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【摘要】 目的 分析国际血脂异常调查‑中国研究（DYSIS‑China）数据库中家族性高胆固醇血症

（FH）的发病现状、血脂状况及心血管疾病发病情况。方法 选取 2012年 3—10月DYSIS‑China数据

库中，年龄≥45岁、至少接受 1种降脂药物治疗 3个月的血脂异常患者。根据荷兰脂质临床监测指南

（DLCN）中FH的诊断标准，将患者分为不太可能FH组、可能FH组、确诊/极可能FH组。收集并比较

3组患者的年龄、性别、血脂水平、用药情况及合并症等基本临床资料，并对可能FH组和确诊/极可能

FH组按年龄进行分层比较。结果 共纳入 23 973例血脂异常的患者，年龄（64.8±9.9）岁，女性

11 757例（49.0%），不太可能 FH组 20 561例（85.7%），可能 FH组 3 294例（13.7%），确诊/极可能 FH组

118例（0.5%）。确诊/极可能 FH组年龄（58.4±8.5）岁，低于不太可能 FH组（65.3±9.8）岁和可能 FH组

（61.8±9.9）岁；低密度脂蛋白胆固醇（5.6±1.9）mmol/L，高于不太可能FH组（2.5±0.9）mmol/L和可能FH
组（4.3±1.0）mmol/L，总胆固醇（7.4±1.8）mmol/L，高于不太可能 FH组（4.3±1.0）mmol/L和可能 FH组

（6.0±1.0）mmol/L；女性、久坐生活方式比例及收缩压高于其他两组（P均<0.05）。3组间服用他汀剂量

的差异无统计学意义。确诊/极可能 FH组缺血性心脏病为 70例（59.3%），与不太可能 FH组 7 519例
（36.6%）和可能 FH组 1 149例（34.9%）相比较高；高血压 82例（69.5%），高于可能 FH组 2 063例

（62.6%）和不太可能 FH组 13 928例（67.7%）。可能 FH组 55~64岁年龄段比例最高，为 1 146例

（34.8%），≥75岁组高血压358例（76.8%）、糖尿病189例（40.6%）、缺血性心脏病186例（39.9%）、脑血管

疾病149例（32.0%）及心力衰竭28例（6.0%）患病率最高（P均<0.05）。确诊/极可能FH组55~64岁年龄

段比例最高，为49例（41.52%），45~54岁组缺血性心脏病患病率最高，为70例（59.3%）（P均<0.05），糖尿

病、高血压、心力衰竭、外周动脉疾病及脑血管疾病患病情况在各年龄组中差异无统计学意义。结论

中国血脂异常患者的FH检出率并不低，但血脂水平控制不佳，心血管疾病发病风险较高。

【关键词】 血脂异常； 家族性高胆固醇血症； 冠状动脉疾病
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【Abstract】 Objectives To analyze the incidence, blood lipid levels and cardiovascular
disease of familial hypercholesterolemia (FH) in dyslipidemia patients receiving lipid‑lowing therapy
from the DYSIS‑China. Methods Dyslipidemia International Study‑China (DYSIS‑China) database
was re‑analyzed according to the criteria of "Chinese guidelines for prevention and treatment of
dyslipidemia in adults‑2016 version". DYSIS‑China database included 25 317 dyslipidemia
out‑patients who received at least one lipid‑lowering drug for at least three months. All the patients
were divided into three groups: unlikely HF, possible FH and definite FH according to the Dutch Lipid
Clinic Network diagnostic criteria. Age, gender, lipids levels, drug use and complications were
compared among the three groups. Factors were compared between Possible FH group and definite
FH group in terms of age stratification. Results A total of 23 973 patients with dyslipidemia were
included. The average age was (64.8±9.9) years, 11 757 patients were females (49.0%). The
proportion of unlikely FH in the total population was 20 561 (85.7%), possible FH was 3294
(13.7%), and the definite FH was 118(0.5%). Patients in the definite FH group (58.3±8.5 years) was
younger than in unlikely HF(65.3±9.8 years) and possible FH(61.8±9.9 years) group. LDL‑C ((5.6±
1.9) mmol/L) levels were significantly higher in definite FH group than in unlikely HF ((2.5±0.9)
mmol/L) and possible FH ((4.3±1.0) mmol/L) group. TC ((7.4±1.8) mmol/L) levels were also
significantly higher in definite FH group than in unlikely HF ((4.3±1.0) mmol/L) and possible FH
((6.0±1.0) mmol/L) group. Percent of female sex, sedentary lifestyle and systolic blood pressure
value were significantly higher in definite FH group than in other two groups (all P<0.05). Statin use
was similar among the 3 groups. Prevalence of ischemic cardiomyopathy (70(59.3%)) was
significantly higher in the definite FH group than in unlikely FH group7519 (36.6%) and possible FH
group1149 (34.9%). The rate of hypertension (82 (69.5%)) was also significantly higher in the
definite FH group than in unlikely FH group (2 063 (62.6%) and in possible FH group (13 928
(67.7%)). The possible FH group had the highest proportion of patients aged 55-64 years (1 146
(34.8%)), and the prevalence of hypertension 358 (76.8%), diabetes 189 (40.6%), ischemic heart
disease 186 (39.9%), cerebrovascular disease 149 (32.0%) and heart failure 28 (6.0%) was the
highest in patients over 75 years old. The definite FH group had the highest proportion of patients
aged 55-64 years (49 (41.52%)), and the prevalence of ischemic heart disease (70 (59.3%)) was the
highest in patients aged 45-54 years old group, there was no significant difference in the prevalence
of diabetes,hypertension,heart failure,peripheral artery disease and cerebrovascular disease among
different age groups. Conclusion The detection rate of FH in Chinese patients with dyslipidemia is
not low, the blood lipid level is poorly controlled, and the risk of cardiovascular disease is high in
Chinses FH patients.

【Key words】 Dyslipidemias; Familial hypercholesterolemia; Coronary artery disease

家 族 性 高 胆 固 醇 血 症 （familial
hypercholesterolemia，FH）是最常见且最严重的脂

质代谢单基因疾病，可增加早发动脉粥样硬化性心

血管疾病的发病风险［1］。尽管目前对该病认识有

了很大进步，但 FH在世界范围内知晓率和治疗率

仍较低，约90%的患者不知晓患病。荟萃分析显示

FH发病率为 1∶311［2］。若同时采用基因测序和改

良版荷兰临床脂质网络（DLCN）方法共同检测，检

出 率 可 达 23.6%［3］。 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇

（low‑density lipoprotein cholesterol，LDL‑C）水平严

重升高（≥4.9 mmol/L）是 FH的主要表现形式之

一［4‑5］，LDL‑C水平升高与 FH患者的心血管病发病

率和死亡率增加相关，FH患者冠心病发病风险较

普通人群增加 13倍［6‑8］。研究证实，他汀类药物可

减少冠心病事件，是包括 FH在内的所有胆固醇升

高疾病的一线治疗药物［9‑12］。降脂治疗可延缓纯合

子型 FH（HoFH）患者心血管事件的发生并延长生

存期［13］。

·· 565



中华心血管病杂志 2021年6月第 49卷第 6期 Chin J Cardiol, June 2021, Vol. 49, No. 6

FH作为一项重大的全球公共卫生挑战，在中

国由于人口庞大而更加严峻。我国FH患者普遍存

在诊断及治疗不足的情况，大多数 FH患者首次发

生心血管事件才去就诊［3］，就诊后的患者仍有相当

一部分未能被正确诊断，且未按标准方法治疗，再

次发生心血管事件的频率显著升高。不仅国民健

康意识不足，而且公共卫生防治体系对于 FH的筛

查及干预管理也不足。有关中国人群FH患者的大

样本研究尚无文献报道，新近发表的研究结果表

明，在中国心肌梗死患者中 FH检出率为 3.9%［14］，

提示中国人群中 FH患者并不少见，值得我们高度

关注和积极探索。国际血脂异常调查‑中国研究

（DYSIS‑China）是中国血脂领域迄今为止规模最大

的实效研究项目之一，本文旨在分析目前我国 FH
流行情况、诊断、表型特征和治疗现况，以期为改善

FH诊疗和管理提供依据。

资料与方法

1.研究对象：DYSIS‑China研究是一项多中心、

横断面、非干预性研究。该研究于 2012年 3至

10月，选取全国 22个省、市的 122家 3个不同级别

医院的心血管内科、内分泌科、神经内科、老年科、

综合内科的门诊患者。纳入标准：（1）年龄≥45岁；

（2）诊断为血脂异常；（3）至少接受 1种降脂药物治

疗 3个月。排除标准为 FH相关的诊断数据缺失。

所有患者签署了知情同意书，本研究获得北京大学

人民医院伦理委员会的批准（NCT01732952）。

2.临床资料收集：由经研究团队培训的内

科、心内科、内分泌科、老年科和神经内科医师收

集患者的临床资料。面对面进行问卷调查，收集

患者的年龄、性别、久坐生活方式、药物使用情

况、一级预防、二级预防情况以及高血压、糖尿病

和其他心脑血管病史的信息。药物使用情况包

括他汀类药物和其他降血脂药物的使用情况，以

及降压、降糖药物和抗血小板药物的使用情况。

测量患者的血压、身高、体重和腰围。患者就座

后至少 5 min，使用校准的台式血压计测量血压，

连续测量 3次，两次测量之间至少间隔 1 min，记
录 3次测量结果的平均值。实验室检查指标包括

总胆固醇（total cholesterol，TC）、高密度脂蛋白胆

固醇（high density lipoprotein cholesterol，HDL‑C）、

LDL‑C、甘 油 三 酯（triglyceride，TG）、空 腹 血 糖

（fasting blood glucose，FBG）、糖化血红蛋白等。

此外，还收集了 FH诊断相关的家族史、病史、体

格检查和基因检测信息。

3.FH 诊 断 标 准 及 分 组 ：根 据 DLCN 中 FH
的诊断标准［15］，（1）家族史：一级亲属早发冠

心病（男 ≤55岁，女 ≤60岁）或其他心血管疾病

为 1分，成人一级亲属 LDL‑C水平高于人群第

95百分位数（经年龄、性别校正）为 1分，一级

亲属存在肌腱黄色瘤或角膜弓为 2分，<18岁

一级亲属 LDL‑C水平高于人群第 95百分位数

（经年龄、性别校正）为 2分；（2）病史：早发冠

心病（年龄同上）为 2 分，早发脑血管或周围

血管疾病（年龄同上）为 1 分；（3）体格检查：

肌 腱 黄 色 瘤 为 6 分 ，<45 岁 时 出 现 角 膜 弓 为

4 分 ；（4）LDL‑C>8.5 mmol/L（ >325 mg/dl）为

8 分 ，6.5~8.4 mmol/L（251~325 mg/dl）为 5 分 ，

5.0~6.4 mmol/L（191~250 mg/dl）为 3 分 ，4.0~
4.9 mmol/L（155~190 mg/dl）为 1 分 ；（5）基 因 检

测 ：低 密 度 脂 蛋 白 受 体（the low density
lipoprotein receptor，LDLR） 、载 脂 蛋 白 B
（apolipoproteinB，ApoB）或 前 蛋 白 转 化 酶 枯 草

溶菌素转化酶 9（proprotein convertase subtilisin/
kexin type9，PCSK9）基 因 存 在 致 病 性 突 变 为

8 分。应用上述诊断标准，每组内分数不累

计，仅取最高分值。例如，第 2 组病史，若患

者 既 有 早 发 冠 心 病 史 又 有 早 发 脑 血 管 疾 病

史，该组赋分为 2分。根据得分情况分组，总

分 >8 分 为 确 诊 FH，6~8 分 为 极 可 能 FH，

将 ≥6分定义为确诊 /极可能 FH组，3~5分为可

能 FH组，<3分为不太可能 FH组。确诊 /极可

能 FH 组、可能 FH 组根据年龄分为 45~54 岁、

55~64 岁、65~74 岁和 ≥75 岁组，对不同年龄段

进行亚组分析。

4.统计学分析：采用 SPSS 20.0进行统计学分

析，正态分布的计量资料以 x̄ ± s表示，数据满足方

差齐性时组间比较采用单因素方差分析，方差不齐

时采用 Kruskal‑Wallis检验；非正态分布的计量资

料 以 M（Q1，Q3）表 示 ，组 间 比 较 采 用 非 参 数

Mann‑Whitney U检验；计数资料以频数（%）表示，

组间比较采用卡方检验。以P<0.05为差异具有统

计学意义。

结 果

1.FH检出率及患者临床资料（表 1）：共有
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23 973 例 患 者 入 选 ，年 龄（64.9±9.9）岁 ，女 性

11 757 例（49.0%），不 太 可 能 FH 组 20 561 例

（85.7%），可能 FH组 3 294例（13.7%），确诊/极可

能 FH组 118例（0.5%）。与不太可能 FH组和可能

FH组相比，确诊/极可能 FH组年龄低，女性比例、

久坐生活方式比例、体重指数、收缩压、舒张压、

LDL‑C、TG、TC和糖化血红蛋白高；与可能 FH组

和确诊/极可能 FH组相比，不太可能 FH组腰围

高、HDL‑C低；与不太可能 FH组和确诊/极可能 FH
组相比，可能 FH组空腹血糖水平高（P均<0.05）。

合并症方面，确诊/极可能 FH组高血压、缺血性心

脏病比例高，心力衰竭的比例低（P均<0.05），而脑

血管疾病在各组之间差异无统计学意义（P>
0.05）。服用降脂药物方面，总体人群服用他汀比

例为 87.5%（20 976/23 973），其中确诊/极可能 FH
组最高 97.5%（115/118）；整体人群服用他汀剂量

为（12.5±6.8）mg，其中确诊/极可能 FH组最高，但

与其他两组比较差异无统计学意义（P=0.08）。服

用其他药物方面，不太可能 FH组服用利尿剂、血

管紧张素受体阻滞剂、阿司匹林、氯吡格雷比例最

高（P均<0.05）；确诊/极可能 FH组服用钙离子拮

抗剂比例最高（P<0.05）。

2.可能FH患者各年龄段的临床特征（表 2）：可

能 FH患者中，55~64岁年龄段比例最高，为 34.8%

表1 DYSIS‑China研究中患者的基本特征

指标

年龄（岁，x̄ ± s）
女性［例（%）］
体重指数（kg/m2，x̄ ± s）
腰围（cm，x̄ ± s）
久坐生活方式［例（%）］
收缩压（mmHg，x̄ ± s）
舒张压［mmHg，M（Q1，Q3）］
血脂水平（mmol/L，x̄ ± s）
TC
LDL‑C
HDL‑C
TG

空腹血糖（mmol/L，x̄ ± s）
糖化血红蛋白（%，x̄ ± s）
合并症［例（%）］

糖尿病

高血压

缺血性心脏病

心力衰竭

外周血管疾病

脑血管疾病

药物使用情况

他汀类药物［例（%）］
他汀类药物剂量（mg/d，x̄ ± s）a
倍他乐克［例（%）］
钙离子拮抗剂［例（%）］
利尿剂［例（%）］
血管紧张素转化酶抑制［例（%）］
血管紧张素受体阻滞剂［例（%）］
阿司匹林［例（%）］
氯吡格雷［例（%）］

总体
（n=23 973）
64.8±9.9

11 757（49.0）
24.7±3.2
87.1±11.1

4 728（19.7）
130.8±15.6
80.0（70.0，84.0）

4.6±1.2
2.6±0.9
1.2±0.3
1.8±1.4

115.9±43.1
7.2±1.8

8 769（36.6）
16 073（67.0）
8 738（36.4）
872（3.6）
263（1.1）
4 278（17.8）

20 976（87.5）
12.5±6.8

3 715（15.5）
8 593（35.8）
1 047（4.4）
2 819（11.8）
5 810（24.2）
13 653（57.0）
3 595（15.0）

不太可能FH组
（n=20 561）
65.3±9.8

9 751（47.4）
24.7±3.2
87.2±11.1

4 033（19.6）
130.5±15.4
80.0（70.0，82.0）

4.3±1.0
2.5±0.9
1.2±0.3
1.8±1.4

114.7±41.9
7.2±1.8

7 568（3.7）
13 928（67.7）
7 519（36.6）
778（3.8）
227（1.1）
3 676（17.9）

17 854（86.8）
12.5±6.7

3 336（16.2）
7 451（36.2）
925（4.5）
2 440（11.9）
5 195（25.3）
12 003（58.4）
3 254（15.8）

可能FH组
（n=3 294）
61.8±9.9

1 930（58.6）
24.9±3.2
86.5±10.9

659（20.0）
132.4±16.5

80.0（72.0，87.0）

6.0±1.0
4.3±1.0
1.3±0.3
2.0±1.4

122.7±48.9
7.6±2.0

1 165（35.4）
2 063（62.6）
1 149（34.9）
92（2.8）
34（1.0）
573（17.4）

3 007（91.3）
12.5±6.9

362（11.0）
1 095（33.2）
119（3.6）
368（11.2）
593（18.0）
1 584（48.1）
326（9.9）

确诊/极可能FH组
（n=118）
58.4±8.8

76（64.4）
25.3±4.0
86.9±10.9

36（30.5）
134.5±16.7

80.0（75.0，90.0）

7.4±1.8
5.6±1.9
1.3±0.3
2.4±1.6

119.7±41.1
7.8±2.5

36（30.5）
82（69.5）
70（59.3）
2（1.7）
2（1.7）
29（24.6）

115（97.5）
15.0±10.5

17（14.4）
47（39.8）
3（3.5）
11（9.3）
22（18.6）
66（55.9）
15（12.7）

F/χ²值
18.295
4.114
18.109
18.312
1.219
17.715
17.886

17.812
17.854
17.591
17.712
17.694
17.741

4.422
5.685
30.273
9.229
0.557
4.460

62.217
17.815
0.312
11.903
6.284
2.005
84.367
122.670
78.788

P值

<0.001
<0.001
<0.001
0.012
0.012
<0.001
<0.001

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.111
<0.001
<0.001
0.004
0.581
0.132

<0.001
0.082
0.856
0.002
0.015
0.373
<0.001
<0.001
<0.001

注：DYSIS‑China为国际血脂异常调查‑中国研究，TC为总胆固醇，LDL‑C为低密度脂蛋白胆固醇，HDL‑C为高密度脂蛋白胆固醇，TG为甘

油三酯，FH为家族性高胆固醇血症；a剂量以阿托伐他汀计算
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（1 146/3 294）。体重指数、腰围、TG及久坐生活方

式在 45~54岁组最高；女性、一级预防比例、HDL‑C
在 55~64岁组最高；二级预防比例、收缩压、TC及

LDL‑C水平在≥75岁组最高；≥75岁组患者高血压、

缺血性心脏病、脑血管疾病及心力衰竭患病率最高

（P均<0.05）；各年龄段外周动脉疾病患病率差异无

统计学意义。

3.确诊/极可能 FH患者各年龄段的临床特征

（表 3）：确诊/极可能 FH患者中，55~64岁年龄段比

例最高，为 41.5%（49/118）。与其他年龄段相比，

55~64岁组女性比例最高；45~54岁组缺血性心脏

病患病率最高（P 均 <0.05）。 65~74 岁组 TC 及

LDL‑C水平最高，但与其他年龄段相比差异无统计

学意义。糖尿病、高血压、心力衰竭、外周动脉疾病

及脑血管疾病患病情况在各年龄组中差异无统计

学意义。

讨 论

精确估计 FH的全球发病率，可以为早期发现

和预防动脉硬化性心血管疾病（arteriosclerotic
cardiovascular disease，ASCVD）的政策制订提供信

息。在缺血性心脏病、早发性缺血性心脏病和严重

高胆固醇血症患者中，FH发病率分别是普通人群

的 10倍、20倍和 23倍［16］。已有数据显示，我国普

通 人 群 FH 患 病 率 较 低 ，为 0.28%（标 化 后 为

0.18%）［17］，拟行冠状动脉造影人群中 FH检出率为

3.5%［18］，首 发 心 肌 梗 死 患 者 中 FH 检 出 率 为

3.9%［14］，但我国尚缺乏全国范围流行病学数据。

DYSIS‑China研究是目前中国血脂领域迄今为止规

模最大、评估最全面、代表性最强的实效研究项目

之一，此人群中可能的FH检出率为 13.7%，确诊/极
可能 FH检出率为 0.5%。但是DYSIS‑China研究纳

入的人群已经接受降脂药物治疗至少 3个月，代表

了真实世界中服用降脂药物的门诊患者FH的检出

状况。

本研究纳入人群已服用降脂药物至少 3个月，

确诊/极可能 FH 组 LDL‑C 水平仍为（5.60±1.95）
mmol/L，99.2%的患者 LDL‑C水平>4.9 mmol/L，与
2016年《中国成人血脂异常防治指南》推荐的

LDL‑C目标值相差甚远［19］。FH患者血 LDL‑C水

平从受孕那一刻起即升高，大大增加了 FH患者

ASCVD的可能性［20］。国外报道，对于未经治疗

的杂合子型 FH（HeFH）患者，其血 LDL‑C水平高

于正常人群 2~3倍，多为 8~15 mmol/L。在未经

治 疗 的 HoFH 患 者 中 ，其 LDL‑C 水 平 高 达 12~

表2 DYSIS‑China研究中可能FH患者各年龄段的临床特征（n=3 294）
指标

女性［例（%）］
体重指数［kg/m2，M（Q1，Q3）］
腰围［cm，M（Q1，Q3）］
一级预防［例（%）］
二级预防［例（%）］
久坐生活方式［例（%）］
合并症［例（%）］

糖尿病

高血压

缺血性心脏病

心力衰竭

外周动脉疾病

脑血管疾病

收缩压［mmHg，M（Q1，Q3）］
血脂水平［mmol/L，M（Q1，Q3）］
TC
LDL‑C
HDL‑C
TG

45~54岁（n=911）
369（40.5）
25.1（23.1，27.0）
88.0（81.0，93.0）
509（55.9）
402（44.1）
212（23.3）

310（34.0）
530（58.2）
356（39.1）
11（1.2）
12（1.3）
104（11.4）
130.0（120.0，140.0）

5.75（5.02，6.44）
4.10（4.25，5.63）
1.18（0.99，1.44）
1.81（1.29，2.67）

55~64岁（n=1 146）
761（66.4）
24.8（23.0，26.6）
86.0（80.0，92.0）
695（60.6）
451（39.4）
213（18.6）

400（34.9）
671（58.6）
338（29.5）
28（2.4）
9（0.8）

174（15.2）
130.0（120.0，140.0）

6.11（5.56，6.68）
4.36（5.04，5.85）
1.27（1.08，1.48）
1.77（1.33，2.42）

65~74岁（n=771）
505（65.5）
24.8（22.7，26.7）
85.2（80.0，92.0）
402（52.1）
369（47.9）
134（17.4）

266（34.5）
504（65.4）
269（34.9）
25（3.2）
6（0.8）

146（18.9）
130.0（120.0，140.0）

6.20（5.76，6.82）
4.48（5.14，5.99）
1.30（1.10，1.49）
1.73（1.29，2.33）

≥75岁（n=466）
295（63.3）
24.3（22.6，26.4）
85.0（80.0，92.0）
188（40.3）
278（59.7）
100（21.5）

189（40.6）
358（76.8）
186（39.9）
28（6.0）
7（1.5）

149（32.0）
135.0（125.0，145.00）

6.23（5.75，6.70）
4.49（5.21，6.04）
1.28（1.10，1.49）
1.68（1.28，2.33）

F/χ²值
171.097
1.280
1.376
57.531
66.421
11.449

6.567
58.445
38.719
178.445
2.902
96.772
1.450

1.253
1.252
1.244
1.246

P值

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
0.002

0.091
<0.001
<0.001
<0.001
0.413
<0.001
<0.001

<0.001
<0.001
<0.001
0.013

注：DYSIS‑China为国际血脂异常调查‑中国研究，FH为家族性高胆固醇血症，TC为总胆固醇，LDL‑C为低密度脂蛋白胆固醇，HDL‑C为高

密度脂蛋白胆固醇，TG为甘油三酯
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30 mmoL/L［21］。LDL‑C水平和 ASCVD风险存在剂

量依赖的对数线性关系［22］。目前国内外多项指

南均将 LDL‑C视为降低心血管病风险的首要治

疗靶标。FH降脂治疗的目的是减少致死性和致

残性 ASCVD的发生。《家族性高胆固醇血症筛查

与诊治中国专家共识》中治疗目标为：合并与不

合并 ASCVD的成人 FH患者血 LDL‑C的目标值

分别为<1.8 mmol/L和<2.6 mmol/L；若难以达到上

述 目 标 值 ，建 议 至 少 将 血 LDL‑C 水 平 降 低

50%［3］。阜外医院报道的因胸痛就诊的 FH患

者，85%的患者经过不同强度他汀药物的降脂治

疗，但是都没有达到 LDL‑C<2.6 mmol/L的治疗目

标［23］。2016年《中国成人血脂异常防治指南》指

出，由于医患双方对 FH认识有限、缺乏成熟的

筛查系统和经研究验证的诊断效能和诊断标

准，使得我国 FH诊断严重不足，绝大多数接受

降脂治疗的 FH患者远未达到 LDL‑C控制的靶目

标水平［19］。

本研究结果显示，确诊/极可能 FH组缺血性

心脏病比例高于不太可能 FH组及可能 FH组，确

诊/极可能 FH组脑血管疾病风险与其他两组相比

差异无统计学意义。长期而显著增加的胆固醇负

荷可导致 FH患者早期出现动脉粥样硬化，继而引

发心肌梗死等心血管事件，随后左心室重塑导致

充血性心力衰竭［19，24‑25］。然而，大多数 FH患者直

至发生冠心病时才被首次诊断［26］。与血脂正常的

个体相比，LDL‑C高于 5 mmol/L的 FH患者冠状动

脉疾病（coronary artery disease，CAD）罹患风险高

出 6倍，多基因变异的 FH患者甚至高出 22倍［27］。

FH患者的心血管风险主要与冠心病相关，其与卒

中风险的相关性仍有争议。最近的大型队列研究

结果表明，与普通人群相比，FH与卒中的风险缺

乏相关性［28］，任何观察到的与卒中的关联都可能

归因于先前的冠心病，与高 LDL‑C 本身可能

无关［28‑29］。

本研究发现，确诊/极可能 FH组缺血性心脏

病在 45~54岁组发生率最高，考虑与 FH患者冠心

病发病年龄早且死亡率高相关。早发 ASCVD是

FH的主要临床表现之一，其中早发冠心病是常见

的临床表型［3］。未经治疗的 FH 患者，特别是

HoFH患者，在儿童或青春期罹患 CAD的风险极

高，HeFH患者通常在 55岁之前（女性为 60岁）发

生 CAD，这 是 引 起 死 亡 的 首 要 原 因 ，高 达

60%［30‑32］。

本研究结果显示，确诊/极可能FH患者他汀类

用药剂量为（15.00±10.54）mg/d，与其他组比较差异

表3 DYSIS‑China研究中确诊/极可能FH患者各年龄段的临床特征（n=118）
指标

女性［例（%）］
体重指数［kg/m2，M（Q1，Q3）］
腰围［cm，M（Q1，Q3）］
一级预防［例（%）］
二级预防［例（%）］
久坐生活方式［例（%）］
合并症［例（%）］

糖尿病

高血压

缺血性心脏病

心力衰竭

外周动脉疾病

脑血管疾病

收缩压［mmHg，M（Q1，Q3）］
血脂水平［mmol/L，M（Q1，Q3）］
TC
LDL‑C
HDL‑C
TG

45~54岁（n=44）
18（40.9）
25.0（23.4，27.2）
88.6（82.0，100.0）
6（13.6）
38（86.4）
12（27.3）

13（29.5）
31（70.5）
31（70.5）
1（2.3）
1（2.3）
13（29.5）

133.5（120.0，140.0）

6.9（6.2，7.9）
5.6（6.2，7.9）
1.2（1.0，1.5）
2.0（1.5，2.5）

55~64岁（n=49）
41（83.7）
25.1（22.9，27.3）
85.0（80.0，90.0）
16（32.7）
33（67.3）
16（32.7）

15（30.6）
32（65.3）
27（55.1）
1（2.0）
1（2.0）
9（18.4）

130.0（120.0，140.0）

7.5（6.6，8.7）
5.4（6.5，8.8）
1.2（1.1，1.5）
2.3（1.7，2.8）

65~74岁（n=19）
14（73.7）
23.6（21.3，26.0）
84.0（77.0，91.0）
8（42.1）
11（57.9）
6（31.6）

5（26.3）
15（78.9）
9（47.4）

0
0

5（26.3）
138.0（120.0，154.0）

8.2（5.8，9.5）
6.0（7.9，10.2）
1.2（1.0，1.5）
1.7（1.3，2.6）

≥75岁（n=6）
3（50.0）

27.3（25.0，29.4）
90.1（88.0，93.0）
2（33.3）
4（66.7）
2（33.3）

3（50.5）
4（66.7）
3（50.0）

0
0

2（33.3）
132.5（130.0，150.0）

7.0（2.8，7.5）
5.8（6.6，9.7）
1.0（0.9，1.2）
1.7（1.1，2.1）

F/χ²值
19.788
1.073
1.400
7.082
7.082
0.356

2.474
1.361
3.962
0.551
0.551
1.885
1.579

5.906
6.342
6.193
6.329

P值

<0.001
0.182
0.151
0.074
0.073
0.952

0.744
0.741
0.021
0.914
0.914
0.606
0.751

0.101
0.722
0.544
0.252

注：DYSIS‑China为国际血脂异常调查‑中国研究，FH为家族性高胆固醇血症，TC为总胆固醇，LDL‑C为低密度脂蛋白胆固醇，HDL‑C为高

密度脂蛋白胆固醇，TG为甘油三酯
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无统计学意义，进一步说明我国 FH未得到充分治

疗。他汀类药物普遍存在“6规则”［33］，如果单纯依

靠增加剂量，对 FH患者的 LDL‑C降低作用有限。

PCSK9单克隆抗体的出现对于FH降脂治疗意义重

大，尤其对于经最大耐受剂量他汀联合依折麦布治

疗仍无法有效达到 LDL‑C 目标水平的患者 ，

PCSK9单克隆抗体有助于进一步降低LDL‑C水平，

减少其心血管事件的发生风险［34］。因此，对中国人

群 FH的筛查、认识十分重要，治疗仍然任重而

道远。

本 研 究 存 在 一 定 的 局 限 性 ，由 于

DYSIS‑China研究纳入已服用降脂药物的患者，

心血管病风险要高于普通人群，因此推测本研

究检出的 FH发病率会高于普通人群；但同时也

由于此人群已经接受降脂药物治疗至少 3个月，

无 LDL‑C基线水平记录，又可能会低估此人群的

FH发病状况。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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