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冠状动脉 CTA联合血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值对 2型糖尿病
患者合并冠状动脉病变的诊断价值 *
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摘要 目的：探究冠状动脉 CT 血管造影（CTA）联合血清同型半胱氨酸（HCY）、胱抑素 C（Cys-C）、载脂蛋白 B/载脂蛋白 A1

（ApoB/ApoA1）比值对 2型糖尿病（T2DM）患者合并冠状动脉病变的诊断价值。方法：回顾性选取 2018年 8月到 2021年 8月间

我院收治的 358例 T2DM患者，均行常规生化指标、CTA检查、冠状动脉造影（CAG）检查，根据 CAG检查结果为金标准将

T2DM患者分为未合并冠脉病变组（190例）和合并冠脉病变组（168例），比较两组血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值，分析

CTA 与 CAG 诊断冠脉狭窄结果的一致性，应用受试者工作特征（ROC）曲线评估冠状动脉 CTA 联合血清 HCY、Cys-C、

ApoB/ApoA1比值对 T2DM合并冠状动脉病变的诊断价值。结果：与未合并冠脉病变组比较，合并冠脉病变组血清 HCY、Cys-C、

ApoB、ApoB/ApoA1比值水平明显更高（P＜0.05），ApoA1明显更低（P＜0.05）。以 CAG为金标准，CTA诊断冠脉狭窄程度与

CAG一致性较高（Kappa值 0.748）。ROC曲线评估冠状动脉 CTA诊断 T2DM合并冠脉病变的 AUC、灵敏度、特异度、准确度依

次为 0.802、74.40%、83.71%、79.11%。三项血清指标联合 AUC、准确度显著优于单一指标（P＜0.05）。冠状动脉 CTA联合血清

HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值诊断 T2DM合并冠脉病变的价值显著优于各项指标单一诊断或三项血清指标联合诊断（P＜
0.05）。结论：冠状动脉 CTA联合血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值诊断 T2DM患者合并冠状动脉病变的价值较高，相较各项

指标单一应用而言更具优势。
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Diagnostic Value of Coronary Artery CTA Combined with Serum HCY,
Cys-C, ApoB/ApoA1 Ratio in Type 2 Diabetes Mellitus Patients

with Coronary Artery Disease*

To explore the diagnostic value of coronary artery CT angiography (CTA) combined with serum homocys-

teine (HCY), cystatin C (Cys-C), apolipoprotein B/apolipoprotein A1 (ApoB/ApoA1) ratio in type 2 diabetes mellitus (T2DM) patients

with coronary artery disease. 358 patients with T2DM who were admitted to our hospital from August 2018 to August 2021

were retrospectively selected, all of whom underwent routine biochemical indicators, CTA examination and coronary angiography (CAG)

examination. According to the CAG examination results as the gold standard, patients with T2DM were divided into the non combined

with coronary artery disease group (190 cases) and combined with coronary artery disease group (168 cases). The serum HCY, Cys-C,

ApoB/ApoA1 ratio in the two groups were compared, and the consistency of the results of CTA and CAG in diagnosing coronary steno-

sis was analyzed, The diagnostic value of coronary artery CTA combined with serum HCY, Cys-C, ApoB/ApoA1 ratio in patients with

T2DM with coronary artery disease was evaluated by receiver operating characteristic (ROC) curve. Compared with the non

combined with coronary artery disease group, the levels of serum HCY, Cys-C, ApoB, ApoB/ApoA1 ratio in the combined with coronary

artery disease group were significantly higher (P<0.05), and ApoA1 was significantly lower (P<0.05). With CAG as the gold standard, the

degree of coronary stenosis diagnosed by CTA was consistent with CAG (Kappa value 0.748). ROC curve was used to evaluate the AUC,

sensitivity, specificity and accuracy of coronary artery CTA in diagnosing T2DM with coronary artery disease were 0.802, 74.40% ,

83.71% and 79.11%, respectively. The accuracy of three serum indicators combined with AUC was significantly better than that of a sin-

gle indicator (P<0.05). The value of coronary artery CTA combined with serum HCY, Cys-C and ApoB/ApoA1 ratio in the diagnosis of

T2DM combined with coronary artery disease was significantly better than that of single or combined with three serum indicators (P<0.
05). Coronary artery CTA combined with serum HCY, Cys-C, ApoB/ApoA1 ratio has higher value in the diagnosis of

patients with T2DM with coronary artery disease, and which has more advantages than the single application of all indicators.
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前言

2型糖尿病(Type 2 diabetes mellitus，T2DM)为一种慢性代

谢性疾病，临床表现为多饮、多食、多尿、消瘦或体重下降[1]。据

报道 [2]，全球 T2DM病例预计 2030年将增至 4.3亿，而我国

1982~2019年 T2DM患病率也从 0.7％迅速增至 8.9％。冠状动

脉病变为 T2DM合并症之一，是 T2DM 致残、致死的常见因

素[3]。故早期准确判断 T2DM患者是否合并冠状动脉病变对于

改善预后有重要意义。冠状动脉造影（Coronary angiography，

CAG）是诊断冠状动脉病变的 "金标准 "，有助于临床判断冠脉

狭窄程度，但该技术属于有创性检查，检查费用比较昂贵，使其

临床广泛应用受限[4]。冠状动脉 CT血管造影（Coronary artery

CT angiography，CTA）为一种非侵入性检查手段，可清晰显示

机体各部位血管细节，其原理与 CAG相同，阴性预测值较高[5]。

同型半胱氨酸(Homocysteine，HCY)是一种含硫氨基酸，可通过

多种机制途径诱发动脉粥样硬化，高 HCY可增大心血管疾病

风险[6]。胱抑素 C(Cystatin C，Cys-C)为一种碱性非糖化蛋白质，

与动脉粥样硬化性疾病的发病与进展过程关系密切[7]。既往研

究指出[8]，载脂蛋白与冠状动脉粥样硬化（Atherosclerosis，AS）

有关，而载脂蛋白 B (Apoliprotein B，ApoB) 和载脂蛋白 A1

(ApoliproteinA1，ApoA1) 属于载脂蛋白家族中的重要成员，其

比值与不良心血管事件发生风险相关[9]。考虑到单一指标在临

床中应用的局限性，本研究拟分析冠状动脉 CTA联合血清

HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值对 T2DM合并冠状动脉病变的

诊断价值，以期为临床诊断提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性选取 2018 年 8 月到 2021 年 8 月间我院收治的

358例 T2DM患者，根据 CAG检查结果将 T2DM患者分为未

合并冠脉病变组（190例）和合并冠脉病变（168例）。未合并冠

脉病变组：男性 114例，女性 76例；年龄 40~80（64.32± 3.12）

岁；T2DM病程 3~15（7.59± 3.28）年。合并冠脉病变组：男性

109 例，女性 59 例；年龄 41~78（65.15± 3.02）岁；T2DM 病程

3~15（8.06± 3.17）年。两组性别、年龄及 T2DM病程比较差异

无统计学意义（P＞0.05），基线资料具有可比性。纳入标准：（1）

T2DM的诊断标准符合《中国 2型糖尿病防治指南（2017年

版）》[10]；（2）冠脉病变的诊断参照《冠状动脉微血管疾病诊断和

治疗的中国专家共识》[11]中相关标准，经 CAG确诊；（3）病历信

息及 CAG、CTA、实验室检查资料均完整。排除标准：（1）1型糖

尿病；（2）妊娠或哺乳期女性；（3）合并肿瘤疾病；（4）影像学图

像质量不佳；（5）入院前 1个月内服用降糖、降脂药物；（6）伴有

严重的心、肝、肾、肺、脑功能不全；（7）糖尿病急性并发症；（8）

有冠脉支架植入或者冠脉搭桥手术史；（9）入院前 3个月行外

科手术或激素替代治疗者。

1.2 检测方法

1.2.1 CAG检查 取平卧位，连接心电监护导联，Philips FD20

平板血管造影系统（荷兰皇家飞利浦公司）开展 CAG检查，扫

描前注入 30 mL碘普罗胺注射液（拜耳医药保健有限公司，国

药准字 J20130157）与 40 mL 0.9%氯化钠注射液（佛山双鹤药

业有限责任公司，国药准字 H20023486）作为对比剂，而后经右

侧桡动脉实施穿刺（Selingger's穿刺法），插入 6F导管。运用

Judkins法依次实施左、右冠状动脉造影，左冠状动脉选择左前

斜 +足位、左前斜 +头位、左右前斜 +足位、右前斜 +头位，右

冠状动脉选择右前斜位、左前斜位、左前头位进行投照，收集扫

描数据，通过自动血管分析软件，分析冠脉狭窄程度，冠脉狭窄

率逸50%时则存在冠脉病变。由两名影像科医师（副主任医师

级别以上）独立阅片。CAG检查得出阴性 190例、阳性 168例

（冠脉分级 I、II、Ⅲ、IV分别 67、48、38、15例）。冠脉狭窄分级标

准[12]：将冠脉狭窄率 50％作为临界值，进行冠脉狭窄分级，50％

~69％判定为Ⅰ级狭窄，70％~89％判定为Ⅱ级狭窄、90％~98％

判定为Ⅲ级狭窄、99％及其以上判定为Ⅳ级狭窄。

1.2.2 CTA检查 取平卧位，连接心电监护导联，SOMATOM

Definition双源 CT仪（德国西门子公司）开展 CTA检查，扫描

前，肘静脉注入 70 mL碘海醇注射液（江苏恒瑞医药股份有限

公司，国药准字 H10970327）与 40 mL 0.9%氯化钠注射液作为

对比剂，速度 4.5~8 mL/s。于气管分叉 1 cm至患者心脏膈面实

施扫描（层距 0.45 mm、层厚 0.9 mm、视野范围 150~200 mm、速

率 0.33 s/周）。扫描结束后将收集的数据传至 AW4.6工作站，

对数据进行容积重建等三维处理后获得最终图像。由两名影像

科医师（副主任医师级别以上）独立阅片，冠脉血管狭窄≥ 50％

则提示阳性。CTA检查得出阴性 194例、阳性 164例（冠脉分

级 I、II、Ⅲ、IV分别 75例、37例、40例、16例）。

1.2.3 血清指标检测 入院 24h内，采集患者外周静脉血 3mL，

3000 r/min 离心处理 5 min 后将血清分离。ApoB、ApoA1、

HCY、Cys-C水平应用免疫比浊法检测，仪器为上海实维实验

仪器技术有限公司提供的 PUZS-300全自动生化分析仪，试剂

由上海酶研生物科技有限公司提供。

1.3 统计学分析

采用 SPSS23.0 软件分析数据，HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1

比值等计量资料（符合正态分布）以（x± s）表示，行 t检验；性别

等计数资料用例数表示，行 x2检验；采用受试者工作特征
（Receiver operating characteristic，ROC）曲线评估冠状动脉

CTA联合血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值对 T2DM合并

冠脉病变的诊断价值。P＜0.05表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 血清学指标检测结果

合并冠脉病变组血清 HCY、Cys-C、ApoB、ApoB/ApoA1比

值水平高于未合并冠脉病变组（P＜0.05），ApoA1水平低于未

合并冠脉病变组（P＜0.05）。见表 1。
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2.2 CTA与 CAG诊断冠脉狭窄结果的一致性

以 CAG为金标准，CTA诊断冠脉狭窄程度与 CAG一致

性较高，一致性检验的 Kappa值 0.748（P＜0.05），见表 2。诊断

典型冠状动脉 CTA图像见图 1。

表 1 比较两组血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值水平(x± s)
Table 1 Comparison of serum HCY, Cys-C and ApoB/ApoA1 ratio in the two groups(x± s)

Groups HCY（mmol/L） Cys-C（mg/L） ApoB（g/L） ApoA1（g/L） ApoB/ApoA1 ratio

Non combined with coronary artery

disease group（190 cases）
15.52± 3.53 0.79± 0.18 0.85± 0.17 1.52± 0.34 0.56± 0.11

Combined with coronary artery

disease group（168 cases）
24.77± 5.82 1.10± 0.27 0.98± 0.24 1.29± 0.27 0.76± 0.19

t -17.894 -12.609 -5.843 7.124 -11.983

P ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001 ＜0.001

表 2 CTA与 CAG诊断冠脉狭窄结果的一致性

Table 2 Consistency between CTA and CAG in the diagnosis of coronary stenosis

CTA
CAG

Total
I II Ⅲ IV

I 61 12 2 0 75

II 4 30 3 0 37

Ⅲ 2 6 31 1 40

IV 0 0 2 14 16

Total 67 48 38 15 168

2.3 冠状动脉 CTA联合血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1 比值

对 T2DM合并冠脉病变的诊断价值

冠状动脉 CTA诊断 T2DM合并冠脉病变的 AUC、灵敏

度、特异度、准确度依次为 0.802、74.40%、83.71%、79.11%。三

项血清指标联合 AUC、准确度显著优于单一指标（P＜0.05）。冠

状动脉 CTA 联合血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1 比值诊断

T2DM合并冠脉病变的价值显著优于各项指标单一诊断或三

项血清指标联合诊断（P＜0.05）。见表 3、图 2。

3 讨论

T2DM易引起各种器官，特别是心脏、血管等慢性损害与

功能障碍[13]。有研究显示[14]，T2DM患者伴发冠脉病变的风险远

高于未患 T2DM者，冠脉病变较重时患者可出现心律不齐、心

绞痛、心衰等，若未能及时发现并干预，患者动脉阻塞状况将会

逐渐加重，致使其心脏血供不足，引发心脏病甚至死亡。故尽快

且准确地诊断出 T2DM合并冠状动脉病变为临床研究的重点。

CAG为冠脉病变诊断的金标准，即在局麻下经穿刺注入

造影剂，冠脉在 X线照射下显影，能够清晰明了的见到血管走

向以及形态，观察血管腔内存在的粥样斑块或狭窄，评价冠脉

功能性改变，包括冠脉痉挛与有无侧支循环，具有直观准确、结

果可靠、造影剂用量少等优点[15]。CTA技术在冠脉病变检出领

域已应用多年，但早期受到了 CT扫描分辨率不足的限制[16]。随

着 CT检查技术的不断发展，64排螺旋 CT排出现，使扫描时

间缩短与分辨率提高，CTA技术在冠脉病变方面的检出率有

所改善[17]。CTA技术在临床中起初被用于筛选拒绝行有创性冠

脉造影且疑似心绞痛的病例，以排除梗阻性冠脉病变的风险[18]。

既往一项研究表明[19]，CTA检查大于 50%冠脉狭窄的敏感性和

特异性依次为 91.60％、93.20%。CTA在诊断冠脉病变时能清

楚地显示血管形态以及解剖结构，观察冠状动脉血流状况，在

诊断效果上与 CAG技术的一致性较高，被认为是筛查冠脉病

变的合理的非侵入性检查手段[20]。本研究结果显示，T2DM患

者中 CTA技术诊断冠脉病变的 AUC、灵敏度、特异度依次为

0.802、74.40%、83.71%，故认为 CTA诊断冠脉病变有较高价值。

载脂蛋白为血浆脂蛋白之蛋白质部分，可以结合并运送血

脂至组织中代谢与利用[21]。ApoA1是一种主要存在于 HDL蛋

白内的载脂蛋白颗粒，在 HDL-C总蛋白中的占比约为 60%～

70%，主要经肝脏合成，能够参与胆固醇逆转运，具有抑制炎症

和抑制氧化的特性，对 AS有一定保护作用[22]。ApoB是 LDL颗

粒的关键组成部分，可使 LDL-C蛋白被内在化及进至血管内

膜下层，促 LDL-C蛋白氧化，加速血管平滑肌细胞内的胆固醇

吸收，增大 AS发生率[23]。

有学者发现[24]应用他汀类药物干预患者外周血 ApoA1水

平与动脉粥样斑块体积增大呈负相关，而另有研究发现[25]外周

血 ApoB基础水平与不良心血管事件发生率（如心肌梗死、缺

血性心肌病等）呈正相关。本研究显示，与未合并冠脉病变组比

较，合并冠脉病变组血清 ApoB、ApoB/ApoA1比值水平明显更

高（P＜0.05），ApoA1明显更低（P＜0.05），ApoB/ApoA1比值诊

断 T2DM合并冠脉病变的 AUC、灵敏度、特异度依次为 0.713、

47.60%、90.51%，提示 ApoB/ApoA1比值对于 T2DM合并冠状

动脉病变有一定诊断价值，推测其与 T2DM合并冠状动脉病变

有较好的相关性。进一步分析，ApoB是所有致 AS脂蛋白的结

构蛋白，高水平的 ApoB蛋白可促进炎症反应、斑块形成而引
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图 1 典型冠状动脉 CTA图像

Fig.1 CTA image of typical coronary artery

Note: Figure A: Male, 67 years old, T2DM, fasting blood glucose 19.83 mmol/L, mixed plaque in the proximal segment of left anterior descending branch,

slight stenosis of lumen. Figure B: Female, 72 years old, T2DM, fasting blood glucose 16.82 mmol/L, mixed plaque and non calcified plaque can be seen

in the proximal and middle segment of the right coronary artery, and local severe stenosis of the lumen. Figure C: Male, 59 years old, T2DM, fasting blood

glucose 12.33 mmol/L, calcified plaque in the proximal part of right coronary artery, severe stenosis of lumen.Figure D: Female, 63 years old, T2DM,

fasting blood glucose 15.80 mmol/L, non calcified plaque can be seen in the middle wall of the left anterior descending branch, and slightly narrow of

lumen. Figure E: Female, 75 years old, T2DM, fasting blood glucose 15.73 mmol/L, non calcified plaque in the proximal wall of the right coronary artery,

slight stenosis in the lumen. Mixed plaque in the middle part and slight stenosis of the tube wall. Distal mixed plaque, moderate stenosis of lumen.

Figure F: Male, 80 years old, T2DM, fasting blood glucose 13.43 mmol/L, diffuse calcified plaque of right coronary artery, slight stenosis of lumen.

发 AS；ApoA1为 HDL-C 的主要载脂蛋白，发挥抗炎症、抗氧

化、抗 AS的作用；故 ApoB/ApoA1比值能够反映血循环中致

AS与抗 AS的平衡[26]，即 ApoB/ApoA1比值越高，T2DM合并

冠状动脉病变的可能性越大。

表 3 冠状动脉 CTA联合血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值诊断 T2DM合并冠脉病变的相关参数

Table 3 Relevant parameters of coronary artery CTA combined with serum HCY, Cys-C, ApoB/ApoA1 ratio

in diagnosis of T2DM with coronary artery disease

Items Cut-off value AUC Sensitivity（%） Specificity（%） Accuracy（%） P

Coronary artery CTA - 0.802 74.40 83.71 79.11 <0.001

HCY 19.05 mmol/L 0.632 66.13 65.81 66.02 <0.001

Cys-C 0.98 mg/L 0.674 63.12 67.93 65.51 <0.001

ApoB/ApoA1 ratio 0.67 0.713 47.60 90.51 69.13 <0.001

Combination of three serum

indicators
- 0.817 64.91 83.20 74.12 <0.001

Coronary artery CTA combined

with three serum indicators
- 0.934 89.93 93.71 91.80 <0.001
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图 2 冠状动脉 CTA联合血清 HCY、Cys-C、ApoB/ApoA1比值诊断

T2DM合并冠脉病变的 ROC曲线

Fig.2 ROC curve of coronary artery CTA combined with serum HCY,

Cys-C, ApoB/ApoA1 ratio in diagnosis of T2DM with coronary artery

disease

HCY为一种非必需氨基酸（含硫基），为半胱氨酸与蛋氨

酸代谢环节中产生的中间产物，生理状态下，HCY处于较低水

平，当病理性因素引起 HCY代谢障碍时，可造成 HCY聚集于

细胞内，并进入机体血液循环中使得 HCY浓度上升[27]。有研究

发现[28]，血清 HCY高水平可增大冠心病患病率。本研究显示，

合并冠脉病变组血清 HCY水平高于未合并冠脉病变组（P＜
0.05），血清 HCY诊断 T2DM合并冠脉病变的 AUC、灵敏度、

特异度依次为 0.632、66.13%、65.81%，提示 T2DM合并冠状动

脉病变应用血清 HCY指标有一定诊断价值，由此可以推测

HCY是 T2DM合并冠状动脉病变的危险因子。血清 HCY与

T2DM合并冠状动脉病变的关系机制可能为：（1）外周血内

HCY水平上升后，氧自由基大量生成，引起内皮细胞损伤，进

一步引起冠状动脉病变；（2）T2DM患者血清 HCY水平升高可

加剧葡萄糖的毒性作用以及氧化修饰后的葡萄糖对机体内皮

细胞造成的损伤[29]。

Cys-C是一种低分子量的能够抑制半胱氨酸蛋白酶（cas-

pase）活性的碱性非糖化蛋白质，在各种组织和体液中广泛存

在[30]。近年来多项研究表明[31,32]，Cys-C与心血管疾病有相关性，

在 AS斑块形成中发挥重要作用。本研究结果提示，Cys-C在

T2DM合并冠状动脉病变患者血清中呈高水平（P＜0.05），且

检测其水平对于 T2DM合并冠状动脉病变有一定诊断价值，

Cys-C可能参与了 T2DM患者冠状动脉病变的发生，但其关系

机制尚未阐明，结合国内外以往研究，给出以下解释与推测：

（1）Cys-C具有抑制 caspase活性的作用，当冠状动脉出现炎症

时，组织蛋白酶释放增加，引起弹性组织降解的 caspase表达水

平上调，当 Cys-C与蛋白酶之间的平衡被打破，可引发血管壁

重建，造成病理性血管损伤；（2）Cys-C能够参与血管壁炎症反

应，与 HCY、白细胞介素（Interleukin，IL-8）等因子具有协同损

伤的效应[33]。

CTA是一种创伤性小、价格相对实惠、安全有效的诊断方

式，但 CTA在冠脉远端血管、细小分支的筛查中稍有不足。血

清指标检测具有方便快捷、高效省时、适用性广等优点。为此，

本次研究将冠状动脉 CTA、血清指标联合进行诊断，结果显示

冠状动脉 CTA 联合血清指标诊断 T2DM 合并冠脉病变的

AUC、灵敏度、特异度依次为 0.934、89.93%、93.71%，其诊断效

能显著优于各项指标单一诊断或三项血清指标联合诊断，表明

血清指标联合 CTA在 T2DM合并冠状动脉病变中的诊断效能

较高。

综上所述，冠状动脉 CTA 联合血清 HCY、Cys-C、

ApoB/ApoA1比值诊断 T2DM患者合并冠状动脉病变的价值

较高，可为临床诊断提供较好的价值参考
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