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高血压患者高密度脂蛋白与颈动脉粥样硬化的关系

李丽君，张　慧，郭新红，徐　勇
解放军总医院  心内科，北京　100853

摘要：目的  观察高血压患者的高密度脂蛋白胆固醇 (high density lipoprotein cholesterol，HDL-C) 及载脂蛋白 A-I(apolipoprotein 

A-I，ApoA-I) 水平与颈动脉粥样硬化的关系。方法  我科 2013 年 1 月 - 2015 年 12 月共 208 例高血压患者，根据是否存

在颈动脉硬化斑块分为颈动脉粥样硬化组和非颈动脉粥样硬化组。所有患者均在入院后检测血压、血脂和颈动脉超声，应

用 Logistic 回归分析影响颈动脉粥样硬化发生的因素。结果  颈动脉粥样硬化组患者血浆 ApoA-I 和 HDL-C 水平显著降

低 [ApoA-I，动脉硬化组 (1.34±0.28)ng/L vs 非动脉硬化组 (1.48±0.22) ng/L，P ＜ 0.05 ；HDL-C，动脉硬化组 (0.93±0.24) 

pmol/L vs 非动脉硬化组 (1.14±0.37) pmol/L，P ＜ 0.05] ；ApoA-I 水平与颈动脉粥样硬化发生显著负相关 (OR ：0.130，95% 

CI ：0.025 ~ 0.677，P=0.015)，而 HDL-C 水平与颈动脉粥样硬化的相关性在纠正 ApoA-I 水平后消失。结论  在高血压颈动

脉粥样硬化患者中，ApoA-I 和 HDL-C 水平均降低，相对于 HDL-C，ApoA-I 能更好地预测颈动脉粥样硬化的发生。
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Abstract: Objective  To investigate the association between components of high density lipoprotein- cholesterol (HDL-C) and 
Apolipoprotein A-I (ApoA-I) and carotid atherosclerosis in patients with hypertension. Methods  Two hundred and eight consecutive 
patients diagnosed with hypertension were enrolled in this study, and they were divided into atherosclerosis group and non-
atherosclerosis group. Plasma ApoA-I and HDL-C were measured in all patients. Logistic regression analysis was used to assess 
independent predictors for presence of carotid atherosclerosis in patients with hypertension. Results  The concentrations of plasma 
ApoA-I and HDL-C were significantly lower in atherosclerosis group than non-atherosclerosis group [ApoA-I, (1.34±0.28 ) ng/L vs
(1.48±0.22) ng/L, P ＜ 0.05; HDL-C, (0.93±0.24) pmol/L vs (1.14±0.37) pmol/L, P ＜ 0.05]. There was a negative correlation 
between ApoA-I and carotid atherosclerosis in hypertension after further adjustment for HDL-C (OR: 0.130, 95% CI: 0.025-0.677, 
P=0.015), whereas the association between HDL-C and carotid atherosclerosis was noticeably absent after inclusion of ApoA-Iin the 
model. Conclusion  HDL-C and ApoA-I are protective factors of carotid atherosclerosis in patients with hypertension, however in 
comparison with HDL-C, ApoA-I is more likely to predict carotid atherosclerosis in hypertension. 
Keywords: high density lipoprotein cholesterol; apolipoprotein A-I; hypertension; carotid atherosclerosis

		  高血压是动脉粥样硬化 (atherosclerosis，AS)

的主要传统危险因素，而颈动脉粥样硬化是评估全

身动脉粥样硬化性疾病相对简单、便宜且可重复

使用的非创伤性指标。若干大型前瞻性研究显示

颈动脉粥样硬化是心血管疾病的独立预测因子 [1]。

高密度脂蛋白 (high density lipoprotein，HDL) 是一

种具有多种生物学活性的异质脂蛋白，主要由蛋

白质和脂质构成。大量基础研究显示其具有重要

的抗 AS 功能 [2]。临床上检测的高密度脂蛋白胆固

醇 (high density lipoprotein cholesterol，HDL-C) 代表

HDL 上的胆固醇含量，大量研究显示 HDL-C 水平

与冠心病的发生率呈显著负相关 [3-4]。同时有研究

发现 HDL 的结构蛋白 - 载脂蛋白 AI(apolipoprotein 

A-I，ApoA-I) 较 HDL-C 能更好地预测冠心病的发

生 [5-6]，ApoA-I 对于高血压患者的 AS 预测作用是否

优于 HDL-C 尚不明确。因此，本研究通过检测高

血压患者血浆 HDL-C 和 ApoA-I 含量，探讨高血

压患者的 HDL 不同组分与颈动脉粥样硬化的关系。

资料和方法

1	 对象　选取 2013 年 1 月 - 2015 年 12 月在我院

心内科住院并确诊的高血压患者 208 例，其中男

性 133 例，女性 75 例，病人年龄为 18 ~ 40(32±7)

岁。根据超声结果是否存在颈动脉硬化斑块分为

颈动脉粥样硬化组和非颈动脉粥样硬化组。颈动
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脉硬化斑块诊断标准 ( 局部血管壁增厚并达到以

下任一标准 ) ：1) 局部内中膜厚度≥ 1.3 mm ；2) 局

限性隆起突入管腔＞ 2.5 mm ；3) 局部内中膜厚度

超过周边内中膜厚度≥ 50%。高血压的诊断标准

按《中国高血压防治指南 2010》，在未使用抗高血

压药物的情况下，收缩压 (systolic blood pressure，

SBP) ≥ 140 mmHg(1 mmHg=0.133 kPa) 和 ( 或 ) 舒

张 压 (diastolic blood pressure，DBP) ≥ 90 mmHg ；

既往有高血压病史，目前正在用抗高血压药，血

压虽然＜ 140/90 mmHg 亦诊断为高血压。排除标

准 ：继发性高血压、冠状动脉粥样硬化性心脏病、

严重肝肾功能损害、急性感染、近期外伤、自身

免疫性疾病、恶性肿瘤晚期、住院前服用降脂药

物的患者不纳入本次研究。

2	 方法　所有病人均在入院后检测 SBP、DBP，

测 量 身 高、 体 质 量， 并 计 算 体 质 量 指 数 (body 

mass index，BMI)， 在 次 晨 空 腹 状 态 抽 血 化 验 指

标包括血总胆固醇 (total cholesterol，TC)、三酰甘

油 (triglyceride，TG)、HDL-C、Apo A-I、 低 密 度

脂 蛋 白 胆 固 醇 (low-density lipoprotein cholesterol，

LDL-C)、 空 腹 血 糖 (fasting blood glucose，FBG)、

血肌酐 (serum creatinine，Scr) 和血尿酸 (uric acid，

UA) 等。所有患者在住院期间均行颈动脉超声检

查。颈动脉超声检测由专人操作，检测仪器为

SC2000 型彩色多普勒超声诊断仪，使用血管超宽

频探头，频率为 7.5 MHz。患者取平卧头仰位，分

别检测两侧颈动脉起始 2 cm 处，距颈总动脉分叉

处 1 cm、分叉处和颈内动脉，颈外动脉起始处。

分别检出各部位的血管壁形态、组织结构。

3 统计学分析　采用 SPSS13.0 统计软件分析。计

量资料以 -x±s 表示，两组均数的比较采用独立样

本的 t 检验。计数资料比较采用 χ2 检验。采用

Pearson 相关分析和 Logistic 多元回归分析高血压

患者颈动脉粥样硬化的影响因素。P ＜ 0.05 为差

异有统计学意义。

结　果

1	 两组基线资料比较　共有 208 例患者，其中颈

动脉粥样硬化组 145 例，无颈动脉粥样硬化对照

组 63 例。颈动脉粥样硬化组平均年龄较大 [(43±5)

岁 ] 且多为男性 (70.3%)。此外，糖尿病 (31.7%) 和

吸烟 (33.1%) 患者比例均显著高于对照组。颈动脉

粥样硬化组的三酰甘油、血糖水平均明显高于对

照组，而 HDL-C 水平和 ApoA-I 水平则显著低于

对照组 (P ＜ 0.01)。两组 TC、LDL-C 以及尿酸水

平差异无统计学意义。见表 1。

2	 影响高血压患者颈动脉粥样硬化发生的相关

因素分析　我们将单因素分析中具有统计学差异

的因素 ( 性别、年龄、病程、糖尿病病史、吸烟

史、舒张压、HDL-C、ApoA-I) 纳入 Logistic 回归

模型进行多因素分析。结果显示年龄、糖尿病史、

吸烟史是颈动脉粥样硬化发生的危险因素，而高

ApoA-I 水平是颈动脉粥样硬化的保护因素 (OR ：

0.130，95% CI ：0.025 ~ 0.677，P=0.015)。见表 2。

3	 HDL 不同组分与高血压患者颈动脉粥样硬化发

生的关系　HDL-C 和 ApoA-I 是 HDL 的主要组分，

HDL-C 水平和 ApoA-I 水平间存在高度相关性 ( 简

单直线相关分析显示 r=0.626，P=0.000)。我们分

别将 HDL-C 及 ApoA-I 纳入 Logistic 回归模型中 ( 模

型 1 和模型 2)，校正因素包括性别、年龄、病程、

糖尿病史、吸烟史、血糖、TC、TG、LDL-C 水平 ；

模型 3 将 HDL-C 和 ApoA-I 同时进行校正。结果

显示，校正了基础危险因素 ( 性别、年龄、糖尿

病病史、吸烟史、血糖、LDL-C 水平 ) 后 HDL-C

水平与高血压患者颈动脉粥样硬化发生负性相关，

但在校正了 ApoA-I 水平后其相关性无统计学意义

(OR ：0.281，95%CI ：0.041 ~ 1.926，P=0.196)。而

校正了 HDL-C 水平后 ApoA-I 水平仍与高血压患

者颈动脉粥样硬化发生高度负相关 (OR ：0.130，

95%CI ：0.025 ~ 0.677，P=0.015)。见表 2。

表 1　颈动脉粥样硬化患者和无颈动脉粥样硬化患者的基
线临床资料

Tab. 1　Clinical characteristics of patients in two groups
Carotid AS group

(n=145)
Non carotid AS
group (n=63) P 

Gender 

　Male (n, %) 102(70.3) 31(49.2) 0.004

Age (yrs) 43±5 37±4 0.001

Duration (yrs) 5.1±4.4 2.7±3.7 0.006

DM (n, %) 46(31.7) 7(11.1) 0.002

Smoking (n, %) 48(33.1) 8(12.7) 0.002

SBP (mmHg) 155±24 147±19 0.073

DBP (mmHg) 102±16 94±14 0.014

Examination

　FBG (mmol/L) 4.97±0.95 4.82±0.66 0.365

　TG (mmol/L) 1.96±1.37 1.61±0.99 0.157

　TC (mmol/L) 4.42±1.11 4.39±0.76 0.879

　HDL-C (mmol/L) 0.93±0.24 1.14±0.37 0.006

　LDL-C (mmol/L) 2.77±0.97 2.69±0.69 0.660

　ApoA-I (mg/L) 1.34±0.28 1.48±0.22 0.006

　Scr (μmol/L) 77.73±22.49 74.01±17.83 0.380

　UA (μmol/L) 385.07±117.49 370.26±100.84 0.525
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讨　论

		  本研究显示，在高血压患者中，合并颈动脉

粥样硬化的患者多为男性，且糖尿病和吸烟患者

比例均显著高于对照组，这与既往其他研究一致。

Wang 等 [7] 观察了 686 例中老年患者，结果显示年

龄、收缩压、体质量指数和糖尿病史是颈动脉内

中膜增厚的强效预测因子。而 Rosvall 等 [8] 纳入了

3 426 例存在心血管危险因素的患者，随访 16 年

发现，男性和糖尿病与颈动脉分叉处内中膜增厚

进展相关，提示积极控制血压、血糖等危险因素

有助于延缓动脉粥样硬化的发生。

		  泡沫细胞的聚集是动脉粥样硬化斑块形成的

主要病理基础，动脉粥样斑块处的巨噬泡沫细胞

含有大量酯化和非酯化胆固醇 ( 胆固醇酯和游离胆

固醇 )，而胆固醇逆转运则是将多余胆固醇从巨噬

细胞等外周组织转运回肝，这被认为是 HDL 抗动

脉粥样硬化的主要机制 [9-10]。然而大量研究显示，

单纯升高 HDL-C 并不能减少颈动脉内中膜厚度及

心血管事件的发生 [11]。相对于简单的 HDL-C 测定，

HDL 的胆固醇逆转运作用才是其抗动脉粥样硬化

作用的核心 [12]。大量研究显示，与胆固醇逆转运

相关的是 HDL 颗粒而不是 HDL-C[13]，而 ApoA-I

是构成 HDL 颗粒的主要组成部分，占 HDL 蛋白

含量的 70%，是参与 HDL 抗 AS 作用的重要载体。

ApoA-I 通过合成 HDL 颗粒，作用于 ABCA-I 转运，

激活卵磷脂胆固醇酰基转移酶，并作为肝清道夫受

体的配体发挥胆固醇逆转运作用 [14]。因此 ApoA-I

不仅是决定 HDL 水平的主要因素，也是 HDL 发挥

胆固醇逆转运的主要载体 [15]，Thompson 等 [16] 对包

含 6 333 例冠心病患者的 21 个临床研究进行荟萃

分析后得出，低水平的 ApoA-I 与冠心病发生相关

(RR ：1.62，95% CI ：1.43 ~ 1.83，P ＜ 0.001)。

		  HDL-C 检测的是 HDL 中的胆固醇成分，在

一定程度上可以反映出人体内循环血液中 HDL 的

水平。既往大量流行病学研究显示，HDL-C 水平

与冠心病发病率呈负相关，而低 HDL-C 是 CHD

的独立危险因子 [9]。然而近年来，对于 HDL-C 在

动脉粥样硬化中的作用，研究结果存在差异。一

项糖尿病预防研究中，HDL-C 与颈总动脉内中

膜增厚相关，但在校正了年龄、性别等因素后，

HDL-C 与颈动脉粥样硬化发生无显著相关性 [7]。

在本研究中，两组患者的 LDL-C、TC 差异均无

统计学意义，而颈动脉粥样硬化组的 HDL-C 显著

低于非颈动脉粥样硬化组 ；在纠正了性别、年龄、

糖尿病病史、吸烟史、血糖、TC、TG、LDL-C 等

常规危险因子后，HDL-C 与高血压患者颈动脉粥

样硬化的发生存在负相关 ；但在纠正 ApoA-I 水平

后，HDL-C 对于高血压患者颈动脉粥样硬化的预

测 能 力 消 失 (OR ：0.281，95% CI ：0.041 ~ 1.926，

P=0.196)。 而 ApoA-I 在 纠 正 HDL-C 水 平 后 仍 与

颈动脉粥样硬化呈显著负相关 (OR ：0.130，95% 

CI ：0.025 ~ 0.677，P=0.015)。这与 PRIME 回顾性

研究结论相似 [17-18]。Van der Steeg 等 [19] 对欧洲癌

症和营养前瞻性研究 (EPIC) 进行的回顾性分析显

示 HDL-C 在纠正年龄、性别、吸烟等基础危险因

素后与主要冠脉事件呈显著负相关，但进一步行

亚组分析后显示当 HDL-C ＞ 81.2 mg/ml 时却失去

与 MCE 间的负性相关 (OR ：0.60，95% CI ：0.35 ~ 

1.03，P=0.07)。在纠正了 ApoA-I 因素后，HDL-C

与主要冠脉事件虽然仍呈负相关，但也失去统计

学意义 (OR ：0.87，95% CI ：0.74 ~ 1.03，P=0.10)。

因此相对于高密度脂蛋白胆固醇，高密度脂蛋白

中的载脂蛋白 A-I 能更好地预测高血压患者颈动

脉粥样硬化的发生。
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