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2 型糖尿病患者冠状动脉粥样硬化与视网膜病变的关系

魏富春1, 戎 健2, 陈玉群3, 干雪梅4, 于长青4, 陈 静4, 杨 沛4, 陈金华4

(1. 77126 部队医院,重庆市 402760; 2. 成都军区总医院地干病房 / 老年病科, 四川省成都市 610083;
3. 第三军医大学西南医院, 重庆市 400038; 4. 第三军医大学大坪医院,重庆市 400042)

[关键词] 摇 2 型糖尿病;摇 视网膜病变;摇 冠状动脉粥样硬化;摇 计算机断层扫描血管造影术

[摘摇 要] 摇 目的摇 采用 64 层螺旋 CT 血管造影(MDCT),探讨 2 型糖尿病患者冠状动脉粥样硬化(CAs)与糖尿病

视网膜病变(DR)的关系。 方法摇 诊断为 CAs 的 2 型糖尿病患者 114 例,无 CAs 的患者 124 例,受试者均进行眼底

彩色照相、MDCT 检查和体格检查,并测定空腹血糖、糖化血红蛋白、血脂、肾小球滤过率估计值和尿白蛋白排泌率

等,分析检查和检测结果间的相关关系。 结果摇 CAs 患者 DR 发生率为 67郾 5% ,显著高于无 CAs 患者(33郾 1% ,P <
0郾 001)。 在调整传统心血管病危险因素后 CAs 与 DR 独立相关,仍然具有统计学意义(OR = 5郾 0,95% CI:2郾 6 ~
9郾 8);发生 CAs 的血管数在无 DR 患者、增殖型 DR 前期患者及增殖型 DR 患者中逐渐增加(P < 0郾 01);CAs 发生

率、有 3 支以上血管受损的 CAs 发生率、有意义 CAs(管腔狭窄超过 50% )发生率以及受损血管百分比也随 DR 的

发生与发展而显著增加(无 DR、增殖型 DR 前期、增殖型 DR 比较,P 值均小于 0郾 01)。 结论摇 CAs 发生范围和严重

程度随 DR 的发生与发展而增加,CAs 和 DR 仍然是多因素作用所致,可能有共同发病机制。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To evaluate the relationship between diabetic retinopathy (DR) and subclinical coronary ather鄄
osclerosis (CAs) on coronary 64鄄slice multidetector computed tomography angiography (MDCT) in individuals with type 2
diabetes mellitus. 摇 摇 Methods摇 From July 2007 to December 2009, 114 and 124 type 2 diabetic patients with and with鄄
out CAs were enrolled. 摇 They received fundus photochromy, coronary 64鄄slice multidetector computed tomography angiog鄄
raphy, physical examination, and measurement of fasting plasma glucose( FPG), glycosylated haemoglobin (HbA1c),
plasma lipid profile, estimated glomerular filtration rate (eGFR) and urinary albumin excretion rate(UAER). 摇 Then the
analysis of the relationship among the detection and measurement outcomes were conducted. 摇 摇 Results摇 Diabetic patients
with CAs had a higher prevalence of DR than those without CAs (67郾 5% vs 33郾 1% , P < 0郾 001). 摇 After adjustment for
the traditional risk factors for cardiovascular disease, CAs was independently associated with DR (OR = 5郾 0, 95% CI 2郾 6
~ 9郾 8). 摇 There was significant difference in the prevalence of CAs by the number of CAs vessels among patients without
DR (NDR), those with pre鄄proliferative retinopathy ( pre鄄PDR) and those with proliferative retinopathy (PDR) (P <
0郾 01). 摇 The prevalences for CAs, the prevalences of CAs 逸3 vessels involved by plaque, and proportions of vessels with
significant coronary plaque and of involved vessels in all detected coronary arteries were significantly increased with the
presence and severity of DR (NDR vs Pre鄄PDR, Pre鄄PDR vs PDR, P < 0郾 01 for each). 摇 摇 Conclusions摇 The severity
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and extent of CAs were significantly increased with the incidence and progression of DR, and much of CAs and DR could be
still multifactoral with common pathway.

摇 摇 冠状动脉粥样硬化性疾病(coronary artery dis鄄
ease,CAD)是 2 型糖尿病( type 2 diabetes mellitus,
T2DM)常见合并症,也是 2 型糖尿病患者主要死亡原

因之一。 糖尿病患者合并 CAD 常常无明显症状而未

能得到及时治疗,一旦发生急性事件往往是致死性

的;另一方面,早在 CAD 确诊之前冠状动脉粥样硬化

(coronary atherosclerosis,CAs)即已发生[1]。 CAs 既

是 CAD 的病理基础,也是 CAD 的临床前期表现。 因

此早期识别和及时发现 CAs,对 CAD 的防治极为重

要。 视网膜病变是 2 型糖尿病常见微血管并发症,研
究表明糖尿病视网膜病变(diabetic retinopathy,DR)
也是其他血管并发症的早期常见表现,与 CAD 发生

有关[2,3],然而它与亚临床 CAs 的关系尚不清楚。 冠

状动脉 64 层螺旋 CT 血管造影(64鄄slice multidetector
computed tomography angiography,MDCT)可较准确地

分辩 CAs 的钙化斑、纤维斑和脂肪斑,是 CAs 非创伤

性筛查和诊断的主要手段。 本文采用该方法探讨

CAs 的严重程度与 DR 发生发展的关系。

1摇 对象与方法

1郾 1摇 一般资料

摇 摇 从 2007 年 1 月到 2009 年 12 月在重庆市主城

区某三甲医院收集并发 DR 的 T2DM 患者 118 例,
选择性别、年龄相匹配而无 DR 的 T2DM 患者 120
例作为对照。 患者年龄 41 ~ 83 岁,男性 107 例,女
性 131 例,均符合 1999 年 WHO / IDF 糖尿病诊断标

准,其中合并高血压病者 85 例(符合 1999 年 WHO /
ISH 高血压诊断标准),部分患者间断或正在服用血

管紧张素转化酶抑制剂或血管紧张素受体拮抗剂

类降压药(单用或联用);根据临床表现、心电图疑

诊冠心病者 30 例,既往有心肌梗死病史者 16 例。
1郾 2摇 临床检查和实验室检查

收集受试者临床资料后,测定体质指数(BMI)
和血压 ( BP), 血压包括收缩压 ( SBP)、 舒张压

(DBP)和平均动脉压(MAP)。 于禁食 12 h 后查静

脉血空腹血糖(FPG)、糖化血红蛋白(HbA1c)、肌酐

和血脂谱,血脂谱包括总胆固醇( TC)、甘油三酯

(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDLC)、低密度脂蛋

白胆固醇(LDLC)。 根据患者年龄、性别和血肌酐

水平,计算肾小球滤过率估计值(estimated glomeru鄄
lar filtration rate,eGFR) [4]。 在无尿路感染情况下

收集 24 h 尿液,测定尿白蛋白排泌率(UAER),白蛋

白尿定义为 UAER逸30 mg / d[5]。 受试者用复方托

吡卡胺扩瞳,30 min 后行眼底彩色照相,由一位高

年资眼科医生按照国际临床糖尿病视网膜病变指

南进行判定[6],独立盲法评估,DR 分为增殖型 DR
前期(pre鄄DR)和增殖型 DR(PDR)。 分析指标还包

括符合 IDF 推荐控制目标的达标率,即 HbA1c <
7% 、BP <130 / 80 mmHg 和 LDLC <2郾 6 mmol / L。
1郾 3摇 冠状动脉 MDCT 检查

所有受试者于检查前 0郾 5 ~ 1 h 口服美托洛尔

(倍他乐克)25 ~ 50 mg,将心率控制在 65 次 / 分以

下。 采用 GE64 层螺旋 CT 扫描机进行检查,扫描主

要参数为 16 mm 伊 1郾 5 ram,扫描速度 420 ms,螺距

0郾 21,扫描范围为自气管隆突下至心脏膈面,扫描时

间 10 ~ 15 s,使用回顾性心电门控进行数据采集。
对比剂为碘普罗胺(370 mgI / mL)70 ~ 90 mL,速率

3郾 0 ~ 3郾 5 mL / s,延迟时间 12 ~ 15 s。 采用 Leonardo
工作站并以 Vessel view 分析软件作图像后处理并

进行评判[7,8]。 冠状动脉狭窄程度由两位高年资放

射医师分别独立盲法评估,狭窄程度的判定标准为

CT 值逸130 Hu 的斑块定义为钙化斑块,CT 值 <
100 Hu 的为非钙化斑块。 将冠状动脉分为 4 支主

要干支进行评估,包括左主干、左前降支、左回旋支

和右冠状动脉,患者任何一支冠状动脉存在有钙化

斑块或 / 和非钙化斑块即诊断为 CAs,为 CAs 组;未
发现有这些病变者为无 CAs 组。 CAs 严重程度按照

病变冠状动脉管腔狭窄程度臆50%和 > 50%进行判

断,超过 50%者为有意义 CAs。 冠状动脉受损范围

按 CAs 病变血管数进行计算。
1郾 4摇 统计学分析

采用 SPSS10郾 0 版统计软件进行分析,对于计量

资料采用x 依 s(正态分布)或中位数(四分位数间

距,偏态分布)表示,采用独立样本 t 检验或 Wilcox鄄
on 秩和检验;对于计数资料采用百分比表示,采用

字2 检验进行分析。 在多因素分析中,以有无 CAs 为

因变量,分别以各临床指标为自变量,心血管病传

统危险因素为协变量,进行多项式 Logistic 回归分析

(计数资料)和单因变量线性模型方差分析(计量资

料),以检验 CAs 与各临床指标的关系,结果表示为

OR 值和 95% 可信区间(95% CI) (计数资料)以及

校正平均差(AMD)和 95% CI(计量资料)。 协变量

包括年龄、性别、吸烟、BMI、糖尿病病程、合并高血
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压、FPG、血压、血脂谱、UAER 和 eGFR。 检验水平

双侧 琢 =0郾 05。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 两组间各临床指标的比较

摇 摇 T2DM 患者合并 CAs 者占 47郾 9% ,CAs 伴管腔

狭窄 超 过 50% 者 ( 有 意 义 冠 状 动 脉 狭 窄 ) 占

23郾 5% 。 CAs 组并发 DR 者占 67郾 5% ,显著高于无

CAs 组(33郾 1% ,P < 0郾 01)。 CAs 组年龄和平均动

脉压分别显著高于无 CAs 组 ( P < 0郾 05 或 P <
0郾 01),而 CAs 组血压达标率、eGFR 值和血清 TG 水

平则显著低于无 CAs 组(P < 0郾 05 和 P < 0郾 01),两
组间其他临床指标差异无显著性(表 1)。

表 1. 64 排螺旋 CT 冠状动脉成像术诊断冠状动脉粥样硬化患者临床资料

Table 1. Clinical characteristics of participants in 64鄄slice multidetector computed tomography angiography scan study by
coronary atherosclerosis assignment

项摇 目 无 CAs 组(n = 124) CAs 组(n = 114) OR(95%CI)或 AMD(95%CI)

男性 43郾 5% 46郾 5% 1郾 9(0郾 8 ~ 4郾 6)
DM 家族史 25郾 8% 29郾 8% 1郾 2(0郾 6 ~ 2郾 4)
吸烟 29郾 0% 37郾 7% 1郾 6(0郾 7 ~ 4郾 0)
DM 病程 < 5 年 45郾 2% 46郾 5% 1郾 1(0郾 6 ~ 2郾 0)
高血压 32郾 3% 39郾 5% 0郾 1(0郾 4 ~ 2郾 4)
DR 33郾 1% 67郾 5% b 5郾 0(2郾 6 ~ 9郾 8) c

血压达标率 33郾 9% 20郾 2% a 0郾 5(0郾 2 ~ 1郾 4)
LDLC 达标率 34郾 7% 37郾 0% 0郾 9(0郾 4 ~ 1郾 7)
HbA1c 达标率 49郾 2% 45郾 6% 0郾 7(0郾 3 ~ 1郾 5)
白蛋白尿 68郾 5% 64郾 0% 0郾 8(0郾 4 ~ 1郾 5)
年龄(岁) 62郾 7 依 7郾 6 67郾 1 依 7郾 6b - 4郾 1( - 6郾 1 ~ 2郾 2) c

SBP(mmHg) 133郾 9 依 20郾 7 138郾 7 依 19郾 5 0郾 2( - 0郾 1 ~ 0郾 4)
DBP(mmHg) 77郾 5 依 11郾 0 80郾 1 依 11郾 1 0郾 1( - 0郾 1 ~ 0郾 2)
MAP(mmHg) 96郾 3 依 13郾 21 99郾 7 依 12郾 9b - 0郾 1( - 0郾 1 ~ 0郾 03)
BMI(kg / m2) 24郾 4 依 3郾 0 24郾 5 依 3郾 3 0郾 3( - 0郾 5 ~ 1郾 2)
FPG(mmol / L) 10郾 8 依 3郾 9 10郾 5 依 3郾 8 0郾 2( - 0郾 6 ~ 0郾 9)
HbA1c 7郾 5% 依 2郾 8% 7郾 4% 依 2郾 4% - 0郾 2( - 0郾 7 ~ 0郾 4)
TC(mmol / L) 5郾 2 依 1郾 2 5郾 0 依 1郾 0 0郾 2( - 0郾 1 ~ 0郾 4)
TG(mmol / L) 1郾 6(0郾 9 ~ 2郾 4) 1郾 3(1郾 0 ~ 1郾 7) b 0郾 1( - 0郾 1 ~ 0郾 2)
HDLC(mmol / L) 1郾 4 依 0郾 5 1郾 5 依 0郾 6 - 0郾 1( - 0郾 2 ~ 0郾 1)
LDLC(mmol / L) 3郾 0 依 0郾 9 2郾 9 依 0郾 8 - 0郾 1( - 0郾 3 ~ 0郾 1)
eGFR[mL / (min·1郾 73 m2)] 105郾 2 依 27郾 5 90郾 3 依 27郾 0a 12郾 9(6郾 2 ~ 19郾 5) c

UAER(mg / d) 16郾 5(8郾 5 ~ 36郾 5) 15郾 8(7郾 2 ~ 49郾 2) 0郾 1( - 0郾 2 ~ 0郾 5)

a 为 P < 0郾 05,b 为 P < 0郾 01,与无 CAs 组比较;c 为 P < 0郾 01。

2郾 2摇 冠状动脉粥样硬化与各临床指标相互关系的

多因素分析

以 DR 为自变量、CAs 为因变量、其他临床指标

为协变量进行多项式 Logistic 回归分析,结果显示

CAs 与 DR 存在独立相关关系(OR = 5郾 0,95% CI
2郾 6 ~ 9郾 8)(表 1);另外,以各临床指标为自变量、
CAs 为因变量、其他临床指标互为协变量进行多项

式 Logistic 回归分析或单因变量线性模型方差分析,
结果显示 CAs 与年龄和 eGFR 也存在独立相关关系

(P 值均 < 0郾 01),而与血清 TG、平均动脉压和血压

达标率无独立相关关系(P 值均 > 0郾 05)。
2郾 3摇 冠状动脉粥样硬化血管分布与视网膜病变严

重程度的关系

发生 CAs 的血管数随 DR 的发生与病变程度加

重而增加,这一变化趋势具有统计学意义 ( P <
0郾 01;图 1)。 虽然合并有意义 CAs 的患者所占百分

比在并发增殖型 DR 前期患者与增殖型 DR 者差异

无显著性(39郾 4%比 45郾 8% ,P > 0郾 05),但 CAs 发生

率、有 3 支以上冠状动脉受损的 CAs 发生率、管腔

狭窄超过 50% 的血管所占百分比以及所查冠状动
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脉中发生 CAs 的血管百分比等在无 DR 患者、增殖

型 DR 前期患者和增殖型 DR 患者中均逐渐增高,
组间差异具有统计学意义(P < 0郾 01;图 2)。 结果提

示不仅 CAs 的病变范围与 DR 发生和发展有关,而
且 CAs 的严重程度也与 DR 发生和发展相关联。

图 1. 不同程度糖尿病视网膜病变中冠状动脉粥样硬化的血

管分布情况

Figure 1. Distribution of vessels with coronary atherosclero鄄
sis by the presence and severity of diabetic retinopathy

3摇 讨摇 论

关于 64 排 CT 对 CAs 的诊断价值,研究证明

MDCT 能够用于评估和评价冠状动脉管腔狭窄及管

壁早期改变,并与传统的冠状动脉造影检查结果具

有很高的一致性[9]。 本文对 T2DM 患者采用 MDCT

进行冠状动脉成像检查,结果显示 CAs 发生率为

47郾 9% ,有意义冠状动脉狭窄发生率为 23郾 5% 。
Sassa 等[10]采用 MDCT 对 T2DM 患者行冠状动脉成

像检查,结果显示冠状动脉钙化斑、软斑和管腔狭

窄逸50% 的发生率分别为 47郾 5% 、19郾 7% 和 41% ,
有意义冠状动脉狭窄发生率高于本文结果,差异可

能与评价方法有关。
迄今为止,无论采用侵袭性检查方法(如选择

性冠状动脉造影)还是非侵袭性检查手段(如心电

图负荷试验、心肌闪烁扫描成像检查或超声心动图

负荷试验)诊断冠心病和无症状心肌缺血,均表明

冠心病与 DR 具有独立相关关系,DR 可作为冠心病

的一项危险性指标,对心血管急性事件或死亡有预

测价值[3,11鄄14]。 虽然冠状动脉造影检查是冠心病诊

断的金标准,但尚不能发现冠状动脉壁上早期动脉

粥样硬化表现,而 MDCT 可识别这些改变。 有关

MDCT 诊断 CAs 与 DR 的关系目前还不十分清楚。
有文献报道,在 1 型糖尿病患者中并发 DR 者冠状

动脉平均钙化积分显著高于无 DR 者[15]。 另有研

究采用选择性冠状动脉血管摄影技术发现并发 DR
的 T2DM 患者有更弥漫和更严重的 CAs 发生[2]。
但研究采用单光子发射断层摄影术检查后,结合冠

状动脉造影和 MDCT 成像检查没有发现 T2DM 患者

DR 与逸50%的冠状动脉管腔狭窄和冠状动脉钙化

积分相关联[16]。 该项研究排除了确诊或疑诊冠心

病患者,在 DR 入选标准中只选择了增殖型 DR 或

行光凝治疗的 DR 患者,因此不能完全反映 DR 与

冠状动脉上述改变的关系。 Vison伽 等[17] 在研究颈

动脉中膜厚度与 DR 的关系中发现,颈总动脉中膜

厚度及颈动脉分叉处动脉粥样硬化缺损的发生在并

图 2. 不同程度糖尿病视网膜病变中冠状动脉粥样硬化病变范围和严重程度的变化摇 摇 a 为 P < 0郾 01,与无 DR 者比较;b 为 P <
0郾 01,与 pre鄄PDR 者比较。

Figure 2郾 Alterations of the prevalence and the extent and severity of coronary atherosclerosis by the presence and severity of
diabetic retinopathy
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发 DR 的 T2DM 患者中均显著增加,表明早期血管

损伤及动脉粥样硬化与 DR 有关联。 本文结果显示

与无 DR 并发症的 T2DM 患者相比较,CAs 和有意

义的冠状动脉狭窄发生率在并发 DR 的患者中都是

增高的,而且 CAs 的病变范围和严重程度也是与

DR 的发生发展相关联。
不仅如此,本文结果还进一步显示 CAs 与 DR

的关系在控制或校正传统心血管病危险因素后仍

然具有统计学意义,表明两者间的联系独立于这些

危险因素。 这种独立的关系支持在这些传统危险

因素以外可能有其它共同的危险因素或病理生理

机制参与了 CAs 和 DR 的发生与发展[12,14]。 文献

报道 DR 与全身血管并发症存在共同的遗传联

系[3],大量研究证据表明 T2DM 患者肾素鄄血管紧张

素系统活性增高、体内晚期糖基化终末产物的形成

和堆积增加、血小板功能异常、血脂紊乱和炎症反

应增强都在 CAs、冠心病和 DR 的发病过程中有重

要意义[18鄄21]。 但是这些因素或机制究竟是 DR 和

CAs 发生的共同路径还是独立的因素尚不清楚。 虽

然有研究表明抑制上述部分机制可以最终减少 DR
和心血管事件[18,20],但仍然需要大量流行病学和临

床医学研究来加以证实。 本文还观察到年龄与 CAs
独立相关,再次证明 CAs 也是一种老年性病变;关
于肾功能降低与 CAs 的独立关系有待进一步探讨。
本文没有观察到 CAs 与血压、血糖水平和血脂等的

联系,可能与患者正在进行的治疗有关。
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