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前言

短暂性脑缺血发作（TIA）是脑血管病常见的类型之一，颈

动脉动脉粥样硬化（AS）参与 TIA发生发展，AS斑块不稳定是

TIA进展为急性缺血性卒中（AIS）的重要原因[1]。因此准确预测

TIA患者颈动脉斑块不稳定形成，对降低 TIA患者 AIS风险非
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摘要 目的：探讨血清长链非编码核糖核酸（LncRNA）钾电压门控通道亚家族 Q成员 1反链 /反义转录物 1（KCNQ1OT1）和

LncRNA肺腺癌转移相关转录本 1（MALAT1）水平与短暂性脑缺血发作（TIA）患者颈动脉不稳定斑块形成的关系。方法：选取

2021年 1月～2023年 1月我院收治的 117例 TIA患者，根据不稳定颈动脉斑块形成情况分为形成组、未形成组，分别为 57例、

60例。比较两组患者血清 LncRNA KCNQ1OT1和 LncRNA MALAT1水平和其他临床资料。通过多因素 Logistic回归分析 TIA

患者颈动脉不稳定斑块形成的影响因素。结果：形成组患者吸烟史、饮酒史、高血压占比和血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA

MALAT1水平高于未形成组（P＜0.05）。多因素 Logistic回归分析显示，吸烟史、饮酒史和血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA

MALAT1水平是 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成的独立危险因素（P＜0.05）。结论：血清 LncRNA KCNQ1OT1和 LncRNA

MALAT1水平在颈动脉不稳定斑块形成的 TIA患者中异常升高，是 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成的独立危险因素。
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Relationship between Serum LncRNA KCNQ1OT1 and LncRNA MALAT1
Levels and Carotid Unstable Plaque Formation
in Patients with Transient Ischemic Attack*

To investigate the relationship between serum long non-coding ribonucleic acid (LncRNA) potassium

voltage-gated channel subfamily Q member 1 antisense/antisense transcript 1 (KCNQ1OT1) and LncRNA lung adenocarcinoma

metastasis-associated transcript 1 (MALAT1) levels and carotid unstable plaquein formation in patients with transient ischemic attack

(TIA). A total of 117 TIA patients admitted to our hospital from January 2021 to January 2023 were selected,according to the

formation of unstable carotid plaque, they were divided into formed and unformed groups, 57 and 60 cases, respectively. Serum LncRNA

KCNQ1OT1 and LncRNA MALAT1 levels and other clinical data were compared between both groups. The influencing factors of

carotid artery unstable plaque formation in TIA patients were analyzed by multivariate Logistic regression. The history of

smoking, history of drinking, proportion of hypertension and serum LncRNA KCNQ1OT1 and LncRNA MALAT1 levels in formed

group were higher than those of the unformed group (P<0.05). Multivariate Logistic regression analysis showed that history of smoking,

history of drinking, serum LncRNA KCNQ1OT1 and LncRNA MALAT1 levels were independent risk factors for carotid unstable carotid

plaque formation in patients with TIA (P<0.05). The levels of serum LncRNA KCNQ1OT1 and LncRNA MALAT1 are

abnormally high in TIA patients with unstable carotid plaques, and they are independent risk factors for the formation of unstable carotid

plaques in TIA patients.
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常重要。研究表明，长链非编码核糖核酸（LncRNA）在 AS斑块

不稳定破裂中扮演重要角色[2]。钾电压门控通道亚家族 Q成员

1反链 /反义转录物 1（KCNQ1OT1）和肺腺癌转移相关转录本

1（MALAT1）是新近发现的 LncRNA，二者均参与炎症反应和

氧化应激过程，有研究表明二者可能通过介导炎症反应参与

AIS 发生发展 [3,4]。本研究探讨血清 LncRNA KCNQ1OT1、

LncRNA MALAT1水平与 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成的

关系，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取我院 2021 年 1 月～2023 年 1 月收治的 117 例 TIA

患者，女 52例、男 65 例；年龄范围 44～86 岁，平均（61.79±

6.94）岁。TIA患者纳入标准：（1）符合 TIA诊断标准[5]；（2）临床

资料完整。排除标准：（1）既往脑血管疾病史；（2）近 2个月内使

用用降脂或抗凝药；（3）合并自身免疫性疾病；（4）恶性肿瘤患

者；（5）血液系统疾病。本研究经我院伦理委员会批准进行。

1.2 方法

1.2.1 血清 LncRNA KCNQ1OT1 和 LncRNA MALAT1 水平

检测 采集 TIA患者入院时 3 mL静脉血，离心处理收集上

层血清。使用 TRIzol试剂盒从血清中分离总 RNA，紫外光分度

计确定 RNA合格后，使用 Takara反转录试剂盒将其逆转录为

cRNA。然后使用实时荧光定量聚合酶链反应（qRT-PCR）试剂

盒通过 qRT-PCR 检测血清 LncRNA KCNQ1OT1 和 LncRNA

MALAT1水平。

1.2.2 资料收集 收集 TIA患者年龄、性别、饮酒史、吸烟史、

基础疾病（高脂血症、糖尿病、高血压）、入院时血脂四项[总胆

固醇、三酰甘油、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）、低密度脂蛋白

胆固醇（LDL-C）]等资料。

1.3 分组及不稳定斑诊断标准

使用彩色多普勒超声诊断仪对 TIA患者行颈动脉超声检

查，测量颈动脉内中膜厚度并观察动脉斑块形态。不稳定斑块

定义为：（1）溃疡型斑块或斑块破裂；（2）斑块内出血或大的脂

质核心；（3）血管成像提示斑块内新生血管存在（高回声光点从

外膜到斑块内）。根据是否发生不稳定颈动脉斑块分为形成组、

未形成组。

1.4 统计学方法

采用 SPSS26.0统计学软件进行数据处理。计量资料采用 t

检验，以 x± s 表示；计数资料采用 x2检验，以例（%）表示；采用
多因素 Logistic回归分析 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成的

影响因素；P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1水平和

临床资料比较

117例 TIA患者中不稳定斑块形成患者有 57例，发生率

为 48.72%（57/117）。根据不稳定颈动脉斑块形成情况分为形成

组（n=57）和未形成组（n=60）。形成组患者吸烟史、饮酒史、高血

压占比和血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1 水平

高于未形成组（P＜0.05）。见表 1。

2.2 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成的多因素 Logistic 回归

分析

以吸烟史（赋值：有 /无 =1/0）、饮酒史（赋值：有 /无

=1/0）、高血压 （赋值：有 / 无 =1/0）、和血清 LncRNA

KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1水平（赋值：均原值录入）为自

变量，颈动脉不稳定斑块是否形成（赋值：是 /否 =1/0）为因变

表 1 两组血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNAMALAT1水平和临床资料比较

Table 1 Comparison of serum LncRNA KCNQ1OT1 and LncRNAMALAT1 levels and clinical data between the two groups

Factor formed group(n=57) Unformed group(n=60) x2/t P

32(56.14) 33(55.00) 0.015 0.901

25(43.86) 27(45.00)

Age(years, x± s) 63.02± 6.18 60.62± 7.46 1.891 0.061

History of smoking[n(%)] 27(47.37) 17(28.33) 6.356 0.012

History of Drinking[n(%)] 22(38.60) 11(18.33) 5.927 0.015

24(42.11) 18(30.00) 1.861 0.172

43(75.44) 33(55.00) 5.364 0.021

11(19.30) 7(11.67) 1.308 0.253

Total cholesterol(mmol/L, x± s) 5.02± 1.15 4.81± 1.21 0.961 0.338

Triacylglycerol(mmol/L, x± s) 1.53± 0.70 1.34± 0.49 1.708 0.090

HDL-C(mmol/L, x± s) 1.10± 0.41 1.17± 0.34 -1.007 0.316

LDL-C(mmol/L, x± s) 2.84± 0.72 2.74± 0.68 0.755 0.452

LncRNA KCNQ1OT1(x± s) 1.55± 0.32 1.19± 0.32 6.082 ＜0.001

LncRNAMALAT1(x± s) 2.78± 0.55 2.14± 0.55 6.291 ＜0.001

Gender[n(%)]
Male

Female

Complication

[n(%)]

Diabetes

Hypertension

Hyperlipidemia
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量，建立多因素 Logistic回归模型。结果显示：吸烟史、饮酒史

和血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1 水平是 TIA

患者颈动脉不稳定斑块形成的独立危险因素（P＜0.05）。见表2。

表 2 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成的多因素 Logistic回归分析

Table 2 Multivariate Logistic regression analysis of the formation of unstable carotid plaques in TIA patients

Variable 茁 SE Wald x2 P OR 95%CI

History of smoking 1.128 0.544 4.295 0.038 3.091 1.063～8.985

History of Drinking 0.916 0.456 4.047 0.044 2.500 1.024～6.105

Hypertension 1.029 0.580 3.147 0.076 2.799 0.898～8.727

LncRNA KCNQ1OT1 0.044 0.011 16.329 ＜0.001 1.045 1.023～1.068

LncRNAMALAT1 0.223 0.059 14.068 ＜0.001 1.249 1.112～1.403

3 讨论

AS是多因素参与的复杂过程，炎症反应能引起斑块破裂

和血栓形成；氧化应激反应可降解斑块外基质使纤维帽变薄，

增加斑块不稳定性 [6]。LncRNA KCNQ1OT1是位于人染色体

11p15.5中的一个 LncRNA，LncRNA KCNQ1OT1异常表达能

促进炎症反应和氧化应激过程[7]；LncRNA MALAT1能调控多

种靶基因参与炎症反应和氧化应激过程 [8]。上述研究表明，

LncRNA KCNQ1OT1和 LncRNA MALAT1异常表达与炎症反

应和氧化应激密切相关。同时 Xu等[9]实验报道，敲除 LncRNA

KCNQ1OT1能靶向 miR-1/肿瘤坏死因子 琢 诱导蛋白 137 轴

抑制炎症反应和氧化应激，进而抑制 AS发生发展。Wang等[10]

实验报道，敲除 LncRNA MALAT1能靶向 miR-181b/高迁移

率组框蛋白抑制内皮细胞炎症反应和氧化应激，进而抑制 AS

发生发展。然而关于 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1

与 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成的关系尚未可知。本研究结

果显示，形成组血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1

水平升高，是颈动脉不稳定斑块形成的独立危险因素。说明血

清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1 水平升高参与

TIA发生，并会增加 TIA患者颈动脉不稳定斑块形成风险。其

原因可能是血清 LncRNA KCNQ1OT1、LncRNA MALAT1 水

平升高能调控多种靶基因促进炎症反应和氧化应激发展，通过

降低斑块纤维帽抗张强度和降解斑块外基质，使斑块纤维帽机

械稳定性丧失和纤维帽变薄，导致颈动脉不稳定斑块形成风险

增加[11,12]。

综 上 所 述 ，TIA 患 者 血 清 LncRNA KCNQ1OT1 和

LncRNA MALAT1水平升高，是颈动脉不稳定斑块形成的独立

危险因素，可作为评估颈动脉不稳定斑块形成的辅助手段。
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