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超重人群 HbA1c 与血小板参数及动脉粥样硬化研究
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摘 　 要 　 目的 　 在非糖尿病超重和肥胖体检人群中,研究糖化血红蛋白(HbA1c)与血小板参数及亚临床动脉粥样硬化的关

系。 方法 　 回顾性纳入行健康体检的非糖尿病超重研究对象 4393 例,其中,超重 3824 例(87% ),肥胖 569 例(13% )。 年龄 18 ~
75 岁,其中男性 3570 例,女性 823 例。 检查传统心血管病危险因素:血压、糖代谢 ( FPG、HbA1c)、血脂 ( LDL - C、HDL - C、TC、
TG)、尿酸(UA)、同型半胱氨酸(Hcy)和体重指数(BMI)。 颈动脉彩超测量颈动脉内中膜厚度( CIMT)并检查有无斑块。 分别检

验血小板计数(PLT)、平均血小板体积(MPV)和血小板质量( PM)与 HbA1c 及其他研究变量之间的关系。 在单因素分析中 P <
0. 2 的变量纳入多因素线性回归。 采用 Logistic 回归分析研究 HbA1c 与亚临床动脉粥样硬化关系。 结果 　 多因素线性回归显

示,PLT 与 HbA1c(P = 0. 000)、女性 (P = 0. 000)、LDL - C(P = 0. 001) 独立正相关,与年龄 ( P = 0. 000) 独立负相关。 MPV 与

LDL - C(P = 0. 016)、PLT(P = 0. 000)独立负相关,与尿酸(P < 0. 040)独立正相关。 PM 与 HbA1c(P = 0. 000)、女性(P = 0. 000)、
TC(P = 0. 016)独立正相关,与年龄(P = 0. 000)独立负相关。 Logistic 回归分析结果显示 HbA1c 升高,亚临床动脉粥样硬化风险

增高(OR = 1. 436,95% CI:1. 160 ~ 1. 777)。 结论 　 在超重和肥胖的非糖尿病人群中,HbA1c 是 PLT、PM 和亚临床动脉粥样硬化

独立危险因素。
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Abstract　 Objective　 To investigate the relationship of glycosylated hemoglobin (HbA1c) with platelet parameters and subclinical
atherosclerosis in overweight and obese non - diabetic populations who experience physical examination. Methods　 A total of 4393 over-
weight non - diabetic subjects who underwent physical examination were enrolled retrospectively in this study. The subjects were between
18 and 75 years, of whom 3570 individuals were male (81. 2% ), 3824 individuals were overweight (87% ), and 569 individuals were
obese (13% ) . Blood pressure,glycometabolism ( fasting plasma glucose, HbA1c), blood lipid (LDL - C, HDL - C, TC, TG), uric acid
(UA), homocysteine (Hcy), body mass index (BMI) were detected in all subjects, who underwent carotid color doppler ultrasound to
measure carotid intima - media thickness (CIMT) and check for plaque. The relationships of platelet indices PLT, MPV and PM with
HbA1c and other research variables were tested respectively. In univariate analysis, variables with P < 0. 2 were included in final multiple
regression analysis. Logistic regression was used for studying the relationship between HbA1c and subclinical atherosclerosis. Results
Multivariate linear regression indicated that PLT was associated independently and positively with HbA1c ( P = 0. 000), female ( P =
0. 000), and LDL - C (P = 0. 001), and associated independently and negatively with age(P = 0. 000) . LDL - C (P = 0. 016) and PLT
(P = 0. 000) negatively, and uric acid (P < 0. 040) positively, were significantly and independently associated to MPV in multiple re-
gression analysis. PM was associated independently and positively with HbA1c (P = 0. 000), female (P = 0. 000), and TC (P = 0. 016),
and associated independently and negatively with age (P = 0. 000) . The results of Logistic regression showed a strong positive and inde-
pendent relationship between HbA1c and subclinical atherosclerosis (OR = 1. 436,95% CI:1. 160 - 1. 777) . Conclusion　 HbA1c is an
independent risk factor for PLT, PM and subclinical atherosclerosis in non - diabetic overweight and obese subjects.
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　 　 血小板在止血和血栓形成中起重要作用。 当血 小板被血管损伤激活时,会分泌多种物质调节凝血、
血栓形成、炎症和动脉粥样硬化 [1] 。 血小板计数

(PLT)在不同地理区域和种族人群中有很大的个体

差异,年龄、性别、遗传因素和饮食习惯也可能影响血

小板计数 [2] 。 已知血小板计数反映了释放细胞因子

和促进血栓形成的整体活性 [3] 。 外周平均血小板体
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积(MPV) 升高被认为是体内血小板活性增加的标

志,在生理性巨核细胞生成的稳态条件下,MPV 与

PLT 呈负相关,以保持血小板质量(PM = PLT × MPV)
恒定 [4,5] 。 某项前瞻性队列研究发现,基线水平血小

板计数高的受试者中,心肌梗死、脑卒中、心血管死亡

和全因死亡的风险显著增加 [6] 。
腹型肥胖与血小板计数增加显著相关 [7] ,肥胖

患者 PLT 增加的可能机制为:(1)血小板计数和中

心性肥 胖 之 间 的 这 种 联 系 可 能 是 由 慢 性 炎 症 介

导 [8] 。 (2)较高脂肪量相关的瘦素水平升高已被证

明会影响血小板的活化和聚集 [9] 。 (3)肥胖会影响

胰岛素信号和蛋白质合成并伴随胰岛素抵抗,胰岛

素抵抗与血栓前状态密切相关,并影响血小板功

能 [10] 。
本研究主要探讨在非糖尿病超重人群中,检验糖

化血红蛋白(HbA1c)是否与 PLT、MPV、PM 及亚临床

动脉粥样硬化独立相关,而不依赖于典型的心血管危

险因素,如年龄、性别、肥胖以及代谢综合征 (血压、
血脂)、尿酸(UA)、同型半胱氨酸(Hcy)。

资料与方法

1. 研究对象:纳入 2019 年 1 ~ 12 月在徐州医科

大学附属医院体检中心行健康体检的研究对象 6094
例。 纳入标准: ①BMI > 25;②年龄 18 ~ 75 岁;③未

遵循严格的饮食或进行高水平的体力活动。 排除标

准:①涉及内分泌疾病(糖尿病、甲状腺功能低下或

甲状腺功能亢进、垂体功能减退等)、恶性肿瘤、恶性

高血压、慢性炎性疾病、肾衰竭和肝衰竭、心绞痛、心
力衰竭、遗传性心脏病、自身免疫性疾病和血液疾病

(遗传性血小板增多、血小板减少症等);②服用抗血

小板药物、降糖药物、降压药物。
研究人群均进行病史采集:年龄(岁),性别,其

他人口学特征,既往病史、家族史、服用药物史,基本

体格检查、实验室和颈动脉彩超检查。 最终纳入符合

条件人群 4393 人。
2. 临床和实验室测量:静息至少 10min 后,测量

受试者坐位右臂的收缩压 和 舒 张 压。 25kg / m2 <
BMI < 30kg / m2 定义为超重,BMI≥30kg / m2 定义为肥

胖 [11] 。 体检前 1 天隔夜禁食至少 8h,于早晨采集血

样,包括血脂 ( TG、 TC、 LDL - C、HDL - C)、血常规

(PLT、MPV)、HbA1c、UA 和 Hcy。
3. 颈动脉彩超:纳入人群均于徐州医科大学附属

医院体检中心彩超室行颈动脉彩色多普勒超声检查,
测量双侧颈动脉内中膜厚度。 按照颈动脉内膜 - 中

层厚度和美国超声心动图协会共识的建议进行 CIMT
测量和斑块评估。 斑块被定义为局部或广泛的病变。
CIMT≥0. 9mm 或存在斑块定义为亚临床动脉粥样

硬化。
4. 统计学方法:使用 SPSS 26. 0 统计学软件对数

据进行处理分析。 正态分布或近似正态分布的计量

资料以均数 ± 标准差( x ± s)表示,非正态分布的以中

位数(四分位数)[M(Q1,Q3)]表示。 分类数据采用

例数(百分比)[ n(% )]表示。 利用散点图评价血小

板参数与各研究变量的线性关系。 将单因素分析中

P < 0. 2 的变量纳入多因素线性回归,以调整后 R2 统

计量和 F - 统计量的显著性水平,判断回归模型拟合

程度及差异是否有统计学意义。 用多变量回归方程

绘制血小板计数的预测值。 Logistic 回归分析各变量

与亚临床动脉粥样硬化关系。 统计学检验均为双尾,
以 P < 0. 05 为差异有统计学意义。

结 　 　 果

1. 基本情况:研究人群的一般临床特征、代谢和

心血管参数,详见表 1。

表 1　 研究人群基本情况[n(% ),x ± s,M(Q1,Q3)]

项目 参数

男性 3570(81. 27)
年龄(岁) 46. 35 ± 10. 51

BMI( kg / m2 ) 27. 06(25. 94,28. 63)

SBP(mmHgΔ ) 131. 52 ± 16. 82
DBP(mmHg) 82. 60 ± 11. 95
HbA1c(% ) 5. 28 ± 0. 35

FPG(mmol / L) 5. 66 ± 0. 48
LDL - C(mmol / L) 3. 13 ± 0. 67

TG(mmol / L) 1. 71(1. 22,2. 43)
HDL - C(mmol / L) 1. 34 ± 0. 28

TC(mmol / L) 5. 13 ± 0. 98

PLT( × 109 / L) 214. 50 ± 45. 02
Hcy(mmol / L) 11. 60(7. 90,15. 30)

UA(mmol / L) 375. 18 ± 82. 86
MPV( fL) 9. 85 ± 0. 97
PM( fL / nl) 2100. 27 ± 436. 11

高血压 1591(36. 22)
肥胖 569(12. 95)
超重 3824(87. 05)

亚临床动脉粥样硬化 1318(30. 00)

　 　 Δ1mmHg = 0. 133kPa

　 　 2. 各参数的单因素和多因素回归分析:HbA1c
与血小板计数呈独立正相关,详见表 2。 根据多因素

线性回归模型方程,预测血小板计数。 其中年龄、
·331·

　 　 医学研究杂志 　 2021 年 1 月 　 第 50 卷 　 第 1 期 ·论　 　 著·　



LDL - C 取样本平均值,详见图 1。 HbA1c 与 MPV 无

明显相关性,详见表 3。 HbA1c 与 PM 呈独立正相关,
详见表 4。 HbA1c 升高,亚临床动脉粥样硬化风险增

高,详见表 5。

表 2　 血小板计数与各参数的单因素和多因素回归分析

项目
单因素线性回归 多因素线性回归

未标准化系数 β(标准误) P 未标准化系数 β(标准误) P
HbA1c(% ) 15. 675(1. 918) 0. 000 19. 182(1. 936) 0. 000

女性 22. 275(1. 704) 0. 000 23. 900(1. 924) 0. 000
年龄(岁) - 0. 785(0. 063) 0. 000 - 1. 134(0. 067) 0. 000

BMI( kg / m2 ) 0. 739(0. 302) 0. 014 - 0. 259(0. 303) 0. 392
SBP(mmHg) - 0. 052(0. 040) 0. 198 0. 046(0. 063) 0. 462
DBP(mmHg) - 0. 151(0. 057) 0. 008 0. 050(0. 089) 0. 577

LDL - C(mmol / L) 7. 179(1. 004) 0. 000 8. 363(2. 564) 0. 001
TG(mmol / L) 0. 018(0. 417) 0. 965 - -

HDL - C(mmol / L) 7. 497(2. 426) 0. 002 0. 033(2. 681) 0. 990
TC(mmol / L) 4. 632(0. 688) 0. 000 - 1. 165(1. 825) 0. 523
Hcy(mmol / L) 0. 151(0. 057) 0. 233 - -
UA(mmol / L) - 0. 027(0. 008) 0. 001 - 0. 009(0. 009) 0. 332

　 　 多因素回归模型有统计学意义,调整后 R2 = 0. 115,F = 58. 099,P = 0. 000

图 1　 血小板计数的预测值

　

讨 　 　 论

本研究结果发现,在无心血管病史的非糖尿病超

重和肥胖人群,HbA1c 与 PLT、PM 及亚临床动脉粥样

硬化呈独立正相关。
本研究探讨了 HbA1c 与 MPV、PLT、它们的乘积

(PM)的关系。 在正常情况下 PM 维持恒定,血小板

体积和计数呈反比 [12] 。 多因素回归分析结果发现,
HbA1c 与 PLT 和 PM 呈独立正相关,与 MPV 无明显

相关性,表明 HbA1c 升高引起的 PM 增加,主要是由

血小板计数增多导致的。 表明该人群早期糖代谢异

常,骨髓中巨核细胞产血小板总量增加。

表 3　 MPV 与各参数的单因素和多因素回归分析

项目
单因素线性回归 多因素线性回归

未标准化系数 β(标准误) P 未标准化系数 β(标准误) P
HbA1c(% ) - 0. 059(0. 042) 0. 155 0. 065(0. 043) 0. 128

女性 0. 006(0. 037) 0. 877 - -
年龄(岁) 0. 003(0. 001) 0. 067 - 0. 001(0. 001) 0. 525

BMI( kg / m2 ) 0. 002(0. 007) 0. 788 - -

SBP(mmHg) - 0. 001( - 0. 001) 0. 118 - 0. 002(0. 001) 0. 058
DBP(mmHg) - 0. 001(0. 001) 0. 516 - -

LDL - C(mmol / L) - 0. 090(0. 022) 0. 000 - 0. 054(0. 023) 0. 016
TG(mmol / L) 0. 016(0. 009) 0. 066 0. 012(0. 009) 0. 192

HDL - C(mmol / L) - 0. 162(0. 052) 0. 002 - 0. 030(0. 057) 0. 595

TC(mmol / L) - 0. 029(0. 015) 0. 048 - -
Hcy(mmol / L) 0. 001(0. 003) 0. 586 - -
UA(mmol / L) 0. 001(0. 000) 0. 002 0. 000(0. 000) 0. 040

PLT( × 109 / L) - 0. 006(0. 000) 0. 000 - 0. 006(0. 000) 0. 000

　 　 调整后 R2 = 0. 074,F = 44. 656,P = 0. 000
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表 4　 PM 与各参数的单因素和多因素回归分析

项目
单因素线性回归 多因素线性回归

未标准化系数 β(标准误) P 未标准化系数 β(标准误) P
HbA1c(% ) 142. 090(18. 647) 0. 000 175. 900(18. 881) 0. 000

女性 222. 759(16. 527) 0. 000 257. 763(18. 760) 0. 000
年龄(岁) - 7. 311(0. 617) 0. 000 - 10. 183(0. 649) 0. 000

BMI( kg / m2 ) 7. 904(2. 933) 0. 007 - 1. 644(2. 952) 0. 577

SBP(mmHg) - 0. 790(0. 391) 0. 044 - 0. 123(0. 613) 0. 841
DBP(mmHg) - 1. 661(0. 550) 0. 003 0. 922(0. 866) 0. 287

LDL - C(mmol / L) 52. 664(9. 776) 0. 000 - 5. 712(25. 007) 0. 819
TG(mmol / L) 3. 328(4. 055) 0. 412 - -

HDL - C(mmol / L) 44. 398(23. 590) 0. 060 - 23. 934(24. 594) 0. 331

TC(mmol / L) 40. 573(6. 691) 0. 000 42. 797(17. 805) 0. 016
Hcy(mmol / L) 1. 834(0. 722) 0. 212 - -
UA(mmol / L) - 0. 156(0. 079) 0. 049 0. 081(0. 088) 0. 361

　 　 调整后 R2 = 0. 108,F = 54. 220,P = 0. 000

表 5　 危险因素与亚临床动脉粥样硬化的 Logistic 回归分析

项目 β P OR 95% CI
女性 - 0. 896 0. 000 0. 408 0. 318 ~ 0. 525

年龄(岁) 0. 111 0. 000 1. 117 1. 107 ~ 1. 128
SBP(mmHgΔ ) 0. 007 0. 068 1. 007 0. 999 ~ 1. 014
DBP(mmHg) 0. 014 0. 013 1. 014 1. 003 ~ 1. 025
UA(mmol / L) 0. 001 0. 031 1. 001 1. 000 ~ 1. 002
HbA1c(% ) 0. 362 0. 001 1. 436 1. 160 ~ 1. 777

LDL - C(mmol / L) 0. 362 0. 000 1. 436 1. 276 ~ 1. 617
TG(mmol / L) - 0. 064 0. 024 0. 938 0. 888 ~ 0. 992

HDL - C(mmol / L) - 0. 182 0. 251 0. 834 0. 611 ~ 1. 137
BMI(二分类) 0. 017 0. 837 1. 017 0. 868 ~ 1. 191

　 　 Δ1mmHg = 0. 133kPa

　 　 既往研究发现,血小板计数升高的患者在接受普

拉格雷 / 替格瑞洛治疗时,血小板聚集性增高,残余血

小板反应性也更高 [13,14] 。 此外,大规模队列研究表

明,血小板计数升高与更高的病死率和心血管事件的

风险相关,可能成为心血管风险和死亡风险的生物学

标志物 [6,15] 。 由于血小板既是炎症的标志,也是血管

修复活动和心血管疾病风险的指标,本研究结果似乎

表明,早期糖代谢的改变是导致较高的心血管风险的

原因 [1] 。
Ciccone 等 [16] 研究发现,在明显健康的超重和肥

胖人群中,即使是 90mg / dl 的血糖阈值也会有早期动

脉粥样硬化表现。 一项 Meta 分析发现,HbA1c 是糖

尿病患者和非糖尿病患者全因死亡和心血管死亡的

危险因素
[17] 。 本研究 Logistic 回归分析结果证实了

经典的心血管危险因素,例如男性、年龄、血压、血脂、
糖代谢、UA 在动脉粥样硬化过程中的作用,即使

HbA1c 在正常参考值范围内。

本研究证实了血小板计数与年龄呈独立负相关,
女性血小板计数多于男性 [2,18] 。 另外, LDL - C 与

PLT 呈独立正相关,这与 De Pergola 等 [19] 研究结果不

同,该研究未发现非糖尿病健康人群中血小板计数与

血脂之间明显关系。 Chan 等 [20] 研究发现,高水平的

LDL - C 增强了血小板的激活,高水平的 LDL - C 和

低水平的 HDL - C 血小板 CD62P 和 PAC - 1 的表达

增加,且经过阿托伐他汀治疗后,表达较前下降。
本研究的优势在于,研究人群为既往无心脑血管

病史的健康体检人群,且未服用抗血小板及降糖药,
排除了药物对血小板及 HbA1c 的影响。 但本研究仍

存在一定的不足:(1)本研究人群明显男性居多,与
肥胖流行病学不相符,可能存在选择偏倚,影响结论。
(2)没有进一步测量血小板活化指标如 P - selectin、
GPⅡb / Ⅲa,未能进一步检验 HbA1c 与血小板活化的

关系。 (3)观察性设计得到的 HbA1c 与 PLT、PM 及

亚临床动脉粥样硬化关系,并不能证明任何因果

关系。
综上所述,在超重和肥胖非糖尿病人群,正常范

围内 HbA1c 与血小板计数、PM 及亚临床动脉粥样硬

化呈独立正相关。 表明这类人群早期的糖代谢异常,
增加了心血管病风险。
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