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[摘摇 要] 摇 目的摇 探讨视网膜中央动脉直径(CRAE)反映的微循环障碍的定量参数与臂踝脉搏波传导速度(baP鄄
WV)反映的大动脉僵硬度的相关关系。 方法摇 针对福建东南沿海大于 30 岁以上居民共计 2 169 人的横断面调查,
采用问卷调查、体格检查及实验室检查获得一系列心血管危险因子。 应用无创的 baPWV 反映大动脉僵硬度,眼底

照相和半自动定量软件检测 CRAE 反映微血管变化及损害。 结果摇 baPWV 升高与年龄、收缩压、舒张压、MABP、脉
压差、BMI、LDLC、空腹血糖等升高相关,同时与糖尿病、高血压相关。 随 baPWV 的增大,视网膜中央动脉狭窄可能

增大,该相关性独立于其他心血管危险因素。 结论摇 baPWV 增大与 CRAE 及其他心血管风险因子相关。 该结论支

持大循环与微循环相关的假设。
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[ABSTRACT] 摇 摇 Aim摇 To evaluate the association of the central retinal arteriolar equivalent (CRAE) that reflects mi鄄
crocirculation, with brachial鄄ankle pulse wave velocity (baPWV) that reflects aortic stiffness. 摇 摇 Methods摇 In this cross鄄
sectional study, we identified the cardiovascular risk factors in 2169 subjects with an age of 30 + years using a health ques鄄
tionnaire, physical examinations and laboratory examinations. 摇 We evaluated the aortic stiffness using non鄄invasive baPWV
and assessed the microcirculatory alterations with CRAE, which were measured using fundus photography and semi鄄auto鄄
matic quantitative software, respectively. 摇 摇 Results摇 The baPWV gradually increased with the increase in mean age,
systolic blood pressure, diastolic blood pressure, arterial blood pressure, pulse pressure, BMI, LDLC. 摇 The baPWVs in
the diabetic and hypertensive subjects were higher than those in the non鄄diabetic or non鄄hypertensive subjects. 摇 The in鄄
crease in baPWV was correlated with an increased likelihood of the central retinal artery narrowing. 摇 摇 Conclusions摇 Ele鄄
vated baPWV correlates with reduced CRAE. 摇 Such a finding supports macrocirculation鄄 and microcirculation鄄associated
hypotheses.
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摇 摇 视网膜血管是人体唯一能直接观察的微血管,
视网膜中央动脉直径被证实与许多心血管危险因

素相关,如视网膜中央动脉狭窄与冠心病、高血压

相关,能独立预测 6 年内心血管疾病及外周动脉栓

塞[1鄄6]。 动脉粥样硬化的早期表现是大中动脉弹性

消失[7鄄8],大中动脉的僵硬度增加与一系列血管危

险因素相关[9鄄11],其已被证实为心血管病甚至全因

死亡率的独立危险因素[12鄄16]。 无创的臂踝脉搏波

传导速度 ( brachial鄄ankle pulse wave velocity, baP鄄
WV)广泛应用于反映大动脉僵硬度,因其较颈股脉

搏波传导速度更易操作,已被应用于人群的血管损

害筛查及心血管风险评定中。 本研究在一个横断

面调查的中国人群中探讨视网膜中央动脉直径反

映的微循环损害与 baPWV 反映的大动脉僵硬度的

关系,旨在进一步阐明大循环与微循环的关系。

1摇 对象和方法

1郾 1摇 研究对象

摇 摇 在 2011 年 7 月至 2011 年 11 月对福建沿海地

区苔菉镇及海岛乡常住居民做整群抽样调查。 按

照调查地区户籍登记的 30 岁以上人群 8 947 人中

按年龄分层抽取 4 616 人发出参加调查的邀请函,
共有 3 343 人参加调查。 未纳入分析对象:调查对

象中资料不完整 421 人,参加调查人群患感染性疾

病(CRP > 10 mg / L) 49 人,心房颤动 14 人,踝臂指

数值过低(ABI < 0郾 6)15 人,眼底照片不符合要求或

眼底照片不清晰影响分析结果 675 人。 共 2 169 人

获得全部所需资料及符合进一步分析的数据。 所

有调查对象签署知情同意书。
1郾 2摇 资料收集

以问卷形式获得:年龄、吸烟、饮酒、相关病史

(高血压、糖尿病、冠心病、卒中、肝肾功能不全、恶
性肿瘤、外周血管疾病等)及家族史。

血压的测量:采用标准立式水银柱血压计,坐
位,至少安静休息 10 分钟以上,测量右上臂收缩压

与舒张压,重复三次,每次间隔 5 分钟,取平均值。
实验室检查:清晨取空腹 8 小时血样用于检测:

血浆甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白

胆固醇(HDLC)、低密度脂蛋白胆固醇(LDLC)、空
腹血糖、糖化血红蛋白(HbA1c)、血浆高敏 C鄄反应

蛋白(hs鄄CRP)、血尿酸。
1郾 3摇 臂踝脉搏波传导速度检查

固定由两名经正规培训的工作人员操作,被检

者安静休息 10 分钟后由仪器(Colin VP鄄1000,科林

医学技术公司,日本)记录 5 分钟的动脉脉搏波形,
自动分析输出 baPWV 和 ABI。 如 ABI < 0郾 6 考虑存

在外周血管疾病,据排除标准将该调查对象剔除。
选取右侧 baPWV 进行数据分析。
1郾 4摇 眼底照片采集及视网膜血管参数定量分析

通过免散瞳法眼底照相取得眼底数码相片。
以采集范围为 45毅的高分辨率眼底照相机(Topcon
NW鄄8,日本;Nikon D90,日本)分别对双眼以视盘为

中心采集数码相片。 由两名受专业培训的眼科医

师进行双盲分析,对于每位研究对象,取其质量较

好的一侧眼底相片分析。 运用半自动软件 SIVA
(Singapore I Vessel Assessment,version 3郾 0,新加坡

国立大学及新加坡眼科中心联合研发)进行定量分

析在距视盘边缘 0郾 5鄄1DD 范围内以改良 Knudtson鄄
Parr鄄Hubbard 公式[17]为依据测量 CRAE。
1郾 5摇 分类定义

高血压:在未用抗高血压药情况下,收缩压逸
140 mmHg 和 / 或舒张压逸90 mmHg;既往有高血压

史;目前正在用抗高血压药 [18]。
糖尿病:高糖化血红蛋白:HbA1c逸6郾 5% ;既往

已诊断糖尿病或目前正在服用降糖药物[19]。
baPWV 逸1400 cm / s 定义为外周动脉硬化[20]。

平均动脉压 (mmHg) = 1 / 3 收缩压 + 2 / 3 舒张压,
取四分位数分组(Q1 ~ Q4);脉压差(mmHg) = 收缩

压 -舒张压,取四分位数分组(Q1 ~ Q4);体质指数

(BMI)(kg / m2) =体重 / 身高2,BMI 分为正常或营养

不良( < 25 kg / m2)、超重或肥胖(逸25 kg / m2 );按
HbA1c 水平分为 HbA1c 正常( < 6郾 5% )和 HbA1c
异常(逸6郾 5% )2 组;按 LDLC 水平分为 LDLC 正常

( < 3郾 3 mmol / L)和 LDLC 异常(逸3郾 3 mmol / L) 2
组;按照美国国家胆固醇教育计划量表成人治疗指

引第 三 版 量 表 分 为 血 脂 正 常 组 ( LDLC < 3郾 3
mmol / L, HDLC 逸 1郾 0 mmol / L, TC < 5郾 2 mmol / L,
and TG <1郾 7 mmol / L) 和血脂异常组。
1郾 6摇 统计学方法

所有 分 析 应 用 计 算 机 SPSS 软 件 ( SPSS,
ver17郾 0郾 1;SPSS Inc;Chicago,IL)进行统计学分析,
P < 0郾 05 为差异有统计学意义。 按 baPWV 分层后

比较研究对象基线资料,以x 依 s 描述正态或近似正

态分布计量资料,t 检验比较组间差异;以百分比描

述计数资料,采用 字2 比较组间差异。 应用方差分析

经性别、年龄调整后 baPWV 和 CRAE 与二分类变量

(如性别和糖尿病)、分层后的连续变量(如年龄、
BMI 及 SBP)的联系,作为分层变量的各心血管危险

因子视为连续变量应用多元线性回归进行趋势检
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验。 应用 ANCOVA 检验 CRAE 与四分位分组的

baPWV 的联系,将分层后的 baPWV 视为连续变量

进行应用多元线性回归进行趋势检验,模型中的数

据均经年龄及性别调整;应用多元 logistic 回归分析

随 baPWV 增大(Q1 ~ Q4),视网膜中央动脉狭窄的

可能性,以 CRAE 下四分位数分组为应变量,我们设

计两个模型:模型 1:控制性别、年龄、吸烟、饮酒;模
型 2:控制模型 1 中因素 + 糖尿病、高血压、BMI、血
脂异常、hs鄄CRP 水平和血尿酸高水平,除 baPWV、性
别、吸烟、饮酒、糖尿病、高血压病、血脂异常按分组

变量分析,其他协变量均采用连续数值变量,应变

量及其他分组变量赋值如下:CRAE:93郾 1 ~ 126郾 7
滋m =1,126郾 8 ~ 134郾 0 滋m = 2,134郾 1 ~ 140郾 8 滋m =
3,140郾 9 ~ 195郾 1 滋m = 4;性别:男 = 0,女 = 1;吸烟:
无 = 0,有 = 1;饮酒:无 = 0,有 = 1;有无糖尿病:无 =
0,有 = 1;有无高血压病:无 = 0,有 = 1;血脂异常:
LDLC < 3郾 3 mmol / L, HDLC 逸 1郾 0 mmol / L, TC <
5郾 2 mmol / L, and TG < 1郾 7 mmol / L = 0,其他 = 1;

baPWV:770 ~ 1169 cm / s = 1,1170 ~ 1346 cm / s = 2,
1347 ~ 1599 cm / s = 3,1600 ~ 3746 cm / s = 4。

2摇 结摇 果

2郾 1摇 基线资料

摇 摇 表 1 显示了 2 169 位纳入研究的对象及按 baP鄄
WV 分组后研究对象的基线资料。 纳入研究对象的

平均年龄为 51郾 92 依 11郾 91 岁,其中男性 812 人,女
性 1 357 人。 纳入对象 baPWV 均值为 1417郾 72 依
338郾 07 cm / s,CRAE 均值为 134郾 10 依 11郾 13 滋m。 按

baPWV 水平分为正常和动脉硬化两组,动脉硬化组

的年龄、收缩压、舒张压、平均动脉压、脉压差、TG、
LDLC、空腹血糖、hs鄄CRP、血尿酸、baPWV 均值高于

正常组,男性比例、吸烟率、饮酒率、糖尿病患病率

高于正常组。 动脉硬化组的 CRAE 均值(132郾 68 依
11郾 73 滋m)小于正常组(135郾 06 依 10郾 61 滋m)。

表 1. 以 baPWV 分组的研究对象基线资料

Table 1. Characteristics of the study population by baPWV status

项摇 目 研究对象
正常组

(baPWV <1400 cm / s)
动脉硬化组

(baPWV逸1400cm / s) P

人数(例) 2 169 1 296 873 0郾 028
年龄(岁) 51郾 92 依 11郾 91 46郾 54 依 9郾 52 59郾 91 依 10郾 54 < 0郾 001
收缩压(mmHg) 126郾 94 依 21郾 94 116郾 16 依 14郾 68 142郾 94 依 21郾 15 < 0郾 001
舒张压(mmHg) 78郾 55 依 11郾 85 74郾 50 依 10郾 05 84郾 58 依 11郾 77 < 0郾 001
平均动脉压(mmHg) 94郾 67 依 14郾 10 88郾 36 依 10郾 82 104郾 04 依 13郾 17 < 0郾 001
脉压差(mmHg) 48郾 39 依 15郾 88 41郾 66 依 10郾 13 58郾 37 依 17郾 54 < 0郾 001
心率(次 / 分) 71郾 22 依 9郾 28 70郾 78 依 8郾 71 71郾 87 依 10郾 03 < 0郾 001
BMI(kg / m2) 23郾 83 依 3郾 42 23郾 32 依 3郾 38 24郾 58 依 3郾 33 0郾 418
TG(mmol / L) 0郾 86 依 0郾 50 0郾 92 依 0郾 64 0郾 76 依 0郾 01 < 0郾 001
TC(mmol / L) 5郾 03 依 1郾 05 4郾 88 依 1郾 02 5郾 24 依 1郾 06 0郾 11
HDLC(mmol / L) 1郾 23 依 0郾 33 1郾 23 依 0郾 32 1郾 22 依 0郾 34 0郾 527
LDLC(mmol / L) 2郾 79 依 0郾 88 2郾 65 依 0郾 82 2郾 99 依 0郾 94 0郾 008
空腹血糖(mmol / L) 5郾 31 依 1郾 50 5郾 17 依 1郾 10 5郾 53 依 1郾 93 < 0郾 001
HbA1c(% ) 5郾 72% 依0郾 68% 5郾 59% 依0郾 49% 5郾 90% 依0郾 87% 0郾 978
hs鄄CRP(mg / L) 1郾 38 依 3郾 38 1郾 09 依 2郾 95 1郾 82 依 3郾 89 < 0郾 001
血尿酸(滋mol / L) 315郾 04 依 84郾 82 306郾 98 依 83郾 84 327郾 00 依 84郾 91 < 0郾 001
baPWV(cm / s) 1417郾 72 依 338郾 07 1202郾 81 依 120郾 12 1736郾 76 依 303郾 60 0郾 025
CRAE(滋m) 134郾 10 依 11郾 13 135郾 06 依 10郾 61 132郾 68 依 11郾 73 0郾 001
男性(% ) 812(37郾 4% ) 419(32郾 3% ) 393(45郾 0% ) < 0郾 001
吸烟史(% ) 415(19郾 1% ) 213(16郾 4% ) 202(23郾 1% ) < 0郾 001
饮酒史(% ) 341(15郾 7% ) 164(12郾 7% ) 176(20郾 2% ) < 0郾 001
糖尿病史(% ) 272(12郾 5% ) 99(7郾 6% ) 173(19郾 8% ) < 0郾 001

2郾 2摇 baPWV 和 CRAE 与分层的心血管风险因素的

关系

经性别、年龄调整后,随年龄、收缩压、舒张压、
平均动脉压、脉压差、BMI、TC、LDLC 分组增高,baP鄄

WV 逐渐增大,CRAE 逐渐减小。 糖尿病及高血压

患者的 baPWV 较非糖尿病或非高血压患者大,
CRAE 较非糖尿病或非高血压患者小(P < 0郾 05;表
2)。
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表 2. 心血管危险因素分层的 baPWV 及 CRAE 均值(标准

误)
Table 2. Mean(SE) of baPWV/ CRAE by categories of car鄄
diovascular risk factors

指摇 标 例 baPWV CRAE

年龄(岁)

30鄄39 356 1203郾 770(14郾 856) 134郾 484(0郾 628)

40鄄49 647 1280郾 656(10郾 878) 134郾 241(0郾 460)

50鄄59 575 1430郾 568(11郾 251) 133郾 718(0郾 476)

60鄄69 418 1653郾 547(12郾 901) 132郾 877(0郾 546)

70鄄90 173 1877郾 765(19郾 926) 133郾 900(0郾 843)

糖尿病

无 1897 1408郾 554( 6郾 225) 133郾 863(0郾 263)

有 272 1530郾 131(16郾 801) 133郾 712(0郾 709)

高血压

无 1350 1319郾 822(7郾 040) 134郾 961(0郾 327)

有 819 1592郾 652(8郾 958) 132郾 054(0郾 416)

收缩压(mmHg)

80鄄110 539 1254郾 669(12郾 153) 137郾 151(0郾 575)

111鄄124 545 1333郾 984(10郾 272) 134郾 515(0郾 486)

125鄄138 539 1434郾 264(10郾 091) 132郾 600(0郾 477)

139鄄224 546 1654郾 833(10郾 661) 131郾 457(0郾 504)

舒张压(mmHg)

50鄄70 539 1301郾 558(11郾 900) 136郾 513(0郾 522)

71鄄78 545 1366郾 965(11郾 426) 134郾 738(0郾 501)

79鄄86 539 1442郾 583(10郾 924) 132郾 579(0郾 479)

87鄄140 546 1567郾 704(10郾 821) 131郾 718(0郾 475)

平均动脉压(mmHg)

61鄄84 539 1268郾 725(11郾 963) 137郾 121(0郾 552)

85鄄93 545 1340郾 238(10郾 585) 134郾 301(0郾 488)

94鄄103 539 1440郾 816(10郾 363) 133郾 272(0郾 478)

104鄄153 546 1626郾 445(10郾 557) 130郾 948(0郾 487)

脉压差(mmHg)

8鄄38 539 1316郾 672(12郾 184) 135郾 672(0郾 545)

38鄄45 545 1355郾 064(11郾 074) 133郾 846(0郾 496)

46鄄56 539 1418郾 191(10郾 876) 133郾 689(0郾 487)

56鄄134 546 1603郾 590(11郾 507) 132郾 329(0郾 515)

BMI(kg / m2)

营养不良或正常, < 25 1473 1402郾 623( 6郾 945) 134郾 626(0郾 289)

超重或肥胖,逸25 696 1449郾 659(10郾 157) 132郾 992(0郾 432)

LDLC(mmol / L)

< 3郾 3 1692 1412郾 109( 6郾 715) 134郾 058(0郾 280)

逸3郾 3 477 1464郾 543(12郾 399) 133郾 152(0郾 518)

数据经过年龄及性别调整,所有趋势检验均有统计学意义( P <

0郾 05)。

2郾 3摇 baPWV 与 CRAE 的关系

随 baPWV 四分位数分组增高(Q1 ~ Q4),CRAE

减小(P < 0郾 05)。 经性别、年龄调整后协方差分析

仍然有统计学意义(P < 0郾 001,表 3)。 以 baPWV 为

因变量,CRAE 为自变量,调整了性别、年龄、吸烟和

饮酒后的 logistic 回归提示随着 baPWV 的增大(Q1
~ Q4),视网膜中央动脉狭窄(下四分位数分组)的
可能性增大(OR = 3郾 093,95% CI:2郾 010 ~ 4郾 760,P
< 0郾 001)。 进一步调整心血管危险因素仅轻微减

小这种联系(表 4)。

表 3. baPWV 与 CRAE 的相关关系

Table 3. Relationship of baPWV with CRAE

baPWV(cm / s) 例 CRAE(滋m)均值(标准误)

Q1, 770 ~ 1169 539 136郾 730(0郾 527)

Q2,1170 ~ 1346 546 134郾 290(0郾 481)

Q3,1347 ~ 1599 539 133郾 121(0郾 479)

Q4,1600 ~ 3746 545 132郾 283(0郾 539)

P淫 <0郾 001

数据经过性别及年龄调整,淫趋势检验;Data are adjusted gender and
age, 淫Test for trends.

表 4. baPWV 对视网膜中央动脉狭窄的多项 Logistic 回归

Table 4. ORs of retinal arteriolar narrowing in quartiles of
baPWV

baPWV(cm / s) 模型 1翌 模型 2绎

Q1, 770 ~ 1169 1郾 000(Ref) 1郾 000(Ref)

Q2,1170 ~ 1346 2郾 001(1郾 394, 2郾 872) 1郾 951(1郾 357, 2郾 806)

Q3,1347 ~ 1599 2. 889(1. 967, 4. 243) 2. 756(1. 866, 4. 071)

Q4,1600 ~ 3746 3. 093(2. 010, 4. 760) 2. 936(1. 872, 4. 605)

P淫 <0. 001 < 0. 001

将下四分之一组 CRAE 定义为视网膜中央动脉狭窄,Q1鄄Q4,baPWV
四分位数分组。 翌模型 1:经年龄、性别、吸烟及酗酒史调整;绎模型

2: 经糖尿病、高血压、BMI、血脂异常、hs鄄CRP、血尿酸 + 模型 1 中因

素调整。 淫趋势检验。

3摇 讨摇 论

我们研究发现,CRAE 随 baPWV 四分位数分组

(升序)增大而减小。 这样的联系独立于性别、年
龄、吸烟、饮酒、糖尿病、高血压、BMI、血脂异常、hs鄄
CRP 水平及血尿酸水平。 大中动脉的僵硬度与视

网膜小动脉直径的联系提供了一个重要的探寻大

动脉与小动脉或微血管联系的视角。 近年来,部分

临床研究已证实动脉僵硬度与视网膜微血管改变

的联系 [21鄄24],联系二者的原因尚复杂。 一方面,小
动脉或微动脉如滋养血管的结构及血流速度变化
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会影响大动脉的功能[25鄄27],大中动脉粥样硬化能导

致小动脉获得搏动指数较高的血流而致其受损[28],
二者相互作用,促进动脉硬化过程发展;另一方面,
能导致大动脉壁与小动脉变化的病理过程如内皮

障碍、胶原蛋白比变化、动脉粥样硬化可能在二者

间平行发生。
尽管研究方法不尽相同,但针对大动脉僵硬度

及视网膜小动脉狭窄的研究已被广泛探索。 在早

前的研究中,普遍的视网膜小动脉狭窄与临床卒

中[29],心脏收缩功能损害[30],及亚临床脑白质病

变[31]相关。 更广泛的针对非特定疾病人群研究中,
一项仅纳入黑人及白人的 ARIC 研究[22] 中发现,健
康的中年人颈动脉僵硬度增加与 AVR 减小相关。
在纳入不同种族人群的 MESA 研究中[23] 经 MRI 诊
断的增加的动脉僵硬度与视网膜小动脉狭窄相关,
但该研究承认在中国女性中该联系不显著。

我们的研究针对中国东南沿海的常住人口,在
调整了高血压、糖尿病、BMI、血脂异常等心血管危

险因素后仍发现反映大中动脉僵硬度的 baPWV 与

CRAE 负相关,即 baPWV 越大,CRAE 越小。 2009
年 Feihl F 的回顾总结[31] 提出:高的血压通过改变

动脉顺应性、弹性、压力应性及管壁构成而影响动

脉僵硬度,反过来,血管僵硬另外周血回流更快,导
致中心压力增加。 根据大量的 CRAE 与高血压联系

的证据[2,4鄄6,32鄄35],各种证据导致我们认为 baPWV 与

CRAE 的联系源自血压对大、小动脉的作用。
据我们所知,中国常住人群视网膜中央动脉直

径与大动脉僵硬度关系研究尚属首次,我们纳入了

包括血尿酸水平在内的一系列心血管危险因素,采
用了无创的 baPWV 描述大动脉僵硬度,有利于纳入

更多调查对象。 然而由于研究的经费及人力限制,
研究尚存在如下值得改善的方面:(1)由于其并非

前瞻性研究,不能说明眼底血管参数与大动脉僵硬

度的因果关系。 (2)部分调查对象因检查的配合能

力欠佳不能纳入研究,可能存在选择偏倚。 (3)未

能采用 cfPWV、颈动脉内膜中层厚度、主动脉 MRI
平扫等能联合反映全身动脉硬化变化的方法。
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