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开滦总医院眼科（刘欣欣，卢爱东）；

１００７３０　北京市，首都医科大学附
属北京同仁医院北京同仁眼科中心

（王亚星，魏文斌）；０６３０００　河北省
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Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｈｉｓｓｔｕｄｙｗａｓａｃｒｏｓｓｓｅｃｔｉｏｎａｌｓｔｕｄｙ，ａｎｄｔｈｅｓｕｂｊｅｃｔｓｗｅｒｅｆｒｏｍｔｈｅＫａｉ
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Ｈｃｙｏｎｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌａｒｔｅｒｙｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ（ＣＲＡＥ），ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ（ＣＲＶＥ）
ａｎｄａｒｔｅｒｉｏｖｅｎｏｕｓｒａｔｉｏ（ＡＶＲ）ｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄ．ＴｈｅｂａｓｅｌｉｎｅＨｃｙｌｅｖｅｌｗａｓｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏ
ｆｏｕｒｓｕｂｇｒｏｕｐｓｂｙｑｕａｒｔｉｌｅｓ，ａｎｄＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎｗａｓｕｓｅｄｔｏａｎａｌｙｚｅｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔＨｃｙｇｒｏｕｐｓｏｎＡＶＲ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｏｔａｌｌｙ３４０１ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓｗｅｒｅｓｅｌｅｃｔｅｄｉｎｔｈｉｓ
ｓｔｕｄｙ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ１９１０ｍａｌｅｓａｎｄ１４９１ｆｅｍａｌｅｓ．Ｔｈｅｍｅａｎａｇｅｗａｓ（５６．８１±１０．１７）ｙｅａｒｓ．
ＴｈｅｖａｌｕｅｏｆＨｃｙｗａｓ（０．０９－７０．６）（１５．２７±９．１１）ｍｍｏｌ·Ｌ－１，ＣＲＡＥｗａｓ（１７４．２９±
２４．５９）μｍ，ＣＲＶＥｗａｓ（２８１．７４±２８．６６）μｍａｎｄＡＶＲｗａｓ（０．６２±０．１１），ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．
ＴｈｅｑｕａｒｔｉｌｅｓｏｆＨｃｙｗｅｒｅ９．５０ｍｍｏｌ·Ｌ－１，１３．３０ｍｍｏｌ·Ｌ－１ａｎｄ１８．２０ｍｍｏｌ·Ｌ－１，ｒｅ
ｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．ＳｐｅａｒｍａｎｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔＨｃｙｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ
ｗｉｔｈＣＲＡＥ（ｒ＝－０．１２５，Ｐ＜０．００１），ＣＲＶＥ（ｒ＝－０．０９３，Ｐ＜０．００１），ａｎｄＡＶＲ（ｒ＝
－０．０５０，Ｐ＝０．００４）．ＭｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｉｎｅａｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔＨｃｙｗａｓａｒｉｓｋ
ｆａｃｔｏｒｏｆＣＲＡＥ（β＝－０．１４７）ａｎｄＣＲＶＥ（β＝－０．１２０）（ｂｏｔｈＰ＜０．０５）．Ｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅ
ｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｆｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔＨｃｙｌｅｖｅｌｏｎＡＶＲｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｉｔｗａｓｎｏｔａ
ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｆｏｒＡＶＲ．Ａｆｔｅｒｇｅｎｄｅｒｓｔｒａｔｉｆｉｃａｔｉｏｎ，ｆｕｒｔｈｅｒｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｉｎｅａｒｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａ
ｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｐｌａｓｍａＨｃｙｗａｓａｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｆｏｒＣＲＡＥ（β＝－０．１３２）ａｎｄＣＲＶＥ（β＝
－０．１３６）ｉｎｍａｌｅｐｅｒｓｏｎ（ｂｏｔｈＰ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＣＲＶＥａｎｄＣＲＶＥｇｅｔｎａｒｒｏｗ
ｗｉｔｈｔｈｅｉｎｃｒｅａｓｅｏｆｐｌａｓｍａＨｃｙｌｅｖｅｌｓａｎｄｔｈｉｓｐｈｅｎｏｍｅｎｏｎｓｅｅｍｓｔｏｏｃｃｕｒｏｎｌｙｉｎｔｈｅ
ｍａｌｅｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ．
【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ；ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌａｒｔｅｒｙｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ；ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｅ
ｑｕｉｖａｌｅｎｔ；ａｒｔｅｒｉｏｖｅｎｏｕｓｒａｔｉｏ

【摘要】　目的　探讨中老年人血浆中同型半胱氨酸（ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）水平与视网膜血
管直径之间的关系。方法　本研究为横断面研究，研究人群为开滦研究中参加２０１２－
２０１３年健康体检人群（年龄≥４０岁），其中行眼底彩照者３４４７人，应用软件分析视网膜血
管直径。最终纳入统计分析共３４０１人，分析血浆中Ｈｃｙ水平对视网膜中央动脉直径（ｃｅｎ
ｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌａｒｔｅｒｙｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ，ＣＲＡＥ）、视网膜中央静脉直径（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ，
ＣＲＶＥ）和动静脉比（ａｒｔｅｒｉｏｖｅｎｏｕｓｒａｔｉｏ，ＡＶＲ）的影响。将基线Ｈｃｙ水平四分位分组，用 Ｌｏ
ｇｉｓｔｉｃ回归分析不同Ｈｃｙ水平分组对ＡＶＲ的影响。结果　本研究共入选３４０１人，其中男
１９１０人、女１４９１人，年龄（５６．８１±１０１７）岁，Ｈｃｙ为０．０９～７０．６０（１５２７±９．１１）ｍｍｏｌ·
Ｌ－１，其中ＣＲＡＥ为（１７４．２９±２４．５９）μｍ，ＣＲＶＥ为（２８１．７４±２８．６６）μｍ，ＡＶＲ为０．６２±

０１１。Ｈｃｙ四分位数分别为９．５０ｍｍｏｌ·Ｌ－１、１３．３０ｍｍｏｌ·Ｌ－１和１８．２０ｍｍｏｌ·Ｌ－１。Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析显示，血浆中Ｈｃｙ水平
与ＣＲＡＥ呈负相关（ｒ＝－０．１２５，Ｐ＜０．００１），与ＣＲＶＥ呈负相关（ｒ＝－０．０９３，Ｐ＜０．００１），Ｈｃｙ与ＡＶＲ呈负相关（ｒ＝－０．０５０，Ｐ
＝０．００４）。将Ｈｃｙ分别和ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和ＡＶＲ进行多因素线性回归分析显示，Ｈｃｙ是 ＣＲＡＥ（β＝－０．１４７）、ＣＲＶＥ（β＝－０．
１２０）的影响因素（均为Ｐ＜０．０５）。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析不同Ｈｃｙ分位值对ＡＶＲ的影响发现，其不是ＡＶＲ的危险因素。性别分层
后进一步行多因素线性回归分析发现，男性血浆中Ｈｃｙ水平与ＣＲＡＥ（β＝－０．１３２）、ＣＲＶＥ（β＝－０．１３６）均有相关性（均为Ｐ＜
００５）。结论　ＣＲＡＥ和ＣＲＶＥ均随着血浆中Ｈｃｙ水平的增加而变窄，而这种现象似乎只发生在男性人群中。
【关键词】　同型半胱氨酸；视网膜中央动脉直径；视网膜中央静脉直径；动静脉比
【中图分类号】　Ｒ７７４
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　　同型半胱氨酸（ｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）是含有细胞
毒性的一种含硫氨基酸，是蛋氨酸脱甲基过程中产

生的中间代谢产物。近期有研究提出，升高的 Ｈｃｙ
水平是冠心病（ｃｏｒｏｎａｒｙｈｅａｒｔｄｉｓｅａｓｅ，ＣＨＤ）等心血
管疾病（ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒｄｉｓｅａｓｅ，ＣＶＤ）死亡的独立危
险因子［１］。高Ｈｃｙ水平除了被广泛用作 ＣＶＤ的预
测因子外，有研究发现，Ｈｃｙ和非心脏血管疾病之间
的关系同样密切，高 Ｈｃｙ血症与颅内动脉粥样硬化
性狭窄有关，与中风、外周动脉疾病、颈动脉疾病、慢

性肾脏疾病、动脉粥样硬化性肾动脉狭窄、腹主动脉

瘤和勃起功能障碍均相关［２］。既往对Ｈｃｙ在眼内血
管性病变中的作用和影响方面研究发现，高 Ｈｃｙ在
年龄相关性黄斑变性、糖尿病视网膜病变、视网膜静

脉阻塞的发病过程中均扮演了重要的角色［３５］，但这

些研究多局限在已发病患者的眼内局部组织的生理

改变，血浆中Ｈｃｙ水平和大型人群中的眼内血管变
化情况的关系却少有研究报道。

在流行病学调查中，多利用眼底彩色照相技术

对视网膜血管进行定性观察和定量测量，从而对其

与心脑血管疾病的关系进行研究。研究表明，视网

膜微血管的改变可以用作观测和指示指标对全身微

血管病变的临床前期进行评估［６］。然而，对于血浆

内Ｈｃｙ水平和视网膜微血管改变的研究尚少。本研
究将从流行病学方向，采用计算机分析软件及国际

标准公式对视网膜血管直径进行定量测量，从而对

血浆内Ｈｃｙ水平与视网膜微血管改变间的关系进行
研究。

１　资料与方法

１．１　一般资料　开滦研究（注册号：ＣｈｉＣＴＲＴＮＣ
１１００１４８９）中２０１２－２０１３年参加健康体检（年龄≥
４０岁）并自愿行眼部检查并行眼底彩色照相的人
群。开滦研究是基于河北省唐山市开滦社区对开滦

集团在职及离退休员工进行健康体检并随访的前瞻

性队列研究。人群来源：２００６年６月至２００７年１０
月和２００８年６月至２００９年１０月由开滦总医院等
１１家医院对开滦集团在职及离退休职工分别进行２
次健康体检。２００９年１２月由首都医科大学附属天
坛医院脑卒中临床试验和研究中心人员，在上述健

康体检职工中按２００５年全国１％人口抽样调查所得
的４０岁以上全国人口性别和年龄的比例［７］，根据每

２岁一个年龄段按比例分层随机抽取开滦集团职工
作为观察人群，并于每２ａ一次对观察人群进行体
检。本课题采用的是２０１２－２０１３年的横断面人群
资料。

１．２　纳入标准和排除标准　纳入标准：（１）年龄≥
４０岁；（２）种族、年龄不限；（３）无认知能力障碍，可
完成调查问卷者；（４）同意参加此研究并且签署知情
同意书者。排除标准：（１）既往史有缺血性脑卒中、

脑出血、蛛网膜下腔出血病史者；（２）既往有心肌梗
死病史者；（３）未能完成眼底彩照检查者或采集眼底
照片质量不符合软件分析要求者。

１．３　流行病学调查、人体测量指标和生化指标检测
　开滦队列研究均采用一致性的流行病学调查问卷
及人体测量指标和生化指标检测，可见本课题组已

发表文献［８９］，其中本研究的调查员及体检医师均为

固定人员且经过统一培训。血压测量方法：受试对

象于体检当天上午测量前３０ｍｉｎ内禁止吸烟或饮
茶、咖啡，背靠静坐１５ｍｉｎ后进行血压测量。应用经
校正的汞柱式血压计来测量受试者右侧肱动脉血

压，连续测量３次，结果取均值。吸烟的定义为受试
者每天至少吸一支烟，至少持续１ａ以上；饮酒的定
义为受试者每天平均饮白酒（酒精含量５０％以上）
１００ｍＬ，至少持续 １ａ以上。测量身高（精确到
１ｍｍ）和体质量（精确到０．１ｋｇ），计算其ＢＭＩ（ｋｇ·
ｍ－２）。于体检当天上午７００－９００抽取受试者
空腹肘静脉血５ｍＬ，分离并提取血清，用于生化测量
指标的检测。生化指标包括：空腹血糖（ｆａｓｔｉｎｇｂｌｏｏｄ
ｇｌｕｃｏｓｅ，ＦＢＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐ
ｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇
（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）、高敏 Ｃ
反应蛋白（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓＣＲＰ）
及Ｈｃｙ等。所有受试者血清统一用日立７６００自动
生化分析仪检测，并由同一组专业检验医师进行操

作。Ｈｃｙ采用免疫比浊法测定，试剂盒由北京九强
生物技术有限公司提供，操作过程严格按照试剂说

明书进行，随批质控。

１．４　视网膜血管直径的测量　由熟练的眼科技师
操作免散瞳眼底彩色照相仪（ＴｙｐｅＣＲ６４５ＮＭ；Ｃａｎ
ｏｎ，Ｏｔａ，Ｔｏｋｙｏ，Ｊａｐａｎ）拍摄受试者的彩色眼底照
（４５°），分别以其双眼视盘和黄斑为中心进行照片采
集。均选用受试者右眼彩色眼底照片，利用计算机

分析软件（ＩＶＡＮ；ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＷｉｓｃｏｎｓｉｎ，Ｍａｄｉｓｏｎ，
ＷＩ）测量眼底距离视盘边缘０．５～１．０ＰＤ的６条较
大的视网膜分支动脉和静脉直径，使用 Ｋｎｕｄｔｓｏｎ
ＰａｒｒＨｕｂｂａｒｄ公式［１０］计算下列参数：视网膜中央动

脉直径（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌａｒｔｅｒｙｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ，ＣＲＡＥ）、视网
膜中央静脉直径（ｃｅｎｔｒａｌｒｅｔｉｎａｌｖｅｉｎｅｑｕｉｖａｌｅｎｔ，
ＣＲＶＥ）和视网膜动静脉比（ａｒｔｅｒｉｏｖｅｎｏｕｓｒａｔｉｏ，
ＡＶＲ）。
１．５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０进行统计分析，
计量数据用 珋ｘ±ｓ表示，组间差异性比较利用方差分
析进行方差齐性检验，若方差齐两两比较采用 ＬＳＤ
法，若方差不齐采用Ｄｕｎｎｅｔｔ’ｓＴ３法；计数数据用百
分率（％）表示，组间差异性比较采用 χ２检验。Ｈｃｙ
与ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和 ＡＶＲ之间的相关性分析采用
Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析，采用多因素线性回归模型分析
Ｈｃｙ对ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和 ＡＶＲ的影响并逐步带入年

·６８７· 　ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｙｋｘｊｚ．ｃｏｍ
眼 科新进展　２０１９年８月　第３９卷　第８期
ＲｅｃＡｄｖＯｐｈｔｈａｌｍｏｌ　Ｖｏｌ．３９Ｎｏ．８Ａｕｇｕｓｔ２０１９



龄、性别等心脑血管病的影响因子。将 ＡＶＲ采用
０６７分组，采用多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型分析不同
Ｈｃｙ水平对 ＡＶＲ分组的影响。对与 Ｈｃｙ存在交互
作用的性别进行分层分别采用多因素线性回归模型

分析Ｈｃｙ在男女不同人群中对ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和ＡＶＲ
的影响。检验水准：α＝０．０５。

２　结果

２．１　一般情况　２０１２－２０１３年行全身及眼部检查
的查体人群（年龄≥４０岁）共３４４７人，其中男１９３６

人。排除输入错误导致血管极值２６人，未进行 Ｈｃｙ
检查的人数２０人，纳入本研究统计分析人群 ３４０１
人，男 １９１０人、女 １４９１人。研究对象年龄为
（５６．８１±１０１７）岁，Ｈｃｙ为 ０．０９～７０．６０（１５．２７±
９１１）ｍｍｏｌ·Ｌ－１，其中 ＣＲＡＥ为（１７４．２９±２４．５９）
μｍ、ＣＲＶＥ为（２８１．７４±２８．６６）μｍ、ＡＶＲ为０．６２±
０．１１。将Ｈｃｙ按四分位分组（Ｈｃｙ四分位数分别为
９．５０ｍｍｏｌ·Ｌ－１、１３．３０ｍｍｏｌ·Ｌ－１、１８．２０ｍｍｏｌ·
Ｌ－１），体检人群的相关因素测量值见表１。

表１　所有观察对象的基线情况 （珋ｘ±ｓ）

变量
Ｈｃｙ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１

＜９．５０ ９．５０～＜１３．３０ １３．３０～＜１８．２０ ≥１８．２０
Ｆ／χ２值 Ｐ值

男（人／％） ２３０（２７．２） ４２１（４９．４） ５５１（６５．１） ７０８（８２．７） ５７７．９１２ ＜０．００１
年龄／岁 ５３．５２±７．８７ ５６．２８±９．７６ ５８．１２±１０．０６ ５９．２９±１１．６５ ５４．４８７ ＜０．００１
ＢＭＩ／ｋｇ·ｍ－２ ２４．６５±３．２７ ２５．０３±３．４５ ２５．２９±３．３６ ２５．０９±３．５９ ５．０５４ ０．００２
ＳＢＰ／ｍｍＨｇ １２４．４４±１８．９８ １２９．５４±１９．５８ １３０．８６±１９．０４ １３３．２１±１９．３７ ３１．２８８ ＜０．００１
ＦＢＧ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ５．５５±１．５３ ５．５４±１．３４ ５．５５±１．４０ ５．４３±１．３２ １．４３６ ０．２３０
ＬＤＬＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ２．６６±０．７０ ２．６５±０．８７ ２．６４±０．７２ ２．６５±０．８０ ０．０７３ ０．９７５
ＨＤＬＣ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ １．６８±０．４０ １．６２±０．４１ １．６１±０．４２ １．５７±０．４４ ９．８９１ ＜０．００１
吸烟（人／％） ８２（１１．４） １６７（２２．３） ２１９（３１．５） ２９６（４２．７） １９２．２３４ ＜０．００１
饮酒（人／％） ８７（１２．１） １７５（２３．４） ２１５（３０．８） ２５８（３７．２） １２９．８４５ ＜０．００１
ｈｓＣＲＰ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ １．７６±２．８９ ２．１６±４．１７ ２．０１±４．６７ ２．１４±３．９０ １．８０６ ０．１４４
Ｈｃｙ／ｍｍｏｌ·Ｌ－１ ６．７４±２．０５ １１．３６±１．０７ １５．４８±１．３６ ２７．４１±９．３９ ２７９２．２９７ ＜０．００１
ＣＲＡＥ／μｍ １７８．９０±２３．９０ １７３．９４±２４．２８ １７２．９３±２３．６６ １７０．７０±２４．６９ １７．４７４ ＜０．００１
ＣＲＶＥ／μｍ ２８６．３６±２４．２０ ２８３．１６±２６．８７ ２８１．４７±２６．８４ ２７９．６６±２６．７８ １０．０４４ ＜０．００１
ＡＶＲ ０．６３±０．０９ ０．６２±０．０９ ０．６２±０．０９ ０．６１±０．０９ ３．９４７ ０．００８

注：ＳＢＰ：收缩压；１ｋＰａ＝７．５ｍｍＨｇ

２．２　Ｈｃｙ与 ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ、ＡＶＲ间相关性分析　
Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析显示，Ｈｃｙ与 ＣＲＡＥ呈负相关
（ｒ＝－０．１２５，Ｐ＜０．００１），与 ＣＲＶＥ呈负相关（ｒ＝
－０．０９３，Ｐ＜０．００１），Ｈｃｙ与 ＡＶＲ也呈负相关（ｒ＝
－０．０５０，Ｐ＝０．００４）
２．３　影响 ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ、ＡＶＲ的多因素线性回归
分析　模型１分别以 ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和 ＡＶＲ作为因
变量，Ｈｃｙ测量值作为自变量，采用线性回归分析
Ｈｃｙ对ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和 ＡＶＲ的影响，结果显示，Ｈｃｙ
是 ＣＲＡＥ（β＝－０．２９２，Ｐ＜０．００１）、ＣＲＶＥ（β＝
－０．２４１，Ｐ＜０．００１）和 ＡＶＲ（β＝－０．００１，Ｐ＝
０００３）的影响因素。模型２在模型１的基础上校正
了年龄、性别，结果显示，Ｈｃｙ是ＣＲＡＥ（β＝－０．１０１，
Ｐ＝０．０３４）和ＣＲＶＥ（β＝－０．１４２，Ｐ＝０．００４）的影响
因素，对ＡＶＲ的影响不具有相关性。在考虑了全身
各因素的共线性后，模型３在模型２的基础上进一
步校正了 ＢＭＩ、ＳＢＰ、ＦＢＧ、ＬＤＬＣ、ＨＤＬＣ、ｈｓＣＲＰ、吸
烟、饮酒后，结果显示，Ｈｃｙ仍是ＣＲＡＥ（β＝－０．１２０，
Ｐ＝０．０２０）和ＣＲＶＥ（β＝－０．１４７，Ｐ＝０００６）的危险
因素，即 Ｈｃｙ每增加一个单位，ＣＲＡＥ下降幅度为
０１２０μｍ，ＣＲＶＥ下降幅度为０．１４７μｍ；同时可见，
年龄和ＳＢＰ是 ＣＲＡＥ的危险因素，性别是 ＣＲＡＥ的
保护因素；年龄、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ和ｈｓＣＲＰ均是ＣＲＶＥ

的危险因素；ＢＭＩ、收缩压是 ＡＶＲ的危险因素，性别
则是保护因素。见表２、表３和表４。

表２　影响ＣＲＡＥ的多因素线性回归分析
影响因素 β值 Ｓ．Ｅ Ｂｅｔａ Ｐ值 ９５％ＣＩ
Ｍｏｄｅｌ１ａ －０．２９２ ０．０４５ －０．１０９ ＜０．００１ －０．３８１～－０．２０２
Ｍｏｄｅｌ２ｂ －０．１０１ ０．０４８ －０．０３８ ０．０３４ －０．１９５～－０．００８
年龄 －０．５０８ ０．０４０ －０．２１２ ＜０．００１ －０．５８７～－０．４２９
性别 ４．９８１ ０．８８２ ０．１０２ ＜０．００１ ３．２５２～６．７１０
Ｍｏｄｅｌ３ｃ －０．１２０ ０．０５２ －０．０４５ ０．０２０ －０．２２１～－０．０１８
年龄 －０．３６０ ０．０４７ －０．１４８ ＜０．００１ －０．４５３～－０．２６７
性别 ３．１１３ ０．９５８ ０．０６４ ０．００１ １．２３４～４．９９２
ＳＢＰ －０．２１３ ０．０２５ －０．１６９ ＜０．００１ －０．２６１～－０．１６４

注：ａ调整Ｒ２＝０．０１２；ｂ调整Ｒ２＝０．０７０；ｃ调整Ｒ２＝０．０８７

表３　影响ＣＲＶＥ的多因素线性回归分析
影响因素 β值 Ｓ．Ｅ Ｂｅｔａ Ｐ值 ９５％ＣＩ
Ｍｏｄｅｌ１ａ －０．２４１ ０．０４９ －０．０８３ ＜０．００１ －０．３３７～－０．１４４
Ｍｏｄｅｌ２ｂ －０．１４２ ０．０４９ －０．０４９ ０．００４ －０．２３８－－０．０４７
年龄 －０．５６５ ０．０４４ －０．２１８ ＜０．００１ －０．６５１～－０．４８０
Ｍｏｄｅｌ３ｃ －０．１４７ ０．０５３ －０．０５１ ０．００６ －０．２５１～－０．０４３
年龄 －０．５７１ ０．０４９ －０．２１７ ＜０．００１ －０．６６７～－０．４７５
ＨＤＬＣ －５．０８６ １．１５４ －０．０８１ ＜０．００１ －７．３４８～－２．８２４
ＬＤＬＣ ３．２０６ ０．６６８ ０．０８８ ＜０．００１ １．８９５～４．５１６
ｈｓＣＲＰ ０．３３３ ０．１２３ ０．０５０ ０．００７ ０．０９２～０．５７５

注：ａ调整Ｒ２＝０．００７；ｂ调整Ｒ２＝０．０５３；ｃ调整Ｒ２＝０．０６１
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表４　影响ＡＶＲ的多因素线性回归分析
影响因素 β值 Ｓ．Ｅ Ｂｅｔａ Ｐ值 ９５％ＣＩ
Ｍｏｄｅｌ１ａ －０．００１ ０．０００ －０．０５１ ０．００３ －０．００１～０．０００
Ｍｏｄｅｌ２ｂ ＞０．０５
年龄 －０．００１ ０．０００ －０．０７２ ＜０．００１ －０．００１～０．０００
性别 ０．０１６ ０．００３ ０．０８５ ＜０．００１ ０．００９～０．０２２
Ｍｏｄｅｌ３ｃ ＞０．０５
性别 ０．０１０ ０．００３ ０．０５４ ０．００４ ０．００３～０．０１７
ＢＭＩ －０．００１ ０．００１ －０．０４８ ０．０１０ －０．００２～０．０００
ＳＢＰ －０．００１ ０．０００ －０．１７２ ＜０．００１ －０．００１～－０．００１

注：ａ调整Ｒ２＝０．００２；ｂ调整Ｒ２＝０．０１４；ｃ调整Ｒ２＝０．０４２

２．４　影响 ＡＶＲ的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　正常
ＡＶＲ约为２／３，故将 ＡＶＲ＜０．６７及≥０．６７分为两
组，模型以 ＡＶＲ分组为因变量，以 Ｈｃｙ四分位分组
为自变量，同时校正多种因素，以第一分位组为对

照，采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析Ｈｃｙ对ＡＶＲ分组的影响，
结果显示，同第一分位组相比，第二分位组、第三分

位组、第四分位组均不是 ＡＶＲ的危险因素（均为
Ｐ＞０．０５），ＯＲ值分别为０．９８５（９５％ＣＩ为０７５７～
１．２８３）、１．０９４（９５％ＣＩ为０．８５１～１．４０７）和１．０４６
（９５％ＣＩ为０．８１５～１．３４３）。见表５。

表５　影响ＡＶＲ的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析
影响因素 β值 Ｓ．Ｅ Ｗａｌｄ Ｐ值 ＯＲ值 ９５％ＣＩ
第一分位组 １．０００
第二分位组 －０．０１５ ０．１３５ ０．０１２ ０．９１２ ０．９８５ ０．７５７～１．２８３
第三分位组 ０．０９０ ０．１２８ ０．４９２ ０．４８３ １．０９４ ０．８５１～１．４０７
第四分位组 ０．０４５ ０．１２７ ０．１２７ ０．７２２ １．０４６ ０．８１５～１．３４３

２．５　性别分层计算影响 ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ、ＡＶＲ的多
因素线性回归分析　因为性别与 Ｈｃｙ存在交互作
用，故而将性别进一步分层，分别以 ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和
ＡＶＲ作为因变量，Ｈｃｙ测量值作为自变量，同时校正
多种因素后，采用线性回归分析在性别分层情况下

Ｈｃｙ对ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和 ＡＶＲ的影响，结果发现，在
男性中，Ｈｃｙ是 ＣＲＡＥ（β＝－０．１３２，Ｐ＝０．０３５）和
ＣＲＶＥ（β＝－０．１３６，Ｐ＝０．０４８）的危险因素，在女性
中，Ｈｃｙ对 ＣＲＡＥ和 ＣＲＶＥ的影响无统计学意义；
Ｈｃｙ与ＡＶＲ在男女人群中均未见有统计学意义的
明显影响。

３　讨论

Ｈｃｙ是各种ＣＶＤ的危险因素，可以影响血管内
皮产生的ＮＯ生物利用度，从而加重氧化应激反应，
导致内皮功能障碍的危险性增加，内皮细胞凋亡，进

而形成慢性炎症、血栓形成，造成血管管腔狭小及粥

样硬化［１１］。视网膜微血管与脑部微血管在形态和

生理上具有很多相同特性，被证实与体内心脏、肺脏

和脑部的微血管具有同源结构［１２］。有研究发现，视

网膜血管微循环结构的改变与心脑微循环疾病，如

高血压［１３］、动脉粥样硬化、中风、阿尔兹海默等疾病

有密切相关性，是心脑血管事件重要的观测因子。

同时，视网膜血管直径在其他全身性血管性疾病中，

如精索静脉曲张和肾脏疾病中也被发现有明显的改

变和评估作用［１４］。

本研究发现，Ｈｃｙ与 ＣＲＡＥ（ｒ＝－０．１２５，Ｐ＜
０００１）、ＣＲＶＥ（ｒ＝－０．０９３，Ｐ＜０．００１）和 ＡＶＲ（ｒ＝
－０．０５０，Ｐ＝０．００４）均有相关性。将 Ｈｃｙ分别和
ＣＲＡＥ、ＣＲＶＥ和ＡＶＲ进行多因素线性回归分析，结
果显示，Ｈｃｙ是 ＣＲＡＥ（β＝－０．２９２）和 ＣＲＶＥ（β＝
－０．２４１）的危险因素（均为 Ｐ＜０．０５），在逐步校正
了心脑血管多种混杂因素后，这种影响关系仍然存

在（ＣＲＡＥ：β＝－０．１２０，ＣＲＶＥ：β＝－０．１４７，均为Ｐ＜
０．０５）。而在矫正了心脑危险因素后，Ｈｃｙ对 ＡＶＲ
的影响则无统计学意义，我们分析可能原因为 ＡＶＲ
为ＣＲＡＥ与 ＣＲＶＥ的比值，在 ＣＲＡＥ和 ＣＲＶＥ的值
同时随着Ｈｃｙ的增加而减小的时候，幅度相近，比值
变化不明显，进一步将ＡＶＲ转化为分类变量进行回
归分析，发现 Ｈｃｙ并不是 ＡＶＲ的危险因素，即随着
血浆中Ｈｃｙ的含量增加，视网膜血管的动静脉直径
均呈减小的趋势，且趋势相近，ＡＶＲ未见影响。这与
既往研究不尽相同，Ｇｏｐｉｎａｔｈ等［１５］在 ＢｌｕｅＭｏｕｎｔａｉｎｓ
ＥｙｅＳｔｕｄｙ对２３３４名（≥４９岁）人群进行研究发现，
整体人群中 Ｈｃｙ和血管直径未见关联，而 Ｈｅｃｋｅ
等［１６］在ＨｏｏｒｎＳｔｕｄｙ对２５６名（年龄６０～８５岁）人群
进行研究，在矫正了年龄、性别和糖耐量后发现，随

着Ｈｃｙ增高 ＣＲＡＥ出现和 ＣＲＶＥ均减小，但是只有
ＣＲＡＥ的关联有统计学意义。

Ｏｍａｅ等［１７］研究发现，氧化应激和明显的蛋白

激酶信号通路均参与 Ｈｃｙ介导的效应，Ｈｃｙ通过介
导与Ｐ３８激酶相关的烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸氧
化酶（ｎｉｃｏｔｉｎａｍｉｄｅａｄｅｎｉｎｅｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅｐｈｏｓｐｈａｔｅｏｘｉ
ｄａｓｅ，ＮＡＤ（Ｐ）Ｈｏｘｉｄａｓｅ）产生过氧化物，从而影响依
赖ＮＯ介导的血管内皮反应，导致视网膜小动脉扩
张，或许可以从生理学角度解释本研究中随着 Ｈｃｙ
的增高、ＣＲＡＥ减小的现象。同时如前所述，在既往
的心脑血管研究中发现，Ｈｃｙ影响依赖于ＮＯ的血管
内皮，可以造成血管的管腔狭窄，眼底血管与心脑血

管具有同源结构。本研究发现，随着 Ｈｃｙ的增高，
ＣＲＶＥ减小，推测视网膜小静脉发生了和心脑等全身
血管相同的生理反应。

我们的研究在带入心脑血管因素行多因素分析

发现，ＣＲＡＥ与年龄、性别和血压的关系亦有统计学
意义，ＣＲＶＥ与年龄、ＨＤＬＣ、ＬＤＬＣ和 ＣＲＰ的关系
亦有统计学意义，这与既往研究大致相同［１６］。我们

将性别进一步分层发现，随着 Ｈｃｙ的增高，ＣＲＡＥ和
ＣＲＶＥ减小的现象只存在于男性而不是女性人群，
Ｇｏｐｉｎａｔｈ等［１５］将性别分层进行多因素线性回归分

析，同时在调整了年龄、血压、吸烟、糖尿病、叶酸和

维生素Ｂ１２水平时发现，只在男性人群中发现 Ｈｃｙ
与ＣＲＡＥ有相关性，是其危险因素；但是同样的结果
在ＣＲＶＥ中却未发现，这与我们的结果有相似之处，
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但是性别因素在Ｈｃｙ和眼底血管直径中的关系中所
起的影响还需要进一步研究。

总之，本研究发现了我国北方人群中视网膜小

动脉和小静脉的狭窄均与血浆中 Ｈｃｙ水平的升高有
关联，而这种关联似乎只存在于男性人群中，需要进

一步进行前瞻性研究来验证性别差异，并确认 Ｈｃｙ
与视网膜小血管直径之间实时的关系。本发现为

Ｈｃｙ可能会影响全身微循环提供了更进一步的证
据，同时眼底血管直径的变化可以和 Ｈｃｙ一起作为
心脑血管事件的监控和预测因子。
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