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进展性脑梗死患者血清氧化应激指标的动态观察
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　　摘　要：目的　观察进展性缺血性卒中（ＰＩＳ）患者血清氧化应激指标超氧化物歧化酶（ＴＳＯＤ）、８羟基脱氧鸟苷酸（８ＯＨｄＧ）

以及丙二醛（ＭＤＡ）的水平。方法　急性缺血性脑卒中起病后第１、３、５和７天动态监测３０例进展性缺血性卒中组（ＰＩＳ组）与３０

例完全性缺血性卒中组（非ＰＩＳ组）血清ＴＳＯＤ、８ＯＨｄＧ和ＭＤＡ水平。结果　ＰＩＳ组血清８ＯＨｄＧ和ＭＤＡ水平起病前５天有

升高趋势，第７天开始回落，而非ＰＩＳ组血清８ＯＨｄＧ和 ＭＤＡ水平起病后呈持续下降，且起病后血清８ＯＨｄＧ和 ＭＤＡ水平ＰＩＳ

组均高于非ＰＩＳ组（犘＜０．０１）；ＰＩＳ组和非ＰＩＳ组血清ＴＳＯＤ水平第１天到第３天有降低趋势，第５天开始升高，且起病后血清

ＴＳＯＤ水平ＰＩＳ组均低于非ＰＩＳ组（犘＜０．０１）。结论　氧自由基损伤和内源性抗氧化作用降低共同参与了ＰＩＳ的病理生理过

程，而氧化性损伤通过相应机制造成血管内皮损伤和功能障碍，可能是造成缺血性卒中患者神经功能缺损症状逐步进展的原因

之一。
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　　进展性脑梗死（ＰＣＩ）临床上也称之为进展性缺血性卒中

（ＰＩＳ），是指急性脑梗死起病后神经功能缺损症状在数天至１

周内逐渐或呈阶梯状加重［１］。ＰＩＳ虽经过抗血小板聚集等积

极治疗，但是疗效不理想，常遗留严重的后遗症，并且容易造成

患者及家属的误解，因此对ＰＩＳ的相关发病机制和病理生理过

程的研究一直受到了临床神经内科医师的高度重视。脑梗死

损伤机制十分复杂，除了兴奋氨基酸的毒性作用、酸中毒损伤、

钙离子超载、免疫炎症反应外，氧化应激反应也参与其中［２３］。

本临床观察拟通过测定ＰＩＳ患者的血清超氧化物歧化酶（Ｔ

ＳＯＤ）、８羟基脱氧鸟苷酸（８ＯＨｄＧ）以及丙二醛（ＭＤＡ）等氧

化应激指标的水平，探讨ＰＩＳ患者血管功能的障碍和神经功能

缺损症状加重的可能机制。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２０１２年１～６月本院神经科住院的６０

例急性缺血性脑卒中患者作为观察对象，全部观察对象均在起

病后２４ｈ内入院，均符合全国第四届脑血管病会议制定的脑

卒中诊断标准第三版，并经影像学检查（头颅ＣＴ或头颅 ＭＲＩ）

证实［４］。ＰＩＳ的判断标准：起病后６ｈ至１周内，经积极的临床

治疗干预后神经系统症状体征仍进行性加重，具体判定应符合

下列标准之一：（１）瘫痪肢体肌力较入院时下降２级或２级以

上；（２）美国国立卫生研究院卒中量表评分升高大于或等于２

分［５］。完全性缺血性卒中的诊断标准：所选急性缺血性脑卒中

患者除去达到ＰＩＳ判断标准者，余下均归为完全性缺血性卒

中。其中进展性缺血性卒中组（ＰＩＳ组）３０例，男性１８例，女性

１２例；年龄４２～８９岁，平均（５８．０±１１．５）岁。完全性缺血性

卒中组（非ＰＩＳ组）３０例，男性２０例，女性１０例；年龄４０～８８

岁，平均（５６．２±１０．６）岁。所有观察对象起病前均无肿瘤、明

显感染、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　于患者入院后第１、３、５和７天清晨空腹抽

取进展缺血性卒中组（ＰＩＳ组）和完全性缺血性卒中组（非ＰＩＳ

组）入选者均用无抗凝的采血管采集肘静脉全血５ｍＬ，室温静

置１ｈ凝固，然后４℃，２０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，取出上层血

清，分装于聚丙烯ＥＰ管中，－３０℃冰箱保存待测。

１．２．２　检测方法　检测前室温下复温，所有标本均冻融１次。
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酶联免疫吸附 （ＥＬＩＳＡ）双抗体夹心法检测血清８ＯＨｄＧ水

平，试剂盒购自美国ＣａｙｍａｎＣｈｅｍｉｃａｌ公司，酶标仪由上海热

电仪器有限公司生产（型号为 ＭＫ３）；ＴＳＯＤ、ＭＤＡ测定采用

比色法，试剂盒由南京建成生物工程研究所提供。标本均为同

批测定，操作严格按试剂盒说明书进行。

１．３　统计学处理　检测数据以狓±狊表示，采用ＳＰＳＳ１３．０统

计软件进行数据处理，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

ＰＩＳ组和非ＰＩＳ组间不同时间点血清ＴＳＯＤ、８ＯＨｄＧ和

ＭＤＡ水平比较见表１～３。ＰＩＳ组血清ＴＳＯＤ水平均低于非

ＰＩＳ组（犘＜０．０１）。ＰＩＳ组血清８ＯＨｄＧ水平均高于非ＰＩＳ组

（犘＜０．０１）。ＰＩＳ组血清 ＭＤＡ 水平均高于非 ＰＩＳ组（犘＜

０．０１）。

表１　　６０例急性缺血性脑卒中患者不同时间

　　血清ＴＳＯＤ水平（狓±狊，Ｕ／ｍＬ）

组别 狀 １天 ３天 ５天 ７天

ＰＩＳ组 ３０ ７７．２±１８．４ ７４．３±１８．３ ８０．５±２０．４ ８５．５±２１．５

非ＰＩＳ组 ３０ ８５．５±１６．９ ８３．２±１５．２ ８９．９±２０．６ ９２．３±２２．１

　　：犘＜０．０１，与非ＰＩＳ组比较。

表２　　６０例急性缺血性脑卒中患者不同时间

　　血清８ＯＨｄＧ水平（狓±狊，ｐｇ／ｍＬ）

组别 狀 １天 ３天 ５天 ７天

ＰＩＳ组 ３０ ５２７．３±６３．９ ５７４．３±６８．３ ５８０．５±７０．４ ５７５．５±２１．５

非ＰＩＳ组 ３０ ４８５．５±５６．９ ４８３．２±５５．２ ４６９．９±６０．６ ３９２．３±５２．１

　　：犘＜０．０１，与非ＰＩＳ组比较。

表３　　６０例急性缺血性脑卒中患者不同时间

　　血清 ＭＤＡ水平（狓±狊，ｎｍｏｌ／ｍＬ）

组别 狀 １天 ３天 ５天 ７天

ＰＩＳ组 ３０ １０．５±１．３ １２．５８±１．９ １４．５±２．４ １２．５±２．５

非ＰＩＳ组 ３０ ８．５±０．９ ７．２±１．２ ６．９±０．６ ６．３±０．６

　　：犘＜０．０１，与非ＰＩＳ组比较。

３　讨　　论

氧化应激是指机体内氧自由基生成增加和清除能力降低，

导致活性氧类自由基（ＲＯＳ）在体内或细胞内蓄积而引起的氧

化损伤过程［６］。由于氧自由基具有高度化学反应性，半衰期短

暂，因此直接检测这些活性氧或自由基的水平非常困难。体内

产生的过多的活性氧会氧化损伤各种大分子物质如蛋白质、脂

质和ＤＮＡ，形成相应的氧化产物，这些氧化产物能够在一定程

度上反映氧化应激水平，因此检测这些物质可作为评估机体氧

化应激或者活性氧水平的生物标志［７］。ＤＮＡ损伤是氧化损伤

的重要表现之一，因鸟嘌呤具有较高的分子轨道能级，因此当

ＤＮＡ受到氧自由基攻击时，鸟嘌呤最易被氧化修饰，形成产物

８ＯＨｄＧ
［８］，目前已成为ＤＮＡ氧化损伤中常采用的生物标志

物。ＭＤＡ是氧自由基与细胞膜不饱和脂肪酸发生脂质过氧

化反应的终产物之一，其含量可以间接反映体内氧自由基的含

量和氧化损伤的程度。体内自由基的清除主要是靠内源性自

由基清除系统，它包括ＳＯＤ等一些抗氧化剂。当体内氧化系

统和抗氧化系统失衡，氧自由基过多即形成氧化应激，氧自由

基通过与细胞不同成分发生过氧化反应，破坏细胞结构和功

能［９］。以上三个指标是反映体内氧化应激水平最常采用的测

定指标［１０］，其测定方法成熟，因此本研究采用了这三个氧化应

激指标。

本研究发现进展性缺血性卒中患者血清８ＯＨｄＧ 和

ＭＤＡ水平起病前５天有升高趋势，第７天开始回落，且起病后

血清８ＯＨｄＧ和 ＭＤＡ水平进展性缺血性卒中组均高于完全

性缺血性卒中组；而具有抗氧化作用的血清 ＴＳＯＤ水平第１

天到第３天有降低趋势，第５天开始升高，且起病后血清 Ｔ

ＳＯＤ水平进展性缺血性卒中组均低于完全性缺血性卒中组，

与临床观察到进展性缺血性卒中的神经功能缺损症状多在起

病前５日内加重相一致，证实了氧自由基损伤和内源性抗氧化

作用降低共同参与了进展性缺血性卒中的病理生理过程，而氧

化性损伤通过相应机制造成血管内皮损伤和功能障碍，可能是

造成缺血性卒中患者神经功能缺损症状逐步进展的原因之一。

本研究结果说明氧化应激反应参与了ＰＩＳ的病理生理过

程。ＰＩＳ疾病进展与氧化应激反应之间的因果关系还需进一

步研究加以阐明。
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