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##"摘要##目的#分析血浆脂蛋白相关磷脂酶 !"#<=,><!"%水平与下肢动脉硬化闭塞症#!?@%的相关

性' 方法#选择 "&'1 年 '' 月至 "&') 年 ' 月在郑州大学第二附属医院就诊的 '&1 例拟诊为!?@的患者作为

研究对象"根据踝肱指数#!AB%结果将其分为非 !?@组#对照组"(" 例%和 !?@组#研究组"28 例%' 收集两

组患者基线资料(实验室数据"并对研究组行双下肢动脉CD血管成像#CD!%' 使用二分类 07E/FG/6回归分析

影响患者发生!?@的因素' 对研究组行H7IG./IJ分期"根据CD!结果行泛大西洋学会联盟
!

#D!?C

!

%严重

程度分级"就血浆<=,><!" 水平与研究组下肢闭塞严重程度之间进行相关性分析' 结果#研究组男性(年

龄(有吸烟史所占比例高于对照组"差异有统计学意义#!K&L&%%' 研究组同型半胱氨酸#M6N%水平和血浆

<=,><!" 水平高于对照组"差异有统计学意义#!K&L&%%' 07E/FG/6回归分析显示"高年龄#"#O'L'()")%P$%!

'L&(8 Q'L"%"%和高水平的血浆<=,><!"#"#O'L&"%")%P$%!'L&'& Q'L&$&%是发生 !?@的危险因素' 相关

性分析表明"研究组血浆<=,><!" 水平与!?@严重程度呈正相关#!K&L&%%' 结论#血浆 <=,><!" 是影响

!?@发生的危险因素"且随着其血浆浓度的升高"下肢动脉硬化闭塞的程度加重"血浆 <=,><!" 可作为评估

!?@的早期检测指标'

##"关键词##下肢动脉硬化闭塞症&#脂蛋白相关磷脂酶!"&#同型半胱氨酸

##"中图分类号##R%$(L%#"文献标识码##!#"文章编号##'82$ *(1&8$"&"'%&2 *&2&% *&%
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##)!.&-+#*-*#9.:,*-'1,#D7.I.0N9JG:J67VVJ0.G/7I WJGXJJI G:J0JYJ07Z0/=7=V7GJ/I,.FF76/.GJS =:7F=:70/=.FJ

!"#<=,><!"% /I W077S .IS .VGJV/7F60JV7F/F7W0/GJV.IF#!?@% 7Z07XJVJ[GVJ-/GN5;,-0(4&#!G7G.07Z'&1 =.G/JIGFS/.E,

I7FJS =V7W.W0NX/G: !?@/I G:J?J67IS !ZZ/0/.GJS M7F=/G.07Z\:JIE9:7; ]I/YJVF/GNZV7- 7̂YJ-WJV"&'1 G7_.I;.VN"&')

XJVJFJ0J6GJS .FG:JFG;SNF;WUJ6GF" .IS XJVJS/Y/SJS /IG7I7I,!?@EV7;=#G:J67IGV70EV7;=" (" 6.FJF% .IS !?@EV7;=

#G:JFG;SNEV7;=" 28 6.FJF% .667VS/IEG7G:JVJF;0GF7Z.I`0J,WV.6:/.0/ISJ[#!AB%5D:JW.FJ0/IJS.G..IS 0.W7V.G7VNS.G.
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M7-76NFGJ/IJ#M6N%

##下肢动脉硬化闭塞症#.VGJV/7F60JV7F/F7W0/GJV.IF"

!?@%是常见的外周血管疾病之一"是一种进行性的

动脉粥样硬化性疾病"目前全球有超过 " 亿人患病"

且患病率仍在逐年上升)'*

' 动脉粥样硬化是由于脂

质代谢障碍导致血管管腔狭窄的一种血管疾病"在动

脉粥样硬化的形成(进展以及最终破裂的过程中"均有

炎症介质的参与' 脂蛋白相关磷脂酶!"#0/=7=V7GJ/I,

.FF76/.GJS =:7F=:70/=.FJ!""<=,><!"%是在活化的单

核细胞和巨噬细胞中表达的一种丝氨酸酶"可通过

水解氧化低密度脂蛋白#07X,SJIF/GN0/=7=V7GJ/I 6:7,

0JFGJV70"<b<,C%中的磷脂成分"生成脂类促炎物质"

参与体内炎症反应及致动脉粥样硬化作用"从而损伤

血管内皮细胞"引起血管功能障碍' 作为目前较新的

炎症标志物"越来越多的证据表明高水平的<=,><!"

与动脉粥样硬化风险增加相关)"*

"且 <=,><!" 已被

证实可以作为预测心脑血管事件发生的独立危险因

素)(,$*

"但其与!?@之间的关系尚未明确' 本研究就

!?@严重程度与血浆<=,><!"表达水平进行了相关

性分析"为早期发现及预防!?@提供参考依据'

@8资料与方法

@A@8一般资料8选择 "&'1 年 '' 月至 "&') 年 ' 月

在郑州大学第二附属医院拟诊为 !?@的 '&1 例患

者作为研究对象"将患者行踝肱指数#.I`0J,WV.6:/.0

/ISJ["!AB%检查"将!AB

!

&L) 的患者标记为非!?@

#对照组"("例%"!ABK&L)记为!?@#研究组"28例%'

纳入标准!#'%所有拟诊为 !?@的患者均有完整病

历资料"理解能力正常&#"%年龄 c$& 岁&#(%依据

!AB测量结果"确定为研究组的患者经临床评估后

接受双下肢动脉双源 CD血管成像#67-=;GJS G7-7,

EV.=:N.IE/7EV.=:N"CD!%检查' 排除标准!#'%心血

管事件或 8 个月内存在血管手术&#"%对造影剂过

敏(肾功能不全(严重肝功能不全及肝硬化的患者&

#(%合并妊娠(严重感染(恶性肿瘤(非动脉硬化引

起的动脉狭窄患者"或造血系统疾病等患者' 本研

究已获得郑州大学第二附属医院伦理委员会批准"

所有患者知情同意'

@A58方法

'L"L'#!AB检测#'&1 例患者处于清醒(脉搏平稳

状态"平卧于病床 '& -/I"将压力袖带分别置于患者

双上臂肱动脉处及双下肢踝动脉处"松紧适度' 采

用多普勒血流探测仪测量肱动脉(足背动脉或胫后

动脉收缩压"三次加压测量取平均值'

'L"L"#基线资料收集#收集患者年龄(性别(吸烟

史(高血压病史(高血脂病史等基线资料'

'L"L(#实验室指标检测#所有患者于禁食 1 Q'" :

后"抽取晨起静脉血 '& -0送至检验科检测' 血清总

胆固醇#G7G.06:70JFGJV70"DC%(甘油三酯#GV/E0N6JV/SJ"

Dd%(高密度脂蛋白#:/E:,SJIF/GN0/=7=V7GJ/I 6:70JFGJV70"

Mb<,C%(<b<,C的检测用奥林巴斯!]$&& 型全自动

生化仪"循环酶法检测同型半胱氨酸#:7-76NFGJ/IJ"

M6N%的浓度"纤维蛋白原#Z/WV/I7EJI"HE%的检测采

用凝固法"血浆<=,><!" 水平检测采用时间分辨荧

光免疫层析法'

'L"L$#!?@患者严重程度分组#根据临床症状的严

重程度按H7IG./IJ分期进行分期' 研究组患者经双

下肢动脉CD!检查后"根据结果按泛大西洋学会联

盟
!

#DV.IF,!G0.IG/6BIGJV,?76/JGNC7IFJIF;F

!

"D!?C

!

%

关于下肢动脉硬化闭塞的标准对双下肢动脉血管的

狭窄程度进行分级)%*

' #'%!级!股动脉单一狭窄

病变
"

'& 6-&单一闭塞性病变
"

% 6-' #"%A级!复

合病变"每处
"

% 6-&股动脉单一狭窄或闭塞病变
"

'% 6-"未累及膝下动脉&严重的钙化性闭塞病变
"

% 6-&单一的动脉狭窄&单处或多处病变"在胫动脉

没有持续血流情况下"进行外科旁路移植手术可改善

向肢体远端的供血' #(%C级!股动脉多处狭窄或

闭塞总长度c'% 6-&腔内治疗后复发狭窄或闭塞需

要再次治疗者' #$%b级!慢性全程股总动脉或股浅

动脉闭塞"包括动脉病变c"& 6-或慢性全程动

脉和胫腓干三叉近端' 按照H7IG./IJ分期!#'%

"

期!

无症状&#"%

!

#.eW%期!间歇性跛行&#(%

#

期!静

息痛&#$%

$

期!组织溃疡"坏疽' H7IG./IJ临床症状

以及CD!结果判读均由经验丰富的医师进行分析'

$8&2$
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@AB8统计学方法#应用 ?>??"$L& 统计软件对数据

进行分析"正态分布计量资料以均数g标准差#

#

9gA%

表示"组间比较采用:检验' 偏态分布的计量资料以

中位数#四分位数%)a#h

'

"h

(

%*表示"组间比较采用秩

和检验' 计数资料以百分率#P%表示"组间比较采用

!

" 检验' 采用二分类07E/FG/6回归分析影响!?@的因

素' 血浆<=,><!" 水平与!?@的关系采用 ?=J.V-.I

秩相关进行分析' !K&L&% 为差异有统计学意义'

58结果

5A@8两组患者基线资料比较8两组患者高血压病

史(高血脂病史比较差异无统计学意义#!c&L&%%'

研究组男性(年龄(有吸烟史所占比例高于对照组"

差异有统计学意义#!K&L&%%' 见表 ''

表 '#两组患者基线资料比较!6"P#$"

#

9gA#%

组#别 例数
性别

男 女

年龄
#岁%

吸烟史 高血压病史 高血脂病史

有 无 有 无 有 无

研究组 28 %%#2"L$% "'#"2L8% 8$L'' g)L$$ $2#8'L1% ")#(1L"% $"#%%L(% ($#$$L2% $%#%)L"% ('#$&L1%

对照组 (" '%#$8L)% '2#%(L'% %2L%( g$L(1 '&#('L(% ""#81L2% '$#$(L1% '1#%8L"% '(#$&L8% ')#%)L$%

:I

!

"

* 8L$'2 *(L28$ 1L$%8 'L')8 (L'")

! * &L&'' &L&&& &L&&$ &L"2$ &L&22

5A58两组患者实验室指标比较#两组血清DC(Dd(

Mb<,C(<b<,C(白细胞#X:/GJW077S 6J00"iAC%(HE比

较差异无统计学意义#!c&L&%%' 研究组M6N(血浆

<=,><!"水平明显高于对照组#!K&L&'%' 见表 "'

表 "#两组患者实验室指标比较!"

#

9gA#$a"h

'

$h

(

#%

组#别 例数
DC

#--70T<%

Dd

#--70T<%

Mb<,C

#--70T<%

HE

#ET<%

iAC

#--70T<%

<b<,C

#--70T<%

M6N

#

%

-70T<%

<=,><!"

#

%

ET<%

研究组 28 $L$" g'L&% 'L2' g&L(( 'L'( g&L(8 (L'" g&L8( 2L22#8L$1")L%2% (L&&#"L"%"(L'8% '8L&(#'"L$""'1L""% ')2L1&#'8(L1&""8'L)&%

对照组 (" $L') g'L&$ 'L8& g&L"" 'L"% g&L(& (L&1 g&L%" 2L2)#8L'(")L"%% "L)&#"L'2"(L'"% '(L)"#''L"8"'%L2(% '%&L&&#''1L&&"'2(L"&%

:I1 * *'L&(1 *'L8$2 'L8)1 *&L("% *&L)&% *&L21' *(L'$" *%L'&&

! * &L(&" &L'&( &L&)" &L2$8 &L(8% &L$(% &L&&" &L&&&

5AB8影响患者发生!?@的07E/FG/6回归分析结果#

将有无发生!?@作为因变量"同时将性别(年龄(吸

烟史(血浆 <=,><!"(M6N水平作为自变量"将非连

续性变量进行二分类赋值#即 & 或 '%后进行多因素

07E/FG/6回归分析"结果显示"高年龄#"#O'L'()"

)%P$%!'L&(8 Q'L"%"%和高水平的 <=,><!"#"#O

'L&"%")%P$%!'L&'& Q'L&$&%是影响患者发生 !?@

的危险因素' 见表 ('

表 (#影响患者发生!?@的07E/FG/6回归分析结果

因#素 J C)

K.;E

!

"

! "##)%L$%%

性别 *'L'1" &L1"' "L&8) &L'%& &L(&2#&L&8' Q'L%(%%

年龄 &L'(& &L&$1 2L"1" &L&&2 'L'()#'L&(8 Q'L"%"%

吸烟史 *&L"$1 &L1'2 &L&)" &L28' &L21&#&L'%2 Q(L12&%

<=,><!" &L&"% &L&&1 '&L28% &L&&' 'L&"%#'L&'& Q'L&$&%

M6N *&L&%$ &L''8 &L"') &L8$& &L)$2#&L2%% Q'L'1)%

5AC8!?@病情严重程度与 <=,><!" 的相关性分析

结果#28 例 !?@患者中"H7IG./IJ分期
"

期 2 例"

!

期 '2 例"

#

期 ("例"

$

期 "&例' D!?C

!

分级!级

'%例"A级 "2例"C级 "8例"b级 1例' 血浆<=,><!"

水平与H7IG./IJ分期(D!?C

!

分级呈高度正相关#!K

&L&%%' 见表 $'

表 $#!?@病情严重程度与<=,><!" 的相关性分析结果

变#量 0 !

H7IG./IJ分期 &L)$" K&L&&'

D!?C

!

分级 &L11' K&L&&'

B8讨论

BA@8在 8& 岁以上的男性中"有症状的 !?@仅占

"P Q(P

)8*

' 下肢血管较多的动脉粥样硬化后状

态是纤维性狭窄闭塞"虽然这不像动脉粥样硬化后

的心血管事件一样致命"但其导致的肢体缺血会带

来难以忍受的静息痛(肢体溃烂"甚至截肢等后果)2*

'

由于 !?@是长期积累下的疾病"随着年龄的增长"

若对危险因素#吸烟(高脂血症(高血压(糖尿病等%

不进行干预)1*

"其病变程度会逐渐加重"而当患者

出现间歇性跛行(静息痛或急性缺血事件时"病变程

度往往已十分严重' 对糖尿病患者来说"因代谢障

碍"!?@导致组织缺血坏死的情况更为常见"且!?@

是导致糖尿病患者下肢截肢的主要病因' 有研究显

$2&2$
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示"1%P由糖尿病足导致的截肢可以通过早期预防

来避免)),'&*

' 下肢截肢对 !?@患者的生活质量带

来严重的影响"同时也带来沉重的经济和心理负担'

早期的诊断预防和及时的干预对 !?@的发展进程

来说十分关键"如果能够通过检测外周血液中的炎

症因子水平"从一定程度上反映患者下肢血管条件"

并提示是否存在急性加重的趋势"那么对无症状的

!?@患者可以做到早发现(早干预"以免下肢血管

缺血事件向不可逆的方向发展'

BA58<=,><!" 最初发现时因具有降解血小板活化

因子的活性"也被称为血小板活化因子乙酰水解酶

#=0.GJ0JG,.6G/Y.G/IEZ.6G7V.6JGN0:NSV70.FJ">!H,!M%"它

通过调节血液中脂质代谢来介导血管炎症"<=,><!"

对动脉粥样硬化的作用取决于与脂蛋白的结合' 在

循环中 <=,><!" 主要与 <b<,C和 Mb<,C结合"与

<b<,C结合的 <=,><!" 具有促炎和促动脉粥样硬

化的作用"而与Mb<,C结合的<=,><!" 则具有抗炎

和抗动脉粥样硬化的作用)''*

' 在一些研究中认为

<=,><!" 通过发挥其抗动脉粥样硬化的作用减少血

小板活化聚集(抗血栓形成)"*

"但更多的研究仍说

明<=,><!" 的致动脉粥样硬化的作用"这可能是因

为体内 1&P以上的 <=,><!" 是与 <b<,C颗粒结合

并水解"水解后氧化的 <b<,C产生促炎症介质释放

的溶血磷脂酰胆碱以及氧化游离脂肪酸"从而促进

单核,巨噬细胞释放炎症因子"促进动脉粥样斑块形

成)'"*

' 一项来自瑞典的前瞻性研究通过对 % %&& 名

无外周动脉疾病的中年人进行平均 "(L$ 年的随访"

发现外周动脉疾病的发生率为 $L$P"而血浆中的

<=,><!" 活性和质量是外周血管疾病的危险标志

物)'(*

' 另一项关于人股动脉粥样硬化斑块中<=,><!"

蛋白表达水平实验中显示"<=,><!" 蛋白及 <=,><!"

-R̂ !表达水平高于正常股动脉组)'$*

"这说明在下

肢动脉粥样硬化斑块的形成中"<=,><!" 发挥了一

定的作用"且其表达水平的上调可能与斑块不稳定

性有关' M6N是人体重要的含硫氨基酸"参与体内多

种代谢反应"有研究表明"高浓度的 M6N通过损伤

血管内皮细胞(增强机体促凝作用等机制间接发挥

其促动脉粥样硬化的作用"是动脉粥样和脑梗死的

独立致病因素之一)'%,'8*

' 本研究结果显示"研究组

患者M6N浓度高于对照组患者"但多因素07E/FG/6回

归分析中M6N浓度不能作为影响发生!?@的危险因

素' 为了证实M6N在!?@中的作用未来还需更大样

本量的研究'

BAB8在两组基线资料中可以看到"研究组男性(有

吸烟史患者所占比例高于对照组"而对照组患者年

龄明显小于研究组' 实验室指标检查中可知对照组中

M6N(血浆<=,><!"水平低于研究组' 在血浆<=,><!"

水平与 !?@患者严重程度的相关性分析中"发现

H7IG./IJ分期(D!?C

!

血管硬化闭塞严重程度分级

与<=,><!" 水平呈正相关"同时相关性较强' 多因

素07E/FG/6回归分析显示年龄及 <=,><!" 是 !?@的

危险因素'

综上所述"血浆<=,><!" 不仅是影响 !?@发生

的危险因素"且其水平随着!?@程度的加重而升高'

由于早期的!?@没有明显症状"如果能够在基层或

社区医院进行血<=,><!"的检测"可以评估高危因素

人群下肢血管条件并对疾病发展趋势进行初步判断"

并鼓励患者通过戒烟(保暖(功能锻炼促进侧支循环

的建立等方法帮助改善疾病预后"降低截肢率' 这不

仅为临床工作者提供了便捷快速的诊断方法"还能大

大减轻患者的经济负担"从而改善患者的生活质量'
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@8病例介绍

患者"男"%( 岁""&') 年 $ 月 8 日因+双膝关节

疼痛伴活动受限 ' :,入院' 患者 ' :前下楼梯时突

感双膝关节弹响"剧烈疼痛"不能站立"来我院就诊'

既往患高血压病 '% 年"'))1 年因急性胰腺炎行胰

腺(胆囊切除术"患 " 型糖尿病 "& 年"患慢性肾功能

衰竭(尿毒症"维持性血液透析 8 年&"&'( 年行左前

臂动静脉内瘘成型术"右膝关节囊肿切除术#具体时

间不详%' 入院查体!生命体征稳定"双侧膝关节肿

胀(压痛(活动受限"以右侧为甚"右膝关节可见 '" 6-

弧形皮肤瘢痕"双膝关节因疼痛无法做特殊体格检

查"双下肢末梢血运及感觉功能良好' 实验室检查!

白细胞计数 %L% n'&

)

T<"血红蛋白 '') ET<"尿素氮

"1L" --70T<"肌酐 ' &1)L"

%

-70T<"钙 "L"1 --70T<"

磷 "L"' --70T<"全段甲状旁腺素#/IG.6G=.V.G:NV7/S

:7V-7IJ"/>DM%' 1)1 =ET-0"碱性磷酸酶 '() ]T<"

&

"

微球蛋白 "$L8$ -ET<' $ 月 8 日双膝关节正侧

位k线片示双膝关节对应关系正常"左胫骨内(外侧

髁间嵴骨质增生变尖"关节间隙尚正常"周围软组织

未见异常&双侧股骨后方可见血管钙化影#见图 '%'

$ 月 '' 日左(右膝关节 aRB平扫!#'%考虑双膝股

四头肌肌腱撕裂"伴髌骨低位#下移%&#"%右膝股四

头肌肌腱下段区软组织信号灶"考虑炎性病变&#(%

双膝骨质改变"考虑肾性骨病"伴右膝退行性骨关节

病"左膝股骨内侧髁剥脱性骨软骨炎可能&#$%右膝

内侧皮下软组织占位及术后&#%%双膝内外侧半月

板变性(损伤#

"

oQ

!

o%&#8%双膝关节腔及髌上囊

少量积液&#2%双膝窝囊肿可能"以右侧为主#见

图 "%' 完善相关辅助检查后给予脱水消肿(抬高患

肢(局部冷疗(右膝加压包扎(枸橼酸抗凝血液透析

治疗等对症治疗' 术前 (& -/I 静脉滴注头孢类抗

生素 ' 次"预防感染' $ 月 '2 日在全麻下行双侧股

四头肌肌腱缝合术' 术中严格无菌操作"见左侧股

四头肌肌腱于髌骨上方止点处完全断裂"股四头肌扩

张部尚完整"断端轻度移位"右侧股四头肌肌腱于髌

骨上方止点处及股四头肌扩张部完全断裂"关节内积

液外溢"断端间可见血肿(断端变性(钙化"清除血肿

及变性钙化组织"修整肌腱断端并缝合固定"术后膝

关节支具固定于膝关节伸直位' 肌腱断端组织病检

结果!右膝股四头肌送检为血凝块及纤维素渗出物"

$)&2$
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