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血清脂蛋白a与冠心病的研究 

吴志勤，陈庆伟，吴 庆，柯大智，李兴升，李桂琼，王 鹏 

(重庆医科大学附属第二医院老年心血管病科，重庆 400010) 

【摘 要 】目的：探讨冠心病患者血清脂蛋白a水平与冠状动脉病变程度的关联。方法：对我科2002年 4月～2010年7月连续 

8年 1 260例住院临床诊断或疑诊冠心病患者行冠状动脉造影检查并同时进行血脂检测资料进行回顾性分析，按年龄分为青 

中年组(31～59岁)217例，老年组(60～74岁)561例和高龄老年组(75—93岁)482例。各年龄组患者根据冠状动脉造影结果分为 

冠心病组和对照组。分别对不同年龄组的甘油三酯(Triglycerides，TG)、血清总胆固醇(Total cholesterol，TC)、高密度脂蛋白胆固 

醇(High—density lipoprotein cholesterol，HDL—C)、低密度脂蛋 白胆固醇(Low—density lipoprotein cholesterol，LDL—C)、游离脂肪酸 

(Free fatty acids，FFA)、脂蛋白 a[Lipoprotein(a)，Lp(a)]、载脂蛋 白A1(Apolipoprotein A1，ApoA1)、载脂蛋白 B(Apolipoprotein B， 

ApoB)等指标与冠脉病变程度进行相关分析。结果：老年和高龄老年组中冠心病患者血清 Lp(a)、TC、LDL—C水平较对照组增高 

或显著增高(P<0．05或19<0．01)，高龄老年组冠心病患者血清 HDL—C较对照组降低(P<0．05)；青中年组冠心病患者血清 Lp(a)， 

ApoB也较对照组显著增高(P<0．05或P<0．01)。在中青年、老年及高龄老年冠心病患者组间Lp(a)水平比较无统计学差异。在不 

同年龄组间，高龄老年冠心病组中冠状动脉狭窄支数较老年冠心病组及中青年冠心病组均有显著增加(P<0．01)；高龄老年冠心 

病组中Gensini积分较老年冠心病组及中青年冠心病组均有显著升高(P<0．O1)。对冠状动脉狭窄支数及狭窄程度进行有序多 

分类 0 c回归分析显示，Lp(a)、LDL—C和增龄进入回归方程(火0．05或 P<0．O1)。结论：Lp(a)、LDL-C和增龄均是冠心病的 

独立危险因素 。共同促进冠状动脉粥样硬化的发生发展。 
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Correlation between the lipoprotein(a)and coronary heart disease 
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【Abstract]Objective：To explore the relevance between the level of serum lipoprotein(a)and the severity of coronary artery disease 

and coronary heart disease．Methods：All of the 1 260 patients suspected／diagnosed as CHD in our department from April 2002 to 

March 2010 accepted coronary angiography，subsequently being divided into CHD group and control group according to the results of 

coronary angiography．Simuhaneously，we conducted correlation analysis on the indexes of TG，TC，HDL-C，LDL—C，FFA，Lp(a)， 
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and multiple risk factors was analyzed．Results：The Lp(a)，TC，and LDL—C of the patients in the CHD group were higher than in the 

control group(the elderly group P<0．05 and the very elderly group P<0．01)，and HDL—C of the patients in the elderly group was lower 

than that in the control group(P<0．05)．In the younger group，Lp a)and ApoB were higher(P<0．01＆P<0．05)in the CHD group．In 

all age groups，no significant difference was found about Lp(a)．The number of branch lesions and Gensini’S score were higher in the 

very elderly group than those in the elderly and younger group(P<0．01)．Logistic regression showed that Lp(a)，aging and LDL-C 

were independent risk factors for coronary heart disease and the severity of coronary artery stenosis．Conclusion：Lp(a)，LDL-C and 

aging are independent risk factors for coronary heart disease． 

【Key words]lipoprotein(a)；coronary artery disease；aging 

冠心病(Coronary heart disease．CHD)是危害人类生命健 

康的主要疾病之一。随着人口老龄化进程的加速．CHD的发 

病率也在不断增加。动脉粥样硬化(Atherosclerosis，AS)是 

CHD发生发展的主要病理基础。血清脂蛋白(a)[Lipoprotein 

(a)，Lp(a)]，是一种具有特异抗原性的独立大分子脂蛋白，有 

独立于其他载脂蛋白的代谢途径 ，能通过干扰脂质代谢与纤 

溶系统，在动脉粥样硬化及血栓形成中发挥重要作用而逐渐 

成为研究的热点。虽然 目前就 Lp(a)水平与 CHD的关系仍 

然存在争议 ，但已有研究证实血清 Lp(a)水平与 CHD的发 

生成正相关 ，提示 Lp(a)可能是 CHD独立危险因素之一口1。 

本研究通过回顾性分析我科连续 8年 1 260例住院患者血脂 

检测及冠状动脉造影结果 ，探讨老年患者血清 Lp-(a)对 CHD 

的诊断价值及与冠脉病变程度的关联。 

1 资料和方法 

1．I 一般资料 

选择 2002年 4月～2010年 7月我科临床诊断或疑似 

CHD患者行冠状动脉造影的住院患者 1 260例，年龄 3l一93 

(69．76~9．80)岁。根据 2000年世界卫生组织人口年龄划分标 

准。入选对象按年龄分为青 中年组[31～59岁组 217例 ，平均 

(53．71±5．51)岁】、老年组[60～74岁组 561例 ，平均(67．86± 

4．28)岁1和高龄老年组[75～93岁组 482例 ，平均 (78．94± 

3．26)岁】。其中男性 535(42．46％)例、女性 723(57．53％)例，合 

并高血压 783(62．14％)例、糖尿病 308(24．45％)例 、慢性阻塞 

性肺疾病 161(12．78％)例、缺血性脑卒中478(37．94％)例。所 

有入选研究对象均经常规心电图、超声心动图及血生化检 

查 ，并排除严重心衰、重症感染、甲状腺疾病 、肿瘤、血液病、 

风湿及严重肝肾功能异常等疾病患者。 

1．2 方法 

1．2．1 血脂指标测定 1 260例住院患者均在行冠状动脉造 

影术当天清晨空腹抽取静脉血 3 ml。采用 日立 7600全 自动 

生化仪及配套试剂盒对血脂进行检测。甘油三酯(Triglyc— 

etides，TG)、血清总胆固醇(Total cholesterol，TC)、高密度脂 

蛋 白胆固醇(High—density lipoprotein cholesterol，HDL—C)、低 

密度脂蛋白胆固醇(Low—density lipoprotein cholesterol，LDL— 

C)、游离脂肪酸 Free fatty acids，FFA)采用化学法测定；脂蛋 

白 a[Lipoprotein(a)，Lp(a)】、载脂蛋白 A1(ApolipoproteinA1， 

ApoA1)、载脂蛋白B(ApolipopmteinB，ApoB)采用免疫比浊 

法测定。 

1．2．2 冠状动脉造影 所有患者均采用 Seldinger技术经股 

动脉或桡动脉穿刺行多体位冠状动脉造影，同时使用思创科 

技 ST-DDSs医学影像工作站 v3．1计算机定量分析系统(QCA) 

对冠状动脉狭窄程度进行定量分析 ．证实左主干(Left main 

coronary artery。LM)、左前降支 (Left anterior descending eoro— 

nary artery，LAD)、左 回旋支(Left circumflex artery，LCX)、右 

冠状动脉(Right coronary artery．RCA)至少 1支血管内径狭 

窄I>50％者 ，诊断为冠心病。各年龄组按照冠状动脉造影结果 

分为 2个亚组，即冠心病组与对照组。 

1．2．3 冠心病患者冠状动脉病变程度的评价 对所有通过 

冠状动脉造影明确诊断 CHD患者进行冠状动脉病变程度的 

评价。(1)冠状动脉病变支数 ：病变累及 LA D、LCX、RCA即记 

为 1支 ，对于 LM病变，无论有无累及 LAD或(和)LCX狭窄 

均记为 2支，患者累计狭窄支数之和为冠状动脉病变支数； 

(2)Gensini评分口：冠状动脉狭窄程度定量分析采用美国心 

脏协会规定的冠状动脉血管图像分段评价标准和 Gensini积 

分系统，对每支(LM、LA D、LCX、RCA)血管狭窄程度进行定 

量分析 ，无任何狭窄的为 0分 。狭窄程度<25％计 1分 ，≥ 

25％～<50％计2分，1>50％～<75％计4分．1>75％～<90％计 8 

分，>／90％～<99％计 16分．I>99％计 32分。将冠状动脉各分 

支狭窄评分分别乘以下列不同系数，即LM病变 ×5．0；LA D 

近段病变 X 2．5；LAD中段病变 X 1．5；LAD远段病变 X 1．0；对 

角支病变：第一对角支病变 ×1．0；第二对角支病变 X 0．5；LCX 

近段病变 ×2．5；LCX远段病变 X 1．0；后降支病变 X 1．0；后侧 

支病变 X 0．5；RCA近、中、远段病变均 X 1．0。各患者病变累计 

积分之和即为其冠状动脉病变狭窄程度的总积分。 

1．2．4 统计学处理 所有数据均采用 SPSSI3．0统计软件包 

完成。描述性分析，连续型变量采用均数±标准差( ±S)，分 

类变量采用中位数、四分位数间距及百分比描述 ，组间差异 

比较、正态分布计量资料采用 t检验及样本含量不等的单因 

素方差分析，两两 比较采用 LSD法。有序多分类 Logistic回 

归分析筛选危险因素。检验水准 a=O．05。 
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2 结 果 

2．1 不同年龄组冠状动脉病变例数比较 

青中年组 217例住院患者中，CHD 72(33．18％)例，平均 

年龄(55．13 4-4．35)岁，其中男 33(45．83％)例和女 39(54．17％) 

例；老年组 561例中，CHD 331(59．00％)例，平均年龄(68．71± 

3．83)岁，男 149(45．02％)例和女 182(54．98％)例；高龄老年 

组 482例中，CHD 322(66．80％)例，平均年龄(78 288±3．24) 

岁，男 161(50．0O％)例和女 161(50．o0％)例。 

2．2 各年龄组中冠心病组与对照组血脂水平比较 

2．2．1 不同年龄组内冠心病亚组与对照组年龄、性别及血脂 

水平比较 青中年组及老年组中，CHD患者年龄较对照组增 

高(P<0．01)。青中年、老年及高龄老年组中CHD患者比例男 

性均多于女性(P<O．05)。老年和高龄老年组中CHD患者血 

清 Lp(a)、TC、LDL--C水平较同龄对照组均有增高或显著增高 

(P<0．05或 P<0．01)，其 中高龄老年组中 CHD血清 HDL—C 

较对照组降低(P<0．05)；在青中年组中，CHD血清脂 Lp(a) 

也较对照组显著增高(P<O．01)，ApoB较对照组增高(P<O．05) 

(表 1)。 

2．2．2 不同年龄组间冠心病亚组血脂水平 比较 不同年龄 

组 CHD患者 Lr·(a)水平无显著差异，TG、TC、HDL-C、LDL—C、 

ApoA1、ApoB水平亦无差异 ，仅青中年 CHD组 FFA较老年 

组及高龄老年组降低(P<O．05)(表2)。 

2．3 各年龄组间冠心病病变程度比较(表 3) 

2．3．1 不同年龄组间冠状动脉狭窄支数比较 高龄老年 

CHD组中冠状动脉狭窄支数较老年 CHD组及中青年CHD 

组均有显著增加(1．67±0．98 vs 1．89±1．03 vs 2．36±1．15，均 

表 1 不同年龄组内冠心病亚组与对照组各指标的bb较 

注： ，中位数 (四分位数间距 )， ，统计量 Z值， ， 值；不同年龄组内与对照组比较，a，P<0．05，b，P<0．01 

表2 不同年龄组间冠心病患者各指标的比较 
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表 3 不同年龄组冠脉病变支数与狭窄程度比较 (LSD法 ) 

注：不同年龄组间两两比较，a，P<O．05，b，P<O．01 

P<O．01)，而老年 CHD组冠状动脉狭窄支数也较中青年组有 

所增加，但无统计学意义 

2．3．2 不同年龄组间 Gensini积分比较 高龄老年 CHD组 

中Gensini积分较老年CHD组及中青年 CHD组均有显著升 

高(16．75±7．48 VS 22．27±13．11 VS 29．45±18．27，P均<0．01)， 

而老年 CHD组 Gensini积分较中青年组有所升高 ，但无统计 

学意义。 

2．4 冠状动脉病变支数与年龄、血脂的关系 

在 1 260例患者中，以冠状动脉病变支数为因变量(病 

变支数为0时，赋值为 1；病变支数为 1时，赋值为2；病变支 

数大于等于 2时，赋值为 3)，并 以年龄、性别及血脂各指标 

为自变量进行有序多分类 Logistic回归分析 ，其中有 3个因 

素进入回归方程 ，分别为 Lp a)、LDL—C和年龄。Lp a)、LDL— 

C和增龄均为 CHD危险因素(p分别为 0．011、0．222和 0．040， 

均 P<0．01)(表 4)。 

2．5 冠状动脉病变程度(Gensini积分)与年龄、血脂的关系 

在 725例 CHD患者 中，以冠状动脉病变程度(Gensini 

积分 )为因变量(Gensini积分为 1～10，赋值为 1；10．5～40，赋 

值为 2；积分大于 40，赋值为 3)，并以年龄、性别及血脂各指 

标为 自变量进行有序多分类 Logistic回归分析 ，有 3个因素 

进入回归方程，分别为 Lp(a)、年龄和LDL—C。Lp a)、增龄和 

LDL-C与冠状动脉狭窄程度加重的独立危险因素(B分别为 

0．012、0．043和 0．072，P<0．05和<O．01)(表 5)。 

3 讨 论 

Lp(a)是一种富含胆固醇的特殊大分子脂蛋 白，其结构 

与 LDL相似，由 LDL成分和 Apo(a)组成，表面 由胆固醇及 

磷脂包裹 ，嵌有亲水性载脂蛋白，并与纤溶酶原(PLG)结构 

同源，与 As和血栓形成有着密切的相关性【3141，其浓度主要由 

遗传因素决定目。人群中血清 Lp(a)浓度差异较大，而个体血 

清 Lp(a)浓度相对稳定，几乎不受他汀类调脂药物的影响同。 

同时也不受年龄、性别、吸烟、饮食 、环境及脂代谢等因素的 

影响。既往研究显示啊，血清 Lp(a)水平与冠状动脉内斑块面 

积正相关。Danesh J等 E关于血清 Lp(a)水平与 CHD相关 

性研究的荟萃分析也显示，血清Lp(a)浓度升高是 CHD的 

独立危险因素。另一方面，也有学者认为 Lp(a)与LDL—C水 

平对CHD的发生具有一定的协同作用。只有在高水平的LDL_ 

C共同作用下才增加 CHD的发病率。其机制有可能为 Lp(a) 

能增加氧化应激所致朋。因此，本文就血清 Lp(a)水平与冠状 

动脉粥样硬化程度进行分析，探讨血清 Lp(a)是否为冠状动 

脉粥样硬化的独立危险因素。 

本研究通过对不同年龄组中CHD患者与非 CHD患者 

血脂水平进行比对分析．并通过有序多分类 Logistic回归分 

析也得到了血清 Lp(a)水平与冠状动脉病变支数及病变程 

度良好的关联。我们的研究显示，在青中年、老年及高龄老年 

组中，CHD亚组的血清 Lp(a)水平均显著高于对照组；在不 

同年龄组 CHD患者之间进行比较，血清 Lp(a)水平无统计 

学差异。对本研究人群进行有序多分类 Logistic回归分析，在 

调整了TG、TC、HDL-C、LDL—C等因素后，血清 Cp(a)水平升 

高仍是冠状动脉病变支数增加．冠状动脉病变程度加重的独 

立危险因素。我们认为血清 Lp(a)水平增高能干扰脂质代谢 

与纤溶系统，在冠状动脉粥样硬化的发生发展中起重要作用。 

其机制可能包括：(1)Lp(a)促进内皮细胞及平滑肌细胞对其 

氧化 ．形成氧化的Lp a)ox—Lipoprotein(a)[ox-Lp(a)l n-f使巨 

噬细胞提高对其摄取率，吞噬了OX—Lp a)的巨噬细胞转变为 

泡沫细胞㈣，为脂肪斑块的形成和平滑肌细胞增殖提供了前 

提条件。同时，Lp(a)具有渗透作用，沉积于血管壁，穿过内 

皮，破坏内皮舒张功能，导致内皮功能失调。(2)Lp(a)促进斑 

块炎症，影响斑块稳定性⋯l。(3)Lp a)与纤溶酶原(Plasmino- 

gen，PLG)结构同源 ，可竞争性结合 PLG受体，干扰纤溶酶 

原转变为纤溶酶 ，从而减少纤溶酶在血浆中含量，以减少血 

栓溶解『12'1，并参与血栓形成。 

LDL—C 

年 龄  

0：072 

0．043 

0．025 

0．010 

9．451 

17．409 

0．042 

<O．o01 

0．014 

0．023 

0．247 

0．063 
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我们的研究还发现增龄及高 LDL—C水平与冠状动脉病 

变支数和 Gensini积分有明显的关联。本研究发现随着年龄 

的增加，冠状动脉病变的支数增多，病变程度加重。增龄不但 

明显增加CHD的发病率．也是 CHD预后不良的重要因素【】31。 

而血清 LDL—C作为 CHD的独立危险因素已被大量的研究 

证实[14,1 ，LDL-C能透过血管内膜下，并能被巨噬细胞摄取形 

成泡沫细胞，相互融合构成斑块脂质核心，促进炎症反应，加 

速AS的发生。同时，低水平的HDL-C使胆固醇逆转运(Re— 

verse cholesterol frsport，RCT)受损，抗脂质氧化修饰，改善内 

皮功能和防止血栓形成等作用受到抑制。我们的研究中也发 

现，在高龄老年组中，CHD组血清HDL-C较对照组降低。但 

是在青中年组和老年组中．CHD亚组与对照组血清 HDL—C 

水平无统计学差异，这可能与HDL—C被体内各种因素氧化 

修饰，形成氧化HDL—C(ox—HDL)而失去抗动脉粥样硬化作 

用相关。有研究显示【·61：HDL的实际保护效应不仅取决于单 

纯的“量”(HDL—C的水平)，还应考虑其抗As的“质”(抗As 

的作用强弱)。我们的研究认为：增龄、高 LDL—C和低 HDL— 

C在 As中具有协同作用 ，与 Lp(a)共同促进冠状动脉病变 

的发生发展。 

由于血清 LV(a)的个体浓度相对稳定的特异性，不受饮 

食、环境及他汀类调脂药物影响。目前 尚无有效控制血清 Lp 

(a)手段㈣。近年来，也有研究显示【l捌，烟酸制剂(Niaspan)~降 

低血清 Lp(a)水平约 20％，同时也能降低 LDL—C、TG、ApoB 

及升高 HDL-C水平。因此，美国 ATP m补充报告建议。对于 

CHD高危患者，在降低 LDL-C水平时，应考虑加用烟酸制剂。 

但是，服用烟酸制剂带来的获益是来自降低LDL-C、TG、ApoB 

和(或)升高 HDL—C水平，还是与降低血清 Lp(a)水平有关， 

尚需更多的I临床研究探明。 

综上所述，增龄、血清 Lp(a)升高是 CHD的独立危险因 

素，共同促进冠状动脉粥样硬化的发生。对预测 CHD的发生 

发展有重要的价值。同时，目前 尚无明确控制血清高 Lp(a) 

水平的有效手段 ，亦无充分证据显示通过药物降低血清 Lp 

(a)水平可带来获益，因此，对于高Lp(a)血症，尤其是老年高 

Lp(a)血症患者 ，更需要注重 CHD的一、二级预防。 
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