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CKD 慢性肾病 HF 心力衰竭 

CTT 胆固醇治疗试验组协作组 HHS 赫尔辛基心脏研究 

CV 心血管 HIV 人类免疫缺陷病毒 

CVD 心血管疾病 HMG-CoA 羟甲基戊二酰-辅酶 A 

CYP 细胞色素 P450 HPS 心脏保护研究 

4D 德国糖尿病透析 HPS2-THRIVE 心脏保护研究 2 - HDL 治疗以降低血管事

件发生率 

DASH 阻止高血压的饮食策略 HoFH 纯合子型家族性高胆固醇血症 

DGAT-2 二酰甘油酰基转移酶-2 HTG 高甘油三酯血症 

DHA 二十二碳六烯酸 HR 风险比 

DLCN 荷兰脂质临床网络 hs-CRP 高敏 C 反应蛋白 
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ICD 国际疾病分类 PUFA 多不饱和脂肪酸 

IDEAL 积极降血脂终点增量下降试验 RAAS 肾素-血管紧张素-醛固酮系统 

IDL 中间密度脂蛋白 RCT 随机对照试验 

ILLUMINATE 旨在探索血脂水平对动脉粥样硬化事件影响的

血脂水平管理研究 

REACH 减少动脉粥样硬化血栓形成实现持续健康 

IMPROVE-IT 结局指标的降低效应改善：国际葆至能疗效试

验 

REDUCE-IT EPA干预减少心血管事件试验 

JUPITER 他汀类药物用于预防用药的依据：评估瑞舒伐

他汀的干预性试验 

REVEAL 通过调脂作用的 Anacetrapib 效应 随机评价 

KDIGO 肾脏疾病：改善总体结局 RR 相对风险 

LAL 溶酶体酸性脂肪酶 RYR 红曲米 

LCAT 卵磷脂胆固醇酰基转移酶 4S 斯堪的纳维亚辛伐他汀生存研究 

LDL-C 低密度脂蛋白胆固醇 SALTIRE 苏格兰主动脉瓣狭窄与降血脂试验-对消退的影

响 

LDLR 低密度脂蛋白受体 SAGE 评估老年人群目标的研究 

LEAD 下肢动脉疾病 SCORE 系统冠状动脉风险评估 

LIPID 普伐他汀长期干预治疗缺血性疾病 SEAS 辛伐他汀和依折麦布治疗动脉狭窄 

LPL 脂蛋白脂酶 SFA 饱和脂肪酸 

Lp 脂蛋白 SHARP 心脏和肾脏保护研究 

MetS 代谢综合征 SLE 系统性红斑狼疮 

MI 心肌梗死 SPARCL 积极降低胆固醇水平预防卒中 

MTP 微粒体甘油三酯转移蛋白 STEMI ST 段抬高型心肌梗死 

MUFA 单不饱和脂肪酸 STRENGTH 评估 Epanova 降低患有高甘油三酯血症的高 CV

风险患者中他汀类药物治疗后残留风险的结局

研究 

NICE 国家卫生与临床优化研究所 TIA 短暂性脑缺血发作 

NNRTI 非核苷类逆转录酶抑制剂 TC 总胆固醇 

NNT 需要治疗患者数 T2DM 2 型糖尿病 

NPC1L1 尼曼-匹克 C1-样蛋白 1 TG 甘油三酯 

NSTE-ACS 非 ST 段抬高型急性冠脉综合征 TNT 新靶标治疗 

NYHA 纽约心脏病协会 TRL 富甘油三酯脂蛋白 

PAD 外周动脉疾病 ULN 正常值上限 

PCI 经皮冠状动脉介入治疗 UMPIRE 使用多药制剂减少心血管事件 

PCSK9 前蛋白转化酶枯草溶菌素 9 VA-HIT 退伍军人事务部高密度脂蛋白干预试验 

PPAR-α 过氧化物酶体增殖物激活受体 α VLDL 极低密度脂蛋白 

PROCAM 芒斯特前瞻性心血管研究 WHO 世界卫生组织 

PROSPER 普伐他汀用于老年高危人群的前瞻性研究   
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序言 

本指南对起草时关于特定问题的所有可用证据进行了总结和评

估，旨在帮助医务人员根据个体患者的具体病情选择最佳治疗

策略，同时考虑对患者结局的影响，以及特定诊断或治疗策略

的获益-风险比。本指南及建议应帮助医务人员在日常实践中的

决策制定。但是，个体患者的最终治疗决策必须由责任医务人

员与患者及其护理人员(视具体情况而定)讨论后制定。 

近年来，欧洲心脏病学会 (ESC)和欧洲动脉粥样硬化学会

(EAS)，以及其他学会和团体已发布了大量的相关指南。考虑到

对临床实践的影响，现已规定指南制定的质量标准，以便所有

决策均向用户透明公开。起草和发布 ESC 指南的相关建议，请

登 陆 ESC 网 站 查 询 (http://www.escardio.org/Guidelines-&-

Education/Clinical-Practice-Guidelines/Guidelines-

development/Writing-ESC-Guidelines)。ESC 指南代表 ESC 对于

特定课题的官方立场，并将定期更新。 

该工作组成员由 ESC 选定，包括欧洲心血管预防和康复协会

(EACPR)和 EAS 代表，此类人员能够代表此类病变患者医疗护

理中所涉及的专业人员。选定该领域专家将对特定疾病基于

ESC 实践指南委员会(CPG)政策并获得 EAS 批准的治疗策略(包

括诊断、治疗、预防和康复)相关的已发表证据进行综合审查。

专家们已对诊断和治疗程序进行批判性评价，包括获益-风险比

评估。同时还纳入了大型人群的预期健康结局估计数据(若存在

相关数据)。权衡分析特定治疗策略建议的证据水平和强度，并

根据预定义量表对这些建议进行分级，如表 1 和表 2 所示。 

起草与评审组专家已提供所有可能视为产生实际利益冲突或潜

在利益冲突源的关系的利益声明表。这些表格文件已汇编至同

一 文 件 内 ， 请 登 陆 ESC 网 站 查 询

(http://www.escardio.org/guidelines)。指南起草期间发生的任何

利益声明变化都必须通知 ESC 和 EAS，并更新相应文件。该工

作组的所有资金来源均由 ESC 和 EAS 提供，无任何其他医疗机

构参与。 

ESC CPG 负责监督和协调工作组、专家组或共识组之间的新指

南起草工作。该委员会还负责监督这些指南的审批流程。ESC

指南将由 CPG 和外部专家(对于本指南，为 EAS 指定的专家)进

行广泛评审。进行适当修订后，本指南已获得工作组中所有专

家的一致认可。最终文件已获得 CPG 和 EAS 批准，并在欧洲心

脏杂志和动脉粥样硬化杂志上发表。本指南是在认真考虑发表

时的科学和医学知识及可用证据之后制定的。 

ESC 和 EAS 指南的起草工作不仅仅包括整合最新研究成果，还

应制定相关建议的教育工具及实施项目。为便于该指南的实

施，还将生成袖珍式指南摘要、摘要幻灯片、重要信息宣传

册、面向非转人员的摘要卡，以及适用于数字应用的电子版本

等。这些版本指南均为简略版，因而若需要，相关人员应始终

查询完整版本指南，本指南可通过登陆 ESC 网站免费获取。鼓

励 ESC 的各全国学会认可、转译并实施所有 ESC 指南。由于有

关数据已经证实充分应用本指南中的临床建议可能对疾病的转

归产生有利影响，因此本指南还需要制定相应的实施项目。 

需要进行相关检查和登记研究，以核实现实生活日常实践是否

与本指南建议一致，从而完成临床研究、指南起草、传播及临

床实践中应用之间的循环。 
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表 1 建议类别 

建议类别 定义 应用建议 

I 级 相关证据提示特定治疗或操作有

利、有用、有效，和/或就此达成

普遍一致。 

推荐/适用 

II 级 关于特定治疗或操作有用性/疗效

的证据不一致和 /或存在意见分

歧。 

 

IIa 级 证据权重/意见支持有用性/疗效。 应考虑 

IIb 级 证据/意见未能充分证明其有用性/

疗效。 

可考虑 

III 级 相关证据提示特定治疗或操作无

用/无效，部分情况下甚至可能有

害，或者就此达成普遍一致。 

不推荐 

 

· 

 

鼓励医务人员在进行临床判断，以及制定和实施预防性、诊断

性或治疗性医疗策略时充分考虑 ESC 和 EAS 指南。但是，在任

何情况下，ESC 和 EAS 指南均不能凌驾于医务人员根据各患者

的健康状况，以及与患者的护理人员(如合适和/或必要)讨论以

制定合适、准确医疗决策的个体职责之上。此外，医务人员的

职责还包括在开具处方时核实与药物和医疗器械相关的适用法

律法规。 

1 心血管疾病预防是什么？ 

1.1 定义和理论依据 

在欧洲，每年有超过 400 万人死于心血管疾病(CVD)。在这些死

亡病例中，女性(220 万[55%])所占比例高于男性(180 万[45%])，

但在 65 岁之前，因 CVD 死亡的男性患者数要多于女性(490 000

例 vs 193 000 例)。1预防策略定义为一系列协调行动集，包括群

体水平或针对性个体水平，旨在消灭、消除或最小化 CV 疾病

及其相关致残性的影响。尽管 CVD 的转归已有改善，但 CVD

仍然是导致死亡和发病的首要原因。许多患者在 CVD 事件首次

发作时仍然存活，但存在较高的复发风险。此外，部分风险因

素，尤其是糖尿病和肥胖的流行率可见升高。CVD 预防的重要

性仍无可争辩，并且应从不同水平实施 CVD 预防：(i)在普通人

群中，通过推广健康生活方式习惯 2；(ii)个体水平，在存在中

至高度 CVD 风险的患者或证实性 CVD 患者中，通过处理不健

康生活方式(例如，低质量饮食、体力活动不足、吸烟等)和通过

降低高水平的 CV 风险因素，例如，高血脂或血压水平。 

表 2 证据水平 

证据水平 A 数据源自多项随机临床试验或荟萃分析 

证据水平 B 数据源自单项随机临床试验或大型非随机

试验 

证据水平 C 专家和/或小型研究、回顾性研究和登记研

究的观点一致 
 

· 

 

预防策略可有效降低 CVD 的影响；消除健康危险习惯可能预防

至少 80%的 CVD，甚至预防 40%的癌症，因而可对其他慢性疾

病产生额外价值。3,4 

1.2 联合工作组指南的制定 

本指南代表欧洲工作组的循证一致意见，包括欧洲心脏病学会

(ESC)和欧洲动脉粥样硬化学会(EAS)。 

该工作组通过评价现有证据以及识别血脂异常预防管理中的知

识空白制定相关建议，从而为临床实践中通过控制过高血脂水

平方式的 CVD 预防行动提供指导。该工作组遵循指南制定的质

量标准，相关内容可登陆 http://www.escardio.org/Guidelines-&-

Education/Clinical-Practice-Guidelines/Guidelines-

development/Writing-ESC-Guidelines 查询。根据建议的类别(请

参见表 1)和证据水平(请参见表 2)对其进行分级。 
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本文件面向医务人员，帮助后者与患者交流其 CV 风险，采取

和维持健康生活方式以及提早修正风险因素的益处。此外，

与世界卫生组织(WHO)2010 年非传染性疾病全球状况报告所

述建议一致，本指南还可为医务人员提供重要工具，帮助推

广最新干预策略，将这些策略纳入国家或区域预防框架，并

将其应用至当地医疗服务。5 

对于 CV 风险，应考虑终生策略。6 这意味着，除对于患有证

实性 CVD 的患者和存在 CVD 高风险的患者改善生活方式习

惯和降低风险因素水平外，也应鼓励各种年龄段的健康人群

采取或维持健康的生活方式。医务人员在这方面的临床实践

中发挥着重要作用。 

1.3 预防策略的成本-效益 

框 1 关键信息 

 在许多情况下，CVD 预防策略均具有良好的成本-效

益，无论是通过生活方式调整还是药物预防，包括群

体策略和针对高危人群的行动。 

 成本-效益取决于多方面因素，包括基线 CV 风险、药

物或其他干预治疗成本、理赔程序，以及预防策略的

应用等。 
 

CV = 心血管；CVD = 心血管疾病 

 

2009 年，在欧洲，与 CVD 相关的医疗成本总计达 1060 亿欧

元，约占欧盟(EU)总医疗预算的 9%。8 在美国，2010 至 2030

年期间，CVD 的直接年度成本预计将增加 3 倍。9因此，CVD

给社会带来了沉重的经济负担，因而需要采取有效策略预防

CVD。目前对于采取联合策略改善群体 CV 健康(通常从儿童

期开始)，以及采取改善 CV 健康的行动(对于存在 CVD 高风

险或患有证实性 CVD 的患者)已达成共识。 

尽管有很多研究评估 CVD 预防策略成本-效益并且从联合策略

临床研究中获得了相关证据，但从随机对照试验(RCTs)中获

得的数据相对稀少。7,10,11 成本-效益结果主要取决于目标人群

的年龄、总体人群的 CVD 风险和干预治疗的成本等各因素。

因此，在一个国家获得的结果可能并不适用于另一国家。此

外，仿制药的引入等变化可对其成本-效益产生显著影响。12 

总体而言，与药物治疗相比，从群体水平来看生活方式调整

更具成本-效益(请参见表 3)。 

表 3 实施健康生活方式的建议  

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

从群体水平考虑，意在实施

健康生活方式的措施的成本

-效益优于药物干预措施。 

IIa B 7 

 

a 建议类别 

b 证据水平 

c 支持建议的参考文献 

 

在过去 30 年间，超过半数的 CV 死亡率下降可归因于 CV 风险因

素的群体水平变化，主要为胆固醇和血压水平及吸烟下降。13-16 

这种有利趋势一定程度上被其他主要风险因素所抵消，例如，肥

胖和 2 型糖尿病。13-16 人口老龄化也会促使 CVD 事件绝对数量增

加。17 

多项群体水平干预策略已证实可有效改变个体的生活方式，进而

成功达到下述目标：意识并了解最近数十年间生活方式风险因素

是如何诱发 CVD 的，进而必定会降低吸烟率和胆固醇水平。此

外，推动健康生活方式的法律，例如，低盐摄入和禁烟令等在预

防 CVD 方面具有良好的成本-效益。18-22 

使用他汀类药物降低血胆固醇水平 10,11,23-25，以及改善血压控制均

具有良好的成本-效益。26,27 重要的是，在接受降脂药或降压药治

疗的患者中，有相当一部分未能接受充分治疗或未能达到其治疗

目标 28,29 并带来不良临床和经济后果。30 旨在改善治疗依从性的

强化措施也具有不错的成本-效益。31,32 

有关数据提示，对于整个年龄＞55 岁的人群，包含多种 CV 药物

的单个药丸(复方制剂)处方能够预防多达 80%的 CVD 事件 33，并

且也具有良好的成本-效益。34 复方制剂的成本-效益部分可归因

于治疗依从性改善，但药物组合方案对于目标人群是否大部分具

有成本-效益仍有待评估。35 

大量证据已量化与健康影响相关的相对努力和成本。这些努力可

通过健康影响金字塔(如图 1 所示)描述；对人群影响最广的干预

策略代表金字塔的底端，而显著的个体努力位于金字塔顶端。36 

已在各种背景下计算 CVD 预防的成本-效益。根据 WHO 的数

据，在所有国家和地区，政策和环境变化可降低 CVD 风险，相

应成本＜1 美元/人-年，而个体水平干预策略的成本明显更高。37 

据国家卫生与临床优化研究所(NICE)报告估计，英国国家项目每

使群体 CV 风险降低 1%，可预防 25,000 例 CVD 病例，每年节省

4000 万欧元。38 仅仅是适当的风险因素降低，即可将冠状动脉疾

病(CAD)死亡率减半 39；有关数据表明，单单 8 种膳食优先策略

即可将 CVD 死亡率减半。40 
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图 1 健康影响金字塔 

 

目前一致认为，应针对金字体的所有层级，但重点应集中于第

二层。以降低健康影响金字体层级为目标亦可以解决 CV 健康

中的社会经济因素的影响；尽管最近数十年中 CVD 治疗可见大

幅改善，但此类影响尚未消除。9,10 

框 2 证据空白 

 大多数成本-效益研究依赖于模拟。需要提供更多数据，

尤其是源自随机对照试验的数据。 

 复方制剂用于一级预防的有效性尚有待研究。 
 

 

 

2. 总心血管风险 

2.1 总心血管风险评估 

在这些指南中，CV 风险意指个体在特定时期内出现致死性或非

致死性动脉粥样硬化性 CV 事件的可能性。 

2.1.1 评估总心血管疾病风险的理论依据 

所有关于临床实践中 CVD 预防的现行指南均建议评估总 CAD

或 CV 风险，因为动脉粥样硬化性 CVD 通常是多种风险因素所

致的产物，因而特定个体中 CVD 的预防策略应根据其总 CV 风

险而定：风险越高，应采取的行动强度越大。 

目前已有多套风险评估系统可供使用，并且已对其进行综合审

查，包括不同 Framingham 模型 41、系统冠状动脉风险评估

(SCORE)42、ASSIGN(基于苏格兰校际指南网络的 CV 风险评估

模型)43、Q-风险 44、芒斯特前瞻性心血管研究(PROCAM)45、

Reynolds46,47、CUORE48、汇总队列方程 49 和 Globorisk。50 大多

数指南使用了其中一套风险评估系统。50 – 52 

SCORE 系统的优势之一在于该系统可通过对 CVD 死亡率和风

险因素流行率的长期变化校正，对不同人群中的应用重新校

准，。下列国家存在相应的特定国家校准版本：比利时、塞浦

路斯、捷克、德国、希腊、波兰、斯洛伐克、西班牙、瑞士和

瑞典。下列国家存在相应的特定国家电子版本：波黑、克罗地

亚、爱沙尼亚、法国、罗马尼亚、俄罗斯和土耳其 (可登陆

http://www.heartscore.org 查询)。其他风险评估系统亦可进行重

新校准，但相较于总体事件，对于死亡的评估过程更轻松。欧

洲临床实践 CVD 预防指南(2012 年版)6 建议使用 SCORE 系统，

因为该系统是基于大型、代表性欧洲队列数据集。 

SCORE 等风险图表拟用于帮助无证实性 CVD 的表观健康人群

的风险评估。出现急性冠脉综合征(ACS)或卒中等临床事件的患

者发生进一步事件的风险极高，故而自动符合风险因素评估和

管理的资格(请参见表 6)。 

这些指南中制定的简单风险评估原则定义如下： 

(1) 符合下列条件的人群： 

 患有证实性 CVD 

 患有 1 型或 2 型糖尿病 

 个体风险因素处于极高水平 

 患有慢性肾病(CKD)(请参见第 9.9 节) 

自动识别为极高或高总 CV 风险。此类患者无需使用风险评估

模型，但均需要积极管理所有风险因素。 

(2) 对于所有其他人群，建议使用 SCORE 等风险评估系统来评

估总 CV 风险，因为许多个体存在多种风险因素，而这些

风险因素一起可能导致非预期的高水平总 CV 风险。 

SCORE 系统对首次致死性动脉粥样硬化事件的 10 年累积风险

进行了评估，无论是心脏病发作、卒中，还是其他闭塞性动脉

疾病，包括心源性猝死。对于欧洲高危和地位地区，已生成相

应的风险评估图表(如图 2 和图 3 所示)。纳入了所有与动脉粥样

硬化引起的血管源性死亡相关的国际疾病分类(ICE)编码。部分

其他系统仅评估 CAD 风险。 

保留评估致死性 vs 总致死性+非致死性事件的系统的原因在于

非致死性事件是取决于其定义、诊断检查的发展和确证方法；

所有这些方面均可能发生变化，进而导致在将致死性事件转换

为总事件时的转换倍数存在极高的变异性。 

群体影响 

增加 

所需个体努力 

增加 

咨询和教育 

临床干预 

长期保护性 

干预 

改变背景，确保个体的 

默认决策健康 

社会经济因素 
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图 2 SCORE 图表：基于下列风险因素，CVD 高危人群中致死性心血管疾病(CVD)的 10 年风险：年龄、性别、吸烟、收缩压

和总胆固醇。为便于将致死性 CVD 风险转换为总(致死性+非致死性)有害 CVD 风险，将前者乘以 3(男)或 4(女)即可，而老年人群

中的风险稍低。注：本 SCORE 图表适用于无显性 CVD、糖尿病、慢性肾病、家族性高胆固醇血症或个体风险因素处于极高水平

的人群，因为此类人群已视为高危人群并需要接受强化风险因素建议。 

 

此外，与基于死亡的图表相比，总不良事件图表无法轻松进行

重新校准，以适应不同人群。 

自然地，总死亡和非致死性事件风险越高，临床医生越会频繁

要求对其进行量化评估。 
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不吸烟者 吸烟者 
年龄 

 

吸烟者 

女性 
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胆固醇(mmol/L) 
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图 3 SCORE 图表：基于下列风险因素，CVD 低危人群中致死性心血管疾病(CVD)的 10 年风险：年龄、性别、吸烟、收缩压

和总胆固醇。为便于将致死性 CVD 风险转换为总(致死性+非致死性)有害 CVD 风险，将前者乘以 3(男)或 4(女)即可，而老年人群

中的风险稍低。注：本 SCORE 图表适用于无显性 CVD、糖尿病、慢性肾病、家族性高胆固醇血症或个体风险因素处于极高水平

的人群，因为此类人群已视为高危人群并需要接受强化风险因素建议。 

 

SCORE 数据提示，男性中总 CVD 事件风险约为致死性 CVD 风

险的 3 倍，因而 5%的 SCORE 风险可理解为 CVD 风险约占总

(致死性+非致死性)有害 CVD 终点的 15%，女性中的倍数约为 4

倍，而老年人群中的倍数更低。 

临床医生通常会搜寻触发特定干预治疗的阈值，但这存在疑

问，因为风险是持续存在的，而有时可能并无具体阈值，例

如，药物为自动指示的情况。 

收
缩

压
 

不吸烟者 吸烟者 
年龄 

 

吸烟者 

女性 

不吸烟者 

胆固醇(mmol/L) 

CVD 低危人

群中致死性

CVD 的 10

年风险 

≥15% 

男性 
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图 4 10 年心血管死亡的相对风险图表。请注意，本图表所示为相对风险，而非绝对风险。这些风险为相对于左下部 1 的风

险。因此，位于右上框内的个体的相对风险是位于左下框个体风险的 12 倍。 

 

该情况适用于所有连续性风险因素，例如，血浆胆固醇或收缩

压。因此，本文件中提出的这些目标即反映该理念。 

风险因素处于高水平的年轻人群中存在一特殊相关问题；低绝

对风险可能提示需进行强化生活方式调整的极高水平相对风

险。为刺激年轻人群不延迟转变不健康生活方式的时间，相对

风险评估(以说明生活方式调整可能显著降低相对风险)可能会有

所帮助(如图 4 所示)。 

对于年轻人群，解决该问题的另一策略是使用 CV 风险年龄。

存在多种 CV 风险因素的个体的风险年龄系指存在相同水平风

险但风险因素在理想水平的个体的年龄。因此，40 岁高危患者

的风险年龄可能≥60 岁。风险年龄能够以直观、易于理解的方

式描绘 CVD 绝对风险低但相对风险高的年轻人群若为采取预防

措施，很可能发生的预期寿命缩短。风险年龄可通过查看

SCORE 图表的方法直观评估(如图 5 所示)。在该图表中，通过

将风险水平与理想风险因素水平的个体比较的方法来计算风险

年龄；理想风险因素水平的个体系指不吸烟、总胆固醇为 4 

mmol/L (155 mg/dL)且收缩压为 120 mmHg 的个体。在最新版

HeartScore 中 ， 还 将 自 动 计 算 风 险 年 龄

(http://www.HeartScore.org)。 

有关数据已经表明，风险年龄与所使用的 CV 终点无关 51,52，后

者忽视了是否根据 CVD 死亡或更具吸引力但可靠性稍低的终点

(总 CVD 事件)来选择风险评估系统。风险年龄可用于任何人

群，不论基线风险或死亡长期变化情况如何，从而可避免重新

校准需求。目前，建议使用风险年龄帮助表达风险，尤其是对

于绝对风险低但相对风险高的年轻人群。目前不建议根据风险

年龄制定基础治疗决策。 

终生风险是另一种描绘可能适用于年轻人群中风险因素影响的

策略。53  

风险因素的负荷越大，终生风险就越高。利用该策略可生成年

轻人群因长时间暴露的高风险图。因此，相比于指导治疗而

言，该策略作为风险描述方法的有用性更高，因为治疗试验系

基于固定的随访期，而非终生风险进行，因而此类策略很可能

会导致年轻人群中药物使用过量。 

另一问题与老年人群有关。在部分年龄类别中，仅基于年龄(和

性别)时，大多数人尤其是男性中的估计 CV 死亡风险超过了 5-

10%水平，即便当其他 CV 风险因素水平相对较低时亦是如此。

这可能导致老年人群中药物使用过量，故而临床医生应对此进

行认真评估。近期研究结果已经表明，β 系数会随着年龄的增长

而变化，并且还已表明 SCORE 会过高估计老年人群中的风险。
54 本文纳入了 65 岁以上受试者的描述图表。尽管此类患者可从

戒烟和控制高血压与高脂血症中获益，但在进行临床判断时仍

需避免过度用药所产生的副作用。 

总胆固醇(TC)和 TC：高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)比率均有

SCORE 图表可供使用。但是，针对 SCORE 数据库的后续研究

已经表明，若相对于比率而言，将 HDL-C 作为单独变量输入可

能会提高其对风险评估的贡献度。例如，根据 SOCRE 胆固醇图

表，HDL-C 能够对所有水平风险产生修正作用。55 此外，该效

应见于所有性别和所有年龄组，包括老年女性。这对于刚刚低

于强化风险修正的 5%阈值的风险水平尤其重要；许多受试者若

HDL-C 水平较低则符合进行强化建议的标准。包含 HDL-C 的

图表请登陆 ESC 网站查询(http://www.escardio.org/ guidelines)。

HDL-C 对风险评估的附加影响，如图 6 和图 7 所示。在这些图

表中，HDL-C 为分类使用。已持续修正 SCORE 电子版 -

HeartScore(http://www.heartscore.org)并纳入 HDL-C，此版本的

效果更佳；我们建议在评估时使用该版本，以便提高风险评估

的准确性。 
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图 5 风险年龄概念图解 

 

总体而言，HDL-C 在修正风险评估方面的作用适度但有效，56 

但这并非普遍现象，因为其作用在部分低危人群中可能无法观

察到，尤其是在平均 HDL-C 水平相对偏高的人群中。57 

2.1.2 如何使用风险评估图表 

对于欧洲国家，以及相关心脏病学会隶属于 ESC 的国家，下列

国家应考虑使用低危图表：奥地利、比利时、塞浦路斯、捷

克、丹麦、芬兰、法国、德国、希腊、冰岛、爱尔兰、以色

列、意大利、卢森堡、马耳他、荷兰、挪威、葡萄牙、圣马力

诺、斯洛文尼亚、西班牙、瑞典、瑞士和英国等。尽管任何阈

值设定较为主观且存在争议，但在这些指南中，将某个国家成

为 ‘ 低危 ’ 的阈值系基于年龄校正 2012 年 CVD 死亡率

(<225/100,000 [ 男 ] 和 <175/100,000 [ 女 ]) 

(http://apps.who.int/gho/data/node.main.A865CARDIOVASCULAR

?lang=en)。 

对于所有其他国家，应考虑使用高危图表。其中，部分国家为

极高危，使用高危图表可能会低估这些国家的风险。根据 2012

年 WHO 统计数据，下列国家的 CVD 死亡率是低危国家阈值的

2 倍以上

(http://apps.who.int/gho/data/node.main.A865CARDIOVASCULAR

?lang=en)：≥450/ 100,000(男)或≥350/100,000(女)(阿尔巴尼亚、

阿尔及利亚、亚美尼亚、阿塞拜疆、白俄罗斯、保加利亚、埃

及、格鲁吉亚、哈萨克斯坦、吉尔吉斯斯坦、拉脱维亚、马其

顿、摩尔多瓦、俄罗斯、叙利亚、塔吉克斯坦、土库曼斯坦、

乌克兰和乌兹别克斯坦等)。其余高危国家包括波黑、克罗地

亚、爱沙尼亚、匈牙利、立陶宛、黑山、摩洛哥、波兰、罗马

尼亚、塞尔维亚、斯洛伐克、突尼斯和土耳其等。请注意，部

分国家已进行全国性重新校准，以便考虑死亡和风险因素分布

的时间趋势。此类图表很可能代表当前风险水平更佳。 
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此例 40 岁男性吸烟者
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图 6 心血管疾病高危人群中女性的风险函数(不含高密度脂蛋白胆固醇[HDL-C])，并纳入了不同水平 HDL-C 时相应评估风险

的示例。 

 

·框 3 如何使用风险评估图表 

为便于评估个体 CVD 死亡的 10 年风险，请通过下表查找其性

别、吸烟状态和年龄。在本表中，选择最接近该个体血压和

TC 的条框。当个体进入下一个年龄类别时，需要将风险评估

结果往上调整一个级别。 

若已知，治疗前首先根据 TC 和收缩压水平进行风险评估。治

疗时间越长，疗效越高，风险降低幅度就越大，但一般而言，

其降低幅度不会超过基线风险的约 1/3。例如，对于使用降压

药治疗但治疗前血压未知的患者，若总 CV SCORE 风险为

6%，则治疗前总 CV 风险可能为已达到 9%。 

对于低危人群，应提供建议维持其低危状态。若无普遍适用的

阈值，建议的强度应根据风险的升高而增加。 

考虑到风险降低与随机对照试验结果(一般可改善获益的评估

结果)之间存在一定的时间滞差，这些图表可用于为风险因素

降低效应提供一定指示。一般而言，戒烟患者能够快速将其累

积风险减半。 
 

  

框 4 限定词 

这些图表可帮助进行风险评估和管理，但在解读时必须考虑临

床医生的认知和经验，以及患者在检查前患有 CVD 的可能

性。 

在 CVD 死亡率下降的国家，其风险可能存在高估；而在死亡

率升高的国家，其风险可能存在低估；这些均可通过重新校准

的方法进行处理(www.heartscore.org)。 

女性中的评估风险似乎要低于男性。但是，仅女性中的风险可

延迟；60 岁女性的风险与 50 岁男性相似。最终，因 CVD 死

亡的女性数量多于男性。 

即便绝对风险水平较低，年轻人群中的相对风险仍可能非预期

地偏高。相对风险图表(如图 4 所示)和估计风险年龄(如图 5 所

示)可能有助于识别此类患者并为其提供指导。 
 

  

总胆固醇(mmol/L) 

收
缩
压

(m
m

H
g

) 

 

吸烟者 不吸烟者 年龄 
无 

无 

无 

无 

无 

无 
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图 7 心血管疾病高危人群中男性的风险函数(不含高密度脂蛋白胆固醇[HDL-C])，并纳入了不同水平 HDL-C 时相应评估风险

的示例。 

 

框 5 SCORE 风险的修正因子 

社会剥夺–多种 CVD 诱因的源头 

肥胖和向心性肥胖(衡量指标分别为体重指数和腰围) 

缺乏体力活动 

社会心理压力，包括生命衰竭 

早期 CVD 家族史(男：<55 岁；女：<60 岁) 

自身免疫和其他炎性疾病 

严重精神疾病 

人类免疫缺陷病毒(HIV)感染治疗 

心房颤动 

左心室肥大 

慢性肾病 

阻塞性睡眠呼吸暂停综合征 
 

  

社会剥夺和社会心理压力可能促使风险升高。57 对于中危人

群，包括代谢因素在内的其他因素也可能改善其风险分类，例

如，载脂蛋白 B(apoB)升高、脂蛋白(a)(Lp(a))升高、甘油三酯

(TGs)升高或高敏 C 反应蛋白(hs-CRP)或存在蛋白尿等。许多其

他生物标志物也可能与 CVD 风险升高有关，但其中极少数已证

实会导致可察觉的重新分类。在存在亚临床动脉粥样硬化性血

管损伤(经冠状动脉钙化[CAC]、踝-肱指数[ABI]、脉波速度或

颈动脉超声检测)异常标志物的无症状人群中，总 CV 风险亦高

于 SCORE 图表中提示的风险。比较这些标志物的研究结果表

明，CAC 的重新分类能力最佳。58-60 

需重新分类的受试者为归类为 CV 中危组的受试者。因此，此

类人群关注的重点应为使用方法检测这些标志物(IIa 类，证据水

平 B)。 

 

吸烟者 不吸烟者 

总胆固醇(mmol/L) 

年龄 

收
缩
压

(m
m

H
g

) 

无 

无 

无 

无 

无 

无 

无 

无 

无 
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框 6 关键信息 

在表观健康的人群中，CVD 风险大多是多种风险因素相互作

用的结果。此为总 CV 风险评估和管理的基础。 

对于 40 岁以上男性和 50 岁以上女性或绝经后女性，应考虑进

行风险因素筛查，包括血脂状况。 

SCORE 等风险评估系统科帮助制定合乎逻辑的管理策略，并

且可能有助于避免治疗不足或过度治疗。 

声明自己存在高或极高 CVD 风险的特定人群无需进行风险评

估，并应采取相关措施处理所有风险因素。 

这一点适用于证实性 CVD、糖尿病或 CKD 患者。 

所有风险评估系统均相对粗糙，故而在作出相关声明时需注

意。 

其他影响风险的因素可在电子风险评估系统中进行调整，例

如，HeartScore (www.heartscore.org)。 

总风险评估策略的灵活度更高——如果仅一项风险因素无法达

到完美效果，仍可通过努力尝试其他风险因素的方法来降低风

险。 
 

 

 

使用时应将这些标志物视为总 CV 风险修饰因子的阈值包括

CAC 评分>400 Agatston 单位、ABI <0.9 或>1.40，主动脉脉波速

度 10 m/s，以及颈动脉超声提示斑块存在。HDL-C 或 apoA1 升

高，以及长寿家族史等部分因素也可能降低风险。 

2.2 风险水平 

总 CV 风险评估应持续进行。用于定义高危的阈值一定程度上

较为主观，并且是基于临床试验中已证实明显益处的风险水

平。在临床实践中，必须结合当地医疗与健康保险系统考虑这

些实际问题。不仅应识别并处理高危人群，中危人群还应接受

关于生活方式调整方面的专业建议；部分情况下，还需要给予

药物治疗来控制血脂。 

在这些受试者中，我们能够 

- 防止总 CV 风险进一步升高； 

- 提高对 CV 风险威胁的意识； 

- 改善风险交流；以及 

- 推动一级预防努力。 

对于低危人群，应提供建议帮助其维持该低危状态。因此，预

防措施的强度应根据患者的总 CV 风险制定。总 CV 风险的最强

驱动因子是年龄，可视为风险因素的‘暴露时间’。这就引发了关

于高危国家大多数吸烟的老年患者可能适宜接受降脂药治疗的

问题，即便这些患者的血压水平仍在理想范围内。 

临床医生强烈建议在为老年患者制定治疗策略时运用临床判

断，并坚定承诺采纳生活方式调整策略，例如，第一时间戒

烟。 

基于上述考虑，个体的总 CV 风险水平可分类如下(请参见表
4)。 

表 4 风险分类 

极高危 符合以下任何一种情况的受试者： 

 证实性心血管疾病(CVD)，临床证实或影

像学检查明确证实。证实性 CVD，包括

既往心肌梗死 (MI)、急性冠脉综合征

(ACS)、冠状动脉血运重建术(经皮冠状动

脉介入治疗[PCI]、冠状动脉旁路移植术

[CABG])和其他动脉血运重建术、卒中和

短暂性脑缺血发作(TIA)和外周动脉疾病

(PAD)等。影像学检查提示明确的证实性

CVD 系指已证实显著诱发临床事件的检

查结果，例如，冠状动脉造影或颈动脉超

声提示显著斑块。 

 DM 伴靶器官损伤(例如，蛋白尿)或伴重

大风险因素(例如，吸烟、高血压后血脂

异常)。 

 重度 CKD(GFR <30 mL/min/1.73 m2)。 

 致死性 CVD 10 年风险的估算 SCORE 

≥10%。 

高危 符合下列情况的受试者： 

 单个风险因素显著升高，尤其是胆固

醇>8 mmol/L(>310 mg/dL)(例如，家族性

高胆固醇血症)或 BP≥180/110 mmHg。 

 大多数其他 DM 患者(部分患有 1 型糖尿

病的年轻患者可能为低危或中危)。 

 中度 CKD(GFR 30–59 mL/min/1.73 m2)。 

 致死性 CVD 10 年风险的估算 SCORE 

≥5%和<10%。 

中危 致死性 CVD 10 年风险的 SCORE≥1%和<5%。 

低危 致死性 CVD 10 年风险的 SCORE<1%。 
 

ACS = 急性冠脉综合征；AMI= 急性心肌梗死；BP = 血压；CKD = 慢性肾

病；DM = 糖尿病；GFR = 肾小球滤过率；PAD = 外周动脉疾病；SCORE = 系

统冠状动脉风险估计；TIA = 短暂性脑缺血发作 

 

2.2.1 风险干预策略 

表 5 所示为基于总 CV 风险和低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)水平

的干预策略。该分级策略系基于多项荟萃风险和个体 RCTs 的

证据；这些证据提示，降低 TC 和 LDL-C 水平后，CVD 风险可

见一致性分层次下降。61-71 这些试验结果一致表明，初始 LDL-

C 水平越高，风险的绝对降幅就越大，而相对风险降低在任何

特定基线 LDL-C 水平上仍保持稳定。个体药物治疗建议，请参

见第 6 节。 
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表 5 基于总心血管风险与低密度脂蛋白胆固醇水平的干预策略 

总 CV 风险(SCORE) 

% 

LDL-C 水平 

<70 mg/dL 

<1.8 mmol/L 

70 - <100 mg/dL 

1.8 - <2.6 mmol/L 

100 - <155 mg/dL 

2.6 - <4.0 mmol/L 

155 - <190 mg/dL 

4.0 - <4.9 mmol/L 

≥190 mg/dL 

≥4.9 mmol/L 

<1 无降脂干预 无降脂干预 无降脂干预 无降脂干预 

生活方式干预，若无

法控制，则考虑药物

干预 

类别 a/水平 b I/C I/C I/C I/C IIa/A 

≥ 1 - <5 无降脂干预 无降脂干预 

生活方式干预，若

无法控制，则考虑

药物干预 

生活方式干预，若

无法控制，则考虑

药物干预 

生活方式干预，若无

法控制，则考虑药物

干预 

类别 a/水平 b I/C I/C IIa/A IIa/A I/A 

≥ 5 - <10，或高危 无降脂干预 

生活方式干预，若

无法控制，则考虑

药物干预 

生活方式干预与合

并用药干预 

生活方式干预与合

并用药干预 

生活方式干预与合并

用药干预 

类别 a/水平 b IIa/A IIa/A IIa/A I/A I/A 

≥ 10 或极高危 

生活方式干预，若

无法控制，则考虑

药物干预 c 

生活方式干预与合

并用药干预 

生活方式干预与合

并用药干预 

生活方式干预与合

并用药干预 

生活方式干预与合并

用药干预 

类别 a/水平 b IIa/A IIa/A I/A I/A I/A 
 

CV = 心血管； LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇；SCORE = 系统冠状动脉风险评估 

a 建议类别 

b 证据水平 

c 对于心肌梗死患者，可考虑给予他汀类药物治疗，而不论其总胆固醇水平如何。 

 

表 6 风险评估建议 

 

建议 类别 a
 水平 b

 

对于无 CVD、糖尿病、CKD 或家族性高

胆固醇血症证据的 40 岁以上无症状性成

人，建议使用 SCORE 等风险评估系统评

估总风险。 

I C 

高危和极高危个体可根据证实性 CVD、糖

尿病、中至重度肾脏疾病、极高水平个体

风险因素、家族性高胆固醇血症或高

SOCRE 风险检测，并且对于所有风险因

素的强化建议具有高优先级。 

I C 

CVD = 心血管疾病；SCORE = 系统冠状动脉风险评估 

a建议类别 

b证据水平 
 

3. 实验室血脂和载脂蛋白参数评估 

血脂异常筛查通常适用于具有 CVD 临床表现的受试者、伴有

CVD 风险升高的临床状况，以及任何考虑风险因素筛查的时

候。在多种临床状况下，血脂异常均可能增加发生 CVD 的风

险。类风湿性关节炎、系统性红斑狼疮(SLE)和银屑病等自身免

疫性慢性炎症性疾病均可能增加 CV 风险和诱发血脂异常。此

外，妊娠期糖尿病或高血压为女性中的风险指标，而男性中的

风险指标为勃起功能障碍。CKD 患者也存在 CKD 事件的高风

险，故而应进行血脂异常筛查。应观察是否存在遗传性血脂异

常的临床表现，包括黄瘤、黄斑瘤、早期角膜弓(＜45 岁)等，

因为这些可能提示存在重度脂蛋白异常，尤其是家族性高胆固

醇血症(FH)，而后者是与早期 CVD 相关的最常见单基因性疾

病。 
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抗逆转录病毒治疗可能会加速动脉粥样硬化过程。血脂异常筛

查还适用于患有外周动脉疾病(PAD)，或颈动脉内膜中层厚度

(CIMT)或颈动脉斑块增加的患者。 

对于所有年龄≥40 岁的成年男性，以及年龄≥50 岁的女性或绝经

后女性，应考虑进行血脂异常筛查，尤其是在存在其他风险因

素的情况下(请参见第 2.2 节)。这一点同样适用于重度血脂异常

患者后代的筛查，若受到影响，应在专业诊所中对其进行随

访。与此类似，建议对早期 CVD 患者家庭成员进行显著脂蛋白

异常筛查(请参见第 10 节)(表 7)。 

表 7 心血管疾病风险评估中的血脂分析建议 

 

建议 类别 a
 水平 b

 

通过 SCORE 系统，使用 TC 评估总 CV 风

险。 
I C 

建议使用 LDL-C 作为主要血脂分析参数，

以便进行筛选、风险评估、诊断和治疗。

HDL-C 是显著的独立风险因素，建议用于

HeartScore 算法。 

I C 

TG 可为风险信息提供补充，故适用于风

险评估。 
I C 

非 HDL-C 是显著的独立风险因素并应视

为风险指标，尤其是对于 TG 偏高的受试

者。 

I C 

任何可用时，ApoB 都应视为替代风险指

标，尤其是对于 TG偏高的受试者。 
IIa C 

Lp(a)应考虑用于特定高危人群、有早期

CVD 家族史的患者，以及临界风险受试者

的重新分类。 

IIa C 

apoB/apoA1 比率可考虑用作风险评估的替

代分析参数。 
IIb C 

非 HDL-C/HDL-C 比率可考虑用作风险评

估的替代分析参数，但 HeartScore 中使用

HDL-C 能够更好地进行风险评估。 

IIb C 

Apo = 载脂蛋白；CKD = 慢性肾病；CVD = 心血管疾病；HDL-C = 高密度脂

蛋白胆固醇；LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇；Lp =脂蛋白；SCORE = 系统冠

状动脉风险评估；TC =总胆固醇；TG = 甘油三酯 

a 建议类别 

b 证据水平 

 

建议用于基线血脂评估的分析参数包括 TC、TGs、HDL-C 和

LDL-C(根据 Friedewald 公式估算，除非 TGs 升高[>4.5 mmol/L

或>400 mg/dL]，或使用直接方法计算)，以及非 HDL-C 等。可

用时，apoB 亦可考虑作为非 HDL-C 的替代分析参数。可考虑

的其他血脂分析参数包括 Lp(a)、apoB:apoA1 比率和非 HDL-

C:HDL-C 比率(请参见表 7 和表 8)。 

表 8 阐述治疗前血脂异常特征的血脂分析建议 

建议 类别 a 水平 b 

LDL-C 应用作主要血脂分析参数。 I C 

建议在治疗前进行 HDL-C 分析。 I C 

TG 可为风险信息提供补充，故适用于疾

病诊断及治疗策略的选择。 
I C 

建议计算非 HDL-C，尤其是对于 TG 偏高

的受试者。 
I C 

可用时，apoB 应作为非 HDL-C 的替代分

析参数。 
IIa C 

Lp(a)建议用于特定高危人群、临界风险受

试者的重新分类，以及有早期 CVD 家族

史的患者(请参见框 7)。 

IIa C 

可考虑使用 TC，但 TC 通常不足以阐述治

疗开始前的血脂异常特征。 
IIb C 

 

Apo = 载脂蛋白；CVD = 心血管疾病；HDL-C = 高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C 

= 低密度脂蛋白胆固醇；Lp =脂蛋白；TC =总胆固醇；TG = 甘油三酯 

a 建议类别  

b 证据水平 

 

目前广泛应用的是直接 HDL-C 和 LDL-C 分析方法，此类方法

对于血脂水平正常的患者具有可靠效度。72 但是，在高甘油三

酯血症(HTG)患者中，这些方法不可靠且结果各异，与商业可用

方法之间的检测结果存在差异。因此，在这些情况下，采用直

接方法获得的 LDL-C 和 HDL-C 水平检测值可能存在高估或低

估。使用非 HDL-C 可能解决其中部分问题，但仍然取决于正确

的 HDL-C 分析。apoB 可能用作非 HDL-C 的替代分析参数。

apoB 分析结果精确，变异性较小，故推荐在可用时作为替代分

析参数。采用干化学方法还可实现快速诊断。这些方法能够提

供粗略估值，但应由具备相关资质的实验室对分析结果进行验

证。 

3.1 空腹或非空腹？ 

按照惯例，血脂分析用血样通常是在空腹状态下采集的。但近

期研究结果表明，空腹与非空腹样本的 TC、LDL-C 和 HDL-C

等的检测结果相似。TGs 会受到食物的影响，因而其血浆浓度

一般会高约 0.3 mmol/L (27 mg/dL)，具体取决于最后一顿食物

的组成和时间范围。对于风险评估，非空腹的预测效度与空腹

相似，非空腹血脂水平可用于筛选和大体风险评估。73-76 但

是，应当强调的是，糖尿病患者中的风险可能存在低估，因为

有一项研究结果表明，糖尿病患者中非空腹样本中的 LDL-C 水

平降低达 0.6 mmol/L。77 
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此外，为便于进一步表征重度血脂异常，并对 HTG 患者进行随

访，建议采集空腹样本进行分析。 

3.2 个体间差异 

血脂水平存在显著的个体间差异。据报道，TC 和 TGs 的个体间

差异分别达 5-10%和>20%，尤其是对于 HTG 患者。这在一定

程度上是由于分析差异所致，但也可归因于饮食和体力活动等

环境因素，以及季节变化等，一般冬季 TC 和 HDL-C 的水平更

高。78 

3.3 血脂和脂蛋白分析 

在本章节中，应注意大多数风险评估系统和几乎所有药物试验

均是基于 TC 和 LDL-C，同时还应注意到使用其他测量指标(包

括 apoB、非 HDL-C 和各种比率)的临床益处，而有时候逻辑上

大多是基于事后分析结果。NICE 等当地指南于近期提出在

QRISK2 风险计算器中使用非 HDL-C 进行风险评估。79,80 尽管

已明确替代分析的作用，TC、LDL-C 和 HDL-C 等传统风险指

标仍然可靠并且得到了主要证据的支持。此外，多项临床试验

在排除一切合理怀疑后，已经证实至少在高危受试者中，TC 或

LDL-C 降低可降低 CV 事件和死亡的发生率，且具有统计学和

临床显著性。因此，TC 和 LDL-C 仍然是这些指南中推荐的主

要靶标。但是，出于多项原因考虑，非 HDL-C 和 apoB 已建议

作为次要靶标。在 TG 水平升高的患者中，应考虑富 TG 脂蛋白

的额外风险。此外，使用 HDL-C 和 LDL-C 直接方法也可降低

一定的方法学问题。 

3.3.1 总胆固醇 

建议通过 SCORE 系统，使用 TC 评估总 CV 风险。但是，个别

情况下，TC 可能产生误导作用。尤其是对于女性(HDL-C 水平

一般偏高)，以及糖尿病或 TGs 偏高的受试者(HDL-C 水平一般

偏低)。对于充分的风险分析，至少应对 LDL-C 和 HDL-C 进行

分析。请注意，对于家族性高脂血症患者 (包括 FH)，或

TC >7.5 mmol/L (290 mg/dL)的患者，无需进行总风险评估。这

些患者始终为高危人群，并且应给予特殊关注。 

3.3.2 低密度脂蛋白胆固醇 

在大多数临床研究中，已使用 Friedewald 公式计算 LDL-C。 

Friedewald 公式如下：以 mmol/L 为单位，LDL-C = TC - HDL-C 

- (TG/2.2)；以 mg/dL 为单位，LDL-C = TC - HDL-C - (TG/5)。 

LDL-C 的估算值系基于一系列假设： 

 由于该公式需要进行三项单独分析(TC、TGs 和 HDL-C)，

因而方法学错误可能蓄积。 

 假设极低密度脂蛋白(VLDL)中的胆固醇:TG 比率保持不

变。若 TG 值偏高(>4.5 mmol/L 或>400 mg/dL)，则不能再

使用该公式。 

 若血样是在非空腹状态下采集的，Friedewald 公式结果可

能不可靠。在这些情况下，可测定非 HDL-C 值。 

尽管存在这些局限性，估算 LDL-C 值仍广泛应用。借助极低

LDL-C 或在 TGs 偏高的患者中，Friedewald 公式可能低估 LDL-

C，即便是在考虑负值后亦是如此。已有直接方法可用于测定

LDL-C，这些方法现已广泛应用。一般而言，估算与直接 LDL-

C 的比较提示良好的一致性。81 Friedewald 公式的多个局限性可

通过直接方法克服。但是，有关数据已经证实，直接方法用于

HTG 患者时缺乏可靠性，故而应慎用于此类患者 72；此外，此

类方法可能对极低 LDL-C 值产生低估。在此类情况下，应考虑

使用非 HDL-C 或 apoB 作为替代。 

3.3.3 非高密度脂蛋白胆固醇 

非 HDL-C 可用于评估血浆中致动脉粥样硬化性脂蛋白总量

(VLDL、VLDL 残粒、中间密度脂蛋白[IDL]、LDL、Lp(a))，而

且与 apoB 水平的相关性良好。非 HDL-C 可通过将 TC 减去

HDL-C 的方法轻松计算。近期发布的部分指南认为非 HDL-C

是更理想的风险指标，并建议使用该参数替代 LDL-C。82 

已有多项在风险算法中比较这些变量的分析发布，但这些数据

均无决定性。部分报告提示非 HDL-C 的效果更佳，而其他报告

提示 LDL-C 语非 HDL-C 的效果相似。83-85 

非 HDL-C 已证实具有强效预测价值；尽管从随机试验中获得的

科学背景较弱，但特定情况下使用费 HDL-C 替代 LDL-C 具有

实践方面意义。非 HDL-C 易于计算，且无需进行额外分析。对

于 HTG 受试者和 LDL-C 极低的受试者，Friedewald 公式和直接

LDL-C 估计方法均存在一定的局限性。非 HDL-C 还包括致动脉

粥样硬化性富 TG 脂蛋白(VLDL、IDL 和残粒)；考虑到最近从

全基因组相关研究(GWAs)中获得的信息，这一点显得至关重

要，而且孟德尔随机化 76,86-89 还支持 TGs 和残粒为动脉粥样硬

化形成的致病因素。 

由于所有试验均使用 LDL-C，因而我们仍建议将其作为主要治

疗靶标。但是，在达到 LDL-C 目标时，应考虑将非 HDL-C 作

为次要靶标。非 HDL-C 目标的计算方法简单，即 LDL-C 目标

+0.8 mmol/L (30 mg/dL)。 

3.3.4 高密度脂蛋白胆固醇 

多项研究结果已经表明，HDL-C 降低是独立的强效风险因素，

并且已纳入大多数可用的风险评估工具(包括 HeartScore)。研究

结果未能一致表明极高水平 HDL-C 与动脉粥样斑块保护有关。
90 基于流行病学数据，与风险升高相关的 HDL-C 水平为<1.0 

mmol/L (40 mg/dL)(男)和<1.2 mmol/L (48 mg/dL)(女)。在多项采

用孟德尔随机化的研究中，已对 HDL-C 对于 CVD 预防方面的

作用提出了质疑。87,89,91,92 
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近期研究结果表明，HDL 在动脉粥样硬化形成中的作用复杂，

而且与 HDL-C 水平相比，功能障碍性 HDL 的存在对于动脉粥

样硬化形成的相关性更大。93-95 大多数可用分析方法均具有高

质量，但应将其与可用的参照方法进行比较评估并在国际质量

项目中进行控制。此外，还应考虑到 HTG 可能干扰直接 HDL-

C 检测结果。72 

3.3.5 甘油三酯 

采用精确酶法测定 TGs。在高甘油三酯血症患者中发生了一次

罕见错误，错误地检出了极高水平的 TGs 值。 

高 TG水平通常与低 HDL-C 水平和高水平微小致密 LDL 颗粒相

关。一系列荟萃分析结果已经表明，TGs 是独立的风险因素。
96,97 此外，近期遗传数据也支持 TG 水平升高是诱发 CV 疾病直

接原因的观点。76,88 

近期研究结果表明，非空腹 TGs 可提供涉及脂蛋白残粒相关风

险升高的信息。76,86,98,99 对于一般筛查和风险评估，可使用非空

腹 TGs。 

3.3.6 载脂蛋白 

从技术角度来看，apoB 和 apoA1 的测定存在一定优势。已有良

好的免疫化学方法可供选择，并且可在常规自动分析仪中轻松

运行。这些分析参数的分析性能良好，无空腹要求，而且对 TG

水平显著升高并不敏感。 

载脂蛋白 B：ApoB 是致动脉粥样硬化性脂蛋白家族(VLDL、

IDL 和 LDL)的主要载脂蛋白。ApoB 是血浆中此类颗粒的良好

评估参数。在微小致密 LDL 浓度偏高时，这显得尤为重要。多

项前瞻性研究结果已经表明，apoB 在风险预测方面的作用与

LDL-C 和非 HDL-C 相当。尚无临床试验将 apoB 作为主要治疗

靶标进行评估，但多项针对临床试验的事后分析提示，apoB 可

能不仅仅是一项风险指标，而且还可作为治疗靶标。100 apoB 的

主要缺点在于其并未纳入总体风险的计算算法，而且并非对照

试验预先设定的治疗靶标。从荟萃分析中获得的近期数据 83,90

提示，apoB 与非 HDL-C 或传统血脂比率相比并无任何额外益

处。101 与此类似，糖尿病患者使用非诺贝特干预治疗与降低不

良事件发生率(FIELD)研究结果表明，apoB 与传统血脂指标相

比并无任何额外益处。102 与此相反，一项针对 LDL-C、非

HDL-C 和 apoB 的荟萃分析显示，apoB 作为 CV 风险指标方面

的效果更优。103 在 apoB 分析可用时，可将 apoB 作为次要靶标

(与非 HDL-C 一样)。 

载脂蛋白 A1：ApoA1 是 HDL-C 的主要蛋白，可理想地评估

HDL-C 浓度。但是，各 HDL 颗粒肯携带 1-5 种 apoA1 分子。血

浆 apoA1 水平<120 mg/dL(男)与<140 mg/dL(女)大致相当于

HDL-C 降低水平。 

载脂蛋白 B:载脂蛋白 A1 比率、总胆固醇:高密度脂蛋白胆固醇

比率和非高密度脂蛋白胆固醇:高密度脂蛋白胆固醇比率。 

致动脉粥样硬化性脂蛋白与 HDL-C 或 apoA1 之间的比率

(TC:HDL-C、非 HDL-C:HDL-C 和 apoB:apoA1)均可用于风险评

估，但不适用于诊断或作为治疗靶标。比率的各组分应进行单

独考量。 

载脂蛋白 CIII：ApoCIII 已被识别为潜在的重要新的风险因素。
104-106 ApoCIII 是 TG 代谢的关键调节因子，apoCIII 血浆水平升

高与血浆 VLDL 和血浆 TGs 升高相关。此外，功能缺失突变与

TGs 降低和 CVD 风险降低相关。106,107 ApoCIII 已被识别为新的

潜在的治疗靶标，目前正在对此进行研究，但尚不清楚其是否

在临床实践中发挥作用，故而不鼓励常规测定 ApoCIII。108 

3.3.7 脂蛋白(a) 

多项研究结果表明，Lp(a)是另一独立的风险指标；事实上，遗

传数据表明，Lp(a)在动脉粥样硬化性血管疾病和主动脉瓣狭窄

的病理生理中发挥促发作用。109-111 Lp(a)的性质与 LDL 相似，

但包含独特蛋白——载脂蛋白(a) [apo(a)]，后者与纤溶酶原结构

同源。Lp(a)血浆水平很大程度上是通过遗传测定。目前已有多

种方法可用于测定 Lp(a)，但需要对各分析方法进行标准化。112 

Lp(a)的血浆水平特别稳定，其测量值不会随着时间推移而变

化。血浆 Lp(a)不推荐用于普通人群的风险筛查；但是，对于

CVD 高危和有早期动脉粥样硬化血栓形成疾病显著家族史的人

群，应考虑系统测量 Lp(a)水平(请参见框 7)。109 若 Lp(a)高于第

80 百分位数(50 mg/dL)，则认为该风险具有显著性意义。109 有

关数据已经表明，在风险评估中纳入 Lp(a)能够进行正确的重新

分类 113,114，并且介于高危与中危临界的患者应考虑筛查

Lp(a)。 

框 7 应考虑筛查脂蛋白(a)的人群 

下列人群： 

 早期 CVD 

 家族性高胆固醇血症 

 有早期 CVD 和/或 Lp(a)升高的家族史 

 给予最佳降脂治疗后仍出现 CVD 复发 

 根据 SCORE，致死性 CVD 的 10年风险≥5% 
 

 

 

多种新型降脂药已证实可降低 Lp(a)。前蛋白转化酶枯草杆菌蛋

白酶/可新 9 型(PCSK9)抑制剂和烟酸可将 Lp(a) 降低约 30%。115 

– 117 尚未证实以 Lp(a) 为靶标的治疗对于 CVD 事件的影响。以

Lp(a)基因为靶标的反义药物可将该蛋白的循环水平降低达

80%。对于 Lp(a)升高的高危患者，其合理治疗策略是对可修饰

风险因素进行强化治疗，包括 LDL-C。 

3.3.8 脂蛋白粒度 

脂蛋白存在较大的个体差异，有关证据表明，LDL 和 HDL 的子

类别对 CVD 风险评估的贡献程度可能有所不同。118 
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但是，尚不清楚脂蛋白子类别与动脉粥样硬化之间的因果关

系。微小致密 LDL 的测定可视为新兴风险因素，今后可能用于

风险评估但目前并不推荐。119 

3.3.9 基因分型 

多种基因已知与 CVD 有关。已发布关于冠心病(CHD)，以及相

关生物标志物和风险因素的大型 GWASs。目前，不建议使用基

因分型进行风险评估，因为已知的风险位点所诱发的风险仅占

小部分。120 对于特定基因高脂血症的诊断，应考虑载脂蛋白

E(apoE)和 FH 相关基因(低密度脂蛋白受体[LDLRs、apoB 和

PCSK9])的基因分型。对于 FH，遗传诊断对于家族筛查、临界

性 LDL-C 患者的诊断，以及改善患者的治疗依从性均非常重

要。121 

ApoE 存在 3 种同工型(apoE2、apoE3 和 apoE4)。ApoE 基因分

型主要用于异常 β 脂蛋白血症(apoE2 纯合子型)的诊断，并且适

用于重度混合型高脂血症的诊断。随着对常见多晶型和脂蛋白

认知的增加，多基因背景对于家族性高脂血症的重要性益发明

显。67,122  

表 7 所示为 CVD 风险评估中的血脂分析建议列表；表 8 所示为

阐述治疗前血脂异常特征的血脂分析建议列表；表 9 所示为作

为 CVD 预防治疗靶标的血脂分析建议列表。 

 

表 9 作为心血管疾病预防治疗靶标的血脂分析建议 
 

建议 类别 a 水平 b
 参考 c

 

建议将 LDL-C 视为治疗的主要

靶标。 
I A 64, 68 

若其他分析参数不可用，应将

TC 视作治疗靶标。 
IIa A 

64, 

123 

应将非 HDL-C 视为次要治疗靶

标。 
IIa B 103 

可用时，应将 ApoB 视为次要

治疗靶标。 
IIa B 

103, 

124 

不建议使用 HDL-C 作为治疗靶

标。 
III A 92, 93 

不 建 议 将 apoB/apoA1 和 非

HDL-C/HDL-C 比率作为治疗靶

标。 

III B 103 

Apo = 载脂蛋白；HDL-C = 高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C = 低密度脂蛋白胆固

醇；TC =总胆固醇 

a 建议类别 

b 证据水平 

c 支持这些建议的参考文献 
 

4. 治疗目标 

在 2011 EAS/ESC 血脂异常管理指南 123和美国心脏协会/美国心

脏病学会(AHA/ACC)关于治疗血胆固醇降低成人动脉粥样硬化

CV 风险指南中，71均着重强调了 LDL-C 降低在预防 CVD 中的

作用。它们提出了不同的方法以降低 LDL-C。负责制定 2016 

EAS/ESC 的工作组更新了关于血脂异常的指南，并深入考察了

该问题。公认的是，美国的专家小组只是将随机对照试验的结

果作为简单的、硬性的证据来源。尽管如此，没有一个随机对

照试验支持 AHA/ACC 的在所有高风险人群中 (无论其基线

LDL-C 水平如何)使用大剂量他汀类药物的建议。欧洲工作组认

为，目前的知识仅局限于从随机对照试验获得的结果，这就减

少了探索可用于预防 CVD 的可能性方法。从许多不同方法(基

础科学、临床观察、遗传学、流行病学、RCT 等)得出的结论是

一致的，这有助于理解心血管疾病的成因和预防的可能性。专

家组意识到一些证据存在局限性并承认随机对照试验没有对不

同 LDL-C 目标值进行系统的考察，但认为应查看全部证据。事

实上，考虑到 LDL-C 降低和风险减少间关联的连续性，专家组

认为可以公开辩论任何既定 LDL-C 目标值的选择。尤其在考察

了系统性审查的结果后，确认了心血管疾病随着 LDL-C 降低而

呈剂量依赖性降低；65,66LDL-C 降低程度越大，心血管风险降低

的幅度即越高。LDL-C 降低相关获益并非为他汀类药物治疗特

有的 63。没有定义获益停止或发生危害的 LDL-C 水平。 

LDL-C 对饮食和药物治疗的反应存在相当大的个体差异，61 这

是传统的支持 LDL-C 个性化管理的依据。心血管总风险的降低

应该个体化，如果定义了目标值则可以更加具体化。所采用的

目标值也有助于患者与医生间的沟通。据判断目标值方法应有

利于坚持治疗，但目前仍未对该共识意见进行全面检验。鉴于

以上原因，欧洲工作组保留了采用目标值方法进行脂质管理，

并定义了治疗目标，根据总的心血管风险水平进行个体化管

理。还有证据表明：LDL-C 降低超过以前的 EAS/ESC 指南设定

的目标值可伴有心血管疾病事件减少。126 因此，尽可能降低

LDL-C 似乎是适当的，至少对于心血管风险极高的患者。 
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血脂目标值是降低心血管综合风险策略的一部分，汇总于表

10。2016 ESC 联合预防指南提供了非血脂目标值的理论依据
485。 

表 10 心血管疾病预防的治疗目标和目标值 
 

吸烟 不接触任何烟草。 

饮食 低饱和脂肪的健康饮食、主要为全麦产品、蔬

菜、水果和鱼。 

体 育 活

动 

每星期 2.5~5 小时的中等强度体育活动或多数天

30~60 分钟的中等强度体育活动。 

体重 BMI 20–25 kg/m2，腰围<94 cm(男性)和<80 cm(女

性)。 

血压 <140/90 mmHga 

血 脂
LDL-C

为 主 要

目标 b 

极高风险：LDL-C <1.8 mmol/L(70 mg/dL)或者如

果基线值 b 在 1.8~3.5 mmol/L(70~135 mg/dL)之间

，至少降低 50%。 

高风险：LDL-C <2.6 mmol/L(100 mg/dL)或者如

果基线值 b在 2.6~5.2 mmol/L(100~200 mg/dL)之间

，至少降低 50%。 

低 度 ~ 中 度 风 险 ： LDL-C <3.0 mmol/L (115 

mg/dL)。 

对于极高风险、高风险和中度风险的受试者，非

HDL-C 次要目标值分别为＜ 2.6 、 3.4 和 3.8 

mmol/L(100、130 和 145 mg/dL)。 

HDL-C：无目标值，但是，男性＞1.0 mmol/L(40 

mg/dL)和女性＞1.2 mmol/L(48 mg/dL)提示存在低

风险。 

TG：无目标值，但< 1.7 mmol/L(150 mg/dL)提示

存在低风险，而较高水平表明需要寻找其他风险

因素。 

糖尿病 HbA1c：<7%(<53 mmol/mol)。 

BMI=体重指数；HbA1C=糖化血红蛋白；HDL-C=高密度脂蛋白胆固醇；LDL-

C=低密度脂蛋白胆固醇；TG=甘油三酯。 

a 在一些 2 型糖尿病患者 127 和一些无糖尿病且能耐受多种降压药物的高风险

患者中，BP 目标值可为更低。70 

b 术语“基线 LDL-C”是指受试者未服用任何降脂药物时的水平。 

 

管理血脂的方法的主要目的是降低 LDL-C。对于心血管总风险

极高的患者，LDL-C 目标值应<1.8 mmol/L(70 mg/dL)。同时至

少应达到自基线(如果> 1.8 mmol/L)降低 50%。对于心血管总风

险高的患者，LDL-C 目标值应<2.6 mmol/L(100 mg/dL)。同时至

少应达到自基线[如果> 2.6 mmol/L(100 mg/dL)]降低 50%。对于

心血管总风险为中度的患者，LDL-C 目标值为<3 mmol/L(115 

mg/dL)(表 11)。 

盒状图 8 低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)的建议治疗目标值

——示例 
 

患者 A 极高风险，LDL-C >1.8 mmol/L(>70 mg/dL)，使用

他汀类药物：目标值仍<1.8 mmol/L(70 mg/dL)。 

患者 B 高风险，LDL-C >2.6 mmol/L(>100 mg/dL)，使用

他汀类药物：目标值仍<2.6 mmol/L(100 mg/dL)。 

患者 C 极 高 风 险 ， LDL-C 为 1.8~3.5 mmol/L(70~135 

mg/dL)，没有使用药物治疗：目标值至少降低

50%。 

患者 D 高 风 险 ， LDL-C 为 2.6~5.2 mmol/L(100~200 

mg/dL)，没有使用药物治疗：目标值至少降低

50%。 

患者 E 极高风险，LDL-C>3.5 mmol/L(135 mg/dL)，没有

使用药物治疗：目标值<1.8 mmol/L(70 mg/dL)。 

患者 F 高风险，LDL-C>5.2 mmol/L(200 mg/dL)，没有使

用药物治疗：目标值<2.6 mmol/L(100 mg/dL)。 
 

 

表 11 低密度脂蛋白胆固醇的建议治疗目标值 
 

建议 类别 a
 水平 b

 参考 c
 

在心血管风险极高的患者中 d

，建议 LDL-C 目标值 < 1.8 

mmol/L(70 mg/dL)或者如果基

线 LDL-Ce 在 1.8~3.5 

mmol/L(70~135 mg/dL)之间时

至少降低 50%。 

I B 

61, 

62, 

65, 

68, 

69, 

128 

在心血管风险高的患者中 d，

建 议 LDL-C 目 标 值 <2.6 

mmol/L(100 mg/dL)或者如果基

线 LDL-Ce 在 2.6~5.2 

mmol/L(100~200 mg/dL)之间时

至少降低 50%。 

I B 
65, 

129 

在心血管风险低或中等的患者

中 d，应考虑 LDL-C 目标值

<3.0 mmol/L(115 mg/dL)。 

IIa C - 

CV = 心血管；LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇。 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 

d 定义见第 2.2 节。 

e 术语“基线 LDL-C”是指受试者没有服用任何降脂药物时的水平。 

 

如采用次要目标，建议目标值为 

- 在总心血管风险极高和高的受试者中，非 HDL-C 应分别

<2.6 mmol/L(100 mg/dL)和<3.4 mmol/L(130 mg/dL)(IIa 类，

B 级)。100，130 

- 在总心血管风险极高和高的受试者中，apoB 应分别<80 

mg/dL 和<100 mg/dL(IIa 类，B 级)。100，131 
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还通过推断非 HDL-C 和 apoB 定义了次要目标；其级别为中

等，因为在随机对照的临床试验中未对其进行深入的研究。对

于总心血管风险高和极高的受试者，临床医生在实践中可采用

的 apoB 目标值分别为<100 mg/dL 和<80 mg/dL。非 HDL-C 的非

特异目标值应比相应 LDL-C 目标值高 0.8 mmol/L(30 mg/dL)；

在心血管风险极高的患者中，在实现 LDL-C 目标值后可考虑按

照这些次要目标调整降脂治疗，不过该方法的临床优势和相应

结局仍待阐明。到目前为止，临床试验中并未确定 HDL-C 和

TG 水平的具体目标值，虽然对于 CAD 患者，HDL-C 增加预计

可使动脉粥样硬化改善，而低 HDL-C 可能伴有过多不良事件，

即使患者 LDL-C<1.8 mmol/L(70 mg/dL)。但是，目前缺乏足够

的临床试验证据，可表明对这些指标进行干预能进一步降低 CV

风险。 

在治疗高或极高心血管总风险的患者时，临床医生应根据临床

判断决定是否进行强化治疗。 

5. 调节生活方式以改善血脂谱 

已广泛审查了营养在心血管疾病预防中的作用。132，134 有充分证

据表明：膳食因素可直接影响动脉粥样硬化或通过作用于传统

风险因素(例如血脂、血压或血糖水平)而影响动脉粥样硬化。 

已对来自随机对照试验(有关心血管疾病的膳食模式)的结果进行

了审查。132 结果显示一些干预措施可明显预防心血管疾病，而

另一些干预措施则无效果。为了获得膳食调整对心血管风险影

响的总体估算，开展了不同的荟萃分析，其结果并非完全不一

致。135，136 这不仅是因为方法问题(尤其是样本量不足或纳入系

统审查的多数试验持续时间较短)，而且是因为难以评估膳食中

单一饮食的单独影响。该类研究极少可确定单一饮食成分在 CV

风险降低中的作用。 

 

表 12 具体生活方式改变对血脂水平的影响 

 影响程度 证据水平 参考文献 

降低 TC 和 LDL-C 水平的生活方式干预 

减少膳食中的反式脂肪 +++ A 136, 139 

减少膳食中的饱和脂肪 +++ A 136, 137 

增加膳食纤维 ++ A 140, 141 

使用富含植物固醇的功能性食品 ++ A 142, 143 

使用红曲米补充物 ++ A 144-146 

减肥 ++ A 147, 148 

减少膳食中的胆固醇 + B 149 

增加日常体育活动 + B 150 

使用大豆蛋白产品 +/- B 151 

降低富含 TG 的脂蛋白水平的生活方式干预 

减肥 +++ A 147, 148 

减少酒精摄入量 +++ A 152, 153 

增加日常体育活动 ++ A 150, 154 

减少膳食中的碳水化合物总量 ++ A 148, 155 

补充 n-3 多不饱和脂肪 ++ A 156, 157 

减少单糖和双糖的摄入量 ++ B 158, 159 

用单不饱和脂肪或多不饱和脂肪取代饱和脂肪 + B 136, 137 

增加 HDL-C 水平的生活方式干预 

减少膳食中的反式脂肪 +++ A 136, 160 

增加日常体育活动 +++ A 150, 161 

减肥 ++ A 147, 148 

减少膳食中的碳水化合物，并用不饱和脂肪取而代之 ++ A 148, 162 

可继续适度饮酒 ++ B 152 

戒烟 + B 163 

富含碳水化合物的食物中推荐食用低糖指数和高纤维含量的食物 +/- C 164 

减少单糖和双糖的摄入量 +/- C 158, 159 
 

HDL-C = 高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇；TC = 总胆固醇；TG = 甘油三酯。 

影响程度(+++=影响显著，++=影响不显著，+=轻微影响，-=无影响)，证据水平是指每种膳食调整对特定类别脂蛋白血浆水平的影响。 
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这些局限性提示，在解释随机对照试验的荟萃分析结果中单一

饮食变化对心血管疾病的影响时应谨慎，特别是在结果与现有

的全球研究(包括对风险因素的临床研究和流行病学观察)矛盾

时。在这方面，有关血浆脂蛋白谱改善和心血管事件发生率间

关联的荟萃分析已经证明：非 HDL-C 降低转化为不依赖于相关

作用机制的风险降低(他汀类、树脂、饮食和回肠旁路)，这是有

重要意义的。131 

综上所述，来自解决如何调整习惯饮食以促进 CVD 预防的随机

临床试验的现有证明表明：已被广泛评估的饮食模式终止高血

压膳食疗法(DASH)饮食(尤其与血压控制有关)和地中海饮食；

均已被证明能有效降低心血管风险因素，并可能有助于预防心

血管疾病。133 它们的特点为摄入大量的水果、蔬菜和全麦谷物

产品；经常摄入豆类、坚果、鱼、家禽和低脂奶制品；并限制

摄入糖、含糖饮料和红肉。DASH 饮食和地中海饮食采用的膳

食脂肪在很大比例上为非热带植物油而非动物油；地中海饮食

更加强调使用特级初榨橄榄油。已经在随机对照试验中证明了

地中海饮食模式在降低心血管疾病的一级预防和二级预防中是

有效的。137，138 尤其是在 PREDIMED 试验中——一项在西班牙

进行的评估地中海式饮食添加特级初榨橄榄油或混合坚果在高

心血管风险但入组时无 CVD 的个体中对其主要心血管事件[心

肌梗死(MI)、心血管原因引起的卒中或死亡)]发生率的影响的多

中心随机干预研究。 

添加了特级初榨橄榄油或坚果的地中海式饮食可显著降低主要

心血管事件的发生率，约降低 30%。137但是，尽管 PREDIMED

和其它以心血管疾病为终点的干预研究强力支持生活方式干预

可预防心血管疾病，但是多数将营养与心血管疾病相关联的证

据是基于饮食改变对心血管风险因素的影响的观察性研究。 

表 12 评价并汇总了生活方式改变和功能性食品对脂蛋白的影

响；该表中的影响程度和证据水平是指饮食调整对特定类别脂

蛋白的影响而不是对心血管疾病终点的影响。 

5.1 生活方式对总胆固醇和低密度脂蛋白胆

固醇水平的影响 

饱和脂肪酸(SFA)是对 LDL-C 水平有最大影响的饮食因素(来自

饱和脂肪酸的能量每增加 1%，LDL-C 就会增加 0.02~0.04 

mmol/L 或 0.8~1.6 mg/dL)。165与其他饱和脂肪酸相比(月桂酸，

肉豆蔻酸和棕榈酸)，硬脂酸不增加 TC 水平。乳制品和反刍动

物的肉中有少量的反式不饱和脂肪酸(通常<总脂肪的 5%)。工

业来源的“部分氢化脂肪酸”是饮食中反式脂肪酸的主要来源；

在不同人群中，反式脂肪酸的平均消耗范围为总能量摄入的

0.2%~6.5%。166 从量上讲，膳食反式脂肪酸对 LDL-C 的升高作

用与饱和脂肪酸相似；但是，饱和脂肪酸会增加 HDL-C 水平，

而反式脂肪会降低 HDL-C 水平。137如果由 n-6 多不饱和脂肪酸

(PUFA)替代来自饱和脂肪酸的 1%膳食能量，LDL-C 会降低

0.051 mmol/L(2.0 mg/dL) ； 如 果 由 单 不 饱 和 脂 肪 酸 代 替

(MUFA)，LDL-C 会降低 0.041 mmol/L(1.6 mg/dL)；而如果由碳

水化合物替代，LDL-C 会降低 0.032 mmol/L(1.2 mg/ dL)。 

 

表 13 降低低密度脂蛋白胆固醇和改善整体脂蛋白谱的饮食建议 

 优先使用 适度使用 偶尔选择，限制量 

谷物 全麦 精制面包、米饭和面食、饼干、玉

米片 

糕点、松饼、馅饼、面包 

蔬菜 生熟蔬菜 土豆 用黄油或奶油制成的蔬菜 

豆类 扁豆、大豆、蚕豆、豌

豆、鹰嘴豆、大豆 

  

水果 新鲜水果或冷冻水果 干果、果冻、果酱、水果罐头、果

汁冰糕，冰棍、果汁 

 

糖和甜味剂 无热量的甜味剂 蔗糖、蜂蜜、巧克力、糖果 蛋糕、冰淇淋、果糖、软饮料 

肉和鱼 瘦肉和油性鱼，去皮家禽 瘦牛肉、瘦羊肉、瘦猪肉或瘦小牛

肉、海鲜、贝类 

香肠、意大利腊肠、熏肉、肋排、热狗、动

物内脏 

奶制品和鸡蛋 脱脂牛奶和酸奶 低脂牛奶、低脂奶酪和其他奶制

品、鸡蛋 

普通奶酪、奶油、全牛奶和酸奶 

烹调脂肪和辅料 醋、芥末、无脂辅料 橄榄油、非热带植物油、软人造黄

油、沙拉酱、蛋黄酱、番茄酱 

反式脂肪和硬质黄油(最好避免使用)、棕榈

油和椰子油、黄油、猪油、熏肉 

坚果/种子  所有未加盐的(椰子除外) 椰子 

烹饪程序 烧烤、煮、蒸 炒、烤 油炸 
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n-3 系列的多不饱和脂肪酸无至血低胆固醇作用；反之，当使用

高剂量时(>3 g/天)，对 LDL-C 水平的影响不变或轻微增加[尤其

同时给予二十二碳六烯酸(DHA)]同时伴有 TG的降低。165 

膳食胆固醇和冠心病死亡率之间存在正相关关系，这种关系部

分不依赖于 TC 水平。在人类中开展的一些实验研究评估了膳食

胆固醇对胆固醇的吸收和脂质代谢的影响，并显示不同个体间

存在明显差异。167，168 膳食碳水化合物对 LDL-C 的作用呈“中

性”；因此，富含碳水化合物的食物可替代饮食中的饱和脂肪。

但是，过度摄入富含碳水化合物的食物的主要缺点是对血浆 TG

和 HDL-C 水平的不良影响。165 豆类、水果、蔬菜和全麦谷物

(燕麦、大麦)中的膳食纤维(特别是可溶型)存在直接降血胆固醇

的作用。因此，为了最大限度地降低饮食对 LDL-C 水平的影响

并尽可能降低高碳水化合物饮食对其他脂蛋白的不良影响，可

采用富含纤维的碳水化合物食物替代饱和脂肪。140 相反，不建

议用精制碳水化合物的食物和饮料替代饱和脂肪，因其可能升

高血浆甘油三酯并降低 HDL-C 水平。 

减轻体重也会影响 TC 和 LDL-C，但是影响程度很小；在严重

肥胖的受试者中，体重每减轻 10 kg，LDL-C 浓度降低~ 0.2 

mmol/L(8 mg/dL)；如果采用低脂饮食达到减肥，LDL-C 降低的

程度更高。147，148 常规体育锻炼对 LDL-C 水平降低的作用较

小。150，169 但是，减肥和体育锻炼对心血管风险谱的获益作用超

过了对 LDL-C 的降低作用，而且不仅涉及其他脂蛋白类，还包

括其它风险因素。 

表 13 汇总了降低 TC 和 LDL-C 的生活方式干预。考虑到欧洲人

群的文化多样性，应该将生活方式干预转化为实践行为，并考

虑当地的习惯和社会经济因素。 

5.2 生活方式对甘油三酯水平的影响 

与高饱和脂肪饮食相比，高单不饱和脂肪饮食可显著改善胰岛

素敏感性。170 这与 TG 水平降低相平行，多出现在餐后。171 在

用 n-6 多不饱和脂肪酸替代饱和脂肪时观察到更明显的低血胆

固醇作用。给予高剂量长链 n-3 多不饱和脂肪酸时 TG 出现明显

下降；但是，完全基于天然食品的饮食方法极少可达到获得临

床显著效果所需的摄入量。为了达到这个目标，可使用药物补

充剂或者富含 n-3 多不饱和脂肪酸的人工食品。172 在重度 HTG

患者中，空腹状态下同样存在乳糜微粒，可尽量减少饮食中的

脂肪总量(<30 g/天)。在这些患者中，可考虑使用避免形成乳糜

微粒的中链甘油三酯(C6~C12)，因为它们在运送至门静脉后可

直接运送至肝脏并代谢。 

葡萄糖代谢和脂质代谢密切相关，而且由高碳水化合物饮食引

起的碳水化合物代谢的任何扰动也会导致甘油三酯浓度增加。
148，165 这种扰动越大、越快，代谢后果就越明显。如果碳水化合

物的消化和吸收减慢，那么高碳水化合物饮食的最不利影响就

可能会被最小化。在富含碳水化合物的食物中，糖指数可识别

吸收“快”和“慢”的食物。特别是，高碳水化合物饮食对 TG 的不

利影响主要发生在摄入了精制富含碳水化合物的食品，而如果

饮食主要是基于富含纤维、低糖指数的食物，高碳水化合物饮

食对 TG 的不利影响就不太明显。这尤其适用于有糖尿病或代

谢综合征(MetS)的患者。173，174  

日常摄入大量膳食果糖(> 10%能量)会促进 TG 升高，特别是患

有 HTG 的个体。这些影响呈剂量依赖性；日常摄入果糖占总能

量摄入的 15~20%，血浆 TG 增加会高达 30~40%。蔗糖是一种

含双糖的葡萄糖和果糖，为饮食中果糖的重要来源。158，175 

减轻体重可改善胰岛素敏感性并降低甘油三酯水平。在许多研

究中，减轻体重使 TG 水平降低 20~30%；只要体重未再增加，

这种效应通常会持续存在。定期体育锻炼可使血浆 TG 水平降

低，其作用超过减轻体重的作用。150，169，176  

酒精摄入对甘油三酯水平存在重要影响。在患有 HTG 的个体

中，即使少量饮酒也可引起 TG 浓度进一步升高，而在普通人

群中，仅酒精摄入过量时才会对 TG 水平产生不利影响。152，177 

5.3 生活方式对高密度脂蛋白胆固醇水平的

影响 

饱和脂肪酸可升高 HDL-C 水平，伴有 LDL-C 的平行升高；相

反，反式脂肪会使其降低。137 用 MUFA 替代饱和脂肪酸对

HDL-C 几乎没有影响，而 n-6 多不饱和脂肪酸会引起 HDL-C 轻

度降低。一般而言，n-3 脂肪酸对 HDL-C 水平的影响有限(<5%)

或无影响。156，172 

碳水化合物摄入增加作为脂肪的等热量替代物，与 HDL-C 显著

降低有关[每替代 1%能量降低 0.01 mmol/L(0.4 mg/dL)]。在这方

面，糖指数和纤维含量似乎均未发挥相应的作用。178，179 果糖/

蔗糖摄入对 HDL-C 的影响与其他精制碳水化合物对 HDL-C 的

影响无明显差异。158，159 与戒酒者相比，中度饮酒与 HDL-C 水

平增加呈剂量反应关系。减轻体重对 HDL-C 水平存在有益影

响：体重减轻稳定时，体重每降低 1 千克观察到 HDL-C 水平升

高 0.01 mmol/L(0.4 mg/dL)。对应总能量消耗 1500~2200 kcal /周

的有氧运动，例如每周快走 25~30 km(或其他相当的活动)，可

使 HDL-C 水平增加 0.08~0.15 mmol/L(3.1~6 mg/dL)。176 
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如果防止体重增加，戒烟也可能导致 HDL-C 升高；通常在戒烟

后不久观察到这种现象。163 

5.4 改善血脂谱的生活方式建议 

LDL-C 是降低心血管风险的主要脂蛋白目标，因此在评价对心

血管疾病预防有用的生活方式措施时，可特别关注该指标。但

是，合适的是：对普通人群以及尤其是心血管风险增加的人群

的饮食建议不应仅是低 LDL-C，也应能够改善血浆 TG和 HDL-

C 水平(表 12)。本节重点介绍会影响血脂的饮食和其他生活方

式。必须谨记，饮食成分、其他生活方式因素和减肥通过影响

其他风险因素(如高血压、亚临床炎症或胰岛素敏感性受损)也可

有助于降低整体心血管风险。 

5.4.1 体重和体育活动 

因为超重、肥胖和腹型肥胖常导致血脂异常，所以超重和腹型

肥胖的人应减少热量摄入并增加能量消耗。超重定义为体重指

数(BMI)≥25~30 kg/m2；肥胖定义为 BMI≥30 kg/m2。 

通过测量腰围可以检测出腹型肥胖；在所有超重、有血脂异常

或心血管风险增加的个体均应进行该项检测。任何种族女性的

腰围＞80 cm，以及欧洲血统男性腰围＞94 cm或亚裔男性腰围> 

90 cm 表明存在腹型肥胖，即使其体重正常(表 14)。180 减轻体

重，即使是轻度(基础体重的 5~10%)也可改善血脂异常并对血

脂异常个体常有的其它心血管风险因素产生有利影响。147 在体

重明显减轻时会产生更为显著的降血脂效应，如接受减肥手术

的严重肥胖患者中的观察结果。这种治疗引起的获益似乎不仅

仅是整体风险因素，还包括心血管事件。181  

减少摄入富含能量的食物可减肥，应使热量减少 300~500 kcal/

天。从长远来看该方法有效，应将该建议纳入结构化、集中的

生活方式教育计划。为维持目标体重，可建议血脂异常的患者

进行中等强度的体育锻炼。150 

适度减肥和常规中等强度的体育锻炼可有效预防 2 型糖尿病、

改善所有代谢异常和有胰岛素抵抗的心血管风险因素(往往与腹

型肥胖有关)。应鼓励进行体育活动，目标是每天至少进行 30

分钟的常规体育运动。169 

表 14 中心型肥胖定义 

 腰围 

白种人(欧裔) 男性≥94 cm，女性≥80 cm 

南亚人、中国人、日本人 男性≥90 cm，女性≥80 cm 

南美及中美洲人 采用南亚人建议标准，直至

获得更具体的数据。 

撒哈拉沙漠以南的非洲人 使用欧洲的数据，直至获得

更具体的数据。 

地中海东部和中东(阿拉伯人

群) 

使用欧洲的数据，直至获得

更具体的数据。 
 

 

 

5.4.2 膳食脂肪 

尽可能限制摄入反式脂肪是饮食预防心血管疾病的一项重要措

施。尽量避免食用用反式脂肪加工过的食物是最有效的减少摄

入反式脂肪至<能量的 1%的方法。因为植物油中的部分加氢产

生的反式脂肪酸占总摄入量的 80%，因此，食品工业在降低供

应食品的反式脂肪酸含量中起着重要作用。至于饱和脂肪，其

摄入量应<总摄入热量的 10%，而且在有高胆固醇血症时应进一

步降低其摄入量(<摄入能量的 7%)。对于大多数人，总脂肪摄

入量的范围较大是可以接受的，而且这取决于个人的喜好和特

点。但是，脂肪摄入量>热量的 35%通常伴有饱和脂肪和热量摄

入增加。相反，摄入较少的脂肪和油增加了维生素 E 和必要脂

肪酸摄入不足的风险，并可能引起 HDL-C 出现不利变化。165 

脂肪摄入应主要来自 MUFA，为 n-6 和 n-3 多不饱和脂肪酸。但

是，应将 n-6 多不饱和脂肪酸的摄入量限制在<摄入能量的

10%，以最小化血浆脂蛋白脂质过氧化的风险并避免任何临床

相关的 HDL-C 降低。182 当前无充足数据可提供理想的 n-3: n-6

脂肪酸比。182，183应减少饮食中胆固醇的摄入量(<300 mg /天)，

尤其是血浆胆固醇水平高的个体。 

5.4.3 膳食碳水化合物和膳食纤维 

碳水化合物的摄入量应为摄入总能量的 45~55%。应该特别鼓励

摄入蔬菜、豆类、水果、坚果和全麦谷物，及所有其它富含膳

食纤维和/或糖指数低的食物。提供 25~40 g 总膳食纤维(至少包

括 13 g 可溶性纤维)的调脂饮食可良好耐受，且控制血脂有效，

可建议用于控制血脂；相反，无理由认为应建议极低碳水化合

物饮食。164 
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糖的摄入量不应超过总能量的 10%(除了天然食品中的含量，如

水果和乳制品)；对于需减肥或存在高血浆甘油三酯、代谢综合

征和糖尿病的个体，更严格的限制建议可能有效。普通人群可

适量饮用软饮料，而高血浆甘油三酯的人群应严格限制饮用软

饮料。158，159 

5.4.4 酒精 

对于饮用含酒精饮料的人，如其甘油三酯水平未升高，可适度

摄入酒精[男性达 20 g/天(2 个单位)；女性达 10 g/天(1 个单

位)]。 

5.4.5 吸烟 

戒烟对总体心血管风险，尤其是对 HDL-C 有明显的好处，但应

特别注意防止其体重增加。163 

5.5 膳食补充剂和功能性食品用于治疗血脂

异常 

为了改善血脂异常已经开发了创新的营养策略。创新的营养策

略是基于改变一些“危险的”饮食成分或者鼓励摄入特殊的以“健

康”为目标的功能性食品或膳食补充剂；这些所谓的保健品可被

用作降脂药物的替代品或补充品。184 对功能性食品的营养评价

不仅包括寻找与改善健康或减少疾病的风险相关的有益效果的

临床证据，还要阐明其良好的耐受性且无重大的不良影响。关

于每种食物的健康声称证据应基于人类干预研究获得的结果，

且应与提出的健康声称一致。总体而言，迄今为止在本领域发

现的关于功能性食品的现有证据是不完整的；主要的差距是缺

乏以饮食为基础的、持续时间足够长的、与血脂异常和心血管

疾病自然史相关的干预性试验。 

5.5.1 植物固醇 

主要的植物固醇包括谷固醇、菜油固醇和豆固醇；它们天然存

在于植物油中，而蔬菜、鲜果、板栗、谷物和豆类中含量较

少。植物固醇摄入量范围的平均值为 250 mg/天(北欧人)~500 

mg/天(地中海国家)。植物固醇在肠道与胆固醇竞争性吸收，从

而调节 TC 水平。 

已经在涂抹油和菜油(功能性人造奶油、黄油和食用油)及酸奶和

其它食物中添加了植物固醇；但是，食品基质并未显著影响等

剂量植物固醇的降胆固醇效果。142 人每日摄入 2 g 植物固醇能

有效降低 TC 和 LDL-C 达 7~10%(存在某种程度的个体差异)，

而对 HDL-C 和 TG 水平没有或几乎没有影响。143虽然已经明确

证明摄入植物固醇对胆固醇水平可产生影响，但目前尚未研究

其对心血管疾病的影响。但是，Robinson 等人开展的荟萃分析
131 表明，LDL-C 降低可转化为心血管获益，而与相关作用机制

无关。还需要进行长期监测以保证日常使用富含植物固醇产品

的安全性。 

富含这些营养素的均衡饮食能预防可能由固醇/固烷醇引起的类

胡萝卜素和脂溶性维生素水平降低。185基于 LDL-C 降低以及无

不良信号，可考虑使用植物固醇/固烷醇的功能性食品(主餐至少

2 g/天)：(i)胆固醇水平高，存在中等或较低总体心血管风险，

且不符合药物治疗的个体；(ii)使用他汀类药物未能实现 LDL-C

目标值或不耐受他汀类药物，作为高风险或极高风险的患者药

物治疗的辅助治疗；和(iii)患有 FH 的成人和儿童(＞6 岁)，符合

目前的指南。142 

5.5.2 莫纳可林和红曲米 

红曲米(RyR)是一种发酵的色素，在中国数百年来已被用作食品

着色剂和增味剂。RYR 的低血胆固醇效应与类他汀类作用机制

有关，可抑制莫纳可林的羟甲基戊二酰辅酶 A(HMG-CoA)还原

酶，莫纳可林为生物活性成分。商业生产的 RYR 制剂具有不同

的莫纳可林浓度，其降低 TC 和 LDL-C 的程度也不同，145 但常

规摄入这些产品的长期安全性尚未充分确认。但是，在一些使

用这些保健品的个体中报告的副作用与给用他汀类药物时观察

到的副作用相似。此外，RYR 的质量也存在较大差异。 

在针对中国冠心病患者开展的一项随机对照试验中，RYR 部分

纯化提取物使反复性事件降低 45%。144 未开展其他试验确认该

结果。在使用提供了日剂量为 2.5~10 mg 的莫纳可林 K 的 RYR

制剂时观察到临床相关的低血胆固醇效应(降低达 20%)。146 血

浆胆固醇浓度升高但因为其总体心血管风险而不符合他汀类药

物治疗的个体，可以考虑使用含纯化 RYR 的保健品。 

5.5.3 膳食纤维 

现有的证据一致表明：来源于燕麦和大麦 β-葡聚糖的水溶性纤

维具有降低 TC 和 LDL-C 的作用。富含这些纤维的食物可良好

耐受，在日剂量至少为 3 g/天时可有效降低 LDL-C，因此推荐

用于降低 LDL-C。186,187 

5.5.4 大豆蛋白 

已经证明，用大豆蛋白替代动物蛋白食品可使 LDL-C 轻度降

低。151但是，在考虑改变其它膳食成分时未证实该作用。 

5.5.5 多廿烷醇、小檗碱 

多廿烷醇为主要从甘蔗蜡中提取的长链脂肪醇天然混合物。188

研究表明，甘蔗蜡、水稻或小麦胚芽中的多廿烷醇对 LDL-C、

HDL-C、TGS、apoB、Lp(a)、同型半胱氨酸、高敏 C 反应蛋

白、纤维蛋白原和凝血因子均无显著影响。189 

至于小檗碱，最近的一项荟萃分析评估了其对人血脂的影响；

有 6 项以此为目的的试验：小檗碱组包括 229 例患者，对照组

包括 222 例患者。190 
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显示出有统计学显著异质性的研究均是在中国亚裔人种中进行

的。小檗碱和生活方式干预或安慰剂的对比评价研究表明，小

檗碱组的 LDL-C 和 TG 水平降低比对照组更有效。但是，由于

缺乏高质量的随机对照临床试验，需要进一步验证小檗碱治疗

血脂异常的疗效。 

5.5.6 n-3 不饱和脂肪酸 

观察性证据支持建议摄入鱼(至少一周两次)和低剂量的长链 n-3

脂肪酸补充剂作为一级预防降低心血管死亡和中风的风险，但

对血浆脂蛋白代谢无显著影响。183 药理剂量的 n-3 脂肪酸(2~3 

g/天)可使 TG 水平降低 30%，但是更高的剂量可增加 LDL-C。

α-亚麻酸(板栗、一些蔬菜和一些种子油中的中链 n-3 脂肪酸)对

控制 TG 水平不太有效。长链 n-3 多不饱和脂肪酸还可降低餐后

的脂血反应。156，172 

5.6 健康饮食有助于预防心血管疾病的其他

特征 

PREDIMED 试验的结果显然支持传统地中海饮食是一种有效的

预防心血管疾病的生活方式。这种类型的饮食特点是常规摄入

特级初榨橄榄油、水果、坚果、蔬菜和谷物；适量摄入鱼和家

禽；少量摄入乳制品、红肉、加工肉类和甜食；进餐时有节制

的摄入酒类。137 对于心血管疾病的一级预防和二级预防，应建

议这种模式的饮食选择。 

这种类型饮食的重要特征之一是通过摄入大量的不同种类的水

果和蔬菜而获得足量的不同矿物质、维生素和抗氧化剂，特别

是多酚。关于这些化合物对亚临床炎症和内皮细胞功能的可能

有益作用(橄榄油、红酒、咖啡、茶、可可也有这种有益作用)及

其在空腹时和特别是餐后期间对血浆 TG 的有益影响的新证据

正在不断增加。 

至于鱼的摄入，为了预防心血管疾病建议普通人群每周至少摄

入两份，同时定期摄入其它食物来源(坚果，大豆和亚麻油)的

n-3 多不饱和脂肪酸。对于心血管疾病的二级预防，因为最近的

证据显示已经出现心血管事件的个体补充 n-3 多不饱和脂肪酸

没有获益，因而不再推荐其补充 n-3 多不饱和脂肪酸。既往提

示补充 ω-3 脂肪酸可获益的随机对照临床试验未采取盲态或者

使用了低剂量的标准心血管药物(如他汀类)。 

盐的摄入量应限制在<5 g/天，不仅要减少用于食物调味的盐

量，尤其要减少摄入加盐腌制品；高血压或代谢综合征的个体

更应严格限制摄盐量。132-134 

降低 TC 和 LDL-C 的食物选择汇总于表 13。盒状图 9 列出了管

理心血管总风险的生活方式措施和健康食物的选择。应指导个

体改变生活方式以降低 CVD 风险。如果可行的话，高风险受试

者(特别是那些有血脂异常的受试者)应该接受专家的饮食建议。 

 

盒状图 9 管理心血管总风险的生活方式措施和健康食物选

择的总结 

饮食建议通常需考虑当地的饮食习惯；但是，应提倡来自其他

文化的健康食品选择。 

不应挑食。应调整能量摄入以防止超重和肥胖。 

应鼓励摄入水果、蔬菜、豆类、坚果、全谷物食品和鱼类(特

别是油性的)。 

应该用上述食物和单不饱和脂肪酸(特级初榨橄榄油)和多不饱

和脂肪(非热带植物油)替代富含反式脂肪和饱和脂肪(硬人造黄

油、热带植物油、脂肪或加工过的肉类、糖、奶油、黄油、普

通奶酪)的食物，以保持反式脂肪<总能量 1.0%和饱和脂肪

<10%(高血浆胆固醇时<7%)。 

应通过避免餐桌上的精致食盐和限制烹饪用盐，并通过选用新

鲜或冷冻的无盐食品减少盐的摄入量至 5 g/天；许多加工食品

和方便食品(包括面包)的含盐量高。 

对于喝酒精饮料的个体，应建议适度饮用(女性<10 g/天和男性

<20 g/天)；高甘油三酯血症患者应戒酒。 

应限制摄入添加糖的饮料和食品，尤其是软饮料，特别是对于

那些超重、有高甘油三酯血症、代谢综合征和糖尿病的个体。 

应鼓励进行体育活动，目标是每天至少进行 30 分钟的日常体

育运动。 

应避免使用和接触烟草制品。 
 

 

 

6. 高胆固醇血症治疗药物 

6.1 他汀类药物 

6.1.1 作用机制 

他汀类药物竞争性抑制 HMG-CoA 还原酶活性，减少肝脏中的

胆固醇合成。细胞内胆固醇浓度降低导致肝细胞表面的低密度

脂蛋白受体 LDLR 的表达水平升高，使肝脏经血摄取 LDL-C 的

水平升高， 血浆中的 LDL-C 以及其他含 apoB 的脂蛋白(如富含

甘油三酯的颗粒)浓度降低。 

LDL-C 下降程度呈剂量依赖性，且不同他汀类药物的下降程度

不一(补充图 A 和补充表 A)。191相同用药剂量下 LDL-C 下降程

度也具有相当大的个体间差异。61 临床研究中他汀类药物治疗

反应差某种程度上是依从性不佳导致的，但也有可能是负责胆

固醇代谢以及肝脏对他汀类药物进行摄取和代谢的相关基因存

在差异，因遗传背景不同所致。192,193 
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补充图 A  他汀类药物治疗等效性的系统评价与荟萃分析。ATOR = 阿托伐他汀； FLUVA = 氟伐他汀；LOVA = 洛伐他汀； PRAVA = 普伐

他汀； SIMVA = 辛伐他汀； ROSU = 瑞舒伐他汀； PITA = 匹伐他汀。 

 

补充表 A 从起始数值来看低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)达到目标需要降低的百分比数值。 
 

起始 LDL-C 达到 LDL-C 目标所需的降低程度，% 

mmol/L ~mg/dL <1.8 mmol/L (~70 mg/dL) <2.6 mmol/L (~100 

mg/dL) 

<3 mmol/L (~115 mg/dL) 

>6.2 >240 >70 >60 >55 

5.2-6.2 200-240 65-70 50-60 40-55 

4.4-5.2 170-200 60-65 40-50 30-45 

3.9-4.4 150-170 55-60 35-40 25-30 

3.4-3.9 130-150 45-55 25-35 10-25 

2.9-3.4 110-130 35-45 10-25 <10: 

2.3-2.9 90-110 22-35 <10: – 

1.8-2.3 70-90 <22: – – 
 

 

此外还应考虑一些可能引发高胆固醇(例如甲状腺功能减退)的情

况。事实上正因为他汀类治疗反应存在个体间差异，才更需要

在治疗开始时监控个体反应。 

6.1.2 临床研究中的心血管疾病预防功效 

他汀类药物是心血管疾病预防领域研究最多的药物之一，而当

前的治疗指南并不完全适用于所有的研究。一些大规模试验发

现，他汀类药物能以初级和二级预防的形式显著降低所有性别

和年龄段的受试者的心血管疾病发病率和死亡率。他汀类药物

已被证实可减慢动脉粥样硬化进展，甚至使动脉粥样硬化复

原。 

荟萃分析。目前已有大量荟萃分析探讨了他汀类药物在更大规

模人群中以及在不同亚组中的作用。64-66,68,129,194-200 例如，大型

胆固醇治疗试验(CTT)的分析数据中包含了超过 170000 名参与

者以及 26 项他汀类药物的随机对照试验(RCT)。64 该试验称，

LDL-C 每降低 1.0mmol/L(40mg/dL)，全因死亡率下降 10%，心

血管疾病死亡减少 20%。LDL-C 每降低 1.0mmol/L(40mg/dL)，

重大冠状动脉不良事件风险降低 23%，卒中风险降低 17%。所

有亚组均产生了相近的获益。第一年就出现显著的治疗差异，

在之后的年份中变得更高。 
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没有观察到服用他汀类药物的受试者出现非心血管疾病死亡风

险升高(例如癌症)。其他荟萃分析也得出了相同的结论，从而验

证了这些结果。这些荟萃分析大部分都囊括了初级以及二级预

防。接受初级预防的患者处于较低风险中，因此他汀类药物带

来的绝对获益可能相对不明显。数项荟萃分析专门研究了他汀

类药物作为初级预防的作用。66,68,199 其中最大规模的试验在

2013 年以科克伦评论的形式发表。200 这项分析包含的 19 项研

究使用了不同的他汀类药物，受试者准入标准也有所不同。该

分析发现，LDL-C 每降低 1.0mmol/L(40mg/dL)，全因死亡率下

降 14%，心血管疾病事件减少 27%，致死性和非致死性冠状动

脉事件减少 27%，卒中减少 22%。初级预防的相对风险降低程

度与二级预防基本一致。血管疾病低风险人群接受他汀类治疗

的分析也得出了相似的结果。66 然而需要强调的是，低风险人

群也具有较低的绝对风险降低程度。 

目前从荟萃分析中获得的证据表明，临床获益很大程度上与他

汀类药物的种类无关，而是取决于 LDL-C 的降低程度，因此所

使用的他汀类药物类型应该能够反映患者的 LDL-C 目标水平。 

建议采用以下方案。 

 评估受试者的总体心血管风险。 

 请患者参与心血管风险管理的决策过程。 

 确定其风险水平所对应的 LDL-C 目标。 

 计算达到该目标需要 LDL-C 降低的百分比数值。 

 选择某种在某个剂量下通常能够产生这种降低效果的他汀

类药物，并确定这一剂量。 

 不同人对他汀类药物的反应不同，因此可能需要上调用药

剂量。 

 如果采用他汀类药物的最大耐受剂量也无法达到目标，可

以考虑组合用药。 

 此外，如果受试者处于极高风险或高风险中，则要求

LDL-C 水平下降≥50%。 

当然在选择药物时有一些通用标准。确定最终药物种类及剂量

时，受试者临床状态、合并用药、药物耐受性、当地治疗条件

和药物成本等因素会产生重要的影响。 

他汀类药物的其他作用。他汀类药物的主要作用是降低 LDL-

C，但也有一些其他的潜在重要作用(他汀类药物多效性)。201,202

这些作用中，可能与预防心血管疾病有关的为抗炎和抗氧化作

用。体外研究和实验系统都显示他汀类药物具有这些作用，但

这些作用是否具有临床相关性仍存在争议。203 

此外，已有研究探讨了他汀类药物对其他临床病症的作用，包

括老年痴呆，204 肝脂肪变性，205 癌症,206,207 静脉血杀 UN 形成
208 多囊卵巢综合征。209 所获得的数据存在一些争议，因此尚无

法证明对这些病情具有临床相关性作用。 

他汀类药物还能使甘油三酯降低 30-50%，HDL-C 升高 5-10%。

他汀类药物对 HTG的适应症请参考第 7.4 节。 

近期有一篇科克伦分析回顾了他汀类药物对阿尔兹海默症的可

能作用，结论是无法确定他汀类药物具有积极效果。此外，一

些病例报告中他汀类药物的神经认知类副作用并没有在更大的

患者群体或在荟萃分析中得到验证。210 

6.1.3 他汀类药物不良反应 

他汀类药物在吸收、生物利用度、血浆蛋白结合度、排泄和溶

解性方面都具有差异。洛伐他汀和辛伐他汀属于前体药物，而

其他他汀类药物在服用时都属于活化形式。这些药物的吸收比

率在 20 到 90%之间不等。除了普伐他汀、瑞舒伐他汀和匹伐他

汀外，许多他汀类药物在肝脏细胞色素 P450 同工酶(CYP)作用

下被大量代谢。这些酶主要在肝脏和肠壁表达。他汀类药物通

常耐受性良好，但开具他汀类处方时也需要考虑一些不良反

应。 

肌肉。肌肉症状是他汀类药物最常见的临床相关不良反应。57

横纹肌溶解是他汀类药物导致肌肉病变中最严重的一种，特征

包括肌肉剧痛、肌肉坏死，以及可能引发肾衰竭和死亡的肌红

蛋白尿症。发生横纹肌溶解时，肌酸激酶(CK)会升高到正常值

上限的至少 10 倍，有时常常升高到 40 倍。211 横纹肌溶解的发

生频率估计在 1-3 例/100000 患者-年。212  另一种更常见的肌肉

不良反应是肌肉疼痛和压痛(肌痛症)，但不伴随 CK 升高或重大

功能丧失。然而这种不良反应的实际发生频率并不清楚，不同

报告之间存在差异。对随机对照试验进行荟萃分析没有发现他

汀类药物治疗组的发生频率升高。213,214  另一方面，观察性研究

报告的发生频率在 10%到 15%之间。215,216 一项专门调查他汀类

药物引发肌肉症状的研究称，与肌肉不良反应相关的患者投诉

频率约为 5%。217  此类反应的诊断依据是临床观察以及停用他

汀类药物后症状是否消失，以及重新开始服用后症状是否再次

出现。这些症状常常比较模糊，也很难确定与他汀类药物的关

联。当患者具有 CVD 高风险时，必须在患者脱离他汀类治疗获

益之前进行明确诊断。目前已确定肌肉不良反应的风险因素。

其中尤其要注意与联用药物的相互作用(见下文)。补充材料中说

明了出现肌肉症状时推荐的实用处理方法。当患者具有 CVD 高

风险或极高风险时，应考虑采用最高耐受剂量的他汀类药物，

并联用胆固醇吸收抑制剂，可行时也可以使用 PCSK9 抑制剂。
218,219一些研究表明每 2 天服用一次或 1 周服用 2 次阿托伐他汀

或瑞舒伐他汀就能产生明显的降 LDL-C 作用。57,220 尽管目前还

没有临床终点试验，但无法耐受每天服用他汀类药物的高风险

患者应考虑采用这种治疗方案。 

肝。通常根据血浆中的丙氨酸转氨酶(ALT)水平来评估肝细胞损

伤。 
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接受他汀类药物治疗的患者会出现 ALT 轻微升高(0.5-2.0%)，使

用强效或大剂量时更为常见。临床相关性 ALT 升高的常见定义

是在两种情况下升高到正常值上限(ULN)的 3 倍。ALT 轻微升

高通常与肝毒性或肝功能改变无关。这种状态发展到肝功能衰

竭的可能性非常小，因此不再建议在他汀类治疗期间对 ALT 进

行常规监控。221对他汀类药物治疗时因脂肪变性导致 ALT 轻微

升高的患者进行研究，未发现他汀类药物导致肝脏疾病恶化。
222-224  

Diabetes.接受他汀类药物治疗的患者出现血糖紊乱以及 2 型糖

尿病的风险升高。一项包含了 91140 名受试者的荟萃分析显

示，治疗组的相对风险比安慰剂组高 9%。绝对风险升高了

0.2%。 

此外还观察到糖化血红蛋白(HbA1C)水平出现无临床意义的轻微

升高。4 年内导致一例糖尿病所需要的人数约为 255 人。225 然

而所用的他汀类药物效力越强、剂量越高，糖尿病风险就越

高，226 老年人以及具有体重超重、胰岛素抵抗等其他糖尿病风

险因素的人发生糖尿病的风险相对更高。227 总的来说，高风险

患者 CVD 风险的绝对下降幅度胜过了糖尿病发生率轻微增高可

能带来的不良效果。 

肾。目前他汀类药物对肾功能的影响仍存在争议。近期的一项

科克伦分析无法从包含了肌酐清除率数据的研究中找到依据证

明他汀类药物对肾功能具有有益影响，同时也没有观察到有害

影响。228 有报告称所有他汀类药物都会导致蛋白尿频率升高，

而对瑞舒伐他汀进行了更细致的分析，原因是该药在较高剂量

(80mg)下会引发高频率蛋白尿。报告称在 80mg 剂量下，发生频

率为 12%。剂量调整到最高 40mg 时，发生频率明显降低，与

其他他汀类药物的频率抑制。他汀类药物引起的蛋白尿症状是

从肾小管产生的，原因可能是肾小管重吸收减少，而不是因为

肾小球功能紊乱。229 实验系统观察到肾脏细胞的胞饮作用减

少。他汀类药物引起的胞饮作用减少与胆固醇合成抑制直接相

关。230 临床试验中蛋白尿的出现频率通常比较低，大多数时候

治疗组的频率并不高于安慰剂组。231 

6.1.4 相互作用 

他汀类药物有一些重要的药物相互作用有可能增加不良反应的

风险。表 15 总结了他汀类药物代谢过程中涉及到的代谢途径抑

制剂和诱导剂。除了普伐他汀、瑞舒伐他汀和匹伐他汀外，目

前所有的他汀类药物都会在 CYP 作用下经历主要的肝脏代谢。

这些同工酶主要在肝脏和肠道表达。普伐他汀不通过 CYP 体系

代谢，而是在硫酸盐化作用和结合作用下代谢。CYP3A 同工酶

表达量最丰富，但 CYP2C8、CYP2C9、CYP2C19、CYP2D6 等

其他同工酶也常常参与他汀类药物的代谢过程。因此这些 CYP

的其他药理学作用底物也可能干扰他汀类药物代谢。相反，他

汀类药物也可能干扰其他药物在相同酶体系中代谢的过程。 

表 15 经 CYP3A4 代谢，有可能与他汀类药物相互作用而导

致肌病和横纹肌溶解风险升高的药物  

抗感染药 钙拮抗剂 其他 

伊曲康唑 维拉帕米 环孢素 

酮康唑 地尔硫卓 达那唑 

泊沙康唑 氨氯地平 胺碘酮 

红霉素  雷诺嗪 

克拉霉素  葡萄柚汁 

泰利霉素  奈法唑酮 

HIV 蛋白酶抑制剂  吉非罗齐 
 

据 Egan and Colman232 以及 Wiklund et al.233改编 

 

他汀类药物与贝特类药物联用可能会增加肌病风险。吉非罗齐

的风险最高，因此需避免将吉非罗齐与他汀类药物联用。他汀

类药物与非诺贝特、苯扎贝特或环丙贝特联用时，肌病风险增

高程度比较小。234,235 

他汀类药物与盐酸联用时肌病风险是否升高存在一定的争议，

但一些近期综述没有发现该药与肌病风险升高有关。236,237 

6.2 胆汁酸螯合剂 

6.2.1 作用机制 

肝脏以胆固醇为原料合成胆汁酸，并将其释放至肠腔中，但大

部分胆汁酸会以主动吸收的形式从末端回肠返回到肝脏。发现

较早的两种胆汁酸螯合剂消胆胺和考来替泊都属于胆汁酸结合

交换树脂。近期则引入了合成药物考来维仑。胆汁酸螯合剂不

会被系统吸收，也不会被消化酶改变结构，因此产生的临床获

益属于间效应。这些药物与胆汁酸结合，组织胆汁酸进入血

液，从而可以将很大一部分胆汁酸转移出肝肠循环。肝脏在耗

尽胆汁的情况下会利用肝脏中的胆固醇进行更多的合成。返回

肝脏的胆汁酸减少会导致辅助肝脏利用胆固醇合成胆汁酸的关

键酶水平升高，尤其是 CYP7A1。胆固醇转变成胆汁酸的代谢

过程增多会导致肝脏 LDLR 活性出现代偿性增加，将 LDL-C 清

除出循环，从而降低 LDL-C 水平。这些药物也能降低高血糖患

者的血糖水平。一项近期的科克伦综述发现，在其他抗糖尿病

药物基础上添加考来维仑有显著的血糖控制作用；然而，仍有

必要进一步研究该药对心血管风险的影响。238 

6.2.2 临床研究中的疗效 

在消胆胺 24g、考来替泊 20g 或考来维仑 4.5g 的最高剂量下观

察到 LDL-C 降低了 18-25%。临床研究未报告这些药物对 HDL-

C 有任何明显影响，但发现一些有倾向患者可能会出现甘油三

酯升高。 
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临床试验中，胆汁酸螯合剂通过减少高胆固醇血症受试者的心

血管事件很大程度上证明了其降低 LDL-C 的作用，所产生的获

益与 LDl-C 降低幅度成正比。然而，这项研究进行的时候许多

现代治疗药物尚未开发出来。239 – 241 

6.2.3 不良反应和药物相互作用 

这些药物即使在低剂量下也常常引发胃肠道不良反应(最常见的

有胃肠胀气、便秘、消化不良和恶心)，因此给临床应用造成了

局限。开始治疗时选用低剂量以及随大量液体服下药物有助于

减轻这些不良反应。应逐步上调剂量。报告称脂溶性维生素的

吸收水平降低。此外这些药物也会增加某些患者的循环 TG 水

平。 

胆汁酸螯合剂与很多常见处方药都会产生明显的药物相互作

用，因此需要在服用这些药物前 4 小时服用，或服用后 1 小时

再服用。考来维仑代表了一种胆汁酸螯合剂的新形式，其耐受

性优于消胆胺。考来维仑与其他药物的相互作用相对较少，可

以与他汀类药物和一些其他药物共同使用。242 

6.3 胆固醇吸收抑制剂 

6.3.1 作用机制 

依折麦布是首个抑制肠道摄取饮食和胆汁胆固醇而不影响对脂

溶性营养物质的吸收的降脂药物。依折麦布能抑制肠道在刷毛

缘水平对胆固醇的吸收[与 Niemann-Pick C1 样蛋白 1(NPC1L1)

相互作用]，从而减少运输至肝脏的胆固醇。运输到肝脏的胆固

醇减少时，肝脏会上调 LDLR 表达水平，从而增加 LDL-C 从血

液中的清除。 

6.3.2 临床研究中的疗效 

临床试验中，依折麦布单药疗法能使高胆固醇血症患者的 LDL-

C 水平下降 15-22%。依折麦布与一种他汀类药物联用能使

LDL-C 下降幅度增加 15-20%。辛伐他汀与依折麦布主动脉狭窄

(SEAS)243 试验以及心肾功能保护(SHARP)试验分别在患有主动

脉狭窄和患有 CKD 的受试者中调查了依折麦布与辛伐他汀联用

的效果(见第 9.7.3 和 9.9.2 节)。SEAS 和 SHARP 试验中，辛伐

他汀-依折麦布治疗组与安慰剂组相比都出现了心血管事件减

少。243,244 

在 IMPROVE-IT 研究中：维多灵疗效国际试验(IMPROVE-IT)在

患者发生 ACS 事件后在辛伐他汀(40mg)基础上添加了依折麦

布。63 共有 18144 名患者接受随机分配，5314 名患者在 7 年时

间内发生了 CVD 事件；服用有辛伐他汀加依折麦布组的患者比

对照组少发生 170 起事件(P=0.016)。辛伐他汀组在研究过程中

的平均 LDL-C 水平为 1.8mmol/L，而服用依折麦布加辛伐他汀

的患者的平均 LDL-C 水平是 1.4mmol/L。此外，该试验中缺血

性卒中风险下降了 21%(P=0.008)。 

没有任何证据表明 LDL-C 进一步下降引发了任何伤害。在使用

他汀类药物治疗已经达到目标的患者中，添加依折麦布带来的

绝对获益较小，但仍具有显著性。然而，该研究得出的证据证

明，使用他汀类药物之外的方法降低 LDL-C 是有益的，且不会

带来不良反应。NPC1L1 位点基因变异的相关研究也认为依折

麦布能带来有益作用。自然出现导致蛋白失活的位点变异与血

浆 LDL-C 水平下降以及 CAD 风险降低之间存在关联。245 

与 PRECISE-IVUS 试验等其他研究 246结合起来看，IMPROVE-

IT 试验为下列假说提供了依据：当他汀类药物在最大耐受剂量

仍无法达到治疗目标，或患者不耐受他汀类药物、具有药物禁

忌症时，应将依折麦布作为二线疗法与他汀类药物联用。 

6.3.3 不良反应和药物相互作用 

依折麦布能被人体快速吸收并大量代谢为具有药理活性的葡糖

苷酸依折麦布。依折麦布的推荐剂量为 10mg/天，可以在早晨

或晚上服用，空腹或餐后均可。年龄、性别或人种对依折麦布

的药代动力学属性没有临床意义影响，具有轻度肝损伤或轻至

重度肾功能不全的患者也不需要进行调整剂量。依折麦布可以

与任何剂量与种类的他汀类药物共同服用。目前未报告任何重

大不良反应；最常见的不良反应是肝酶中度升高和肌肉痛。 

6.4 PCSK9 抑制剂 

6.4.1 作用机制 

最近出现了一类新药 PCSK9 抑制剂，以 LDLR 调控过程中的一

种蛋白(PCSK9)为作用对象。247 血浆中该蛋白的水平/功能升高

时，能与 LDLR 结合，促进 LDLR 被溶酶体代谢而减少 LDLR

表达，增加血浆 LDL-C 浓度，而较低的 PCSK9 水平/功能则与

较低的血浆 LDL-C 水平相关。248目前开发的治疗策略主要是在

不考虑是否已采用降脂疗法的情况下使用单克隆抗体将 LDL-C

水平降低约 60%。其作用机制与 PCSK9 血浆水平降低有关，使

其无法与 LDLR 结合。这种相互作用能诱导 LDLR 发生胞内降

解，PCSK9 循环水平降低后会导致细胞表面的 LDLR 表达升

高，从而降低 LDL-C 循环水平。248 

6.4.2 临床研究中的疗效 

欧洲药品管理局(EMA)和美国食品药品管理局(FDA)最近批准了

两种单克隆抗体(Mab)用于控制升高的血浆 LDL-C 水平。其降

低 LDL-C 的能力在不考虑背景治疗(他汀类药物、依折麦布等)

的情况下为 50-70%；3 期试验的初步数据显示，除了达到降

LDL-C 目标外，心血管事件也有所减少。115,116 近期有一项荟萃

分析证实了这些结果。249 
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未报告这些药物对 HDL-C 或血浆 TG 有任何重大影响。然而必

须在起始血浆 TG水平更高的人群中再次确认其对 TG的影响。  

从作用机制来看，这些药物能有效降低所有能在肝脏表达

LDLR 的患者的 LDL-C 水平。因此这种药理学治疗措施对绝大

部分患者都有效，包括杂合子家族性高胆固醇血症(HeFH)患

者，以及仍有很少一部分 LDLR 表达的杂合子家族性高胆固醇

血症(HoFH)患者。受体缺乏的 HoFH 患者对这种疗法反应较

差。 

总 CV 风险极高的患者、采用最大耐受剂量的一线和二线疗法

的 HeFH(以及一些 HoFH)且/或接受血浆分离置换法治疗的患

者，以及不耐受他汀类药物且 LDL-C 水平一直很高的患者，适

合使用这些药物进行治疗。 

6.4.3 不良反应和药物相互作用 

抗 PCSK9 Mab 一般每两周皮下注射一次，最高剂量 150mg。它

们不会干扰口服吸收药物的药代动力学或药效动力学过程，因

此不会发生相互作用。抗 PCSK9 Mab 不参与调控生物转化作用

或细胞摄入/排出药物过程中涉及到的信号通路。最常报告的副

作用有注射部位瘙痒和类似感冒的症状。有一些研究称患者报

告神经认知功能受到影响的例子增多。这一结果有待进一步审

查。250 

6.5 烟酸 

烟酸具有广谱调脂功能，能在 2g/天剂量下剂量依赖性地将

HDL-C 最多升高 25%，使 LDL-C 降低 15-18%，TG 降低 20-

40%。烟酸在该剂量下具有将 LP(a)最多降低 30%的独特作用。

两项烟酸的大型研究、一项缓释烟酸研究 251 以及一项烟酸加拉

罗皮兰的研究 252 都没有发现有益作用，反而发现严重不良反应

频率增高，导致欧洲目前未批准任何含有烟酸的药物。烟酸在

高甘油三脂血症中的应用见第 7.6 节。 

6.6 联合用药 

很多患者通过单药疗法就能达到 LDL-C 目标，但也有很大一部

分高风险受试者或 LDL-C 水平极高的患者需要添加其他治疗方

法。也有一些患者不耐受他汀类药物，或不耐受较高剂量的他

汀类药物。这些情况下应考虑采用联合疗法(表 19)。他汀不耐

受的更多信息见补充图 C。 

6.6.1 他汀类药物与胆固醇吸收抑制剂 

上文已讨论过他汀类药物与依折麦布联用的情况(见第 6.3.2

节)。 

6.6.2 他汀类药物与胆汁酸螯合剂 

可以采用一种他汀类药物与消胆胺、考来替泊或考来维仑联用

的方法达到 LDL-C 目标。在他汀类药物基础上添加一种胆汁酸

螯合剂能使 LDL-C 进一步平均下降 10-20%。 

然而，目前发表的临床结局试验都没有尝试将传统的胆汁酸螯

合剂或考来维仑与其他药物联用。有研究根据冠状动脉造影结

果发现这一组合能减少动脉粥样硬化。253 

6.6.3 其他联合用药 

FH 或他汀类不耐受的高风险患者可以考虑其他药物组合。与单

独使用胆汁酸螯合剂相比，依折麦布与胆汁酸螯合剂(考来维

仑、考来替泊或消胆胺)联用能使 LDL-C 水平进一步下降，同时

不会造成额外的不良反应。254 目前尚没有针对这些药物组合展

开任何临床结局研究。 

服用稳定剂量他汀类药物的患者服用含植物甾醇的功能食品以

及含植物固醇的片剂能使 LDL-C 水平进一步下降 5-10%，且这

种药物组合耐受性和安全性良好。142,255 植物甾醇和植物固醇应

在饭后服用。然而目前还没有任何植物固醇或甾烷醇与其他降

脂药物组合的试验探讨了 CVD 结局，因此尚不清楚这种组合能

否降低 CVD 风险。不建议将红酵母与他汀类药物联用。 

即使联用最大剂量他汀类药物与依折麦布仍然持续保持高 LDL-

C 水平的极高风险患者或不耐受他汀类药物的患者，也可以考

虑采用 PCSK9 抑制剂。 

高胆固醇血症的推荐治疗方法见表 16。 

 

表 16 高胆固醇血症的推荐药物治疗方法 
 

建议 类别 a
 水平 b

 参考
c
 

在处方中设置他汀类药物为最大

推荐剂量或最大耐受剂量，以达

到治疗目标。 

I A 

62, 

64, 

68 

如不耐受他汀类药物，应考虑采

用依折麦布或胆汁酸螯合剂，或

二者联用。 

IIa C 

239, 

256, 

257 

如果未达到治疗目标，应考虑将

他汀类药物与胆固醇吸收抑制剂

联用。 

IIa B 63 

如果未达到治疗目标，应考虑将

他汀类药物与胆汁酸螯合剂联

用。 

IIb C  

即使联用最大剂量他汀类药物与

依折麦布仍然持续保持高 LDL-C

水平的极高风险患者，或不耐受

他汀类药物的患者，也可以考虑

采用 PCSK9 抑制剂。 

IIb C 
115, 

116 

LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇; PCSK9 = 蛋白转化酶前蛋白转化酶枯草溶菌素

9。 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 
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7. 高甘油三酯血症治疗药物 

7.1 甘油三酯与心血管疾病风险 

尽管 TG 是否属于 CVD 风险因素仍有强烈争议，但近期一些数

据认为富含 TG 的脂蛋白是 CVD 的风险因素。87 大型前瞻性研

究发现，非空腹 TG能比空腹 TG更有效地预测 CAD 风险。98,99 

使用孟德尔随机化设计的一些近期基因研究发现，非空腹 TG

水平以及残粒胆固醇与 CVD 事件风险升高和全因死亡率之间存

在稳定关联。86,107 残粒胆固醇是这些研究计算出的一个参数，

计算公式为 TC - (HDL-C + LDL-C)。这些基因数据进一步支持

了残粒胆固醇作为动脉粥样硬化和 CVD 事件起因的地位。75 最

近的研究发现残粒胆固醇是 TG 和残余物的一个良好的替代指

标。90 约有三分之一的成年人 TG 水平>1.7mmol/L(150mg/dL)，

强调了 HTG 符合水平作为 CVD 风险因素的地位。258HTG 可能

由许多不同原因引起(见表 17)，其中与 CVD 预防相关的最重要

原因是其多基因的本质。 

 

表 17 高甘油三酯血症的可能原因 

遗传倾向 

肥胖 

2 型 

饮酒情况 

饮食富含单纯碳水化合物 

肾脏疾病 

甲状腺功能减退 

妊娠(晚期妊娠阶段生理性甘油三酯浓度倍增) 

病变蛋白血症以及全身性红斑狼疮等自身免疫性疾病 

多种药物包括： 

 皮质类固醇 

 雌激素，尤其是口服雌激素 

 他莫昔芬 

 抗高血压药物：肾上腺素 β 阻滞剂(不同程度)，噻嗪类

药物 

 Isotretinoin 

 胆汁酸结合树脂 

 环孢素 

 抗逆转录病毒治疗方案(蛋白酶抑制剂) 

 抗精神病药物：吩噻嗪类，第二代抗精神病药物 
 

 

 

7.2 高甘油三酯血症的定义 

不同的指导方针和治疗建议中对空腹 TG 水平升高的不同分类

有不同的定义。67,259 

 EAS 共 识 文 件 将 轻 度 至 中 度 HTG 定 义 为

TG>1.7mmol/L(150mg/dL)且 10mmol/L。260 在人口水平上，年

龄/性别，人种/种族和生活方式是血清 TG 的调节因素。哥本哈

根总人口中约有 27%的人 TG>1.7mmol/Ld。75 严重 HTG 十分罕

见，通常与单基因突变存在关联。严重 HTG 与胰腺炎风险升高

存在关联。 

7.3 血浆甘油三酯控制策略 

理想的空腹 TG 水平是≤1.7mmol/L。首先需要考虑 HTG 的可能

原因，并评估总体 CV 风险。主要目标是达到基于总体 CV 风险

水平所推荐达到的 LDL-C 水平。与降低 LDL-C 能带来获益的

大量确凿证据相比，降低已升高的 TG 水平能带来多少获益仍

然缺少足够的支持，且相关依据主要来自于亚组分析或事后分

析。然而近期一些证据指出 TG 是具有因果关系的风险因素，

有可能为降 TG策略提供支持(见表 18)。. 

 

表 18 高甘油三酯血症药物治疗建议 

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

TG>2.3mmol/L(200mg/dL) 的高

风险患者应考虑接受药物治

疗。 

IIa B 
261, 

262 

患高甘油三酯血症的高风险人

群可以将他汀类药物作为降低

CVD 风险的首选药物。 

IIb B 
263, 

264 

如果高风险患者使用他汀类药

物 之 后 TG 仍

然 >2.3mmol/L(200mg/dL) ， 可

以考虑将非诺贝特与他汀类药

物联用。 

IIb C 
261-

264 

 

CVD = 心血管疾病； TG = 甘油三酯。 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 

 

虽然空腹 TG>1.7 mmol/ L (150 mg/dL)时会增加 CVD 风险，

87，但只有当高风险患者 TG>2.3mmol/L(200mg、dL)，且改变

生活方式也无法使其降低时才可以考虑使用药物来降 TG。可采

用的药物干预方法包括他汀类药物、贝特类药物、PCSK9 抑制

剂和 n-3 多不饱和脂肪酸 PUFA。 

生活方式管理的更多信息请参见第 5 章。 

7.4 他汀类药物 

由于他汀类药物对死亡率以及大多数 CVD 结局相关指标有显著

影响，需要降低总 CVD 风险以及中度升高的 TG 水平时可将其

作为首选。 
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更强效的他汀类药物(阿托伐他汀、瑞舒伐他汀和匹伐他汀)能更

有力地降低 TG 水平，尤其是大剂量应用时以及应用于 TG 升高

的患者时。他汀类药物试验的亚组分析发现患有 HTG 的受试者

的风险降低程度与甘油三酯血液水平正常的受试者相等。 

 

7.5 贝特类药物 

7.5.1 作用机制 

贝特类药物是过氧化物酶体增殖物活化受体 α(PPAR-α)的激动

剂，能作用于调节脂质和脂蛋白代谢过程的多个步骤的转录因

子。贝特类药物与 PPAR-α 相互作用，可以吸引不同的辅酶因

子，调节基因表达。因此贝特类药物能有效降低空腹 TG 水

平、餐后 TG 以及富含 TG 的脂蛋白(TRL)残粒。贝特类药物升

高 HDL-C 的效果中等。263 

7.5.2 在临床试验中的疗效 

贝特类药物的临床效果主要体现在以下五项前瞻性 RCT 中：赫

尔辛基心脏研究(HHS)、退伍军人事务高密度脂蛋白干预试验

(VA-HIT)、苯扎贝特梗塞预防(BIP)研究、非诺贝特干预糖尿病

及事件减少(FIELD)研究，以及糖尿病患者心血管风险控制行动

(ACCORD)研究 (在他汀类疗法基础上添加了非诺贝特 )。
261,262,265 – 267 

赫尔辛基心脏研究报告称吉非罗齐使 CVD 结局显著减少，但

FIELD 和 ACCORD 研究都没有发现总 CVD 结局减少。研究中

报告了非致死性心肌梗死发生率下降，但通常都是事后分析的

结果。这种效果在 TG 升高/HDL-C 水平低的受试者中更明显。

然而其他结局指标的数据仍存在争议。只有 ACCORD 这一项研

究分析了非诺贝特作为他汀类药物添加疗法的效果。近期的两

项荟萃分析报告称没有产生总体获益。268,269 其他荟萃分析的结

果显示，高 TG 患者的重大 CVD 事件减少，接受贝特类药物治

疗的患者 HDL-C 降低，但 CVD 或总死亡率没有下降。270 – 272

因此贝特类药物对 CVD 结局的总体疗效比他汀类药物鲁棒性弱

得多。总体来看，贝特类药物是否会带来获益仍需验证。 

7.5.3 不良反应和药物相互作用 

贝特类药物一般耐受性良好，不良反应轻微，有<5%的患者报

告胃肠道不适，2%的患者有皮疹。273 总的来看，肌病、肝酶升

高和胆石症是贝特类疗法最常见的不良反应。273FIELD 研究中

发现，与安慰剂组相比，服用非诺贝特的受试者的胰腺炎(0.8% 

vs 0.5%)和肺部栓塞(1.1% vs 0.7%)发生率有微小但显著的升

高，而深静脉栓塞(1.4% vs 1.0%)有非显著性升高趋势；这些发

现符合其他贝特类研究的数据。261 与安慰剂组相比，服用非诺

贝特的患者更常报告 CK(达到 ULN5 倍以上)和 ALT(ULN3 倍以

上)升高，但这些异常升高在两个治疗组的发生率都保持在 1%

以下。FIELD 研究中，安慰剂组和非诺贝特组分别有 1 例和 3

例横纹肌溶解症。261 报告称贝特类单药疗法引发肌病的风险是

他汀类药物的 5.5 倍。 

CKD 患者的肌病风险较高，而不同的贝特类和他汀类药物组合

所带来的风险也不同。原因可能是不同的贝特类药物与他汀类

药物的葡萄苷酸化存在不同的药理相互作用。吉非罗齐通过抑

制他汀类药物的葡萄苷酸化通路抑制其代谢，导致血浆他汀类

药物浓度大幅升高。非诺贝特和吉非罗齐的药代动力学通路不

同，因此组合起来以后肌病风险大幅减少。273 

有报道称，贝特类药物在短期和长期研究中都会升高血清肌酐

水平和同型半胱氨酸水平。贝特类药物造成的血清肌酐升高会

在停药后完全逆转。荟萃分析的数据显示，计算出的肾小球滤

过率(GFR)下降并不能说明肾功能受到任何不良影响。274一般认

为贝特类药物引起的同型半胱氨酸水平升高和 CVD 风险关系不

大。然而，贝特类药物引起的同型半胱氨酸水平升高有可能降

低 HDL-C 和 apoA1 的升高趋势，因而从结局参数来看贝特类药

物带来的获益可能不如预期那么大。275 同型半胱氨酸水平高也

会促进血栓形成，FIELD 研究发现深静脉栓塞增加趋势与基线

同型半胱氨酸水平之间存在关联，但没有观察到贝特类引起的

半胱氨酸水平升高与静脉血栓栓塞事件存在任何关联。276 

7.6 烟酸 

7.6.1 作用机制 

文献报道称烟酸可以减少脂肪酸流至肝脏，以及减少肝脏的极

低密度脂蛋白 VLDL 分泌。这某种程度上是因为其作用于脂肪

组织中的激素敏感型脂肪酶。烟酸在肝脏和脂肪组织中都存在

关键作用位点。烟酸抑制肝脏中的二酰基甘油酰基转移酶 -

2(DGAT-2)，导致肝脏排泄 VLDL 颗粒的过程减少，同时 IDL

和 LDL 颗粒的排泄也有所减少。277 烟酸升高 HDL-C 和 apoA1

的主要途径是激活肝脏产生 apoA1。277 烟酸对脂肪细胞中的脂

肪分解和脂肪酸动员的影响目前已经十分清楚了。 

7.6.2 在临床试验中的疗效 

烟酸对血脂和血脂蛋白具有多重功效。277 烟酸不仅能有效降低

TG，也能降低 LDL-C，反映出其对所有含 apoB 的蛋白都有类

似的作用。烟酸能增加含 apoA1 的脂蛋白，从而使 HDL-C 和

apoA1 增多。每天摄入 2g 烟酸即可使 TG 降低 20-40%，LDL-C

降低 15-18%，HDL-C 升高 15-35%。257,277,278家族性动脉粥样硬

化治疗研究(FATS)以及 HDL-动脉粥样硬化治疗研究(HATS)都

报告了烟酸对血管造影术测量指标产生的有利影响。279 

两项大型随机临床试验[低 HDL/高甘油三酯代谢综合征患者的

动脉粥样硬化干预：对全球卫生结局的影响(AIM-HIGH)，以及

心脏保护研究 2-针对 HDL 进行治疗以降低血管事件发生率

(HPS2-THRIVE)]分别在辛伐他汀基础上添加缓释(ER)烟酸或安

慰剂，以及给接受辛伐他汀(某些指定患者同时使用依折麦布)的

患者使用 ER 烟酸/拉罗皮兰或安慰剂，但都未能报告这些疗法

对心血管结局有任何有益影响，从而给烟酸在脂肪管理中的地

位和临床获益带来了挑战。251,252 
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此外烟酸治疗组严重不良反应的发生频率也有所升高。由于

EMA 吊销了 ER 烟酸/拉罗皮兰的销售许可，欧洲已无法将该药

作为治疗选项。 

7.7 n-3 脂肪酸 

7.7.1 作用机制 

n-3 脂肪酸[二十碳五烯酸(EPA)和二十二碳六烯酸 DHA] 在药理

剂量下可用于降低 TG。n-3 脂肪酸(2-4g/天)能影响血脂和血脂

蛋白，尤其是 VLDL 浓度。其机制尚不明确，但可能某种程度

上与和 PPAR 的相互作用以及 apoB 分泌水平下降有关。 

7.7.2 在临床试验中的疗效 

n-3 脂肪酸能降低 TG，但对其他脂蛋白的影响很小。n-3 脂肪酸

处方药的临床应用仍需要获得临床结局的更多详细数据支持。
280用于降低 TG 的总 EPA 和 DHA 推荐剂量不一，在 2 到 4g/天

之间。近期有 3 项在高 TG 受试者中使用 EPA 的研究称，血清

TG 水平出现了剂量依赖性的显著下降，最高下降达 45%。281 – 

283 荟萃分析也报告了 omega-3 脂肪酸具有降低血清 TG 的作

用。284 一项囊括了 20 项试验的 63030 名受试者的荟萃分析表

明，omega-3 脂肪酸对复合 CV 事件{相对风险[RR]0.96[95%置

信区间 (CI)0.90,1.02] ； P=0.24} 或总死亡率 [RR=0.95(95%CI 

0.86,1.04)；P=0.28]总体上没有产生影响。主要副作用为胃肠道

不适。 285 FDA 已经批准将 n-3 脂肪酸 ( 处方产品 ) 作为

TG>5.6mmol/L(496mg/dL)时的餐外辅助产品。近期日本一项在

高胆固醇血症患者中展开的研究称 CVD 结局减少了 19%，286 

但数据仍具有不确定性，且临床疗效似乎与对脂类的影响无

关。287,288目前有两项随机安慰剂对照试验正在研究 EPA 对血清

TG 升高受试者的 CVD 结局的影响，分别是：EPA 干预减少心

血管事件试验(REDUCE-IT)以及高 CV 风险的高甘油三酯血症

患者使用 EpaNova 以评估他汀类药物降低残余风险效果的结局

研究(STRENGTH)。REDUCE-IT 计划招募约 8000 名受试者，

而 STRENGTH 计划招募 13000 名受试者。 

7.7.3 安全性与相互作用 

n-3 脂肪酸安全性良好，没有出现过具有临床意义的药物相互作

用。然而其抗血栓形成作用可能会增加出血倾向，尤其是与阿

司匹林/氯吡格雷联用时。近期有一项研究的数据认为前列腺癌

与饮食中大量摄入 n-3PUFA有关。289 

表 19 不同联合用药对混合性血脂异常的管理作用 

在监控肌病事件时也可以考虑联用他汀类药物与贝特类药物，

但应避免与吉非罗齐联用。 

如果他汀类药物或贝特类药物无法控制 TG，则可以考虑开 n-

3 脂肪酸处方来进一步降 TG，这些联合用药是安全且可耐受

的。 
 

TG = 甘油三酯。 

 

8. 影响高密度脂蛋白胆固醇的药物 

(表 20) 

低水平 HDL-C 是早期动脉粥样硬化风险的一个独立的有力指

标，HDL-C 水平与该该疾病发生的风险成负相关。83 另外，低

水平 HDL-C 在 0.65-1.17 mmol/L (25-45 mg/dL)范围内导致的

CV 风险加剧尤其严重。260一份来自四项涉及使用血管内超声评

价冠状粥样斑体积变化的干预试验的 Meta 分析结果显示，

HDL-C 水平上升幅度≥7.5%，同时 LDL-C 降低至目标值 2.0 

mmol/L。 290 

表 20 是否考虑低高密度脂蛋白胆固醇药物治疗的建

议。 

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

他汀类药物和贝特类药物可以

同等程度的升高 HDL-C 水平，

可以考虑使用这些药物。 

IIb B 
262, 

292 

贝特类药物升高 HDL-C 的疗效

在 2 型糖尿病患者身上可能有

所减弱。 

IIb B 
261, 

262 

 

HDL-C = 高密度脂蛋白胆固醇。 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 

 

2 型糖尿病受试者或患有混合性或合并性血脂异常，肾功能和肝

功能不全或自身免疫性疾病的受试者，其血浆 HDL-C 水平通常

偏低。除了低 HDL-C 水平特点，这些疾病通常兼有中度或重度

HTG(高甘油三酸酯血症)。富含甘油三酯的脂蛋白(主要指极低

密度脂蛋白 VLDL)的血管内代谢与 HDL 的代谢密切相关。药

物诱导的 HDL-C 升高可能会导致 VLDL 和 LDL 两胆固醇含量

的减少。在这些情况下，VLDL 胆固醇(VLDL-C)和 LDL-C 减少

的程度根据药物不同的作用机制而有所区别。另外，药物剂量

以及基础的脂类表型也会有所差异。 
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此外，脂类水平处于最低基础值的受试者，其在接受药物治疗

后，HDL-C 升高的百分比似乎更高。 

升高低水平 HDL-C 的可选方案相对较少。虽然通过改变生活方

式，包括减重，运动，戒烟和适量饮酒可能会提高 HDL-C 水平

(升幅可高达 10%)，如果想升高 HDL-C 水平，许多患者仍需要

寻求药物干预。然而，直到现在仍没有明确直接的证据表明提

高 HDL－C 水平的确可以预防 CVD。最近开展的旨在验证该推

论 的 研 究 [ILLUMINATE 研 究 (Torcetrapib) ， Dalcetrapib 

Outcomes 研 究 (DAL-OUTCOMES) ， ACCELERATE 研 究

(evacetrapib)，HPS2-THRIVE 研究 (烟酸联合他汀类药物 )，

AIM-HIGH 研究(烟酸对背景他汀类药物的影响)]并未能证明提

高 HDL－C 水平有助于预防 CVD，虽然最后两项研究群体可能

不是最佳的的选择。正在进行的关于胆固醇酯酶转移蛋白

(CETP)抑制剂的研究，即 Anacetrapib 通过脂质调节作用的随机

化评估研究，将会提供更多信息。 

8.1 他汀类药物 

他汀类药物可以适度升高 HDL-C 水平。291一份关于几项血脂异

常患者的干预研究的 Meta 分析结果显示，使用不同的他汀类药

物，HDL-L 升高水平随剂量发生变化；上升幅度主要在 5-10%

之间。由于他汀类药物可以显著降低可诱导动脉粥样硬化的含

有 apoB 的脂蛋白水平，所以很难评价 HDL-C 含量变化对 CV

风险降低的影响程度，而他汀类药物干预试验已一致证明他汀

类药物可以降低 CV 发生的整体风险。然而，新靶点治疗(TNT)

试验显示，他汀类药物治疗仅能部分纠正 CV 风险特异相关的

低 HDL-C 水平。292 

8.2 贝特类药物 

贝特类药物，作为一大类药物，在调节致病性脂质水平，同时

降低 TG 水平(降幅高达 50%)，升高 HDL-C 含量(短期研究显示

升幅可高达 10 – 15%)的作用方面有所区别。然而，在患有 2 型

糖尿病受试者身上开展的长期干预试验显示，贝特类药物的升

HDL 作用显著降低 (~5%)； 261,262 该差异似乎反映了药物对

PPARs 相对亲和力的区别， 尤其是与 PPAR-α 亲和力的差异。
293 

8.3 烟酸 

烟酸似乎可以部分通过降低 HDL 代谢，并主要借助增加肝脏

apoA1 的合成来提高 HDL-C 水平。后者作用与 HDL 功能最为

相关。 263 其临床试验的疗效，副作用以及药物相互作用情况见

第 7.6 节。 

8.4 胆固醇酯酶转运蛋白抑制剂 

截至目前，提高低水平 HDL-C 最有效的药理途径包括直接使用

小分子抑制剂 CETP 干预，该药物可以剂量依赖性的诱导 HDL-

C 升高，升幅≥100%。 

三种最初开发的 CETP 抑制剂包括 torcetrapib，dalcetrapib 和 

anacetrapib， 其中，torcetrapib 因一项研究(torcetrapib 控制脂质

水平以探讨其对动脉粥样硬化的影响试验(ILLUMINATE))发现

其导致过高死亡率而被终止研究。294 一项胆固醇酯酶转运蛋白

抑 制 剂 Evacetrapib 对 高 风 险 性 血 管 疾 病 患 者 试 验

(ACCELERATE)的临床疗效评价研究显示，evacetrapib 未表现

出对急性冠心病受试者的有效性，因而被终止实验。 

回顾性分析显示，torcetrapib 的副作用可能主要与肾素-血管紧

张素 -醛固酮系统 (RAAS) 的激活导致的脱靶毒性相关。

dalcetrapib 试验(Dal-OUTCOMES) 结果显示，该药物对急性冠

状动脉综合征(ACS)患者无疗效。anacetrapib (REVEAL) 三期试

验仍在继续。 

8.5 未来展望 

寻求提高 HDL –C 和 apoA1 水平同时对动脉粥样硬化和冠状心

血管疾病有效的药物研究即将出现突破性进展。该类药物的研

究方向主要集中在 apoA1 模拟肽的开发,此类药物不仅可以激活

细胞胆固醇外排，也可发挥大量的生物活性作用，包括抗炎和

免疫调节作用。然而，遗传学研究暗示低 HDL-C 水平可能不会

引起 CVD，这一发现对这些治疗选择的可能性带来了不确定

性。 

9. 不同临床背景下的血脂异常治疗 

9.1 家族性血脂异常 

血浆脂质水平在很大程度上由基因因素决定。更为极端的形式

表现为家族性血脂异常大量的单基因脂质紊乱已经得到确认；

其中，家族性脂质紊乱(FH)最为常见，与 CVD 关联最为紧密。

总体而言，脂质紊乱患者的遗传模式大多数情况下并不能表明

存在造成疾病的某种单个基因紊乱(单基因)，而一种脂蛋白基因

变体的单独作用可能相对微弱，但联合其他一个或几个基因，

将对 TC，TG 或 HDL-C 水平产生更大影响，该遗传模式为多基

因遗传。295 高 LDL-C 水平，高 TG 水平或低 HDL-C 水平影响

家庭中的几个成员还是很常见的。 

9.1.1 家族混合性高脂血症 

家族混合性高脂血症(FCH)为高发性脂质紊乱疾病(1：100)，是

导致 CAD 过早发生的一个重要因素。FCH 以单方面 LDH-C 或

TG 升高，或二者同时升高为特点。即使同一家族的成员，其高

脂血症的表型也可能不同。FCH 与 2 型糖尿病和 Mets(代谢综合

征)具有大量的表型交叉。FCH 疾病复杂，表型由大量易感基因

和环境的相互作用决定。根据脂质 (TG，LDL-C，HDL-C 和

apoB)水平的数值可见，同一家族内的表型仍表现出个体间或个

体内的差异性。因此，临床实践中通常会忽略该诊断；在具有

早期 CVD 家族病史的患者诊断中，可以使用 apoB >120 mg/dL 

+ TG >1.5 mmol/L (133 mg/dL) 的联合指标来确诊很可能患上

FCH 的受试者。296 
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目前，人们正在开展确定基因标记物的研究。希望该举措可以

促进多发性基因脂质紊乱的诊断。 

FCH 这一概念在 CV 风险评价方面也具有重要的临床价值。该

概念同时强调了在决定如何严格地治疗脂质紊乱以及考虑家族

病史的重要性，强调 HTG 同时存在时，LDL-C 水平升高的风险

性更高。他汀类药物在 HTG 患者或非 HTG 患者中可同等程度

的降低 CV 风险。由于 HTG 患者通常具有更高的绝对风险性，

因此高胆固醇血症治疗对该类患者益处更大。 

9.1.2 家族性高胆固醇血症 

9.1.2.1 杂合家族性高胆固醇血症 

FH 是一种常见的单基因血脂异常疾病，可因长期的 LDC-C 血

浆水平升高导致早期的 CVD。如果不予治疗，患有杂合

FH(HeFH)的男性和女性患者通常会分别在 55 和 60 岁之前出现

CAD。然而，如果能够及时进行适当的处理，可极大降低 CAD

风险，一些研究甚至表明可恢复患者正常的寿命。 

表 21 荷兰家族性高胆固醇血症脂质临床网络诊断标准
301 

标准 分值 

1)家族史 

First-degree relative with known premature (men: <55 

岁；女性：(男<55 岁；女<60 岁)，或 

已知 LDL-C 水平超过第 95百分位的一级亲属 

1 

患有肌腱黄色瘤和/或角膜弓的一级亲属，或 

已知 LDL-C 水平超过第 95百分位的患儿(<18 岁) (见

第 9.1.2.3 节) 

2 

2)临床病史 

早期脑部或外周血管疾病患者 (男性：<55 岁；女

性：<60 岁) 

2 

早期脑部或外周血管疾病患者 (男性：<55 岁；女

性：<60 岁) 

1 

3)体检 a 

肌腱黄色瘤 6 

年龄<45 岁的角膜弓患者 4 

4) LDL-C 水平 

LDL-C≥ 8.5 mmol/L (325 mg/dL) 8 

LDL-C 6.5–8.4 mmol/L (251–325 mg/dL) 5 

LDL-C 5.0-6.4 mmol/L (191-250 mg/dL) 3 

LDL-C 4.0-4.9 mmol/L (155-190 mg/dL) 1 

5) DNA 分析 

LDLR、apoB 或 PCSK9 基因的功能性突变 8 

每组只选 1 分，最贴切的诊断结果(基于得分总和的诊断) 

“明确的”FH 诊断得分需>8 分； 

“很可能的”FH 诊断得分需 6–8 分； 

“可能的”FH 诊断需 3–5 分。 
 

FH = 家族性高胆固醇血症; LDL-C =低密度脂蛋白胆固醇 

a 互相排斥(即如果两者均出现最大得分为 6 分)。 
 

早期统计显示，人群 HeFH 的发生率大约为 1/500；然而，整体

人群的近期研究表明其发生率更高，在某些人群中可高达

1/137。297 根据已有的数据推算，HeFH 的发生率大约在 1/200-

1/250，全球则共有大约 1400 万-3400 万病例。121,298 然而，只有

其中一小部分患者得到确诊和合理的治疗。明确患有或很可能

患有 HeFH 的个体患者，其 CHD 风险性大约增长了至少 10

倍。  

FH 是由 LDLR 或 apoB 基因功能缺失或 PCSK9 基因功能获得性

突变导致的单基因疾病；LDLR 突变引起的 FH 比例可达

95% 。已经发现 1000 多种 LDLR 突变可引起 FH。不同的突变

可引起基因功能的减弱或完全丢失。受体功能的完全丢失可导

致更加严重的疾病。apoB 突变导致与 LDLR 结合减弱造成的

FH 总计占比 4-5%，由 PCSK9 突变引起不到 FH 发病率占比不

到 1%，该突变可增加 LDLR 分解代谢。 

大多数情况下可根据临床实践进行 FH 诊断。目前已研究出不同

的诊断标准。最常使用的判断标准为荷兰脂质临床网络

(DLCN)，见表 21。其他标准为 Simon Broome Register(登记患

有遗传性血脂疾病的机构)或 WHO 标准。299,300 

HeFH 的临床诊断依据为 CVD 患者的高胆固醇血症或早期 CHD

家族病史以及临床症状。最后可根据检查三种致病基因的因果

突变进行确诊。然而，大多数研究显示，患有临床上确定性或

很可能性的 HeFH 患者，可检测到的基因突变概率仅为 60–

70%。该现象表明很大一部分 FH 患者，FH 或为多基因所致，

或为其他尚未确定的基因导致。 

基因检测和级联筛选。应该根据以下标准确定先正者(指在对某

个遗传性状进行家系调查时，发现其家系中最初具有这一遗传

性状的那个人)： 

 成人或成年的家庭成员( 或根据国家年龄和性别>第 95 百

分位)，血浆胆固醇水平≥8 mmol/L(310 mg/dL) 

 受试者或一名家庭成员患有早期冠心病(CHD) 

 受试者或一名家庭成员患有肌腱黄色瘤 

 一名家庭成员出现突发性过早心脏死亡 

确认新病例最有效的方法是对已知先正者的家庭成员进行级联

筛选。级联筛选最好由脂质门诊部中受过专业训练的护士或医

师进行。大多数家庭病例都可以通过 TC 或 LDL-C 分析进行确

诊。然而，如果致病性突变基因已知，推荐进行基因检测，因

为受检查的个体在接受 TC 检测时，检测结果可能低于临床诊断

标准。 

诊断结果确定后，应尽快地开展降胆固醇治疗。为了提高风险

评估，推荐使用成像技术监测无症状性的动脉粥样硬化。累积

性胆固醇负荷这一概念阐明了早期治疗的重要性(针对患儿方面

的介绍见下文)。最初应该给予高强度他汀类药物进行治疗，多

数情况下联合依折麦布进行治疗。治疗后的 LDL-C 目标值应  

<2.6 mmol/L (100 mg/dL) ，患者并发冠心病时，该值应 <1.8 

mmol/L (70 mg/dL) 。 
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最近，PCSK9 抗体已经注册用于 FH 患者。该类药物可有效降

低 LDL-C 水平，降幅可高达 60%，优于他汀类药物。由于随机

化对照研究尚未提供临床终点，应该限制该类药物的使用。高

风险性 FH 患者，如冠心病患者，生活在具有家族性冠心病病史

家庭的年轻患者，或最大限度使用其他治疗手段 LDL-C 水平仍

未达到目标值的患者，应考虑使用 PCSK9 抑制剂。另外，无法

耐受他汀类药物的 HeFH 患者和患有高 Lp(a)水平的 FH 患者均

应该考虑使用 PCSK9 抑制剂。 

患者检查和治疗的建议见表 22。 

表 22 针对杂合家族性高胆固醇血症患者的检查和治疗

的建议。 

建议 类别 a
 水平 b

 

满足下列一种条件，建议怀疑患者患有

FH：男性 55 岁之前或女性 60 岁之前患有

CHD，亲属患有过早致死性或非致死性

CVD 的受试者，LDL-C 重度升高[成年

人>5 mmol/L (190 mg/dL)，儿童>4 mmol/L 

(150 mg/dL)]的受试者。 

I C 

建议根据临床标准进行诊断确认，条件允

许，建议使用 DNA分析进行确认。 

I C 

如果先正者确诊患有 FH，建议开展家族

性级联筛选。 

I C 

建议 FH 患者使用高剂量他汀类药物治

疗，通常与依折麦布联合使用。 

I C 

治 疗终点 应 使 LDL-C 目 标水平 <2.6 

mmol/L (100 mg/dL) ，如果患者患有

CVD，该值应<1.8 mmol/L (70 mg/dL)。如

果治疗终点不能达标，应使用合适的联合

用药最大化降低 LDL-C 水平。 

IIa C 

当 FH 患者具有 CVD 或 CHD 高风险时，

比如其他 CV 风险因素，家族病史，高

Lp(a)水平或他汀类药物耐受，应该使用

PCSK9 抗体治疗。 

IIa C 

对于儿童来说，建议从 5 岁起开始进行检

测，如果怀疑患有纯合 FH，应该更早开

始进行检测。 

I C 

应该对 FH 患儿开展教育，以鼓励其摄取

合理的饮食，并在 8～10 岁之间接受他汀

类药物治疗。患者 10 岁后的治疗目标应

为 LDL-C 水平 <3.5 mmol/L (135 mg/dL)。 

IIa C 

 

CHD = 冠心病；CVD = 心血管疾病；FH = 家族性高胆固醇血症； LDL-C = 低

密度脂蛋白胆固醇； Lp(a) = 脂蛋白(a)。 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 
 

9.1.2.2 纯合子型家族性高胆固醇血症 

纯合子型 FH (HoFH)是一种罕见的威胁人类生命的疾病。临床

症状表现为蔓延性黄色瘤，显著的过早和进行性 CVD，总胆固

醇含量>13 mmol/L (500 mg/dL)。大多数病人 20 岁之前患有

CAD 和主动脉狭窄，30 岁之前死亡。据估计，HoFH 的发生率

大约为 1/160 000 – 1/300 000。早期发现患病儿童并及时采取特

殊的临床治疗至关重要。该类患者应该采用已有的降胆固醇药

物，有条件时，可以联合脂蛋白置换进行治疗。关于 HoFH 的

讨论，包括 PCSK9 抑制剂和微粒体甘油三酯转运蛋白(MTP)抑

制剂洛美他派，详情请参考欧洲动脉粥样硬化学会(EAS)关于

HoFH 的共识文件。302 

9.1.2.3 家族性高胆固醇血症儿童患者 

可根据表型标准对儿童 FH 患者进行诊断，包括 LDL-C 水平升

高伴随 LDL-C 升高家族病史，过早发生 CAD 和/或基因检测结

果呈阳性。303儿童时期开展检测最为理想，可以利用 LDL-C 水

平区分 FH 和非 FH 患者。LDL-C 水平 不小于 5 mmol/L (190 

mg/dL) 时，极有可能预示 FH 为阳性。对于具有高胆固醇家族

病史或过早出现 CHD 的儿童，FH 诊断临界点可能为 LDL-C 不

小于 4.0 mmol/L (160 mg/dL)。如果已知一方父母患有明确的基

因缺陷，则子代的诊断标准为 LDL-C 不小于 3.5 mmol/L (130 

mg/dL)。虽然没有开展儿童安慰剂对照组试验，但已有监测研

究结果表明，早期治疗可以降低 LDC-C 负荷，改善内皮功能，

从而极大地减缓动脉粥样硬化的发展，改善冠状动脉状况。303 

FH 儿童的治疗方式包括健康的生活方式和他汀类治疗。早期就

应该采取健康的饮食，8-10 岁应该考虑接受他汀类药物治疗。

首次给予他汀类药物应该遵守小剂量原则，随后逐渐增加剂量

以达到治疗目标。10 岁以上儿童患者，治疗后 LDL-C 水平应小

于 3.5mmol/L，10 岁以下儿童，LDL-C 水平应至少减少 50%。 

9.1.3 家族性异常 β-脂蛋白血症 

家族性异常 β-脂蛋白血症(即 III 型高脂蛋白血症；残粒移去障

碍)是一种罕见疾病，通常为多种表型的常染色体隐性遗传疾

病。女性停经前很少患有该疾病。大多数病例为 apoE 的 E2 同

型纯合子。apoE 在乳糜微粒残留物和 IDL 肝清除方面至关重

要。相比于 E3 或 E4，ApoE2 与肝脏受体的结合相对较弱。然

而，如果没有促发血脂异常的巧合原因，纯合的 apoE2 一般不

会引起家族性异常 β-脂蛋白血症 。该症状的发生发展一般伴随

血脂异常，并发 HTG，糖尿病，肥胖或甲状腺机能减退。 

家族性异常 β-脂蛋白血症的临床症状特点包括治疗前 TC 和 TG

均升高，二者通常在 7–10 mmol/L。病情严重时，患者通常会出

现肌腱黄色瘤，肘部和膝盖处最为常见，双手和手腕的皮肤褶

皱处常见掌黄瘤。CAD 风险极高，患者通常也会出现加速发展

的股动脉和胫动脉粥样硬化。 

目前，大多数临床实验室均可开展 apoE2 纯合性检测，以确诊

血脂异常患者，并分析 apoE 亚型。 
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患有与家族性异常 β-脂蛋白血症相似的黄色瘤的较年长患者，

如果已确定其 apoE2 为非纯合性，应该确定病变蛋白。家族性

异常 β-脂蛋白血症患者应该就诊于专家诊所。治疗手段包括他

汀类药物治疗，如果症状以高 TG 水平为主，则使用贝特类药

物治疗；必要时联用他汀类和贝特类药物，大多数患者对以上

药物反应良好。 

9.1.4 高甘油三酯血症的遗传性病因 

HTG 的遗传性病因看似非常复杂，常见和罕见的基因变异均可

导致该疾病的发生。67,304 多种基因的多基因效应可造成 TG 水

平适度升高，影响 VLDL 的生成和清除。CVD 预防需要考虑多

基因导致的 TG 水平中度上调。单基因性重度 HTG 会诱导胰腺

炎和脂质沉积。迄今为止，研究已确认六种基因(LPL、apoC2、

apoA5、LMF1、GPIHBP1 和 GPD1)突变联合单基因效应因破坏

乳糜微滴清除通路从而导致了血清 TG 水平的重度升高。这些

突变以常染色体隐性性状遗传给后代，发生率比较低。乳糜微

粒和 VLDL 代谢发生严重缺陷时会导致乳糜微粒血症，TG 水

平>1.2 mmol/L (1000 mg/dL)，血清浑浊呈乳白色。重度 HTG 常

见于脂蛋白脂肪酶(LPL)基因突变和其他富含 TG 的脂蛋白代谢

相关基因的突变的患者，患者以上基因为纯合或复合性杂合。

最近，针对 LPL 缺陷，已经开发出基因疗法并在临床试验中进

行试验，305 基因治疗药物 alipogene tiparvovec 已于 2013 年由

EMA 批准上市。apoC3 基因功能获得性突变导致 apoC3 水平升

高，同时可通过抑制 LPL 活性造成严重的 HTG，然而，基因的

功能缺失性突变将有助于脂质水平的调节，降低 TG 含量。306 

这些研究发现表明，apoC3 很可能成为一个新的脂质药物靶

点。综上所述，开发针对该类罕见疾病的新治疗方案需要这些

患者提高警觉性并进行筛查。 

9.1.4.1 重度高甘油三酯血症患者预防急性胰腺炎的措施 

如果患者的甘油三酯(TG)水平超过 10 mmol/L (880 mg/dL)，则

其胰腺炎风险具有临床意义，有必要采取措施预防急性胰腺

炎。 

值得注意的是，HTG 在所有胰腺炎诱因中所占百分比不超过

10% ，即使患者的 TG 水平在 5–10 mmol/L(440–880 mg/dL) 之

间，患者仍有可能出现胰腺炎。来自一项前瞻性队列研究(n= 33 

346)的最新数据显示，急性胰腺炎风险随着血清甘油三酯水平

的增加而显著性加大，指出先前可能低估了血清 TG 作为风险

因素的地位。307 任何可以增加 VLDL 合成的因素均可加大胰腺

炎风险，其中，酗酒为最普遍且作用最大的风险因素。如果患

者出现症状，应该接受住院治疗；或者对患者的 TG 水平进行

认真紧密的回访跟进。必须限制饮食的热量(推荐 10-15%)和脂

肪摄入，节制饮酒。最初应该使用贝特类药物(菲诺贝特)治疗，

并以 n-3 脂肪酸 (2– 4 g/day)作为辅助治疗，或联用烟酸类药

物。病情严重时也可以考虑使用洛美他派。 67 糖尿病患者最初

应该使用胰岛素疗法以较好的控制血糖。总体而言，使用药物

治疗 2-5 天内即可看到 TG 水平急剧下降。病情较急时，可以采

取血浆置换法快速降低 TG水平。308 

9.1.5 脂蛋白代谢中其他基因性疾病 (表 223) 

患者偶尔出现极低水平的 LDL-C 或 HDL-C。最常见的遗传性低

血脂症是低 β 脂蛋白血症 ，该疾病主要通过遗传获得，通常由

apoB 缺失导致。血清 LDL-C 水平通常处于 0.5 - 1.5 mmol/L (20 

– 60 mg/dL)。通常没有医学意义。无 β 脂蛋白血症患者的 apoB

缺乏更为严重，并发脂肪吸收不良和神经性疾病或其他疾病

时，需要接受专家治疗。丹吉尔病(无脂蛋白血症)患者几乎缺乏

HDL-C，卵磷脂胆固醇酰基转移酶(LCAT)缺乏患者的 HDL-C

水平很低。以上两种情况的临床症状有所区别，需要专业人士

研究。CETP 缺乏患者的 HDL-C 水平很高。患者基因为杂合形

式时，HDL-C 水平通常为 2.0 – 2.4 mmol/L (80 – 90 mg/dL)，基

因纯合情况下，HDL-C 水平不低于 5 mmol/L (200 mg/dL)。这

种情况与动脉粥样硬化疾病无关，可能预示风险降低。 

 

表 23 脂蛋白代谢的遗传性疾病 

障碍 患病率 基因 对脂蛋白的影响 

HeFH 1 / 200–250 LDLR 

APO B 

PCSK9 

↑LDL-C 

HoFH 1/160 000–320 000 LDLR 

APO B 

PCSK9 

↑↑LDL-C 

FCH 1/ 100 或 1/200 USF1 +调节性基因 DL-C ↑VLDL-C ↑apoB 

家族性异常 β-脂蛋白血症 1/5000 APO E ↑↑IDL和乳糜微粒残留 (βVLDL) 

家族性脂蛋白脂酶缺乏 1 in 106 LPL 

APO C2 

↑↑乳糜微滴和 VLDL-C 

丹吉尔病(无 α 脂蛋白血症) 1 in 106 ABCA1 ↓↓HDL-C 

家族性 LCAT缺乏 1 in 106 LCAT ↓HDL-C 
 

apo = 载脂蛋白；FCH = 家族合并性高脂血症；HeFH =杂合家族性高胆固醇血症；HDL-C =高密度脂蛋白胆固醇 IDL =中间密度脂蛋白；LCAT =卵磷脂胆固醇脂肪酰转

移酶； LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇；VLDL =极低密度脂蛋白胆固醇 
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溶酶体酸性脂肪酶(LAL) 缺乏或胆固醇脂沉积病(酸性脂酶缺乏

症儿童患者)是一种罕见可诱导 LDL-C 升高或降低 HDL-C 水平

的因素(隐性传播)，并伴随肝肿大和泡性脂肪肝。他汀类药物治

疗不会降低 LDL-C 水平，因此可以帮助这类患者预防 CVD，

但该类治疗无法阻止肝损伤的发生。不远的将来，可以使用

sebelipase alfa 酶置换进行治疗。309 

9.2 儿童 

只有患有 FH 的儿童才应该考虑使用降脂药物治疗。儿童患有其

他血脂异常疾病时，重点应该集中在饮食和潜在的代谢疾病的

治疗上。HoFH 患者应该尽早使用降脂药物治疗，同时 LDL-C

水平极高(即不小于 400 mg/dL ，10.3 mmol/L)的 HeFH 患者也应

该尽早采用降脂药物治疗。310 其他 HeFH 儿童患者，一般不给

予他汀类药物治疗，直到儿童年龄处于 8-10 岁，偶尔使用该药

物治疗。来自颈动脉超声监测结果的证据表明，HeFH 儿童患者

与未遗传 HeFH 的兄弟姐妹们相比，CIMT 增加，从六岁开始即

可检测到该变化，而他汀类药物治疗和/或血液置换疗法可以减

缓 CIMT 增加。311 然而，开始使用他汀类药物治疗的具体年龄

还需要临床判断。 

9.3 女性 

在针对降脂疗法对 CAD 一级和二级预防作用评价的几项研究

中，仅有少数纳入了女性受试者，通常纳入对象的数目较少，

结果一般并未根据性别分类分开报道。 312 然而，最近的

CTTMeta 分析指出，疗效无性别差异。65 

9.3.1 一级预防 

相比于男性患者，未有明确的他汀类药物对女性患者的一级预

防效益的研究。这也许是因为女性的基础风险性较低，试验纳

入人数较少，未来试验中需要考虑性别平衡，纳入足够数量的

受试者以检测疗效绝对值。 

2013 年的 Cochrane 分析显示，他汀类药物在一级预防中可降低

全因死亡率，血管疾病和血管再生。疗效与性别差异无关联。
200 女性绝经后，研究发现斑块破裂比斑块侵蚀更能造成 ACS，

与 TG水平相关。313 

最近一项关于 CTT 数据库中他汀类试验的 Meta 分析比较了他

汀类疗效的性别差异。65 主要冠心病的发生率，冠状动脉血管

重建和中风的减少比例(相对风险)没有显著的性别差异。男女受

试者全因死亡率均有降低，表明他汀类治疗有效，无性别差

异。男女性患者一级预防中血管疾病发生率均出现显著 降低。

因此女性在一级预防与男性相同的 CV 高风险性适应症时，应

该考虑使用他汀类药物。 

9.3.2 二级预防 

女性二级预防的数据较为充足，由大量随机对照试验(RCT)提

供。这些试验结果一致表明降脂药可以显著降低这些患者的 CV

发生率，虽然总死亡率风险降低没有得到证实。 

Walsh 和 PignoneMeta 分析 314显示，纳入的患有 CVD 主要接受

他汀类药物治疗的 8272 例女性受试群体中，CV 死亡率降低

26%，MI 发生率降低 29%，总 CAD 发生率降低 20% 。CTT 

Meta 分析也指出，他汀类药物的整体效益无性别差异。65 因

此，女性 CV 患者接受二级预防时，应该与男性患者接受的建

议和治疗目标相同，定期接受以他汀类药物为基础的降脂药治

疗。 

9.3.3 非他汀类降血脂药物 

截至目前仍没有心血管保护作用相关的明确证据。IMPROVE-

IT 研究 63纳入的研究患者年龄至少为 50 岁，并因 ACS 已经接

受了 10 之内天的住院治疗(女性占比 24%)。研究比较了辛伐他

汀 - 依折麦布的联合用药和辛伐他汀单一用药的区别。从由

CV，MI 或中风导致的综合死亡率来看，联合用药组比单一用

药组低了 1.8 个百分点，辛伐他汀 - 依折麦布联合用药的优越性

在女性患者方面与男性无异。63 

ACCORD 脂质研究显示，联合用药治疗对女性患者的发病率减

少幅度较小，但最近的 FIELD 研究分析显示 CV 发生率的降低

无性别差异。315 可以根据血脂异常的类型以及药物副作用的情

况，单一使用依折麦布或贝特类药物，或联合使用他汀类药

物。有关 PCSK9 抑制剂的最新研究数据表明，其降 LDL-C 作

用无性别差异。115,116 

9.3.4 激素治疗 

目前使用的第三代低剂量雄激素-孕激素口服避孕药似乎不会增

加不良冠心病发生率，316 完成基础脂质水平评估后，可以用于

TC 水平在可接受范围内的女性患者。相反，还应建议高胆固醇

血症[LDL-C >4 mmol/L (160 mg/dL)]或具有多重风险因素的女性

患者，以及患有高风险性血栓的女性患者，使用避孕药替代疗

法。317 雄激素替代疗法虽然可以改善脂质水平，其是否能降低

CV 风险还未得到证实，不能推荐给女性患者用于 CVD 预防。
318 妊娠期和哺乳期间不能使用降血脂药物，因此缺失了可能的

不良反应数据。然而，可以考虑使用胆汁酸螯合剂。 

方框 10 列出了治疗血脂异常女性患者时采取的主要策略。 

方框 10 女性血脂异常患者的治疗 

推荐高风险女性患者使用他汀类药物进行一级预防 CAD。64, 65 

推荐使用他汀类药物用于与男性患者具有相同适应症和治疗目

标的女性患者。64, 65 

备孕期间，妊娠期间以及哺乳期间均不能使用降血脂药物。然

而，可以考虑使用胆汁酸螯合剂(该药物不能被人体吸收)。 
 

 

9.4 老年患者 

由于社会中老年人群的比例逐年增加，80%以上死于 CVD 的个

体年龄超过 65 岁。年龄超过 85 岁的心肌梗死(MI)患者比例已

增加了几倍。319 
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同时人们也提高了对老年人冠状动脉健康的关注，第一次心肌

梗死后的预后也得到改善。320因 CVD 或临床症状不明显的动脉

粥样硬化非常普遍，血脂异常发病率较高，靶向针对老年群体

降低其发病风险具有重要意义。 

一项关于血胆固醇和血管死亡率的 Meta 分析结果表明，对所有

年龄层的患者而言，高 TC 水平是 CAD 死亡率的重要风险因

素，但对于老年患者而言，该风险关联减弱；TC 水平每降低 1 

mmol/L (38.7 mg/dL)，40–49 岁的患者 CAD 死亡率降低一半(风

险比(HR)0.44)，而 80-90 岁之间的患者其 HR 为 0.85。321,322 然

而，尽管年龄最长的受试者群体可见相对风险降低，CAD 发生

率增加意味着在该年龄群体中，胆固醇相关的绝对病例数目最

高。有关该年龄群体尤其是 80-85 岁以上年龄层群体的治疗证

据有限，应该对老年群体给予临床判断性指导。 

9.4.1 一级预防 

预防老年群体 CVD 的最重要方式手段为提倡健康生活方式，减

少生命早期的风险因素。几项研究已表明，健康的生活方式可

预防老年群体 CVD 的发生，并降低 CVD 的终生风险。53,323-325

终生预防包括不吸烟，控制血压，养成健康饮食习惯，规律运

动，控制体重。还未开展专门针对老年群体一级预防的研究。
326目前获得的数据来源于对照研究的亚群分析。最近的 Meta 分

析包含 8 个研究中年龄在 65 岁以上的受试者群体(n = 24 674)。
327 他汀类药物治疗降低了 MI (RR 0.61) 和中风风险 (RR 0.76)。

全因死亡率降幅不显著(RR 0.94)。在空军/德克萨斯冠状动脉粥

样硬化预防(AFCAPS-TEX-CAP)研究中，平均年龄(男性为 57

岁，女性为 62 岁)上下的风险降幅一致。328 他汀类药物用于预

防的合理性：在一项评价瑞舒伐他汀(JUPITER)的干预试验中，

对>70 岁和＜70 岁受试者的事后分析显示两组中复合 CVD 终点

的相对风险降低情况相似。年龄层次较高的一组，需要治疗 4

年以预防一种主要疾病发生的人数为 24 例，而年龄层次较低的

一组，则需要 36 例。329 

9.4.2 二级预防 

二级预防中很少有针对年龄层次较高的群体研究。普伐他汀用

于风险老年人的前瞻性研究(PROSPER)包括患有 CVD 或具有高

风险性 CVD 的患者，年龄层次为 70-82 岁。330 患者每天接受普

伐他汀(40mg)或安慰剂治疗。合并 CAD 终点的相对风险降低了

15%，而中风风险未见降低。在评价老年治疗目标的研究试验

(SAGE)中，患有稳定性 CAD，年龄在 65–83 岁之间的 893 例患

者被纳入研究，接受阿托伐他汀 80mg 或普伐他汀 40mg 治疗。
331阿托伐他汀治疗组可降低全因死亡率 (HR 0.33)，不可显著降

低主要 CAD 发病率。 

已经开展了几组研究的随机化试验亚群分析。斯堪的纳维亚辛

伐他汀生存研究(4S)试验中，年龄 >65 岁的患者其相对风险降低

幅度与年轻患者相似。332 心脏保护研究(HPS)显示，20536 例受

试者接受辛伐他汀或安慰剂治疗。 

5 年后，冠状动脉死亡率相对风险降低了 18%，而疾病发生的

相对风险则降低了 25%。不同年龄群组(年龄 70 岁)的降幅相

似。333 普伐他汀长期干预缺血性疾病试验(LIPID)，胆固醇和复

发性疾病(CARE)和 TNT 试验的亚群分析的研究结果与之一致。
334 335 336 作者根据 LIPID 试验 获得的数据计算可得，六年内每

治疗 1000 例受试者，老年组将可预防 45 例死亡和 47 例重度冠

状动脉病例，而同等时间内，年龄更小的患者群组可预防 22 例

死亡和 32 例重度冠状动脉疾病发生。 

CTTMeta 分析显示，不同年龄阶段，即 65 岁、65-75 岁和 75 岁

以上，他汀类药物对主要血管疾病作用的比率分别为 0.78，0.78 

和 0.84。64在瑞典开展的一项 MI 登记研究结果表明 ，他汀类药

物治疗可降低年龄较大 MI 后期患者的 CV 死亡率(对应激甚为

重要)，且不会增加癌症风险。337 

9.4.3 副作用、相互作用和依从性 

因老年患者通常并发其他疾病，服用多种药物，从而改变了药

物的药代动力学和药效学，所以应特别关注他汀类药物在老年

患者中的安全性和不良反应。另外还需要关注他汀类-药物的相

互作用，主要因为他汀类药物可以增加肌肉相关的他汀类药物

导致的不良反应，如无 CK 伴随升高的肌肉痛，伴随 CK 升高的

肌病，以及罕见但严重的横纹肌溶解症。初次使用他汀类药物

应该保证首剂量较低以避免不良反应，随后逐步增加至合适的

剂量以达到最佳 的 LDL-C 水平。 

相比于年轻或中年受试者，老年患者服用降脂药，或遵循他汀

类药物治疗的可能性更小。价格过高，不良反应出现，接受降

脂药仍出现冠状动脉疾病，理解错误认为药物没有疗效，这些

原因均可造成患者不遵循治疗。提高患者对 CV 风险的认识，

改善患者对给药方案的认知，以及提高患者对坚持使用他汀类

药物治疗疗效的认可，均可以提高依从性。 

表 24 老年脂质紊乱患者治疗的建议 

建议 类别 a
 水平 b

 参考 c
 

建议患有明确 CVD 的老年患者

接受与年轻患者相同的他汀类

药物治疗。 

I A 
334, 

337 

由于老年患者经常会并发其他

疾病，药物代谢发生改变，首

次使用降脂药物时应该降低剂

量，随后逐渐增加剂量以达到

与年轻受试者相同的目标脂质

水平。 

IIa C  

未患有 CVD 的老年患者，尤其

当受试者患有高血压，糖尿病

和血脂异常并吸烟情况下，应

该考虑使用他汀类药物治疗， 

IIa B 
62, 

64, 65 

 

CVD=心血管疾病 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 
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表 24 列出了老年患者血脂异常治疗的相关建议。 

9.5 糖尿病和代谢综合征 

糖尿病似乎是世界上发病率增长最快的一类疾病，据估计，截

至 2030 年，糖尿病患病人群将会从当今的 350 万增加至 550

万。338 尽管降低 CVD 风险因素的措施具有显著优势，CVD 仍

然是造成二型糖尿病(T2DM)患者死亡和致病的主要原因。据估

计，50 岁的糖尿病患者平均少活 6 年，而造成寿命缩短的原因

58%归咎于心血管疾病。339而糖尿病本身是 CVD 独立的风险因

素，可造成更严重的 CVD 风险，该现象在女性患者中更为突

出。尽管在过去的几十年里，糖尿病患者和非糖尿病患者个体

之间的 CVD 风险差距正在缩小，糖尿病与血管疾病之间仍有较

大关联。340,341 最新数据显示，糖尿病实际上可以平均增加两倍

CVD 风险，但该风险在不同群体间变异较大。342 需要注意的

是，患有糖尿病和 CVD 的患者未来发生 CVD 疾病的风险会显

著升高。T2DM 患者通常伴有高血压，血脂异常，腹部肥胖等

疾病，这些疾病将进一步加剧风险，其中 T2DM 患者和具有

MetS 特点的患者风险最大。343,344重要的是，现代疗法仍避免不

了糖尿病导致的仅次于 ACS 的过高死亡风险，该现象强调了并

发 T2DM 冠心病患者预后较差的问题，需要对之进行强化治

疗。345 

更为常见的是倾向于患上糖尿病的情况，比如所谓的代谢综合

征。MetS(代谢综合征这一术语指的是一系列不同心脏代谢风

险：向心性肥胖，血清 TG 水平升高，HDL-C 水平降低，葡萄

糖耐受不良和高血压。 346,347 将这些变量进行二分的评分系统可

能会错过一些相关风险；实际操作中，如果已确定一个症状，

应该进行系统搜索以确定其他症状。 

MetS 可以确定比一般人群 CVD 更高风险的患者。最近 Meta 分

析的数据显示，MetS 患者 CV 发病率增加两倍，而全因死亡率

增加 1.5 倍。348 如何在临床实践中获取传统风险因素之外的其

他风险仍是一个备受争议的话题。在全球风险评估中，通过腰

围较粗和 TG 水平升高两个要素就可以简单的筛选出 CVD 高风

险 MetS 人群，此方法成本较低。180 

9.5.1 胰岛素耐受和 2 型糖尿病患者血脂异常的典型特征(表
25) 

糖尿病血脂异常表现为一系列代谢相关联的血浆脂质和脂蛋白

异常。2 型糖尿病患者 VLDL 大颗粒的增加最初会导致一系列

反应从而产生导致动脉粥样硬化的残粒，小而密集的 LDL 和富

含 TG 的小而密集 HDL 分子。349这些成分之间紧密关联，并非

独立的异常症状。从 LDL 和 HDL 的功能就可以看出，两种颗

粒均表现出可变的组成变化。值得注意的是，T2DM 受试者的 

apoCIII 水平升高。350 总的来说，TRL 残粒，小而密集的 LDL

和 HDL 构成了导致动脉粥样硬化的脂质因素，同时也伴随含

apoB 颗粒数目增加而导致的 apoB 浓度上升。 

表 25 血脂异常在代谢综合征和 2 型糖尿病中的总结 

MetS 中的脂质紊乱代表一系列脂质和脂蛋白异常，包括禁食

和餐后 TG 水平的上升，apoB 和小而密 LDL 水平升高，以及

低水平 HDL-C 和 apoA1。 

非 HDL-C 脂质或 apoB 可以很好的替代 TRL 和残粒作为疾病

标记，为治疗疾病的二级目标。高风险患者和极高风险患者可

达到的治疗目标分别为非-HDL-C 脂质水平<3.4 mmol/L(<130 

mg/dL)或  apoB 水平<100 mg/dL，非-HDL-C 脂质水平<2.6 

mmol/L(<100 mg/dL) 和 apoB 水平<80 mg/dL。 

可以通过腰围增加，TG 水平升高简单判断 MetS 高风险受试

者。 

致动脉粥样硬化的脂质紊乱是 2 型糖尿病患者主要 CVD 风险

因素之一。 
 

apoB =载脂蛋白 B； CVD = 心血管疾病；HDL-C =高密度脂蛋白胆固醇； 

LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇； MetS = 代谢综合征；TG = 甘油三酯；TRLs = 

富含甘油三酯的脂蛋白 

 

重要的是，与 LDL 颗粒一样，TRLs,包括乳糜微滴， VLDL 和

残粒，均可携带一个 apoB 分子。因此，由于 LDL-C 水平可能

在正常范围内，临床实践中脂质水平的测定并不总能体现糖尿

病脂质紊乱的恶性本质。使用非 HDL-C 水平也许更能反应疾病

的变化。大约 1/2 的 T2DM 患者可出现 TG 水平升高或 HDL-C

水平下降现象。351 发病前几年可见脂质水平异常，常见于中心

肥胖，MetS 和 T2DM 患者。 

9.5.2 降脂疗法证据 

9.5.2.1 低密度脂蛋白胆固醇 

LDL-C 为糖尿病患者降脂疗法中明确规定的主要治疗目标。专

门在 T2DM 受试者群体中以及主要他汀类药物试验糖尿病个体

亚群中开展的试验均一致性证明，他汀类药物疗法可以显著降

低 T2DM 患者 CVD 疾病的发生。 64 LDL-C 水平每减少 1 

mmol/L，他汀类药物疗法可降低 23%的主要 CVD 疾病五年发

生率，Meta 分析显示，该结果与初始 LDL-C 水平或其他指标基

础值无关。64 CTTMeta 分析进一步指出，T2DM 受试者相对风

险减少幅度与非糖尿病患者相当，但绝对风险较高，而绝对受

益更大，从而降低需要治疗的患者人数(NNT)。最近研究表明，

接受他汀类药物治疗的患者糖尿病发病率升高。225 该作用一定

不能削弱我们对患者治疗的关注，因为治疗对 CV 发生率减少

的总体效益仍然存在。 

9.5.2.2 甘油三酯和高密度脂蛋白胆固醇 

致动脉粥样硬化的脂质紊乱血症(TGs 水平较高，HDL-C 水平较

低)治疗的临床效益仍然是一个备受争议的话题。尽管赫尔辛基

心脏研究指出，吉非罗齐可以显著降低 CVD 发生率， FIELD 

和 ACCORD 研究均未能证明该结论。261,262,265 FIELD 试验未能

显著降低 CAD 疾病的主要终点(CAD 死亡或非致死性 MI)。

CVD 发病率显著减少了 11%。FIELD 研究事后分析表明，非诺

贝特可以将 TG升高(>2.3 mmol/L(~204 mg/dL))，HDL-C 减少患

者的 CVD 发生率降低 27% (NNT = 23)。351 
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ACCORD 试验证实以下观点： TG 水平位于群体前三分之一 

[≥2.3 mmol/L (204 mg/dL)] ，HDL-C 水平位于群体后三分之一 

[≤0.88 mmol/L (34 mg/dL)]的患者(17%的参与者)，好像可以从

非诺贝特和辛伐他汀联用中获益。262 

4S 试验中对低 HDL-C 水平 [1.80 mmol/L (~160 mg/dL)]的患者

进行事后分析，结果表明辛伐他汀治疗组主要冠心病的相对风

险为 0.48。各自的总体死亡率相对风险为 0.44。352在 11 590 名

T2DM 患者中开展的预防 CVD 的非诺贝特 Meta 分析结果显

示，贝特类药物可以显著降低非致死性 MI 风险，降幅 21%，

但对整体死亡风险或冠心病死亡率没有影响，该结论与上文结

论一致。353 

观察性研究发现，低 HDL-C 水平和 CVD 风险增加联系密切，

提高 HDL-C 水平这一想法似乎很有吸引力。提高 HDL-C 水平

的临床疗效证据比较缺乏，而调整生活方式影响的方面比较

多，已作为临床的第一选择。 

9.5.3 2 型糖尿病和代谢综合征受试者的治疗策略 

应该建议所有的 T2DM 和 MetS 受试者进行生活方式疗法以改

善致动脉粥样硬化的脂质水平(见第 5 章)。应该根据个人需求制

定饮食建议。如果使用最大可耐受剂量的他汀类药物仍不能达

到 LDL-C 目标值，可以考虑药物联用以额外降低 LDL-C 水

平，但此类结论的研究证据有限。354 

年龄不足 40 岁的 T2DM 患者， 如果接受过短期的治疗，没有

其他风险因素，无并发症，LDL-C 水平 <2.6 mmol/L (100 mg/ 

dL)，可能不需要服用降脂药物。 

9.5.4 1 型糖尿病 

1 型糖尿病通常伴随高 CVD 风险，患有微量白蛋白尿和肾脏疾

病的患者尤其如此。355 已有明确证据证实高血糖症可以加速动

脉粥样硬化的发生。有证据强调 MetS 和 1 型糖尿病经常为并发

疾病，导致所谓的双型糖尿病，从而增加了 CVD 风险。356 

血糖控制良好的 1 型糖尿病受试者的脂质水平表现为“超级正

常”，特征表现为 TG(甘油三酯)和 LDL-C 低于正常水平，而

HDL-C 通常位于正常范围的上限或轻度升高。皮下给予胰岛素

可以增加脂肪组织和骨骼肌的 LPL 活性，因此提高了 VLDL 颗

粒的周转率，该机制可以解释上文现象。然而，HDL 和 LDL 颗

粒组成均可能会发生致动脉粥样硬化的变化。所有 1 型糖尿病

患者在患有微量白蛋白尿和肾脏疾病时，推荐降 LDL-C(降幅至

少 30%)他汀类药物为首选疗法(必要时可以考虑药物联用)，不

必考虑 LDL 水平基础值。 

糖尿病患者血脂异常的治疗建议见表 26。 

 

表 26 糖尿病患者血脂异常的治疗建议 

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

所有 1 型糖尿病患者在患有微量白蛋白尿和/或肾脏疾病时，推荐降 LDL-C(降幅至少 50%)他汀

类药物为首选疗法，不必考虑 LDL 水平基础值。 
I C 

64, 

357 

2 型糖尿病患者，和 CVD 或 CKD 患者，以及年龄在 40 岁以上具有一种或更多其他 CVD 风险

因素，或具有靶器官受损标记的非 CVD 患者，LDL-C 的推荐目标值<1.8 mmol/L (<70 mg/dL)，

二级目标值为非 HDL-C 水平<2.6 mmol/L (<100 mg/dL)，apoB 水平<80 mg/dL。 

I B 62, 64 

无其他风险因素和/或靶器官受损证据的所有 2 型糖尿病患者，主要治疗目标为 LDL-C <2.6 

mmol/L (<100 mg/dL)。二级目标为非-HDL-C 水平 <3.4 mmol/L (<130 mg/dL) ， apoB 水平 <100 

mg/dL。 

I B 62, 64 

 

apoB = 载脂蛋白 B；CKD = 慢性肾脏疾病；CVD = 心血管疾病；HDL-C = 高密度脂蛋白胆固醇；LDL-C = 低密度脂蛋白胆固醇；MetS = 代谢综合征；TG = 甘油三酯 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 

9.6 患急性冠脉综合症的患者和接受经皮冠

脉介入治疗的患者 

近期曾有 ACS 的患者之后出现 CV 事件的风险更高。在这些患

者中，调脂治疗应在综合整体风险管控策略的背景下实施，包

括在特定亚组中生活方式调整、风险因素的管控和心血管药物

的使用。理想状态下，可通过参与多学科心脏康复治疗项目能

很好的进行协调。 

9.6.1 急性冠脉综合征中的具体调脂治疗问题 

一些特定试验 358-360和荟萃分析的数据支持早期开始使用速效、

强效和长期他汀类药物治疗。因此我们建议应在因 ACS 住院的

前 1-4 天内开始使用强效他汀类药物治疗；用药剂量应达到

LDL-C<1.8 mmol/L (~70 mg/dL)或 LDL-C 降低 50%的目标，如

表 11 治疗目标中所提到的。在强效他汀类药物不良反应风险较

高的患者中(如老年人、肝损伤、肾脏损害或可能与必须的合并

治疗产生相互作用)应考虑使用弱效他汀类药物。在 ACS 后患者

中依折麦布联合辛伐他汀能够进一步降低 LDL-C 并获得额外的

获益(在复合临床终点方面相对风险降低 6.4%)。63 
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在包括 ACS 后/极高风险患者的 PCSK9 抑制剂研究中获得了非

常有前景的结果 115,116 ，有待进一步明确结果的研究。 

应在 ACS 后 4-6 周复查血脂以确定血脂是否达标以及是否有安

全性问题；之后可相应地调整治疗方案。 

在一项研究中(Gruppo Italiano per lo Studio della Sopravvivenza 

nell’Infarto Miocardico(GISSI))，补充使用高纯度 n-3 PUFA 能够

降低 MI 存活者的死亡率；但在近期的两项使用现代循证预防治

疗的试验中(大部分患者接受他汀类药物治疗)未能改变临床结局

，因此不推荐常规使用。361 此外，在近期患有 ACS 的患者中，

CETP 抑制剂达塞曲匹未能降低 CV 事件复发的风险。362 

9.6.2 在接受经皮冠脉介入治疗的患者中调脂治疗的问题 

在一项包含 3341 名患者的 13 项随机研究的个体患者荟萃分析

中显示，在未使用他汀类药物治疗的患者中使用大剂量他汀类

药物预治疗(范围从用药时间＞2 周至单次用药)(11 项研究)或在

长期接受他汀类药物治疗的患者中采用大剂量他汀类负荷剂量

能够减少接受经皮冠脉介入治疗(PCI)患者中围手术期 MI 和 30

天不良事件。363-365 除了一项研究之外，PCI 均在稳定性心绞痛

或非 ST 段抬高型 ACS(NSTE-ACS)的非急症期实施。在该荟萃

分析中包含的一项直接 PCI 背景下的研究中，冠脉血流有所改

善。366 因此 PCI 前使用大剂量他汀类药物短期术前用药或负荷

用药 (在长期治疗的基础上 )可考虑用于择期 PCI 或 NSTE-

ACS(IIa 级，证据水平 A 级)。363-365 直接或延迟 PCI 治疗 ST 段

抬高型 MI(STEMI)前使用大剂量他汀类药物术前或负荷用药需

要进一步研究。他汀类药物预治疗也能够有效降低冠状动脉造

影或介入治疗后造影剂引起的急性肾损伤的风险。367 

患 ACS 患者和接受 PCI 治疗患者降脂治疗的建议见表 27。 

 

表 27 急性冠脉综合征患者和接受经皮冠状动脉介入治疗患者中降脂治疗的建议 

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

建议所有无禁忌症或不耐受病史的 ACS 患者，无论初始 LDL-C 水平如何，在入院后尽早开始或继续使

用大剂量他汀类药物。 
I A 

64, 358-

360 

在 ACS 后患者中，如果使用最大耐受剂量他汀类药物 LDL-C 未达标，则可考虑依折麦布联合他汀类药

物治疗。 
IIa B 63 

如果使用最大耐受剂量他汀类药物和/或依折麦布 LDL-C 未达标，则考虑在降脂治疗的基础上使用

PCSK9 抑制剂；在他汀类药物不耐受的患者中或他汀类药物禁用的患者中单独使用或联合使用依折麦

布。 

IIb C 
115, 

116 

在 ACS 后 4-6 周复查血脂以确定是否达到 LDL-C <1.8 mmol/L (<70 mg/dL)目标水平或当基线期水平在

1.8 至 3.5 mmol/L(70 至 135 mg/dL)时至少降低 50%，以及是否有任何安全问题。治疗剂量应相应进行调

整。 

IIa C  

在择期 PCI 或 NSTE-ACS 患者中应考虑在 PCI 之前常规使用大剂量他汀类药物短期术前用药或负荷用药

(在长期治疗的基础上)。 
IIa A 363-365 

ACS = 急性冠脉综合征；LDL-C =低密度脂蛋白-胆固醇；NSTE-ACS =非 ST 段抬高型急性冠脉综合征；PCI =经皮冠状动脉介入治疗；PCSK9=前蛋白转化酶枯草杆菌

蛋白酶/9 型 kexin。 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 

 

9.7 心脏衰竭和瓣膜病 

9.7.1 预防冠状动脉疾病患者发生心脏衰竭 

心脏衰竭(HF)的患者与无 HF 患者相比患病率和死亡率增加了三

至四倍。综合 RCT 的结果表明使用他汀类药物治疗降低胆固醇

使 CAD 患者的 HF 发生率降低 9 – 45%。368,369 四项关键 RCT 比

较了强度高低的两类用药方案。更强的用药方案使之前无 HF 的

急性和稳定性 CAD 患者因 HF 而住院的发生率平均降低了 27 

%。358,370-372 但是，无证据表明他汀类药物能够预防非缺血引起

的 HF。 

9.7.2 慢性心力衰竭 

HF 患者与无 HF 患者相比 TC 和 LDL-C 更低。与无 HF 的患者

相比，低 TC 意味着 HF 的预后更差。不建议在 HF 患者中常规

使用他汀类药物。在两项大型 RCT 中，373,374 在一些重要终点方

面无受益，如 CV 死亡和非致死性 MI 和卒中，尽管在主要为收

缩性心脏衰竭的患者中住院率有所降低 373,375 且 LDL-C 和 hs-

CRP 明显减少。在所有病例中，无证据表明患者在发生 HF 后

使用他汀类药物治疗会对患者造成损害，因此如果患者已经使

用这种药物则无需停药。n-3 PUFA 类药物可能有些许效果。在

GISSI-HF RCT 中，在纽约心脏病学会(NYHA)II-IV 级 HF 的患

者中观察到对主要终点(全因死亡和因 HF 而住院)有显著作用。
376 
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9.7.3 瓣膜疾病 

主动脉狭窄增加 CV 事件的风险和死亡率。主动脉狭窄、LDL-

C 和 Lp(a)之间的关联以及胆固醇和二尖瓣钙化风险增高之间的

关联与早期观察性非对照试验的结果一致，强化降脂治疗能够

有效延缓主动脉狭窄的进程。但是，这一点未在 RCT 中得到验

证。243,377,378 苏格兰主动脉狭窄和降脂治疗试验，对症状消退的

影响(SALTIRE；155 名患者，80mg 阿托伐他汀或安慰剂)，

SEAS(1873 名患者，辛伐他汀 40mg 联合依折麦布 10mg 或安慰

剂 ) 和 主 动 脉 狭 窄 进 展 观 察 ： 评 估 瑞 舒 伐 他 汀 影 响

(ASTRONOMER；269 名患者，瑞舒伐他汀 40mg 或安慰剂)试

验未显示在轻至中度主动脉瓣狭窄的患者中主动脉狭窄或相关

事件的进展有延缓。较为明显的是，在 SEAS 试验中缺血性事

件减少了 21%。此外，在通过强化降脂治疗终点增量减少试验

(IDEAL)和强化降低胆固醇水平预防卒中(SPARCL)这两项 RCT

的事后分析中，大剂量他汀类药物治疗与正常剂量或安慰剂相

比，在无已知主动脉瓣狭窄的患者中不会影响主动脉瓣膜狭窄

的发生率。379 主动脉瓣硬化(主动脉瓣膜钙化但不影响瓣膜活动

或有明显跨瓣压差)即便在无更高风险的情况下仍会增加 CAD

的风险。在这类患者中，他汀类药物在病程早期可用于治疗主

动脉瓣疾病和 CAD 进展；但是，这一点需要进一步研究。380 关

于风湿性二尖瓣狭窄和生物瓣膜假体，小规模观察性研究提示

他汀类治疗有益。381,382 

HF 患者和瓣膜病患者降脂治疗的建议见表 28。 

表 28  心脏衰竭或瓣膜病患者中血脂异常的治疗建

议 
 

建议  类别 a 水平 b 
参考

c 

如无其他用药指征，不推荐

在心脏衰竭患者中使用他汀

类药物降低胆固醇治疗(但是

用药也没有危害)。  

Ⅲ期 A 
373, 

374 

在心脏衰竭患者中可考虑在

最佳治疗上加用 n-3 PUFA

类 1 g/日。  

IIb B 376 

如无其他用药指征，在主动

脉瓣狭窄但无 CAD 的患者

中不推荐降低胆固醇治疗。  

Ⅲ期 C 

243, 

377, 

378 
 

CAD = 冠状动脉疾病；PUFAs = 多不饱和脂肪酸。 

a 推荐类别。  

b证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 
 

9.8 自身免疫疾病 

自身免疫疾病，包括类风湿性关节炎、SLE、银屑病和抗磷脂

综合症，与普通人群相比其特征是动脉粥样硬化较重且有较高

的 CV 患病率和死亡率。383-385 免疫系统被认为是动脉粥样硬化

的病因之一。免疫反应的炎症部分和自身免疫因子(如自身抗

体、自身抗原和自身反应性 淋巴细胞)一样均参与这些反应之

中。这些疾病的特征是炎症性血管炎和血管内皮功能障碍。因

此，在这些患者中，应格外注意传统 CVD 风险因素的治疗，包

括血脂异常。在这种情况下，他汀类药物能够有效减少疾病发

作、CV 事件和死亡率(特别是在初级预防中使用)，而停药则会

增加 MI 和死亡率。386 但是，仅在发病的基础上无采用降脂治

疗的确切指征(表 29)。此外，对于这些患者未曾根据个体总风

险设定具体的 LDL-C 目标。 

表 29  自身免疫疾病患者中血脂异常的治疗建议 

建议 类别 a 水平 b 

不建议常规使用降脂药物 Ⅲ期 C 

a 推荐类别。 

b证据水平。 

 

9.9 慢性肾脏疾病 

CKD 的定义是肾脏结构或功能异常，持续＞3 个月，对健康造

成影响。CKD 可根据 GFR 分为 5 类。387 在成年人群中，GFR

降低会独立于其他 CV 风险因素外增加 CVD 的风险。388-391 在 3

和 4 期 CKD 患者中 CV 死亡率比肾功能正常的患者分别高两倍

和三倍。391 患有 CKD 和确诊有 CVD 的患者死亡率远高于患

CVD 但肾功能正常的患者。392 因此患 CKD 的患者被认为有较

高(3 期 CKD)或非常高(4-5 期 CKD 或接受透析治疗)的风险，在

这些患者中无需采用风险估计模型。 

9.9.1 慢性肾脏疾病患者的脂蛋白谱 

脂蛋白谱在定量和定性分析上均有异常，且随 GFR 降低而加

重，在终末期肾病的受试者中最为明显(ESRD)。在 CKD 早

期，TG 明显升高而 HDL-C 降低；TG 的升高是由调节酶和蛋白

的变化而引起的 TRL 生成增多且清除减少造成的。因此，non-

HDL-C 和 apoB 水平均明显增加。LDL 亚类显示低密度 LDL 颗

粒增多。在 ESRD 患者中，LDL 的代谢时间明显延长，导致 TC

和 LDL-C 水平明显升高。血浆 Lp(a)水平由于循环中这些颗粒

的留存时间延长而在早期即开始升高。 
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总体上，大多数 3-5 期 CKD 患者有混合性血脂异常，且血脂谱

有较高的成动脉粥样硬化能力，所有脂蛋白均有不良变化。 

9.9.2 慢性肾脏疾病患者中调脂治疗的证据 

在对包括 45285 名参与者在内的 50 项研究的系统回顾中，在基

线期有 CKD 且无 CVD 的成年患者中将他汀类药物的获益和风

险与安慰剂或无治疗(47 项研究)或其他他汀类药物(3 项研究)进

行了比较。393 他汀类药物使患者死亡率和重大冠脉事件发生率

降低了 20%；研究未确定他汀类药物对卒中和肾脏功能的相关

影响。这些结果与一项荟萃分析的结果一致。该荟萃分析包括

11 项 RCT，21293 名 CKD 患者，其中 6857 名接受透析治疗。
394 在患 CKD 但未接受透析治疗的患者中，使用他汀类药物治疗

使全因死亡率降低 34%，CV 死亡率降低 31%，CV 事件发生率

降低 45%，卒中发生率降低 34%。在接受透析治疗的患者中，

使用他汀类药物治疗不会影响全因死亡率和卒中发生率，但会

使 CV 死亡率降低 21%，CV 事件发生率降低 19%。5 期

CKD(或需透析治疗)确实具有非常高的风险，有不同的因素会

影响疾病结局；关于调脂治疗 RCT 的结果未提供有说服力的证

据表明在这类患者中 CVD 事件发生率会降低。 

在包含 1200 名接受血液透析治疗的糖尿病患者队列的 4D 试验

(膳食德国人糖尿病透析研究)中 ，阿托伐他汀对 CVD 的主要复

合终点无积极影响。395包含 2776 名接受血液透析治疗的患者的

AURORA 研究(一项评价在常规接受血液透析的受试者中瑞舒

伐他汀用药的研究：生存率和心血管事件的评价)的结果显示，

瑞舒伐他汀能够像预期那样降低 LDL-C，但是对复合 CVD 终

点无明显影响。396 这些中立的结果引发了以下疑问：在这些风

险非常高、结局较差的患者中他汀类药物治疗是否存在获益。 

在 SHARP 研究中，397 在 3A-5 期 CKD 患者中，辛伐他汀和依

折麦布联合治疗与安慰剂相比能够降低重大动脉粥样硬化事件

(冠心病死亡、MI、非出血性卒中或任何血运重建治疗)的风

险。该试验无充足效力单独评价对透析和非透析患者主要结局

的影响，但是无良好的统计学证据表明在透析治疗的患者中比

例效应与非透析治疗患者存在差异；总体上，在 SHARP 试验

中，患者的 CV 风险明显低于 AURORA 和 4D 试验，反映在事

件发生率和死亡率较低。 

他汀类药物对 CKD 患者初级 CVD 预防的费用-效益分析 398 显

示他汀类药物能够降低 CKD 患者的绝对 CVD 风险，但是增加

了横纹肌溶解的风险，以及与 CKD 加重有关的竞争风险，部分

抵消了其获益。一项对肾脏移植患者中他汀类药物获益和风险

的系统回顾包含 22 项研究的 3465 名无 CHD 患者。作者的结论

是他汀类药物可降低 CV 风险，但治疗作用尚不明确；由于存

在异质性，不同的他汀类药物治疗方案无法进行比较，建议实

施更多的研究。228 

9.9.3 慢性肾脏疾病患者中调脂治疗的安全性 

在晚期 CKD(3-5 期)中安全性问题和剂量调整非常重要，因为不

良事件通常与用药剂量有关且是由更高的血药浓度引起的。 

在这类患者实施的 RCT 中证明优选治疗方案和剂量对患者有

益。399 已证明使用氟伐他汀 80mg、阿托伐他汀 20mg、瑞舒

伐他汀 10mg、辛伐他汀/依折麦布 20/10mg、普伐他汀 40mg 和

辛伐他汀 40mg 能够预防冠脉事件。在亚洲国家和使用多种药物

以及有合并症的患者用药剂量应比试验中所使用的低。此外，

首选主要通过肝脏代谢的他汀类药物(氟伐他汀、阿托伐他汀、

匹伐他汀)。通过 CYP3A4 代谢的他汀类药物由于药物间相互作

用可能会产生不良反应，因此需要特别注意。 

9.9.4 慢性肾脏疾病患者中调脂治疗的建议 

根据 CKD 患者中调脂治疗的证据，肾脏疾病：改善全球治疗结

局(KDIGO)组织制定了 CKD 患者中调脂治疗的临床诊疗更新指

南。399 根据这一指南，但着重考虑发生 CVD 风险较高或非常

高的患者，将诊疗建议总结在 表 30 中。 

表 30 中至重度慢性肾脏疾病患者中调脂治疗的建

议 
 

 

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

3-5 期 CKD 患者应考虑具

有较高或非常高的 CV 风

险。 

I A 
388-

392 

他汀类药物或他汀类/依折

麦布复方药物适用于非透

析依赖性 CKD 患者。 

I A 

393, 

394, 

397 

在患有透析依赖性 CKD 且

无动脉粥样硬化性 CVD 的

患者中，不应开始使用他

汀类药物。 

Ⅲ期 A 
395, 

396 

在开始透析时已经使用他

汀类药物、依折麦布或他

汀类/依折麦布复方药物的

患者中，应继续使用这些

药物，特别是在患有 CVD

的患者中。 

IIa C  

在成年肾脏移植受体中可

考虑使用他汀类药物。 
IIb C  

CKD = 慢性肾脏疾病；CV = 心血管。 

a 推荐类别。  

b证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 

 

9.10 移植(表 31) 

在接受实体器官移植的患者中脂质异常很常见，使患者容易发

生动脉粥样硬化性疾病和移植动脉血管病变，造成重大血管事

件。在这些患者中血脂异常的常见原因有糖尿病、肥胖、MetS

和 CKD。 
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免疫抑制药物治疗方案也对脂质代谢产生重要的不良影响。糖

皮质激素治疗导致体重升高和加重胰岛素抵抗，导致 TC、

VLDL 和 TG 升高，以及 LDL 颗粒的大小和密度增加。钙调磷

酸酶抑制剂提高肝脏脂肪酶活性、降低 LPL 和结合 LDLR，导

致引起致动脉粥样硬化脂蛋白清除降低。使用环孢素对血脂谱

的不良影响比使用他克莫司更大。西罗莫司是他克莫司的一种

结构类似物，造成几乎一半接受其治疗的患者出现血脂异常。

患者应接受 CVD 高风险患者所推荐的健康生活方式建议。 

他汀类药物在器官移植受体中的作用与在普通人群中的相似。

尽管随机试验数据表明他汀类药物能够改善心脏移植患者 400-402

和肾移植患者的结局， 403 但无大量结局数据。近期的一项系统

回顾显示在肾移植患者中他汀类药物治疗使 CVD 事件和死亡率

有明显降低的趋势。403 同时，也必须考虑到一些潜在的药物间

相互作用，特别是通过 CYP3A4 代谢的环孢素，可能增加他汀

类药物的全身暴露量以及肌病的风险。氟伐他汀、普伐他汀、

匹伐他汀和瑞舒伐他汀发生相互作用的能力较小。402 他克莫司

也通过 CYP3A4 代谢，但是与环孢素相比似乎与他汀类药物产

生有害相互作用的可能性较小。在接受钙调磷酸酶抑制剂和他

汀类药物治疗的患者中，如果可能应避免和非常谨慎地使用其

它影响 CYP3A4 活性的药物。建议将他汀类药物作为器官移植

患者降脂治疗的一线用药。  

表 31 器官移植患者中血脂异常的治疗建议 

 

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

应制定器官移植患者中全球

CV 风险管控策略。 
I C  

他汀类药物应考虑作为器官移

植患者中的一线用药。应从小

剂量开始用药，小心逐渐加

量，并注意可能的药物间相互

作用，特别是那些接受环孢素

治疗的患者。 

IIa B 402 

在不耐受他汀类药物或尽管使

用了他汀类药物的最大耐受剂

量仍有明显血脂异常和较高残

余风险的患者中，可考虑替代

或其他治疗：对于以高 LDL-

C 异常为主的患者可使用依折

麦布；或者；对于高甘油三酯

血症和/或低 HDL-C 为主要异

常的患者可使用贝特类药物。 

IIb C  

 

CV = 心血管；HDL = 高密度脂蛋白胆固醇；LDL = 低密度脂蛋白胆固

醇。  

a 推荐类别。 

b证据水平。 

c 支持推荐目标值的参考文献。 
 

应从小剂量开始用药，小心逐渐加量，并注意可能的药物间相

互作用。对于接受环孢素治疗的患者建议从小剂量普伐他汀或

氟伐他汀开始用药。对于无法使用他汀类药物的血脂异常患

者，在 LDL-C 较高的患者中可考虑使用依折麦布替代。404 该药

尚无治疗结局方面的资料，通常应作为二线药物使用。应谨慎

使用贝特类药物，因为其会降低环孢素水平且可引起肌病。如

果计划使用贝特类药物联合他汀类药物治疗，则需要格外谨

慎。考来烯胺在心脏移植患者中作为单药治疗无效，且会降低

免疫抑制药物的吸收，通过分开给药能最大程度降低该药物间

相互作用。 

9.11 外周动脉疾病 

术语 PAD 包含了所有血管部位，包括颈动脉、椎动脉、上肢动

脉、肠系膜动脉、肾动脉和下肢动脉。主动脉通常包含在其

中。405 PAD 是动脉粥样硬化的常见部位，且这类患者发生冠脉

事件的风险较高，因此 PAD 是 MI 和 CV 死亡的一个独立风险

因素。405,406 CV 风险升高使 PAD 包含在“等价风险”疾病列表

中，且应采取二级预防治疗措施。然而，尽管 PAD 患者有较高

的 CV 患病率和死亡率，但与 CAD 患者相比，这些患者通常并

未得到充分治疗。406 

9.11.1  下肢动脉疾病 

低 ABI (<0.90)是诊断下肢动脉疾病 (LEAD)的指标。ABI 较低

(<0.90)或较高(>1.40，相对于硬化的动脉)能够预测 CV 患病率

和死亡率。降胆固醇治疗降低了缺血性 CV 事件的风险和跛行

的加重，同时也改善了患者的行走性能。关于心脏事件，对包

含＞10000 名胆固醇水平在正常至升高的患者的 18 项试验进行

了一项系统回顾。报告显示在下肢动脉粥样硬化的受试者中降

脂治疗使总 CV 事件减少了 20%，全因死亡率减少了 14%。407 

关于肢体功能预后，在保持健康降低动脉粥样硬化血栓形成

(REACH)登记中，使用他汀类药物使肢体不良结局的发生率降

低了约 18%。408 即便是在疾病的最晚期(急性肢体缺血)，他汀

类药物也能降低 1 年死亡率和重大不良 CV 事件发生率并提高

无截肢生存期。409 

9.11.2  颈动脉疾病 

虽然目前没有随机研究评价在患颈动脉粥样硬化疾病且之前无

CV 事件的患者中，降脂治疗是否会降低 CV 事件的发生率，在

很多研究中降脂治疗减少了卒中的发生。在一项包含＞90000 名

患者 RCT 的荟萃分析中，Amarenco 等 410 报告了他汀类药物治

疗使不同人群中所有卒中的发生率减少了 21%，且这一作用主

要是由 LDL-C 降低的程度决定的。在 RCT 中使用他汀类药物

使 CIMT 降低，410,411 然而近期的研究数据多少影响了这一生物

标记物(除颈动脉斑块外)的疾病预测作用。60 在大多数(并非全

部)影像学研究中烟酸治疗后颈动脉粥样硬化的适度消退未得到

AIM-HIGH 和 HPS2-THRIVE 试验中有临床获益的支持。251,252 
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9.11.3 视网膜血管疾病 

视网膜动脉粥样硬化改变与 TC、LDL-C、TG 和 apoB 水平有

关，也与 CAD 有关。412 非诺贝特能够降低糖尿病性视网膜病

的进展。413,414 

9.11.4 腹主动脉动脉瘤患者的二级预防 

腹主动脉动脉瘤的出现代表一种高危状态，且与年龄、男性性

别、动脉粥样硬化性 CVD 个人病史、吸烟、高血压和血脂异常

有关，415 而相反，糖尿病患者的风险较低。 

目前尚未在这一疾病的患者中验证降脂治疗降低 CV 风险的临

床试验。一系列主要基于回顾性非随机研究的系统回顾 416 报告

称尚无决定性证据表明他汀类药物治疗能够降低围手术期 CV

患病率和死亡率。在一例比较阿托伐他汀 20mg 和安慰剂的

RCT 中，在 100 名接受包括腹部动脉瘤修补术在内的非心脏血

管手术的患者中，心源性死亡、MI、卒中和不稳定性心绞痛的

复合终点明显减少。417 在另一项 497 名接受血管手术的双盲安

慰剂对照试验中，围手术期氟伐他汀治疗(80mg/日)能够改善术

后心脏结局。418 

根据最近的一项荟萃分析，他汀类药物治疗有可能有效预防小

(直径＜55mm)腹主动脉瘤的生长。419 

9.11.5 肾血管动脉粥样硬化 

尽管目前尚无 RCT 检验肾血管动脉粥样硬化患者中降脂治疗的

效果，最近的一项基于人群的研究显示，在年龄大于 65 岁的动

脉粥样硬化性肾血管病变患者中，重大心肾复合终点(MI、卒

中、HF、急性肾衰、透析和死亡)的风险在使用他汀类药物的患

者中明显低于非他汀类用药患者。420 

PAD 患者中降脂药物的建议见表 32。 

表 32 外周动脉疾病(包括颈动脉疾病)患者中降脂

药物的建议 

建议 类别 a 水平 b 参考 c 

PAD 是一种极高风险疾

病，推荐在这些患者中使

用降脂治疗(主要是他汀类

药物)。 

I A 
407, 

421 

他汀类药物治疗应考虑用

于预防腹主动脉瘤的进

展。 

IIa B 419 

 

PAD = 外周动脉疾病。 

a 推荐类别。 

B 证据水平。 

C 支持推荐目标值的参考文献。 

9.12 卒中 

卒中病因多样，包括心源性血栓栓塞(通常与房颤有关)、颈动脉

和近端主动脉粥样硬化和血栓栓塞、细小脑血管病变和颅内出

血(包括脑内和蛛网膜下腔出血)。 

根据具体病因，血脂异常在卒中的发病中可能有不同的作用。

血脂异常和动脉粥样硬化事件(包括缺血性卒中和 TIA)之间的关

联已经非常明确，而血脂异常和其他类型的卒中之间关系尚不

明确。尽管如此，同时控制其他病因，如高血压，是至关重要

的。 

9.12.1 卒中的一级预防 

在因 LDL-C 或其他 CV 风险因素(包括动脉高血压)造成的 CVD

风险较高以及确诊有 CVD 的成年人中，使用他汀类药物能够降

低缺血性卒中或 TIA 的风险。64,69,128,330,422-426。LDL-C 每降低

1.0 mmol/L 首次发生缺血性卒中的风险减少 21%，64 且在男性

和女性之间相似。65 治疗获益能够在长期随访中维持。427 近期

在年龄＞65 岁 CV 高危但未确诊有 CV 疾病的受试者中的 RCT

的荟萃分析显示，他汀类药物显著减少 MI 和卒中的发生率，但

是不会显著延长短期生存率。327 使用更强效的他汀类药物降脂

治疗与较弱效的治疗方案相比卒中的风险更低。64,65,128,422 关于

他汀类药物治疗会增加出血性卒中的风险这一问题未得到证

实。423 在 ACS 后患者中辛伐他汀用药的基础上加用依折麦布能

够增加对缺血性卒中或所有卒中的疗效(对后者有临界的统计学

显著性)。63 在 AIM-HIGH 和 HPS2-THRIVE 试验中，烟酸未降

低 CVD 住院患者长期随访中的卒中率。251,252 实际上，在 AIM-

HTGH 试验中缺血性卒中发生率增加和 HPS2-THRIVE 试验中

出血性卒中增加的趋势(P = 0.08)已经引起关注并导致 AIM-

HIGH 试验在计划结束之前终止。按照表 33 中给出的建议，卒

中的一级预防是所有确诊有动脉粥样硬化性疾病的患者和 CVD

发病高危患者中开始使用他汀类药物治疗的指征。 

表 33 卒中的一级和二级预防中降脂药物的用药建

议 

建议 类别 a 水平 b 参 考
c 

在较高或极高 CV 风险的

患者中建议使用他汀类药

物治疗以达到既定治疗目

标作为卒中的一级预防。 

I A 

64, 

65, 

422, 

426 

建议在有 CVD 其他表现的

患者中采用降脂治疗作为

卒中的一级预防。 
I A 

63-

65, 

422, 

426 

建议在既往有非心源性血

栓引起的缺血性卒中或

TIA 病史的患者中采用强

化他汀类药物治疗作为卒

中的二级预防。 

I A 
422, 

428 

 

CVD =心血管疾病；TIA=短暂性脑缺血发作。 

a 推荐类别。  

B 证据水平。 

c支持推荐目标值的参考文献。 
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9.12.2  卒中的二级预防 

卒中或 TIA 发作后，患者不仅有脑血管事件复发的风险，还有

其他重大 CV 事件的风险，包括 MI。使用他汀类药物的二级预

防治疗降低了卒中复发(12%)、MI 和血管性死亡的风险。422,428 

在一项汇总数据分析中，在患有颈动脉狭窄的患者中，在 TIA

发作时预先使用他汀类药物治疗能够降低早期卒中复发的风

险，支持卒中后应尽早开始使用他汀类药物。429 但是，卒中的

病因可能影响他汀类药物的疗效，因此脑血管事件中有动脉粥

样硬化证据的患者治疗获益最多，而出血性卒中的患者可能无

获益。422 

9.13 人免疫缺陷病毒感染患者 

HIV 感染患者通常会出现 TC 和 LDL-C 降低，以及 HDL-C 降低

和 TG 升高。430,431 抗逆转录病毒治疗(ART)或高效价抗逆转录

病毒治疗(HAART；联合用药)造成 TC、LDL-C 和 TG 明显升

高，且主要为低密度的 LDL 颗粒，而 HDL-C 仍较低。血脂变

化的程度在不同类和同类的抗逆转录病毒药物之间存在差异。

新型蛋白酶抑制剂、非核苷逆转录酶抑制剂(NNRTI)或整合酶抑

制剂对脂蛋白代谢的影响程度较低。ART 也降低了胰岛素敏感

性以及诱发高血压和体脂再分布(脂肪营养不良包括脂肪萎缩，

指的是面部、臀部和四肢的脂肪丢失，和/或脂质过多，乳房、

颈部、背部和上腹部的脂肪堆积)也会增加 CVD 风险。HIV 感

染的患者与无 HIV 感染的患者相比 CVD 的风险更高[RR 1.61 

(95% CI 1.43, 1.83)]，而 ART(特别是早期的蛋白酶抑制剂)进一

步使这一风险增加至两倍[RR 2.00 (95% CI 1.70, 2.37)]。431-433 即

便是对传统风险因素进行调整后，CVD 风险仍较高。434 ART 可

能尤其会加速伴有血脂异常的年轻男性重度吸烟者的 CAD 相关

事件的发生。虽然如此，ART 引起的绝对 CVD 风险增加相对

适中，且应同时注意到其在 HIV 治疗中的获益。 

饮食改变和日常体育锻炼，以及更换其他的 ART 治疗方案可能

对血脂异常产生较好的影响，但是大多数患者仍需要药物治疗

来达到血脂目标。他汀类药物有效，但是应考虑到与 ART 的药

物间相互作用。在肝脏中通过 CYP3A4 或 CYP2C9 代谢的他汀

类药物容易与蛋白酶抑制剂和 NNRTI 依非韦伦产生药物间相互

作用。普伐他汀并非主要通过 CYP 同工酶系统代谢，因此是

HIV 感染患者中的首选他汀类药物。首选的他汀类药物包括阿

托伐他汀、氟伐他汀、匹伐他汀和瑞舒伐他汀，但是应谨慎用

药。不建议辛伐他汀或洛伐他汀与任何蛋白酶抑制剂或依非韦

伦 联 合 用 药 。 利 物 浦 大 学 HIV 药 物 相 互 作 用 数据 库

(http://www.hiv-druginteractions.org)是一个检查药物间相互作用

的非常有用的工具(附图 B)。对于无法耐受他汀类药物治疗的患

者，可选择依折麦布。435 当 HTG 是主要存在的问题时，可选

用贝特类药物和鱼油。436  

不建议使用胆汁酸螯合剂，因为其会使 TG 升高且对抗逆转录

药物的吸收的作用尚未进行研究。 

目前尚无他汀类药物、依折麦布、贝特类药物对血脂异常的

HIV 感染患者的 CV 事件影响的资料。 

HIV 患者中降脂药物的建议见表 34。 

表 34 人免疫缺陷病毒感染患者中降脂药物的用药

建议 

建议 类别 a 水平 b 

在有血脂异常的 HIV 患者中应考

虑采取降脂治疗(主要是他汀类

药物)以达到对高危受试者制定

的 LDL-C 目标。 

IIa C 

 

HIV =人免疫缺陷病毒；LDL-C =低密度脂蛋白胆固醇。 

a 推荐类别。 

B 证据水平。 

 

9.14 精神疾病 

严重精神疾病如精神分裂症或躁郁症会对 CVD 的发病风险造成

不利影响。这与大多数这些患者的生活方式不健康(久坐不动、

膳食不均衡、吸烟)有关，但是也与药物治疗有关。有些抗精神

病药、抗抑郁药、抗焦虑药和稳定情绪的药物会造成体重升高

和心血管代谢紊乱，包括血脂异常和血糖异常。 

在精神分裂症谱系障碍首次发作的患者中，在疾病早期就出现

心血管代谢风险；这与原患疾病、不健康的生活方式和与其他

药物相互作用的抗精神病药物有关。437 所有这些解释了在这些

精神病患者中肥胖、MetS、糖尿病和血脂异常的发病率为什么

会更高。438其还会导致有这些疾病的精神病患者中 CVD 和 CV

死亡的发生率更高。 

在一个芬兰精神分裂症患者队列中，预期寿命比普通人群中年

龄相近的人大约少 20 年。439在有躁郁症的患者中，预期寿命减

少 12-14 年。440 在专业知识基础进阶中心双向情感障碍(FACE-

BD)队列的 654 名躁郁症患者中，18.5%达到 MetS 的标准；只

有 11%和 28%的分别有高胆固醇血症和高空腹血糖的患者针对

这些疾病接受治疗。441 有上述精神疾病的患者通常对长期药物

治疗的依从性较差，因此其 CV 风险因素控制不佳。 

CVD 是精神病患者死亡率增高的很大一部分原因。442 在各种双

相情绪障碍的患者中 CVD 发病较对照组早 10 年以上。443 因此

建议在这些患者中尽早开始一级预防。这一点已在欧洲精神病

协会的一份意见书中进行了总结，并得到了欧洲糖尿病学会和

ESC 的支持。444 
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降脂治疗选择 

图表修订于 2013 年 8 月。完整信息参见 www.hiv-druginteractions.org 和 www.hiv-druginteractionslite.org 

  ATV/r DRV/r FPV/r IDV/r LPV/r SQV/r EFV ETV NVP RPV MVC EVG/c RAL ABC FTC 3TC TDF ZDV 

他
汀

类
药
物

 

阿托伐他

汀 

↑ ↑ ↑153% ↑ ↑490% ↑ ↓43% ↓37% ↓ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

氟伐他汀 ↔ ↔ ↔ ↑ ↔ ↑ ↑ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

洛伐他汀 ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↓ ↓ ↓ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

普伐他汀 ↔ ↑81% ↔ ↑ ↔ ↓50% ↓44% ↓ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

瑞舒伐他

汀 

↑213% ↑48% ↑8% ↑ ↑107% ↑ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↑48% ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

辛伐他汀 ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↑ ↓68% ↓ ↓ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

贝
特

类
 

苯扎贝特 ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

氯贝丁酯 ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↔ 

非诺贝特 ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

吉非罗齐 ↓ ↓ ↓ ↓ ↓41% ↓ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↑ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

 依折麦布 ↑a ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ ↔ 

彩色图例 

预期无临床意义相互作用。 

这些药物不应联合用药。 

可能有相互作用，需要调整剂量或密切监视。 

可能有相互作用，预期强度较弱(<2 倍 ↑AUC 或 <50% ↓AUC)。建议根据实践调整剂量。 

 

文本图例 

↑可能增加降脂药物的暴露量 

↓可能降低降脂药物的暴露量 

↔ 无显著影响 

⇑ 可能增加 HIV 药物的暴露量 

⇓ 可能降低 HIV 药物的暴露量 

a 未增效的阿扎那韦 

数字指的是药物间相互作用研究中观察到的降脂药物的 AUC 的升高或降低。 

附图 B 利物浦大学 HIV 药物相互作用数据库。 

 

他汀类药物在使用二代抗精神病药物治疗的精神病患者中具有

等效降 LDL-C 作用 445；但是，在这些患者中仅有一小部分在生

活方式上和使用心血管药物方面采取预防措施。他汀类药物的

用药比例在精神分裂症患者中约为对照组的一半。446 

不幸的是，到目前为止尚未有 RCT 在这些重大精神疾病患者中

评价“硬性”CV 结局指标。有理由认为已经证明在代谢方面的治

疗疗效能够长期预防 CV 事件。但是，在这些重大精神病患者

中仍有许多问题需要在将来的研究中解决，包括他汀类药物与

抗精神病药物联合用药易促发糖尿病的长期安全性问题以及预

防早期 CV 死亡与发病。 

表 35 列出了精神病患者降脂药物治疗的建议。 

表 35 精神病患者中降脂药物治疗的建议 

建议 类别 a 水平 b 

重大精神疾病能够改变总体 CV 风险

的预期。 
I C 

精神病患者中总体 CV 风险的管控与

高危/极高危 CV 患者中所建议的一

致。 

I C 

在精神病患者中，尤其需要注意的是

改变生活方式的持续性和药物治疗的

依从性。 

I C 

 

CV =心血管。 

a 推荐类别。  

B 证据水平。 

C 支持推荐目标值的参考文献。 
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10 接受降脂治疗的患者中血脂和酶

的监测(表 36) 

试验中关于接受治疗的患者需要采取哪些检验的依据有限。对

潜在毒性检验的证据也有限，如 ALT 和 CK。建议依据的是共

识而非循证医学。 

对治疗的反应可在治疗开始后 6-8 周进行评估，但是对生活方

式的反应需要更长的时间。实践中常规后续随访监测间期为 6-

12 个月，但是这一间期是随意的。至少应在可能的情况下随时

监测 LDL-C，但如果监测包括 HDL-C 和 TG 在内的全血脂谱，

则需更好的处理决策。非 HDL-C 或 apoB 也应进行检测，并作

为次要治疗目标。另外一个问题是常规血脂监测在促进患者依

从于生活方式改变或药物治疗方案这些对健康有积极作用的影

响，如在一些研究中所发现的。尚不确定的是，仅监测过程是

达到这一点的关键所在，还是需要教育、定期联系和依从性评

估相结合。 

当采用降脂治疗时，建议进行安全性血液检验，包括基线期的

ALT 和 CK，以检查出少数有治疗禁忌的患者。在肌病风险较

高的患者中应检测 CK，如有合并症的年龄非常大的患者、之前

有肌肉症状的患者或正在使用有相互作用药物的患者。一项系

统回顾发现服用他汀类药物的患者中药物诱导的肝脏毒性发生

率是未知的，在大型 RCT 中出现的病例非常少。212,214 最近的综

述在他汀类药物长期治疗的安全性方面结果乐观。221,222 建议在

开始降脂治疗后或剂量调整后 8-12 周检测 ALT，但是不建议治

疗期间常规控制 ALT，且应根据临床观察在必要时实施。在肝

功能检测指标升高大于三倍 ULN 的患者中，应寻找饮酒或非酒

精性脂肪肝病变的证据并监测其水平。如果其水平仍较高，则

应终止降脂治疗，但是在其水平降至正常后，可在监测下谨慎

再次应用。 

常规重复 CK 检测对横纹肌溶解无预测价值，因为其水平升高

可能有多种原因，包括肌肉损伤或肌肉过度运动。但是，在有

肌肉痛或无力的患者中，尤其是老年患者中必须立即检测 CK，

如结果＞10 倍 ULN 应终止治疗。对 CK 升高的处理策略列在表

35 以及补充材料中。由于他汀类药物治疗期间糖尿病的发病率

增加，在糖尿病发病高危患者中，如老年患者或有 MetS、肥胖

或胰岛素抵抗征象的患者，应考虑常规检测 HbA1C。 

11 促进健康生活方式改变的接受和

调脂治疗依从性的策略  

描述患者遵从用药方案和维持行为改变的方式的术语在多年间

不断演化，增加了依从性、遵从性和一致性等术语。依从性 

(http://medical-dictionary.thefreedictionary.com/Compliance) 指 的

是“愿意遵从给定的治疗进程”，但是也暗含着以一种屈从的方

式 服 从 命 令 。 遵 从 性 

(http://apps.who.int/medicinedocs/en/d/Js4883e/6.html)指的是“人的

行为——服用药物、遵从膳食和/或执行生活方式改变——与医

务人员约定的建议的一致程度”，在字面上指的是坚持某种原

则。最后，一致性 (http://www.drugs.com/dict/concordance.html)

指的是“临床医师和患者之间在治疗方案、结局和行为方面协商

的、共享的一致意见；与根据依从性和非依从性问题的关系相

比更有合作的意义”。 

虽然遵从性和一致性这两个词在今天考虑比依从性更容易接

受，考虑到该诊疗指南的目的，应使用依从性这个词，因为这

是在当前实践和研究中最常使用的。 

11.1 达到和坚持健康生活方式改变 

在这一节中简要介绍了促进采纳健康生活方式习惯的行为学策

略；但是，更多详细内容需参见临床实践中预防心血管疾病方

面的 ESC 诊疗指南。6 

不吸烟、健康饮食和积极体育锻炼是预防心血管疾病的基础，

因为对 CV 风险有积极的影响，包括血脂谱的改变。健康生活

方式习惯也会增强疗效以及减少药物治疗的需求。 

正式的预防保健护理项目是帮助患者达到健康生活方式习惯的

最有效方式，可能是因为其提供了密集随访和多学科交叉专业

知识。447 但是，在日常护理中，坚持健康生活方式改变和药物

治疗方案对医务人员和患者均是一个挑战。 

推荐在将综合的患者和家庭中心护理放在一个医疗保健基地，

而不是在不同的地点采用超过一种干预措施来解决每一个风险

因素。借鉴在戒烟、营养、体育活动、锻炼和健康心理学方面

不同学科的专业知识也是很关键的，无论这些专家是直接与患

者接触作为治疗组的一员还是通过向医生和护士提供培训来达

成的。447 
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表 36 接受降脂治疗的患者中血脂和酶的监测建议 

检测血脂 

血脂检测频率如何？ 

 在开始使用降脂药物治疗之前，至少应检测两次，间隔 1-12 周，除了需要合并药物治疗的情况，如 ACS 和极高危患者。 

降脂治疗开始后患者血脂的检测频率如何？ 

 开始治疗后 8 (±4) 周。 

 调整治疗后 8 (±4)周直至达到目标范围之内。 

当患者达到目标或最佳血脂水平时血脂检测频率如何？ 

 每年一次(除非有依从性问题或其他需要更频繁检测的具体原因)。 

监测肝酶和肌酶 

在接受降脂药物治疗的患者中肝酶(ALT)的常规检测频率如何？ 

 治疗前。 

 药物治疗开始后或剂量调整后每 8-12 周一次。 

 降脂治疗期间不推荐在此之后常规监控 ALT。 

如果服用降脂药物的患者肝酶升高该怎么办？ 

 

如果 ALT <3x ULN： 

 继续治疗。 

 4-6 周内复查肝酶。 

 

如果结果升高至≥3倍 ULN 

 停止降脂治疗或减少剂量，并在 4-6 周内复查肝酶。 

 在 ALT降至正常后可考虑谨慎再次开始治疗。 

 如果 ALT持续升高需查找其他原因。 

在接受降脂药物治疗的患者中 CK 的检测频率如何？ 

治疗前 

 开始治疗前 

 如果基线期 CK为 4 倍 ULN，不能开始药物治疗；复查。 

 

监测: 

 无需常规监测 CK。 

 如果患者出现肌痛需检测 CK。 

 

在下列高危患者中警惕肌病和 CK升高：高龄患者、合并干预治疗、多种药物、肝脏或肾脏疾病或运动员。 

如果服用降脂药物的患者 CK 升高该怎么办？ 

再次评估他汀类药物治疗的指征。 

 

如果≥4倍 ULN: 

 如果 CK >10 倍 ULN：停止治疗，检查肾脏功能，每 2周一次监测 CK。 

 如果 CK <10 倍 ULN：如果无症状，在监测 CK的同时继续降脂治疗。 

 如果 CK <10 倍 ULN：如果有症状，停止他汀类药物治疗，在使用小剂量他汀类药物再次治疗之前监测 CK直至正常。 

 考虑有可能有其他引起 CK暂时性升高的原因，如过量运动。 

 如果 CK持续升高才考虑有肌病。 

 考虑联合治疗或其他药物替代。 

 

如果＜4倍 ULN: 

 如果无肌肉症状，继续使用他汀类药物(通知患者报告症状；检测 CK)。 

 如果有肌肉症状，定期监测症状和 CK。 

 如果症状持续存在，停用他汀类药物并在 6 周后再次评估症状；再次评估他汀类药物治疗的指征。 

 考虑使用同种或另一种他汀类药物再次治疗。 

 考虑小剂量他汀类药物，隔日或每周一次/两次用药方案或联合治疗。 

 

关于他汀类药物治疗期间 CK升高和肌肉症状治疗的详细内容参见附图 C 中的公式。 
 

ACS =急性冠脉综合征；ALT =丙氨酸氨基转移酶；CK =肌酸激酶；ULN =正常上限。 

 

随着行为改变策略的分层分类方法制定，采纳有效的策略帮助

患者改变行为变得更为容易。448 

这种分类法制订了一个行为策略的标准化标记系统，能够明确

描述研究报告中的复杂干预措施并在之后转化为临床实践方案
449 。 
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CETP =胆固醇酯转运蛋白；CK =肌酸激酶；LDL-C=低密度脂蛋白胆固醇；PCKS9 =前蛋白转化酶枯草蛋白转化酶/9 型 kesin；ULN =正常范围上限。 

a 有效的他汀类药物，如阿托伐他汀或瑞舒伐他汀。 

* Reiner Z et al.(2011)。 

网络图 C 他汀类药物治疗期间肌肉症状治疗的算法。211 

 

考虑他汀类药物引起的肌肉症状是否支持他汀类药物继续用药/再次开始用药 

2-4 周他汀类药物洗脱期 

有症状且 CK＜4 倍 ULN CK≥4 倍 ULN 和/或肌横纹溶解症 

6 周他汀类药物洗脱期直至 CK 

正常：肌酐和症状 

症状持续存在：

他汀类药物再激

发 

症状改善：以正常或起始

剂量使用第二种他汀类药

物 

无症状：继续使

用他汀类药物 
症状再现 

1) 第三种有效(强效)a 他汀

类药物低剂量用药； 

2) 有效 a 他汀类药物采用

隔日或每周一次/两次用

药方案 

1) 第二种有效 a 他汀类药物

低剂量用药； 

2)有效 a他汀类药物采用隔日

或每周一次/两次用药方案 

目标：他汀类药物以最大耐受剂量给药达到 LDL-C 目标* 

依折麦布 

A+胆酸吸收抑制剂 B+贝特类药物(吉非贝特除外) 

如果仍未达标：考虑其他(进一步)新型治疗药物：PCSK9 单克隆抗体，CETP 抑制剂 
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文本框 11 包括一些在咨询患者行为改变时的实用技巧。 

文本框 11 提高生活方式改变依从性的技巧 

1.探索动机和找出矛盾心理。权衡变化的正反两方面，评估和

建立自我信念和信心，避免集体讨论。 

2.提供支持并与患者及其家庭建立联盟。 

3.让可能影响患者生活方式的伴侣、其他家庭成员或护理者参

与其中。 

4.讨论行为改变时采用 OARS 法(启发式提问、断言、印证式

倾 听 、 总 结 ； 

http://www.smartrecovery.org/resources/UsingMIinSR.pdf) 。 

5.根据个体患者的文化、习惯和情况进行适当建议。 

6.采用 SMART 目标设定——商讨具体的、可测量的、可达到

的、现实的和适时的变化目标。在共享的记录上随访目标和记

录进展。 
 

 

 

此外，重要的是注意下列行为改变的障碍： 

 健康选择并不总是那么容易。 

 社会经济状态以及文化和环境因素影响行为改变。 

 您作为医学专家的建议可能与您试图帮助的人的设想发生

冲突。 

 帮助人们改变需要医学专家致力于提供支持和随访。 

 人们可能对需要探索的行为变化产生矛盾情绪。 

11.2 药物治疗的依从性 

尽管大量证据证明了他汀类药物在一级和二级预防中的疗效和

效果，依从性仍是一个持续存在的障碍，在一些研究中依从率

＜50%。依从性随着治疗时间的延长而降低 450-454；但是，在作

为 CVD 一级预防的患者中比作为 CVD 二级预防的患者中更明

显，2 年内停用他汀类药物的比例高达 77%。在临床试验中招

募的患者的依从性高于现实生活中治疗的患者。455,456 不足为奇

的是，这种非依从性会影响医疗卫生费用、患病率、再住院率

和死亡率。457-461 低依从性不仅限于他汀类药物，正如在一例系

统审查和荟萃分析中所显示的，其他降脂药物以及所有用于预

防 CVD 的药物也是如此。462 

不依从的原因很复杂，包括对患者和医学专家对药物耐受性的

误解。这些障碍使患者无法得到治疗的最大效果。 

在 2014 年英国，全科医师(GP)和其它医师 463之间在 NICE 近期

更新的诊疗指南方面出现了争议。该指南要求对采用 QRISK2

评估工具估计 10 年内发生 CVD 的绝对风险≥10 的人群给予阿

托 伐 他 汀 20mg 作 为 CVD 的 一 级 预 防

(http://www.nice.org.uk/guidance/cg181)。 

与 Abramson 等人提出的关于他们对他汀类药物不良作用的分析

(之后已校正)的其他争议一起考虑，即不会为尤其是 GP 在内为

何不愿意继续执行 NICE 策略而惊讶了。如果在一级预防中他

汀类药物用药缺乏地方性共识，GP 则较少开具这些药物，更不

用说鼓励患者坚持他汀类药物治疗，即便用药不良反应较少。 

一些经验性的健康行为和行为变化理论模型已被证实能够预测

患者的依从性，包括计划行为的理论 466和健康信念模型。467 一

些探索药物长期治疗依从性的研究发现一些因素，如高敏感

性、疾病的严重程度、坚强的意愿和高自我效能可产生良好的

依从性，而不良生活方式习惯和较低的感知行为控制会造成较

差的依从性。468,469 但是，这些理论模型有一定限制，未考虑到

重要的社会、经济、卫生系统和治疗相关因素。最近，Michie

等人制定的 COM-B(能力、机会和动机)理论模型广泛观察了影

响依从性的因素，提出了评估和解决依从性的框架，将能力(指

的是个体完成一种行为的心理和生理能力)、机会(指的是不受个

体控制的外部因素)和其动机的相互作用来完成这项任务。  

研究已发现了他汀类药物不依从的预测因素 450,472-474 并且包括

在作为一级预防的个体中用药和在有疾病或多个危险因素的患

者中用药，低收入、高龄、多药用药、花费、因缺少症状和神

经合并症而忘记服药。此外，在加利福尼亚实施的从 RCT 招募

的交叉电话调查中研究了不愿收集他汀类药物首次用药的原

因。475 报告的最常见原因包括对药品的普遍担心、想要先尝试

生活方式措施以及害怕不良反应；但是，很大一部分报告有经

济方面的困难，不了解为什么需要服用药物和药物是用来干什

么的(说明需要改善患者-医务人员的关系以及较差的健康自知

力)。健康自知力指的是“个体获取、处理和理解做出正确健康

决 定 所 需 的 基 本 健 康 信 息 和 服 务 的 能 力 ” 

(http://nnlm.gov/outreach/consumer/hlthlit.html)。 

健康自知力差在用药依从性方面是一个很大的问题。475 老年患

者和社会经济状态较低以及有慢性病的患者可能尤其容易发

生。这些患者可能会迷惑，特别是当治疗方案较复杂且包含多

种药物(多药)需要在一天内的多个时间服用时。使患者能够从卫

生干预措施中有更大获益的的重要步骤包括下列内容 476： 

1. 采用良好的人际交流技巧(良好眼神交流、态度温和)和一

种代入性、非评判性的态度。 

2. 提供简洁的药物治疗方案说明并备有书面说明，该说明也

可由配偶或护理员来查看。 
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图 8 教育患者时优先考虑的信息。 
 

3.  言语直白徐缓，说明时避免使用医学术语。 

4.  限制说明的数目不超过三个关键点——“需要知道的”

原则(图 8)。 

5.  采用“教学反馈”来确认患者理解程度；如“我想确定

我是不是解释清楚了。我们回顾一下刚才讨论内容。

哪三个策略会有助于降低您的胆固醇？” 

6.  使用附加材料，如图片、视频、音频以加深记忆(图 

9)。 

7.  鼓励提问和讨论——让患者的家庭或其他重要人员参

与进来。 

8.  激发性的访谈技巧可能有助于与内心矛盾或似乎反对

开始或继续使用药物治疗的患者进行交流：37,477 

(a)采用 OARS 法来劝告患者(盒状图 11)。 

(b)  采取“引发——提供——引发”的模式来整理您所给出

的信息(引发患者想要知道的，提供该信息，引发患

者了解如何使用这一新知识来获益)。 

 

 

 

图 9 加深记忆力的图片。 

 

需要了解和开展的事项 

如关于诊断、关键治疗和处方药管理的重要信息 

最好了解和开展的事项 

可能包含但可等到第二次咨询时获得的信息 

需要稍后了解和开展的事项 

如使用传单、小册子或网络资源介绍关于可提供的

其他服务 

药片名称 适应症 

早晨/早餐 中午/午餐 夜间/睡前 晚上/晚餐 

赖诺普利 

20mg 

每日 1 片 

高血压 

 

辛伐他汀 

40mg 

睡前 1 片 

二甲双胍 

500mg 

每日两次每次

2 片 

 

加巴喷丁 

300mg 

每 8 小时 1 片 

阿司匹林肠溶

片 

81mg 

每日一次每次

1 片 

高胆固醇血症 

心脏病 

糖尿病 

神经痛 
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(C) 承认并反映您患者的抵触。 

(d) 支持您的患者的自主权，对其健康和治疗做出自己的决

定。 

(e) 找出您的患者对依从治疗的矛盾心理。 

(f) 共同制定行动计划并分享决策制定。 

9. 建立自我效能和信心，借鉴社会学习理论。478 

重要的是能够识别出健康自知力较低的患者。指标可能包括当

疾病已恶化时才寻求帮助、解释问题时口齿不清、找“我忘带眼

镜了”这样的理由来掩盖自己是文盲这样的羞愧、被动或有进攻

性以及失约。 

在一例 Cochrane 审查中回顾了从 2010 年开始改善依从性的干预

措施，479 寻找能够改善对所有形式降脂治疗依从性的干预措

施，包括提醒、简化用药方案和提供信息和教育。最有效的是

提醒，如设置闹钟、将服药与其他任务联系在一起以触发记忆

以及护士电话提醒。提醒系统能够随着技术的创新而发展，例

如使用短信、互联网和手机或平板电脑应用来协助自我监督管

理。依从性研究在这一领域较弱，主要是因为其并未与迅速发

展的科技齐头并进 480 但是，这些方法会在将来随着知识基础增

强而逐渐完善。 

他汀类药物处方应包含共享的决策制定方法 481，使患者开始治

疗之前参与到讨论中来，特别是作为 CVD 的一级预防时。这一

讨论应以风险评估为基础并将这一风险与患者进行充分的沟

通。以这种方法让患者参与进来有可能增强和促进其依从性。

这种讨论不仅仅限于控制血脂的他汀类药物的处方；这是一种

包括解决所有涉及 CV 风险的生活方式和其他生物医学因素的

综合性方式。 

一旦开始治疗，沟通应关注与传达需达成的目标、评估依从性

和不依从的可能原因，如不良反应。关于降脂药物，特别是他

汀类药物，媒体上有很多误解和误导性的报告。很多患者向其

GP 报告他汀类药物的不良反应，这可能是因为其预期该药的不

良反应可能性较大引起的。但是，近期一项对 RCT 的大型审查
213 发现，在 83860 例接受盲态安慰剂对照他汀类药物治疗的患

者中，由该药引起的不良反应实际较少。这一研究计算了

PSN，指的是并非因为药物作用而引起的症状的比例，以向 GP

提供明确的标准，用于指导患者报告的症状是否通常是由他汀

类药物的药理学作用引起的。 

近期，在一级和二级预防中使用固定剂量复方(FDC)药物或“复

方片剂”已证实在改善患者依从性方面存在较好的结果。 

使用多药片剂降低心血管事件(UMPIRE)RCT482，比较了印度和

欧洲 2004 例随机分组患者接受含阿司匹林、他汀类药物和两种

降血压药物的 FDC 与常规治疗在一级预防和二级预防中的效

果。在 15 个月时，干预组和常规治疗组之间在自我报告依从性

和收缩期血压和 LDL-C 变化等方面有统计学显著差异。固定剂

量复方药品用于心血管疾病二级预防(FOCUS)研究 483 在交叉研

究 1 期中，确定了南美和欧洲五个国家 2118 例患者 MI 后引起

不依从的因素。在研究 2 期，695 例 1 期患者随机分组接受含不

同剂量的阿司匹林、他汀类药物和雷米普利的复方片剂或单独

服用这三种药物。通过自我报告 Morisky–Green 调查问卷以及

片剂计数来评估依从性，发现在 9 个月时干预组的依从性与常

规治疗组相比有统计学显著优越性。在研究 1 期，与不依从治

疗有关的因素包括年龄较小、抑郁、治疗方案复杂、医保覆盖

低和社会支持少。 

考虑到在一项改善消费者用药安全性和有效性干预措施的

Cochrane 综述中报告的简化用药能够提高治疗依从性，484 说明

在一片药片里面包含多种药物能够增强治疗依从性。这一综述

还发现使用自我管理或自我监测程序，以及着眼于剔除不必要

药物的常规处方药药房审查是有帮助的。 

在这一改善用药依从性干预措施的 Cochrane 审查中包含的很多

研究 480 借用了同行医务人员的支持，如护士和药师以进行综合

干预，可能包括电话随访、中期预约访视和监测重复处方。审

查的干预措施可能由于成本和人员方面的原因而无法在日常临

床治疗中应用。借用患者社会关系中非医务人员的支持，如配

偶、其他家庭成员、护理员或其他关键人员，以及社区团体，

可能提供一种效费比高的提高依从性的方法。 

盒装图 12 列出了一些对患者使用多种药物时提高其依从性的技

巧。 

盒装图 12 改善多种药物治疗依从性的技巧 

1.以“商讨”而不是“命令”的口气与您的患者交代用药方

案，并适应患者的个体生活方式和需求。 

2.以明确的书面说明对口头说明进行备份。 

3.简化用药方案，在可能的情况下考虑固定剂量的复方片

剂。 

4.定期对药物进行审查以最大程度减少多药给药(或要求药

师协助)。 

5.鼓励自我监测并采用提示和提醒技术。 

6.提供常见副作用的信息并探讨处理策略。 

7.患者的伴侣、其他家庭成员或护理员参与患者的治疗之

中。 
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12 诊疗指南的作为与不作为信息 

建议 类别 a 水平 b 

关于风险评估的建议 

对于无 CVD、糖尿病、CKD 或家族性高胆固醇血症的无症状年龄＞40 岁的成人，建议使用风险评估系统(如 SCORE)

进行总体风险评估。 

I C 

根据 CVD、糖尿病、中至重度肾脏疾病病史，极高水平的个体风险因素，家族性高胆固醇血症或较高的 SCORE 风

险，能够检测出高危和极高危患者，并强烈建议将所有危险因素列为较高的优先级。 

I C 

心血管疾病风险评估中血脂分析的建议 

TC 通过 SCORE系统被用于估计总体 CV 风险。 I C 

建议将 LDL-C 作为主要血脂分析指标以用于筛查、风险评估、诊断和治疗。HDL-C 是一个有力的独立风险因素，建

议在心脏评分公式中使用。 

I C 

非 HDL-C 是一个有力的独立风险因素，应将其视为一个风险标志物，尤其在 TG较高的受试者中。 I C 

治疗前确定血脂异常特征的血脂分析的建议 

LDL-C 应作为主要血脂分析指标。 I C 

建议在治疗前分析 HDL-C。 I C 

TG能够完善风险方面的信息，可用于提供诊断和治疗选择。 I C 

建议计算非 HDL-C，尤其在 TG较高的受试者中。 I C 

在心血管疾病预防中作为治疗目标的血脂分析的建议 

建议将 LDL-C 作为治疗的主要目标。 I A 

不建议将 HDL-C 作为治疗目标。 Ⅲ A 

不建议将 apoB/apoA1 比和非 HDL-C/HDL-C 比作为治疗目标。 Ⅲ B 

低密度脂蛋白胆固醇治疗目标的建议 

在心血管风险极高的患者中 c，建议 LDL-C 目标值< 1.8 mmol/L(70 mg/dL)或者如果基线 LDL-Cd 在 1.8~3.5 

mmol/L(70~135 mg/dL)之间时至少降低 50%。 

I B 

在心血管风险高的患者中 c，建议 LDL-C 目标值< 2.6 mmol/L(100 mg/dL)或者如果基线 LDL-Cd 在 2.6~5.2 

mmol/L(100~200 mg/dL)之间时至少降低 50%。 

I B 

高胆固醇血症药物治疗的建议 

开具最高建议量或最高耐受量的他汀类药物以达到治疗目标。 I A 

家族性杂合子高胆固醇血症患者的检测和治疗建议 

以下情况应怀疑 FH：男性 55 岁、女性 60岁前患 CHD 的患者，亲属早发致死性或非致死性 CVD 的受试者，亲属患有

肌腱黄瘤的受试者，LDL-C 明显升高[成人>5 mmol/L (190 mg/dL)，儿童>4 mmol/L (150 mg/dL)]的受试者。 

I C 

当诊断出 FH 首发病例时建议对其家族史进行筛查。 I C 

建议对 FH 患者使用大剂量他汀类药物治疗，通常联合依折麦布。 I C 

在儿童中，建议从 5岁开始检测，如怀疑有家族性 FH 则应更早。 I C 

老年患者中血脂异常治疗的建议 

确诊有 CVD 的老年患者所接受的他汀类治疗与年轻患者相同。 I A 

糖尿病患者中血脂异常的治疗建议 

对于患有 1 型糖尿病并存在微白蛋白血症和/或肾脏疾病的患者，无论其基线 LDL-C 浓度如何，均推荐他汀类作为降

低 LDL-C( 至 少 50 

%)的首选药物。 

I C 

对于患 2 型糖尿病、CVD 或 CKD 的患者，以及无 CVD 但伴有 1 项或以上 CVD 风险因素或靶器官损伤标志物的患

者，LDL-C 建议目标值为<1.8 mmol/L (< 70 mg/dL)， 

非 HDL-C 的次要目标值为<2.6 mmol/L (< 100 mg/dL)以及 apoB 为<80 mg/dL。 

I B 

在患 2 型糖尿病以及无其它风险因素和/或靶器官损伤证据的患者中，LDL-C 的主要目标值为<2.6 mmol/L (<100 

mg/dL)。次要目标为非 HDL-C <3.4 mmol/L (<130 mg/dL)和 apoB <100 mg/dL。 

I B 

急性冠脉综合症患者和接受经皮冠脉介入治疗患者中降脂治疗的建议 

建议所有无禁忌症或不耐受病史的 ACS 患者，无论初始 LDL-C 水平如何，在入院后早期开始或继续使用大剂量他汀

类药物。 

I A 

 

 

(续) 
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作为和不作为血脂指南(续) 

建议 类别 a 水平 b 

心衰或瓣膜病患者中血脂异常的治疗建议 

如无其他用药指征，不推荐在心衰患者中使用他汀类药物降低胆固醇治疗(但是用药也没有危害)。 Ⅲ A 

如无其他用药指征，在主动脉瓣狭窄但无 CAD 的患者中不推荐降低胆固醇治疗。 Ⅲ A 

自身免疫疾病患者中血脂异常的治疗建议 

不建议常规使用降脂药物。 Ⅲ C 

中至重度慢性肾脏疾病患者中血脂管理的建议 

3-5 期 CKD 患者应考虑存在较高或极高的 CV 风险。 I A 

他汀类药物或他汀/依折麦布复方药物适用于非透析依赖性 CKD 患者。 I A 

在患有透析依赖性 CKD 且无动脉粥样硬化性 CVD 的患者中，不应开始使用他汀类药物。 Ⅲ A 

外周动脉疾病(包括颈动脉疾病)患者中降脂药物的用药建议 

PAD 是一种极高危疾病，推荐在这些患者中使用降脂治疗(主要是他汀类药物)。 I A 

中风的一级和二级预防中降脂药物的用药建议 

在较高或极高 CV 风险的患者中建议使用他汀类药物治疗达到已确定的治疗目标作为中风的一级预防。 I A 

建议在有 CVD 其他表现的患者中采用降脂治疗作为中风的一级预防。 I A 

建议在既往有非心源性血栓引起的缺血性中风或 TIA病史的患者中采用强化他汀类药物治疗作为中风的二级预防。 I A 
 

a 推荐类别。 

b 证据水平。 

 

13 附录 

ESC 实践指南委员会(CPG): Jose Luis Zamorano (主席) (西班牙), 

Victor Aboyans (法国), Stephan Achenbach (德国), Stefan Agewall 

(挪威), Lina Badimon (西班牙), Gonzalo Barón-Esquivias (西班牙

), Helmut Baumgartner (德国), Jeroen J. Bax (荷兰), Héctor Bueno (

西班牙), Scipione Carerj (意大利), Veronica Dean (法国), Çetin 

Erol (土耳其), Donna Fitzsimons (英国), Oliver Gaemperli (瑞士), 

Paulus Kirchhof (英国 /德国), Philippe Kolh (比利时), Patrizio 

Lancellotti ( 比 利 时 ), Gregory Y. H. Lip ( 英 国 ), Petros 

Nihoyannopoulos (英国 ), Massimo F. Piepoli (意大利 ), Piotr 

Ponikowski (波兰), Marco Roffi (瑞士), Adam Torbicki (波兰), 

António Vaz Carneiro (葡萄牙), Stephan Windecker (瑞士)。 

ESC 国家心脏病学会积极参与了 2016 ESC/EAS 血脂异常诊疗

指南的审查： 

亚美尼亚：亚美尼亚心脏病学协会，Parounak H. Zelveian; 奥地

利：奥地利心脏病学会，Peter Siostrzonek; 阿塞拜疆：阿塞拜疆

心脏病学会，Firdovsi Ibrahimov; 白俄罗斯：白俄罗斯心脏病学

科学会，Volha Sujayeva; 比利时：比利时心脏病学会，Marc J. 

Claeys; 波斯尼亚和黑塞哥维那：波斯尼亚和黑塞哥维那心脏病

学协会，Belma Pojskić;  

保加利亚：保加利亚心脏病学会，Arman Postadzhiyan; 克罗地

亚：克罗地亚心脏病学会，Davor Miličić; 塞浦路斯：塞浦路斯

心脏病学会，George C. Georgiou; 捷克共和国：捷克心脏病学会

，Hana Rosolova; 丹麦：丹麦心脏病学会，Christian Klausen; 爱

沙尼亚：爱沙尼亚心脏病学会，Margus Viigimaa; 芬兰：芬兰心

脏病学会，Kari Kervinen; 前南斯拉夫马其顿共和国：马其顿

FYR 心脏病学会，Sasko Kedev; 法国：法国心脏病学会,Jean 

Ferrières; 格鲁吉亚：格鲁吉亚心脏病学会，Shalva Petriashvili; 

德国：德国心脏病学会，Ulrich Kintscher; 希腊：希腊心脏病学

会，Loukianos Rallidis; 匈牙利：匈牙利心脏病学会，Róbert 

Gábor Kiss; 冰岛：冰岛心脏病学会，Thorarinn Guðnason; 爱尔

兰: 爱尔兰心脏病学会，Vincent Maher; 以色列：以色列心脏病

学会，Yaakov Henkin; 意大利 : 意大利心脏病联合会，Gian 

Francesco Mureddu; 哈萨克斯坦：哈萨克斯坦心脏病医师协会，

Aisulu Mussagaliyeva; 科索沃：科索沃心脏病学会，Pranvera 

Ibrahimi; 吉尔吉斯斯坦：吉尔吉斯斯坦心脏病学会，Erkin 

Mirrakhimov; 拉托维亚：拉托维亚心脏病学会， Gustavs 

Latkovskis; 利比亚：利比亚心脏病学会，Hisham Ben Lamin; 立

陶宛：立陶宛心脏病学会，Rimvydas Slapikas; 卢森堡：卢森堡

心脏病学会，Laurent Visser; 马耳他：马耳他心脏病学会，

Philip Dingli; 摩尔多瓦：摩尔多瓦心脏病学会，Victoria  Ivanov; 



ESC/EAS 指南 第 61/72 页 

 
 

荷兰: 荷兰心脏病学会，Janneke Wittekoek; 挪威：挪威心脏病

学会， Anders Hovland; 波兰：波兰心脏病学会， Andrzej 

Rynkiewicz; 葡萄牙：葡萄牙心脏病学会，Quiteria Rato; 俄罗斯

联邦：俄罗斯心脏病学会，Marat Ezhov; 圣马力诺：圣马力诺

心脏病学会，Marco Zavatta; 塞尔维亚：塞尔维亚心脏病学会，

Milan A. Nedeljkovic; 斯洛伐克：斯洛伐克心脏病学会，Daniel 

Pella; 斯洛文尼亚：斯洛文尼亚心脏病学会，Zlatko Fras; 西班牙

：西班牙心脏病学会，Domingo Marzal; 瑞典：瑞典心脏病学会

，Lennart Nilsson; 瑞士：瑞士心脏病学会，Francois Mach; 突尼

斯：突尼斯心脏病和心血管外科学会，Faouzi Addad; 土耳其：

土耳其心脏病学会，Meral Kayıkcıoglu; 乌克兰：乌克兰心脏病

学协会，Olena Mitchenko; 英国：大不列颠心血管学会，David 

Wald。 
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H, Amarenco P, Catapano A, Descamps OS, Fisher E, Kovanen PT, Kuivenhoven 

JA, Lesnik P, Masana L, Reiner Z, Taskinen MR, Tokgo  ̈zoglu L, Tybjærg-Hansen 

A. Lipoprotein(a) as a cardiovascular risk factor: current status. Eur Heart J 

2010;31:2844–2853. 

110. Kamstrup PR, Tybjaerg-Hansen A, Nordestgaard BG. Elevated lipoprotein(a) and 

risk of aortic valve stenosis in the general population. J Am Coll Cardiol 2014;63: 

470–477. 

111. Kronenberg F, Utermann G. Lipoprotein(a): resurrected by genetics. J Intern Med 

2013;273:6–30. 

112. Marcovina SM, Koschinsky ML, Albers JJ, Skarlatos S. Report of the National 

Heart, Lung, and Blood InstituteWorkshop on Lipoprotein(a) and Cardiovascular 

Disease: recent advances and future directions. Clin Chem 2003;49:1785–1796.  

113. Willeit P, Kiechl S, Kronenberg F, Witztum JL, Santer P, Mayr M, Xu Q, Mayr A, 

Willeit J, Tsimikas S. Discrimination and net reclassification of cardiovascular risk 

with lipoprotein(a): prospective 15-year outcomes in the Bruneck Study. J Am Coll 

Cardiol 2014;64:851–860. 

114. Kamstrup PR, Tybjaerg-Hansen A, Nordestgaard BG. Extreme lipoprotein(a) levels 

and improved cardiovascular risk prediction. J Am Coll Cardiol 2013;61: 1146–

1156. 

115. Robinson JG, Farnier M, Krempf M, Bergeron J, Luc G, Averna M, Stroes ES, 

Langslet G, Raal FJ, El Shahawy M, Koren MJ, Lepor NE, Lorenzato C, Pordy R, 

Chaudhari U, Kastelein JJ. Efficacy and safety of alirocumab in reducing lipids and 

cardiovascular events. N Engl J Med 2015;372:1489–1499. 

116. Sabatine MS, Giugliano RP, Wiviott SD, Raal FJ, Blom DJ, Robinson J, Ballantyne 

CM, Somaratne R, Legg J, Wasserman SM, Scott R, Koren MJ, Stein EA. Efficacy 

and safety of evolocumab in reducing lipids and cardiovascular events. N Engl J 

Med 2015;727:1500–1509. 

117. Seed M, O’Connor B, Perombelon N, O’Donnell M, Reaveley D, Knight BL. The 

effect of nicotinic acid and acipimox on lipoprotein(a) concentration and turnover. 

Atherosclerosis 1993;101:61–68. 

118. Packard CJ. Small dense low-density lipoprotein and its role as an independent 

predictor of cardiovascular disease. Curr Opin Lipidol 2006;17:412–417. 

119. Mora S, Szklo M, Otvos JD, Greenland P, Psaty BM, Goff DC Jr, O’Leary DH, 

Saad MF, Tsai MY, Sharrett AR. LDL particle subclasses, LDL particle size, and 

carotid atherosclerosis in the Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (MESA). 

Atherosclerosis 2007;192:211–217. 

120. Whitfield JB. Genetic insights into cardiometabolic risk factors. Clin Biochem Rev 

2014;35:15–36. 

121. Nordestgaard BG, Chapman MJ, Humphries SE, Ginsberg HN, Masana L, 

Descamps OS, Wiklund O, Hegele RA, Raal FJ, Defesche JC, Wiegman A, Santos 

RD, Watts GF, Parhofer KG, Hovingh GK, Kovanen PT, Boileau C, Averna M, 

Bore ń J, Bruckert E, Catapano AL, Kuivenhoven JA, Pajukanta P, Ray K, 

Stalenhoef AF, Stroes E, Taskinen MR, Tybjærg-Hansen A. Familial 

hypercholesterolaemia is underdiagnosed and undertreated in the general 

population: guidance for clinicians to prevent coronary heart disease: consensus 

statement of the European Atherosclerosis Society. Eur Heart J 2013;34:3478–

3490a.  

122. Futema M, Shah S, Cooper JA, Li K, Whittall RA, Sharifi M, Goldberg O, Drogari 

E, Mollaki V, Wiegman A, Defesche J, D’Agostino MN, D’Angelo A, Rubba P, 

Fortunato G, Walus -́Miarka M, Hegele RA, Aderayo Bamimore M, Durst R, 

Leitersdorf E, Mulder MT, Roeters van Lennep JE, Sijbrands EJ,Whittaker JC, 

Talmud PJ, Humphries SE. Refinement of variant selection for the LDL cholesterol 

genetic risk score in the diagnosis of the polygenic form of clinical familial 

hypercholesterolemia and replication in samples from 6 countries. Clin Chem 

2015;61: 231–238. 



ESC/EAS 指南 第 65/72 页 

 
 

123. Soran H, Schofield JD, Durrington PN. Cholesterol, not just cardiovascular risk, is 

important in deciding who should receive statin treatment. Eur Heart J 2015;36: 

2975–2983. 

124. Holme I, Cater NB, Faergeman O, Kastelein JJ, Olsson AG, Tikkanen MJ, Larsen 

ML, Lindahl C, Pedersen TR. Lipoprotein predictors of cardiovascular events in 

statin-treated patients with coronary heart disease. Insights from the Incremental 

Decrease In End-points Through Aggressive Lipid-lowering Trial (IDEAL). Ann 

Med 2008;40:456–464. 

125. European Association for Cardiovascular Prevention & Rehabilitation, Reiner Z, 

Catapano AL, De Backer G, Graham I, Taskinen MR,Wiklund O, Agewall S, 

Alegria E, Chapman MJ, Durrington P, Erdine S, Halcox J, Hobbs R, Kjekshus J, 

Filardi PP, Riccardi G, Storey RF, Wood D. ESC/EAS Guidelines for the 

management of dyslipidaemias: the Task Force for the management of 

dyslipidaemias of the European Society of Cardiology (ESC) and the European 

Atherosclerosis Society (EAS). Eur Heart J 2011;32:1769–1818. 

126. Hsia J, MacFadyen JG, Monyak J, Ridker PM. Cardiovascular event reduction and 

adverse events among subjects attaining low-density lipoprotein cholesterol ,50 

mg/dl with rosuvastatin. The JUPITER trial (Justification for the Use of Statins in 

Prevention: an Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin). J Am Coll Cardiol 

2011;57:1666–1675. 

127. Tight blood pressure control and risk of macrovascular and microvascular 

complications in type 2 diabetes: UKPDS 38. UK Prospective Diabetes Study 

Group. BMJ 1998;317:703–713. 

128. LaRosa JC, Grundy SM, Waters DD, Shear C, Barter P, Fruchart JC, Gotto AM, 

Greten H, Kastelein JJ, Shepherd J,Wenger NK. Intensive lipid lowering with 

atorvastatin in patients with stable coronary disease. N Engl J Med 2005;352: 

1425–1435. 

129. LaRosa JC, He J, Vupputuri S. Effect of statins on risk of coronary disease: a meta-

analysis of randomized controlled trials. JAMA 1999;282:2340–2346. 

130. Thompson A, Danesh J. Associations between apolipoprotein B, apolipoprotein AI, 

the apolipoprotein B/AI ratio and coronary heart disease: a literature-based meta-

analysis of prospective studies. J Intern Med 2006;259:481–492. 

131. Robinson JG,Wang S, Smith BJ, Jacobson TA. Meta-analysis of the relationship 

between non-high-density lipoprotein cholesterol reduction and coronary heart 

disease risk. J Am Coll Cardiol 2009;53:316–322. 

132. Dalen JE, Devries S. Diets to prevent coronary heart disease 1957–2013: what have 

we learned? Am J Med 2014;127:364–369. 

133. Eckel RH, Jakicic JM, Ard JD, de Jesus JM, Houston Miller N, Hubbard VS, Lee 

IM, Lichtenstein AH, Loria CM, Millen BE, Nonas CA, Sacks FM, Smith SC Jr, 

Svetkey LP,Wadden TA, Yanovski SZ, Kendall KA, Morgan LC, Trisolini MG, 

Velasco G, Wnek J, Anderson JL, Halperin JL, Albert NM, Bozkurt B, Brindis RG, 

Curtis LH, DeMets D, Hochman JS, Kovacs RJ, Ohman EM, Pressler SJ, Sellke 

FW, Shen WK, Smith SC Jr, Tomaselli GF. 2013 AHA/ACC guideline on lifestyle 

management to reduce cardiovascular risk: a report of the American College of 

Cardiology/American Heart Association Task Force on Practice Guidelines. 

Circulation 2014;129(25 Suppl 2):S76–S99. 

134. Mente A, de Koning L, Shannon HS, Anand SS. A systematic review of the 

evidence supporting a causal link between dietary factors and coronary heart 

disease. Arch Intern Med 2009;169:659–669. 

135. Chowdhury R, Warnakula S, Kunutsor S, Crowe F, Ward HA, Johnson L, Franco 

OH, Butterworth AS, Forouhi NG, Thompson SG, Khaw KT, Mozaffarian D, 

Danesh J, Di Angelantonio E. Association of dietary, circulating, and supplement 

fatty acids with coronary risk: a systematic review and meta-analysis. Ann Intern 

Med 2014;160:398–406. 

136. Mozaffarian D, Micha R,Wallace S. Effects on coronary heart disease of increasing 

polyunsaturated fat in place of saturated fat: a systematic review and meta-analysis 

of randomized controlled trials. PLoS Med 2010;7:e1000252. 

137. Estruch R, Ros E, Salas-Salvado  ́J, Covas MI, Corella D, Aro ś F, Go ḿez-Gracia 
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Gottlow M, Johnsson E, Zannad F. Rosuvastatin and cardiovascular events in 

patients undergoing hemodialysis. N Engl J Med 2009;360:1395–1407. 

397. Baigent C, Landray MJ, Reith C, Emberson J, Wheeler DC, Tomson C,Wanner C, 

Krane V, Cass A, Craig J, Neal B, Jiang L, Hooi LS, Levin A, Agodoa L, Gaziano 

M, Kasiske B, Walker R, Massy ZA, Feldt-Rasmussen B, Krairittichai U, 

Ophascharoensuk V, Fellstro m̈ B, Holdaas H, Tesar V, Wiecek A, Grobbee D, de 

Zeeuw D, Gro  ̈nhagen-Riska C, Dasgupta T, Lewis D, Herrington W, Mafham M, 

Majoni W, Wallendszus K, Grimm R, Pedersen T, Tobert J, Armitage J, Baxter A, 

Bray C, Chen Y, Chen Z, Hill M, Knott C, Parish S, Simpson D, Sleight P, Young 

A, Collins R. The effects of lowering LDL cholesterol with simvastatin plus 

ezetimibe in patients with chronic kidney disease (Study of Heart and Renal 

Protection): a randomised placebo-controlled trial. Lancet 2011; 377:2181–2192. 

398. Erickson KF, Japa S, Owens DK, ChertowGM, Garber AM, Goldhaber-Fiebert JD. 

Cost-effectiveness of statins for primary cardiovascular prevention in chronic 

kidney disease. J Am Coll Cardiol 2013;61:1250–1258. 

399. Tonelli M,Wanner C, Kidney Disease: Improving Global Outcomes Lipid 

Guideline Development Work Group Members. Lipid management in chronic 

kidney disease: synopsis of the Kidney Disease: Improving Global Outcomes 2013 

clinical practice guideline. Ann Intern Med 2014;160:182. 

400. Kobashigawa JA, Katznelson S, Laks H, Johnson JA, Yeatman L,Wang XM, Chia 

D, Terasaki PI, Sabad A, Cogert GA. Effect of pravastatin on outcomes after 

cardiac transplantation. N Engl J Med 1995;333:621–627. 

401. Wenke K, Meiser B, Thiery J, Nagel D, von Scheidt W, Steinbeck G, Seidel D, 

Reichart B. Simvastatin reduces graft vessel disease and mortality after heart 

transplantation: a four-year randomized trial. Circulation 1997;96:1398–1402. 

402. Page RL 2nd, Miller GG, Lindenfeld J. Drug therapy in the heart transplant 

recipient: part IV: drug-drug interactions. Circulation 2005;111:230–229. 

403. Navaneethan SD, Perkovic V, Johnson DW, Nigwekar SU, Craig JC, Strippoli GF. 

HMG CoA reductase inhibitors (statins) for kidney transplant recipients. Cochrane 

Database Syst Rev 2009;2:CD005019. 

404. Shaw SM, Chaggar P, Ritchie J, Shah MK, Baynes AC, O’Neill N, Fildes JE, 

Yonan N, Williams SG. The efficacy and tolerability of ezetimibe in cardiac 

transplant recipients taking cyclosporin. Transplantation 2009;87:771–775. 

405. European Stroke Organisation, Tendera M, Aboyans V, Bartelink ML, 
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