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血清低密度脂蛋白胆固醇Friedwald计算法与均相法测定结果比较
吕 杨 1，董 矜 2

(1.中国人民解放军第187中心医院检验科，海南 海口 571159；
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【摘要】 目的 探讨低密度脂蛋白胆固醇 (LDL-C) Friedewald 计算法 (F 法)与均相法的结果相关性。

方法 调取进行血脂检测[包括总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋

白胆固醇(LDL-C)]的984例空腹标本的检测数据，按TG水平分组比较F法与均相法所得LDL-C的相关性及其对

血脂水平风险评估的影响。结果 两法所得LDL-C的相关性均良好(R≥0.817)，两法所得LDL-C的差异无统计

学意义(P>0.05)。随着TG升高，两种方法血脂水平分级的一致性降低。结论 F法计算LDL-C适用于多数人群

(无乳糜，TG<4.52 mmol/L)血脂水平的评价；F法的准确使用需严格排除Ⅲ型及继发性高脂蛋白血症。
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【Abstract】 Objective To compare the low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) concentrations measured

by a direct homogeneous assay and by the Friedewald formula. Methods A total of 984 routine samples with triglyc-

eride (TG) concentrations <4.52 mmol/L were enrolled for blood lipids examination, including total cholesterol (TC),

triglyceride (TG), high density lipoprotein cholesterol (HDL-C), LDL-C. LDL-C were measured by both enzymatic

homogeneous assay (LDL-C(D)) and Friedewald formula (LDL-C(F)). Correlation and linear regression analysis were

performed, and the concordance of the National Cholesterol Education Program (NCEP) risk category was estimated

by paired-samples t test. Results Correlation between LDL-C(D) and LDL-C(F) was quite good (R≥0.817). The dif-

ference between LDL-C(F) and LDL-C(D) was not statistically significant (P>0.05). The concordance between LDL-C

(F) and LDL-C (D) declined as TG increased. Conclusion Friedewald formula is valid for the estimation of most

TG<4.52 mmol/L specimen without chyle。 Patients with type Ⅲ or secondary hyperlipoproteinemia should be

screened to ensure the accuracy of Friedewald method.

【Key words】 Low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C); Friedewald formula; Homogeneous assay; Blood

lipid
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·论 著·

血清低密度脂蛋白胆固醇(Low-density lipopro-

tein cholesterol，LDL-C)由一组不均匀的富含胆固醇
的脂蛋白颗粒组成，是评价心血管危险因素的一个重
要指标，同时也是进行降脂治疗的主要参考指标[1]。
其检测的参考方法为超速离心法和沉淀法结合的BQ

(Beta quantification)法[2]。由于BQ法操作繁琐，临床
日常工作中常采用 Friedewald 公式 [3]计算(F 法)或均
相法直接测定 LDL-C。F 公式由 Friedewald 等于
1972 年提出，根据总胆固醇(TC)、甘油三酯(TG)、高
密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)的结果进行计算，不需其
他检测试剂，不需附加费用。由于F公式计算LDL-C

的方法简便和有相当的可靠性，当前在我国较大比率
的临床实验室仍作为经典方法使用；但F法存在一定
的局限性，其检测结果的准确度和精密度受到诸多因

素的影响[3-5]。其后出现的均相法则使用特定的生化
检测试剂，随着检测试剂的快速发展，其检测精确度
和特异性日益提高[2] 。均相法受TG水平升高及实验
室分析性能的干扰较小，具有更好的可靠性，但缺点
是成本较高。为降低检测成本，同时保证检测结果准
确，研究 F 法正确使用的限定条件颇有实用意义 [6]。
本研究选取日常检验工作中进行血脂检测的实际样
本，探索F法与均相法所得LDL-C结果的相关性，并
比较两法对血脂水平分级的影响情况。旨在从检验
者角度为F公式计算法在临床的正确使用提供参考，
在不影响检测结果精确度的基础上降低医疗成本。

1 资料与方法

1.1 样本 解放军总医院2013年8月6日和7日
进行血脂检测的门诊和住院标本共1 000例，均为空腹
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样本。以3 500 r/min离心7 min，取血清进行检测。严

格排除含有乳糜(CM)的标本及TG>4.52 mmol/L的标

本后，共 984 例标本符合按照 F 公式进行计算的条

件 。 根 据 美 国 国 家 胆 固 醇 教 育 计 划 (National

Cholesterol Education Program，NCEP)的成人治疗专

家组第三版中的胆固醇治疗指南 (Adult Treatment

Panel Ⅲ，ATPⅢ)[1，7]，按照TG的水平，分为总体(所有

TG<4.52 mmol/L，共 984 例)、TG<1.70 mmol/L (合适

范围，694例)、1.70 mmol/L≤TG≤2.25 mmol/L (边缘

升高，156例)、2.26 mmol/L≤TG<4.52 mmol/L (升高，

134例)四组。

1.2 方法 仪器为罗氏C701全自动生化分析仪，

试剂为罗氏配套试剂，包括胆固醇(酶比色法)检测试

剂盒、高密度脂蛋白胆固醇(酶比色法)检测试剂盒、甘

油三酯(酶比色法)检测试剂盒、低密度脂蛋白胆固醇

(酶比色法)检测试剂盒。定标采用配套的C.f.a.s多项

定标液及 C.f.a.s 脂类定标液，质控在控。F 公式为：

LDL-C (mmol/L)=TC-[HDL-C+TG(mmol/L)/2.2][3]。

1.3 统计学方法 采用SPSS 11.5软件，选择配

对 t检验(Paired-sample t test)分析总体样本及分组样

本 F 法和均相法所得 LDL-C 结果的相关性。对

LDL-C 水平按合适水平(≤2.59 mmol/L)、接近理想

(2.60~3.36 mmol/L)、边缘增高(3.37~4.12 mmol/L)、增

高(≥4.13 mmol/L)进行分级是评价心血管危险因素

的一个重要指标[1]。本研究对总体样本及分组样本F

法和均值法分别进行血脂水平分级，分析F法和均相

法对血脂水平分级的影响。

2 结 果

2.1 一般情况 全部 984 例样本年龄 2~99 岁，

为较平坦的负偏态分布，40~70岁者占多数(59.24%)，

平均年龄 50.64 岁 (见图 1)。其中男性 566 例，占

57.5%，女性418例，占42.5%。

2.2 两种方法结果相关性 图 2为对总体样本

LDL-C 的均相法与 F 法结果[(LDL-C(D)，LDL-C(F)]

进行相关性分析所得的散点图。由图2可见，对多数

样本两种检测结果有很好的相关性。散点图趋势线

的回归方程为 y=0.938 5x+0.133 6，y 为 F 公式计算

值，x为均相法测定值。按照TG水平，分析总体样本

和各分组样本相关系数的结果见表1。对于984例样

本总体，LDL-C(D)与LDL-C(F)间的差异无统计学意

义(P>0.05)，两者间的相关系数 r=0.880。

2.3 两种方法对血脂分级影响的比较 对 984

例样本按照 TG 水平进行分组，考察 F 法和均相法

LDL-C 血脂水平分级的结果见表 2。比较分析可

知，984例样本中 85.26%分级一致，10.47% F法分级

低于均相法，4.27% F 法分级高于均相法。随着 TG

水平的升高，两种方法分级的一致性不断降低：当

TG<1.70 mmol/L时，分级一致性为 90.06%；当TG为

1.70~2.25 mmol/L 时，分级一致性为 80.13%；当 TG

为2.26~4.52 mmol/L时，分级一致为66.42%。对分级

不一致的样本进行具体分析，可以发现，当出现F法

分级低于均相法时，其偏低的程度为只低 1 级，但 F

法分级高于均相法时，可能会高出 1~3级。984例样

本中分级差别超过1级的共有7例，仅占0.711%的极

小比例。图1 984例受试样本的年龄分布

图2 LDL-C的F法与均相法结果的相关性分析散点图

表1 均相法与F法结果的分组比较(x-±s，mmol/L)

组别(mmol/L)

TG<1.70

1.70≤TG≤2.25

2.26≤TG＜4.52

TG<4.52

例数

694

156

134

984

LDL-C(D)

2.4987±0.8721

3.0697±1.0782

3.1453±1.1489

2.6772±0.9874

LDL-C(F)

2.5231±0.9183

2.9461±1.1318

2.9343±1.4303

2.6462±1.0533

相关系数

0.874

0.973

0.817

0.880

注：LDL-C(F)：Friedewald公式计算的LDL-C；LDL-C(D)：均相法测定

的LDL-C。
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表2 空腹样本在不同的TG水平时均相法与F法所得LDL-C的差异对其NCEP分级一致性的影响(mmol/L)

组别

全体样本组(n=984)

LDL-C(F)

TG正常(TG<1.70 mmol/L)

组(n=694)

LDL-C(F)

TG 边缘升高 (1.70≤TG≤

2.25 mmol/L)组(n=156)

LDL-C(F)

TG升高(2.26≤

TG<4.52 mmol/L) 组(n=134)

LDL-C(F)

类别

≤2.59 (n=519)

2.60~3.36(n=278)

3.37~4.12(n=131)

≥4.13(n=56)

≤2.59 (n=396)

2.60~3.36(n=190)

3.37~4.12(n=81)

≥4.13 (n=27)

≤2.59 (n=63)

2.60~3.36 (n=48)

3.37~4.12(n=28)

≥4.13 (n=17)

≤2.59 (n=60)

2.60~3.36(n=40)

3.37~4.12(n=22)

≥4.13 (n=12)

LDL-C(D) (mmol/L)

3.37~4.12

0

11.51

76.34

12.50

0

2.63

79.01

22.22

0

31.25

78.57

5.88

0

30.00

63.64

0

≥4.13

0

0

10.69

80.36

0

0

3.70

62.96

0

0

14.29

94.12

0

0

31.82

100.00

2.60~3.36

11.00

83.45

10.69

3.57

6.06

90.53

16.05

7.41

12.70

66.67

3.57

0

41.67

70.00

0

0

≤2.59

89.00

5.04

2.29

3.57

93.94

6.84

1.23

7.41

87.30

2.08

3.57

0

58.33

0

4.55

0

注：LDL-C(F)，Friedewald公式计算的LDL-C；LDL-C(D)，均相法测定的LDL-C。NCEP，美国国家胆固醇教育计划。

2.4 两种方法分级差异较大的样本 分级差别

超过 1级的 7例，在TG<1.70 mmol/L组有 5例，TG为

1.70~2.25 mmol/L 组有 1 例，TG 为 2.26~4.52 mmol/L

组有 1 例，见表 3。参考 NCEP 的标准见表 4，具体

分析这些数据可发现，7 例样本的其他血脂指标

(TC、HDL-C)均有一项或两项存在明显异常(位于

风险区)。

3 讨 论
由于LDL-C作为高胆固醇血症的诊断和评估心

血管疾病危险性的主要依据，同时对心血管疾病的预
防和治疗有重要意义，很多研究者在不同地区、人群
和各种异常脂蛋白血症病例用LDL-C测定的国际参
考方法(BQ法)与F公式对照，对F公式的可靠性和局
限性作出了较客观和全面的评价。同时也对近年来
建立的均相法与 F公式进行了比较[8-10]。结果发现，
与BQ法比较，大部分直接法能达到NCEP要求的不
精密度和不准确度(1%~3%)，总误差≤12%。大部分
直接法 TG<4.52 mmol/L 时与 BQ 法之间差别很小。
因此，本研究以目前检测精确度较高的Roche均相法
作为参照，比较F法与Roche均相法所测得的LDL-C

结果之间的相关性，为简便经济的F法在临床的正确
使用提供指导。结果表明，排除含有CM标本及TG>
4.52 mmol/L的标本后，F法与均相法检测结果间的相
关性良好(r=0.880)。对多数样本(85.26%)的ATPⅢ分
级一致，即 F 公式计算 LDL-C 属正确分级的占
85.26%。随着TG水平的升高，两种方法分级的一致
性不断降低。当 TG 为 2.26~4.52 mmol/L (升高)时，
分级一致性显著降低(66.42%)，与以往的研究结果一
致[11-12]。当两种方法分级差别仅为 1 级时，其临床影

表3 均相法与F法测定LDL-C差异较大的样本详情

序号

1

2

3

4

5

6

7

性别

男

女

女

女

男

男

男

年龄

(岁)

69

58

54

55

64

85

67

TC

(mmol/L)

7.23

6.35

8.85

10.24

4.92

5.24

5.51

TG

(mmol/L)

1.6

0.66

1.63

0.62

1.11

1.75

2.86

LDL-C(D)

(mmol/L)

3.57

2.45

3.22

2.92

1.21

1.58

0.09

LDL-C(F)

(mmol/L)

6.15

4.95

7.90

9.49

4.25

4.10

4.04

HDL-C

(mmol/L)

0.35

1.1

0.21

0.47

0.17

0.34

0.17

表4 NCEP标准参考值(mmol/L)
项目

合适水平

临界水平

风险区

TC

<5.17

5.17~6.18

≥6.2

TG

<1.69

1.69~2.25

≥2.26

LDL-C

<2.59

3.36~4.11

>4.14

HDL-C

≥0.35

1.03

<1.03
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响不大，分级差别为 2~3 级时，其差异较有临床意

义。本研究中 984 例样本中分级差别超过 1 级的

仅占 0.711%的极小比例。可知，排除含有 CM 标本

及 TG>4.52 mmol/L 的标本后，F 法检测结果的可靠

性与均相法基本相当。

进一步分析两种方法所得LDL-C分级不一致的

标本，其差异与多种因素相关。首先，F公式的原理

是根据血清中TC、TG、HDL-C之间的浓度关系得出

的经验公式，通过计算得到LDL-C浓度的计算公式

为LDL-C(mmol/L)=TC- HDL-C-TG/2.2。F公式计算

法假设 VLDL-C/TG 之比 2.2 是恒定不变的。事实

上，大量研究指出 [6]，F 公式的误差不仅局限于 TG>

4.52 mmol/L的标本。TG＜4.52 mmol/L时，随着TG

浓度增加，VLDL 中 TC/TG 的比例下降，F 公式计算

LDL-C的可靠性不可避免地降低。本研究中同样发

现，2.26≤TG<4.52组，F法与均相法的分级一致率显

著降低(66.42%)，进一步验证了以上结论。继发性高

脂蛋白血症时，TG增高，VLDL-C/TG的比例变化较

大，其他脂蛋白中TG含量也增多，使F公式的准确性

降低。大部分文献发现F公式对糖尿病患者有较大的

误差，F公式明显低估LDL-C，特别是TG>2.26 mmol/L

标本，结论是F公式不适用于治疗中血脂异常的糖尿

病患者[3，13]。酒精性肝损害患者血清LDL、HDL中TG

含量增加，VLDL-C/TG下降，F公式使VLDL-C假性

升高，低估LDL-C [4]。轻微肝损害患者和肝硬化患者

偏差均会出现低估LDL-C的情况。肾衰的终末期常

见VLDL和LDL增高，F公式也不适用。其次，Ⅲ型

高脂蛋白血症血清中富含 IDL和VLDL残粒，这些颗

粒中所含的胆固醇比率较其他脂蛋白高，使F公式产

生较大的误差。再次，F 公式由 TC、TG 和 HDL-C 3

个变量计算而得，即使 3 项测定的技术性能均符合

NCEP目标，3项测定误差的累计总和可能超过LDL-C

要求的技术性能(NCEP性能目标为LDL-C不准确性

≤±4%，总误差≤12%)。美国 CAP 综合化学调查约

1 150实验室的平均变异为 12%。NCEP专家组观察

在有经验、很好标准化的脂质实验室，F 公式计算

LDL-C的总分析变异2.7%~6.8%。

对于门诊和住院患者，检验科对患者的以上相关

信息(继发性高脂蛋白血症、Ⅲ 型高脂蛋白血症)不一

定能掌握，并且检验科每天需处理大量的标本，逐个

检查其诊断的详细信息不具有可行性。本实验发现，

两种方法 LDL-C 结果血脂分级情况差别较大的样

本，都有比较明显的血脂异常，即TC处于高水平，同

时HDL-C明显偏低，可在实验室将这些样本甄别出

来另行处理。因此，可行的方法是改进实验室 TC、

TG和HDL-C的分析性能，并在生化仪或实验室信息

管理软件里面设定好复检规则，对脂蛋白异常的样本

采用直接法检测LDL-C。

综上所述，本研究认为，在分析性能较高的检验

科实验室，可用Friedewald公式计算作为LDL-C的常

规检测手段。但若检测出胆固醇、甘油三酯和高密度

脂蛋白胆固醇有显著异常的标本，则改用均相法测

定。从而在保证检测结果准确性和可靠性的基础上

有效减少医疗费用支出。
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