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小动脉硬化型脑小血管病总负荷与非高密度
脂蛋白胆固醇相关性研究

王春雨 董爱勤 王文慧 张海柳

【摘要】 目的 初步探讨血清非高密度脂蛋白胆固醇（non⁃HDL⁃C）与脑小血管病总负荷的相关

性，并筛查脑小血管病总负荷严重程度的影响因素。方法 纳入 2024年 12月至 2025年 2月河北省沧州

市中心医院诊断与治疗的 166例小动脉硬化型脑小血管病（aCSVD）患者，采用MRI分析脑白质高信号、

腔隙性梗死、脑微出血和扩大的血管周围间隙 4种脑小血管病影像学标志物，计算脑小血管病总负荷评

分。Spearman秩相关分析探讨血清 non⁃HDL⁃C水平与脑小血管病总负荷评分的相关性，单因素和多因

素 Logistic回归分析筛查脑小血管病总负荷严重程度的影响因素。结果 共 166例 aCSVD患者根据脑

小血管病总负荷评分分为轻度总负荷（0 ~ 1分）组（79例）和中重度总负荷（2 ~ 4分）组（87例）。

Spearman秩相关分析显示，non⁃HDL⁃C水平与脑小血管病总负荷评分呈正相关（rs = 0.184，P = 0.018）。

Logistic回归分析显示，年龄增长（OR = 1.046，95%CI：1.001 ~ 1.094；P = 0.045）、同型半胱氨酸水平较高

（OR = 1.057，95%CI：1.003 ~ 1.115；P = 0.040）和 non⁃HDL⁃C水平较高（OR = 1.376，95%CI：1.026 ~ 1.846；
P = 0.033）是中重度脑小血管病总负荷的危险因素。结论 血清 non⁃HDL⁃C水平与脑小血管病总负荷

评分呈正相关，且是中重度脑小血管病总负荷的危险因素，有望成为 aCSVD的潜在干预靶点。
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【Abstract】 Objective A preliminary study on the correlation between serum non ⁃ high ⁃ density
lipoprotein cholesterol (non ⁃ HDL ⁃ C) and the severity of total burden of cerebral small vessel disease
(CSVD) , and influencing factors of the severity of CSVD total burden were screened. Methods A total of
166 patients diagnosed with arteriosclerotic CSVD (aCSVD) admitted to Cangzhou Central Hospital from
December 2024 to February 2025 were retrospectively enrolled. We evaluated white matter hyperintensity
(WMH), lacunar infarct (LACI), cerebral microbleeds (CMBs) and enlarged perivascular space (EPVS) based
on the cranial MRI to calculate the CSVD total burden score. Spearman rank correlation analysis was
performed to analyse the relationship between non ⁃ HDL ⁃ C and CSVD total burden. Univariate and
multivariate Logistic regression analyses were further used to identify influencing factors for the severity of
CSVD total burden. Results According to the CSVD total burden score, the patients were divided into the
mild total burden (0-1 point) group (n = 79) and the moderate and severe total burden (2-4 points) group
(n = 87). There was a positive correlation between non ⁃ HDL ⁃ C level and CSVD total burden score (rs =0.184, P = 0.018). Logistic regression analysis revealed that older age (OR = 1.046, 95%CI: 1.001-1.094;
P = 0.045), increased homocysteine (OR = 1.057, 95%CI: 1.003-1.115; P = 0.040) and increased non⁃HDL⁃C
(OR = 1.376, 95%CI: 1.026-1.848; P = 0.033) were risk factors for the moderate and severe CSVD total
burden. Conclusions Increased non ⁃ HDL ⁃ C is a risk factor for the moderate and severe CSVD total
burden, or it may potentially serve as an target of intervention for aCSVD.
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小动脉硬化型脑小血管病（aCSVD）是散发性脑

小血管病（CSVD）的最常见病因类型，主要与衰老或

血管危险因素有关［1］，通常发病隐匿，临床主要依靠

神经影像学诊断疾病并监测进展，因此，早期快速

识别有效的生物学标志物预测其发生发展具有重

要意义［2］。动脉粥样硬化促进脑小血管病进展［3］，

血脂异常是动脉粥样硬化的重要危险因素。近年

来，非传统血脂指标受到关注，非高密度脂蛋白胆

固醇（non⁃HDL⁃C）包含目前已知的所有导致动脉粥

样硬化的脂蛋白胆固醇总和，在促进动脉粥样硬化

发生和心脑血管病进展方面较低密度脂蛋白胆固

醇（LDL⁃C）等传统血脂指标更具预测价值［4⁃5］。既

往研究主要探讨 non⁃HDL⁃C与缺血性卒中和心血管

病的关系［6⁃7］，其与 aCSVD的关系研究相对匮乏，特

别是 non⁃HDL⁃C水平与 aCSVD严重程度的相关性

目前尚不明确。基于此，本研究以河北省沧州市中

心医院近 3 个月诊断与治疗的 aCSVD患者为研究

对象，初步探讨 non⁃HDL⁃C水平与脑小血管病总负

荷的相关性，筛查脑小血管病总负荷严重程度的影

响因素，以为临床早期干预 aCSVD提供依据。

对象与方法

一、研究对象

1.纳入标准 （1）脑小血管病影像学诊断标准

参照《2023年欧洲神经影像学血管性改变报告标准

（STRIVE⁃2）》［8⁃9］，至少存在 1种脑小血管病影像学

改变。（2）年龄 ≥ 45岁。（3）至少存在 1种动脉粥样硬

化危险因素，包括体重指数（BMI）> 28 kg/m2，吸烟、

大量饮酒，既往合并高血压、高脂血症、高同型半胱

氨酸血症、糖耐量减低（IGT）、糖尿病（包括新诊断

的糖尿病）、冠心病。（4）至少存在 1种脑小血管病常

见症状，包括短暂性脑缺血发作（TIA）、急性腔隙综

合征、认知功能下降、步态或姿势平衡障碍、睡眠或

情绪障碍、大小便障碍。（5）本研究经河北省沧州市

中心医院伦理委员会批准（审批号：2024-294-01）。

（6）所有患者及其法定监护人充分知情临床研究方

案并签署知情同意书。

2.排除标准 （1）遗传性、代谢性、自身免疫性、

感染性、中毒性、创伤性或肿瘤性病变等导致的脑

小血管病。（2）大动脉粥样硬化（LAA）型或心源性栓

塞（CE）型缺血性卒中、脑出血。（3）合并全身感染性

疾病、自身免疫性疾病或恶性肿瘤。（4）严重神经功

能障碍如视觉、听觉或理解障碍，或者重要器官功

能衰竭。（5）甲状腺功能减退症、肾病综合征、肝脏

疾病等影响血脂代谢的疾病。（6）不配合头部 MRI
检查或临床资料不完整。

3.一般资料 纳入 2024年 12月至 2025年 2月
在我院神经内科首次诊断并住院治疗的 aCSVD患

者共 166例，男性 98例，女性 68例；年龄 46 ~ 87岁，

平均（65 ± 8）岁；体重指数 17.97 ~ 36.33 kg/m2，平均

（25.95 ± 3.45）kg/m2；既 往 合 并 高 血 压 占 76.51%
（127/166）、糖 尿 病 占 27.11%（45/166）、冠 心 病 占

10.84%（18/166）、高脂血症占 9.64%（16/166）、高同

型半胱氨酸血症占 16.27%（27/166），吸烟占 25.90%
（43/166）、饮酒占 16.87%（28/166）；23例（13.86%）
曾应用调脂药物。

二、研究方法

1.临床资料采集 （1）临床指标：详细记录患者

性别、年龄、体重指数及既往史，包括高血压、糖尿

病、冠心病、高脂血症、高同型半胱氨酸血症，吸烟

史、饮酒史及调脂药物应用史。（2）实验室指标：于

入院第 2天晨起空腹采集肘静脉血 3 ~ 4 ml，检测指

标包括血清同型半胱氨酸（Hcy）、糖化血红蛋白

（HbA1c）、肌酐（Cr）、尿酸（UA）及血脂［总胆固醇

（TC）、甘油三酯（TG）、LDL⁃C、高密度脂蛋白胆固醇

（HDL⁃C）］，并计算 non⁃HDL⁃C、TC/HDL⁃C比值、TG/
HDL⁃C比值、LDL⁃C/HDL⁃C比值，其中 non⁃HDL⁃C
（mmol/L）= TC - HDL⁃C。

2.脑小血管病负荷评估 所有患者均采用美国

GE公司生产的 Discovery MR750W 3.0T MRI扫描

仪行头部 MRI检查，扫描序列包括横断面 T1WI、
T2WI、DWI、FLAIR成像和磁敏感加权成像（SWI），

检查结果由两位经验丰富、接受过统一培训的副高

级影像科医师分别判读，意见存在分歧时通过协商

【Key words】 Cerebral small vessel diseases; Arteriolosclerosis; Cholesterol, HDL; Risk
factors; Logistic models
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达成一致。参照 STRIVE ⁃2诊断标准［9］分析 4种脑

小 血 管 病 影 像 学 标 志 物 ，包 括 脑 白 质 高 信 号

（WMH）、腔隙性梗死（LACI）、脑微出血（CMBs）及扩

大的血管周围间隙（EPVS），并采用脑小血管病总负

荷评分系统［10⁃12］量化 aCSVD严重程度。（1）脑白质

高信号：根据病变部位分为脑室旁白质高信号

（PWMH）和 脑 深 部 白 质 高 信 号（DWMH）。 采 用

Fazekas量表［13］评估脑室旁白质高信号和脑深部白

质高信号的严重程度。①脑室旁白质高信号，0分，

无病变；1分，帽状或者铅笔薄层样病变；2分，病变

呈光滑晕圈；3分，不规则脑室周围高信号，并延伸

至脑深部白质。②脑深部白质高信号，0分，无病

变；1分，散在点状病变；2分，病变部分融合；3分，病

变大片融合。脑室旁白质高信号评分 3分和（或）脑

深部白质高信号评分 2 ~ 3分，计 1分。（2）腔隙性梗

死：腔隙性梗死灶数目 ≥ 1 个，计 1分。（3）脑微出血：

脑深部或幕下微出血灶数目 ≥ 1 个，计 1分。（4）扩大

的血管周围间隙：基底节水平扩大的血管周围间隙

（数目较多侧）数目 ≥ 11 个，计 1分。（5）脑小血管病

总负荷：总评分 4分，评分越高、脑小血管病总负荷

越严重，0 ~ 1分为轻度总负荷［其中 0分为仅有扩大

的血管周围间隙或（和）脑白质高信号，但未达计分

标准］、2分为中度总负荷、3 ~ 4分为重度总负荷［14］。

3.统计分析方法 使用 SPSS 22.0统计软件进

行数据处理与分析。计数资料以相对数构成比（%）
或率（%）表示，采用 χ2检验。采用 Shapiro⁃Wilk检验

进行正态性检验，呈正态分布的计量资料以均数 ±
标准差（x ± s）表示，采用两独立样本的 t检验；呈非

正态分布的计量资料以中位数和四分位数间距［M

（P25，P75）］表示，采用Mann⁃Whitney U检验。脑小血

管病总负荷评分与 non⁃HDL⁃C水平的相关性采用

Spearman秩相关分析。中重度脑小血管病总负荷

影 响 因 素 的 筛 查 采 用 单 因 素 和 多 因 素 逐 步 法

Logistic回归分析（α 入 = 0.05，α 出 = 0.10）。以 P ≤ 0.05
为差异具有统计学意义。

结 果

本研究 166例患者血清同型半胱氨酸水平为

4.40 ~ 56.00 μmmol/L，中 位 水 平 为 13.75（10.80，
17.53）μmmol/L；糖化血红蛋白 4.10 ~ 11.10μmmol/L，
中 位 水 平 为 6.00（5.50，6.82）μmmol/L；肌 酐 20 ~
140 μmmol/L，中位值 68.00（56.75，82.25）μmmol/L；
尿 酸 122 ~ 648 μmmol/L，中 位 值 284.00（234.50，

334.50）μmmol/L；TC为 1.92 ~ 8.20 mmol/L，中位值

4.50（3.85，5.30）mmol/L；TG为 0.34 ~ 12.82 mmol/L，
中 位 值 1.44（1.07，1.93）mmol/L；LDL ⁃ C 为 0.49 ~
5.54 mmol/L，中位水平为 1.43（1.06，2.39）mmol/L；
HDL ⁃ C 为 0.66 ~ 5.09 mmol/L，中 位 值 1.81（1.20，
2.68）mmol/L；non ⁃HDL⁃C为 0.98 ~ 6.12 mmol/L，中
位 值 2.23（1.63，3.44）mmol/L；TC/HDL ⁃ C 比 值 为

1.32 ~ 7.94，中位比值 2.28（1.65，3.58）；TG/HDL⁃C比

值为 0.11 ~ 7.54，中位比值 0.81（0.49，1.22）；LDL⁃C/
HDL ⁃ C 比 值 为 0.22 ~ 5.10，中 位 比 值 0.81（0.42，
1.90）。根据脑小血管病总负荷评分分为轻度总负

荷（0 ~ 1分）组（79例）和中重度总负荷（2 ~ 4分）组

（87例），中重度总负荷组患者年龄（P = 0.009）、高血

压比例（P = 0.018）、血清同型半胱氨酸（P = 0.001）
和 non⁃HDL⁃C水平（P = 0.018）均高于轻度总负荷

组，其余各项指标组间差异无统计学意义（均 P >
0.05，表 1）。

本组患者脑小血管病总负荷评分为 0 ~ 4分，中

位评分 2（0，2）分。Spearman秩相关分析结果显示，

non⁃HDL⁃C水平与脑小血管病总负荷评分呈正相关

（rs = 0.184，P = 0.018）。以脑小血管病总负荷为因变

量、各项临床资料为自变量建立 Logistic回归模型，

单因素 Logistic回归分析显示，年龄（P = 0.010）、高

血压（P = 0.020）、糖尿病（P = 0.043）、同型半胱氨酸

（P = 0.008）、non⁃HDL⁃C（P = 0.025）是中重度脑小血

管病总负荷的影响因素（表 2，3）；将单因素 Logistic
回归分析中差异有统计学意义的因素纳入多因素

Logistic回归分析，结果显示，年龄增长（OR = 1.046，
95%CI：1.001 ~ 1.094；P = 0.045）、同型半胱氨酸水平

较高（OR = 1.057，95%CI：1.003 ~ 1.115；P = 0.040）和

non ⁃HDL ⁃C 水平较高（OR = 1.376，95%CI：1.026 ~
1.846；P = 0.033）是中重度脑小血管病总负荷的危

险因素（表 4）。

讨 论

老年人 aCSVD发病率较高，是脑卒中和痴呆的

重要原因，故早期筛查高风险人群尤为重要。本研

究探讨 non⁃HDL⁃C水平与脑小血管病总负荷的关联

性，结果显示，aCSVD患者血清 non⁃HDL⁃C水平与脑

小血管病总负荷评分呈正相关，且是中重度脑小血

管病总负荷的危险因素，与周祁惠等［15］的研究结论

相一致，支持 non⁃HDL⁃C在 aCSVD发生发展中的潜

在作用。但本研究未发现传统血脂指标 TC、TG、
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LDL⁃C、HDL⁃C与脑小血管病总负荷评分之间的关

联，且 non⁃HDL⁃C与脑小血管病总负荷评分的相关

性较弱，推测可能与样本量较小、研究对象地区来

源不同有关，尚待后续扩大样本量进一步探究。

non⁃HDL⁃C包含所有含载脂蛋白 B（ApoB）
的脂蛋白胆固醇，均可以促进动脉粥样硬化的进

展［16］。既往曾将 LDL⁃C用于心血管病风险分层

及调脂疗效评估［17］。尽管积极的调脂治疗可使

LDL⁃C水平降至心脑血管病预防的目标值，但仍

存在发病风险［18⁃19］。non⁃HDL⁃C因涵盖除 HDL⁃C
外的所有脂蛋白胆固醇，对心血管事件风险的预

测优于 LDL⁃C，已被美国国家脂质协会（NLA）和

国际动脉粥样硬化学会（IAS）建议作为血脂异常

管理的主要目标［20⁃21］。多项研究探究血脂与脑

小血管病影像学标志物之间的关系，但结论不尽

一致。Schilling等［22］基于两项大型法国人群队

列进行血脂与脑白质高信号和腔隙性梗死的横

断面研究，发现血清 TG水平升高与脑白质高信

号体积增大呈正向线性相关关系（β = 0.0936，P =
0.0002），且是腔隙性梗死发生率增加的危险因

素（OR = 1.630，95%CI：1.180 ~ 2.250；P = 0.003），

调整性别和年龄因素后，LDL⁃C水平降低与脑白

质高信号体积增大风险增加呈负向线性相关关

系（β = ⁃ 0.0243，P = 0.047），进一步调整血管危险

因素后并未发现 LDL⁃C与脑白质高信号体积之

间存在关联性，而 HDL⁃C与脑白质高信号体积和

腔隙性梗死发生率及调脂治疗亦无关联性。Li
等［23］认为，血清 LDL⁃C水平每升高 1 mmol/L，脑
白 质 高 信 号 风 险 降 低 约 16.8%（OR = 0.832，
95%CI：0.702 ~ 0.986；P = 0.033），其他血脂指标

则与脑白质高信号严重程度之间无关联性。

2024年的一项研究纳入以腔隙性梗死和脑白质

高信号为表现的脑小血管病患者，发现 HDL⁃C水

平 降 低（OR = 0.850，95%CI：0.750 ~ 0.960；P =
0.007）、TG水平升高（OR = 1.160，95%CI：1.020 ~
1.320；P = 0.025）、载脂蛋白 A1（ApoA1）水平降低

（OR = 0.830，95%CI：0.730 ~ 0.950；P = 0.005）是

腔隙性梗死风险增加的危险因素，HDL⁃C水平降

低是脑白质高信号体积增大的危险因素（OR =
0.930，95%CI：0.860 ~ 0.990；P = 0.032），而 LDL⁃C
水平与脑白质高信号体积之间无关联性［24］。上

述研究提示，单一血脂指标不足以预测脑小血管

病风险。non⁃HDL⁃C作为综合性血脂指标，其水

平升高可以更好反映动脉粥样硬化风险增加。

一项大型临床研究探究血脂对冠状动脉粥样硬化

程度的影响，发现血清 non⁃HDL⁃C水平升高是冠心

表 1 轻度总负荷组与中重度总负荷组临床资料的比较

Table 1. Comparison of general data between mild totalburden group and moderate and severe total burden group
观察指标

性别［例（%）］
男性

女性

年龄（x ± s，岁）

体重指数（x ± s，kg/m2）
高血压［例（%）］
糖尿病［例（%）］
冠心病［例（%）］
高脂血症［例（%）］
高同型半胱氨酸血症
［例（%）］
吸烟［例（%）］
饮酒［例（%）］
应用调脂药物［例（%）］
Hcy
［M（P25，P75），μmmol/L］
HbA1c
［M（P25，P75），μmmol/L］
肌酐
［M（P25，P75），μmmol/L］
尿酸
［M（P25，P75），μmmol/L］
TC
［M（P25，P75），mmol/L］
TG
［M（P25，P75），mmol/L］
LDL⁃C
［M（P25，P75），mmol/L］
HDL⁃C
［M（P25，P75），mmol/L］
non⁃HDL⁃C
［M（P25，P75），mmol/L］
TC/HDL⁃C
［M（P25，P75）］
TG/HDL⁃C
［M（P25，P75）］
LDL⁃C/HDL⁃C
［M（P25，P75）］

轻度总负荷组
（n = 79）

52（65.82）
27（34.18）
63.00 ± 9.00
25.95 ± 3.42
54（68.35）
16（20.25）
5（ 6.33）
7（ 8.86）
11（13.92）
23（29.11）
18（22.78）
8（10.13）
12.10

（ 9.80，15.30）
5.90

（ 5.90， 6.50）
68.00

（ 55.00，82.00）
290.00

（241.00，324.00）
4.31

（ 3.83， 5.20）
1.37

（ 1.04， 1.87）
1.33

（ 1.05， 2.35）
1.06

（ 1.03， 1.14）
1.94

（ 1.59， 2.98）
2.05

（ 1.56， 3.38）
0.82

（ 0.50， 1.11）
0.68

（ 0.41， 1.79）

中重度总负荷组
（n = 87）

46（52.87）
41（47.13）
66.00 ± 8.00
25.96 ± 3.51
73（83.91）
29（33.33）
13（14.94）
9（10.34）
16（18.39）
20（22.99）
10（11.49）
15（17.24）
15.60

（ 11.90，19.60）
6.20

（ 5.60， 7.20）
68.00

（ 59.00，83.00）
283.00

（233.00，340.00）
4.65

（ 3.85， 5.60）
1.51

（ 1.12， 1.98）
1.52

（ 1.09， 2.70）
1.00

（ 0.97， 1.11）
2.37

（ 1.73， 3.81）
2.34

（ 1.70， 3.92）
0.80

（ 0.49， 1.47）
0.83

（ 0.46， 2.05）

统计量值

2.871

⁃ 2.646
⁃ 0.020
5.572
3.585
3.177
0.105
0.607
0.809
3.764
1.756
⁃ 3.521
⁃ 1.685
⁃ 0.897
⁃ 0.188
⁃ 1.662
⁃ 1.274
⁃ 1.356
⁃ 0.273
⁃ 2.357
⁃ 1.377
⁃ 0.753
⁃ 1.090

P值

0.090

0.009
0.984
0.018
0.058
0.075
0.746
0.436
0.368
0.052
0.185
0.001
0.092
0.369
0.851
0.097
0.203
0.175
0.785
0.018
0.168
0.451
0.276

Two⁃independent⁃sample t test for comparison of age and BMI, χ2 test
for comparison of sex, hypertension, diabetes, coronary heart disease,
hyperlipidemia, hyperhomocysteinemia, smoking, drinking and taking
lipid ⁃ lowering medications, and Mann ⁃Whitney U test for comparison
of others，年龄和体重指数的比较行两独立样本的 t检验，性别、高血
压、糖尿病、冠心病、高脂血症、高同型半胱氨酸血症、吸烟、饮酒、应
用调脂药物的比较行 χ2检验，其余指标的比较行Mann⁃Whitney U检
验 。 Hcy，homocystine，同 型 半 胱 氨 酸 ；HbA1c，glycosylated
hemoglobin，糖 化 血 红 蛋 白 ；TC，total cholesterol，总 胆 固 醇 ；TG，
triglyceride，甘油三酯；LDL⁃C，low⁃density lipoprotein cholesterol，低
密度脂蛋白胆固醇；HDL⁃C，high⁃density lipoprotein cholesterol，高密
度 脂 蛋 白 胆 固 醇 ；non ⁃ HDL ⁃ C，non ⁃ high ⁃ density lipoprotein
cholesterol，非高密度脂蛋白胆固醇
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病的危险因素（OR = 1.830，95%CI：1.630 ~ 2.070；
P = 0.000），且这种关联性高于 LDL⁃C（OR = 1.730，
95%CI：1.540 ~ 1.950；P = 0.000），提示 non⁃HDL⁃C相

较传统血脂指标更有可能反映动脉粥样硬化总负

荷［25］。研究显示，血清 non⁃HDL⁃C水平降低是大动

脉粥样硬化性闭塞的危险因素（HR = 2.050，95%CI：
1.070 ~ 3.930；P = 0.033）［26］；non⁃HDL⁃C水平升高是

无症状易损性颈动脉粥样硬化斑块形成的危险因

素（OR = 1.500，95%CI：1.230 ~ 1.820；P < 0.01）［27］。

上述研究提示 non⁃HDL⁃C可能参与动脉粥样硬化过

程。Rao等［28］探究非传统血脂指标与脑小血管病的

关系，结果发现，中重度脑白质高信号（Fazekas评
分 > 2分）组血清 TC、LDL⁃C水平高于轻度脑白质高

信号（Fazekas评分 ≤ 2分）组，non⁃HDL⁃C水平升高

是中重度脑白质高信号的危险因素（OR = 2.030，
95%CI：1.352 ~ 3.050；P < 0.001），进一步证实了包括

non⁃HDL⁃C在内的非传统血脂指标的潜在价值。但

上述研究仅采用单一影像学标志物，本研究基于脑

白质高信号、腔隙性梗死、脑微出血、扩大的血管周

围间隙这 4项影像学标志物，更全面、系统地反映出

脑小血管病总负荷，并发现 non⁃HDL⁃C水平升高是

中重度脑小血管病总负荷的危险因素，提示临床应

重视血清 non⁃HDL⁃C表达变化，特别是 non⁃HDL⁃C
与 aCSVD之间的关系，以期进行早期干预。

aCSVD的发病机制目前尚未阐明，推测与动脉

粥样硬化、血脑屏障损伤、血管内皮功能障碍、炎

症、慢性脑低灌注等多种机制有关［29］。血管内皮功

能障碍和血脑屏障损伤是 aCSVD的重要病理生理

学机制之一［30］。LDL⁃C可透过受损的血脑屏障，激

活血管周围小胶质细胞，进一步破坏血脑屏障完整

Hcy，homocystine，同 型 半 胱 氨 酸 ；HbA1c，glycosylated
hemoglobin，糖化血红蛋白；TC，total cholesterol，总胆固醇；TG，
triglyceride，甘油三酯；LDL⁃C，low⁃density lipoprotein cholesterol，
低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 ；HDL ⁃ C，high ⁃ density lipoprotein
cholesterol，高密度脂蛋白胆固醇；non⁃HDL⁃C，non⁃high⁃density
lipoprotein cholesterol，非高密度脂蛋白胆固醇

变量

性别

年龄

高血压

糖尿病

冠心病

高脂血症

高同型半胱氨酸
血症

吸烟

饮酒

应用调脂药物

Hcy
HbA1c
肌酐

尿酸

TC
TG
LDL⁃C
HDL⁃C
non⁃HDL⁃C
TC/HDL⁃C
TG/HDL⁃C
LDL⁃C/HDL⁃C

b

⁃ 0.540
0.051
0.881
0.729
⁃ 0.956
⁃ 0.171
⁃ 0.332
0.319
0.821
⁃ 0.615
0.071
0.113
0.009
0.000
0.264
0.167
0.237
⁃ 0.031
0.309
0.178
0.194
0.189

SE

0.320
0.020
0.379
0.360
0.551
0.530
0.427
0.355
0.430
0.469
0.027
0.123
0.009
0.002
0.135
0.131
0.159
0.157
0.137
0.119
0.153
0.147

Wald χ2
2.851
6.572
5.407
4.108
3.004
0.105
0.603
0.806
3.642
1.720
7.087
0.837
1.028
0.000
3.806
1.629
2.230
0.039
5.053
2.235
1.609
1.668

P值

0.091
0.010
0.020
0.043
0.083
0.746
0.437
0.369
0.056
0.190
0.008
0.360
0.311
0.990
0.051
0.202
0.135
0.844
0.025
0.135
0.205
0.197

OR值

0.583
1.052
2.414
2.072
0.385
0.843
0.718
1.376
2.272
0.541
1.074
1.120
1.009
1.000
1.302
1.182
1.267
0.970
1.362
1.195
0.900
1.208

OR 95%CI
0.311 ~ 1.091
1.012 ~ 1.094
1.148 ~ 5.074
1.024 ~ 4.193
0.131 ~ 1.133
0.298 ~ 2.380
0.311 ~ 1.657
0.686 ~ 2.761
0.978 ~ 5.278
0.216 ~ 1.355
1.019 ~ 1.131
0.879 ~ 1.426
0.992 ~ 1.026
0.997 ~ 1.003
0.999 ~ 1.697
0.914 ~ 1.529
0.929 ~ 1.729
0.712 ~ 1.320
1.040 ~ 1.783
0.946 ~ 1.509
0.900 ~ 1.639
0.907 ~ 1.611

变量

年龄

Hcy
non⁃HDL⁃C
常数项

b

0.045
0.056
0.319
⁃ 3.848

SE

0.023
0.027
0.150
1.598

Wald χ2
4.028
4.238
4.556
5.796

P值

0.045
0.040
0.033
0.016

OR值

1.046
1.057
1.376

OR 95%CI
1.001 ~ 1.094
1.003 ~ 1.115
1.026 ~ 1.846

表 4 中重度脑小血管病总负荷影响因素的多因素逐步
法 Logistic回归分析

Table 4. Multivariate stepwise Logistic regressionanalysis of influencing factors related to moderate andsevere CSVD total burden

Hcy，homocystine，同型半胱氨酸；non ⁃HDL ⁃C，non ⁃high ⁃density
lipoprotein cholesterol，非高密度脂蛋白胆固醇

表 3 中 重 度 脑 小 血 管 病 总 负 荷 影 响 因 素 的 单 因 素
Logistic回归分析

Table 3. Univariate Logistic regression analysis ofinfluencing factors related to moderate and severe CSVDtotal burden变量

脑小血管病总负荷

性别

高血压

糖尿病

冠心病

高脂血症

高同型半胱氨酸血症

吸烟

饮酒

应用调脂药物

赋值

0
轻度总负荷

女性

否

否

否

否

否

否

否

否

1
中重度总负荷

男性

是

是

是

是

是

是

是

是

表 2 中重度脑小血管病总负荷影响因素的变量赋值表

Table 2. Variable assignment of influencing factorsrelated to moderate and severe CSVD total burden
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性，损伤髓鞘［31］；小胶质细胞中胆固醇沉积可触发

炎症反应，促进炎性因子如白细胞介素 ⁃1β（IL⁃1β）
生成［32］，导致血管内皮损伤，进一步加剧血脑屏障

损伤；此外，血管内皮功能障碍使脑灌注降低，导致

髓鞘损伤和脑白质微结构改变［31⁃33］。上述机制相互

作用，使脑小血管病总负荷增加。血脂异常是动脉

粥样硬化的重要危险因素之一，尤以脂蛋白胆固醇

的作用最显著，non⁃HDL⁃C包括潜在导致动脉粥样

硬化的所有脂蛋白胆固醇，本研究发现，non⁃HDL⁃C
水平升高是中重度脑小血管病总负荷的危险因素，

提示其在 aCSVD发生发展中发挥重要作用，具有成

为早期干预指标的潜力。

综上所述，血清 non⁃HDL⁃C水平与脑小血管病

总负荷评分呈正相关，且其水平升高是中重度脑小

血管病总负荷的危险因素。与传统血脂指标相比，

非传统血脂指标如 non⁃HDL⁃C可以提供更全面的胆

固醇代谢谱型，有望成为 aCSVD的潜在干预靶点，

为临床预测脑小血管病进展和制定诊断与治疗策

略提供一定帮助。然而本研究是一项小样本研究，

研究对象来源单一，后续尚待扩大样本量，开展多

中心前瞻性研究，进一步证实血清 non ⁃HDL⁃C与

aCSVD之间的关系。
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