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【摘要】目的  研究40岁以下急性心肌梗死（AMI）患者中家族性高胆固醇血症（FH）的检出率及

临床特点。方法  连续入组2012年1月1日至2015年8月31日于北京安贞医院确诊为AMI的患者678例，平

均（35.5±4.2）岁，收集临床资料，根据荷兰临床脂质网络标准（DLCN）进行评分，分为可能FH组

和非FH组。分析可能FH的检出率和临床特点。结果  AMI中可能FH检出率为28.31%（192/678），确诊

/很可能FH检出率为3.83%（26/678）。可能FH组发病年龄较早[（35.0±4.22）岁 vs. （35.7±4.22）岁，

P=0.076]，心脑血管病家族史比例更高（P均＜0.05），且多支病变发生率高（P＜0.05）。无论是否经过

降脂治疗，可能FH组LDL-C水平均高于非FH组（P＜0.05）。结论  40岁以下AMI患者中可能的FH比例更

高，冠状动脉病变程度更严重。
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[Abstract] Objective  To study the detection rate and clinical features of familial hypercholesteremia (FH) 

in young patients under age of 40 with acute myocardial infarction (AMI).  Methods  AMI patients (n=678, average 

age=35.5±4.2) were chosen from Beijing Anzhen Hospital from Jan. 1, 2012 to Aug. 31, 2015.  The clinical data 

was collected and scored according to the standard of Dutch Lipid Clinical Network (DLCN).  The patients were 

divided in possible FH group and non-FH group.  The detection rate and clinical features of possible FH were 

analyzed.  Results  The detection rate of possible FH was 28.31% (192/678) and detection rate of definite/probable 

FH was 3.83% (26/678) in AMI patients.  The possible FH group had earlier onset age of AMI than non-FH group 

[(35.0±4.22) year-old vs. (35.7±4.22) year-old, P=0.076], and percentage of family history of cardiovascular 

disease was higher (all P<0.05) and incidence rate of multi-vessel lesions was higher (P<0.05) in possible FH 

group.  The level of LDL-C was higher in possible FH group than that in non-FH group (P<0.05) whether the 

patients were treated with lipid-lowering therapy or not.  Conclusion  The percentage of possible FH incidence and 

coronary lesion severity are higher in AMI patients under age of 40. 
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近年来，早发心肌梗死（PMI）的发生率逐
渐升高[1]。据报道，约10%~15%的PMI患者是由
胆固醇代谢相关基因[2]的必要突变引起的。家族
性高胆固醇血症（FH）是胆固醇代谢紊乱最常
见的遗传性疾病之一，其主要临床表现为血清低
密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）水平明显升高，以
及皮肤/腱黄色瘤[3,4]。因为FH患者从出生开始就
处于高血清LDL-C水平暴露状态，故动脉粥样硬

化性心血管疾病（ASCVD）风险明显提高，但其
知晓率和诊断率均极低，甚至有时是以心肌梗死
（MI）为首发症状[5]。而严重危及生命的PMI，
又被认为是FH的重要临床表现之一。因此，在
PMI患者中筛选FH具有重要意义。基于我国在40
岁以下极早发心肌梗死患者中对于FH相关研究
的匮乏，本研究旨在提供40岁以下早发心肌梗死
患者中FH的检出率及临床特点。

1 资料和方法

1.1 研究对象 本研究为回顾性研究，连续入组
2012年1月1日至2015年8月31日于北京安贞医院
确诊急性心肌梗死（AMI）患者。排除标准为：
恶性肿瘤，严重感染性或系统性炎症疾病，严重
肝、肾功能不全患者，先天性心脏病患者，孕妇



•  1333  •中国循证心血管医学杂志2020年11月第12卷第11期 Chin J Evid Based Cardiovasc Med,November,2020,Vol.12,No.11

以及临床资料不完整的AMI患者，最终入选678例
患者，年龄20~40岁，平均（35.5±4.2）岁。
1.2 研究方法和分组  所有患者均由高年资的心血
管专科医生进行详细的病史采集和体格检查，收
集患者的性别、年龄、身高、体重，详细询问一
级亲属早发心脑血管病家族史等临床特征，记录
血脂异常的调脂药物治疗史。全部患者入院后均
行心电图、超声心动图、血液学及冠状动脉造影
（CAG）等检查。根据荷兰临床脂质网络标准进
行评分，将≥3分认为可能FH，分为可能FH组和
非FH组。
1.3 FH诊断标准  本研究根据荷兰临床脂质网
络（DLCN）标准[6]评分进行临床诊断，具体评
分标准包括：①家族史：一级亲属有早发冠心
病或血管疾病家族史（女性＜60岁、男性＜55
岁）（1分）或一级亲属患有高胆固醇血症（1
分）；一级亲属有黄色瘤和/或角膜弓（2分）或
18岁以下后代患有高胆固醇血症（2分）；②个
人史：早发冠心病（女性＜60岁、男性＜55岁）
（2分）或早发脑或周围血管疾病（女性＜60
岁、男性＜55岁）（1分）；③体征：黄色瘤（6
分）；＜45岁出现角膜弓（4分）；④LDL-C水
平：＞8.5 mmol/L（8分），6.5~8.4 mmol/L（5
分），5.0~6.4 mmol/L（3分），4.0~4.9 mmol/L
（1分）。其中未纳入黄色瘤、角膜弓及基因诊
断结果。若评分＞8分，则可确诊FH；评分为
6~8分，则为很可能FH；评分为3~5分，则为可
能FH；若评分＜3分，则为不可能FH。本研究认
为≥3分为可能FH。心肌梗死定义为心肌酶学升
高，伴有缺血症状或心电图改变。服用降脂药物
患者进行药物种类及剂量的调整，以获得未治疗
时的LDL-C水平[7]。
1.4 统计学方法  采用SPSS 21.0软件处理相关数
据，计量资料用均数±标准差表示，两组间比较
应用t检验，多组间比较采用单因素方差分析；
计数资料用百分数表示，组间比较采用卡方检
验；以P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果
表1 两组患者入院基线临床特征（ x ±s）

项目 总体（n=678） 可能FH组（n=192） 非FH组（n=486） t/χ2值 P值
男性（n，%） 644（95.0） 187（97.4） 457（94.0） 3.268 0.071
发病年龄（岁） 35.5±4.2 35.0±4.2 35.7±4.2 0.988 0.076
体重（kg） 82.4±13.9 84.1±16.1 81.3±13.1 0.582 0.561
身高（cm） 171.9±6.4 171.5±9.5 172.0±5.4 0.582 0.561
高血压史（n，%） 268（39.5） 63（32.8） 205（42.2） 5.054 0.025
糖尿病史（n，%） 119（95.0） 30（18.5） 84（17.1） 0.274 0.872
吸烟史（n，%） 513（75.7） 128（79.0） 364（74.3） 1.860 0.395
一级亲属早发冠心病（n，%） 51（7.2） 45（27.8） 1（0.2） 138.397 0.000
一级亲属早发脑血管病（n，%） 16（2.4） 14（8.6） 0（0.0） 42.798 0.000
一级亲属猝死（n，%） 3（0.4） 0（0.0） 3（0.6） 1.156 0.561
他汀药物治疗（n，%） 124（18.2） 85（44.3） 39（8.0） 120.99 0.000

2.1 可能FH组与非FH组一般资料比较  共入选
AMI患者678例，可能FH组192例，非FH组486
例，平均年龄（35.5±4.22）岁。其中男性644例
（95.0％）。可能FH组中一级亲属早发冠心病及
早发脑血管病均高于非FH组，有明显统计学意
义（P＜0.05）。可能FH组中使用他汀药物治疗
患者的比例明显高于非FH组，差异有统计学意
义（P＜0.05）。与非FH患者相比，可能FH患者
发病年龄较低，但差异无统计学意义（表1）。
2.2 可能FH组与非FH组实验室及影像学检查结
果比较  总胆固醇（TC）、LDL-C及校正LDL-C水
平可能FH组均高于非FH组，差异有统计学意义
（P＜0.05）；而三酰甘油（TG）、高密度脂蛋
白（HDL）、高敏C反应蛋白（hs-CRP）水平两
组差异无明显统计学意义。可能FH组节段性室壁
运动异常比例高于非FH组，但差异无统计学意义
（表2）。
2.3 不同年龄组、不同性别AMI患者可能FH检出
率  在总体AMI患者中，共检出可能FH患者192例
（28.3％）。在男性与女性AMI患者中可能FH检
出比例分别为187例（29.0％），5例（14.7％），
男性心肌梗死（心梗）患者中可能FH检出比例高
于女性（P=0.080），差异无统计学意义。31~35
岁间，男性心梗患者中可能FH检出率高于其他年
龄段，女性患者该年龄段可能FH检出率也较高，
但差异无统计学意义（表3）。
2.4 可能FH与AMI血管病变的关系 可能FH组患者
以多支病变为主，构成比分析显示可能FH和非FH
患者在血管病变数目上的差异具有统计学意义（P
＜0.05）（表4）。可能FH患者左主干、左前降
支、左回旋支和右冠脉病变的发生率与非FH患者
相比，差异无统计学意义（表5）。

3 讨论
本研究发现可能FH在40岁以下AMI患者中较

常见，可能的FH检出率为28.31%，确诊/很可能
FH检出率为3.83%；可能FH患者发病年龄相对较
轻，心脑血管病家族史比例更高，且2/3以上病例
为多支病变。无论是否经过降脂治疗，可能的FH
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表2 两组患者入院时实验室及影像学检查结果（ x ±s）

项目 可能FH组

（n=192）

非FH组

（n=486）

t/χ2值 P值

TG（mmol/L） 2.53±2.06 2.52±2.38 0.062 0.950
TC（mmol/L） 5.45±1.32 4.13±0.935 12.57 0.000
HDL（mmol/L） 0.88±0.18 1.01±3.36 0.464 0.642
LDL-C（mmol/L） 3.70±1.20 2.57±0.69 13.21 0.000
校正LDL-C（mmol/L） 4.69±1.87 2.84±1.13 15.18 0.000
hsCRP（mg/L） 12.02±12.60 9.23±11.1 1.013 0.364
室壁瘤（n，%） 7（3.6） 16（3.3） 0.700 0.403
附壁血栓（n，%） 7（4.3） 12（2.5） 2.346 0.309
LVEF（n，%） 57.21±9.46 57.93±9.37 0.872 0.384
LVEDD（mm） 50.79±5.04 51.48±19.1 0.477 0.633
LVESD（mm） 34.69±6.21 34.36±6.02 0.613 0.540
节段性室壁运动异常（n，%） 116（60.4） 281（57.8） 0.383 0.536

   注：TG：三酰甘油；TC：总胆固醇；HDL：高密度脂蛋白；

LDL-C：低密度脂蛋白胆固醇；hsCRP：超敏C-反应蛋白；LVEF：

左室射血分数；LVEDD：左室舒张末期内径； LVESD：左室收缩

末期内径

表3 不同年龄组、不同性别AMI患者可能FH检出率

年龄（岁） 总体 男性 女性
心梗（例） FH（例） 检出（%） 心梗（例） FH（例） 检出（%） 心梗（例） FH（例） 检出（%）

20-25 21 6 27.3 19 5 26.3 2 1 50.0
26-30 68 22 32.3 63 22 34.9 5 0 0.0
31-35 188 64 34.0 175 62 35.4 13 2 15.4
36-40 401 100 24.9 387 98 25.3 14 2 14.3
合计 678 192 28.3 644 187 29.0 34 5 14.7
χ2值 5.383 3.268
P值 0.120 0.080

表4 可能FH与AMI血管病变数目的关系

组别 FH组

（n=192）

非FH组

（n=486）

χ2值 P值

血管病变数目（n，%） 6.277 0.043
单支病变 47（24.5） 165（34.0）
多支病变 129（67.2）ab 278（57.2）
无 16（8.3） 43（8.8）

   注：与同组单支病变相比，aP＜0.05；与非FH组多支病变相比，
bP＜0.05

表5 可能FH与AMI血管病变部位的关系

组别 FH组

（n=384）

非FH组

（n=926）

χ2值 P值

血管病变部位（n，%） 3.005 0.391
左主干 14（3.6） 36（3.9）
左前降支 135（35.2） 371（40.1）
左回旋支 114（29.7） 249（26.9）
右冠 121（31.5） 270（29.2）

组的低密度脂蛋白胆固醇水平均高于非FH组。
以往研究中，HoFH比较罕见，患病率为

1/100万~3/100万。丹麦最近一项研究[8]报道HeFH
流行率为1/217，高于美国使用荷兰标准研究[9]的
1/250。在我国，FH目前尚缺乏流行病学系统性
研究，故低诊断率导致很多患者出现临床症状，
甚至出现威胁生命的心梗时才重视，不仅给社会
还是个人都带来极大的危害，故早期识别，尽早
干预尤为重要。早发冠心病是FH重要临床表现之
一，故在PMI中筛查FH显得尤为迫切。Mortensen
等[4]在丹麦纳入l381例初发心梗患者，采用DLCN
诊断标准研究发现，在早发心梗患者中确诊/很
可能FH检出率为6.9%。把可能的FH纳入FH诊断
时，Rerup等[10]研究发现丹麦13 174例初发心梗患
者中FH检出率为9.7%。我们的研究结果明显高
于该研究，可能跟年龄区间有关，从本研究也可
看出患病率集中在26~35岁。另外，Rallidis等[11]

在希腊纳入年龄＜35岁，320例首发ST段抬高型
心肌梗死（STEMI）患者，发现确诊/很可能FH患
病率约为20.3%，如此高的患病率可能跟该研究
在采用荷兰脂质诊所网络（DLCN）诊断标准中
除包含LDL-C水平、肌腱黄色瘤和角膜弓、早发
冠心病既往史和家族史等临床诊断标准外，还纳
入基因诊断相关。挪威Martin等[12]应用基因检测
研究显示，在＜45岁急性心肌梗死患者中家族性
高胆固醇血症的患病率为3.4%。陈红等[13]应用基
因检测（LDLR、APOB、PCSK9和LDLRAP1）进
行的研究显示，在早发心梗患者（男性≤55岁，
女性≤60岁）中家族性高胆固醇血症的患病率为
4.4%，其FH的检出率与本研究采用荷兰脂质诊
所网络（DLCN）临床诊断标准结果基本一致。
早在1998年的研究[14]显示，与居住在加拿大的中
国人相比，中国本土HeFH人群临床表型较轻，
如LDL-C水平较低，跟腱黄色瘤或早发冠心病发
生较少，表明FH临床表型及基因型存在一定的种
族差异[15]。由此可见不同的诊断标准与检出率密
切相关，目前常用的诊断标准为[16]：英国的Simon 
Broome诊断标准、MEDPED诊断标准和荷兰DLCN
标准。另有研究显示[17]，我国成人的血脂水平显
著低于西方人群，照搬西方国家的诊断标准很容
易造成漏诊。如何运用这些诊断标准在中国人群
中更好的筛查FH，需要进一步探讨，给予FH患者
早期发现，早治疗的机会。

本研究还发现与非FH组比较，可能FH组年
龄更小，冠脉疾病家族史比例更高，且多支病变
比例更高。尽管接受降脂药物治疗比例较高，但
LDL-L、TC水平均高于非FH患者。多项研究表
明[18-20]，尽早接受药物治疗，可以延缓寿命。

本研究的局限性：临床诊断未纳入黄色瘤、
角膜弓，FH患者未进行基因检测，仅使用临床标
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准诊断。但FH临床表型相较基因突变与心梗事件
的发生更加密切[21]。部分患者无法获取未治疗时
的LDL-C水平，使用根据调脂药校正的LDL-C水
平进行诊断，可能存在偏倚。

综上所述，本研究提示在40岁以下AMI患者中
可能的FH者比例更高，冠脉病变程度更严重，尽
早开展降脂治疗，降低心血管事件的发生，有利
于减轻个人及社会负担。
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