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  摘 要:目的 探讨血清血管紧张素转换酶(ACE)、乳酸脱氢酶(LDH)、脂蛋白相关磷脂酶A2(Lp-PLA2)
检测对进展性脑梗死的诊断价值。方法 回顾性分析该院2019年1-12月神经内科收治的118例急性脑梗死

患者纳入研究组,根据发病6
 

h至1周内病情是否进行性加重将研究对象分为非进展组(54例)及进展组(64
例),对照组为神经内科同期收治的非急性脑血管疾病患者(60例)。检测并比较各组患者血清ACE、LDH、Lp-
PLA2水平。采用Logistic回归对影响脑梗死病程进展的相关因素进行分析,筛选关键因素,从而建立Fisher
判别函数模型,评价Fisher判别函数模型对进展性脑梗死的诊断价值。结果 进展组血清 ACE、LDH、Lp-
PLA2水平均明显高于非进展组及对照组(P<0.05),非进展组血清Lp-PLA2水平明显高于对照组(P<
0.05)。Logistic回归分析得出,血清 ACE、LDH、Lp-PLA2及糖耐量异常是导致进展性脑梗死的关键因素

(P<0.05)。拟 合 关 键 因 素 建 立 的Fisher判 别 函 数 模 型:F(非 进 展 性 脑 梗 死)=0.069X1+0.045X2+
0.068X3+6.837X4-16.859;F(进展性脑梗死)=0.141X1+0.058X2+0.074X3+8.989X4-25.365(X1 代

表血清ACE水平,X2 代表血清LDH水平,X3 代表血清Lp-PLA2水平,X4 代表糖耐量变量赋值)。该判别函

数模型对进展性脑梗死的诊断灵敏度为77.4%,特异度为87.2%,总体准确率为82.2%。结论 血清ACE、

LDH、Lp-PLA2及糖耐量异常是影响脑梗死病程进展的关键因素,它们共同建立Fisher判别函数模型,有助于

进展性脑梗死的早期诊断。
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  急性脑梗死是最常见的脑梗死类型,占我国脑梗

死的69.6%~70.8%。我国急性脑梗死患者的病死

率为 9.0% ~9.4%,致 死 致 残 率 为 34.5% ~
37.1%[1]。急性脑梗死患者从出现症状到就诊,往往

由于早期诊断不及时及溶栓治疗时间窗口太过狭窄,
导致病情不断加重,演变为进展性脑梗死[2]。因此,
应在急性脑梗死患者病程早期进行密切监测,做好脑

梗死病程进展的预防工作。本文通过血清标志物[血
管紧张素转换酶(ACE)、乳酸脱氢酶(LDH)、脂蛋白

相关磷脂酶A2(Lp-PLA2)]的水平检测,建立判别预

测模型,为进展性脑梗死的早期干预及治疗提供判别

依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2019年1—12月本院神经内

科收治的符合入组标准的研究对象118例。根据患

者发病6
 

h至1周内病情是否进行性加重[以美国国

立卫生院神经功能缺损评分(NIHSS评分)增加≥3
分作为量化指标][3],将研究组分为非进展组(54例)

及进展组(64例)。非进展组中男28例、女26例,平
均年龄(69.24±12.20)岁;进展组中男36例、女28
例,平均年龄(70.39±10.54)岁。对照组为同期本院

神经内科收治的非急性脑血管疾病患者60例,并排

除血液感染、中枢神经系统感染、脑出血、肿瘤等疾

病。对照组中男31例、女29例,平均年龄(66.02±
11.93)岁。各组患者的年龄、性别等一般资料比较,
差异无统计学意义(P>0.05),具有可比性。本研究

通过医院伦理委员会审核,所有患者及家属均知情

同意。

1.2 研究组纳入与排除标准 纳入标准:急性脑梗

死患者均符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南

(2018版)》的相关诊断标准[4],(1)临床症状表现为头

晕、偏瘫、失语、意识障碍等;(2)神经专科检查包含阳

性体征;(3)颅脑CT血管成像(CTA)、MRI影像结果

提示脑梗死相关病灶信息,如CTA明确有关血管闭

塞或狭窄,多模式MRI(包含DWI、PWI)中DWI发现

缺血灶,可确定病灶大小、部位,PWI显示脑血流动力
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学改变。排除标准:(1)不愿意配合医学观察研究的

患者;(2)有心、肝、肾功能异常患者;(3)有血液感染、
中枢神经系统感染、脑出血、脑肿瘤等疾病患者。

1.3 方法 患者入院后完善相关生化常规检查,采
用分离胶管采集3

 

mL静脉血,高速离心机3
 

000
 

r/min离心5
 

min分离血清。采用贝克曼Au5400生

化仪检测血清ACE、LDH水平,采用酶联免疫吸附试

验(ELISA)检测血清Lp-PLA2水平。ACE及LDH
检测试剂由宁波瑞源生物科技有限公司提供,Lp-
PLA2检测试剂由江苏宜偌维盛生物科技有限公司提

供。检测过程严格按照实验室标准化操作规程文件

进行,对试剂进行定标,并保证室内质控结果在控。

1.4 统计学处理 采用SPSS18.0统计软件对数据

进行处理和分析。正态分布的计量资料以x±s 表

示,多 组 间 比 较 采 用 F 检 验,组 间 两 两 比 较 采 用

SNK-q法;对进展性脑梗死相关影响因素进行Logis-
tic回归分析,筛选关键因素,再采用Fisher判别分析

法建立判别函数模型,分析该判别模型对进展性脑梗

死的诊断价值。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 3组血清ACE、LDH、Lp-PLA2水平比较 3组

血清ACE、LDH、Lp-PLA2水平差异有统计学意义

(P<0.05)。进展组血清ACE、LDH、Lp-PLA2水平

均明显高于非进展组及对照组(P<0.05),非进展组

血清Lp-PLA2水平明显高于对照组(P<0.05)。见

表1。
表1  3组血清ACE、LDH、Lp-PLA2水平比较(x±s)

组别 n ACE(U/L) LDH(U/L) Lp-PLA2(μg/L)

进展组 54 40.66±10.82*△ 236.44±79.52*△ 196.22±56.16*△

非进展组 64 24.47±7.35 182.98±41.61 176.04±34.81*

对照组 60 25.07±8.22 185.67±31.40 149.68±36.75

  注:与对照组比较,*P<0.05;与非进展组比较,△P<0.05。

2.2 相关因素的筛选结果 经单因素分析,血清

ACE、LDH、Lp-PLA2水平差异有统计学意义(P<
0.05),再进行多因素Logistic回归分析。在多因素

Logistic回归分析中,选择可能与脑梗死病程进展相

关的因素并进行赋值,具体如下:性别(男性=1;女
性=2);年龄(50岁及以下=1;>50~70岁=2;70岁

及以上=3);高血压(无高血压病史=1;有高血压病

史=2);糖耐量异常(糖耐量正常=1;糖耐量异常=
2);高脂血症(血脂正常=1;高脂血症=2);颈动脉斑

块(无斑块=1;单侧有斑块=2;双侧有斑块=3);焦
虑状态(无焦虑状态=1;焦虑状态=2);CTA(轻度缺

血=1;中度缺血=2;重度缺血=3);头颅 MRI(不能

明确责任病灶=1;明确责任病灶=2)。
筛选得出血清ACE、LDH、Lp-PLA2及糖耐量异

常是导致进展性脑梗死的关键因素。见表2。
表2  多因素Logistic回归分析结果

因素 B SE P Exp(B)
Exp(B)95%CI

下限 上限

性别 -0.206 0.422 0.422 0.814 0.356 1.861

年龄 0.240 0.351 0.321 1.272 0.639 2.530

高血压 -0.546 0.608 0.210 0.579 0.176 1.906

糖耐量异常 1.914 0.525 0.002 3.508 1.546 7.961

高脂血症 -0.346 0.430 0.085 0.707 0.305 1.641

颈动脉斑块 0.042 0.216 0.078 1.043 0.683 1.593

焦虑状态 0.181 0.118 0.352 0.580 0.027 0.810

CTA 0.053 0.255 0.080 0.982 0.552 1.875

头颅MRI 0.201 0.126 0.065 0.878 0.391 1.550

ACE 0.790 0.215 0.002 1.082 1.039 1.127

LDH 0.137 0.150 0.013 1.014 1.003 1.024

Lp-PLA2 0.043 0.122 0.042 1.004 0.994 1.014

2.3 Fisher判别函数模型的建立及诊断价值评价 
将拟合指标ACE、LDH、Lp-PLA2及糖耐量异常建立

判别函数模型。对进展性脑梗死与非进展性脑梗死

患者进行区分。判别函数如下:F(非进展性脑梗

死)=0.069X1+0.045X2+0.068X3+6.837X4-
16.859;F(进展性脑梗死)=0.141X1+0.058X2+
0.074X3+8.989X4-25.365(X1 代表血清 ACE水

平,X2 代表血清LDH 水平,X3 代表血清Lp-PLA2
水平,X4 代表糖耐量变量赋值,糖耐量正常=1,糖耐

量异常=2)。
回代性检验结果:将变量分别代入判别函数公式

进行计算。若计算结果F(进展性)>F(非进展性),
则该患者判别评估属于进展组。反之,若计算结果F
(进展性)≤F(非进展性),则该患者判别评估属于非

进展组。应用该判别函数模型来预测、评估进展性脑

梗死临床结局的总体准确率为82.2%,灵敏度为

77.4%,特异度为87.2%。

3 讨  论

由于进展性脑梗死存在局限性脑缺血及神经功

能缺失症状阶梯式加重的情况,因此需要在病程早期

对其进行密切监测。虽然常规影像学检查是诊断急

性脑梗死的金标准,但在病程监测及进展性预测等方

面存在不足[5],需要在实际工作中发现更多具有价值

的指标为进展性脑梗死的早期干预提供判别依据。
目前国内外相关研究及调查发现,与脑梗死发病相关

的影响因素包括肥胖、高血压、高脂血症、糖耐量异常
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等,这部分研究主要侧重于分析及预测与脑梗死发病

相关的危险因素[6-8]。本文的侧重点在于探讨与脑梗

死病程进展相关的危险因素及指标。JOHNSTON
等[1]的研究提到,重度高血糖可通过损伤内皮功能、
增强氧化应激反应和影响纤维蛋白溶解功能,进一步

加重缺血性脑损伤的程度,与不良预后相关。本文的

结果也与之相符。尽管目前尚不清楚通过降低血糖

能否改善脑梗死患者的预后,但是本研究发现,对于

糖耐量异常的脑梗死患者在早期进行血糖水平控制

可能具有重要意义。

ACE的主要生理功能是催化血管紧张素Ⅰ转化

为血管紧张素Ⅱ,后者具有强烈的缩血管作用。其在

急性脑梗死的病程中发挥着进一步加剧颅内缺血的

作用,导致脑梗死面积逐渐增加[9]。杨鹏等[10]的研究

也证实了ACE对于脑血管事件发生具有预测价值。
而非进展性脑梗死患者血清ACE水平并没有明显升

高,一方面可能是在病程早期得到有效控制,也有可

能与患者的 ACE基因型有关[11-12],目前国内外较缺

乏ACE基因型与进展性脑梗死关系的研究。本研究

由于实验条件限制,没有进行 ACE基因型分析及分

组比较,但也是后续研究的方向。因此,在急性脑梗

死的早期密切监测血清ACE水平对预测进展性脑梗

死的发生、发展具有重要意义。

LDH作为一种糖酵解酶,主要作用是催化乳酸

氧化为丙酮酸。当组织缺血缺氧时,葡萄糖无氧酵解

增强,乳酸产生增加,使LDH水平同时升高。在缺血

性脑梗死的疾病进程中存在脑组织缺血缺氧的情况,
国内有研究表明血清LDH水平与脑梗死病程密切相

关[13],本文的初步探讨结果也与之相符。但是因为

LDH广泛分布于人体各组织中,所以单独检测血清

LDH水平显得无特异性,无法排除身体其他组织的

干扰,最好能够进行LDH的同工酶分析、检测。时红

等[14]提到,脑脊液LDH1同工酶活性增高与脑梗死

体积大小有关。但由于脑脊液标本的采集难度大,而
且临床上非必要情况下也不进行腰椎穿刺,因此血清

LDH水平的检测对进展性脑梗死的预测价值有限。

Lp-PLA2是一种来源于炎症细胞的酶类物质,在
血液循环中主要与低密度脂蛋白结合的方式存在[15]。

Lp-PLA2通过产生促炎症介质,氧化水解低密度脂蛋

白,进而参与血管平滑肌细胞迁移、内皮功能障碍以

及黏附分子表达等过程,促进血栓斑块形成[16]。一项

Meta分析研究结果表明,在一般人群中,血清 Lp-
PLA2水平升高与脑梗死风险相关[17]。本文结果也

同样表明,进展组、非进展组脑梗死患者血清 Lp-
PLA2水平高于对照组患者。

鉴于国内外尚缺乏研究证明某一项单独的血清

炎症因子或标志物具有足够的灵敏度和特异度用于

预测早期进展性脑梗死的发生、发展[18],本文将筛选

到的血清标志物及糖耐量异常等危险因素进行联合

分析,运用Fisher判别分析法建立判别函数模型,在
一定程度上弥补单一指标的不足,更具有客观性及临

床可操作性,但整体的判别预测效果并没有达到预期

的高度。可能原因在于本研究纳入的样本量不足,也
没有考虑血清 ACE基因型分组结果,以及所选取的

标志物及相关因素不全面。笔者将在后续的研究中

完善不足,并继续寻找更有预测价值的指标,建立具

有更高预测价值的判别模型,以利于进展性脑梗死的

早期诊断。
综上 所 述,本 研 究 基 于 血 清 ACE、LDH、Lp-

PLA2水平及脑梗死相关危险因素建立的Fisher判

别函数模型,对评估进展性脑梗死具有较高的临床实

用性。通过监测急性脑梗死患者血清 ACE、LDH、

Lp-PLA2水平,并将指标结果代入建立的Fisher判

别函数模型进行分析,把疾病诊断评估转变为量化及

客观化的公式,具有可操作性,为进展性脑梗死的临

床诊疗及病程干预提供客观的判断依据。
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·短篇论著·

补体C3和IL-35水平与脓毒症患者病情严重程度的关系分析

王忠祥,徐东升

联勤保障部队第九〇四医院急诊科,江苏无锡
 

214044

  摘 要:目的 分析脓毒症患者白细胞介素(IL)-35、补体C3水平与病情严重程度的关系及其在脓毒症患

者病情进展中的作用。方法 收集该院收治的70例脓毒症患者纳入脓毒症组,并选择70例同期健康体检者

作为对照组。测定所有研究对象IL-35、补体C3水平,评优脓毒症患者序贯器官衰竭(SOFA)评分,分析补体

C3、IL-35水平与患者SOFA评分、预后(死亡)的相关性。结果 脓毒症组补体C3水平明显低于对照组,但

IL-35水平明显高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。脓毒症组轻症患者IL-35水平及SOFA评分明

显低于重症患者,但补体C3水平明显高于重症患者,差异均有统计学意义(P<0.05)。脓毒症组生存患者IL-
35水平及SOFA评分明显低于死亡患者,但补体C3水平明显高于死亡患者。补体C3水平与患者SOFA评

分、预后(死亡)呈明显负相关(P<0.05),IL-35水平与患者SOFA 评分、预后(死亡)呈明显正相关(P<
0.05)。结论 IL-35水平升高,补体C3水平降低,对脓毒症的病情变化有诊断价值;血清补体C3和IL-35水

平与脓毒症严重程度相关,可用于评估脓毒症的病情及预后。
关键词:补体C3; 白细胞介素-35; 脓毒症
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  脓毒症是指机体对感染的反应失调而导致危及

生命的器官功能障碍性疾病。在临床上,该病具有病

情凶险、病死率高等特点,可导致患者发生脓毒性休

克和多器官衰竭等[1-5]。白细胞介素(IL)-35是人体

重要的抗炎细胞因子,研究显示IL-35在感染性休克

及脓毒症小鼠模型中表达水平升高[6-8]。补体C3活

化后可抗感染,但过度活化也会导致脓毒症病情恶

化[9-10]。因此,本研究对IL-35、补体C3水平与脓毒
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