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腔隙性脑梗死患者血清缺血修饰清蛋白和高敏Ｃ反应蛋白的研究

尹义军，吴　琴，左　芳

（湖北省黄石市中心医院检验科　４３５０００）

　　摘　要：目的　探讨腔隙性脑梗死与血清缺血修饰清蛋白（ＩＭＡ）和高敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）水平的关系。方法　测定３０

例有临床症状的腔隙性脑梗死患者（腔隙性脑梗死组）入院后第１、３、５和７天血清ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ的水平，与３０例健康对照者

（对照组）血清ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ水平比较。结果　腔隙性脑梗死组入院后第１、３、５和７天血清ＩＭＡ水平分别为（９２±２０．１）、

（１０３±１７．３）、（８５±１９．５）和（６８±１５．０）Ｕ／ｍＬ，高于对照组［（４７±５．２）Ｕ／ｍＬ，犘＜０．０１］；腔隙性脑梗死组入院后第１、３、５和７天

血清ｈｓＣＲＰ水平分别为（１３．１±３．６）、（１１．３±３．０）、（８．１±２．２）和（６．２±２．０）ｍｇ／Ｌ，高于对照组［（１．０±０．３）ｍｇ／Ｌ，犘＜０．０１］。

血清ＩＭＡ水平峰值出现在入院后第３天，而血清ｈｓＣＲＰ水平峰值出现在入院后第１天。结论　缺血和炎性反应参与了腔隙性

脑梗死的病理生理过程中。
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　　腔隙性脑梗死（ＬＡＣ）是指发生在大脑半球深部白质或脑

干的缺血性微梗死，是脑梗死的常见亚型之一，由于临床表现

较轻或没有明显的临床症状，近期预后较好，因此不被临床医

师所关注。近年来随着研究的不断深入，发现ＬＡＣ患者再次

脑梗死和血管性认知功能障碍发病风险较高［１］。因此，充分了

解ＬＡＣ的病理生理机制，对于脑梗死和血管性认知功能障碍

二、三级预防有重要意义。

近年来有研究表明血清缺血修饰清蛋白（ＩＭＡ）和高敏Ｃ

反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）可作为临床缺血和损伤的标志物，与缺血

性心脑血管病和血管内皮细胞损伤有密切关系［２３］。作者尝试

通过测定ＬＡＣ患者血清ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ的含量，探讨ＬＡＣ

可能的病理生理学机制。

１　资料和方法

１．１　一般资料　选择２０１１年１～１２月本院神经内科收治的

３０例发病时有临床症状的ＬＡＣ患者作为观察对象，其中男２１

例，女９例，年龄４８～７８岁，平均６７．５岁。全部观察对象均在

发病后２４ｈ内入院，均符合全国第４届脑血管病会议制定的

脑卒中诊断标准（第３版），并经影像学检查（头颅ＣＴ或头颅

ＭＲＩ）证实
［４］。ＬＡＣ的判断标准如下：（１）发病多由于高血压

动脉硬化引起，呈急性或亚急性起病；（２）无意识障碍；（３）临床

表现轻微，美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分不超过

１５ｍｉｎ；（４）经头颅ＣＴ或 ＭＲＩ检查证实，梗死病灶最大直径小

于１５ｍｍ。同期从本院体检中心健康体检者中选择３０例作为

健康对照组，其性别和年龄与入选ＬＡＣ组相匹配，所有观察对

象均无肿瘤、感染、自身免疫性疾病、急性心肌梗死、甲状腺功

能异常、血液病、严重肝肾功能障碍等疾病。

１．２　方法

１．２．１　标本采集　两组受试者均用无抗凝剂的采血管清晨空

腹采集肘静脉全血４ｍＬ，其中ＬＡＣ患者入院后第１、３、５和７

天清晨采集。标本室温静置１ｈ，凝固后４℃２０００ｒ／ｍｉｎ离心

１０ｍｉｎ，取上层血清待测。

１．２．２　检测方法　采用清蛋白结合钴离子法（ＡＣＢ）测定

ＩＭＡ，检测系统为美国罗氏公司ＲｏｃｈｅＭＯＤＵＬＥＰ８００全自动

生化分析仪及配套试剂盒。采用免疫荧光双抗夹心法测定ｈｓ

ＣＲＰ，检测试剂盒及检测仪均为美国 ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｌｔｅｒ公司

Ａｃｃｅｓｓ免疫检测系统。各指标的检测均按仪器和试剂相关说

明书进行操作。

１．３　统计学处理　所测数据用狓±狊表示，以ＳＰＳＳ１３．０统计

软件进行处理，两组间比较采用狋检验，以犘＜０．０５为差异有

统计学意义。

２　结　　果

ＬＡＣ组与健康对照组ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ水平的比较（见表

１）：ＬＡＣ组患者入院后第１、３、５和７天血清ＩＭＡ水平分别

为：９２±２０．１、１０３±１７．３、８５±１９．５和６８±１５．０Ｕ／ｍＬ，均高

·８９２· 国际检验医学杂志２０１３年２月第３４卷第３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｆｅｂｒｕａｒｙ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．３



于健康对照组（４７±５．２）Ｕ／ｍＬ，比较差异均有统计学意义（犘

＜０．０１）；ＬＡＣ组患者入院后第１、３、５和７天血清ｈｓＣＲＰ水

平分别为：１３．１±３．６、１１．３±３．０、８．１±２．２和６．２±２．０ｍｇ／

Ｌ，高于健康对照组（１．０±０．３）ｍｇ／Ｌ，比较差异均有统计学意

义（犘＜０．０１）。数据表明，ＬＡＣ患者血清ＩＭＡ水平峰值出现

在入院后第３天，而血清ｈｓＣＲＰ水平峰值出现在入院后第１

天，两者达峰值的时间并不完全匹配，间接说明ＬＡＣ引起血清

ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ水平升高有不同的病理生理学机制。

表１　　ＬＡＣ组与健康对照组ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ比较（狓±狊）

组别 狀 采样时间 ＩＭＡ（Ｕ／ｍＬ）ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

健康对照组 ３０ 体检时 ４７．０±５．２ １．０±０．３

ＬＡＣ组 ３０ 入院后第１天 ９２．０±２０．１ １３．１±３．６

入院后第３天 １０３．０±１７．３ １１．３±３．０

入院后第５天 ８５．０±１９．５ ８．１±２．２

入院后第７天 ６８．０±１５．０ ６．２±２．０

　　：与健康对照组比较，犘＜０．０１。

３　讨　　论

ＩＭＡ是清蛋白经过缺血组织时，其氨基酸末端序列被缺

血、再灌注产生的自由基等所破坏，导致其与过渡金属（如钴、

铜、镍）的结合能力下降，发生改变的清蛋白称为ＩＭＡ。ＩＭＡ

是急性缺血性疾病早期诊断中一个非常重要的血清生物学标

志物。国内外有很多研究都表明，在急性缺血性心血管事件

中，ＩＭＡ作为一个敏感的早期诊断血清学指标，在临床上已取

得实际运用［５８］。然而，ＩＭＡ在急性脑血管病领域的研究相对

较少，国外已有研究表明血清ＩＭＡ水平在急性脑血管病早期

升高［９１０］，而目前国内相关研究罕见。

ｈｓＣＲＰ是临床上可以用敏感方法检测出的低浓度Ｃ反

应蛋白（ＣＲＰ），是敏感的炎性反应标志物之一
［１１１２］。有许多研

究发现急性脑血管病患者血清ｈｓＣＲＰ水平显著升高，提示脑

血管病发作与免疫炎性反应有关，炎性细胞因子是脑血管病发

作期血管舒缩功能障碍的重要参与因素，本研究结果与其一

致［１３］。

目前普遍认为ＬＡＣ病变血管为脑内主要动脉的深穿支，

这些小动脉闭塞形成小腔隙软化灶，直径２～１５ｍｍ，最大不超

过２０ｍｍ，颅脑ＣＴ和 ＭＲＩ影像学检查对ＬＡＣ的诊断至关重

要。本研究也发现ＬＡＣ患者急性期血清ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ的

含量较健康者明显增高，进一步阐明缺血和炎性反应参与了

ＬＡＣ的病理生理过程。ＩＭＡ水平峰值出现在入院后第３天，

而血清ｈｓＣＲＰ水平峰值出现在入院后第１天，两者达到峰值

时间并不完全匹配，可能两者水平升高有不同的病理生理学机

制。

然而，本研究为病例对照研究，只能说明在ＬＡＣ起病时

ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ共同参与了其病理生理过程，不能阐明ＬＡＣ

发病与ＩＭＡ和ｈｓＣＲＰ升高之间的因果关系，将来还需进一

步设计实验研究加以阐明。
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ａｎｄｔｏｔａｌｈｏｍｏｃｙｓｔｅｉｎｅｉｎｅｓｔｉｍａｔｉｎｇｓｙｍｐｔｏｍａｔｉｃｌａｃｕｎａｒｉｎｆａｒｃ

ｔｉｏｎｉｎｔｙｐｅ２ｄｉａｂｅｔｉｃｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＢｉｏｃｈｅｍ，２０１１，４４（１６）：

１２９９１３０３．

［１０］ＨｅｒｉｓｓｏｎＦ，ＤｅｌａｒｏｃｈｅＯ，ＡｕｆｆｒａｙＣａｌｖｉｅｒＥ，ｅｔａｌ．Ｉｓｃｈｅｍｉａｍｏｄｉ

ｆｉｅｄａｌｂｕｍｉｎａｎｄｈｅａｒｔｆａｔｔｙａｃｉｄｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ：ｃｏｕｌｄｅａｒｌｙｉｓ

ｃｈｅｍｉｃｃａｒｄｉａｃｂｉｏｍａｒｋｅｒｓｂｅｕｓｅｄｉｎａｃｕｔｅｓｔｒｏｋｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔ？

［Ｊ］．ＪＳｔｒｏｋｅＣｅｒｅｂｒｏｖａｓｃＤｉｓ，２０１０，１９（４）：２７９２８２．

［１１］孟卫东，陈双峰．高敏Ｃ反应蛋白的研究现状［Ｊ］．国际检验医学

杂志，２０１０，３１（４）：３４６３４８．

［１２］ＫｉｔａｇａｗａＫ．Ｃｅｒｅｂｒａｌｖｅｓｓｅｌｄｉｓｅａｓｅａｎｄｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｐｒｏｃｅｓｓ

［Ｊ］．ＢｒａｉｎＮｅｒｖｅ，２００９，６１（９）：１０６１１０６８．

［１３］ＬａｓｋｏｗｉｔｚＤＴ，ＫａｓｎｅｒＳＥ，ＳａｖｅｒＪ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｕｓｅｆｕｌｎｅｓｓｏｆａ

ｂｉｏｍａｒｋｅｒｂａｓｅｄｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｔｅｓｔｆｏｒａｃｕｔｅｓｔｒｏｋｅ：ｔｈｅｂｉｏｍａｒｋｅｒ

ｒａｐｉｄａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｉｎｉｓｃｈｅｍｉｅｉｎｊｕｒｙ（ＢＲＡＩＮ）ｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｓｔｒｏｋｅ，

２００９，４０（１）：７７８５．

（收稿日期：２０１２１０１１）

（上接第２９７页）

［９］ 林燕萍，郭世明，吴银生，等．去卵巢骨质疏松模鼠ＤＰＤ及１，２５

（ＯＨ）２Ｄ３与骨质量的相关性研究［Ｊ］．中国骨伤，２００８，２１（１２）：

９１０９１３．

［１０］ＢｏｎｅＨ．Ｆｕｔｕｒｅｄｉｒｅｃｔｉｏｎｓｉｎｏｓｔｅｏｐｏｒｏｓｉｓｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ［Ｊ］．Ｅｎｄｏ

ｃｒｉｎｏｌＭｅｔａｂＣｌｉｎＮｏｒｔｈＡｍ，２０１２，４１（３）：６５５６６１．

［１１］ＶａｒｅｎｎａＭ，ＭａｎａｒａＭ，ＣａｎｔａｔｏｒｅＦＰ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｒｍｉｎａｎｔｓａｎｄｅｆｆｅｃｔｓ

ｏｆｖｉｔａｍｉｎＤｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｎｓｅｒｕｍ２５ＨｙｄｒｏｘｙｖｉｔａｍｉｎＤ

ｌｅｖｅｌｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｒｈｅｕｍａｔｏｉｄａｒｔｈｒｉｔｉｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＥｘｐＲｈｅｕｍａ

ｔｏｌ，２０１２，３０（５）：７１４７１９．

［１２］刘富强，陆敏灵，曹峻岭．类风湿性关节炎的高钙血症与疾病活动

和骨代谢的关系［Ｊ］．国外医学：医学地理分册，２００７，２８（４）：１５２

１５５．

（收稿日期：２０１２０９２５）
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