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法
!

收集脑血管疾病患者"

$c-$

$及健康对照组"

$c++

$脑脊液并分析其
4'G

%

?LK

及
!

H

78L83:!

水平!以探讨在脑血管疾病患者

脑脊液中各种临床生化标志物的临床表达&结果
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关键词"脑脊液#

!

4'G

#

!

?LK

#

!

!

H

78L83:!

#

!

脑血管病#

!

脑出血#

!

蛛网膜下腔出血

!"#

!

"#,/$A$

"

B

,377:,"A./C-"/#,+#"",#D,##+

文献标识码"

2

文章编号"

"A./C-"/#

"

+#""

$

#DC#D/"C#+

E;/+0,&,+202

33

0,+2(,%&420*/%-

5

0*+%'/

#

02+(,+2+,.2&.$

>

'(2(,&$%-$FG,&+/)/9)%42'+*02).,'/2'/

$

$H!

&

*)

D

)$

%

E)$

%

#

C#$

%

F)#8)

#

G-"72$E)$

%

#

,'"1)()$

$

5-2@2$97#1<'8

=

)9#1'

6

&#H-'"@)9

0

#

&#H-'"G)B-"#$A/D###

#

@-)$#

&

89'()2+(

!

"9

:

/+(,4/

!

F<&Q

O

'<9&8I&K'3:3KL'L

OO

'3KL83<:NL'G&<J!>X

M

'GK<7&

$

4'G

&#

'LK83KLK3%

$

?LK

&

L:%!

H

78L83:!3:K&9&;9<C

NL7KG'L9%37&L7&

$

!Sb

&

,6/(;%.'

!

FI&K&9&;9<7

O

3:L'J'G3%

$

!>X

&

7L@

O

'&7P&9&K<''&K8&%J9<@

O

L83&:87P38I!Sb

$

$c-$

&#

L:%:<9C

@L'K<:89<'7

$

$c+"

&#

L:%'&N&'7<J!

H

78L83:!

#

4'GL:%?LK3:!>XPL7<;7&9N&%L:%%&8&K8&%73@G'8L:&<G7'

H

P38I T̂F2!̂ T.A##C

#"#LG8<@L83KL:L'

H

U&9,</'*0('

!

FI&73

M

:3J3KL:8%&K9&L7&<J!

H

78L83:!

#

M

'GK<7&

#

L:%73

M

:3J3KL:83:K9&L7&<J?LKP&9&<;7&9N&%3:

!Sb

#

+

%

#,#"

$

K<@

O

L9&%8<8I&:<9@L'K<:89<'

&%

8I&73

M

:3J3KL:8%&K9&L7&<J!>X4'G

#

!

H

78L83:!L:%3:K9&L7&<J?LKP&9&<;7&9N&%

3:3:89LK9L:3L'I&@<99IL

M

&

$

T!̂

&

L:%K&9&;9L'3:JL9K83<:

$

!T

&#

L:%8I&9&P&9&%3JJ&9&:K&;&8P&&:T!̂ L:%!TK<@

O

L9&%P38I?LKL:%

!

H

78L83:!

%

8I&73

M

:3J3KL:8%&K9&L7&<J!>X4'G

#

!

H

78L83:!L:%3:K9&L7&<J?LKP&9&<;7&9N&%3:7G;L9LKI:<3%I&@<99IL

M

&

$

>2^

&

L:%K&9&;9L'I&@<99IL

M

&

#

8I&9&P&9&:<%3JJ&9&:K&P38I8I&'&N&'<J!

H

78L83:!

#

M

'GK<7&L:%KI'<93%&;&8P&&:7G;L9LKI:<3%I&@<9C

9IL

M

&

$

>2^

&

L:%K&9&;9L'I&@<99IL

M

&

#

+

&

#,#D,$%&+0*',%&

!

FI&'<P'&N&'7<J4'GL:%!

H

78L83:!

#

I3

M

I'&N&'<J?LKP&9&;&<;C

7&9N&%3:!Sb

#

L:%8I&%3JJ&9&:8'&N&'7<J4'G

#

?LKL:%!

H

78L83:!3:!SbP&9&8<J<''<P8I&%3JJ&9&:8

O

L8I<

M

&:&737,

=/

>

?%).'

!

K&9&;9<7

O

3:L'J'G3%

$

!>X

&%

!M

'GK<7&

%

!

'LK83KLK3%

%

!

!

H

78L83:!

%

!

!Sb

%

!

K&9&;9L'I&@<99IL

M

&

%

!

>2^

!!

葡萄糖$
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4'G

&被认为是脑部生长发育及活动所必

须的专一性的能量底物#是脑活动中维持高能磷酸化合物水平

和神经元活动所必需的物质#一般认为脑组织能量需求的增加

由
4'G

有氧氧化提供%而乳酸$

'LK83KLK3%

#

?LK

&作为糖酵解的代

谢产物#一直被认为是中枢神经系统缺血*缺氧或损伤的标志

物#临床上检测
?LK

主要是为了判断缺血细胞的死亡程度'脑

脊液胱氨酸蛋白酶抑制剂
!

$

!

H

78L83:!

&作为新兴的检测指

标#在多种有核细胞中均可见分泌#无组织特异性#是
!

H

78L83:

超家族中的一种#相对分子质量$小于
"/,-d"#

/

&#系人体所

特有%目前主要作为肾脏功能检测的一种新的生化标志物#研

究证明脑脊液中的
!

H

78L83:!

浓度较血清中高
D

倍左右#在脑

脊液中的分泌主要由神经胶质细胞*神经元及脉络丛分泌(

"C/

)

#

在多种神经系统疾病中均可见脑脊液中该物质的异常表

达(

-C$

)

'在多种神经系统疾病中有不同水平的表达'笔者旨在

通过观察脑血管疾病患者脑脊液中
!

H

78L83:!

及
4'G

*

?LK

等

生物化学指标的水平变化#分析总结多种生化标志物在不同脑

血管疾病中的差异表达及临床意义'

@

!

资料与方法

@,@

!

研究对象
!

所有观测对象均来自本院
+##.

年
D

月至

+##5

年
"+

月神经内科住院患者'其中颅内出血患者
+/

例

$蛛网膜下腔出血患者
""

例#脑出血患者
"+

例&%脑梗死患者

"D

例%其他脑血管疾病患者
""

例'所有患者经临床病史*实

验室诊断*头颅
!F

"

(0T

和脑电图证实#均符合临床诊断标

准(

"#C"+

)

'另健康对照组
++

例#均为无神经系统疾病及相关症

状和病史的外科腹部手术患者'

@,A

!

数据收集
!

收集所有神经系统疾病患者入院后第
"

次脑

脊液采集标本#于无菌瓶中送检#

+I

内在日立
.A##C#"#

上采

用上海景源医疗器械有限公司生产的颗粒增强透射免疫比浊

法试剂完成
!

H

78L83:!

水平测定#同步测定脑脊液
4'G

及
?LK

'
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!

分组及统计分析
!

$

"

&采用组间
F

检验对比分析脑血管

疾病患者与健康对照组脑脊液各观察指标水平%$

+

&采用单因

素
21*S2

对比分析颅内出血患者及脑梗死患者与健康对照

组脑脊液
!

H

78L83:!

水平%$

/

&采用单因素
21*S2

对比分析

蛛网膜下腔出血患者及脑出血患者与健康对照组脑脊液
!

H

7C
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水平'所有统计学分析均在
1!>>+##.

上完成'

A

!

结
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果
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!

脑血管疾病组与健康对照组间
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及
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水

平比较见表
"

'

+
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+

国际检验医学杂志
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年
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D
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脑血管疾病患者与健康对照组间脑脊液
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水平比较$

(e8
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疾病组
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!
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$
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M

"
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&

脑血管病变组
-$ -,##e#,$5 +,-Ae",-A -,"$e",-A

健康对照组
++ D,"/e/,A/ ",+5e#,+- D,-#e","D

+

值
f #,#A #,###- #,##"/

!!

f

!无数据'

!!

由表
"

可见#脑血管疾病患者脑脊液
4'G

较健康对照组有

所降低#但差异无统计学意义%

!

H

78L83:!

平均水平较健康对

照组低#组间比较差异有统计学意义$

+

%

#,#"

&%而
?LK

较健

康对照组增高#对比有统计学意义$

+

%

#,#"

&'

A,A

!

颅内出血患者*脑梗死患者与健康对照组脑脊液
4'G

*

?LK

及
!

H

78L83:!

水平比较见表
+

'

表
+

!!

颅内出血患者#脑梗死患者与健康对照组脑脊液

!

4'G

#
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水平比较$
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颅内出血组
+/

/,-Ae#,5-

"

/,-+e",5A

""$$

/,A5e",/-

""$

脑梗死组
"D -,-5e",#/ ",./e#,/+ -,A.e",++

健康对照组
++ D,"/e/,A/ ",+5e#,+- D,-#e","D

!!

"

!与健康对照组比较#

+

%

#,#D

%

""

!与健康对照组比较#

+

%

#,#"

%

$

!与脑梗死组比较#

+

%

#,#D

%

$$

!与脑梗死组比较#

+

%

#,#"

'

由表
+

可见#脑血管疾病患者中颅内出血组
4'G

较健康对

照组及脑梗死组均降低#与健康对照组比较差异有统计学意义

$

+

%

#,#D

&%而
?LK

较健康对照组及脑梗死组均升高#且与此

两组间比较差异均有统计学意义$

+

%

#,#"

&%颅内出血组脑脊

液
!

H

78L83:!

水平较脑梗死组及健康对照组均低#经单因素

21*S2

方差分析可知
Ic$,A/

#

+c#,###/

#经
bG::g7F&78

分析可见颅内出血组与脑梗死组及健康对照组比较差异均有

统计学意义#

+

值分别为
#,#-

及
#,####$

%而脑梗死组与健康

健康对照组比较差异无统计学意义$

+

&

#,#D

&'

A,B

!

蛛网膜下腔出血*脑出血患者与健康对照组脑脊液
4'G

*

?LK

及
!

H

78L83:!

水平比较见表
/

'

表
/

!!

蛛网膜下腔出血#脑出血患者与健康对照组脑脊液

!

4'G

#

?LK

及
!

H

78L83:!

水平比较$

(e8&

%

疾病组
$ 4'G

$

@@<'

"
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&

?LK

$
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蛛网膜下腔出血组
"" /,/5e#,$/ /,AAe+,"-

""

/,ADe",/"

""

脑出血组
"+ /,$/e#,.- +,5#e#,DA

""

/,..e",D5

"

健康对照组
++ D,"/e/,A/ ",+5e#,+- D,-#e","D

!!

"

!与健康对照组比较#

+

%

#,#D

%

""

!与健康对照组比较#

+

%

#,#"

'

由表
/

可见#蛛网膜下腔出血组及脑出血组脑脊液
?LK

较

健康对照组均升高#且以蛛网膜下腔出血组
?LK

升高最为显

著#此两组与健康对照组比较差异均有统计学意义$

+

%

#,

#"

&#此两组间比较差异无统计学意义$

+

&

#,#D

&%蛛网膜下腔

出血组和脑出血组脑脊液
!

H

78L83:!

水平较健康对照组低#且

经单因素
21*S2

方差分析可知
Ic$,//

#

+c#,###D

#经

bG::g7F&78

分析可见颅内出血组与脑出血组及健康对照组比

较差异均有统计学意义#

+

值分别为
#,###+

及
#,#"+

%而此两

组组间比较差异无统计学意义$

+

&

#,#D

&'

B

!

讨
!!

论

脑血管疾病是血管源性脑部疾病损害的总称#是人类疾病

死亡的主要原因之一#资料表明#我国城市脑血管病居死亡原

因首位(

""

)

'大多数系全身性血管和血液系统疾病的脑部病

变#少部分系脑部血管局部病损#包括非创伤性颅内出血*脑梗

死及其他脑血管意外'

在脑血管疾病发生时#脑部血供出现障碍#不同的脑血管

疾病其所致脑部血管损伤不同#亦可致不同的临床表现'颅内

出血可致蛛网膜下腔*脑室*内囊*丘脑及脑干等受损#严重者

可致血肿以至于脑室受压或移位引起脑疝*癫痫等严重的临床

症状#而脑梗死系局部脑组织包括神经细胞*胶质细胞和血管

由于血供缺乏而发生坏死#各种不同脑血管病变均可造成脑部

氧及
4'G

的缺乏#可迅速引起脑功能紊乱及脑组织的破坏#使

脑血管自动调节功能出现变化#导致严重脑水肿*出血及缺血

等发生#可能导致其水平降低#此与我们所观察到的现象相符#

参见前述各表'近
"#

年的研究证实#

?LK

可作为能量底物供

给神经元利用(

"/C"D

)

#而由于脑脊液中
4'G

的缺乏所致
?LK

堆积

以维持脑部能量供应亦可见于本研究的观察结果中#由本研究

的观察可见#脑血管疾病脑脊液
?LK

均出现不同程度的升高#尤

其以蛛网膜下腔出血及脑出血明显#而脑梗死患者脑脊液
?LK

较健康对照并无统计学意义'联系各组脑脊液
4'G

及
?LK

的水

平变化#可见伴随脑脊液
4'G

逐步降低#

?LK

亦有相应增高#在脑

血管损伤较为严重的蛛网膜下腔出血及脑出血中尤为显著'

同时由本研究的观察亦可见#脑血管疾病脑脊液
!

H

78L83:

!

亦较之健康对照明显降低#且由于大量出血导致脑实质受损

较为严重的颅内出血患者脑脊液中
!

H

78L83:!

下降较之由于

血供导致脑细胞功能损伤的脑梗死患者更为明显'同时#由于

颅内出血有不同的发病机制和表现形式!蛛网膜下腔出血时#

血液流入脊髓蛛网膜下腔#甚至逆流入脑室系统#可引起脑脊

液循环异常%而脑出血时可致血肿形成#挤压出血部位周围脑

实质#引起严重的神经功能障碍#或致脑室受压或移位#发生脑

疝等'由表
/

可见#在蛛网膜下腔出血及脑出血中均可见脑脊

液中
!

H

78L83:!

水平的低表达#较健康对照组
+

%

#,#"

及
%

#,#D

#而此两组间比较差异无统计学意义$

+

&

#,#D

&'此前有

研究表明#在脑炎患者中#脑组织由于炎症侵袭而受损#脑脊液

中
!

H

78L83:!

水平降低(

"A

)

'由此可见#引起脑脊液循环异常

和挤压致脑实质受累均可致脑脊液
!

H

78L83:!

下降'

综上所述#脑脊液
4'G

及
!

H

78L83:!

水平低表达及
?LK

高

水平表达可见于脑血管疾病中#尤其是以出血为主的蛛网膜下

腔出血及脑出血中%而蛛网膜下腔出血及脑出血中出血部位的

不同所致的脑脊液
4'G

*

!

H

78L83:!

的低表达及
?LK

高表达无

差异'结合以上各项生物化学临床标志物的不同水平表达对

提高认识脑血管疾病的不同病理过程应有积极的作用'
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果#检测时间短#满足现场快速检验需求(

"/

)

'

重复试验可以反映一个检测方法的重复性#即精密度'本

试验中#批内差异较小$表
"

&!

+

个浓度的标准差小于
#,D

#并

且
+

个浓度的变异系数也均小于
-V

%天间重复试验中#无论

是标准差还是变异系数都较天内重复略大#标准差均小于
#,D

#

变异系数均小于
DV

'

回收试验可用来衡量一个待检方法的准确度'其方法是

将同
"

份未知浓度的样品等量分成
-

份#在第
"

份中加入一定

体积的蒸馏水#在第
+

*

/

*

-

份中分别加入等体积的低*中*高
/

种浓度的标准
Z

i浓度溶液#从而计算出检测值与加入值之间

的比值并用百分比表示'本试验中低$中&高
/

种
Z

i添加浓

度的回收率都在
$#V

"

""#V

之间$分别为
$5,DV

*

"#-,+V

*

"#A,$V

&#平均为
"#/,+V

'

从
Z

i的标准曲线$图
"

&中可看出#从低浓度开始#反应的

吸光度与浓度的变化呈正相关'因此#在
/

"

5@@<'

"

?

的区

域内#反应都呈一次函数增长模型$

7

+

c#,$A5"

&#完全可以满

足临床标本检测的要求'图
+

反映
+

种试验方法的一致性'

图
+

中微型光谱仪干试剂测定与全自动生化分析仪相比较#图

形显示大部分的点都存在于直线的两侧'采用一次函数进行

曲线拟合(

"-C"D

)

#所得
7c#,$.5

#说明
+

种方法的相关性较好'

综上所述#通过对血清
Z

i微型光谱仪与传统的电极法的

多方面指标进行方法学评价#可以观察到本研究使用的微型光

谱分析仪具有体积小*耗能少*光谱宽*重复性好等优点#极大

地克服了常规电极法所需器材昂贵*电极试剂费用较高*不适

于野战环境及场地#不能满足战地及偏远基层地区医疗急救所

需的机动*便携的要求等缺点#能够满足检测的实用性和便携

性'将干试剂技术应用于微型光谱仪#试剂样品用量少#检测

时间短#能够满足现场快速检验'
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