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胆固醇是人体不可或缺的脂类物质之一#其不仅参与组织

细胞膜的形成#而且是合成维生素
]

,胆汁酸及甾体激素的重

要物质*

!

+

)人体内的胆固醇主要与脂蛋白结合而存在#多数是

与脂肪酸结合的胆固醇酯#游离态的胆固醇仅
!&W

左右#而脂

蛋白主要起运输作用将胆固醇传递到机体各组织器官发挥其

相应的生理功能*

"

+

)低密度脂蛋白胆固醇$

2]2.)

&是目前血

脂异常诊疗中的常规检测项目#是低密度脂蛋白和胆固醇的结

合体#其主要成分是胆固醇#

2]2

将
2]2.)

从肝脏运输到周

围组织)

*F<G;I

等将
2]2.)

分为
"

种亚型#颗粒较大,密度接

近
!%&"

J

"

=2

为
*

型%颗粒较小,密度接近
!%&?

J

"

=2

为
\

型#即小而密低密度脂蛋白胆固醇$

<:2]2.)

&)相关研究表

明#不同亚型的
2]2.)

与动脉粥样硬化$

*1

&间的相关性存在

一定的差异)有研究报道
2]2.)

亚型中
<:2]2.)

占优势或

血清
<:2]2.)

水平较高的个体#其心脑血管事件的发生率更

大*

'

+

)

0;<8;QF56

等*

@

+实验显示
<:2]2.)

可作为冠心病的独

立危险性因子#其风险评估水平甚至优于传统的危险因素指

标#如三酰甘油$

A4

&,

2]2.)

及高密度脂蛋白胆固醇$

[]2.

)

&等)本研究主要从
<:2]2.)

的生成,致动脉硬化机制及调

控因素,与冠心病相关性及临床应用研究现状等几个方面作一

综述)

$

!

<:2]2.)

的生成"致动脉硬化机制及其调控因素

$%$

!

<:2]2.)

的生成
!

根据内芯胆固醇的含量#

2]2.)

可分

为胆固醇含量多,颗粒大的
2]2.)

$

2]2.)*

&和胆固醇含量

少,颗粒小的
2]2.)

$

2]2.)\

&#每个
2]2.)

都含有载脂蛋白

\

$

*

7

B\

&)

<:2]2.)

主要产生于极低密度脂蛋白胆固醇

$

U2]2.)

&

(

中间密度脂蛋白$

R]2

&

(

2]2

途径)乳糜微粒和

U2]2.)

富含
A4

#

A4

可经胆固醇酯转移蛋白$

)/9A

&作用#

到达
2]2.)

#经肝脂酶水解#产生
<:2]2.)

)当发生胰岛素抵

抗性代谢综合征,糖尿病等#机体产生游离脂肪酸$

,,*

&的能

力增强#肝脏中
,,*

含量升高进而促进
A4

的生成#使肝内

*

7

B\

分解减少而生成富含
A4

的
U2]2.)

颗粒%通过
)/9A

作用#

U2]2.)

吸收
2]2.)

及
[]2.)

中的胆固醇酯#产生胆

固醇酯缺乏的
2]2.)

和
[]2.)

#并将携带的
A4

转给它们%

在肝脂酶的作用下#

2]2.)

和
[]2.)

接受
A4

分解#体积变

小#产生小而致密的
2]2.)

与
[]2.)

%

[]2.)

颗粒小#可从

肾脏中排除#造成
[]2.)

减少#进而产生高
A4

,低
[]2.)

,高

<:2]2.)

%

<:2]2.)

是小而密低密度脂蛋白与胆固醇的结合

体#主要成分为胆固醇#

!

个分子的
<:2]2.)

约含
"!&&

个分

子的胆固醇*

#

+

)

$%/

!

<:2]2.)

致动脉硬化的机制
!

大量的动物体内及离体

实验表明
<:2]2.)

比
2]2.)

具有更强的致
*1

作用*

?

+

)

<:2]2.)

是
2]2.)

促
*1

发生和发展的主要分型#近年来国

内外很多研究也相继证实了
<:2]2.)

致
*1

的作用强于
2]2.

)

*

(

+

)基于
<:2]2.)

的功能特点#其作用机制及原因*

3

+

!$

!

&

<:2]2.)

分子中的
*

7

B\

空间构象结构与
2]2.)

亲和力低#

在血液中清除缓慢#不易被肝脏分解)$

"

&

<:2]2.)

颗粒小#

数量多#具有较大的比表面积#更容易穿过血管内皮)$

'

&

<:2]2.)

中唾液酸含量少#表面更易暴露#有利于与血管壁上

阴离子蛋白多糖$如糖胺聚多糖等&的结合#易进入血管内皮细

胞#促使脂质逐渐沉积从而转变为泡沫细胞)$

@

&易发生过氧

化#

<:2]2.)

可增加
2]2.)

氧化应激反应#减少抗氧化物维生

素
/

和辅酶
e

的生成#氧化型
2]2

$

>g.2]2

&产生一定的细

胞毒性导致血管内皮损伤#致使血管平滑肌细胞增殖及向内膜

迁移#且
<:2]2.)

中维生素
/

含量低#不能有效阻止机体中

铁,铜离子介导的氧化作用#也会促进
2]2

的氧化易感性%

>g.2]2

造成趋化因子,黏附分子聚集#诱导单核细胞吸附于

血管内皮从而转化为巨噬细胞#胆固醇在细胞内聚集产生大量

的泡沫细胞#诱发
*1

)$

#

&易引起血管内皮细胞功能障碍#产

生纤溶酶原激活剂抑制
!

与血栓素
*"

#导致一系列的促
*1

行为)因此#与普通
2]2.)

比较#

<:2]2.)

具有更强的致
*1

作用#对血管壁的损伤也更持久)

$%'

!

<:2]2.)

的调控因素
!

有研究发现不同亚型的
2]2.)

与动脉粥样硬化过程的相关性有一定的差异#调控
<:2]2.)

颗粒大小也成为研究者们的关注热点)

<:2]2.)

的调控在一

定程度上取决于
2]2.)

#大量的研究表明#

2]2.)

可受遗传基

因的影响)

A6B

等*

$

+报道了可通过叉头框蛋白
>'

$

,>g>'

&

转录因子和
1R-A?

去乙酰化酶调节控制
2]2.)

的颗粒大小

及体内平衡#这种调控是通过控制前蛋白转化酶枯草溶菌素
$

$

9)1_$

&基因表达实现的)

D6I)56C

N

DCE:

等*

!&

+研究发现在家

族遗传性高脂血症患者中#

!(

i

"!

染色体变异不仅使血清总胆

固醇$

A)

&,

2]2.)

和
A4

含量异常#且使
2]2.)

颗粒直径缩

小)

RI6=B5;

等*

!!

+研究表明
)/9A

也是影响
<:2]2.)

生成的

重要因素%而
)/9A

基因变异对
2]2

颗粒大小也有影响*

!"

+

)

*

7

B\

基因等可调控
2]2.)

的清除效率而影响
<:2]2.)

的代

谢#因此
<:2]2.)

的生成和代谢可能受多个基因调控)此外

有研究显示#他汀类药物能调控
2]2.)

颗粒大小#大剂量他汀

类药物可以减少
U2]2.)

#将
<:2]2.)

转化为大的
2]2.)

%烟

酸与贝特类药物也可以将
<:2]2.)

转为大颗粒
2]2.)

*

!'

+

)

但目前尚不清楚通过调控改变
2]2.)

颗粒大小是否能减轻冠

心病#退伍军人管理局的
[]2.)

干预试验$

U*.[RA

&用吉非

贝齐治疗
[]2.)

低水平,

2]2.)

健康者#结果表明冠心病发

生率明显减少#而
2]2.)

的含量无改变#

S-R

检测证实吉非

贝齐使
<:2]2.)

水平下降#而
2]2.)

,

[]2.)

颗粒增大)糖

尿病动脉粥样硬化干预研究$

]*R1

&表明采用非诺贝特治疗冠

心病可使冠脉造影斑块缩小#

2]2.)

颗粒增大)有关调控

<:2]2.)

颗粒大小与心血管疾病发生的相关性及其机制研究

还有待进一步发展)

/

!

<:2]2.)

与冠心病的相关性及临床应用

/%$

!

<:2]2.)

与冠状动脉心脏疾病$

)[]

&

!

近年来大量的

研究报道
<:2]2.)

与冠心病的发生密切相关#并相继有研究

-

@&3!

-

检验医学与临床
"&!#

年
?

月第
!"

卷第
!"

期
!

26MSC:)E;I

!

TFIC"&!#

!

UBE%!"

!

0B%!"



者提出可将
<:2]2.)

作为冠心病的新的独立危险因素)

S6.

<F=;

等*

!@

+采用直接定量测定法对比
!('

例男性患者,

(@

例女

性患者与健康者
<:2]2.)

水平的差异#探讨
<:2]2.)

与冠性

病的相关性#实验表明绝经后女性冠心病患者比男性冠心病患

者有较高的
<:2]2.)

水平#差异有统计学意义$

H

$

&%&#

&)冠

心病患者实验组与对照组比较$

@?%3W

和男性
!!%@W

#

'#%!W

和女性
3%3W

&#差异也有统计学意义$

H

$

&%&#

&#且独立于

2]2.)

,

A4

,

[]2.)

等常规监测指标)

2;6I<8CI

J

等*

!#

+使用肝

素
.

镁沉淀法定量检测
<:2]2.)

水平#探究
<:2]2.)

监测

)[]

的临床应用)建立
!@?

例
)[]

患者与
"

型糖尿病

$

A"]S

&#

@?

例心律失常患者疾病组和
!?!

例无冠心病相关疾

病的健康对照组#采用
1911

软件分析
<:2]2.)

水平及其他血

脂异常项目在不同疾病组和健康对照组的差异#结果显示

<:2]2.)

水平较高的患者#

A)

,

A4

在
)[]

中的含量高于健

康对照组及其他无相相关疾病对照组#差异有统计学意义

$

H

$

&%&#

&)

)[]

患者的
[]2.)

的水平显著低于健康对照

组及其他无关疾病对照组#差异也有统计学意义$

H

$

&%&#

&#

表明血清
<:2]2.)

定量检测对
)[]

具有临床重要价值#尤其

是有
)[]

和糖尿病并发的患者)

/%/

!

<:2]2.)

与稳定性心绞痛$

1*9

&

!

有学者研究表明#大

多数
1*9

患者通常伴有糖尿病等并发症#血脂多为异常#

<:2]2.)

含量也较高)

A<6;

等*

!?

+采用自动化酶法测定经核磁

共振动确诊
*1

的
@'3(

例
1*9

患者组和健康对照组的

<:2]2.)

及
2]2.)

#并通过
)BY

回归分析预估调整了种族,性

别,收缩压,高血压药物的使用,

[]2.)

和
A4

等因素以后
3%#

年内发生冠心病的风险概率#结果表明高水平
<:2]2.)

是血

糖正常个体发生冠心病的重要危险因素)顶部的
<:2]2.)

四

分位数显示冠心病事件的风险较高$危险比
"%@!

#

Hb

&%&&'(

&#与本底模型比较#

2]2.)

的风险较低$危险比
!%(#

#

Hb&%&!$

&)而
2]2.)

$

"%#(==BE

"

2

的变量模型#

<:2]2.

)

评估冠心病事件的发生风险仍较高$危险比
"%'(

#

Hb

&%&!"

&#与冠心病风险高度相关)

*56;

等*

!(

+建立
'&

!

($

岁确

诊无心血管疾病病史的
"&'@

例患者$

$?3

例男性#

!&??

例女

性&作为研究对象#定量测定
2]2.)

和
<:2]2.)

的含量变化#

并进行
!!%(

年的随访研究)在随访期间
!!?

例患者发生了心

血管疾病#

<:2]2.)

水平升高#部分患者出现
1*9

症状%采用

比例风险回归模型调整年龄,高血压,糖尿病,使用降脂药物,

身体质量指数,吸烟和酗酒等因素后进行计算#发现
<:2]2.)

水平升高四分位数分别与心血管疾病的风险增加显著相关)

,EB5CIG;I

等*

!3

+检测经冠状动脉造影并予冠状动脉内注射乙酰

胆碱确诊为冠状动脉痉挛患者的
<:2]2.)

水平#实验结果显

示#冠状动脉痉挛患者
<:2]2.)

水平显著升高#其中
!?

例经

治疗
?

个月无心绞痛发作的患者
<:2]2.)

显著降低#显示

<:2]2.)

与冠状动脉痉挛相关#其机制可能是由
<:2]2.)

致

氧化应激增强导致冠状动脉内皮损伤)

/%'

!

<:2]2.)

与急性冠状动脉综合征$

*)1

&

!

冠状动脉粥

样斑块主要由纤维帽$

)*.RSA

&和脂质核心构成#

)*.RSA

的

厚度和脂质核心的大小是维持斑块稳定性的重要因素)在斑

块周边的
)*.RSA

是潜在凝血系统与脂质核心分开的重要屏

障#而被包裹在中央的脂质核心含有大量的强促凝物质#一旦

斑块破裂#脂质核心接触血液#释放促凝因子#导致血栓的形

成#成为
*1

的重要诱因)

18B

h

;

等*

!$

+研究了
'"?

例与血脂异

常相关疾病的患者#包括糖尿病,高血压,慢性肾脏疾病,吸烟

者)连续定量监测其
<:2]2.)

水平#通过高分辨率
\

超检查

斑块外围
)*.RSA

的大小)单因素分析证实
)*.RSA

为显著

相关的
<:2]2.)

定量$

Mb&%@@!

#

H

$

&%&&!

&#其次是
*

7

B\

,

2]2.)

,非
[]2.)

,

A4

)

[]2.)

和载脂蛋白
*!

与
)*.RS

呈

负相关)研究结果表明#

<:2]2.)

是颈动脉粥样硬化的血脂

指标中最好的标记因子#可作为动脉粥样硬化性疾病的风险

因子)

/%1

!

<:2]2.)

与冠状动脉病变程度
!

18CI

等*

"&

+研究了

<:2]2.)

在
)[]

的严重程度的临床意义#大于
?#

岁确诊为

缺血性脑梗死患者为实验组#以健康者作为健康对照组#所有

研究对象进行动脉狭窄超声彩色多普勒和定量测定血清

<:2]2.)

水平#实验结果表明#

!@$

例患者根据动脉狭窄分布

情况分为!无$

0b?!

&或轻度$

'&

例&,中度$

'@

例&,重度$

0b

"@

&动脉狭窄#而
<:2]2.)

水平随着狭窄程度分别为$

&%#@V

&%!$

&,$

&%(!V&%!3

&,$

&%$3V&%!$

&,$

!%'"V&%!(

&

==BE

"

2

#

可见动脉狭窄越严重#机体
<:2]2.)

水平越高)

1

7

C65=6I

等

级相关分析显示#

<:2]2.)

水平与动脉狭窄程度呈正相关$

>b

&%@!!

#

H

$

&%&&!

&#

2B

J

;<G;K

回归分析显示
<:2]2.)

水平可作

为颈内动脉狭窄的独立危险因素$

Hb&%&@!

&)

'

!

小
!!

结

众多研究表明#与传统的血脂监测项目比较#

<:2]2.)

具

有更强的促血管内皮细胞损伤,机体氧化应激性,诱发人体血

栓素的合成从而导致血栓等作用#致
*1

作用更明显#与冠状

动脉痉挛,心绞痛,

*)1

及冠状动脉狭窄程度等显著相关)作

为新发现的致
*1

的危险因素#

<:2]2.)

对心血管系统疾病的

预测能力备受关注#国内外已有大量的流行病学,回顾性及前

瞻性地研究
<:2]2.)

与冠心病的相关性)目前有关
<:2]2.)

的临床实践应用仍处于研究阶段#

<:2]2.)

检测项目的开发

和开展具有较大的应用前景#对实现冠心病的早期发现及预防

具有重要的临床意义)
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