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　　摘　要：目的　调查兰州地区家族性高脂蛋白血症家系，了解该地区家族性高脂蛋白血症家系的特点。方法　调查资料来自

该课题的前期研究，筛选符合标准的高脂蛋白血症家系，收集入选家系成员调查表、体检及实验室数据，分析家族性高脂蛋白血症

家系的特点。结果　筛选出家族性高脂蛋白血症家系３９个，共计２８０个家系成员。核心家系１５个，单亲家系１１个，父母双亡家

系１３个；家族性高胆固醇家系６个，家族性高三酰甘油血症家系９个，家族性混合型高脂血症家系２４个。３９个家系中子一代人

数占全部家系所有成员的比例为６３．２％，父辈所占比例为１４．３％，子二代所占比例为２２．５％。结论　最常见的家族性高脂蛋白

血症是家族性混合型高脂血症家系；血脂异常者中以子一代成员为主；核心家系数量少，不完整的非核心家系所占比例增加。
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　　家族性高脂蛋白血症属于原发性血脂代谢异常性疾病，有

多种类型的高脂蛋白血症，不同类型的家族性高脂蛋白血症患

病率不同，并有不同的临床特点［１２］。目前兰州地区家族性高

脂蛋白血症家系特点未见文献报道。

１　资料与方法

１．１　一般资料　调查资料来源于国家 “十五”重大科技专项

“重大疾病遗传资源的收集、保存与利用”子课题“Ⅱ、Ⅳ型遗传

性高脂血症家系血标本收集及临床、异常流行病学研究”收集

的Ⅱ、Ⅳ型遗传性高脂血症家系基本信息。家系基本信息包括

家系成员基本信息、患者发病年龄、不同代际成员人数和年龄、

家系类型。

１．２　血脂异常诊断标准
［３］
　三酰甘油（ＴＧ）≥２．２６ｍｍｏｌ／Ｌ，

总胆固醇（ＴＣ）≥６．２２ｍｍｏｌ／Ｌ。

１．３　家系入选标准　家系中至少两名一级亲属（包括先证者）

血脂异常，排除继发性高脂蛋白血症。家族性高三酰甘油血症

（ＦＨＴＧ）家系
［４］：同一家系中至少两名血缘亲属仅血清ＴＧ升

高；无继发性高脂蛋白血症。家族性混合型高脂血症（ＦＣＨＬ）

家系［５］：同一家系中至少两名血缘亲属血清ＴＣ和（或）ＴＧ升

高，家系中血缘亲属存在ＴＣ和ＴＧ两种血脂异常表型；无皮

肤黄色瘤；排除继发性高脂蛋白血症。家族性高胆固醇血症

（ＦＨ）家系
［５］：同一家系中至少两名血缘亲属仅血清ＴＣ升高，

其中至少一名患者有皮肤黄色瘤；无继发性高脂蛋白血症。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分析，计量

资料以狓±狊表示，比较采用两独立样本狋检验，犘＜０．０５为差

异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　家系筛选结果　按照２００７年发布的《中国成人血脂异常

防治指南》筛选出家族性高脂蛋白血症家系３９个，共２８０个家

系成员。其中，血脂异常患者１４６个。核心家系（父辈、子一

代、子二代成员均健在）１５个（３８．５％）；父母双亡家系（子一代
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和子二代成员健在）１３个（３３．３％）；单亲家系１１个（２８．２％）。

２．２　高脂蛋白血症的类型　筛选出的３９个家系中，共有三种

类型的高脂蛋白血症。ＦＣＨＬ家系２４个，占６１．５％（２４／３９）；

ＦＨＴＧ家系９个，占２３．１％（９／３９）；ＦＨ 家系６个，占１５．４％

（６／３９）。

２．３　家系特点　３９个家系中共有父辈成员４０人，子一代成

员１７７人，子二代成员６３人。子一代人数占全部家系所有成

员的比例为６３．２％（１７７／２８０），父辈成员人数所占比例为

１４．３％（４０／２８０），子二代人数所占比例为２２．５％（６３／２８０）。

ＦＣＨＬ、ＦＨ、ＦＨＴＧ三类家系的平均人数分别为６．５、８．５和

８．２人。ＦＣＨＬ、ＦＨ和ＦＨＴＧ家系患者最小年龄分别为３０、９

和１２岁。三种家系不同代际患者的年龄比较见表１，子二代

ＦＣＨＬ家系与ＦＨ 家系、ＦＣＨＬ家系与ＦＨＴＧ家系患者两两

比较，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）；父辈、子一代、子二代

患者的三种家系间其他的两两比较，差异均无统计学意义

（犘＞０．０５）。

表１　　三种家系不同代际患者平均年龄（岁，狓±狊）

家系类型 父辈患者年龄 子一代患者年龄 子二代患者年龄

ＦＣＨＬ家系 ７１．４４±６．６１ ４７．５４±７．４３ ３９．６７±７．１７

ＦＨ家系 ７６．５０±４．３６ ４６．３３±１０．６９ ２２．７５±１０．６６

ＦＨＴＧ家系 ７５．００±４．３６ ４６．７３±５．２３ ２５．００±７．５８

　　：犘＜０．０５，与ＦＣＨＬ家系比较。

３　讨　　论

本次调查选取的高脂蛋白血症家系数与初次调查结束时

选取的家系数不相符合，主要是由于两次入选血脂异常家系的

诊断标准不一样。本课题初次调查以超过美国国家胆固醇教

育计划（ＮＣＥＰ）成人治疗组第三次指南（ＡＴＰⅢ）中的合适水

平，即ＴＣ≥５．２ｍｍｏｌ／Ｌ，ＴＧ≥１．７ｍｍｏｌ／Ｌ为诊断标准。本

次调查以“２００７年中国成人血脂异常防治指南”为标准，与美

国ＡＴＰⅢ相比，２００７年中国成人血症异常防治指南中血脂异

常ＴＣ和ＴＧ的标准较高，初次调查的高脂血症家系在本次调

查中变成正常家系，因此在本次调查中筛选的家系比初次调

查少。

国外调查ＦＣＨＬ为最常见的原发性高脂蛋白血症，其在

人群中的患病率为１％～２％
［６］，在６０岁以下患有冠心病患者

中最常见［６］；ＦＨＴＧ 在一般人群中的患病率为１／４００～１／

３００
［４］；纯合子ＦＨ在人群中的患病率为１／１００万左右

［７］，杂合

子ＦＨ在人群中的患病率为１／５００左右。在本次兰州地区家

族性高脂蛋白血症家系调查中，也以ＦＣＨＬ家系最为常见，

ＦＨＴＧ家系次之，ＦＨ家系最少，与上述文献报道相符。

ＦＨ家系一般在儿童时期就有ＴＣ水平的升高
［８］，在本次

家系调查中ＦＨ家系患者最小发病年龄为９岁，晚于文献［８］

的报道，可能与收集的家系数较少有关。ＦＨＴＧ家系患者的

发病年龄并没有明确报道，Ｔｕｌｌｕ等
［９］曾经报道１例８月龄的

婴幼儿患有ＦＨＴＧ。本课题中ＦＨＴＧ家系患者最小发病年龄

为１２岁，晚于该文献报道的患者发病年龄，既可能与兰州地区

ＦＨＴＧ家系患者发病较晚有关，也可能与本课题组所调查的

家系数量较少有关。ＦＣＨＬ家系患者发病年龄较晚，本次调查

中ＦＣＨＬ家系患者最小发病年龄为３０岁，与文献［４］报道年

龄相近。三种家系同一代患者年龄相比较也发现，ＦＣＨＬ家系

子二代患者的平均年龄高于其他两种家系。赵水平［４］曾报道

了三种家系的发病年龄，ＦＨ家系和ＦＨＴＧ家系发病早，可在

２０岁前患病，ＦＣＨＬ家系一般患病较晚，在２０岁前不会发生

高脂蛋白血症。本次调查中ＦＨ、ＦＨＴＧ及ＦＣＨＬ三种家系患

者的最小发病年龄分别为９、１２及３０岁，发病年龄与文献报道

相符。

兰州地区家族性高脂蛋白血症家系血脂异常的特点包括：

（１）以子一代成员为主，父辈和孙辈人数偏少；（２）核心家系数

量少，不完整的非核心家系所占比例更大。本次调查中，家系

子一代成员多来源于多子女的大家庭，因此子一代人数较多；

子二代成员多来源于实行计划生育后的独生子女家庭，因此子

二代人数减少。

家系成员去世或家系成员在外工作或求学使家系基本信

息不完整，临床资料及血标本收集困难。核心家系拥有完整的

遗传信息，家系中每一个老人去世，意味着所携带遗传信息的

永远丢失。家系收集工作（临床资料及标本的收集）及大家系

的收集对于发现易感基因具有重要意义。目前，我国家系研究

工作亟待开展，应对家系收集工作予以重视，抢救性收集包括

家族性高脂蛋白血症家系在内的家族性疾病的遗传资源，建立

相应的家系遗传资源标本库和临床资料库。临床医师对就诊

的门诊、住院及体检患者中有血脂异常等家族性聚集异常者，

要告知患者其危害，询问其家系情况并建议其亲属进行检查。

如果属于家族性疾病，应及时收集家系资料，并妥善保存临床

资料和标本，以便于开展进一步的研究。

参考文献

［１］ＢｒａｈｍＡ，ＨｅｇｅｌｅＲＡ．Ｈｙｐｅｒｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｍｉａ［Ｊ］．Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓ，２０１３，５

（３）：９８１１００１．

［２］ＢｅｎｎＭ，ＷａｔｔｓＧＦ，ＴｙｂｊａｅｒｇＨａｎｓｅｎＡ，ｅｔａｌ．Ｆａｍｉｌｉａｌｈｙｐｅｒｃｈｏｌ

ｅｓｔｅｒｏｌｅｍｉａｉｎｔｈｅＤａｎｉｓｈｇｅｎｅｒａｌｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ：ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ，ｃｏｒｏｎａｒｙ

ａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ａｎｄｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｌｏｗｅｒｉｎｇｍｅｄｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｎ

ｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２０１２，９７（１１）：３９５６３９６４．

［３］ 中国成人血脂异常防治指南制订联合委员会．中国成人血脂异常

防治指南［Ｊ］．中华心血管病杂志，２００７，３５（５）：３９０４１９．

［４］ 赵水平．临床血脂学［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２００６：１３０１６９．

［５］ ＶｅｅｒｋａｍｐＭＪ，ｄｅＧｒａａｆＪ，ＢｒｅｄｉｅＳＪ，ｅｔａｌ．Ｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｆａｍｉｌｉａｌ

ｃｏｍｂｉｎｅｄｈｙｐｅｒｌｉｐｉｄｅｍｉａｂａｓｅｄｏｎｌｉｐｉｄｐｈｅｎｏｔｙｐｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｉｎ

３２ｆａｍｉｌｉｅｓ：ｒｅｓｕｌｔｓｏｆａ５ｙｅａｒｆｏｌｌｏｗ－ｕｐｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ａｒｔｅｒｉｏｓｃｌｅｒ

ＴｈｒｏｍｂＶａｓｃＢｉｏｌ，２００２，２２（２）：２７４２８２．

［６］ＢｅｒｇｌｕｎｄＬ，ＢｒｕｎｚｅｌｌＪＤ，ＧｏｌｄｂｅｒｇＡＣ，ｅｔａｌ．Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎａｎｄｔｒｅａｔ

ｍｅｎｔｏｆｈｙｐｅｒｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｍｉａ：ａｎｅｎｄｏｃｒｉｎｅｓｏｃｉｅｔｙｃｌｉｎｉｃａｌｐｒａｃｔｉｃｅ

ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＥｎｄｏｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂ，２０１２，９７（９）：２９６９２９８９．

［７］ＳｏｕｔａｒＡＫ，ＮａｏｕｍｏｖａＲＰ．Ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｏｆｄｉｓｅａｓｅ：ｇｅｎｅｔｉｃｃａｕｓｅｓ

ｏｆｆａｍｉｌｉａｌｈｙｐｅｒｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｅｍｉａ［Ｊ］．ＮａｔＣｌｉｎＰｒａｃｔＣａｒｄｉｏｖａｓｃ

Ｍｅｄ，２００７，４（４）：２１４２２５．

［８］ 代艳芳，潘晓冬，孙立元，等．家族性高胆固醇血症患者二例的

ＬＤＬＲ基因复合杂合新突变分析［Ｊ］．中华检验医学杂志，２０１１，３４

（５）：４５４４５８．

［９］ ＴｕｌｌｕＭＳ，ＡｄｖｉｒｋａｒＡＶ，ＧｈｉｌｄｉｙａｌＲＧ，ｅｔａｌ．Ｆａｍｉｌｉａｌｈｙｐｅｒｔｒｉｇ

ｌｙｃｅｒｉｄｅｍｉａ［Ｊ］．ＩｎｄｉａｎＪＰｅｄｉａｔｒ，２００８，７５（１２）：１２５７１２５８．

（收稿日期：２０１４０３０８）

·８３４２· 国际检验医学杂志２０１４年９月第３５卷第１８期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ２０１４，Ｖｏｌ．３５，Ｎｏ．１８


