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摘  要 

冠心病是威胁人类生命安全的主要疾病之一，近年来发病呈年轻化趋势。冠心病的危险因素有胰岛素抵

抗、脂质代谢异常、氧化应激、炎症反应等。本文通过总结相关文献，就冠心病相关危险因素进行综述。 
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Abstract 
In recent years, coronary heart disease has become one of the major diseases threatening human 
health. The incidence of CHD tends to be younger. The risk factors of coronary heart disease in-
clude insulin resistance, abnormal lipid metabolism, oxidative stress, inflammatory reaction, etc. 
This article reviews the risk factors of coronary heart disease by summarizing the relevant litera-
ture. 
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1. 引言 

冠心病是冠状动脉粥样硬化性心脏病的简称，是指冠状动脉发生粥样硬化引起了管腔的狭窄或闭塞，

导致心肌缺血缺氧或坏死而引起的心脏病。冠心病是动脉粥样硬化导致器官病变的最常见类型，严重危

害人类健康。近年来发病呈年轻化趋势，已成为威胁人类健康的主要疾病之一[1]。随着对冠心病发病的

病理基础认识的不断深入，胰岛素抵抗、脂质代谢异常、氧化应激和炎症反应被认为是冠心病的危险因

素。预防冠心病相关危险因素的发生，有助于减少该疾病的发生率。 

2. 冠心病与胰岛素抵抗相关性 

胰岛素抵抗会导致严重的心血管并发症的发生，冠心病是其中之一[2]。胰岛素抵抗可从以下两个方

面影响冠心病。 

2.1. 冠状动脉内皮细胞分泌紊乱 

血管内皮细胞是内分泌组织，它可以产生许多细胞因子，其中一氧化氮(NO)具有保护血管抗粥样动

脉硬化的功能，而 NO 受胰岛素的调控，胰岛素能提高血管内皮细胞 NO 合成酶的活性，当出现胰岛素

抵抗时，它可诱发血管内皮的通透性增加，同时 NO 的生成减少，NO 抑制黏附因子的作用减弱，会导致

黏附因子在血管内聚集，从而影响单核细胞的在血管内的流速及单核细胞趋化为巨噬细胞的作用。且 NO
抗脂质过氧化的功能下降[3]，增加了低密度脂蛋白被氧化的可能性。促使被氧化的低密度脂蛋白被巨噬

细胞吞噬，提高了泡沫细胞生成率，促进动脉粥样硬化的形成。 

2.2. 血脂异常 

胰岛素抵抗会使得脂蛋白酶的活性下降，使得三酰甘油的降解减少。游离脂肪酸的摄取减少。胰岛

素对 HSL 的抑制减少从而增加了饭后脂肪组织释放游离脂肪酸。最终导致游离脂肪酸(FAA)向肝脏转移

增加，肝脏合成 VLDL-C 增加,低密度脂蛋白(LDL-C)在胆固醇酯转移蛋白和肝脂肪酶的作用下增加了，

且颗粒变成更小更致密，具有粥样硬化的趋势[4]。流行病学资料[5]提示：当空腹血糖在 5.9 mmol/L 和糖

化血红蛋白在 5%时就有发生心血管病的风险，这提示在早期阶段就应该防治，规避相关危险因素，以免

疾病发展到后期。同时也警示出现胰岛素抵抗时，需要注意心血管疾病的发生，在调节血糖的同时，切

记关注血脂的变化。 

3. 冠心病与血脂代谢异常的相关性 

血脂代谢异常是冠心病的危险因素之一，高密度脂蛋白(HDL-C)的代谢异常和低密度脂蛋白(LDL-C)
均会导致冠心病的发生。体内 HDL 颗粒的代谢异常通常以生化检验指标 HDL-C 来判断，当 HDL-C 值低

于正常范围时，会影响其发挥胆固醇的逆向转运(RCT)功能和其抗炎症反应、抗氧化、改善血管内皮的功
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能及抗血栓形成作用，从而减弱其抗动脉粥样硬化的作用。当 HDL-C 高于正常范围时，需警惕是否存在

失功能 HDL，失功能 HDL 可能会导致心血管的事件发生率增加[6]，此需进一步研究证明。 

3.1. HDL-C 的代谢异常 

相关研究[7]表明，HDL-C 是心血管疾病风险的高效预测因子。HDL-C 和 apoA-1 具有抗动脉粥样硬

化的作用，其最主要的机制是巨噬细胞的 RCT。通过 ABCA1 与 ABCG1 的协调下，促进巨噬细胞的胆

固醇与 apoA-1 结合进行 RCT 活动，把巨噬细胞的胆固醇转运给 HDL-C，HDL-C 中胆固醇向肝脏转运，

被肝脏所接纳，最后分泌到胆汁和粪便中由此排除体外。减少了巨噬细胞脂质的囤积，降低了泡沫细胞

生成，延缓了动脉粥样硬化的进程。 
HDL 颗粒还具有抗炎症反应、抗氧化、改善血管内皮的功能及抗血栓形成作用，可以缓解动脉粥样

硬化的进程。HDL 可以使内皮细胞黏附分子的表达下调，从而限制内皮细胞黏附分子为单核细胞提供趋

化作用，而钝化动脉粥样硬化的形成。HDL 分子可以阻止 LDL 的氧化，抑制进一步的炎症反应导致的

粥样硬化斑块的形成和增长。HDL 颗粒可以通过刺激血管内皮 NO 合成酶促进 NO 的形成，从而达到抗

动脉粥样硬化的作用。HDL 颗粒可以减少血栓素 A2、E 选择素和组织因子表达，通过抑制血小板的聚集

及凝血酶的产生从而达到抗血栓作用[8]。血栓的形成会导致冠脉事件的发生，需提前预防。 
HDL-C 在生化检验中指标低于正常值是早发 CAD 患者最常见的临床表现之一，而最常见导致其指

标低影响因素是肥胖和胰岛素抵抗，为早期预防，应积极采取相关措施，进行早期治疗性生活方式的改

变，戒烟、低脂饮食、规律有氧运动、减重。ATPIII 指南建议在治疗性生活方式改善且控制 LDL-C 达标

后，如果 HDL-C 依旧很低，就考虑应用药物治疗。 

3.2. LDL-C 的代谢异常 

LDL 是第一个被识别含有载脂蛋白 B 的，具有致动脉粥样硬化作用的脂蛋白[9]。LDL-C 超过 100 
mg/dl 时则超出了通过 LDLR 通路处理 LDL 的能力。LDL 颗粒跨越内皮屏障，被蛋白聚糖捕获，停留在

血管壁，随后被氧化或糖化修饰，与清道夫受体结合，进入巨噬细胞，巨噬细胞内沉积了游离胆固醇和

胆固醇酯，当 LDL 和 VLDL 生成过多代谢异常，促进泡沫细胞的形成，增加动脉粥样硬化的发生。引起

LDL 与 VLDL 的合成代谢异常的常见原因是脂肪酸储存受损，而胰岛素抵抗会导致脂肪酸储存受损。当

血浆中的 LDL-C 数量上升，因警惕是否是胰岛素抵抗造成的，FAA 流入肝脏会竞争性抑制糖氧化，会进

一步加剧胰岛素抵抗，当出现胰岛素抵抗时，会导致血脂代谢的异常，两者之间相互影响，在治疗时需

要同时兼顾调节血脂和血糖。总之，LDL-C 代谢异常引起的血脂异常是早发心血管病的最常的病因，早

期检测和治疗可得到有效的预防。 

4. 氧化应激与冠心病的相关性 

氧化应激是抗氧化功能无法清除体内大量的氧化物以致机体失衡的一种状态，其通过改变细胞结构

引起细胞损伤，导致血管内皮功能障碍。氧化中间产物氧化修饰低密度脂蛋白从而生成了 ox-LDL，而

ox-LDL 的产生是泡沫细胞生成的关键一步，促使了冠状动脉粥样硬化的发生[10]。 
同时氧化应激会影响二甲基精酸二甲基甲胺水解酶（DDAH)的活性，导致非对称性二甲基精氨酸

(ADMA)的分解降低，而 ADMA 是一氧化氮酶(NOS)的内源性抑制剂，通过抑制 NOS 进一步使得内皮细

胞的 NO 生成减少，增加了冠心病的风险[11]。 

5. 炎症反应与冠心病的相关性 

有相关报道示，炎症反应是影响冠状动脉粥样硬化性心脏病进程的重要因素[12]。炎性细胞有单核细
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胞、巨噬细胞和中性粒细胞等参与了这一进程,这些细胞产生的炎症因子有 C 反应蛋白(CRP)和髓过氧化

酶(MPO)等，巨噬细胞富含过多的脂质物质是形成泡沫细胞的关键，而泡沫细胞又是形成动脉粥样硬化

的关键环节[13]。而髓过氧化酶(MPO)由中性粒细胞分泌，通过 MPO 转换形成的 NO 的氧化物可以氧化

LDL 形成 ox-LDL [14]。相关研究证明，炎症状态下，低密度脂蛋白可通过 LDLR 被过量吸收，并通过

激活三磷酸腺苷结合盒转运蛋白 A1(ACAT1)途径导致大量胆固醇酯积累[15]。 
根据相关研究[16]，炎症反应亦可通过激活 NF-KB 信号通路参与动脉粥样硬化性心血管病的进程。

NF-KB 信号通路在静息的状态下是以一种无活性的三聚体状态存在机体内，三聚体由 NF-KB 二聚体与

IKB 蛋白结合而成，当发生炎症反应时 IKB 会磷酸化使得 NF-KB 从胞质移向胞核，NF-KB 的亚基 P65
启动基因转录，调控相关蛋白表达[17]，发生相应的改变，如炎症反应、血管内皮细胞受损、平滑肌向内

皮细胞迁徙等，促使了冠心病的发生发展。但同时 NF-KB 信号通路可以激活自噬，自噬具有减轻炎症反

应、血管内皮细胞损伤、平滑肌细胞的增值迁移的功能。另一方面自噬也可通过抑制 NF-KB 信号通路进

一步的缓解粥状动脉硬化的进程[18]。由此可见，NF-KB 信号通路会引起炎症反应等促进动脉粥样硬化

的进程，同时也能通过自噬来缓解这一进程。具体是 NF-KB 信号通路和自噬两者在生理和病理状态下哪

一方占主导地位，两者是否存在动态平衡关系，以及如何保持关系等相关问题需进一步研究。 

6. 小结 

综上所述，胰岛素抵抗、脂质异常、氧化应激与炎症反应均是冠心病的危险因素，几者之间亦可以

通过相互影响，协同作用导致冠心病的发生。胰岛素抵抗、氧化应激与炎症反应均可导致血管内皮的损

伤，而血管内皮受损会刺激机体炎症机制，发生炎症反应。同时胰岛素抵抗与 LDL 生成过多的代谢异常

会导致血浆中 LDL 颗粒增加，炎症反应与氧化应激会使得 LDL 被氧化修饰，且 ox-LDL 可诱导巨噬细胞

释放 MCP-1，促进单核细胞跨越内皮迁移至内皮下空间[19]。炎症反应会促使巨噬细胞摄取 ox-LDL，而

HDL 的不足则可导致巨噬细胞 RCT 水平下降以致巨噬细胞的胆固醇酯囤积，进而产生泡沫细胞，从而

促使冠状动脉粥样硬化中斑块的生成。疾病的发生不仅仅是单因素引起的，需要多角度多层次的思考疾

病的发展，结合相关致病因素，在疾病的早期阶段，应及时避免相关危险因素，早发现，早干预，防止

疾病进一步发展。 
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