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  摘 要:目的 探讨纤维蛋白原(FIB)与清蛋白(ALB)比值(FAR)和缺血性脑血管病(ICVD)患者神经功

能缺损之间的关系。方法 选取2019年在徐州医科大学附属医院神经内科住院的ICVD患者374例作为研究

对象,分为急性脑梗死(ACI)组266例,短暂性脑缺血发作(TIA)组108例。另选择同期体检健康者120例作

为对照组。ICVD患者入院时采用美国国立卫生院卒中量表(NIHSS)对其神经功能缺损进行评估,根据NIH-
SS评分分为轻度组(0~15分)271例,中度组(16~30分)58例,重度组(31~42分)45例。比较所有研究对象

和3组ICVD患者的FAR及FIB、ALB水平,分析FAR与ICVD患者NIHSS评分的相关性,采用多因素Lo-
gistic回归分析影响患者神经功能的危险因素,应用受试者工作特征曲线(ROC曲线)及曲线下面积(AUC)评

价FAR及FIB、ALB水平对ICVD患者神经功能缺损程度的预测价值。结果 ACI组、TIA组、对照组和不同

神经功能缺损程度的患者之间FAR及FIB、ALB水平差异有统计学意义(P<0.05)。Spearman相关性分析

显示,ICVD患者FAR与NIHSS评分呈正相关(r=0.617,P<0.05)。多因素Logistic回归分析显示,FAR是

ICVD患者神经功能缺损的独立预测因子[OR=4.579(95%CI:1.253~7.673),P<0.05]。当FAR的最佳临

界值为0.07时,其 AUC为0.822(95%CI:0.743~0.884),灵敏度为80.39%,特异度为81.08%。结论 
ICVD患者的FAR升高,其与患者神经功能缺损程度呈正相关,是影响患者神经功能的独立危险因素,及时调

整患者的高凝及营养状态,可能有助于患者的神经功能恢复,改善患者预后。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

relationship
 

between
 

fibrinogen
 

(FIB)
 

to
 

albumin
 

(ALB)
 

ratio
 

(FAR)
 

and
 

neurological
 

deficits
 

in
 

patients
 

with
 

ischemic
 

cerebrovascular
 

disease
 

(ICVD).Methods A
 

total
 

of
 

374
 

patients
 

with
 

ICVD
 

who
 

were
 

hospitalized
 

in
 

the
 

Department
 

of
 

Neurology,Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Xuzhou
 

Medical
 

University
 

in
 

2019
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

objects,and
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

an
 

acute
 

cerebral
 

infarction
 

(ACI)
 

group
 

with
 

266
 

cases
 

and
 

a
 

transient
 

ischemic
 

attack
 

(TIA)
 

group
 

with
 

108
 

cases.In
 

addition,120
 

cases
 

during
 

physical
 

examination
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

selected
 

as
 

control
 

group.When
 

ICVD
 

patients
 

were
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital,the
 

National
 

Institutes
 

of
 

Health
 

Stroke
 

Scale
 

(NIHSS)
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

their
 

neurological
 

deficits.According
 

to
 

the
 

NIHSS
 

scores,they
 

were
 

divided
 

into
 

mild
 

group
 

(0-15
 

points)
 

271
 

cases,moderate
 

group
 

(16-30
 

points)
 

58
 

cases,45
 

cases
 

in
 

severe
 

group
 

(31-42
 

points).
The

 

FAR
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

FIB
 

and
 

ALB
 

of
 

3
 

groups
 

of
 

study
 

subjects
 

and
 

3
 

groups
 

of
 

ICVD
 

patients
 

were
 

compared,and
 

the
 

correlation
 

between
 

FAR
 

and
 

NIHSS
 

scores
 

of
 

ICVD
 

patients
 

was
 

analyzed.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

risk
 

factors
 

affecting
 

the
 

neurological
 

function
 

of
 

patients,the
 

re-
ceiver

 

operating
 

characteristic
 

curve
 

(ROC
 

curve)
 

and
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

predictive
 

value
 

of
 

FAR
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

FIB
 

and
 

ALB
 

on
 

the
 

degree
 

of
 

neurological
 

impairment
 

in
 

patients
 

with
 

ICVD.Results There
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

FAR,and
 

the
 

levels
 

of
 

FIB
 

and
 

ALB
 

be-
tween

 

ACI
 

group,TIA
 

group,control
 

group
 

and
 

patients
 

with
 

different
 

degrees
 

of
 

neurological
 

deficit
 

(P<0.
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05).Spearman
 

correlation
 

analysis
 

showed
 

that
 

FAR
 

and
 

NIHSS
 

score
 

of
 

ICVD
 

patients
 

were
 

positively
 

corre-
lated

 

(r=0.617,P<0.05).Multivariate
 

logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

FAR
 

was
 

an
 

independent
 

predictor
 

of
 

neurological
 

deficits
 

in
 

ICVD
 

patients
 

[OR=4.579(95%CI:1.253-7.673),P<0.05].When
 

the
 

optimal
 

critical
 

value
 

of
 

FAR
 

was
 

0.07,the
 

AUC
 

was
 

0.822(95%CI:0.743-0.884),the
 

sensitivity
 

was
 

80.
39%,and

 

the
 

specificity
 

was
 

81.08%.Conclusion The
 

increase
 

of
 

FAR
 

in
 

patients
 

with
 

ICVD
 

is
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

degree
 

of
 

neurological
 

deficits.It
 

is
 

an
 

independent
 

risk
 

factor
 

affecting
 

the
 

neurological
 

function
 

of
 

patients.Timely
 

adjustment
 

of
 

the
 

patient's
 

hypercoagulability
 

and
 

nutritional
 

status
 

may
 

help
 

pa-
tients

 

recover
 

their
 

neurological
 

function
 

and
 

improve
 

patients
 

prognosis.
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  脑血管疾病是指由各种原因导致的脑部血管病

变或者脑部血液供应障碍,脑组织缺血缺氧,进而出

现局灶性神经系统症状和体征的一类临床综合征。
本病高发病率、高病死率和高致残率给社会、家庭带

来沉重的负担和痛苦[1]。大量研究显示,患者纤维蛋

白原(FIB)与清蛋白(ALB)比值(FAR)与冠状动

脉[2]、肿瘤相关性疾病[3-6]的进展和救治后不良结局

明显相关,但目前关于FAR与脑血管疾病相关性的

研究报道甚少[7]。为此,本研究通过探讨FAR与神

经功能缺损之间的关系,为判断缺血性脑血管病
(ICVD)患者病情严重程度提供理论依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2019年在徐州医科大学附属

医院神经内科住院的374例ICVD患者作为研究对

象,根据诊断将其分为急性脑梗死(ACI)组266例,短
暂性脑缺血发作(TIA)组108例。另选择同期本院健

康体检者120例作为对照组。纳入标准:(1)ACI组

患者均符合中华医学会2018年发布的急性缺血性脑

卒中指南诊断标准,CT或 MRI提示有责任梗死病

灶;(2)TIA组均符合2009年6月美国卒中协会在

Stroke上发布的TIA新定义及诊断标准;(3)健康体

检者既往无脑血管病史,头部 MRI及颈动脉超声均

未见异常。排除标准:(1)出血性脑血管病患者;(2)
心源性脑梗死或其他原因引起的脑梗死患者;(3)伴
有严重的心、肝、肾疾病患者;(4)有急性感染病史、血
液系统疾病病史及自身免疫性相关疾病患者;(5)采
血前使用过抗纤溶药物的患者;(6)半年内服用过糖

皮质激素或免疫抑制剂的患者。详细记录所有研究

对象既往高血压、糖尿病、吸烟、饮酒史、体质量指数
(BMI)及影像学资料。ACI组、TIA 组及对照组年

龄、男性占比、吸烟史、饮酒史、高血压史、糖尿病史比

较,差异均无统计学意义(P>0.05),而BMI比较,差
异有统计学意义,见表1。ICVD患者入院时采用美

国国立卫生院卒中量表(NIHSS评分)对其神经功能

缺损评估,并根据 NIHSS评分分为轻度组(0~15
分),中度组(16~30分),重度组(31~42分)。

表1  ACI组、TIA组、对照组一般资料比较

组别 n
年龄

(x±s,岁)
男性

[n(%)]
吸烟史

[n(%)]
饮酒史

[n(%)]
高血压史

[n(%)]
糖尿病史

[n(%)]
BMI

[M(P25,P75),kg/m
2]

ACI组 266 60.16±10.21 134(50.37) 105(39.47) 57(21.43) 127(47.74) 148(55.64) 24.59(22.23,26.71)*

TIA组 108 60.64±8.40 50(46.30) 38(35.19) 29(26.85) 55(50.93) 53(49.07) 23.95(22.34,25.39)*

对照组 120 60.58±4.85 55(45.83) 36(30.00) 34(28.33) 67(55.83) 68(56.67) 22.84(21.44,24.03)

F/χ2/H 0.163 0.924 3.278 2.636 2.179 1.648 27.252

P 0.850 0.630 0.194 0.268 0.336 0.439 <0.05

1.2 方法 所有研究对象均于体检当日或入院次日

清晨采集空腹静脉血。采用凝固法,使用 Sysmex
 

CS5100全自动血凝分析仪(日本Sysmex公司)检测

所有 研 究 对 象 FIB 水 平;采 用 免 疫 比 浊 法,使 用

Roche
 

cobas
 

e
 

602全自动生化分析仪(瑞士罗氏公

司)检测所有研究对象ALB、空腹血糖(FBG)、尿酸、
总胆固醇(TC)、三酰甘油(TG)、低密度脂蛋白胆固醇
(LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、同型半胱

氨酸(HCY)、胱抑素-C、超敏C反应蛋白(hs-CRP)
水平。
1.3 统计学处理 使用SPSS26.0统计软件对数据

进行统计分析。符合正态分布的计量资料以x±s表

示,多组间比较采用单因素方差分析,组间两两比较

采用LSD-t 检验;偏态分布的计量资料以 M(P25,
P75)表示,多组间比较采用Kruskal-Wallis

 

H 检验,
用Bonferroni法校正显著性水平的事后两两比较。
计数资料以频数、率表示,组间比较采用χ2 检验。采

用Spearman相关进行相关性分析;采用多因素Lo-
gistic回归分析筛选影响神经功能缺损的危险因素,
应用受试者工作特征曲线(ROC曲线)及曲线下面积
(AUC)探讨危险因素对神经功能缺损程度的预测价

值。以P<0.05为差异有统计学意义。
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2 结  果

2.1 ACI组、TIA组、对照组FAR及FIB、ALB水平

比较 ACI组、TIA组的FAR及FIB水平均高于对

照组,而ALB水平低于对照组,差异均有统计学意义
(P<0.05);ACI组的FAR及FIB水平均高于TIA
组,而ALB水平低于 TIA组,差异均有统计学意义
(P<0.05),见表2。

表2  ACI组、TIA组、对照组FAR及FIB、ALB
   水平比较(x±s)

组别 n FAR FIB(g/L) ALB(g/L)

ACI组 2660.071±0.030*# 3.001±0.907*#42.944±4.473*#

TIA组 1080.064±0.011* 2.771±0.507* 43.292±3.414*

对照组 1200.057±0.012 2.591±0.467 45.076±3.918

F 16.388 13.347 11.256

P <0.05 <0.05 <0.05

  注:与对照组比较*P<0.05;与TIA组比较#P<0.05。

2.2 不同神经功能缺损程度患者FAR及FIB、ALB
水平比较 重度组、中度组FAR及FIB水平均高于

轻度组,ALB水平低于轻度组,差异均有统计学意义
(P<0.05);重度组FAR及FIB水平均高于中度组,
ALB水平低于中度组,差异均有统计学意义(P<
0.05),见表3。
表3  不同神经功能缺损程度患者FAR及FIB、ALB水平

   比较(x±s)

组别 n FAR FIB(g/L) ALB(g/L)

轻度组 271 0.061±0.013 2.663±0.527 43.650±3.890

中度组 58 0.073±0.121* 3.099±0.519* 42.385±3.841*

重度组 45 0.112±0.041*# 4.361±1.026*#40.251±5.135*#

F 146.628 153.721 14.507

P <0.05 <0.05 <0.05

  注:与轻度组比较*P<0.05;与中度组比较#P<0.05。

2.3 FAR与NIHSS评分的相关性 采用Spearman

相关分析FAR与NIHSS评分的相关性,结果显示,
ICVD 患 者 FAR 与 NIHSS 评 分 呈 正 相 关 (r=
0.617,P<0.05),见图1。

图1  FAR与NIHSS评分相关性散点图

2.4 多 因 素 Logistic
 

回 归 分 析 以ICVD 患 者

NIHSS评分作为因变量,将单因素分析中有意义的

因素作为自变量进行多因素Logistic回归分析,结果

显示,FAR、FIB、ALB是影响ICVD患者神经功能缺

损的独立危险因素(P<0.05),见表4。
表4  影响ICVD患者神经功能缺损的多因素

   Logistic回归分析

变量 B SE Wald P OR 95%CI

FAR 63.691 8.885 51.388 <0.05 4.579 1.253~7.673

FIB 1.554 0.223 48.719 <0.05 4.732 3.058~7.321

ALB -0.142 1.371 12.203 <0.05 0.867 0.814~0.924

2.5 FAR及FIB、ALB水平对ICVD患者神经功能

缺损的预测价值 采用ROC曲线评估FAR及FIB、
ALB水平对ICVD患者中、重度神经功能缺损的预测

价值,结果显示,当FAR的最佳临界值为0.07时,其
AUC,为0.822(95%CI:0.743~0.884),灵敏度为

80.39%,特异度为81.08%,可见FIB、ALB联合检测

对ICVD患者中、重度神经功能缺损程度的预测价值

优于FIB、ALB单独检测,见表5。

表5  FAR、FIB、ALB预测ICVD患者神经功能缺损的ROC曲线参数

项目 AUC(95%CI) 标准误 最佳临界值 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

FAR 0.822(0.743~0.884) 0.04 >0.070 80.39 81.08 0.614
 

7

FIB 0.804(0.723~0.869) 0.04 >3.040
 

g/L 80.39 75.68 0.560
 

7

ALB 0.615(0.524~0.701) 0.05 <41.000
 

g/L 49.02 70.27 0.192
 

9

3 讨  论

ICVD的主要病理基础是动脉粥样硬化[8],而动

脉粥样硬化发病机制较为复杂,既往有研究认为,炎
症因子在动脉粥样硬化斑块的形成和发生发展中起

非常重要的作用[9],如何科学有效地评估、检测其病

情发展程度,对保障患者生命安全、预后具有重大

意义。
FIB和ALB参与脑梗死发生发展过程的机制可

能如下:(1)FIB由肝脏中合成,不仅是一种凝血因

子,可被凝血酶和因子ⅩⅢa作用后转变为纤维蛋白,
参与凝血途径,还是一种急性时相反应蛋白,在炎性

反应中发挥重要作用[10]。FIB可以增加血黏度和外

周血管阻力,促进血栓形成。FIB大量沉积还可以改

变血管内皮通透性,促进低密度脂蛋白在内皮下聚集

并氧化修饰,从而进一步刺激血管平滑肌细胞增殖并

向内膜迁移,最终导致粥样斑块形成[11]。胡波等[12]

研究显示,脑梗死患者FIB水平越高,病情越重,预后

越差。崔雪琼等[13]研究发现,轻、中、重度神经功能缺
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损患者FIB水平依次升高,FIB水平与其呈正相关,
可以客观反映脑梗死的严重程度。(2)ALB可以高效

清除体内自由基,而自由基是促进动脉粥样硬化的重

要因素[14]。另外ALB还具有抗凝作用,肝素具有带

负电荷的硫酸基团,能与抗凝血酶Ⅲ的正电基团结

合,增强其抗凝作用,血清 ALB结构与肝素类似,也
具有大量负电荷,具有肝素样活性。血清 ALB水平

降低,脑卒中及心血管疾病的发生率增加[15]。
FAR作为一个新的炎症指标,越来越受到人们的

关注。赵一品等[2]研究发现,FAR与冠状动脉病变程

度呈正相关。也有研究显示,FAR与肿瘤患者的预后

明显相关[16-18],其结合了炎症、凝血、营养等几方面因

素,能综合反映患者的病情严重程度及预后情况,一
直是近年来的研究热点。本研究显示,不同神经功能

缺损程度患者之间FAR比较,差异有统计学意义
(P<0.05),FAR是ICVD患者神经功能缺损的独立

预测因子。FAR通过采集静脉血检测即可获得,方便

快捷,是一个快速易得的复合指标,可以更好更全面

地为临床服务,为患者机体内环境及预后提供评估意

见,为医生调整治疗方案提供参考。临床上可以通过

FAR筛选出ICVD患者的高危人群,早期全面地评估

其神经功能缺损程度,及时调整治疗方案,尽可能改

善患者预后,提高患者生活质量。
目前,已有相关研究表明,当患者的FAR出现异

常时,针对性地采取抗凝治疗[19],调整患者的饮食结

构,辅以静脉补充蛋白等治疗,可以改善患者的高凝

及营养状态,可延长患者的生存时间,改善患者预后。
由于本研究是一个单中心的回顾性研究,样本量较

少,并且只评估了患者入院时的神经功能,未研究其

神经功能恢复情况,因此需要进一步进行大样本的前

瞻性研究证实结果的客观性。
综上所述,FAR是影响ICVD患者神经功能的独

立危险因素,当FAR异常时,应及时调整患者的高凝

及营养状态,可能有助于患者的神经功能恢复,改善

患者预后。
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