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·指南解读·

2020 年美国内分泌协会《临床实践指南：
内分泌疾病患者的血脂管理》解读

邓臣前 1，2，陈树春 2*

【摘要】　近年来，包括中国在内的多个国家相继发布了内分泌疾病患者血脂管理相关指南，体现出血脂管理是

内分泌疾病患者治疗中一个相当重要的“版块”，但多数指南只是针对单一内分泌疾病，并没有针对内分泌疾病患者

血脂异常进行综合阐述。2020 年美国内分泌协会发布的《临床实践指南：内分泌疾病患者的血脂管理》首次针对内分

泌疾病患者血脂异常进行了详细阐述，对我国内分泌疾病合并血脂异常患者的管理具有重要指导意义，本文对该指南

主要内容进行了解读。
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【Abstract】　In recent years，China and many other countries have issued guidelines on lipid management for endocrine 

disease patients，indicating that lipid management is a very important section in endocrine disease treatment.However，most of 

previous guidelines only focused on managing lipids in patients with only one endocrine disease，with no systematic elaboration 

of lipid management in patients with multiple endocrine diseases.The Lipid Management in Patients with Endocrine Disorders：
an Endocrine Society Clinical Practice Guideline issued by The Endocrine Society in 2020，is a guideline detailedly elaborates 

lipid management in patients with endocrine diseases for the first time，which will significantly contribute to lipid management in 

Chinese patients with endocrine diseases.For this reason，we interpreted the main points of this guideline.
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脂蛋白受体表达、载脂蛋白产生、血浆脂蛋白修饰

酶活性及用于三酰甘油（TG）合成的脂肪酸和葡萄糖

等底物循环水平等参与脂蛋白代谢的途径均受激素调

节，而内分泌疾病可能导致脂质谱改变及动脉粥样硬

化性心血管疾病（atherosclerotic cardiovascular disease，

ASCVD） 发 生 风 险 升 高， 但 除 2 型 糖 尿 病（type 2 

diabetes mellitus，T2DM）外，多数内分泌疾病管理指南

并未提及或详细描述血脂管理。

2020 年，美国内分泌协会（The Endocrine Society，

TES）发布的《临床实践指南：内分泌疾病患者的血脂

管理》［1］主要针对内分泌疾病患者血脂异常的诊断和

管理提供了指导建议，旨在预防内分泌疾病患者心血管

事件及 TG 诱导的急性胰腺炎的发生，笔者对该指南主

要内容进行了解读，以期为临床有效评估和治疗内分泌

疾病患者血脂异常提供参考。
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1　筛查和心血管疾病风险评估

建议 1：对于成年内分泌失调患者，建议检测多个

血脂指标以评估 TG 和低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）

水平；对于初次筛查患者，可选择非空腹血脂指标检测，

TG 水平升高或疑似有遗传性血脂异常者应重复检测空

腹血脂指标；可检测空腹或非空腹脂蛋白（a）水平。

临床常用的血脂指标包括血浆或血清总胆固醇

（TC）、TG、 高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇（HDL-C）、

LDL-C 及脂蛋白（a）水平。热那提·肉孜等［2］研究表

明，脂蛋白（a）可作为诊断冠状动脉疾病及判断冠状

动脉病变严重程度的生物标志物，且与 LDL-C 联合使

用时其诊断或判断价值进一步升高。

近几十年来，不断有学者提倡检测非空腹血脂指

标以提高血脂指标对心血管疾病发生风险的预测价

值［3］。有研究表明，非空腹 TG 水平为 175 mg/dl（2.0 

mmol/L）可作为识别心血管疾病发生风险的临界值，

但 即 使 非 空 腹 TG 水 平 维 持 在 89~176 mg/dl（1.0~2.0 

mmol/L）的受检者心血管疾病发生风险也会升高［4］。

此外，几乎所有关于降脂药物的临床试验使用了空腹血

脂指标。因此，有限的数据表明空腹和非空腹血脂指标

对同一个体心血管疾病发生风险的预测价值相似，但由

于尚无以非空腹 TG 水平作为关键生物标志物的随机试

验，因此，临床上多采用空腹血标本检测血脂指标。

建议 2：对于内分泌异常的成年患者，建议评估传

统危险因素（包括年龄、性别、种族、收缩压、高血压

治疗、TC、HDL-C、吸烟、糖尿病）以评估其心血管

疾病发生风险，并计算 10 年 ASCVD 发生风险。

研究表明，血脂异常是导致 ASCVD 发生、发展

的核心危险因素，血脂指标升高者 ASCVD 发生风险

明显升高，降低 LDL-C 水平可有效减少 ASCVD 的发

生及 ASCVD 患者主要不良心血管事件（major adverse 

cardiovascular events，MACE）的发生［5］。一项针对上

海市徐汇区 45~55 岁居民进行的调查结果显示，年龄

≥ 50 岁、TG ≥ 1.5 mmol/L、 空 腹 血 糖（FBG） ≥ 6.1 

mmol/L、男性是 ASCVD 的危险因素，而服用调脂药物

史是 ASCVD 的保护因素（P<0.05），同时 TG、FBG 异

常是主要可控危险因素，年龄、性别是不可控危险因

素［6］。

建议 3：对于内分泌失调处于临界或中等风险（10
年 ASCVD 发生风险为 5.0%~19.9%）的患者，尤其是伴

有其他风险增强因素〔包括家族史、早发性冠状动脉疾

病、代谢综合征（metabolic syndrome，MetS）、慢性肾

脏病（chroinc kidney disease，CKD）、慢性炎症性疾病（如

风湿性关节炎）、早期绝经史或先兆子痫、高风险种族 /民

族（包括南亚血统）〕的患者，他汀类药物治疗或其他

预防性干预措施的效果尚不确定，建议检测冠状动脉钙

化（coronary artery calcium，CAC）情况以指导医患共同

决策。

CAC 检测是评估亚临床动脉粥样硬化的首选方法，

无 CAC 者 ASCVD 发生风险非常低，CAC 低危者 5~7 年、

CAC 中低危者 3~4 年、CAC 高危者或糖尿病患者 3 年

内应重复检测 CAC。对于无糖尿病或 ASCVD、低密度

脂蛋白（LDL）>70 mg/dl（1.8 mmol/L）、10 年 ASCVD

发生风险 >7.5% 或介于 5.0%~7.5% 并伴有 1 或多个风

险增强因素者，应在饮食和运动干预基础上与患者讨论

治疗风险 / 获益，并建议其开始使用他汀类药物以达到

更低的 LDL-C 水平［7］。

建议 4：对于有 ASCVD 家族史或个人疾病史的成

年患者，建议检测脂蛋白（a）水平以评估 ASCVD 发生

风险及是否接受治疗以降低 LDL-C 水平；脂蛋白（a）

水平≥ 50 mg/dl（125 nmol/L）会增加 ASCVD 发生风险，

但目前尚不清楚降低脂蛋白（a）水平能否降低 ASCVD

发生风险；对于以往已检测过脂蛋白（a）水平者，无

须重复检测（包括儿童或成年人早期）。

血脂异常的管理是防治 ASCVD 的重点，2018 年

美 国 国 家 心 肺 血 液 研 究 所（National Heart Lung Blood 

Institute，NHLBI）特别工作组基于现有的关于脂蛋白（a）

水平与心血管疾病和瓣膜性疾病关系的证据，发布了《关

于降低脂蛋白（a）水平介导的心血管疾病和主动脉（瓣）

狭窄风险的科学建议》［8］。此外，脂蛋白（a）还是一

种用于评估心血管疾病遗传风险的因子［9］：家族性高

胆固醇血症与心血管疾病终生患病风险升高有关，而脂

蛋白（a）水平升高可进一步增加家族性高胆固醇血症

患者心血管疾病终生患病风险［10］。因此，检测脂蛋白

专家点评：

甲状腺功能减退症、肥胖、糖尿病等内分泌疾病

患者常存在血脂异常，但目前仍有相当一部分临床医

生仅关注内分泌疾病的诊断、治疗而忽视血脂异常

的管理，因此内分泌疾病患者血脂管理现状不容乐

观。由于血脂异常可导致动脉粥样硬化性心血管疾病

（ASCVD）发生风险明显升高，因此针对内分泌疾病

患者血脂异常进行规范化管理具有重要临床意义。

2020 年美国内分泌协会发布的《临床实践指南：

内分泌疾病患者的血脂管理》强调内分泌疾病患者血

脂管理的要点是评估并降低心血管疾病发生风险，这

对内分泌疾病合并血脂异常患者的规范化管理具有重

要指导意义。本文对该临床实践指南中的建议进行了

较详细的分析、阐释，并加入了我国相关临床研究数

据，对我国内分泌疾病患者的血脂管理具有重要借鉴

意义！

（上海市第六人民医院内分泌与代谢科　李连喜）
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（a）水平与检测血脂指标具有同等参考价值，脂蛋白（a）

水平对预测 ASCVD 发生风险具有重要意义。

2　高三酰甘油血症

建 议 1： 对 于 空 腹 TG 水 平 >500 mg/dl（5.6 

mmol/L）的患者，建议在饮食和运动干预基础上进行

药物治疗以预防急性胰腺炎的发生，但空腹 TG 水平 

>1 000 mg/dl（11.3 mmol/L）的患者通常对药物治疗无反

应，因此控制糖尿病、改变饮食和减轻体质量至关重要：

（1）对于有明显临床症状的高三酰甘油血症患者，对

治疗药物进行评估是很重要的，如有可能则应停止使用

雌激素和胆汁酸螯合剂等导致 TG 水平升高的药物；（2）
作为生活方式改变的辅助药物，他汀类、贝特类和

omega-3 脂肪酸等药物可使患者 TG 水平有效降低 500 

~1 000 mg/dl（5.6~11.3 mmol/L），进而降低急性胰腺炎

发生风险；（3）对于空腹 TG 水平严重升高〔>1 000  

mg/dl（11.3 mmol/L）〕 的 患 者， 他 汀 类、 贝 特 类 和

omega-3 脂肪酸等药物可能并不能充分降低 TG 水平，

因此，糖尿病患者可能需要通过极低脂肪饮食、减轻体

质量、避免饮酒和控制血糖来预防急性胰腺炎的发生。

一项回顾性队列研究结果显示，TG 水平每升高

100 mg/dl（1.13 mmol/L）则急性胰腺炎发生风险升高

4%［11］；血清 TG 水平 >1 000 mg/ dl（11.3 mmol/L）即

可引发急性胰腺炎，但引发急性胰腺炎的确切血清 TG

水平阈值尚未确定。临床上发现 TG 水平 >500 mg/dl（5.6 

mmol/L）且无其他可能病因的患者时，应高度怀疑高

三酰甘油血症性急性胰腺炎（hypertriglyceridemic acute 

pancreatitis，HTG-AP）［12］。 近 年 来， 我 国 HTG-AP

发病率呈逐年升高趋势，但目前关于 HTG-AP 的最佳

治疗方案尚未达成共识。此外，虽然目前对于无临床症

状的高三酰甘油血症患者采用降脂治疗以预防急性胰腺

炎尚存在争议，但当 TG 水平 >500 mg/dl（5.6 mmol/L）

尤其是 >1 000 mg/dl（11.3 mmol/L）时，主要的治疗策

略仍是使用降脂药物降低 TG 水平及急性胰腺炎发生风

险［13］。因此，对于急性期 HTG-AP 患者，可以通过饮

食控制、运动计划、使用降脂药物及血浆置换等方法降

低 TG 水平，以预防急性胰腺炎复发。

建议 2：对于 TG 诱导的急性胰腺炎患者，不建议

将血浆置换作为降低 TG 水平的一线治疗方案。

研究表明，血浆置换对 TG 诱导的急性胰腺炎有

效［14］，而床边血浆置换可快速、有效地降低轻中型

HTG-AP 患者及 HTG-AP 并糖尿病患者血清 TG 水平［15］。

此外，血浆置换还可用于对常规降低 TG 水平疗法无反

应的患者，如 TG 水平异常升高〔>10 000 mg/dl（112.9 

mmol/L）〕或具有极高风险（如妊娠）者。然而，对于

多数 TG 诱导的急性胰腺炎患者，尚无证据表明血浆置

换效果优于停止口服脂肪摄入（若无额外的乳糜微粒进

入循环则 TG 水平会迅速下降），同时，血浆置换只能

暂时改善 TG 水平，不能解决根本原因［16］。一项单中

心研究结果表明，血浆置换对 TG 诱导的急性胰腺炎患

者预后并没有改善作用［17］。

建议 3：对于 TG 诱导的急性胰腺炎患者，如未合

并糖尿病则不建议常规使用胰岛素治疗，但当糖尿病无

法控制时，应使用胰岛素治疗以维持血糖正常。

目前，还没有研究证据支持 TG 诱导的急性胰腺炎

患者使用胰岛素治疗，且使用高剂量胰岛素〔如用于糖

尿病酮症酸中毒的剂量（>0.1 U/kg〕会导致急性低血糖

发生风险升高；同时，输注葡萄糖以预防低血糖可能会

导致糖诱导的 TG 生成增多，进而产生相反的效果。

建议 4：对于已使用他汀类药物但 TG 水平仍略高

于 150 mg/dl（1.7 mmol/L）的患者、ASCVD 或伴有 2 种

其他心血管危险因素的糖尿病患者，建议加用二十碳五

烯酸乙酯（4 g/d）以降低心血管疾病发生风险，如无法

使用二十碳五烯酸乙酯则应考虑贝特类药物。

ACCORD 研究结果显示，T2DM 患者经他汀类药物

治疗后心血管疾病发生风险并没有明显降低，但 TG 水

平 >200 mg /dl（2.3 mmol/L）和高密度脂蛋白（HDL）

水平 <40 mg/dl（1.0 mmol/L）者心血管疾病发生风险

有所降低。一项双盲随机对照试验结果显示，二十碳

五烯酸乙酯（4 g/d）可使采用他汀类药物治疗的高风

险〔LDL-C>100 mg/dl（2.6 mmol/L）、 空 腹 TG 水 平

≥ 500 mg/dl（5.6 mmol/L）〕患者心血管疾病相对发生

风险降低 25%［18］。

建议 5：对于 TG 水平升高〔150~499 mg/dl（1.7~5.6 

mmol/L）〕的患者，建议在使用胆汁酸螯合剂治疗前后

检测 TG 水平。

胆汁酸螯合剂因能降低糖化血红蛋白（HbA1c）水

平而偶尔用于糖尿病患者［19］，但目前很少用于治疗高

胆固醇血症，且胆汁酸螯合剂可导致血浆 TG 水平增加，

基线 TG 水平较高〔>500 mg/dl（5.6 mmol/L）〕者使用

胆汁酸螯合剂治疗后 TG 可达到非常高的水平。因此，

高三酰甘油血症是胆汁酸螯合剂的相对禁忌证，TG 水

平 >500 mg/dl（5.6 mmol/L）者应禁用胆汁酸螯合剂。

3　T2DM
建议 1：对于伴有其他心血管危险因素的 T2DM 患

者，除应改变生活方式外，还应采用他汀类药物治疗

以降低心血管疾病发生风险；对于 ASCVD 患者或伴有

ASCVD 危险因素或风险增强因素的患者，应选择高强

度他汀类药物，但他汀类药物不适用于妊娠期或备孕女

性；对于 >75 岁的患者，开始或继续他汀类药物治疗取

决于 ASCVD 发生风险、预后及潜在的药物相互作用等。

研 究 表 明， 与 非 糖 尿 病 患 者 相 比，T2DM 患 者

ASCVD 发生风险升高 2~4 倍，且转变为心血管疾病高
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风险的年龄更小，而强化他汀类药物治疗可使 T2DM 患

者心肌梗死发风险降低 16%。

建议 2：对于伴有其他心血管危险因素的 T2DM

患者，建议将 LDL-C 水平 <70 mg/dl（1.8 mmol/L）作

为控制目标以降低心血管疾病发生风险；LDL-C 水平

>70 mg/dl（1.8 mmol/L）者应加用他汀类药物；患有心

血管疾病或伴有多种心血管危险因素者 LDL-C 水平控

制目标为 <55 mg/dl（1.4 mmol/L）；对于经他汀类药物

治疗后 LDL-C 水平未能达到控制目标者，可能需要使

用依折麦布、前蛋白转化酶枯草杆菌蛋白酶 /kexin 9 型

（PCSK9）抑制剂等以降低 LDL 水平。

研究表明，他汀类药物联合依折麦布可使急性冠

脉综合征并 T2DM 患者 LDL-C 水平及心血管疾病发

生风险逐步降低，而他汀类药物联合 PCSK9 抑制剂降

低 LDL-C 水平的效果优于单用他汀类药物或他汀类

药物联合依折麦布［20］。由于他汀类药物联合依折麦

布或 PCSK9 抑制剂、他汀类药物联合依折麦布均可使

LDL-C 降到极低水平，因此对于伴有其他心血管危险

因素的 T2DM 患者，在单药降脂疗效不佳时可考虑联合

降脂或加用 PCSK9 抑制剂以使血脂指标维持在一个稳

定的水平。

建议 3：对于经他汀类药物治疗后 TG 水平仍 >150 

mg/dl（1.7 mmol/L）的 T2DM 患者，建议加用二十碳五

烯酸乙酯（4 g/d）以降低TG水平及心血管疾病发生风险，

无法使用二十碳五烯酸乙酯者可以考虑使用非诺贝特等

贝特类药物。

建议 4：对于合并 1~4 期 CKD 或肾移植术后 T2DM

患者，无论其心血管疾病发生风险如何，均建议采用他

汀类药物治疗以降低心血管疾病发生风险，但在选择他

汀类药物时应考虑他汀类药物的肾脏清除率：匹伐他汀、

普伐他汀和罗伐他汀部分通过肾脏清除，而阿托伐他汀、

氟伐他汀、洛伐他汀和辛伐他汀则通过肝脏清除；CKD

患者应用阿托伐他汀和氟伐他汀以外的他汀类药物治疗

时均需调整剂量。

SHARP 研究表明，他汀类药物辛伐他汀联合依折

麦布可有效降低中重度 CKD 患者 MACE 发生风险，且

MACE 发生风险的降低与 LDL-C 水平降低相关，尤其是

在基线 LDL-C 水平较高的患者中。AURORA 试验表明，

他汀类药物虽可降低行血液透析的终末期肾病（end-

stage renal disease，ESRD）患者 TC 水平，但并不能降低

心血管疾病发生风险；ALERT 试验表明，他汀类药物可

有效降低肾移植术后患者心源性死亡和非致死性心肌梗

死发生风险，但主要心血管疾病发生风险并未明显降低。

因此，对于需行血液透析的 CKD 患者，需根据临床医

生的经验来判断是否继续使用他汀类药物。

建议 5：对于并发糖尿病视网膜病变的 T2DM 患者，

无论 TG 水平如何，均应在他汀类药物治疗基础上加用

贝特类药物以延缓视网膜病变进展，首选非诺贝特。

虽然关于非诺贝特治疗 T2DM 患者的安慰剂对照现

场研究并未发现主要研究终点心血管疾病发生率存在统

计学差异，但与使用安慰剂者相比，采用非诺贝特治疗

的患者中需行激光治疗的视网膜病变明显减少［21］。另

有研究表明，贝特类药物治疗（主要是苯扎贝特和非诺

贝特，还涉及环丙贝特、吉非贝特和氯贝特）与糖尿病

视网膜病变进展延缓独立相关［22］。

4　1 型糖尿病（type 1 diabetes mellitus，T1DM）

建议 1：无论心血管疾病发生风险如何，出现以下

情况的 T1DM 患者均应启动他汀类药物治疗以降低心血

管疾病发生风险，且 LDL-C 水平应成为降脂治疗的主

要靶标〔即 LDL-C 水平 >70 mg/dl（1.8 mmol/L）时应考

虑启动他汀类药物治疗〕，但不应将他汀类药物用于妊

娠期或备孕女性：（1）年龄≥ 40 岁或 T1DM 病程 >20 年，

或已出现微血管并发症；（2）合并 1~4 期 CKD；（3）
伴有肥胖或高三酰甘油血症和 HDL-C 水平偏低；（4）
合并糖尿病视网膜病变。

建议 2：对于合并 1~4 期 CKD 的成年 T1DM 患者，

无论心血管疾病发生风险如何，均应采用他汀类药物治

疗以降低心血管疾病发生风险。

建议 3：对于伴有肥胖或 TG 水平升高但 HDL-C 水

平降低的成年 T1DM 患者，建议采用他汀类药物治疗以

降低心血管疾病发生风险。

建议 4：对于成年 T1DM 和糖尿病视网膜病变患者，

建议采用他汀类药物治疗以降低心血管疾病发生风险。

RAWSHANI 等［23］ 研 究 表 明，T1DM 发 病 年 龄 对

心血管疾病发生风险有明显影响，T1DM 发病年龄 <10

岁者心血管疾病发生风险最大。鉴于他汀类药物对

T1DM、T2DM 患者及非糖尿病患者的降脂效果相同，

因此，对于 T1DM 患者，应启用他汀类药物治疗以降低

ASCVD 发生风险。

尚无研究证据表明他汀类药物或其他降脂药物能改

善肾脏结局，因此，降脂治疗是为了降低心血管疾病发

生风险，而不是 降低 CKD 发生风险。

一项包含 4 438 例 T1DM 患者和 14 896 例 T2DM 患

者的 Meta 分析结果显示，与无糖尿病视网膜病变者相

比，任何程度的糖尿病视网膜病变均会导致全因死亡率

和心血管病疾病发生风险升高［24］。因此，对于 T1DM

患者、合并 1~4 期 CKD 的 T1DM 患者、伴有肥胖或 TG

水平升高但 HDL-C 水平降低的 T1DM 患者及并发糖尿

病视网膜病变的 T1DM 患者，均建议启用他汀类药物治

疗以降低心血管疾病发生风险。

5　肥胖

建议 1：对于肥胖患者，建议评估 MetS 的多项组



·2650· http://www.chinagp.net   E-mail:zgqkyx@chinagp.net.cn

分和体脂分布以确定心血管疾病发生风险。

MetS 的 诊 断 需 满 足 以 下 3 个 条 件：（1）TG 水

平 ≥ 150 mg/dl（1.7 mmol/L） 或 正 在 使 用 降 低 TG 水

平 的 药 物；（2） 女 性 HDL-C 水 平 <50 mg/dl（1.3 

mmol/L），男性 HDL-C 水平 <40 mg/dl（1.0 mmol/L）；（3）

收缩压≥ 130 mm Hg（1 mm Hg=0.133 kPa）或舒张压

≥ 85 mm Hg，或正在使用降压药物。

建议 2：对于肥胖患者，建议将生活方式干预作为

降低 TG 水平及急性胰腺炎和心血管疾病发生风险的一

线治疗方案。

与降低 LDL-C 水平和增加 HDL-C 水平的干预措施

相比，降低 TG 水平的生活方式干预效果是相当的，但

生活方式干预引起的肥胖患者血脂指标变化并未被证实

能降低心血管疾病发生风险。

建议 3：对于肥胖患者，建议评估 10 年 ASCVD 发

生风险以指导降脂治疗方案的制定，而 10 年 ASCVD 发

生风险的计算可使用合并队列方程来完成。

由于LDL-C水平升高可预测心血管疾病发生风险，

因此多数血脂管理指南将 LDL-C 水平作为主要靶标并

推荐他汀类药物作为首选药物［25］。建议评估肥胖者 10

年 ASCVD 发生风险，以决定是否启动他汀类药物治疗

作为饮食和运动干预的辅助治疗。

建议 4：对于正在接受减肥药物治疗的肥胖患者，

建议在完成治疗后重新评估血脂指标以判断其急性胰腺

炎和心血管疾病发生风险，但由于目前尚无关于减肥后

血脂指标测量时间的数据，因此建议患者在减重 5% 或

体质量稳定后定期评估血脂指标。

建议 5：对于接受减重手术的肥胖（体质指数 >40 

kg/m2 或 >35 kg/m2 并出现并发症）患者，建议术后重新

评估血脂指标以判断其心血管疾病发生风险；吸收不良

性减重手术（如 Rouxen-Y 胃分流术）和限制性减重手

术（如束带、袖胃切除术）均可降低 TG 水平，但在降

低 LDL-C 水平方面，吸收不良性减重手术较限制性减

重手术更有效；减重手术后 1~3 个月且体质量稳定时应

重新评估血脂指标，之后应定期进行评估。

6　甲状腺疾病

建议 1：对于高脂血症患者，建议在使用降脂药物

前排除甲状腺功能减退症。甲状腺功能减退症可导致

TC 和 TG 水平同时升高，但会随着治疗而改善。

建议 2：对于甲状腺功能亢进症患者，建议在甲状

腺功能正常后重新评估血脂指标。

建议 3：对于有明显临床症状的甲状腺功能减退症

患者，不建议治疗高脂血症，且应在甲状腺功能恢复正

常后评估血脂指标以提高评估准确性。

建议 4：对于亚临床甲状腺功能减退症（促甲状腺

激素水平 <10 mU/L）合并高脂血症患者，建议将甲状

腺素治疗作为降低 LDL 水平的方法。

甲状腺功能障碍对脂蛋白代谢有重要影响。研究表

明，甲状腺功能减退症患者 HDL-C 水平升高、LDL 氧

化增加但胆固醇流出减少［26］，并常伴有脂蛋白（a）

和载脂蛋白 B（ApoB）水平升高，可能会导致动脉粥样

硬化发生风险升高［27］。甲状腺功能亢进症不仅会导致

TC 和 LDL-C 水平降低，还会导致 HDL-C、脂蛋白（a）、

载脂蛋白 A1（ApoA-1）及 ApoB 水平降低［28］，但控

制甲状腺功能亢进症可能会导致患者体质指数超过发病

前水平。因此，对于甲状腺疾病患者，谨慎的做法是：

不仅要重新评估血脂指标，还要评估其他可能导致心血

管疾病发生风险升高的因素［29-30］。

7　过量糖皮质激素

建议 1：对于成年库欣综合征患者，建议在诊断时

检测其血脂指标，并在诊断后根据治疗医生的判断定期

监测血脂指标以指导降脂治疗。

建议 2：对于成年持续性内源性库欣综合征患者，

除应改变生活方式外，还应使用他汀类药物以降低心血

管疾病发生风险。

LDL-C 水平是库欣综合征患者降脂治疗的主要靶

标，LDL-C 水平 >70 mg/dl（1.8 mmol/L）时应考虑启动

降脂治疗，但降脂治疗可能并不适用于预期寿命不长者

（如恶性肿瘤患者）。此外，接受米托坦治疗的库欣综

合征患者通常会出现继发性血脂异常，在诊断时需注意

排除。

建议 3：对于治愈性成年库欣综合征患者，建议采

用与普通人群相同的心血管疾病风险评估和治疗方法。

建议 4：由于接受超过替代水平的糖皮质激素治疗

的患者心血管疾病发生风险升高，因此建议评估和治疗

血脂异常及其他心血管危险因素，且剂量、治疗持续时

间和潜在疾病 / 适应证不同，糖皮质激素治疗对血脂指

标和心血管疾病发生风险的影响也有所不同。

研究表明，经治疗后缓解的库欣综合征患者血脂异

常和其他心血管危险因素（如肥胖、高血压和糖尿病）

均有所改善［31］，但仍有部分患者治愈后还存在上述危

险因素。因此，对于治疗后生化指标缓解的库欣综合征

患者，可能需要监测和治疗血脂异常。此外，由于目前

还没有针对持续性库欣综合征或治愈性库欣综合征患者

他汀类药物或其他降脂疗法治疗后心血管疾病发生情况

的随机对照试验结果，因此，对于一般心血管危险因素

的干预，谨慎的做法是：进行个体化风险评估和医患共

同决策以为患者制定最合适的治疗方案。

8　生长激素分泌紊乱

建 议 1： 对 于 生 长 激 素 缺 乏（growth hormone 

deficiency，GHD）患者，建议在诊断同时评估血脂指标。

建议 2：对于伴有垂体功能低下的 GHD 患者，建
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议评估和治疗血脂指标以外的其他心血管危险因素，并

将 LDL-C 水平作用主要靶标，即 LDL-C 水平 >70 mg/dl

（1.8 mmol/L）时启动降脂治疗。

建议 3：对于 GHD 患者，不建议使用生长激素替

代治疗以进一步降低 LDL-C 水平。

建议 4：对于肢端肥大症患者，针对生长激素过多

治疗前后应检测血脂指标。

研究表明，GHD 可导致患者身体成分改变、瘦体

重减少、内脏脂肪增加，与胰岛素抵抗和血脂异常发生

风险升高有关［32］，并对脂代谢有负面影响；生长激素

替代治疗可通过增加 LDL、载脂蛋白 B100（ApoB-100）［33］

及 VLDL 清除率而降低成年 GHD 患者血浆 LDL-C 水平。

有证据表明，与年龄和性别匹配的对照者相比，垂

体功能低下者过早死亡风险升高；成年 GHD 患者心血

管疾病发生风险和死亡风险升高；缺乏生长激素及其他

垂体激素的垂体功能低下患者预期寿命缩短，心血管疾

病死亡风险与健康个体相比升高 2 倍［34］。此外，采用

常规激素替代疗法治疗的垂体功能低下患者心肌梗死和

心血管疾病致死率明显升高。

虽然 GHD 被认为是导致垂体功能低下患者心血管

疾病致死率过高的原因之一，但其确切作用机制尚不

清楚，也没有随机对照试验证实 GHD 和垂体功能低下

患者 ASCVD 的发生减少，而 ASCVD 的获益主要基于

LDL-C 绝对减少量和患者基线发病风险，采用他汀类

药物联合依折麦布或 PCSK9 抑制剂降低 LDL-C 水平对

ASCVD 高风险患者有益。

此外，与他汀类药物治疗相比，生长激素替代治疗

所致 LDL-C 水平降低幅度较小，且没有足够的证据表

明生长激素替代治疗对 ASCVD 有益。因此，不建议仅

是为了降低 GHD 患者 LDL-C 水平或 ASCVD 发生风险

而改用生长激素替代治疗，且 ASCVD 发生风险的评估

和治疗应基于其危险因素。

9　多囊卵巢综合征（polycystic ovarian syndrome，
PCOS）

建议 1：对于 PCOS 患者，建议在诊断时进行空腹

血脂指标筛查以评估其心血管疾病发生风险；PCOS 与

心血管危险因素有关，在使用激素替代治疗之前和期间

应进行血脂指标筛查；在 PCOS 患者中，高三酰甘油血

症是最常见的血脂异常类型。

建议 2：对于 PCOS 患者，建议启动降脂治疗来治

疗高雄激素血症或不孕症。

PCOS 患者通常伴有 ASCVD 的危险因素（如腹部

肥胖）及潜在的胰岛素抵抗、MetS 组分异常，且胰岛

素抵抗可独立于肥胖而存在，并通常在伴有高雄激素血

症和慢性无排卵女性中较严重。早期研究表明，PCOS

患者心血管疾病发生风险可能会升高，但这一点在随后

的小型研究中并未得到证实［35］。

目前，还没有评估 PCOS 患者心血管疾病发生风险

的长期随访研究，因此导致 PCOS 患者心血管疾病发病

率和死亡率升高的原因仍不确定。基于现有研究证据，

建议所有 PCOS 患者在诊断时进行血脂指标筛查及其他

心血管危险因素筛查以确定 ASCVD 风险分层，包括家

族史、过早或早期心血管疾病、吸烟、糖耐量受损 /T2DM、

高血压或阻塞性睡眠呼吸暂停综合征等［36］。

研 究 表 明， 他 汀 类 药 物 对 降 低 PCOS 患 者 TC、

LDL-C 尤其是 TG 水平有效，对 HDL-C 水平也有一定

影响［37］，但目前尚无关于他汀类药物对 PCOS 患者心

血管预后影响的长期研究。虽有少量证据表明他汀类药

物可改善 PCOS 患者睾酮水平、阿托伐他汀治疗可降低

PCOS 患者高雄激素血症生化指标［38］，但尚不足以推

荐使用他汀类药物来降低雄激素水平。此外，关于他汀

类药物对 PCOS 患者胰岛素敏感性和葡萄糖耐量影响的

数据是相互矛盾的，部分研究表明 PCOS 患者经他汀类

药物治疗后胰岛素抵抗出现恶化［39］。鉴于 PCOS 还是

糖尿病的危险因素之一，因此，在获得明确的证据之前，

并不建议使用他汀类药物来降低 PCOS 患者雄激素水平。

10　更年期和激素替代治疗

建议 1：对于绝经后女性，建议使用他汀类药物治

疗血脂异常，而非激素替代治疗。

建议 2：对于接受激素替代治疗并伴有其他心血管

危险因素的绝经后女性，建议采用他汀类药物治疗以降

低心血管疾病发生风险；更年期可能与 LDL-C 水平升

高和 HDL-C 水平降低有关，危险因素既可以是传统危

险因素，也可以是风险增强因素。

建议 3：对于较早（<40~45 岁）绝经女性，建议对

其血脂指标和其他心血管危险因素进行评估和治疗；更

年期过早会增加心血管疾病发生风险；对于绝经后女性，

应评估 ASCVD 发生风险并进行随访。

雌激素可通过多种机制参与肝脏 TG、胆固醇和脂

肪酸代谢，并可增加极低密度脂蛋白合成、上调 LDL 受

体的表达、改善肝脏胰岛素敏感性［40］。虽有研究表明

现在或以前使用过雌激素或联合使用雌激素 / 黄体酮的

患者急性胰腺炎发生风险并未明显升高［41］，但近年来

关于雌激素诱导的高三酰甘油血症和急性胰腺炎病例报

道较多［42-43］，其作用机制可能为：雌激素导致高三酰

甘油血症易感患者 TG 水平升高，进而引发急性胰腺炎。

有研究表明，激素替代治疗可导致心血管疾病（包

括冠心病、非致死性心肌梗死、静脉血栓栓塞）及卒中

发生风险升高，尤其是在老年（绝经 10 年以上）女性

患者中［44］。一项 Meta 分析结果显示，激素替代治疗

能有效降低年轻女性心血管疾病发生风险，但在老年女

性中则无这一作用［45］。由上述研究结果可知，激素替
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代治疗是心血管疾病的危险因素之一，因此，激素替代

治疗虽可缓解更年期症状，但不建议用以治疗血脂异常。

研究表明，无论是否采用激素替代治疗，他汀类药

物对降低绝经后女性心血管疾病发生风险均有益；基

于 HERS 试验的事后分析发现，使用他汀类药物与较低

的心血管事件发生率相关；他汀类药物可减轻采用激素

替代治疗的绝经期女性血栓栓塞风险［46］。需要指出的

是，很大一部分刚绝经的女性有较高的心血管疾病发生

风险，需认真考虑他汀类药物治疗。此外，在开始雌激

素治疗之前或同时开始他汀类药物治疗似乎可抑制甚至

消除雌激素治疗后心血管疾病发生风险的升高趋势，并

增强激素替代治疗相关心血管疾病获益［47］。因此，在

使用激素替代治疗的女性中，建议使用他汀类药物进行

降脂治疗以降低心血管疾病发生风险。

11　性腺功能减退症和睾酮的替代与滥用

建议 1：对于睾酮水平降低的患者，建议根据临床

症状进行对症治疗，而不是作为改善血脂异常或降低心

血管疾病发生风险的方法。

建 议 2： 对 于 HDL 水 平 较 低〔<30 mg/dl（0.8 

mmol/L）〕尤其是无高三酰甘油血症的患者，建议对滥

用合成代谢类固醇情况进行筛查。

有研究表明，男性性腺功能减退症患者血脂异常可

能表现为 LDL-C 和 TG 水平升高、HDL-C 水平降低；

睾酮替代治疗对低睾酮水平男性循环脂质有轻微影响；

男性性腺功能减退症患者心血管疾病发生风险升高，而

睾酮替代治疗可改善其胰岛素敏感性［48］。另有研究表

明，睾酮替代治疗对血脂指标的影响很小（降低 LDL-C

和 TG 水平，或降低 HDL-C 水平）或没有影响，且不

同睾酮替代治疗形式对循环脂质无影响［49］。一项长期

研究发现，睾酮替代治疗对老年男性有益，但对性功能

和情绪的调节作用有限［50］。因此，对于性腺功能减退

症患者，临床医生应更积极地控制其他心血管危险因素，

并考虑 LDL-C 水平降低目标。

生理剂量雄激素会在一定程度上降低HDL-C水平，

但大量使用雄激素（通常用于运动增强）则可使 HDL

降 低 50%〔 平 均 为 23 mg/dl（0.6 mmol/L）〕、LDL 升

高 50%〔平均为 188 mg/dl（4.9 mmol/L）〕，且这些作

用会在停用雄激素几个月后才会被逆转。雄激素及合成

代谢类固醇的其他作用主要为升高载脂蛋白水平、降低

脂蛋白（a）水平。此外，雄激素特别是睾酮还是肝脂

肪酶的激活物，而肝脂肪酶可水解 HDL 中的磷脂并帮

助肝脏清除小 VLDL、将 LDL 转化为小而密低密度脂蛋

白（sdLDL），因此，雄激素、睾酮或合成代谢类固醇

虽能有效降低 HDL-C 水平，但有时也会升高 TG 水平。

12　性别确认激素疗法

建议 1：对于已接受或正在接受性激素治疗的跨性

别者的心血管疾病发生风险评估，建议参考非跨性别成

年人相关指南。

目前，关于变性人血脂指标变化的研究很有限，变

性人心血管疾病发生风险相关数据缺乏。部分针对变性

男性的研究结果显示，采用睾酮治疗可使其 HDL 水平

降低、TG 水平升高［51］。一项 Meta 分析结果显示，接

受激素替代治疗的变性人 TG 水平和 LDL-C 水平明显

升高，HDL-C 水平明显降低，而 TC 水平则无明显变化，

但由于发生心血管疾病者例数较少，因此其心血管疾病

发生风险无法评估［52］。

与一般人群相比，采用性别确认激素疗法的个体死

亡率似乎有所升高，但死亡率的升高部分是由于自杀、

获得性免疫缺陷综合征和药物滥用导致的，且因心血管

疾病死亡率仅在当前使用炔雌醇者中升高，以往使用过

炔雌醇者因心血管疾病死亡率并未升高。因此，在缺乏

进一步研究数据及生物标志物未知的情况下，建议参照

现有指南评估变性人 ASCVD 发生风险。

13　小结

综上所述，2020 年 TES《临床实践指南：内分泌疾

病患者的血脂管理》首次针对内分泌疾病患者血脂异常

进行了详细阐述，分析了内分泌疾病患者血脂异常和心

血管疾病发生风险，评估了潜在内分泌疾病治疗方案能

否改善血脂异常和 / 或降低 ASCVD 发生风险，总结了

内分泌疾病患者将降脂药物治疗作为饮食和运动干预的

辅助治疗的研究证据，对我国内分泌疾病合并血脂异常

患者的管理具有重要指导意义，但由于该指南参考的研

究证据主要来源于西方人群、与我国内分泌疾病患者临

床特点和临床诊疗习惯还有诸多差异，因此国内医生应

在此基础上进一步参考国内相关专家共识和 / 或治疗规

范，以制定最适合此类患者的个体化诊疗方案。

作者贡献：邓臣前负责文章的构思与设计、论文撰

写及修订；陈树春负责文章的可行性分析、质量控制及

审校，对文章整体负责，监督管理。

本文无利益冲突。
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