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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究高分辨率磁共振成像（高分辨率 ＭＲ）联合血清微小核糖核酸⁃１４０⁃３ｐ（ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ）、微小

核糖核酸⁃２２３⁃３ｐ（ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ）在颈动脉粥样硬化斑块易损性评价中的价值。 方法　 选取 ２０２２ 年 １ 月—２０２３ 年 １２ 月

连云港市第一人民医院神经内科收治的颈动脉粥样硬化患者 ８６ 例为研究对象，根据病理学确诊斑块状况将患者分为

斑块易损组 ４２ 例和非斑块易损组 ４４ 例。 采用实时荧光定量 ＰＣＲ（ｑＲＴ⁃ＰＣＲ）法检测血清 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表

达；Ｋａｐｐａ 检验分析高分辨率 ＭＲ 检测与金标准诊断颈动脉粥样硬化斑块易损的一致性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析颈

动脉粥样硬化患者斑块易损的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 对颈

动脉粥样硬化患者斑块易损性的诊断价值。 结果　 斑块易损组血清 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 表达低于非斑块易损组，血清 ｍｉＲ⁃
２２３⁃３ｐ 表达高于非斑块易损组（ ｔ ／ Ｐ＝ ６．０３３ ／ ＜０．００１，６．３６７ ／ ＜０．００１）；２ 组动脉重构类型及斑块分布位置比较，差异无统

计学意义（Ｐ＞０．０５）；Ｋａｐｐａ 检验显示，高分辨率 ＭＲ 检测与金标准诊断颈动脉粥样硬化斑块易损的一致性尚可（Ｋａｐｐａ
＝ ０．６０３，Ｐ＜０．００１）；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示，Ｃ 反应蛋白（ＣＲＰ）、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 升高为颈动脉粥样硬化患者斑块易

损的独立危险因素［ＯＲ（９５％ＣＩ）＝ １．６８５（１．０５１～ ２．７０２）、３．０５４（２．００８～ ４．６４５）］，ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 升高为独立保护因素［ＯＲ
（９５％ＣＩ）＝ ０．７５２（０．６１６～０．９１８）］；高分辨率ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 及三者联合诊断颈动脉粥样硬化患者斑块易

损性的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０．８００、０．８６０、０．８８４、０．９８１，三者联合的 ＡＵＣ 大于高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃
３ｐ 单独诊断的 ＡＵＣ（Ｚ ／ Ｐ＝ ４．５３７ ／ ＜０．００１、２．９８０ ／ ０．００３、２．８６９ ／ ０．００４）。 结论　 高分辨率 ＭＲ 联合血清 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃
２２３⁃３ｐ 检测对颈动脉粥样硬化斑块易损性有较高的诊断价值。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 To explore the value of high⁃resolution magnetic resonance imaging (high⁃resolution MR)
combined with serum micrornA⁃140⁃3p (miR⁃140⁃3p) and micrornA⁃223⁃3p (miR⁃223⁃3p) in the assessment of the vulnera⁃
bility of carotid atherosclerotic plaques. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 A total of 86 patients with carotid atherosclerosis admitted to the Depart⁃
ment of Neurology of the First People' s Hospital of Lianyungang City from January 2022 to December 2023 were selected as
the study objects. According to the pathologically confirmed plaque status, the patients were divided into a plaque vulnerable
group (42 cases) and a non⁃plaque vulnerable group (44 cases). The serum levels of miR⁃140⁃3p and miR⁃223⁃3p were detec⁃
ted by real⁃time fluorescence quantitative PCR (qRT⁃PCR). Kappa test was used to analyze the consistency of high⁃resolution
MR Detection and gold standard in diagnosing vulnerable carotid atherosclerotic plaques. Multivariate Logistic regression was
used to analyze the influencing factors of plaque vulnerability in patients with carotid atherosclerosis. Receiver operating char⁃
acteristic (ROC) curve analysis of the diagnostic value of high⁃resolution MR, miR⁃140⁃3p and miR⁃223⁃3p in plaque vulnera⁃
bility in patients with carotid atherosclerosis.Ｒｅｓｕｌｔｓ　 The serum miR⁃140⁃3p level in the plaque vulnerable group was lower
than that in the non⁃plaque vulnerable group, and the serum miR⁃223⁃3p level was higher than that in the non⁃plaque vulnera⁃
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ble group (t/P =6.033/<0.001, 6.367/<0.001). There was no significant difference in arterial remodeling type and plaque distri⁃
� bution between the two groups (P>0.05). Kappa test showed that the high resolution MR Test was generally consistent with the

gold standard in the diagnosis of vulnerable carotid atherosclerotic plaque (Kappa value =0.603). Multivariate Logistic regres⁃
sion analysis showed that high CRP and miR⁃223⁃3p were independent risk factors for vulnerable plaque in patients with ca⁃
rotid atherosclerosis［OR (95% CI) =1.685 (1.051－2.702), 3.054 (2.008－4.645)］ . The high level of miR⁃140⁃3p was an inde⁃

� pendent protective factor［OR (95% CI) =0.752 (0.616－0.918)］ . The area under the curve (AUC) of plaque vulnerability in pa⁃
� tients with carotid atherosclerosis diagnosed by high⁃resolution MR, miR⁃140⁃3p, miR⁃223⁃3p and their combination were 0.

800, 0.860, 0.884 and 0.981, respectively. The AUC of the combination of the three was greater than that diagnosed by high⁃
resolution MR, miR⁃140⁃3p and miR⁃223⁃3p alone (Z/P =4.537/<0.001, 2.980/0.003, 2.869/0.004). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 High⁃resolu⁃

� tion MR Combined with serum miR⁃140⁃3p and miR⁃223⁃3p detection can improve the diagnostic value of carotid atheroscle⁃
rotic plaque vulnerability.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Carotid atherosclerosis; Plaque vulnerability; High⁃resolution magnetic resonance imaging; Microribonu⁃
cleic acid⁃140⁃3p; Microribonucleic acid⁃223⁃3p

　 　 动脉粥样硬化是导致动脉粥样硬化性心血管疾病

的主要病理生理过程，例如冠状动脉、脑血管和外周动

脉疾病［１］。 易损颈动脉斑块的存在与冠状动脉疾病

和卒中事件有关［２⁃３］。 高分辨率磁共振成像（高分辨

率 ＭＲ）具有高灵敏度、相对较低的成本和无辐射性等

优点，可以监测颈动脉斑块，然而，其性能取决于操作

者，并且可能受到钙化存在的限制［４］。 因此寻找与颈

动脉粥样硬化斑块易损性相关的生物学指标有重要的

意义。 微小核糖核酸（ｍｉＲＮＡ，ｍｉＲ）在血管功能和动

脉粥样硬化中发挥关键作用［５］。 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 在颈动

脉硬化大鼠血清中的表达显著降低［６］。 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ
在动脉粥样硬化患者血清中上调，可能是动脉粥样硬

化的有效诊断标志物［７］。 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 在

颈动脉粥样硬化斑块易损性中的研究甚少，鉴于此，本
研究检测颈动脉粥样硬化患者血清中 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表达水平，分析高分辨率 ＭＲ 联合血清

ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 对颈动脉粥样硬化斑块易损

性的评估价值，报道如下。
１　 资料与方法

１．１　 临床资料　 选取 ２０２２ 年 １ 月—２０２３ 年 １２ 月连

云港市第一人民医院神经内科收治的颈动脉粥样硬化

患者 ８６ 例为研究对象，根据病理学确诊斑块状况并将

患者分为斑块易损组 ４２ 例和非斑块易损组 ４４ 例。 ２ 组

患者性别、年龄、体质量指数（ＢＭＩ）、吸烟史、饮酒史、高
血压史、糖尿病史、血肌酐（ＳＣｒ）、总胆固醇（ＴＣ）、三酰

甘油（ＴＧ）、高密度脂蛋白胆固醇（ＨＤＬ⁃Ｃ）、低密度脂蛋

白胆固醇（ＬＤＬ⁃Ｃ）比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；
与非斑块易损组比较，斑块易损组尿酸（ＵＡ）、Ｃ 反应

蛋白（ＣＲＰ）水平显著升高（Ｐ＜０．０１），见表 １。 本研究获

得医院伦理委员会批准（２０２１⁃１１０２００１２），患者或家属

知情同意并签署知情同意书。

表 １　 非斑块易损组与斑块易损组颈动脉粥样硬化患者临床资

料比较

Ｔａｂ． １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｏｆ ｃａｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ
ｐａｔｉｅｎｔｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｏｎ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｐｌａｑｕｅ
ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｇｒｏｕｐ

　 　 项　 目
非斑块易损组

（ｎ＝ ４４）
斑块易损组
（ｎ＝ ４２）

χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

男［例（％）］ ２８（６３．６４） ２７（６４．２９） ０．００４ ０．９５０
年龄（�ｘ±ｓ，岁） ６８．５８±７．１２ ６８．６２±７．１５ ０．０２６ ０．９７９
ＢＭＩ（�ｘ±ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） ２１．１８±２．２４ ２１．２６±２．１８ ０．１６８ ０．８６７
吸烟史［例（％）］ ２４（５４．５５） ２２（５２．３８） ０．０４０ ０．８４１
饮酒史［例（％）］ ２０（４５．４５） １８（４２．８６） ０．０５９ ０．８０８
高血压史［例（％）］ ３２（７２．７３） ３４（８０．９５） ０．８１５ ０．３６７
糖尿病史［例（％）］ ２６（５９．０９） ２５（５９．５２） ０．００２ ０．９６７
ＵＡ（�ｘ±ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） ３５４．６８±４０．１８ ４５０．６５±５０．４１ ９．７８６ ＜０．００１
ＳＣｒ（�ｘ±ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） ６８．４１±７．０６ ６９．４８±７．４５ ０．６８４ ０．４９６
ＣＲＰ（�ｘ±ｓ，ｍｇ ／ Ｌ） １１．０７±２．０４ １３．５２±２．０８ ５．５１４ ＜０．００１
ＴＣ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ４．４８±０．５８ ４．５２±０．６３ ０．３０７ ０．７６０
ＴＧ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １．９８±０．２４ ２．１０±０．３２ １．９７３ ０．０５２
ＨＤＬ⁃Ｃ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） １．２０±０．２１ １．１４±０．２０ １．３５６ ０．１７９
ＬＤＬ⁃Ｃ（�ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ２．９５±０．５０ ３．１０±０．５４ １．３３７ ０．１８５

１．２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①符合《ＣＤＦＩ 评
估颈动脉粥样硬化斑块易损性》 ［８］ 的要求；②斑块厚

度≥１．５ ｍｍ，长度≥１０ ｍｍ。 （２）排除标准：①体内有

金属异物的患者；②患有严重心律失常的患者；③患有

严重心脏性疾病的患者；④患有恶性肿瘤的患者；⑤无

法进行交流的患者。
１．３　 观测指标与方法

１．３．１ 　 血清 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表达检测：于患

者入院时采集空腹肘静脉血 １０ ｍｌ，离心留取上清液置

于－ ８０℃ 冰箱内待检测。 采用实时荧光定量 ＰＣＲ
（ｑＲＴ⁃ＰＣＲ）法检测血清中 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 水

平。 使用 ＴＲＩｚｏｌ 试剂（深圳子科生物科技有限公司，
货号：１５５９６０１８）从血清中提取总 ＲＮＡ，再使用高容量
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ｃＤＮＡ 逆转录试剂盒（北京祥生兴业科技有限公司，货
号：４３６８８１４） 将提取的 ＲＮＡ 逆转录为 ｃＤＮＡ 进行

ｑＲＴ⁃ＰＣＲ。 反应条件：９６℃ 预变性 ８ ｍｉｎ、９５℃ 变性

３８ ｓ、５８℃退火 ３０ ｓ、７２℃延伸 ３０ ｓ，共计 ４０ 个循环。
引物序列见表 ２。 反应体系：ｃＤＮＡ １ μｌ，上下游引物

各 １ μｌ，Ｐｏｗｅｒ ＳＹＢＲ Ｇｒｅｅｎ ＲＴ⁃ＰＣＲ 试剂（上海恒斐生

物科技有限公司，货号：４３６８７１１）８ μｌ，ｄｄＨ２Ｏ ５ μｌ。 以

Ｕ６ 作为内参，采用 ２⁃△△ＣＴ法分析 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃
３ｐ 的表达水平。

表 ２　 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 和 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 引物序列

Ｔａｂ．２　 Ｐｒｉｍｅｒ ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ ｆｏｒ ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ ａｎｄ ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ

　 基　 因 上游引物 下游引物

ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ ５’⁃ＴＡＣＣＡＣＡＧＧＧＴＡＧＡ⁃
ＡＣＣＡＣＧＧ⁃３’

５’⁃ＣＣＡＣＡＧＧＧＴＡＧＡＡＣ⁃
ＣＡＣＧＧ⁃３’

ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ ５’⁃ＡＣＡＣＴＣＣＡＧＣＴＧＧＧ⁃
ＴＧＴＣＡＧＴ⁃３’

５’⁃ＡＡＴＴＣＡＧＴＴＧＡＧＴＧＧ⁃
ＧＧＴＡＴ⁃３’

Ｕ６ ５’⁃ＣＧＣＴＴＣＧＧＣＡＧＣＡＣ⁃
ＡＴＡＴＡＣ⁃３’

５’⁃ＡＡＡＴＡＴＧＧＡＡＣＧＣＴＴ⁃
ＣＡＣＧＡ⁃３’

１．３．２　 颈动脉粥样硬化斑块检测：使用西门子磁共振

扫描仪对患者颈动脉进行扫描，设置扫描层面为 ３５
层，回波时间（ＴＥ）为 ４．１０ ｍｓ，重复时间（ ＴＲ）为 ２５
ｍｓ，视野（ＦＯＶ）为 １４５ ｍｍ。 Ｔ１ＷＩ 序列设定为 ＴＥ １５
ｍｓ，ＴＲ ７５０ ｍｓ；Ｔ２ＷＩ 序列为 ＴＥ ７５ ｍｓ，ＴＲ ３ ４５０ ｍｓ。
在肘静脉注射造影剂（上海伟进生物科技有限公司，
货号：ｍｖ⁃１２２）５ ｍｌ，５ ｍｉｎ 后进行增强磁共振 Ｔ１ＷＩ 扫
描。 观察患者颈动脉粥样硬化斑块状况。
１．４　 颈动脉粥样硬化斑块易损性评价 　 颈动脉粥样

硬化斑块易损性为易发生血栓并进展为动脉粥样硬化

斑块，其特征为斑块内出血、大脂质核心、薄或破损纤

维帽的斑块［９］。
１．５　 统计学方法　 选用 ＳＰＳＳ ２２．０ 软件整理和分析数

据。 计数资料以频数或率（％）表示，组间比较采用 χ２

检验；符合正态分布的计量资料以 �ｘ±ｓ 表示，２ 组间比

较采用两独立样本 ｔ 检验；Ｋａｐｐａ 检验分析高分辨率

ＭＲ 检测与金标准诊断斑块易损的一致性，Ｋａｐｐａ 值＞
０．７５ 为一致性良好，０．４ ～ ０．７５ 为一致性尚可，＜０．４ 为

一致性较差；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析颈动脉粥样硬化

患者斑块易损的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲
线分析高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 对颈动

脉粥样硬化患者斑块易损性的诊断价值。 Ｐ＜０．０５ 为

差异有统计学意义。
２　 结　 果

２．１　 ２ 组血清 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表达比较　 斑块

易损组血清 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 表达低于非斑块易损组，ｍｉＲ⁃
２２３⁃３ｐ 表达高于非斑块易损组（Ｐ＜０．０１），见表 ３。

表 ３　 非斑块易损组与斑块易损组颈动脉粥样硬化患者血清

ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表达比较　 （�ｘ±ｓ）

Ｔａｂ．３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ ａｎｄ ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ ｌｅｖｅｌｓ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｏｎ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｐｌａｑｕｅ
ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃａｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ

　 组　 别 例数 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ
非斑块易损组 ４４ １．０１±０．１４ １．０２±０．１１
斑块易损组 ４２ ０．８４±０．１２ １．２０±０．１５
ｔ 值 　 ６．０３３ 　 ６．３６７
Ｐ 值 ＜０．００１ ＜０．００１

２．２　 ２ 组颈动脉粥样硬化斑块特点比较 　 非斑块易

损组与斑块易损组动脉重构类型及斑块分布位置比

较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表 ４。

表 ４　 非斑块易损组与斑块易损组颈动脉粥样硬化患者颈动脉

粥样硬化斑块特点比较　 ［例（％）］

Ｔａｂ． ４ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｃａｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ
ｐｌａｑｕｅ ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｏｎ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｐｌａｑｕｅ
ｖｕｌｎｅｒａｂｌｅ ｇｒｏｕｐ

　 项　 目
非斑块易损组

（ｎ＝ ４４）
斑块易损组
（ｎ＝ ４２）

χ２ 值 Ｐ 值

动脉重构类型 ２．６２２ ０．１０５
　 正向重构 ２０（４５．４５） １２（２８．５７）
　 负向重构 ２４（５４．５５） ３０（７１．４３）
斑块分布位置

　 上壁 ９（２０．４５） １０（２３．８１） ０．１４１ ０．７０８
　 下壁 ２０（４５．４５） １７（４０．４８） ０．２１７ ０．６４１
　 前壁 １５（３４．０９） １３（３０．９５） ０．０９６ ０．７５６
　 后壁 ７（１５．９１） ８（１９．０５） ０．１４７ ０．７０１

２．３　 高分辨率 ＭＲ 检测与金标准诊断颈动脉粥样硬

化斑块易损的一致性　 经高分辨率 ＭＲ 检测发现斑块

易损 ３５ 例，非斑块易损 ５１ 例。 Ｋａｐｐａ检验显示，高分

辨率 ＭＲ 与金标准诊断颈动脉粥样硬化斑块易损的一

致性尚可（Ｋａｐｐａ＝ ０．６０３，Ｐ＜０．００１）。
２．４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析颈动脉粥样硬化患者斑

块易损的影响因素　 以颈动脉粥样硬化患者斑块是否

易损为因变量（是 ＝ １，否 ＝ ０），以上述结果中 Ｐ＜０．０５
项目为自变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结果显

示：ＣＲＰ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 升高为颈动脉粥样硬化患者斑块

易损的独立危险因素，ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 高为独立保护因素

（Ｐ＜０．０５），见表 ５。
２．５　 高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 对颈动脉

粥样硬化患者斑块易损性的诊断价值　 绘制高分辨率

·８３３１· 疑难病杂志 ２０２４ 年 １１ 月第 ２３ 卷第 １１ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ．２３，Ｎｏ．１１



ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 单独与联合诊断颈动脉

粥样硬化患者斑块易损性的 ＲＯＣ 曲线，并计算曲线下

面积（ ＡＵＣ），结果显示：高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 及三者联合诊断颈动脉粥样硬化患者斑

块易损性的 ＡＵＣ 分别为 ０．８００、０．８６０、０．８８４、０．９８１，三
者联 合 的 ＡＵＣ 大 于 高 分 辨 率 ＭＲ、 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ单独诊断的 ＡＵＣ（Ｚ ／ Ｐ ＝ ４．５３７ ／ ＜０．００１、２．
９８０ ／ ０．００３、２．８６９ ／ ０．００４），见表 ６、图 １。

表 ５　 影响颈动脉粥样硬化患者斑块易损的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析

Ｔａｂ．５　 Ｍｕｌｔｉｆａｃｔｏｒ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｎ ｔｈｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ
ｏｆ ｐｌａｑｕｅ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃａｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ

　 变　 量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
ＵＡ 高 ０．２１８ ０．３６８ ０．３５２ ０．５５３ １．２４４ ０．６０５～２．５５９
ＣＲＰ 高 ０．５２２ ０．２４１ ４．６８７ ０．０３０ １．６８５ １．０５１～２．７０２
ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 高 －０．２８５ ０．１０２ ７．８０８ ０．００５ ０．７５２ ０．６１６～０．９１８
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 高 １．１１６ ０．２１４ ２７．２１８ ＜０．００１ ３．０５４ ２．００８～４．６４５

表 ６　 高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 对颈动脉粥样硬

化患者斑块易损性的诊断价值

Ｔａｂ． ６ 　 Ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ＭＲ， ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ，
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ ｏｎ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｃａｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅ⁃
ｒｏｓｉｓ ｐａｔｉｅｎｔｓ

　 指　 标 最佳截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
约登
指数

高分辨率 ＭＲ ０．８００ ０．７００～０．８７９ ０．７１４ ０．８８６ ０．６０１
ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ ０．９０４ ０．８６０ ０．７６９～０．９２６ ０．７８６ ０．９３２ ０．７１８
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ １．１２５ ０．８８４ ０．７９６～０．９４３ ０．７３８ ０．９０９ ０．６４７
三者联合 ０．９８１ ０．９２５～０．９９８ ０．９５２ ０．７９５ ０．７４７

图 １　 高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 诊断颈动脉粥样

硬化患者斑块易损性的 ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ．１　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｏｆ ｈｉｇｈ⁃ｒｅｓｏｌｕｔｉｏｎ ＭＲ， ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ， ｍｉＲ⁃２２３⁃
３ｐ ｉｎ ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐｌａｑｕｅ ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｃａ⁃
ｒｏｔｉｄ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ

３　 讨　 论

　 　 颈动脉粥样硬化是一种常见的血管性疾病，其特

征是动脉壁增厚和弹性降低，这是由动脉内膜中形成

动脉粥样硬化斑块（脂肪沉积物）导致的［１０］。 斑块主

要由胆固醇、脂肪、钙和人体血液中的其他成分组成，
随着时间的推移其通常会导致动脉狭窄并使组织血液

供应减少，这可能导致许多严重的疾病，例如冠心病、
颈动脉疾病、外周动脉疾病、慢性肾脏疾病、脑卒中、心
绞痛甚至死亡［１１］。 高分辨率 ＭＲ 能够进行动脉腔血

流及脂肪形成信号比较，判断斑块的状况，有一定的特

异性，但易受到影像医师的主观影响，存在一定的误

诊、漏诊情况［１２］。 本研究 Ｋａｐｐａ 检验显示，高分辨 ＭＲ
与金标准诊断斑块易损的一致性尚可，高分辨率 ＭＲ
评估颈动脉粥样硬化斑块易损性的敏感度为 ０．７１４，特
异度为 ０．８８６，其 ＡＵＣ 为 ０．８００，表明其对颈动脉粥样

硬化斑块易损性的诊断价值有限。 因此，寻找能够早

期高效诊断颈动脉粥样硬化斑块易损性相关的指标，
对疾病的早期干预具有重要意义。
　 　 ｍｉＲＮＡ 与各种致病过程密切相关，例如癌症、神
经变性、糖尿病肾病和血管疾病，更重要的是，ｍｉＲＮＡ
在颈动脉粥样硬化的发生和进展过程中还发挥重要的

致病作用［１３］。 以往研究表明，ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 在外周动脉

疾病患者血清中显著下调［１４］。 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 通过靶向

抑制核因子和 ｓｉｒｔｕｉｎ ２ 信号通路介导的氧化应激反应

抑制动脉粥样硬化［１５］。 本研究表明，与非斑块易损组

比较，斑块易损组 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 表达水平显著降低，提
示 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 影响斑块易损的发生，分析原因为 ｍｉＲ⁃
１４０⁃３ｐ 通过靶向 ＳＭＡＤ 特异性 Ｅ３ 泛素蛋白连接酶 １
在肺动脉高压中发挥关键作用，ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 在损伤或

动脉粥样硬化血管中的表达降低［１６］。
　 　 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 是一种新的心血管疾病预后标志物，
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 可能影响炎性反应和巨噬细胞积累，最初

被认为是一种影响造血、免疫应答和炎性疾病的髓样

特异性 ｍｉＲＮＡ，但目前已报道其在许多类型的细胞

（如肝细胞和心肌细胞）中表达［１７］。 研究证明，ｍｉＲ⁃
２２３⁃３ｐ 与冠状动脉疾病的多种病理过程或特征有关，
包括动脉粥样硬化、血管或心肌重构、血小板反应异常

和心肌缺血［１８］。 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 具有促细胞凋亡和抗血

管生成作用，并促进心肌梗死诱导的心肌纤维化和心

律失常［１９］。 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 通过抑制 ＦＯＸＯ３ａ 表达促进

心肌细胞凋亡，也被证明可以通过靶向 ＲＡＳＡ１ 来调节

心肌梗死后的心脏纤维化。 研究表明，动脉粥样硬化

患者血清 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表达水平升高［２０］，本研究结果

亦发现，与非斑块易损组比较，斑块易损组患者 ｍｉＲ⁃
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２２３⁃３ｐ 水平显著升高，提示 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 与易损斑块的

发生密切相关，分析原因为 ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 参与调节胆固

醇稳态和脂蛋白的转运功能，并且已被证明可以调节

有助于动脉粥样硬化发病的细胞活动［１８］。
　 　 高分辨率 ＭＲ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 三者联合

诊断颈动脉粥样硬化斑块易损性的 ＡＵＣ 高于单独诊

断的 ＡＵＣ 值，提示联合检测能够提高诊断效能。 本研

究多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示，ＣＲＰ、ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、
ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表达水平均是颈动脉粥样硬化斑块易损

的影响因素。 上述结果表明 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ
是颈动脉粥样硬化斑块易损的潜在生物指标，及时检

测 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 表达水平对动脉粥样硬化

斑块易损性有良好的诊断作用。
　 　 综上所述，颈动脉粥样硬化斑块易损患者血清

ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ 低表达、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 高表达，高分辨率 ＭＲ
联合血清 ｍｉＲ⁃１４０⁃３ｐ、ｍｉＲ⁃２２３⁃３ｐ 检测对颈动脉粥样

硬化斑块易损性有较高的诊断价值。 但本研究样本量

较少，后续将扩大样本量采用多中心研究。
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