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残余胆固醇与低密度脂蛋白胆固醇达标的冠心病患者经皮冠状动脉
介入治疗术后支架内再狭窄的相关性
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【摘　 要】 　 目的　 探讨低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)达标的冠心病( CHD)患者经皮冠状动脉介入治疗( PCI)术后远期支架

内再狭窄(ISR)的危险因素及其与残余胆固醇(RC)的相关性。 方法　 回顾性分析 2015 年 1 月至 2022 年 10 月于宜兴市人民

医院心血管内科住院的 239 例 CHD 患者的临床资料,所有患者均于支架植入术后复查冠状动脉造影,入院次日空腹检测血

常规、血生化等指标。 根据住院期间冠状动脉造影结果将患者分为支架内再狭窄组( ISR 组,58 例) 和非支架内再狭窄组

(non-ISR 组,181 例)。 采用 SPSS
 

16. 0 统计软件进行数据分析。 根据数据类型,分别采用 t 检验或 χ2
 

检验进行组间比较。 采

用 Spearman 相关分析 RC 与 ISR 的相关性。 绘制受试者工作特征(ROC)曲线确定 RC 的最佳截断值。 采用多因素 logistic 回

归分析 ISR 的危险因素。 结果　 两组患者年龄、总胆固醇( TC)、RC、支架个数、支架总长度及糖尿病、吸烟、多支病变比例比

较,差异有统计学意义(P<0. 05)。 计算 RC 四分位间距,根据四分位间距将患者分为 4 组( Q1 ~ Q4),4 组患者( Q1 ~ Q4) ISR
的发病率分别为 20. 0%、14. 8%、22. 0%和 40. 7%,差异有统计学意义(P<0. 05)。 进一步采用 Spearman 相关分析发现,RC 与

ISR 呈正相关( r= 0. 179;P<0. 05)。 ROC 分析结果表明,RC 的 ROC 曲线下面积为 0. 636(95%CI
 

0. 572 ~ 0. 697;P<0. 05)。 通

过计算约登指数,得出 RC 的最佳截断值为 0. 47 mmol / L,对应的灵敏度和特异度分别为 51. 72%与 75. 14%。 多因素 logistic 回

归分析结果显示:年龄(OR= 1. 041,95%CI
 

1. 005~ 1. 078;P<0. 05)、吸烟(OR= 5. 797,95%CI
 

1. 617~ 20. 774;P<0. 05)、多支病

变(OR= 3. 937,95%CI
 

1. 258~ 12. 326;P<0. 05)、支架总长度(OR = 1. 034,95%CI
 

1. 001 ~ 1. 070;P<0. 05)及 RC>0. 47 mmol / L
(OR= 3. 416,95%CI

 

1. 535~ 7. 602;P<0. 05)是 ISR 的危险因素。 结论　 在 LDL-C 达标的 PCI 术后的 CHD 患者中,RC 与 ISR
呈正相关,且 RC 是 PCI 术后发生 ISR 的独立危险因素。
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【Abstract】　 Objective　 To
 

investigate
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

long-term
 

in-stent
 

restenosis
 

(ISR)
 

and
 

its
 

correlation
 

with
 

remnant
 

choles-
terol

 

(RC)
 

in
 

coronary
 

heart
 

disease
 

(CHD)
 

with
 

low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(LDL-C)
 

compliance
 

after
 

percutaneous
 

coronary
 

intervention
 

(PCI).
 

Methods　 A
 

retrospective
 

study
 

was
 

conducted
 

of
 

the
 

clinical
 

data
 

of
 

239
 

CHD
 

inpatients
 

in
 

the
 

Department
 

of
 

Cardiology
 

of
 

Yixing
 

People′s
 

Hospital
 

from
 

January
 

2015
 

to
 

October
 

2022.
 

All
 

patients
 

had
 

a
 

previous
 

stent
 

placement
 

and
 

underwent
 

coronary
 

angiography
 

after
 

hospitalization.
 

Fasting
 

blood
 

routine
 

and
 

biochemical
 

indicators
 

were
 

tested
 

on
 

the
 

day
 

following
 

admission.
 

According
 

to
 

the
 

results
 

of
 

coronary
 

angiography,
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

ISR
 

group
 

(n = 58)
 

and
 

non-ISR
 

group
 

(n = 181).
 

SPSS
 

statistics
 

16. 0
 

was
 

used
 

for
 

data
 

analysis.
 

According
 

to
 

the
 

data
 

types,
 

t
 

test
 

or
 

Chi-square
 

test
 

was
 

used
 

for
 

intergroup
 

comparison.
 

The
 

Spearman
 

correlation
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

RC
 

and
 

ISR.
 

Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

drawn
 

to
 

determine
 

the
 

optimal
 

cutoff
 

value
 

of
 

RC.
 

Multivariate
 

logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

ISR.
 

Results　 The
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two
 

groups
 

showed
 

statistical
 

significant
 

differences
 

in
 

age,
 

total
 

cholesterol
 

( TC),
 

RC,
 

number
 

of
 

stents,
 

total
 

stent
 

length
 

and
 

proportion
 

of
 

diabetes
 

mellitus,
 

smoking
 

and
 

multiple
 

vessel
 

lesions
 

(P<0. 05).
 

The
 

RC
 

interquartile
 

range
 

was
 

calculated,
 

and
 

the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

four
 

groups
 

(Q1-Q4)
 

accordingly
 

with
 

an
 

ISR
 

rate
 

of
 

20. 0%,
 

14. 8%,
 

22. 0%,
 

and
 

40. 7%,
 

respectively,
 

showing
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0. 05).
 

Further
 

Spearman
 

correlation
 

analysis
 

revealed
 

a
 

positive
 

correlation
 

between
 

RC
 

and
 

ISR
 

( r= 0. 179;
 

P<0. 05).
 

ROC
 

analysis
 

showed
 

an
 

area
 

under
 

ROC
 

curve
 

of
 

0. 636
 

(95%
 

CI
 

0. 572-0. 697;
 

P<0. 05)
 

for
 

RC.
 

By
 

calculating
 

the
 

Youden
 

index,
 

the
 

optimal
 

cutoff
 

value
 

for
 

RC
 

was
 

0. 47
 

mmol / L
 

with
 

a
 

sensitivity
 

of
 

51. 72%
 

and
 

a
 

specificity
 

of
 

75. 14%.
 

Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

age
 

(OR= 1. 041,
 

95%CI
 

1. 005-1. 078;
 

P<0. 05),
 

smoking
 

(OR=
5. 797,

 

95%CI
 

1. 617-20. 774;
 

P<0. 05),
 

multiple
 

vessel
 

lesions
 

(OR= 3. 937,
 

95%CI
 

1. 258-12. 326;
 

P<0. 05),
 

total
 

stent
 

length
 

(OR= 1. 034,
 

95%CI
 

1. 001-1. 070;
 

P<0. 05),
 

and
 

RC>0. 47
 

mmol / L
 

(OR = 3. 416,
 

95%CI
 

1. 535-7. 602;
 

P<0. 05)
 

were
 

risk
 

factors
 

of
 

ISR.
 

Conclusion　 There
 

is
 

a
 

positive
 

correlation
 

between
 

RC
 

and
 

ISR
 

in
 

CHD
 

patients
 

with
 

LDL-C
 

compliance
 

after
 

PCI,
 

and
 

RC
 

is
 

an
 

independent
 

risk
 

factor
 

of
 

ISR
 

after
 

PCI.
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　 　 支架内再狭窄( in-stent
 

restenosis,ISR)是经皮

冠状动脉介入治疗( percutaneous
 

coronary
 

interven-
tion,PCI)术后最常见的远期并发症之一[1] 。 ISR 是

指 PCI 术后患者复查冠状动脉造影( coronary
 

angi-
ography,CAG)发现支架内全程或支架近、远端 5 mm
范围内管腔狭窄> 50%,并且出现临床症状或影像

学改变,如心电图改变、血流储备分数< 0. 80、血管

内超声治疗最小横截面积<4 mm2(左主干<6 mm2 );
或即使没有临床症状或体征,再狭窄管腔直径减少

70%以上[2] 。 ISR 的主要病理生理改变为 PCI 术后

血管内皮细胞和平滑肌细胞迁移、增殖[3] 。 目前,
ISR 的确切机制还未完全阐明,其病因及分子机制

可能由多种因素参与。 除了高龄、吸烟、糖尿病等传

统危险因素会增加 ISR 发生率外,越来越多的临床

研究发现,血脂异常与 ISR 密切相关[4,5] 。
血脂 异 常, 尤 其 是 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇

(low-density
 

lipoprotein
 

cholesterol,
 

LDL-C)升高,是
心血管疾病最重要的危险因素之一。 近来国内陈强

等[6]研究发现,晚期 ISR 患者血脂水平较无 ISR 患

者升高明显,当 LDL-C 降至 1. 4
 

mmol / L 以下时能

减少晚期 ISR 的发生。 国外一项关于分析 ISR 危险

因素的研究发现,LDL-C 控制不良可能是药物洗脱

支架植入后发生 ISR 的危险因素[7] 。 然而,我们在

临床中观察到即使 LDL-C 达标的 CHD 患者仍有

ISR 的发生。 残余胆固醇( remnant
 

cholesterol,RC)
是除了 LDL-C 和高密度脂蛋白胆固醇( high-density

 

lipoprotein
 

cholesterol,HDL-C) 之外的胆固醇,具体

是由总胆固醇( total
 

cholesterol,TC) 减去 LDL-C 和

HDL-C,主要包括中密度脂蛋白胆固醇和极低密度

脂蛋白胆固醇,已被证明是心血管疾病独立危险因

素之一[8] 。 因此,我们推测,RC 在 LDL-C 达标的

CHD 人群的 ISR 中起作用。 目前关于 ISR 与 RC 相

关性研究较少,本研究将探讨 LDL-C 达标的 CHD
人群中 RC 水平与 ISR 是否存在相关性,希冀为 ISR
的防治提供一些临床依据。

1　 对象与方法

1. 1　 研究对象

　 　 回顾性分析 2015 年 1 月至 2022 年 10 月于宜

兴市人民医院心血管内科住院复查 CAG 的 239 例

PCI 术后患者的临床资料。 纳入标准:(1)符合稳定

心绞痛诊断标准;(2)LDL-C≤1. 8 mmol / L;(3)均行

CAG,临床资料完整。 排除标准:(1)严重肝肾疾病

或实验室指标严重异常(转氨酶超过正常上限值的

3 倍;血清肌酐清除率<30 ml / min);(2)急性感染性

疾病,如重症肺炎、急性肺结核、胆囊炎等;(3)自身

免疫性疾病;(4)其他严重器质性心脏病,如严重的

心力衰竭,到达纽约心脏病协会( New
 

York
 

Heart
 

Association,NYHA) 心功能分级Ⅳ级、心肌病、心脏

瓣膜病等;(5)肿瘤;(6)急性脑出血或梗死。 用药

情况:所有患者均为 CHD 规范化药物治疗,包括至

少使用一种抗血小板(阿司匹林 100 mg
 

qd、替格瑞

洛 90 mg
 

bid 或氯吡格雷 75 mg
 

qd)、他汀(阿托伐他

汀 20 mg
 

qn 或瑞舒伐他汀 10 mg
 

qn)及 β 受体阻断

剂、血管紧张素转换酶抑制剂(angiotensin
 

converting
 

enzyme
 

inhibitor,ACEI) / 血管紧张素Ⅱ受体拮抗剂
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(angiotensin
 

receptor
 

blocker,ARB) / 血管紧张素受

体-神经肽酶抑制剂(angiotensin
 

receptor
 

neuropepti-
dase

 

inhibitor,ARNI) 等药物。 根据住院期间 CAG
结果将患者分为非支架内再狭窄组( non-ISR 组,
181 例)和支架内再狭窄组(ISR 组,58 例)。 本研究

通过宜兴市人民医院伦理委员会审批同意实施

(伦审 2022 科 076)。
1. 2　 方法

1. 2. 1　 血样采集及标本检测　 所有患者空腹 12 h
后于次日抽取肘静脉血 3 ml,行血脂检查,由本院检

验科完成。 RC 值通过计算得到。 RC =TC-HDL-LDL。
1. 2. 2　 冠状动脉造影　 由经验丰富的专业介入医

师操作,行常规 CAG。 手术造影图像由两名高年资

主任判读,若临界病变则进一步采用冠状动脉血流

储备分数( fractional
 

flow
 

reserve,FFR) 及冠状动脉

血管内超声(intravascular
 

ultrasound,IVUS)判断。
1. 3　 统计学处理

　 　 采用 SPSS
 

16. 0 统计软件进行数据分析。 符合

正态分布的计量资料以均数±标准差( 􀭰x±s)表示,组
间比较采用 t 检验;不符合正态分布的计量资料使

用中位数(四分位数间距) [M(Q1,Q3 )]表示,组间

比较采用 Mann-Whitney
 

U 检验。 计数资料的比较

采用 χ2 检验。 采用 Spearman 相关分析法分析 RC
与 ISR 的相关性。 采用多因素二分类 logistic 回归

分析 ISR 的危险因素。 P < 0. 05 为差异有统计学

意义。

2　 结　 果

2. 1　 两组患者基线资料比较

　 　 两组患者性别、高血压、支架植入时间、 TG、
HDL-C、LDL-C、Lp-a 及支架直径比较,差异无统计

学意义(P>0. 05);年龄、TC、RC、支架个数、支架总

长度及糖尿病、吸烟、多支病变比例比较,差异有统

计学意义(P<0. 05;表 1)。
2. 2　 RC 与 ISR 的相关性分析

　 　 计算 RC 四分位数间距,根据四分位数间距将

患者分为 4 组(Q1 ~ Q4):≤0. 13 mmol / L 为 Q1 组;
0. 14 ~ 0. 32 mmol / L 为 Q2 组;0. 33 ~ 0. 54 mmol / L 为

Q3 组;≥0. 55 mmol / L 为 Q4 组。 统计分析结果显

示,4 组患者(Q1 ~ Q4)ISR 的发病率分别为 20. 0%、
14. 8%、22. 0% 与 40. 7%,差异有统计学意义 (P <
0. 05)。 进一步采用 Spearman 相关分析发现,RC 与

ISR 存在正相关( r= 0. 179;P= 0. 005)。
2. 3　 RC 对 ISR 的预测价值

　 　 ROC 分析结果表明,RC 的 ROC 曲线下面积为

0. 636(95%CI
 

0. 572 ~ 0. 697;P<0. 05)。 通过计算约

登指数,得出 RC 的最佳截断值为 0. 47 mmol / L,对应的

灵敏度和特异度分别为 51. 72%和 75. 14%(图 1)。

表 1　 两组患者基线资料比较

Table
 

1　 Comparison
 

of
 

baseline
 

data
 

between
 

two
 

groups

Item Non-ISR
 

group(n= 181) ISR
 

group(n= 58) t / χ2 P
 

value

Age( years,
 

􀭰x±s) 61. 19±10. 52 64. 75±10. 64 -2. 239 0. 026
Male[n( %) ] 156(86. 19) 53(91. 37) 1. 078 0. 299
Hypertension[n( %) ] 114(62. 98) 38(65. 52) 0. 122 0. 727
Diabetes

 

mellitus[n( %) ] 51(28. 18) 25(43. 10) 4. 513 0. 034
Smoking[n( %) ] 7(3. 88) 8(13. 79) 7. 357 0. 007
Time

 

after
 

PCI( months,
 

􀭰x±s) 14. 28±6. 67　 15. 49±6. 14　 -1. 221 0. 223
TC( mmol / L,

 

􀭰x±s) 2. 89±0. 54 3. 09±0. 51 -2. 396 0. 017
TG( mmol / L,

 

􀭰x±s) 1. 61±1. 45 1. 62±1. 09 -0. 049 0. 961
HDL-C( mmol / L,

 

􀭰x±s) 1. 03±0. 24 1. 03±0. 23 -0. 046 0. 963
LDL-C( mmol / L,

 

􀭰x±s) 1. 51±0. 21 1. 55±0. 20 -1. 049 0. 295
RC( mmol / L,

 

􀭰x±s) 0. 37±0. 43 0. 51±0. 38 -2. 252 0. 025
Lp-a( mg / L,

 

􀭰x±s) 208. 72±230. 96 258. 25±233. 71 -1. 417 0. 158
Multiple

 

vessel
 

lesions[n( %) ] 135(74. 59) 54(93. 10) 9. 104 0. 003
Number

 

of
 

stents(n,
 

􀭰x±s) 1. 53±0. 75 2. 00±0. 94 -3. 898 <0. 001
Total

 

length
 

of
 

stents( mm,
 

􀭰x±s) 41. 29±22. 23 56. 69±28. 38 -2. 252 <0. 001
Diameter

 

of
 

stent( mm,
 

􀭰x±s) 3. 02±0. 43 3. 10±0. 41 -1. 282 0. 201

PCI:
 

percutaneous
 

coronary
 

intervention;
 

TC:
 

total
 

cholesterol;
 

TG:
 

triglyceride;
 

HDL-C:
 

high-density
 

lipoprotein
 

cholesterol;
 

LDL-C:
 

low-density
 

lipo-
protein

 

cholesterol;
 

RC:
 

remnant
 

cholesterol;
 

Lp-a:lipoprotein-a;
 

ISR:in-stent
 

restenosis.
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图 1　 RC 对 ISR 预测价值的 ROC 曲线

Figure
 

1　 ROC
 

curves
 

of
 

RC
 

in
 

predicting
 

ISR
 

RC:
 

remnant
 

cholesterol;
 

ISR:
 

in-stent
 

restenosis;
 

ROC:
 

receiver
 

operating
 

characteristic.

2. 4　 多因素 logistic 回归分析 ISR 发生的危险因素

　 　 以是否出现 ISR 为因变量(赋值:否为 0,是

为 1),以 RC ( 赋值: ≤ 0. 47 mmol / L 为 0, > 0. 47
mmol / L 为 1)、吸烟、糖尿病、高血压、年龄、性别、既
往冠状动脉处理情况和总胆固醇为自变量,进行多

因素 logistic 回归分析,结果显示:年龄、吸烟、多支

病变、支架总长度以及 RC > 0. 47 mmol / L 均是 ISR
的危险因素。 与RC≤0. 47 mmol / L 的患者相比,RC>
0. 47 mmol / L 的患者 ISR 风险增加(OR= 3. 416,95%CI

 

1. 535~7. 602,P= 0. 003;表 2)。

3　 讨　 论

　 　 ISR 是冠状动脉介入最常见的远期并发症之

一。 虽然,随着药物洗脱支架的应用及迭代,ISR 的

发生率明显下降,但据国内外统计其发生率仍有

10%左右[9] 。 目前研究发现,ISR 的机制研究涉及内

皮细胞 / 平滑肌细胞增殖、炎症反应和新生动脉粥样

硬化等[10] 。 ISR 与多种因素相关,包括支架植入的

类型、长短,术者的操作,病变的严重程度,患者本

身疾病及与心血管病危险因素相关,如血脂异常、
吸烟、糖尿病等[11] 。 其中,血脂水平与 CHD 尤其

是急性心肌梗死密切相关,更值得关注[12] 。 已有

多项研究表明,高 LDL-C 是 PCI 术后 ISR 的危险

因素[13,14] 。 因此,世界各国指南均推荐积极控制

PCI 术后血脂水平,尤其是 LDL-C 水平[15,16] 。 然

而,对于 LDL-C 达标的 PCI 术后患者发生 ISR 的

危险因素尚未明确。 在 LDL-C 达标的基础上,除
LDL-C 之外的血脂成分是否与 ISR 相关也少见

报道。
RC 是除了 LDL-C 和 HDL-C 之外的胆固醇,主

要包括中密度脂蛋白胆固醇和极低密度脂蛋白胆固

醇,已被证明是心血管疾病独立危险因素之一[17] 。
RC 代表着心血管疾病的残余风险。 临床观察发

现,即使有些患者 LDL-C 处于极低的水平,但仍有

心血管事件的发生[18] 。 由此推测得知,残余心血管

风险是导致这些患者发生不良事件的重要因素之

一。 RC 是否与 LDL-C 达标的 PCI 术后患者远期

ISR 的发生相关,尚需要更多的临床证据阐明,故本

研究通过回顾性病例对照研究探讨该问题。 本研究

结果显示,年龄、糖尿病、吸烟、TC、RC、支架植入个

数、支架总长度、多支病变在 ISR 组和 non-ISR 组间

比较存在差异。 有研究表明,糖尿病、血脂及冠脉病

变严重程度均为 ISR 的危险因素,这与本研究结果

一致[2,13] 。 根据 RC 值将患者进一步分为 4 组,发现

RC 值越低,ISR 的发生率越低,相关分析提示 RC 与

ISR 存在正相关。 最后,ROC 曲线与多因素 logistic
回归分析确定了 RC 是 ISR 的独立危险因素,RC >
0. 47 mmol / L 患者的 ISR 风险是 RC≤0. 47 mmol / L
患者的 3. 416 倍。

表 2　 多因素 logistic 回归分析 ISR 发生的危险因素

Table
 

2　 Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

of
 

risk
 

factors
 

of
 

ISR

Factor B SE Wald χ2 OR 95%CI P
 

value

Age 0. 040 0. 018 5. 002 1. 041 1. 005-1. 078 0. 025
Male 1. 068 0. 582 3. 369 2. 910 0. 930-9. 101 0. 066
TC 0. 391 0. 343 1. 295 1. 478 0. 754-2. 898 0. 255
Hypertension 0. 034 0. 369 0. 008 1. 034 0. 501-2. 134 0. 927
Diabetes

 

mellitus 0. 398 0. 367 1. 175 1. 488 0. 725-3. 055 0. 278
Smoking 1. 757 0. 651 7. 281 5. 797 1. 617-20. 774 0. 007
Multiple

 

vessel
 

lesions 1. 370 0. 582 5. 540 3. 937 1. 258-12. 326 0. 019
Number

 

of
 

stents -0. 355 0. 508 0. 488 0. 701 0. 259-1. 899 0. 485
Total

 

length
 

of
 

stents 0. 034 0. 017 3. 935 1. 034 1. 001-1. 070 0. 047
RC>0. 47

 

mmol / L 1. 228 0. 408 9. 056 3. 416 1. 535-7. 602 0. 003

ISR:
 

in-stent
 

restenosis;
 

TC:
 

total
 

cholesterol;
 

RC:
 

remnant
 

cholesterol.
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　 　 残余心血管风险越来越被研究者重视。 尽管目

前临床诊疗中将降低 LDL-C 这一目标值作为首要

任务,但仍有部分患者在 LDL-C 达标的情况下发生

心血管事件。 可能原因有:(1) LDL-C 可能需要进

一步下降,用以进一步减少心血管事件;(2)残余心

血管风险可能在此过程发挥重要作用,可能需要制

定血脂控制的次要标准。 正常情况下,RC 的值不

应该超过 0. 8 mmol / L。 本研究结果显示,对于 PCI
术后的患者即使 LDL-C 已经达标,为了防止 ISR 的

发生,RC 的值应该不超过 0. 47 mmol / L。 本研究仍

有一些后续问题需要深入探讨,如 PCI 术后患者的

LDL-C 水平是否需要进一步下调,如何确定最佳截

断值,对于 LDL-C 极低水平的 PCI 术后患者,RC 是

否仍然与 ISR 相关,这些都需要进一步研究。
综上,LDL-C 达标的 PCI 术后患者 RC 与 ISR 存

在相关性,且 RC 是 PCI 术后发生 ISR 的独立危险因

素,为进一步减少 LDL-C 达标的 PCI 术后患者 ISR 的

发生,建议 RC 值不超过 0. 47 mmol / L。 但本研究仍

存在以下不足:(1)本研究为单中心、小样本量回顾性

分析,存在样本量小、选择偏倚等局限性;(2)RC 值是

通过计算获得,并未直接检测,并且本研究纳入的

患者 LDL-C 以 1. 8 mmol / L 为目标值,而最新的一些

研究和指南可能推荐将 1. 4 mmol / L 作为 LDL-C 的目

标值;(3)限于样本量及临床资料完整性的问题,无法

对所有临床可能影响 ISR 的变量纳入分析。 但本研

究仍然为临床 ISR 的防治提供了新的思路,我们将在

后续研究中完善试验来验证该结论。
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