyincluded.Accordingtothe
ageofonset(male≤50yearsold,female≤60yearsold),itwasdividedintoearly-onsetMIgroup(129cases)and
non-early-onsetMIgroup(508cases),andallpatientsreceivedpercutaneouscoronaryinterventionandregular
drugtreatmentforcoronaryheartdisease,andtheearly-onsetMIweredividedintorehospitalizedgroup(21cases)

andnon-rehospitalizedgroup(108cases)accordingtowhethertheywererehospitalizedduringthefollow-upperi-
od.Theclinicalcharacteristicsofpatientswerecomparedbetweengroups,andtheinfluencingfactorsofearly-on-
setMIwereanalyzedbymultivariatelogisticregression.Receiveroperatingcharacteristiccurve(ROC)wasplotted
toevaluatethepredictivevalueofRCforreadmissioninpatientswithearly-onsetMI.Kaplan-Meiersurvivalcurve
wasusedtocomparetherateofreadmissioneventsbetweenthegroups.MultivariateCoxproportionalriskregres-
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sionanalysiswasconductedtodeterminetherelationshipbetweenRCandreadmissioninpatientswithearly-onset
MI.Results:ThelevelsofTC,LDL-C,RCanduricacidintheearly-onsetMIgroupwerehigherthanthoseinthe
non-early-onsetMIgroup,andthedifferenceswerestatisticallysignificant(P<0.05).ThelevelsofTC,TGand
RCintherehospitalizationgroupwerehigherthanthoseinthenonrehospitalizationgroup(P<0.05).Theresults
ofmultivariatelogisticregressionanalysisshowedthaturicacid(OR=1.002,95%CI1.000-1.004,P=0.026),

LDL-C(OR=3.031,95%CI1.253-7.333,P=0.014)andRC(OR=2.856,95%CI1.253-6.507,P=0.013)

wereindependentriskfactorsforearly-onsetMI.AUCforRCpredictingrehospitalizationinpatientswithearly-
onsetMIwas0.703(95%CI0.644-0.762,P=0.000).Thereweresignificantdifferencesintherehospitalization
ratesbetweenthehighRCgroupandthelowRCgroup(Log-rankχ2=16.218,P=0.000).Theresultsofmulti-
variateCoxregressionanalysisshowedthatLDL-C(HR=23.905,95%CI1.546-369.646,P=0.023),RC
(HR=29.837,95%CI1.976-450.493,P=0.014)andTG(HR=2.045,95%CI1.458-2.869,P=0.000)

wereindependentriskfactorsforrehospitalizationofpatientswithearly-onsetMI.Conclusion:HighRCisanin-
dependentriskfactorforearly-onsetMIriskandpoorprognosis.

Keywords　early-onsetmyocardialinfarction;residualcholesterol;rehospitalization;clinicaloutcomes;coro-
naryatherosclerosis

　　心肌梗死(MI)为冠心病的严重临床表现类

型,也是一项重大的公共卫生挑战,严重威胁人们

的生命和健康。血脂异常在冠心病的发病机制中

起核心作用,传统的脂质指标如总胆固醇(TC)、甘
油三酯(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)和高

密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)一直被认为是临床实

践中冠心病预防和治疗的重要工具。大量证据表

明,高TC、高LDL-C和低 HDL-C均为心血管疾病

的独立危险因素[1-2]。研究也发现,即使将 LDL-C
降低到适当水平并控制其他危险因素后,人群中心

血管疾病风险和预后也可能存在显著差异[3]。近

年来,残余胆固醇(RC)与心血管疾病风险和全因

死亡率的关系已经得到了证实[4-7]。然而,随着 MI
发病年龄越来越年轻,国内有关 RC与早发 MI的

相关研究却很少。本研究的目的是评估 RC在早

发 MI风险及其预后中的价值,对识别和管理早发

MI危险因素具有重要的临床和公共卫生意义,同
时为寻找更可靠的预后指标来评估早发 MI的长

期预后提供理论依据。
1　对象与方法

1.1　对象

本研究以2019年1月—2022年8月连续入住

我院心血管内科首次诊断为 MI的患者637例作

为研究对象。排除标准:冠状动脉肌桥、冠状动脉

痉挛等非阻塞性 MI;陈旧性 MI;院外服用他汀类、
胆汁酸螯合剂和贝特类等调脂药物;家族性高胆固

醇血症;扩张型心肌病、肥厚性心肌病、心脏瓣膜

病、风湿性心脏病等器质性心脏病;Killip分级≥Ⅲ
级,或心脏彩色超声提示左室射血分数(LVEF)<
40%;心房颤动、心房扑动;脑梗死;恶性肿瘤;免
疫、血液系统疾病;严重肝肾功能异常;严重肺部疾

病;周围血管性疾病或栓塞性疾病;临床资料或随

访资料不全。本研究得到了沧州市人民医院伦理

委员会的批准。

1.2　分组

目前对于早发 MI并无统一年龄界值,参照既

往文献标准[8-11],本研究中使用的早发 MI发病年

龄为男性≤50岁和女性≤60岁。依据发病年龄将

患者分为 早 发 MI组 (129 例)和 非 早 发 MI组

(508例)。
根据早发 MI患者是否再住院将其分为再住

院组(21例)和非再住院组(108例)。
1.3　临床资料

记录人口统计学指标:年龄、性别、吸烟史和饮

酒史。吸烟史定义为每天至少吸1支烟且连续或

累积达6个月,饮酒史定义为每周至少摄入30g
乙醇且达1年以上。记录合并症病史:高血压和糖

尿病。记录入院时首次测定的相关指标:肌酐、尿
酸、白蛋白、谷丙转氨酶、TC、HDL-C、LDL-C 和

TG。其 中,白 蛋 白、谷 丙 转 氨 酶、TC、HDL-C、
LDL-C和 TG 均在空腹状态下检测的。空腹 RC
的计算公式:RC=TC-HDL-C-LDL-C,并以

mmol/L表示[12-13]。
1.4　随访观察

所有患者出院后的基础药物治疗均为冠心病

规范化药物治疗。本研究终点事件为出院后再住

院。通过电话随访的方式对患者进行随访,所有患

者均随访至再住院、失访或随访至截止时间2023
年2月,平均随访时间为(19.97±9.90)个月。随

访人员均由心血管内科专科医师担任,在研究开展

前对随访内容和注意事项进行统一培训学习。
随访的早发 MI患者中有21例再住院,其中,

3例因再发 MI住院,15例因频发心绞痛住院,1例

因心律失常住院,2例因心力衰竭住院。
1.5　统计学处理

使用SPSS26.0软件进行分析。符合正态分

布的计量资料采用■X±S 形式表示,组间比较采用

t检验;非正态分布的计量资料采用 M(P25,P75)
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形式表示,组间比较采用 Mann-WhitneyU 检验;
计数资料采用例(%)形式表示,组间比较采用 χ2

检验。采用logistic回归分析影响早发 MI的相关

因素。根据受试者工作特征曲线(ROC曲线)评价

RC对再住院的预测价值。采用 Kaplan-Meier生

存曲线(Log-rank检验)法比较高 RC 组和低 RC
组间再住院事件率的差异;采用Cox比例风险回归

模型分析早发 MI患者再住院的危险因素。P<
0.05为差异具有统计学意义。
2　结果

2.1　早发 MI组和非早发 MI组患者临床资料比较

637例 MI中,男437例,女200例。129例早

发 MI中,男90例,女39例。与非早发 MI组比

较,早发 MI组患者TC、LDL-C、RC、尿酸水平均偏

高,均差异有统计学意义(P<0.05)。2组患者

TG、HDL-C、白蛋白、肌酐、谷丙转氨酶、男性比例、
吸烟史比例、饮酒史比例、糖尿病史比例、高血压史

比例比较,均差异无统计学意义(P>0.05)。见

表1。
2.2　早发 MI影响因素的二元logisitic回归分析

以研究对象是否为早发 MI(否=0,是=1)为
因变量,将单因素分析中有显著统计学差异(P<
0.1)的指标(TC、LDL-C、RC、尿酸)纳入多因素二

元logisitic 回 归 模 型,结 果 显 示,尿 酸 (OR =
1.002,95%CI1.000~1.004,P=0.026)、LDL-C
(OR=3.031,95%CI1.253~7.333,P=0.014)
和 RC(OR=2.856,95%CI1.253~6.507,P=
0.013)均为早发 MI的独立危险因素,见表2。
2.3　再住院组和非再住院组患者临床资料比较

与非再住院组比较,再住院组患者 TC、TG、

RC水平均偏高,均差异有统计学意义(P<0.05)。
2组患者LDL-C、HDL-C、白蛋白、肌酐、尿酸、谷丙

转氨酶、年龄、吸烟史比例、饮酒史比例、男性比例、
糖尿病史比例、高血压史比例比较,均差异无统计

学意义,见表3。
2.4　RC预测早发 MI患者再住院的ROC分析

以RC作为检验变量,早发 MI患者再住院作

为预测变量,进行 ROC分析并绘制 ROC曲线,结
果显示,RC的 ROC 曲线下面积(AUC)为0.703
(95%CI0.644~0.762,P=0.000),这表明RC对

早发 MI患者再住院的预测效果较好,见图1。
2.5　高 RC 组和低 RC 组患者再住院事件率的

Kaplan-Meier生存曲线

根据ROC曲线分析结果得到 RC最佳截断值

将早发 MI患者分为高 RC组(54例)和低 RC组

(75例)。以结局(生存结局:是否再住院;时间结

局:出院至再住院间隔时间,以月为单位)绘制2组

再住院事件率的 Kaplan-Meier曲线,结果显示,2
组间再住院率比较,差异具有统计学意义(Log-
rankχ2=16.218,P=0.000),见图2。
2.6　影响早发 MI患者再住院的Cox比例风险回归

以早发 MI患者是否再住院(否=0,是=1)为
因变量,将单因素分析中有显著统计学差异(P<
0.1)的指标(TC、TG、LDL-C、RC、年龄)纳入多因

素 Cox 回 归 分 析,结 果 显 示,LDL-C(HR =
23.905,95%CI1.546~369.646,P=0.023)、RC
(HR =29.837,95%CI 1.976~450.493,P =
0.014)和 TG(HR =2.045,95%CI 1.458~
2.869,P=0.000)均为早发 MI患者再住院的独立

危险因素,见表4。

表1　早发 MI组和非早发 MI组临床资料

Table1　Clinicaldataofearly-onsetMIgroupandnon-early-onsetMIgroup
例(%),■X±S,M(P25,P75)

指标 早发 MI组(129例) 非早发 MI组(508例) χ2/t/Z P 值

男性 90(69.77) 347(68.31) 0.102 0.750
吸烟史 34(26.36) 132(25.98) 0.007 0.931
饮酒史 30(23.26) 106(20.87) 0.350 0.554
高血压史 69(53.49) 308(60.63) 2.172 0.141
糖尿病史 26(20.16) 130(25.59) 1.644 0.200
白蛋白/(g/L) 42.01±4.01 42.04±3.96 0.455 0.932
肌酐/(μmol/L) 61.75±10.51 61.97±11.40 1.901 0.842
尿酸/(μmol/L) 307.42±103.80 287.19±101.03 0.697 0.044
谷丙转氨酶/(U/L) 21.67±13.42 20.25±12.26 2.884 0.247

TC/(mmol/L) 4.98±1.24 4.54±0.98 3.424 0.000

TG/(mmol/L) 1.96±1.22 1.80±1.34 0.006 0.216

HDL-C/(mmol/L) 1.09±0.27 1.12±0.29 1.542 0.454

LDL-C/(mmol/L) 2.98(2.43,3.86) 2.79(2.22,3.34) 5.432 0.001

RC/(mmol/L) 0.72±0.73 0.61±0.43 2.798 0.025
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表2　早发 MI的多因素logisitic回归分析

Table2　MultivariatelogisiticregressionanalysisofearlyonsetMI

变量 B SE Wald OR 95%CI P
尿酸 0.002 0.001 4.982 1.002 1.000~1.004 0.026
LDL-C 1.109 0.451 6.055 3.031 1.253~7.333 0.014
RC 1.049 0.420 6.235 2.856 1.253~6.507 0.013

表3　再住院组和非再住院组临床资料

Table3　Clinicaldataofreadmissiongroupandnon-readmissiongroup
例(%),■X±S,M(P25,P75)

指标 再住院组(21例) 非再住院组(108例) χ2/t/Z P 值

年龄/岁 43.76±8.34 46.44±7.15 1.409 0.129
男性 14(66.67) 76(70.37) 0.114 0.735
吸烟史 5(23.81) 29(26.85) 0.084 0.772
饮酒史 5(23.81) 25(23.15) 0.004 0.948
高血压史 10(47.62) 59(54.63) 0.347 0.556
糖尿病史 5(23.81) 21(19.44) 0.208 0.648
白蛋白/(g/L) 41.95±3.56 42.02±4.09 0.682 0.946
肌酐/(μmol/L) 62.71±10.00 61.58±10.63 0.319 0.669
尿酸/(μmol/L) 321.84±114.09 304.93±02.27 0.676 0.514
谷丙转氨酶/(U/L) 22.95±15.51 21.46±13.09 0.941 0.656
TC/(mmol/L) 5.95(4.70,6.38) 4.63(4.16,5.37) 6.356 0.007
TG/(mmol/L) 2.73(1.77,3.65) 1.51(1.11,2.03) 10.385 0.004
HDL-C/(mmol/L) 1.07±0.34 1.10±0.26 1.795 0.632
LDL-C/(mmol/L) 3.39(2.53,4.48) 2.93(2.42,3.74) 10.161 0.185
RC/(mmol/L) 1.10(0.68,1.42) 0.55(0.38,0.74) 30.343 0.017

图1　RC对早发 MI患者再住院预测价值的ROC曲线

Figure1　ROCcurve

图2　Kaplan-Meier曲线

Figure2　Kaplan-Meiercurve

表4　早发 MI患者再住院的多因素Cox回归分析

Table4　MultivariateCoxregressionanalysisofre-hospitalizationinearlyMI

变量 B SE Wald HR 95%CI P
LDL-C 3.174 1.397 5.161 23.905 1.546~369.646 0.023
RC 3.396 1.385 6.011 29.837 1.976~450.493 0.014
TG 0.716 0.173 17.172 2.045 1.458~2.869 0.000
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3　讨论

RC定义为富含 TG 的乳糜微粒残体、中密度

脂蛋白和极低密度脂蛋白[14]。由于 RC成分通常

较为复杂且代谢快速,准确测量 RC是复杂的。研

究表明,通过磁共振波谱法测量的高 RC 浓度与

MI患病风险增加有关[15]。在禁食条件下,RC值

可以通过使用易于检测的既定公式轻松计算,即
RC=TC-HDL-LDL。一项观察性研究表明,无
论是实验室测量还是公式计算,RC水平升高均与

心血管疾病风险增加存在关联[16]。然而,Varbo
等[17]却提出,与准确测量的 RC相比,公式计算的

RC可以更准确地识别 MI风险较高的患者。另

外,RC水平在禁食期和正常饮食期之间变化不大,
即使在非禁食条件下,也可以通过上述公式计算

RC水平。本研究患者血脂指标均在禁食条件下获

得,并以公式计算的空腹RC进行了一系列研究。
本研究评估了 RC 与早发 MI患病风险的关

系,结果表明,早发 MI患者 RC浓度较非早发 MI
患者明显升高[(0.72±0.73)mmol/Lvs(0.61±
0.43)mmol/L,P=0.025],RC(OR=2.856,P=
0.013)是早发 MI的独立危险因素。RC作为残余

心血管风险指标与冠心病风险之间存在因果关系,
高RC和高 LDL在增加 MI患病风险方面具有相

似效应[18-24]。然而,RC可能具有更强的致动脉粥

样硬化能力[25-26]。RC可以很容易地穿透血管壁,
优先于LDL-C直接被巨噬细胞中的清除受体直接

降解而不进行氧化修饰,形成泡沫细胞并促进动脉

粥样硬化斑块的形成和进展[27-30]。RC具有更大的

数量和体积,携带胆固醇的能力是 LDL-C 的40
倍,更易导致动脉粥样硬化斑块形成[31]。此外,它
还可以通过增加氧化应激、抑制一氧化氮的产生,
从而引起内皮细胞功能障碍[32-33]。最后,高 RC也

可诱导肿瘤坏死因子-α、白细胞介素和促动脉粥样

硬化黏附分子的产生,增加单核细胞的炎症反应并

诱导慢性低度炎症[34]。所有这些机制都可导致斑

块形成和破裂,从而导致 MI的发生[35]。另外,目
前研究表明,RC升高与独立于全身性炎症的他汀

类药物治疗的冠心病患者的复发性心血管事件风

险增加有关,较高RC可能是冠心病患者心血管结

局不良的独立预测指标[36-38]。本研究也发现,患病

初期RC浓度是早发 MI患者再住院的独立预测因

素 (HR =29.837,P =0.014)。 与 既 往 研 究

相似[22]。
本研究有几个局限性:首先这是一项单中心研

究,样本量相对较小;其次,通过公式计算出的空腹

RC浓度,结果可能与准确测量有偏差;最后,仅考

虑了空腹RC水平,忽略了非禁食 RC水平与早发

MI的相关性。
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