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低密度脂蛋白胆固醇、非高密度脂蛋白胆固醇和载脂蛋白B
与老年人心血管疾病发生的关系研究

米洁

（ 郑州市第二人民医院 中医老年病科，河南 郑州 450000 ）

摘要：目的　研究低密度脂蛋白胆固醇 （LDL-C）、非高密度脂蛋白胆固醇 （non-HDL-C） 和载脂蛋白 B （ApoB） 与

老年人心血管疾病发生的关系。方法　本研究使用的数据来自2017—2018年 （基线） 在郑州市第二人民医院进行体检和普

通筛查的患者。根据其随访 5 年内是否出现动脉粥样硬化性心血管疾病 （ASCVD），分为病例组 （n=32） 和对照组 （n=

314）。对比两组的基本资料，病史、LDL-C、non-HDL-C和ApoB水平。使用Logistic回归分析ASCVD发病的相关因素。对

LDL-C、non-HDL-C 和 ApoB 进行分层 Logistic 回归分析。结果　病例组罹患高血压和慢性肾脏病的比例显著高于对照组，

病例组non-HDL-C和ApoB的水平显著高于对照组，差异有统计学意义 （P<0.05）。在调整年龄、性别、高血压、慢性肾脏

病的混杂因素后，多因素 Logistic 回归分析发现年龄 （调整后ÔR=1.23, 95%CI=1.07~1.89, P=0.004）、男性 （调整后ÔR=

2.11, 95%CI=1.34~3.30, P=0.015）、LDL-C （调整后ÔR=1.20, 95%CI=1.02~3.23, P<0.001）、non-HDL-C （调整后ÔR=1.26, 

95%CI=1.14~3.11, P<0.001）、ApoB（调整后ÔR=1.45, 95%CI=1.04~3.05, P<0.001）为ASCVD发病相关因素。与LDL-C<2.86 mmol/L的

人群相比，LDL-C≥3.52 mmol/L的人群罹患ASCVD的风险增高1.24倍（95%CI=1.03~2.05, P=0.012）；与non-HDL-C<3.54 mmol/L的人群

相比，non-HDL-C≥4.24 mmol/L的人群罹患ASCVD的风险增高1.27倍 （95%CI=1.08~1.56, P=0.015）；与ApoB<1.87 μmol/L的人

群相比，ApoB≥2.27 μmol/L的人群罹患ASCVD的风险增高1.53倍 （95%CI=1.1.~2.23, P=0.001）。结论　ApoB、non-HDL-C

和LDL-C对ASCVD 风险增加的影响依次增大。对于具有ASCVD 风险因素的人，即使LDL-C浓度正常，测量ApoB 能为更

好地评估ASCVD风险提供有用的信息。
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胆固醇浓度与动脉粥样硬化性心血管疾病

（atherosclerotic cardiovascular disease, ASCVD） 之

间的关系已研究多年。低密度脂蛋白是胆固醇的

主要形式，被认为是导致 ASCVD 的重要风险因

素 。 然 而 ， 即 使 将 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 （low-

density lipoprotein cholesterol, LDL-C） 降低到正常

浓度，ASCVD 的风险依然存在［1-2］。其他形式的

胆 固 醇 ， 如 非 高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 （non-high-

density lipoprotein cholesterol, non-HDL-C） 和 载 脂

蛋白 B （apolipoprotein B, ApoB） 与 ASCVD 相关，

这些胆固醇已被纳入当前的全球胆固醇指南［3］。

non-HDL-C 浓度的计算方法是从总胆固醇中减去

高密度脂蛋白胆固醇的浓度，包括极低密度脂蛋

白-胆固醇、中密度脂蛋白胆固醇、残余颗粒、脂

蛋白 （a）［Lp(a)］ 和 LDL-C［4］。这些物质在动脉

粥 样 硬 化 的 演 变 过 程 中 都 发 挥 着 重 要 作 用［5］。

ApoB 是存在于极低密度脂蛋白、中等密度脂蛋

白、LDL-C 和 Lp(a)中的主要蛋白质。这些脂蛋白

颗粒中的每一种都包含一种 ApoB 蛋白；因此，测

量 ApoB 的 浓 度 就 表 明 了 含 ApoB 脂 蛋 白 的 数

量［6］。根据 2019 年 ESC/ECS 指南，在进行风险评

估时，尤其是在甘油三酯水平较高、糖尿病、肥

胖或 LDL-C 浓度很低的人群中，推荐使用 ApoB，

而非 non-HDL-C［3］。有研究表明，non-HDL-C 和

ApoB 作为 ASCVD 的血脂标志物更具优势［7-8］，当

LDL-C 很低或仅在特定患者群体中使用时，推荐

使用这两种指标。

基于此，本研究旨在探究和分析 LDL-C、non-

HDL-C 和 ApoB 与 ASCVD 疾病发生的相关性，为

ASCVD 患者早期发现与筛查提供依据。
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1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究使用的数据来自 2017—2018 年 （基

线） 在郑州市第二人民医院进行体检和普通筛查

的患者。所有参与者都对基线数据和生物样本提

供了知情同意书，并接受了访谈和体检。

纳入标准：①所有参与者均为 40-70 岁的成

年人；②临床资料完整，包括年龄、性别、既往

史、ASCVD 家族史、目前的降脂治疗、目前的吸

烟状况以及肌酐、总胆固醇、高密度脂蛋白胆固

醇、甘油三酯 （TG） 和 ApoB 的浓度等信息。

排除标准：①已经存在 ASCVD，ASCVD 包括

心肌梗死、冠状动脉疾病、外周动脉疾病和中风。

早发 ASCVD 指男性发病年龄小于 55 岁，女性发

病年龄小于 65 岁。②正在接受降脂治疗。③不接

受随访，不配合研究。

1.2 研究方法

①基本信息：在医院系统的电子病历记录中获

得患者的基本信息，如年龄、性别、人口统计学、

既往病史、家族史、用药史等。计肾小球滤过率

（eGFR） 采用慢性肾脏病-流行病学协作组 （CKD-

EPI） 公式计算，eGFR<60 mL/(min·1.73m2)即为慢

性肾脏病。②采血和实验室分析：所有受试者均

经过 12 h 空腹后采集肘静脉血 2 mL。③总胆固

醇、甘油三酯、高密度脂蛋白胆固醇、LDL-C 和

ApoB 的浓度使用 Advia2400 全自动生化仪 （西门

子，美国纽约州纽约市） 和西门子专用试剂进行

测量。non-HDL-C 浓度的计算方法是从总胆固醇

浓度减去高密度脂蛋白胆固醇浓度。ApoB 浓度仅

在初步列入研究对象时 （2017—2018 年） 进行了

测定，该随访期被设定为基线。④对这些研究对

象进行随访，发生 ASCVD 的患者为病例组，未发

生 ASCVD 的研究对象为对照组。

1.3 统计学方法

所有数据均使用 Microsoft Excel 2016 （美

国 华 盛 顿 州 雷 德 蒙 德 微 软 公 司） 和 SPSS. 25.0

（美国伊利诺伊州芝加哥 SPSS 公司） 进行分析。

不 符 合 正 态 分 布 的 资 料 以 中 位 数 （四 分 位 数）

［M （P25, P75）］ 表示，比较用Mann-Whitney U 检

验。计量资料以百分率 （%） 表示，比较用 χ2 检

验。计算出的风险比带有 95% 置信区间 （CI） 和

相关的 P 值。计算 LDL-C、non-HDL-C 和 ApoB 浓

度导致 ASCVD 的调整危险比 （调整ÔR）。根据 3

种血脂指标中每种指标的分层情况进一步分析ÔR。

P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组一般资料比较

在 346 名参与者中，有 32 人 （9.25%） 在 5

年的随访期间出现了 ASCVD，为病例组，未出现

ASCVD 的研究对象为对照组 （n=314）。随访时间

的中位数 （四分位数间距） 为 55 （53，67） 个月。

如下表 1 所示，病例组罹患高血压和 CKD 的比例

显著高于对照组，差异有统计学意义 （P<0.05）。

病例组 non-HDL-C 和 ApoB 的水平显著高于对照

组，差异有统计学意义 （P<0.05）。

表 1　两组一般资料比较

研究变量

年龄/[M(P25, P75), 岁]
性别[n(%)]
 男

 女

高血压[n(%)]
糖尿病[n(%)]
现在抽烟[n(%)]
CKD[n(%)]
家族史[n(%)]
LDL-C/[M(P25, P75), mmol/L]
non-HDL-C/[M(P25, P75), mmol/L]
ApoB/[M(P25, P75), μmol/L]

病例组(n=32)
63 (52,68)

18(56.25)
14(43.75)
11(34.38)

5(15.63)
7(21.88)
3(9.38)
2(6.25)

3.25 (2.52,3.98)
3.99 (3.45,4.68)
2.17 (1.82,2.56)

对照组(n=314)
55 (50,65)

168(53.50)
146(46.50)

68(21.66)
38(12.10)
67(21.34)
14(4.46)
15(4.78)

3.15 (2.65,3.72)
3.85 (3.32,4.44)
2.04 (1.75,2.40)

F/χ2

0.508

0.028

5.392

0.839

0.701

2.939

0.789

0.938

4.302

6.382

P
<0.001

0.977

<0.001

0.731

0.839

0.022

0.811

0.068

0.002

0.001
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2.2 ASCVD 发病相关因素的 Logistic 回归分析

针 对 3 种 血 脂 指 标 （LDL-C、 non-HDL-C 和

ApoB） 和其他混杂变量，包括性别、年龄、高血

压、糖尿病、慢性肾脏病、吸烟状况和早发性

ASCVD 家 族 史 ， 分 别 进 行 了 单 变 量 和 多 变 量

Logistic 回归分析。首先进行单因素 Logistic 回归

分析多种因素与冠心病 （单变量模型，模型 1）。

多因素 Logistic 回归分析是在单因素的基础上对

有差异的因素校正后进行的分析 （多变量模型，

模型 2），调整的因素包括年龄、性别、高血压、

CKD 和 3 个血脂指标。结果如表 2 所示，该研究

发现年龄 （调整后ÔR=1.23, 95%CI=1.07~1.89, P=

0.004）、男性 （调整后ÔR=2.11, 95%CI=1.34~3.30, 

P=0.015）、LDL-C （调整后ÔR=1.20, 95%CI=1.02~

3.23, P<0.001）、 non-HDL-C （调 整 后 Ô R=1.26，

95%CI=1.14~3.11, P<0.001）、 ApoB （调 整 后 Ô R=

1.45, 95%CI=1.04~3.05, P<0.001） 为 ASCVD 发 病

相关因素。

2.3 LDL-C、 non-HDL-C 和 ApoB 的 多 元

Logistic 回归分析

按每种血脂指标的三等分进行分组，与最低

三等分相比，3 种血脂最高三等分对 ASCVD 的

校正ÔR 分别为：与 LDL-C<2.86 mmol/L 的人群相

比，LDL-C≥3.52 mmol/L 的人群罹患 ASCVD 的风

险增高 1.24 倍 （95%CI=1.03~2.05, P=0.012）；与

non-HDL-C<3.54 mmol/L 的人群相比，non-HDL-C≥
4.24 mmol/L 的人群罹患 ASCVD 的风险增高 1.27

倍 （95%CI=1.08~1.56, P=0.015）； 与 ApoB<1.87 

μmol/L 的人群相比，ApoB≥2.27 μmol/L 的人群罹

患 ASCVD 的风险增高 1.53 倍 （95%CI=1.1~2.23, 

P=0.001）。

3 讨论

non-HDL-C 和 ApoB 是管理血液中胆固醇的

重要指标，因为它们代表了 LDL-C 和其他导致心

血管疾病的胆固醇。然而，这些指标被视为次要

指标，LDL-C 仍是临床实践中血脂异常的主要指

标。大多数人的 LDL-C、non-HDL-C、ApoB 浓度

具有良好的相关性，但是高甘油三酯血症、糖尿

病 和 代 谢 综 合 征 患 者 的 相 关 性 则 不 尽 相 同 ［9］。

non-HDL-C 和载脂蛋白胆固醇会随着 LDL-C 以外

的胆固醇增加而增加，即使胆固醇水平正常，当

颗粒数量较多时，载脂蛋白胆固醇也会增加。不

一致性分析一致表明，ASCVD 风险随脂质颗粒数

量及其替代物而变化，而不是随脂质胆固醇浓度

而变化［10］。众所周知，尽管 LDL-C 并未增加，但

表 2　ASCVD 发病相关因素的 Logistic 回归分析

研究变量

年龄

男性

高血压

糖尿病

现在抽烟

CKD
家族史

LDL-C
non-HDL-C
ApoB

单变量模型

ÔR
1.20

2.24

1.34

1.48

2.34

2.12

1.56

1.52

1.96

2.05

95%CI
1.07~1.84

1.93~3.39

1.04~3.23

0.38~4.56

0.87~5.34

1.03~4.23

0.89~4.32

1.02~3.23

1.34~3.39

1.04~4.05

P
0.002

0.005

0.002

0.858

0.632

0.012

0.283

<0.001

<0.001

<0.001

多变量模型

校正后ÔR
1.23

2.11

1.34

-
-

2.12

-
1.20

1.26

1.45

95%CI
1.07~1.89

1.34~3.30

0.84~3.23

-
-

0.93~4.23

-
1.02~3.23

1.14~3.11

1.04~3.05

P
0.004

0.015

0.098

-
-

0.167

-
<0.001

<0.001

<0.001

表 3　LDL-C、non-HDL-C 和 ApoB 的多元 Logistic

回归分析

研究变量

年龄

男性

LDL-C
 <2.86 mmol/L(参考)
 2.86~3.52 mmol/L
 >3.52 mmol/L
non-HDL-C
 <3.54 mmol/L(参考)
 3.54~4.24 mmol/L
 >4.24 mmol/L
ApoB
 <1.87 μmol/L (参考)
 1.87~2.27 μmol/L
 >2.27 μmol/L

多变量模型

校正ÔR
1.23

2.11

-
1.32

1.24

-
1.07

1.27

-
1.14

1.53

95%CI
1.07~1.89

1.34~3.30

-
0.93~3.23

1.03~2.05

-
0.76~1.34

1.08~1.56

-
0.89~2.34

1.1~2.23

P
0.004

0.015

-
0.054

0.012

-
0.235

0.015

-
0.382

0.001
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糖尿病患者的低密度脂蛋白颗粒似乎比其他患者

更小、更多［11］，这意味着糖尿病患者的 ApoB 浓

度更高。

本研究分析了前瞻性队列数据，比较了 3 种

血脂标志物 （non-HDL-C、LDL-C 和 ApoB） 与 5

年 ASCVD 风险的关系。最近的临床指南认为，无

论血脂浓度如何，大多数糖尿病患者都有高或极

高的 ASCVD 风险［12］。为了调整包括糖尿病在内的

混杂因素，笔者进行了一项多变量分析，其中包

括所有已知与 ASCVD 相关的因素。当考虑到其他

变量时，LDL-C、non-HDL-C 和 ApoB 的浓度与 5

年心血管事件发生的较高风险显著相关。ApoB 的

每 1-SD 的调整ÔR 最高，其次是 non-HDL-C 和

LDL-C。这反映了 ApoB 浓度在预测 ASCVD 方面

的重要性，而与 LDL-C 浓度无关。对于 LDL-C 浓

度明显正常的人，如果他们有其他导致 ASCVD 的

危 险 因 素 ， 建 议 进 行 ApoB 检 测 。 有 研 究 对

ASCVD 中的这 3 种血脂标志物进行了比较；然而，

确定 ASCVD 最有效的标志物是一项挑战。一些研究

表明 ApoB 可能并不优于 non-HDL-C 和 LDL-C［13-14］，

而最近的其他研究则表明 ApoB 是预测 ASCVD 的

优越标志物［15-16］。本研究中，在调整性别、年龄、

高血压、CKD 后，载脂蛋白 B 每 1-SD 的调整后

Ô R 最高，为 1.45 （95%CI=1.04~3.05, P<0.001），

non-HDL-C 的 调 整 后 Ô R 为 1.26 （95%CI=1.14~

3.11, P<0.001），而 LDL-C 的调整后ÔR 最低，为

1.20 （95%CI=1.02~3.23, P<0.001）。

在单变量 Logistics 回归分析中，高血压和慢

性肾脏病与 5 年心血管事件发生的较高风险相关，

而在多变量 Logistics 回归分析中却得到了相反的

结果。不一致的结果可能是由于变量之间的关联

造成的。高血压和慢性肾脏病与年龄密切相关［17］；

如果同时进行分析，ASCVD 的风险会增加。吸烟

也是一个已知的 ASCVD 风险因素，但笔者的数据

中无法确定其重要性。这可能是因为目前的吸烟

状况并不能完全反映个人的吸烟史；例如，虽然

受试者在调查时可能是吸烟者，但他们的吸烟的

年限可能很短。相反，长期吸烟者可能在调查时

已经戒烟。参与者也可能没有如实回答。对于预

测 ASCVD，吸烟强度等其他因素可能比吸烟状况

更适合［18］。由于本研究的分析只包括吸烟状况，

因此无法对吸烟史进行进一步评估。

总之，ApoB、non-HDL-C 和 LDL-C 是 ASCVD

的 独 立 危 险 因 素 。 根 据 本 研 究 的 数 据 ， ApoB、

non-HDL-C 和 LDL-C 对 ASCVD 风险增加的影响依

次增大。对于具有 ASCVD 风险因素的人，即使

LDL-C 浓 度 正 常 ， 测 量 ApoB 能 为 更 好 地 评 估

ASCVD 风险提供有用的信息。
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