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测定糖尿病患者血清 LDL-C水平的方法学比较 *
魏红霞 张 葵△ 李 雷 朱 宏 顾光煜 王 丽
（南京大学医学院附属鼓楼医院检验科江苏南京 210008）

摘要 目的：比较不同方法检测糖尿病患者血清 LDL-C水平，为临床诊疗提供准确可行的检验方法。方法：采用沉淀法、匀相法、电

泳法及超速离心法对 233例糖尿病患者和 102例健康人群的血清 LDL-C水平进行测定，比较各方法之间的相关性，同时分析导

致结果差异的因素。结果：四种方法检测健康人群 LDL-C水平，结果间无统计学差异(P＞0.05)；糖尿病组，当 TG≤2.26mmol/L

时，四种方法检测 LDL-C结果间相关性良好。高胆红素、血红蛋白、高 TG及乳糜等干扰因素存在时，与其他方法相比，电泳法和

超速离心法检测血清 LDL-C结果受影响较小(P＞0.05)。结论：超速离心法虽耗时、价格贵，但仍为检测 LDL-C的经典方法，电泳

法受高胆红素、血红蛋白、高三酰甘油等干扰因素的影响相对较小，适用于糖尿病合并高血脂患者血清 LDL-C水平检测。
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ABSTRAT Objective: To compare different methods of detection of serum LDL-C in diabetic patients, provide accuate and feasible

test methods for clinical diagnosis and treatment. Methods: The serum lipid of 233 patients with diabetes mellitus and 102 normal healthy

population were measured by precipitation, homogeneous, electrophoresis and ultracentrifugation methods, comparing the correlation

among the methods, and analyzing possible factors effecting results difference. Results: Results of serum LDL-C of healthy population by

four methods showed no significant difference(P＞0.05); In the group of diabetic patients, TG≤ 2.26mmol/L, the results of LDL-C were

no significant difference among four methods(P＜0.05). When existing some interference 1 factors such as high bilirulin、hemoglobin and

high triglyceride in serum, the results of LDL-C by electrophoresis and ultracentrifugation showed no changes comparing other methods

(P＞0.05). Conclusion: Although ultracentrifugation methods needs more and high price , it is still classic methods for LDL-C testing,

electrophoresis were more suitable for lipids detection of diabetic patients with coronary heart disease because of relatively small effec-

tion by high bilirulin、hemoglobin and high triglyceride.
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前言

脂质代谢紊乱是糖尿病患者常见的代谢紊乱，主要代表是

甘油三酯（TG）升高、高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）降低、低密

度脂蛋白胆固醇(LDL-C)升高。众多流行病学、遗传学与临床研

究证实，LDL-C水平与动脉粥样硬化的发生密切相关，其与高

血压、胰岛素抵抗、吸烟、肥胖等危险因素共同作用，增加糖尿

病患者并发心血管疾病的风险。因此，准确测定血清 LDL-C值

为临床血脂代谢紊乱等疾病的风险评估做出正确的判断[1-2]。本

研究应用沉淀法、匀相法、电泳法和超速离心法检测糖尿病患

者和健康人群的血清 LDL-C水平，比较不同方法检测结果的

差异，分析不同方法间的相关性及导致结果差异的因素。

1 材料和方法

1.1 材料
1.1.1 研究对象 选择南京鼓楼医院 2009年 12月至 2010年 4

月内分泌科收治的 2型糖尿病(T2DM)患者 233例，其中男 140

例，女 93例，年龄(58.7±15.6)岁，均符合 WHO的糖尿病诊断

标准[3]。健康体检人群 102例，男 58例，女 44例，年龄(57.7±

13.8)岁。
1.1.2 标本收集 所有研究对象空腹 12h，采静脉血 5ml，2h内

分离血清，3000 g离心 10 min，标本分装 -20℃保存待用。
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注：#与匀相法比较，P＞0.05；*与匀相法比较，P＜0.05

Noting: # Comparison with homogeneous methods, P>0.05;* comparison with homogeneous methods, P＜0.05

Number of cases
Precipitation

(mmol/L)

Electrophoresis

(mmol/L)

homogeneous

(mmol/L)

Ultracentrifugation

(mg/dl)

TG<2.26 107 2.27±0.97# 2.29±1.05 2.23±0.89 109.81±39.01

2.26≤TG≤4.52 82 2.47±1.31# 3.42±1.28* 2.82±0.80 136.25±38.44*

TG>4.52 44 2.59±1.38# 4.12±1.49* 3.09±1.28 156.72±42.92*

1.1.3 试剂和器材 聚乙烯硫酸沉淀法(PVS法)检测 LDL-C，试

剂由中生北控生物科技股份有限公司提供；REP全自动快速电

泳仪检测 LDL-C，试剂盒购自美国 Helena公司；匀相法检测采

用 HITACHI7600-020E全自动生化分析仪，试剂由日本协和株

式会社提供；超速离心法分离血清 LDL-C，超速离心机 L-90K、
type 90Ti角度转头、6.2ml适配器和 5ml离心管由 Beckman公

司提供；液体密度仪 DMA35由奥地利 Anton Paar公司提供；

其他试剂为国产分析纯。
1.2 方法
1.2.1 沉淀法 参照说明书。上清液胆固醇浓度 =A样品 /A校
准×校准浓度×1.5，按照公式 LDL-C浓度 =总胆固醇 -上清
液胆固醇计算。
1.2.2 电泳法 1μ1血清经琼脂糖凝胶电泳(400 V，15 min)后，
空气干燥 4 min，仪器自动将酶染色试剂均匀涂铺在凝胶表面，
30℃孵育 15 min后取出凝胶片。孵育期间各脂蛋白胆固醇酯
被胆固醇酯酶水解成胆固醇，经胆固醇脱氢酶作用脱氢生成胆

甾烯酮并使 NAD+还原为 NADH, 后者与 NBT经黄递酶作用
再脱氢，产生蓝紫色物质甲月替，在 570 nm处吸光度与胆固醇
含量成正比。凝胶片置 10 %冰醋酸溶液固定 5 min，再用水轻
轻振荡洗涤 5 min，置于仪器上 54℃5min烘干。EDC光密度扫
描仪 570 nm自动扫描，确定各区带的百分含量。同时将血清
TC值输入，则可求得 LDL-C值。电泳质控血清由 Halena公司
提供。
1.2.3 匀相法 用匀相测定法在日立 7600-020E型全自动生化

分析仪上采用两点速率连续检测法检测血清 LDL-C，单位以

mmol/L计。
1.2.4 超速离心法 参照文献[4]的方法配置 5种 NaBr溶液(密度

范围从 1.006到 1.346g/ml)。

用 1.346g/mlNaBr将 1ml血清密度调成 1.1g/ml加到离心

管底部，依次加入 1.063、1.044、1.019、1.006g/ml 密度液，勿使

界面混扰。平衡后加盖封闭，小心放入 90Ti角度转头，置入
Beckman L-90K型超速离心机中，选用慢加速工作程序，加速

和减速时间均控制在 20 min，18℃，48000rpm/min，离心 7h。离

心结束后，取出离心管，见血清脂蛋白已分层。

将超速离心分离各组分进行聚丙烯酰胺梯度电泳，凝胶浓

度为 4～20%，脂蛋白用苏丹黑 10 B预染电泳后再以考马斯亮

蓝 R-250染蛋白质。0.01MPBS纯化分离到的 LDL。
1.2.5 统计学分析 用 SPSS 13.0 软件进行分析，计量资料用
x±s表示，两组间均数比较采用 t检验，两组以上均数间比较

采用 q检验，采用 pearson相关性分析，P＜0.05为具有统计学

意义。

2 结果

2.1 不同方法测定糖尿病组和健康组 LDL-C结果的比较

健康人群中四种方法检测血清 LDL-C，结果间无统计学差

异（P＞0.05）；当 TG≤2.26mmol/L时，采用沉淀法和匀相法检

测 T2DM患者血清 LDL-C，结果差异较小（P＞0.05），电泳法检

测结果偏高，与沉淀法、电泳法间有统计学差异（P＜0.05）。
1mg/dl =0.026 mmol/L。

见表 1。

注：*与匀相法比较，P＜0.05
Noting: * Comparison with homogeneous methods, P>0.05

表 1 T2DM组和健康组 LDL-C结果的比较（x±s）
Table1 Comparison of LDL-C betweenT2 DM group and control

Number of cases
Precipitation

(mmol/L)

Electrophoresis

(mmol/L)

homogeneous

(mmol/L)

Ultracentrifugation

(mg/dl)

Control 102 2.33±1.08 2.21±0.98 2.26±0.92 109.81±39.01

T2DM 233 2.01±0.91 3.49±1.08* 2.25±0.79 146.33±37.54

2.2 不同方法测定 T2DM患者不同浓度 TG 和 TC 的 LDL-C

结果比较

当 TG浓度≤2.26 mmol/L，四种方法检测结果差异较小，

无统计学意义（P＞0.05），且各种方法检测结果相关性较好；甘

油三酯浓度在＞2.26mmol/L时，沉淀法和匀相法检测 LDL-C

结果之间无统计学差异（P＞0.05），电泳法与前两种方法间有

统计学差异（P＜0.05），且相关系数随 TG值升高而逐渐降低，

与超速离心法比较无差异（P＞0.05）。当 TC＞6.20mmol/L时，

电泳法与前两种方法间存在统计学差异，差异性较 TC＜

6.20mmol/L大。见表 2，表 3。

表 2 T2DM组当 TG浓度不同时的 LDL-C结果比较(x±s)

Table 2 Comparison of LDL-C in different concentrations of TG in diabetic group
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注：#与匀相法比较，P＞0.05；*与匀相法比较，P＜0.05
Noting: # Comparison with homogeneous methods, P>0.05;* Comparison with homogeneous methods, P＜0.05

Number of cases
Precipitation

(mmol/L)

Electrophoresis

(mmol/L)

homogeneous

(mmol/L)

TC<5.18 98 2.05±0.81# 2.11±0.73 1.99±0.57*

5.18≤TC≤6.22 85 3.45±1.08# 4.47±1.22 2.98±0.47*

TC>6.22 40 3.71±1.28# 6.27±1.22 4.79±1.85*

2.3 干扰试验

取 T2DM组血清标本一份（LDL-C浓度为 2.55mmol/L，其

余指标均正常），分别加入不同浓度的胆红素和血红蛋白，用沉

淀法、电泳法、匀相法、超速离心法分别测定。结果显示，电泳法

测定时胆红素＜550μmol/L，血红蛋白＜5.5 g/L时，对结果影响

较小；匀相法测定时当胆红素＜342μmol/L受其影响较小，血

红蛋白＞2 g/L时干扰比较明显；沉淀法则较易受到两者的影

响。
2.4 回收试验

向低胆固醇血清中分别加入用超速离心法定值浓度

LDL-C纯品（1.019g/ml）,分别用三种方法作回收分析，结果显

示沉淀法的平均回收率为 91.21 %，电泳法为 97.52 %，匀相法

为 93.33 %，三种方法的回收率均较为理想。

表 3 糖尿病组不同浓度 TC的 LDL-C结果比较(x±s)

Table3 Comparison of LDL-C in different concentrations of TC in diabetic group

3 讨论

T2DM占糖尿病总人数的 90%，危险因素包括年龄、饮食、

肥胖等，尤其是腹型肥胖与 T2DM密切相关[5]。但遗传因素可

能决定高三酰甘油血症(HTG)的易感性[5-7]。常规血 LDL-C的检

测方法目前主要有沉淀法、电泳法、匀相法、超速离心法、

Friedewald公式法等[8-10]。沉淀法因不适合自动分析、耗时长、沉

淀物可能出现复溶现象等，难以满足临床实验室大规模测定标

本的要求。目前常规血脂分析中的 LDL-C测定采用直接测定

法。但当患者为高脂血、溶血、高胆红素血症时，检测结果不尽

如人意，直接影响临床诊治方案的正确制定。我们采用直接测

定法、沉淀法、电泳法、超速离心法 4种方法分别测定患者血清

LDL-C，观察不同影响因素对 LDL-C测定的影响，旨在为实验

室正确选择 LDL-C的测定方法提供参考。

在本研究中，健康人群采用四种方法检测血清 LDL-C，结

果间无统计学差异 （P＞0.05）。在 T2DM 组，当 TG＜

2.26mmol/L时，四种方法检测糖尿病患者血清 LDL-C，结果差

异较小（P＞0.05），且检测结果具有良好相关性；TG浓度在≥

2.26mmol/L时，沉淀法和匀相法检测 LDL-C结果间无统计学

差异（P＞0.05），超速离心法、电泳法与另两种方法之间有统计

学差异（P＜0.05），且相关系数随 TG 值升高而降低；当 TC＜

5.18mmol/L时，各种方法相关性良好，TC≥5.18mmol/L时，电

泳法与沉淀法、直接法间存在统计学差异（P＜0.05）。原因为：

不同浓度 TG和 TC的 LDL-C结果比较试验中，匀相法与沉淀

法一样，较易受高 TG及高 TC的干扰，同时高浓度胆红素和血

红蛋白加深背景，使结果检测偏低[11-13]。干扰实验中，当胆红素

＜550μmol/L,血红蛋白 ＜5.5g/L时，电泳法检测 LDL-C 不受

影响。匀相法虽操作简便、自动化程度高，但易受干扰因素的影

响，检测结果准确度相对较差；沉淀法为半自动操作，受多种因

素影响，精密度难以控制，不利于标准化[14-15]。超速离心技术发

展至今，因其与电泳法一样在检测高血脂、溶血、乳糜等标本

时，不受其影响，可以准确分析糖尿病患者血脂水平的变化，仍

为检测 LDL-C经典方法。

经长期临床实验研究表明，不同方法在检测正常标本时具

有良好相关性，异常标本则有显著差异，易导致治疗措施的混

乱。因此，选择合适的方法对异常标本进行 LDL-C的检测，对

临床医生及时诊治疾病显得十分重要。
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