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【摘 要】目的:探讨小而密低密度脂蛋白( sdLDL) 水平预测动脉粥样硬化( AS) 的临床应用价值。方法:实验组选取临床诊断
并经血管造影证实为 AS的患者 130 例，同期选择 63 例健康体检者作为正常对照组。收集患者入院 24 h内的血清标本，统一
检测小而密低密度脂蛋白胆固醇( sdLDL-C) 、低密度脂蛋白胆固醇( LDL-C) 、甘油三酯( TG) 、总胆固醇( TC) 和超敏 C 反应蛋
白( hs-CRP) 水平。结果: AS组 sdLDL-C高于健康对照组，差异有统计学意义( t = 10． 33，P = 0． 000) ; sdLDL诊断 AS的灵敏度
和特异度分别为 52． 31%和 95． 24%，ROC曲线显示 sdLDL-C的诊断效能 AUC为 0． 844，高于其他血脂指标( LDL-C、TC、TG)
和 hs-CRP; AS患者的性别、年龄、吸烟、饮酒、高血压与 sdLDL-C 无显著相关;冠心病患者的冠脉病变数量与 sdLDL-C 也无显
著相关; sdLDL-C与 LDL-C、TC之间存在中度的正相关。结论: sdLDL 在预测 AS 方面具有较高的灵敏度和特异度，不易受其
他相关因素的影响，可作为临床预测 AS发生的危险因素。
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Clinical value of sd-LDL in atherosclerosis

QIN Mingming，ZHU Wenjiao，WU Xiaoyan，ZHENG Tingting，TAO Qingsong，PU Chun
Department of clinical laboratory，The First Affiliated Hospital of Wangnan Medical College，Wuhu 241001，China

【Abstract】Objective: To assess the clinical value of quantitative determination of small dense low-density lipoprotein ( sd-LDL) in prediction of athero-
sclerosis ( AS) ． Methods: 130 patients clinically diagnosed with AS and confirmed by angiography were included in experimental group，and 63 healthy
subjects undergoing physical examination in the corresponding periods were recruited as normal controls． Serum samples were collected within 24 hours af-
ter admission，and measured for the levels of small dense low density lipoprotein cholesterol ( sdLDL-C) ，low density lipoprotein cholesterol ( LDL-C) ，
triglyceride ( TG) ，total cholesterol ( TC) and high sensitive C reactive protein( hs-CRP) ． Results: sdLDL-C was significantly higher in the AS group than
that in the healthy control group ( t = 10． 33，P = 0． 000) ． The sensitivity and specificity was respective 52． 31% and 95． 24% by sdLDL-C in diagnosis
of AS． ROC curve showed that the diagnostic efficacy( AUC) of sdLDL-C was 0． 844，which was higher than other lipid markers( LDL-C，TC and TG)
and hs-CRP． AS patient＇s gender，age，history of cigarette smoking，drinking and hypertension were not significantly correlated with sdLDL-C level，and
there was no significant correlation between the sdLDL-C level and the number of coronary artery lesion in AS patients with coronary heart disease． Howev-
er，sdLDL-C level was moderately and positively correlated with LDL-C and TC levels． Conclusion: sd-LDL has a higher sensitivity and specificity in pre-
dicting AS，and is immune to influence by other factors，suggesting that sd-LDL can be used as an risk factors for clinical prediction of AS．
【Key words】small，dense low-density lipoprotein; atherosclerosis; diagnostic value; risk factors
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心脑血管疾病是当今世界导致中老年死亡的主
要原因，在我国，心脑血管疾病患病率呈逐年上升趋
势，目前估计有大约 3 亿心脑血管疾病患者［1］。缺
血性心脑血管疾病的主要病理基础是动脉粥样硬化
( Atherosclerosis，AS) ，目前炎症和免疫损伤是 AS 多
种学说中最为重要和被广泛认可的发病机制，贯穿
整个疾病的进程［2］。脂质代谢的异常，尤其是 LDL
和总胆固醇( total cholesterol，TC) 的异常是 AS 最重
要的危险因素。相关研究表明，LDL 的亚型组分小
而密低密度脂蛋白 ( small dense low-density lipopro-
tein，sdLDL) 与心血管疾病的关系更为密切［3］，比
LDL更适合作为诊断冠状动脉性心脏病标志物［4］。
本研究主要通过比较 sdLDL 与其他诊断指标在预
测 AS方面的价值，及其与 AS 相关危险因素和血脂
指标的相关性，探讨 sdLDL 作为 AS 的预测指标在
临床的应用价值。

1 资料与方法
1． 1 一般资料 2016 年 9 月 ～ 2017 年 9 月在皖南
医学院弋矶山医院就诊，临床诊断为 AS 并经血管
造影或磁共振显像血管造影证实的患者 130 例( 男
性 72 例，女性 58 例) ，动脉粥样硬化的诊断标准是
根据美国心脏学会( AHA) 2012 年发布的相关指标，
AS患者的年龄为 37 ～ 83 岁，平均年龄 ( 61． 64 ±
10． 79) 岁;同期在我院体检中心随机抽取 63 例( 男
性 40 例，女性 23 例) 健康体检者作为对照组，选取
的所有健康对照都无 AS 病史，且体检各项指标都
在正常范围之内，无对检测结果存在影响的肝肾功
能等疾病。对照组的年龄为 38 ～ 81 岁，平均年龄
( 61． 91 ± 11． 92) 岁。两组患者的性别、年龄等一般
情况比较，差异无统计学意义( P ＞ 0． 05) ，具有可比
性。
1． 2 仪器与试剂 小而密低密度脂蛋白胆固醇

( small dense low density lipoprotein cholesterol，
sdLDL-C) 、低密度脂蛋白胆固醇 ( low density lipo-
protein cholesterol，LDL-C ) 、甘油三酯 ( triglyceride，
TG) 、TC和超敏 C反应蛋白( high sensitive C reactive
protein，hs-CRP) 的检测使用的是日立 7600 全自动
生化分析仪。LDL-C、TC、TG 检测试剂盒均来自北
京利德曼生化股份有限公司; hs-CRP检测试剂盒来
自德赛诊断系统( 上海) 有限公司; sdLDL-C 检测试
剂盒来自北京九强生物技术股份有限公司。hs-
CRP的检测原理是颗粒增强免疫透射比浊固定时
间 2 点测定法; TG 为 GPO-PAP 法; TC 为 CHOD-
POD 法; LDL-C 为直接法-表面活性剂清除法;
sdLDL-C为过氧化物酶法。
1． 3 方法 所有门诊或住院的 AS 患者均禁食 12
h后于次日晨 6 ～ 8 点，前臂桡静脉抽血 2 ～ 3 mL置
于黄色分离胶真空管，立即送到检验科，在离心机上
以 4000 r /min 的速度离心 10 min，分离血清，置
－ 80 ℃冰箱中保存。按照日立 7600 全自动生化分
析仪操作规程及试剂盒操作说明书对血清标本进行
检测。检测结果大于对照参考值范围上限即判断为
阳性。
1． 4 数据处理与统计学分析 采用 SPSS 18． 0 软
件对数据进行统计分析。计量资料以均数 ±标准差
( 珋x ± s) 表示，组间、组内比较采用 t 检验和单因素
方差分析;比较不同指标的灵敏度、特异度及诊断效
能，绘制 ROC曲线，计算出各个指标 ROC 曲线下面
积( AUC) ;不同指标之间的相关性分析采用 Pearson
相关性分析。P ＜ 0． 05 为差异具有统计学意义。

2 结果
2． 1 AS组与健康对照组检测结果比较 AS 组的
sdLDL-C、LDL-C、TC、TG及 hs-CRP均高于健康对照
组，差异有统计学意义( P ＜ 0． 001) ，如表 1。

表 1 AS组与健康对照组检测结果比较( 珋x ± s)

项目 /分组 例数 sdLDL-C LDL-C TC TG hs-CRP

AS组 130 1． 15 ± 0． 42 3． 14 ± 0． 66 5． 33 ± 0． 97 1． 89 ± 1． 05 9． 32 ± 9． 27

健康对照组 63 0． 66 ± 0． 24 2． 28 ± 0． 70 4． 34 ± 0． 71 1． 21 ± 0． 45 5． 85 ± 3． 02

t 10． 33 8． 30 8． 00 6． 25 3． 87

P 0． 000 0． 000 0． 000 0． 000 0． 000

注: sdLDL-C、LDL-C、TC、TG的单位为 mol /L; hs-CRP的单位为 mg /L。

2． 2 不同指标对 AS的诊断价值比较 sdLDL-C 的
灵敏度 52． 31%，特异度 95． 24% ; LDL-C 的灵敏度
44． 62%，特异度 84． 13%。而 TC、TG、hs-CRP的灵敏
度更低。通过 ROC曲线分析显示，sdLDL-C对 AS 的
诊断效能最高，其次是 LDL-C和 TC，结果如图 1。

2． 3 sdLDL-C与 AS 危险因素的相关性 AS 患者
血清中 sdLDL-C 水平在 AS 危险因素 ( 性别、年龄、
吸烟、饮酒、高血压) 之间差异无统计学意义 ( P ＞
0． 05) 。如表 2。
2． 4 sdLDL-C 和 LDL-C 与冠脉病变数量的相关性
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通过比较 130 例 AS患者中 74 例冠状动脉粥样硬
化患者的冠脉病变数量与 sdLDL-C 和 LDL-C 的相
关性，发现 sdLDL-C和 LDL-C与冠脉病变的程度无
显著相关，如表 3。

图 1 不同指标的 ROC曲线

表 2 sdLDL-C与 AS危险因素的相关性

影响因素 n sdLDL-C / ( mol /L) t P

性别 0． 356 0． 723

男 72 1． 14 ± 0． 42

女 58 1． 16 ± 0． 43

年龄 /岁 0． 948 0． 345

≤60 63 1． 19 ± 0． 46

＞ 60 67 1． 12 ± 0． 39

吸烟 0． 598 0． 551

是 27 1． 11 ± 0． 45

否 102 1． 16 ± 0． 42

饮酒 0． 395 0． 694

是 35 1． 13 ± 0． 42

否 95 1． 16 ± 0． 43

高血压 1． 203 0． 231

是 89 1． 18 ± 0． 41

否 41 1． 08 ± 0． 44

2． 5 sdLDL-C与相关血脂指标的相关性 sdLDL-C
与 LDL-C( r = 0． 603，P ＜ 0． 05 ) 、TC( r = 0． 651，P ＜

0． 05) 之间存在中度正相关关系，而 sdLDL-C 与 TG
呈低度正相关( r = 0． 329，P ＜ 0． 05) 。如图 2。

表 3 sdLDL-C和 LDL-C与冠状动脉病变程度的相关性

病变程度 n sdLDL-C / ( mol /L) LDL-C / ( mol /L)

1 支病变 27 1． 03 ± 0． 39 3． 10 ± 0． 47

2 支病变 21 1． 16 ± 0． 53 3． 00 ± 0． 85

3 支病变 16 0． 93 ± 0． 44 2． 80 ± 0． 67

4 支病变 10 1． 06 ± 0． 35 3． 48 ± 1． 31

F 0． 561 0． 837

P 0． 643 0． 481

3 讨论
目前，在临床上，心脑血管疾病尚缺乏简单、安

全、有效的诊断手段，只能通过血管造影、CT或核磁
共振成像下造影进行诊断。由于心脑血管疾病的发
生隐秘、起病急骤、病情进展快，短时间内就可对患
者造成严重的伤害，甚至死亡。AS是导致缺血性心
脑血管疾病，如冠心病、脑梗死等最主要的病理基
础，慢性炎症［5］和脂质代谢失调［6］( 尤其是 LDL 和
TC升高，HDL降低) 是 AS最重要的发病基础。

C反应蛋白( C-reactive protein，CRP) 被普遍认
为是一种非特异性的炎症标志物，但是，随着研究的
深入，人们发现 CRP 可以直接参与炎症与 AS 等心
血管疾病，是心血管疾病最有力的预示与危险因子。
尤其是 hs-CRP作为冠心病的独立危险因素，与冠心
病的临床分型和心脑血管的不良事件具有密切联
系［7］。血脂中各组分，如 LDL、HDL、TC、TG等致 AS
的作用差别较大，其中以 LDL 的作用最为重要。根
据 LDL颗粒的密度和大小不同，Lipoprint 脂蛋白分
析仪可以将其分为 7 个亚组分，其中 LDL3 ～ LDL7
以小而密 LDL 为主，近年来的研究表明，sdLDL 比
LDL与动脉粥样硬化的关系更为密切［3，8］。

A: LDL-C; B: TC; C: TG。

图 2 sdLDL-C与相关血脂指标的相关性
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本研究中，AS 组中 sdLDL-C、LDL-C、TC、TG 及
hs-CRP均高于健康对照组，表明上述指标的升高对
AS的预测均有重要的价值。而通过进一步对结果
的分析发现，TG 及 hs-CRP 的水平在 AS 组和健康
对照组有较多交叉部分，相反 sdLDL-C、LDL-C、TC
在两组之间的交叉相对较少，表明 sdLDL-C、LDL-C、
TC对 AS的预测价值更好。另外，我们通过对相关
指标灵敏度和特异度分析发现，相比于其他指标，
sdLDL-C 在预测 AS 方面具有较好的灵敏度
( 52． 31% ) 和特异度( 95． 24% ) 。ROC 曲线可以较
好地综合评价两种指标的诊断效能，曲线下面积
( area under curve，AUC) 越大，表明其诊断效能越
好。本研究结果中，sdLDL-C的 AUC为 0． 844，高于
其他相关指标 ( LDL-C、TC、TG 及 hs-CRP) ，提示相
比于其他血脂指标和 hs-CRP，sdLDL-C 对 AS 的预
测价值更加准确可靠。此结果与相关研究一致［9］。
年龄［10］、BMI、吸烟、饮酒、高血压、糖尿病等普遍被
认为是 AS 发生的高危因素，对于 AS 的发生、发展
具有重要的作用。通过分析 sdLDL-C 与 AS 患者的
性别、年龄、吸烟、饮酒、高血压相关性，结果显示，
sdLDL-C与 AS患者的性别、年龄、吸烟、饮酒、高血
压无显著相关，提示 sdLDL-C 是预测 AS 发生的独
立危险因素，其水平变化不易受其他因素的影响。

为了比较 sdLDL-C 和 LDL-C 对冠心病冠脉病
变的数量的评价价值，我们按照冠脉病变的数量将
冠心病患者分为 4 组，结果显示 4 组冠心病患者的
血清 sdLDL-C和 LDL-C没有显著差异，表明 sdLDL-
C与冠心病冠脉病变的数量无显著相关。这也提醒
我们，sdLDL-C水平升高可以对 AS 的发生进行预
测，而 sdLDL-C 水平的高低却与 AS 的严重程度无
显著相关。通过对 sdLDL-C 与相关血脂指标的相
关性分析，结果表明，sdLDL-C 与 LDL-C、TC 具有中
度的正相关，而 sdLDL-C 与 TG 具有低度相关。这
提示我们 sdLDL-C、sdLDL-C /LDL-C 或 sdLDL-C /TC
比值的同时升高更能准确预测 AS 的发生; sdLDL-
C、LDL-C、TC 的联合检测更能明显提高临床对 AS
的预测。此结果与相关报道相符［11］。随着 sdLDL-
C检测技术的发展，新型均相酶法检测 sdLDL-C 试
剂盒性能稳定，操作简单快速，重复性好，适用于自

动化操作，基本符合临床的要求［12］，为 sdLDL-C 在
心脑血管疾病方面的临床检测提供了可靠的保证。

综上所述，sdLDL不易受其他因素的影响，对于
预测 AS具有较高的灵敏度和特异度，其与 LDL-C、
TC联合检测更能准确预测 AS 的发生。因此，血清
中 sdLDL的检测对于临床诊断 AS 具有重要的临床
意义，有望作为临床常规筛查 AS的血清指标。
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