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　　摘　要：目的　探讨急性脑梗死（ＡＣＩ）患者血浆胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）、同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、Ｄ二聚体、超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓ

ＣＲＰ）的浓度变化及其临床意义。方法　选择５０例ＡＣＩ患者作为ＡＣＩ组，４６例健康体检者作为对照组。采用日立７１００全自动

生化分析仪及ＳＹＳＭＥＸＣＡ５１０全自动凝血分析仪检测ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体浓度。结果　ＡＣＩ组患者血浆ＣｙｓＣ、

Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体浓度均明显高于对照组（犘＜０．０５）。大面积梗死组患者血浆ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体浓度明显高于

中等面积及小面积梗死组（犘＜０．０５）。结论　血浆ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体浓度与ＡＣＩ的发生、发展密切相关。
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　　急性脑梗死（ＡＣＩ）是因为血栓堵塞脑动脉血管引起的一

种疾病，其发病率高、致残率高、病死率高而越来越受到人们的

重视。大部分脑梗死是由于急性血栓形成或其他部位的血栓

转移，导致局部脑血管闭塞，因此，早诊断、早溶栓是治疗本病

的关键。虽然ＣＴ和 磁共振成像（ＭＲＩ）对脑梗死的确诊有决

定性意义，但设备昂贵，难于在中、小型医院普及和开展；另一

方面，ＣＴ和 ＭＲＩ对脑梗死的预测作用有限。因此，探寻一些

简单易行、费用低廉，对脑梗死的预防、诊断和病情进展监测有

价值的检测方法，对脑梗死的防治有重要意义。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择２０１１年１０月至２０１３年１月本院脑系

科住院的ＡＣＩ患者５０例，将其作为ＡＣＩ组，其中，男３６例，女

１４例；年龄４５～８５岁，平均６０．７岁。入选病例均符合１９９５

年全国第４届脑血管病会议通过的诊断标准，并在治疗前行头

颅ＣＴ检查明确诊断。大面积梗死２１例、中等面积梗死１２

例、小面积梗死１７例。所有患者均排除凝血功能异常，急性感

染性疾病，肝、肾疾病。将８０例排除心、脑血管疾病的肝、肾功

能正常的健康体检者作为对照组，其中，男４６例，女３４例，平

均５９．４岁。

１．２　检测方法　患者均于清晨空腹抽取静脉血２管，１管用

促凝剂加分离胶真空采血管取血５ｍＬ，分离血清，采用日本日

立７１００全自动生化分析仪检测胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）、同型半胱氨

酸（Ｈｃｙ）、超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、血糖、血脂、肝功能及肾

功能，ＣｙｓＣ采用颗粒增强透射免疫比浊法、Ｈｃｙ采用循环酶

法，ｈｓＣＲＰ用乳胶增强免疫比浊法测定，血糖、血脂、肝功能及

肾功能采用常规方法，试剂盒、校准品及质控品均由浙江伊利

康生物技术有限公司提供。另１管为Ｄ二聚体，用柠檬酸钠

真空采血管（样本１．８ｍＬ，抗凝剂０．２ｍＬ），以３０００ｒ／ｍｉｎ，离

心１０ｍｉｎ。１ｈ内上机测定。Ｄ二聚体含量的检测采用乳胶

免疫比浊法，采用日本ＳＹＳＭＥＸＣＡ５１０全自动凝血分析仪

检测。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学分析，计

量资料用狓±狊表示，组间比较采用狋检验，以α＝０．０５为检验

水准，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

ＡＣＩ组患者血浆ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体浓度均明

显高于对照组（犘＜０．０５），见表１。大面积梗死组患者血浆

ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、Ｄ二聚体浓度明显高于中等面积及小面

·８６１３· 国际检验医学杂志２０１３年１２月第３４卷第２３期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２３



积梗死组（犘＜０．０５），见表２。

表１　　ＡＣＩ组及对照组患者血浆ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、

　　　　Ｄ二聚体浓度的比较

组别
Ｈｃｙ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＣｙｓＣ

（ｍｇ／Ｌ）

ｈｓＣＲＰ

（ｍｇ／Ｌ）

Ｄ二聚体

（ｍｇ／Ｌ）

ＡＣＩ组 ２１．３２±６．８７ １．１２±０．３６ １９．８７±１０．６５ １．９２±１．７１

对照组 １０．１２±３．９８ ０．８２±０．１５ ４．８７±１．４６ ０．８２±０．３９

　　：犘＜０．０５，与对照组比较。

表２　　不同脑梗死面积患者血浆ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、ｈｓＣＲＰ、

　　　　Ｄ二聚体浓度的比较

组别
Ｈｃｙ

（μｍｏｌ／Ｌ）

ＣｙｓＣ

（ｍｇ／Ｌ）

ｈｓＣＲＰ

（ｍｇ／Ｌ）

Ｄ二聚体

（ｍｇ／Ｌ）

大面积梗死组 ２８．４５±８．９７ ２．１２±０．４６ ２５．６７±１１．４ ３．２４±２．５７

中等面积梗死组 ２１．２３±７．６５ １．５３±０．３４ １８．３２±８．９７ ２．２３±１．２４

小面积梗死组 １６．５４±５．４２ １．１７±０．４１ １３．５６±６．０２ １．８７±１．４１

　　：犘＜０．０５，与大面积梗死组比较。

３　讨　　论

Ｈｃｙ是氨基酸代谢过程的一个重要中间产物。近年来大

量研究均表明，血中 Ｈｃｙ浓度超标可直接损伤神经血管，引发

动脉硬化，是导致心、脑血管疾病的独立危险因素［１］，Ｈｃｙ导致

脑血管病的机制包括：（１）内皮毒性作用。内皮毒性作用是通

过产生超氧化物及过氧化物，损伤血管内皮细胞，尤其合并高

血压时更易受损，Ｈｃｙ能够让３／４的高血压患者脑卒中的死亡

风险增加１２倍。（２）刺激血管平滑肌细胞增生。Ｈｃｙ可直接

诱导血管平滑肌细胞增殖。（３）致血栓作用。Ｈｃｙ还改变凝血

因子功能，破坏正常凝血机制，促进血小板黏附和聚集，增加血

栓形成。（４）Ｈｃｙ可促进脂质沉积于动脉壁，使泡沫细胞增加，

还可改变动脉壁糖蛋白分子纤维化结构，促进斑块钙化，从而

加速动脉粥样硬化的过程。随着 Ｈｃｙ水平的增高，发生脑梗

死的危险性及严重程度增加。本研究结果表明，ＡＣＩ组患者血

浆 Ｈｃｙ水平较对照组高，并随梗死面积的增大和病情的加重，

Ｈｃｙ水平逐渐升高，与文献［２］报道一致。由此可见，Ｈｃｙ对

ＡＣＩ患者病情严重程度的评估具有重要意义，同时对 ＡＣＩ患

者的临床诊疗具有积极意义。

ＡＣＩ是常见的高凝性疾病，其生理过程是凝血和纤溶的异

常变化。Ｄ二聚体作为交联纤维蛋白的特异性降解产物，其血

液浓度增高反映继发纤溶活性增强，可作为体内高凝状态和纤

溶亢进的特异性分子标志物，是惟一直接反映凝血酶和纤溶酶

生成的理想指标，是血栓被溶解的直接证据［３］。研究已证实，

Ｄ二聚体与静脉血栓的发生密切相关，在ＡＣＩ时，检测Ｄ二聚

体浓度的变化，不仅对血栓性疾病的诊断具有重要意义，而且

可作为ＡＣＩ溶栓治疗疗效判断的实验室指标
［４］。资料还显

示，Ｄ二聚体的水平可以间接反映脑梗死病灶的大小，有助于

判断病情，估计顸后［５］。本研究结果表明，ＡＣＩ组患者血浆Ｄ

二聚体水平较对照组明显增高，并随梗死程度的加重，Ｄ二聚

体水平也逐渐升高，与报道一致。因此，Ｄ二聚体测定因其可

操作性强、简单、快速、易行对ＡＣＩ的早期诊断、脑梗死严重程

度的评估及溶栓治疗疗效判断和预后有极其重要的作用。

ｈｓＣＲＰ在正常情况下以微量形式存在于健康人血液中，

当机体受到炎症刺激时，ｈｓＣＲＰ浓度迅速增加，是机体炎症反

应的敏感指标。ＡＣＩ大部分病因是动脉粥样硬化，动脉粥样硬

化是一种慢性炎症性病变，而炎症过程在动脉粥样硬化的形成

中起关键的作用［６］。研究表明，ｈｓＣＲＰ作为血管炎症标志物，

是由活化巨细胞分泌的细胞因子刺激肝细胞产生的反应蛋白，

与动脉硬化的发生和演变密切相关。研究发现，粥样硬化斑块

中含有ＣＲＰ，且与细胞内皮功能不良有关，研究人员认为ＣＲＰ

在不稳定性斑块中起主要作用；ＣＲＰ还与血栓的形成有关，可

通过诱导单核细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）的产生和减少一氧化

氮合成酶的表达，导致血管内皮功能紊乱，同时可增加管内皮

细胞血浆凝血酶活化因子抑制因子的表达及其生物活性，促进

循环纤溶系统失衡，导致血栓形成。国外也有报道，Ｈｃｙ与ｈｓ

ＣＲＰ是动脉粥样硬化的独立危险因素。在动脉血栓损伤血管

的病理切片中可以看到大量的ＣＲＰ黏附于受损细胞膜上，说

明ＣＲＰ与血栓形成和发展有一定关系
［７］。本研究结果显示，

ＡＣＩ组患者血浆ｈｓＣＲＰ浓度明显高于对照组，并随着梗死面

积的增大而浓度增加，提示ｈｓＣＲＰ与动脉硬化及脑梗死的程

度呈正相关。

ＣｙｓＣ的生理功能是调节半胱氨酸蛋白酶的活性，在细胞

内肽类和蛋白质的代谢（特别是胶原代谢）中起重要作用，能使

一些前激素蛋白水解，释放于靶组织中发挥生物学作用。近来

许多研究提示，ＣｙｓＣ与组织蛋白酶等相互作用，参与了动脉

粥样硬化等心、脑血管疾病的病理过程，与心、脑血管病密切相

关，反映了其生物学非肾性的一面，这说明ＣｙｓＣ与动脉硬化

等血管病变密切相关，可能参与了血管损伤及炎症反应，参与

了动脉硬化的形成，是 ＡＣＩ患者一个新的检测指标。林红霞

等［８］研究指出，脑梗死后早期血清ＣｙｓＣ水平有不同程度升

高，且症状越重，ＣｙｓＣ升高越明显。李京华等
［９］研究也表明，

脑梗死组患者血清ＣｙｓＣ水平显著高于对照组。本文研究提

示，ＡＣＩ患者血浆ＣｙｓＣ水平明显增高，且血浆ＣｙｓＣ的变化

情况与ＡＣＩ患者的病程与预后密切相关。

综上所述，本研究表明血中 ＣｙｓＣ、Ｈｃｙ、Ｄ二聚体、ｈｓ

ＣＲＰ的水平与ＡＣＩ的发生，发展有着密切的关系，４项指标的

联合检测对ＡＣＩ的早期诊断、梗死程度的评估及溶栓治疗和

疗效监测、预后随访有极其重要的价值。笔者认为，大力推广

这４项指标的联合检测将有效降低 ＡＣＩ患者致残率，提高治

愈率和康复率，这对评估患者的预后，及时、有效地确定治疗方

案具有重要意义，且易于实施。
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续表１　　肺癌组与对照组受检者ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ、ＦＩＢ、ＦＤＰ、Ｄ二聚体、抗凝血酶Ⅲ的测定结果

组别 狀 ＰＴ（ｓ） ＴＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＦＩＢ（ｇ／Ｌ） ＦＤＰ（ｇ／Ｌ） Ｄ二聚体（ｇ／Ｌ） 抗凝血酶Ⅲ（％）

　肺癌局限组 ８４ １０．３２±３．５２ １５．１２±２．０１ ３３．２１±２．３０ ６．３０±０．９６ ７．３４±０．８９ ０．６７±０．２４ ６５．９８±７．２５

　肺癌转移组 ３１ ９．１４±４．９７ １４．０５±４．２７ ２９．１４±４．９７ ８．８２±０．８６ ９．６２±３．５６ ３．７５±１．８４△ ４４．８５±８．１５△

　　：犘＜０．０５，与对照组比较；△：犘＜０．０５，与肺癌局限组比较。

３　讨　　论

凝血分为内源性凝血途径（包括因子Ⅻ、Ⅸ、Ⅺ、Ⅷ）、外源

性凝血途径（包括因子Ⅲ、Ⅶ）和共同凝血途径（包括因子Ⅹ、

Ⅴ、Ⅱ和ＦＩＢ）。ＰＴ反映外源性凝血途径中Ⅱ、Ⅴ、Ⅶ、Ⅹ因子

水平，是检查外源凝血系统是否正常的指标，ＰＴ延长见于ＦＩＢ

缺乏，缩短见于高凝状态；ＡＰＴＴ反映内源性凝血途径中Ⅷ、

Ⅸ、Ⅺ、Ⅻ因子水平，ＡＰＴＴ是目前最常用的敏感的检查内源凝

血系统是否正常的筛选指标；ＴＴ反映共同凝血途径的指标。

ＦＩＢ是肝脏合成和分泌的一种糖蛋白，是血浆中含量最高的凝

血因子，其水平变化和凝血功能密切相关，其水平增高说明血

液处于高凝状态。本研究显示，肺癌组患者 ＡＰＴＴ、ＰＴ、ＴＴ、

ＦＩＢ高于对照组差异显著（犘＜０．０５），其机制可能是肿瘤细胞

破坏正常组织，导致产生大量组织因子［２４］，通过外源性途径直

接激活凝血途径，导致肿瘤患者的 ＦＩＢ含量增高
［５］，说明

ＡＰＴＴ、ＰＴ、ＦＩＢ的检测对肺癌患者的辅助诊断具有临床参考

价值。

Ｄ二聚体是交联纤维蛋白的降解产物，反应血栓前状态或

血栓形成［６］，是诊断弥散性血管内凝血（ＤＩＣ）和新鲜血栓的敏

感指标。国内、外一些研究也发现，恶性肿瘤患者存在血浆Ｄ

二聚体升高的情况［７］，其含量升高是高凝状态和继发纤维蛋白

溶解亢进的分子标志物。Ｄ二聚体升高是因为肿瘤细胞释放

各种促凝物质，直接或间接激活凝血级联反应，导致凝血酶产

生，纤维蛋白形成。高凝及血栓形成继发纤维蛋白溶解亢进。

本研究显示，肺癌患者Ｄ二聚体明显高于对照组（犘＜０．０５），

其中，肺癌转移患者 Ｄ二聚体明显高于肺癌局限组（犘＜

０．０５），与Ｕｎｓａｌ等
［８］的研究结果相同。提示这种变化对肿瘤

的转移有促进作用。由此可见，血浆Ｄ二聚体可作为某些常

见恶性肿瘤的辅助诊断。

抗凝血酶Ⅲ是抗凝系统的一个重要的组成部分，是体内主

要的凝血酶抑制物，其可以与凝血因子以及凝血酶等结合从而

使凝血酶失去生物活性，起到抗凝的作用［９］。抗凝血酶Ⅲ也是

一种可以评估高凝状态的良好指标。本研究显示，肺癌患者抗

凝血酶Ⅲ低于对照组（犘＜０．０５），可能为肺癌患者凝血、纤维

蛋白溶解系统平衡破坏后呈现高凝状态，机体为了平衡高凝状

态，消耗了大量的抗凝血酶Ⅲ所致。由此可见，抗凝血酶Ⅲ可

作为某些常见恶性肿瘤的辅助诊断。

ＦＤＰ是反映血循环中ＦＩＢ在纤溶酶作用下生成的Ｘ、Ｙ、

Ｄ、Ｅ碎片含量，它反映纤维蛋白溶解系统激活和ＦＤＰ生成，原

发性和继发性纤维蛋白溶解活性增高时，血中ＦＤＰ含量升高，

可出现明显的沉淀峰。可作为血管内凝血、纤维蛋白溶解和血

栓形成的标志物。本研究显示肺癌患者ＦＤＰ明显高于对照组

（犘＜０．０５），说明ＦＤＰ的检测对肺癌患者的辅助诊断具有临床

参考价值。

综上所述，监测凝血及纤维蛋白溶解指标的变化，特别是

ＦＩＢ、ＦＤＰ、抗凝血酶Ⅲ、Ｄ二聚体的变化，对预防肺癌的发生、

转移及预测预后具有重要意义。
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