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　 　 【摘要】 　 目的　 探讨血尿酸 / 肌酐比值(SUA / Cr)与 2 型糖尿病(T2DM)患者颈动脉斑块稳定性

的相关性,开发一种新的评估量表,用于临床快速评估 T2DM 患者颈动脉斑块的稳定性。 方法　 收集

2015 年 1 月至 2022 年 2 月 T2DM 合并颈动脉斑块的住院患者 518 例,收集患者的一般资料及临床检

验等指标,完善颈动脉超声检查。 根据超声特征将患者分为斑块稳定组(262 例)和易损斑块组(256
例)。 计量资料两组间比较采用独立样本 t 检验、Mann

 

Whitney
 

U 检验。 计数资料两组间比较采用 χ2

检验。 二元 Logistic 回归分析颈动脉斑块不稳定的独立危险因素。 将独立危险因素绘制受试者工作

特征(ROC)曲线,并计算曲线下面积( AUC)。 对易损斑块组的患者,进行颈动脉斑块数目和颈动脉

斑块回声评分,分析 SUA / Cr 与颈动脉斑块稳定性的相关性。 在二元 Logistic 回归模型中,将所有独

立危险因素按照 OR 值来评分,建立评价量表。 结果　 易损斑块组的 SUA / Cr 明显高于斑块稳定组,
差异有统计学意义(P<0. 01),斑块不稳定的风险随 SUA / Cr 的增加而增加 (OR= 3. 121,95%

 

CI
 

2. 376~ 4. 099,P<0. 01)。 ROC 曲线示 SUA / Cr 临界值为 4. 899,AUC 为 0. 783。 所有数据经评价量表

检验,≥6 分为最佳截断值。 结论　 在 T2DM 患者中,SUA / Cr 与颈动脉斑块的稳定性相关,SUA / Cr
可用于指示颈动脉斑块不稳定性的风险。 新的评分量表是预测颈动脉斑块稳定性的可靠指标。
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【Abstract】 　 Objective 　 To

 

explore
 

the
 

correlation
 

between
 

the
 

serum
 

uric
 

acid
 

to
 

creatinine
 

ratio
 

(SUA / Cr)
 

and
 

the
 

stability
 

of
 

carotid
 

plaque
 

in
 

patients
 

with
 

type
 

2
 

diabetes
 

( T2DM),
 

and
 

to
 

develop
 

a
 

new
 

evaluation
 

scale
 

for
 

rapid
 

clinical
 

evaluation
 

of
 

the
 

stability
 

of
 

carotid
 

plaque
 

in
 

patients
 

with
 

T2DM.
 

Methods　 518
 

inpatients
 

with
 

T2DM
 

and
 

carotid
 

plaque
 

from
 

January
 

2015
 

to
 

February
 

2022
 

were
 

collect-
ed.

 

Collect
 

general
 

information
 

and
 

clinical
 

testing
 

indicators
 

of
 

patients,
 

while
 

improving
 

carotid
 

artery
 

ul-
trasound

 

examination.
 

According
 

to
 

the
 

ultrasonic
 

characteristics,
 

the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

plaque
 

sta-
ble

 

group
 

(262
 

cases)
 

and
 

plaque
 

unstable
 

group
 

( 256
 

cases).
 

The
 

measurement
 

data
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared
 

by
 

independent
 

sample
 

t
 

test
 

and
 

Mann-Whitney
 

U
 

test.
 

The
 

counting
 

data
 

were
 

com-
pared

 

between
 

the
 

two
 

groups
 χ2

 

Inspection.
 

The
 

independent
 

risk
 

factors
 

of
 

carotid
 

plaque
 

instability
 

were
 

analyzed
 

by
 

binary
 

logistic
 

regression.
 

Draw
 

the
 

ROC
 

curve
 

for
 

independent
 

risk
 

factors,
 

and
 

calculate
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC).
 

For
 

patients
 

with
 

plaque
 

instability,
 

carotid
 

plaque
 

number
 

score
 

and
 

carotid
 

plaque
 

echo
 

score
 

were
 

performed
 

respectively
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

UA / Cr
 

and
 

carotid
 

plaque
 

stability.
 

Finally,
 

in
 

the
 

binary
 

logistic
 

regression
 

model,
 

all
 

independent
 

risk
 

factors
 

are
 

scored
 

according
 

to
 

the
 

OR
 

value
 

to
 

establish
 

an
 

evaluation
 

scale.
 

Results　 SUA / Cr
 

in
 

the
 

plaque
 

unstable
 

group
 

was
 

signifi-
cantly

 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

plaque
 

stable
 

group
 

(P<0. 01).
 

The
 

risk
 

of
 

plaque
 

instability
 

increased
 

with
 

the
 

increase
 

of
 

SUA / Cr
 

(OR= 3. 121,
 

95%
 

CI
 

2. 376~
 

4. 099,
 

P<0. 01).
 

The
 

ROC
 

curve
 

shows
 

that
 

the
 

critical
 

value
 

of
 

SUA / Cr
 

is
 

4. 899
 

and
 

AUC
 

is
 

0. 783.
 

All
 

data
 

were
 

tested
 

by
 

the
 

evaluation
 

scale,
 

and
 

≥
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6
 

points
 

was
 

the
 

best
 

cut-off
 

value.
 

Conclusions　 In
 

T2DM
 

patients,
 

SUA / Cr
 

is
 

related
 

to
 

the
 

stability
 

of
 

carotid
 

plaque,
 

and
 

SUA / Cr
 

can
 

be
 

used
 

to
 

indicate
 

the
 

risk
 

of
 

carotid
 

plaque
 

instability.
 

The
 

new
 

scoring
 

standard
 

is
 

a
 

reliable
 

index
 

to
 

predict
 

the
 

stability
 

of
 

carotid
 

plaque.
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　 　 颈动脉粥样硬化和斑块形成是糖尿病患者发

生脑卒中的主要危险因素。 颈动脉斑块使血管管

腔变窄,远端脑血流处于低灌注状态[1] 。 然而,斑
块狭窄的程度有时不足以评估患者的卒中风险,非
狭窄的斑块也有破裂引起远端动脉栓塞的风险[2] 。
斑块的不稳定性指斑块内出血、破裂和形成血栓,
远端脑组织发生继发性缺血性损伤的风险增加。
大约 20% ~ 30%的脑梗死是由颈动脉斑块破裂导致

的栓塞引起[3] 。 因此,及时识别不稳定斑块对于糖

尿病患者脑卒中的预防具有重要意义。
高尿酸血症可引发血管内皮功能障碍,与 2 型

糖尿病( T2DM)、高血压等病密切相关[4] 。 血清肌

酐(SCr)是肾脏衰退的常用指标,其水平与 T2DM、
高血压等病的进程有关[5] 。 最近,血尿酸 / 肌酐比

值(serum
 

uric
 

acid
 

to
 

creatinine
 

ratio,SUA / Cr)作为

一种新的生物标志物,比血尿酸水平更能准确地反

映内源性尿酸水平。 在 T2DM 患者中,SUA / Cr 与

慢性肾脏病、β 细胞功能显著相关[6-7] ,而 SUA / Cr
与颈动脉斑块稳定性之间的关系研究有限。 本研

究探讨 T2DM 患者中 SUA / Cr 与颈动脉斑块稳定性

之间的关系,开发一种新的评价量表,用于临床快

速评价颈动脉斑块的稳定性。
1　 对象与方法

1. 1　 研究对象　 选取 2015 年 1 月至 2022 年 2 月

在合肥市第一人民医院滨湖院区住院的 T2DM 合并

颈动脉斑块患者 1
 

062 例,其中 437 例因符合排除

标准被排除,105 例因资料缺失被排除,2 例因预后

不良死亡被排除,最终纳入 518 例,T2DM 患者均符

合 1999 年 WHO 糖尿病诊断标准。 排除标准:
(1)年龄小于 18 岁。 (2)1 型糖尿病、特殊类型糖

尿病及妊娠期糖尿病患者。 (3)糖尿病急性并发症

患者。 (4)合并有慢性肝肾疾病、急慢性感染、恶性

肿瘤患者。 (5)服用可能影响尿酸、血脂水平药物

的患者。 本研究经合肥市第一人民医院伦理委员

会审核通过(伦研批第 2022-039-01 号),所有研究

对象均签署知情同意书。

1. 2　 研究方法
 

1. 2. 1　 收集所有受试者的一般资料　 禁食 12
 

h 后

采集静脉血,罗氏 cobas701 生化分析仪检测甘油三

酯(TG)、总胆固醇 ( TC)、 低密度脂蛋白胆固醇

(LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇( HDL-C)、血尿酸、
SCr、空腹静脉血糖(FPG),空腹 C 肽(FC-P)并计算

SUA / Cr。 罗氏糖化血红蛋白测定仪检测糖化血红

蛋白 A1c( HbA1c)。 Sysmex
 

WE-2100 测定血白细

胞。 常规二维超声检查使用日本东芝公司生产的

Aplio
 

500 彩色多普勒超声诊断仪。 颈动脉超声的

检查由超声科医生实施。 如果诊断不一致,由两名

超声科医师共同判断后,记录检查结果。
1. 2. 2 　 颈动脉斑块稳定性的评价 　 根据 Gray-
Weale 等[8]提出的斑块分类,颈动脉斑块分为 4 种

类型:Ⅰ型为均匀低回声;Ⅱ型是以低回声为主,回
声不均(低回声面积大于斑块总面积的 50%);Ⅲ型

以高回声为主,回声不均(低回声面积小于斑块总

面积的 50%);Ⅳ型为均匀高回声。 Ⅰ、Ⅱ、Ⅲ型和

溃疡斑块为不稳定斑块,Ⅳ型为稳定斑块。 根据斑

块的稳定性将研究对象分为稳定斑块组和易损斑

块组。 颈动脉斑块数目评分:统计每侧颈动脉斑块

数,1 个斑块 1 分,2 个斑块 2 分,3 个及以上斑块 3
分,两侧得分总和作为颈动脉斑块数目得分。 颈动

脉斑块回声评分:根据回声强度和斑块均匀性,均
匀高回声 1 分,以高回声为主伴不均匀回声 2 分,以
低回声为主伴不均匀回声 3 分,均匀低回声 4 分,两
侧得分总和作为颈动脉斑块回声得分。
1. 3　 统计分析　 数据分析在 SPSS23. 0 中进行。 符

合正态分布的连续变量用 x±s 表示,两组间比较采

用独立样本 t 检验。 不符合正态分布的连续变量或

秩变量用中位数和四分位数间距 M(P25,P75) 表

示,两组间比较采用 Mann
 

Whitney
 

U 检验。 计数资

料以[n(%)]表示,采用 χ2 检验。 二元 logistic 回归

分析 SUA / Cr 是否是斑块不稳定性的独立危险因

素。 绘制 SUA / Cr 的受试者工作特征( ROC)曲线,
计算曲线下面积(AUC)。 易损斑块组中,进行颈动
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脉斑块数目和回声的评分,分析其与 SUA / Cr 的相

关性。 在二元 logistic 回归模型中,将回归方程中每

个自变量的 OR 值赋分,OR 值在 1. 00 ~ 1. 99 之间评

为 1 分,2. 00 ~ 2. 99 之间评为 2 分,≥3 评为 3 分,
使用 ROC 曲线寻找约登指数的最大临界值,大于等

于此临界值按照 OR 值得分,小于此临界值为 0 分,
建立斑块风险评分量表。 评估该量表在不同截断

值下预测斑块稳定性的准确度。 以P<0. 05 为差异

有统计学意义。
2　 结果

2. 1　 两组一般资料及生化指标比较　 易损斑块组

较稳定斑块组的体重指数( BMI)、TG、LDL-C、白细

胞、血尿酸、SUA / Cr 升高(P<0. 05)。 见表 1。
2. 2　 二元 logisitic 回归分析 T2DM 患者颈动脉斑块

稳定性的危险因素　 以 T2DM 患者颈动脉斑块是否

稳定为因变量,糖尿病病程、高血压病程、收缩压、
舒张压、年龄、 FPG、 HbA1c、 BMI、 TG、 LDL-C、白细

胞、血尿酸、SUA / Cr 为自变量,进行二元 logisitic 回

归分析, 结果示, TG、 LDL-C、 白细胞、 SUA / Cr 为

T2DM 患 者 颈 动 脉 斑 块 不 稳 定 性 的 危 险 因 素

(P<0. 05)。 见表 2。
2. 3　 ROC 曲线评价 SUA / Cr 对 T2DM 患者斑块稳

定性的预测价值　 ROC 曲线示,SUA / Cr 预测 T2DM
患者颈动脉斑块稳定性的 AUC 为 0. 783,95%

 

CI 为
0. 741 ~ 0. 825(P<0. 01)。 见图 1。
2. 4　 易损斑块组中,分析 SUA / Cr 和颈动脉斑块数

目及回声得分的相关性　 结果示 SUA / Cr 与颈动脉

斑块数目(r= 0. 166,P= 0. 000)及回声得分均成正相

关(r= 0. 420,P= 0. 000),随着 SUA / Cr 的增加,双侧

颈动脉斑块数量增加,斑块的回声强度更弱(表 3)。

表 1　 稳定斑块组与易损斑块组的一般资料比较[x±s,n(%),M(Q1,
 

Q3)]]
组别 例数 男性(例) 年龄(岁) 高血压(例)

稳定斑块组 262 146(55. 7) 61. 04±9. 89 142(54. 2)
易损斑块组 256 155(60. 5) 59. 43±9. 68 144(56. 3)

P 0. 266 0. 063 0. 639
组别 收缩压(mmHg) 舒张压(mmHg) 高血压病程(年)

稳定斑块组 133. 57±18. 07 80. 00(70. 00,86. 00) 5. 00(0. 00,10. 00)
易损斑块组 131. 98±18. 29 80. 00(74. 00,88. 00) 3. 50(0. 00,8. 00)

P 0. 322 0. 286 0. 486
组别 糖尿病病程(月) BMI(kg / m2 ) FPG(mmol / L)

稳定斑块组 57. 75±65. 75 24. 09±3. 76 9. 00(7. 15,11. 64)
易损斑块组 55. 55±66. 44 25. 71±12. 39 8. 86(6. 87,11. 50)

P 0. 706 0. 043a 0. 643
组别 FC-P(nmol / L) HbA1c(%) TG(mmol / L)

稳定斑块组 0. 69±0. 31 8. 40(7. 10,10. 53) 1. 63(1. 09,2. 17)
易损斑块组 0. 72±0. 37 8. 45(6. 83,10. 30) 1. 78(1. 22,2. 65)

P 0. 301 0. 920 0. 001a

组别 TC(mmol / L) LDL-C(mmol / L) HDL-C(mmol / L) 白细胞( ×109 / L)
稳定斑块组 4. 88±1. 11 2. 97±0. 86 1. 03±0. 25 5. 96±1. 76
易损斑块组 4. 93±1. 08 3. 48±0. 68 1. 02±0. 28 6. 49±1. 91

P 0. 577 0. 000a 0. 626 0. 001a

组别 血尿酸(mmol / L) SCr(mmol / L) SUA / Cr
稳定斑块组 293. 91±87. 45 67. 25±24. 47 4. 55±1. 23
易损斑块组 363. 25±97. 11 65. 30±18. 55 5. 64±0. 75

P 0. 000a 0. 308 0. 000a

　 　 注:BMI:体重指数;FPG:空腹静脉血糖;FC-P:空腹 C 肽;TG:甘油三酯;TC:总胆固醇;LDL-C:低密度脂蛋白胆固醇;HDL-C:高密度脂蛋白
胆固醇;SCr:血清肌酐;SUA / Cr 为血尿酸 / 肌酐比值;HbA1c:糖化血红蛋白 A1c;a :稳定斑块组与易损斑块组相比,P<0. 05;1

 

mmHg = 0. 133
 

kPa

表 2　 T2DM 患者斑块稳定性的二元 Logisitic 回归分析
变量 β 值 SE 值 OR 值 P 值 95%

 

CI
常量 -9. 982 1. 034 0. 000

SUA / Cr 1. 138 0. 139 3. 121 0. 000 2. 376-4. 099
白细胞 0. 122 0. 060 1. 130 0. 042 1. 004-1. 272

TG 0. 234 0. 096 1. 263 0. 015 1. 047-1. 524
LDL-C 0. 879 0. 154 2. 409 0. 000 1. 780-3. 260

　 　 注:T2DM:2 型糖尿病;SUA / Cr:血尿酸 / 肌酐比值;TG:甘油三酯;LDL-C:低密度脂蛋白胆固醇
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图 1 SUA/Cr 的 ROC 曲线
注：SUA/Cr 为血尿酸/肌酐比值；ROC：受试者工作特征
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表 3　 SUA/ Cr 与斑块数目得分、斑块回声强度得分的相关性

项目 P 值 r 值

斑块回声强度得分 0. 000 0. 420

斑块数目得分 0. 000 0. 166
　 　 注:SUA / Cr:血尿酸 / 肌酐比值;TG:甘油三酯;LDL-C:低密度脂
蛋白胆固醇

2. 5　 建立斑块风险评估量表并检测该量表的预测

性能　 logistic 回归模型中所有独立危险因素的 OR
值进行赋分,寻找约登指数的最大临界值,开发斑

块易损风险评估量表(表 4)。 根据量表对所有样本

进行评分,分数总和代表斑块风险评分( plaque
 

risk
 

score,PRS)。 最后,我们评估了 PRS 在不同截断值

下的预测性能,当约登指数最高时(敏感性 0. 76;特
异性 0. 75;准确率 0. 76),最佳截断值为 6(表 5)。
3　 讨论

不稳定的非狭窄性的颈动脉斑块是脑卒中一

个被低估的原因[9] ,及时有效的识别及治疗不稳定

斑块,可大大降低 T2DM 患者脑卒中的风险[10] 。
 

血尿酸水平是心脑血管疾病的一个重要危险

因素[11] ,有研究却未能证明两者相关[12] ,可能原因

表 4　 斑块风险评分量表
变量 数值 分数

SUA / Cr

白细胞( ×109 / L)

TG(mmol / L)

LDL-C(mmol / L)

总分

≥4. 899 3

<4. 899 0

≥6. 05 1

<6. 05 0

≥2. 145 1

<2. 145 0

≥3. 045 2

<3. 045 0

0-7
　 　 注:SUA / Cr:血尿酸 / 肌酐比值;TG:甘油三酯;LDL-C:低密度脂
蛋白胆固醇

如下:血尿酸受肾功能影响,肾小球滤过率较低的

人可能具有较高的血尿酸水平,肾功能不全是相关

性研究中的主要混杂因素。 SUA / Cr 是一个功能标

准化的血尿酸指数,近年来被认为是内源性血尿酸

的更好代表, 参与代谢综合征、 骨质疏松的进

展[13-14] ,但 SUA / Cr 和颈动脉斑块稳定性之间的相

关性报道很少。
本研究发现,SUA / Cr 和 T2DM 患者颈动脉斑

块的稳定性显著相关。 Zuo 等[15] 的荟萃分析表明

高尿酸血症患者的血尿酸每增加 1
 

mg / dl,冠心病

和全因死亡率的总体风险分别增加 20%和 9%。 另

有研究示血尿酸升高增加了全因死亡率和心血管

死亡率[16] 。 可见,高尿酸血症与动脉粥样硬化相

关,始终参与该病的发生发展[17] 。 尿酸减少一氧化

氮的释放,导致血管收缩和内皮功能障碍,引发巨

噬细胞聚集到内皮下层,在尿酸的氧化应激的作用

下,分化为泡沫细胞,分泌炎性因子,动脉粥样硬化

及斑块形成[18] 。 同时尿酸激活促分裂原活化的蛋

白激酶途径和氧化应激促进血管平滑肌细胞的增

殖迁移,引发线粒体损伤产生活性氧导致斑块的不

稳定,加速动脉粥样硬化斑块的进展[19] 。 本研究中,
表 5　 PRS 在不同截断值下的预测价值

PRS 约登指数 敏感性 特异性 阳性似然比 阴性似然比 阳性预测值 阴性预测值 准确率

≥1 0. 5 0. 94 0. 56 2. 14 0. 11 0. 68 0. 9 0. 75
≥2 0. 43 0. 75 0. 66 2. 34 0. 36 0. 7 0. 73 0. 72
≥3 0. 35 0. 75 0. 6 1. 87 0. 65 0. 65 0. 7 0. 67
≥4 0. 24 0. 82 0. 42 1. 4 0. 44 0. 58 0. 7 0. 62
≥5 0. 31 0. 78 0. 53 1. 66 0. 41 0. 62 0. 71 0. 66
≥6 0. 51 0. 76 0. 75 3. 02 0. 32 0. 75 0. 76 0. 76
≥7 0. 36 0. 63 0. 73 2. 31 0. 51 0. 7 0. 66 0. 68

　 　 注:PRS:斑块风险评分
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在校正混杂变量后,SUA / Cr 是颈动脉斑块不稳定

性的独立危险因素,提示其有很好的预测颈动脉斑

块不稳定性的能力。 易损斑块组中,随着 SUA / Cr
的增加,双侧颈动脉斑块数量增加,斑块在超声图

像上的回声更弱。 颈动脉斑块的风险评价量表对

颈动脉斑块的不稳定性具有良好的预测性能。
本研究有一定的局限性。 该研究为单中心研

究,病例数并不充分,结果仍需在更大样本的多中

心队列中进行外部验证,且病例收集时间跨度较

长,存在资料时效性等不确定因素。 颈动脉超声虽

能提供详细可靠的斑块信息,但不同的检查者得出

的结论往往不同,因此具有一定的主观性和局限

性。 同时,影响颈动脉斑块稳定性的因素很多,
SUA / Cr 只是其中之一,特异性尚有待进一步的机

制研究证实。
4　 结论

T2DM 患者中,SUA / Cr 和颈动脉斑块的稳定性

之间存在相关性。 SUA / Cr 作为一种新的生物标志

物,可有效预测颈动脉斑块不稳定的风险。 新的评

分标准可作为预测 T2DM 患者颈动脉斑块稳定性的

参考指标之一。
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