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  摘 要:目的 探讨微小核糖核酸(miRNA)-155(miR-155)、程序性细胞死亡蛋白4(PDCD4)、凝溶胶蛋白

(GSN)在高血压性脑出血(HICH)中的表达及在预后判断中的价值。方法 将2021年1月至2022年1月该

院收治的150例HICH患者纳入研究作为研究组。另外,将同期150例无脑出血的高血压患者纳入研究作为

对照组。比较研究组、对照组及不同严重程度、不同预后患者miR-155、PDCD4、GSN水平及一般资料。分析各

指标与疾病严重程度、预后的相关性。分析HICH预后不良的独立危险因素及各指标单独及联合检测在预后

判断中价值。结果 研究组 miR-155和PDCD4水平均高于对照组,而GSN水平低于对照组(P<0.05)。随

HICH严重程度加重,miR-155、PDCD4水平增高,GSN水平降低(P<0.05)。预后不良组 miR-155和PDCD4
水平均高于预后良好组(P<0.05),而GSN水平低于预后良好组(P<0.05)。miR-155、PDCD4与HICH严重

程度呈正相关(r=0.653、0.642,P<0.05),与HICH预后呈负相关(r=-0.625、-0.575,P<0.05);GSN与

HICH严重程度呈负相关(r=-0.591,P<0.05),与HICH预后呈正相关(r=0.583,P<0.05)。预后不良组

出血量≥60
 

mL占比高于预后良好组(P<0.05)。miR-155、PDCD4水平升高,GSN水平降低是HICH患者预

后不良的危险因素(P<0.05)。miR-155、PDCD4、GSN联合检测用于HICH患者预后不良预测的曲线下面积

为0.954,高于miR-155、PDCD4、GSN单独检测(P<0.05)。结论 miR-155、PDCD4在 HICH患者中呈高表

达,GSN呈低表达。miR-155、PDCD4水平升高,GSN水平降低是HICH患者预后不良的危险因素。3项联合

检测用于HICH患者预后判断中的价值较高。
关键词:高血压性脑出血; 微小核糖核酸-155; 程序性细胞死亡蛋白4; 凝溶胶蛋白

DOI:10.3969/j.issn.1673-4130.2023.14.002 中图法分类号:R446.11
文章编号:1673-4130(2023)14-1670-06 文献标志码:A

Expression
 

and
 

prognostic
 

predictive
 

value
 

of
 

miR-155,PDCD4
 

and
 

GSN
 

in
 

hypertensive
 

cerebral
 

hemorrhage*

PEI
 

Xianguang1,WEI
 

Hailiang1,GAO
 

Fang2,XU
 

Yaning1,WANG
 

Zhiqiang1

1.the
 

First
 

Department
 

of
 

Neurosurgery;2.the
 

Third
 

Department
 

of
 

Surgery,the
 

First
 

Hospital
 

of
 

Handan
 

City,Handan,Hebei
 

056002,China
Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

expression
 

and
 

prognostic
 

predictive
 

value
 

of
 

microRNA(miR-
NA)-155(miR-155),programmed

 

cell
 

death
 

protein
 

4
 

(PDCD4),and
 

gelsolin
 

(GSN)
 

in
 

hypertensive
 

cerebral
 

hemorrhage
 

(HICH).Methods A
 

total
 

of
 

150
 

patients
 

with
 

HICH
 

admitted
 

to
 

the
 

hospital
 

from
 

January
 

2021
 

to
 

January
 

2022
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study
 

as
 

the
 

study
 

group.In
 

addition,150
 

hypertensive
 

patients
 

without
 

cerebral
 

hemorrhage
 

treated
 

in
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

enrolled
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

levels
 

of
 

miR-155,PDCD4,GSN
 

and
 

general
 

data
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

study
 

group
 

and
 

the
 

control
 

group,and
 

patients
 

with
 

different
 

severity
 

and
 

different
 

prognosis.The
 

correlations
 

between
 

the
 

indi-
cators

 

and
 

the
 

severity
 

and
 

prognosis
 

of
 

HICH
 

were
 

analyzed.The
 

independent
 

risk
 

factors
 

of
 

poor
 

prognosis
 

of
 

HICH
 

and
 

the
 

value
 

of
 

each
 

indicator
 

and
 

their
 

combination
 

in
 

prognosis
 

were
 

analyzed.Results The
 

levels
 

of
 

miR-155
 

and
 

PDCD4
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,while
 

the
 

level
 

of
 

GSN
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).As
 

the
 

severity
 

of
 

HICH
 

increased,the
 

levels
 

of
 

miR-155
 

and
 

PDCD4
 

increased,and
 

the
 

level
 

of
 

GSN
 

decreased(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

miR-155
 

and
 

PDCD4
 

in
 

the
 

poor
 

prognosis
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

good
 

prognosis
 

group
 

(P<0.05),while
 

the
 

level
 

of
 

GSN
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

the
 

good
 

prognosis
 

group
 

(P<0.05).miR-155
 

and
 

PDCD4
 

were
 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

severity
 

of
 

HICH
 

(r=0.653,0.642,P<0.05),and
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

prognosis
 

of
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HICH(r=-0.625,-0.575,P<0.05).GSN
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

the
 

severity
 

of
 

HICH
 

(r=
-0.591,P<0.05),and

 

positively
 

correlated
 

with
 

the
 

prognosis
 

of
 

HICH
 

(r=0.583,P<0.05).The
 

poor
 

prognosis
 

group
 

had
 

a
 

significantly
 

higher
 

proportion
 

of
 

patients
 

with
 

blood
 

loss
 

≥60
 

mL
 

than
 

the
 

good
 

prog-
nosis

 

group
 

(P<0.05).The
 

increased
 

levels
 

of
 

miR-155
 

and
 

PDCD4
 

and
 

the
 

decreased
 

level
 

of
 

GSN
 

were
 

risk
 

factors
 

for
 

poor
 

prognosis
 

in
 

HICH
 

patients
 

(P<0.05).The
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

of
 

combined
 

detection
 

of
 

miR-155,PDCD4,and
 

GSN
 

for
 

predicting
 

poor
 

prognosis
 

of
 

HICH
 

patients
 

was
 

0.954,which
 

was
 

higher
 

than
 

those
 

of
 

miR-155,PDCD4,and
 

GSN
 

used
 

alone
 

(P<0.05).Conclusion miR-155
 

and
 

PDCD4
 

are
 

highly
 

ex-
pressed

 

and
 

GSN
 

is
 

lowly
 

expressed
 

in
 

HICH
 

patients.Increased
 

levels
 

of
 

miR-155
 

and
 

PDCD4
 

and
 

decreased
 

level
 

of
 

GSN
 

are
 

risk
 

factors
 

for
 

poor
 

prognosis
 

of
 

HICH
 

patients.The
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

three
 

mark-
ers

 

has
 

a
 

high
 

value
 

in
 

the
 

prognosis
 

of
 

HICH
 

patients.
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  脑出血是由颅内微小动脉瘤破裂引起的出血,占
所有脑卒中的20%左右,与高血压关系密切,脑出血

患者 中 有 95% 伴 高 血 压[1-2]。高 血 压 性 脑 出 血

(HICH)是长期高血压导致颅脑内小动脉管壁破裂发

生变性、缺血、坏死等病理改变而造成血管破裂出血

的疾病,多见于中老年[3]。我国HICH发病率逐年增

加,发病凶险,患者常表现为意识障碍、肢体乏力,严
重者可出现大小便失禁、抽搐、昏迷症状,其病死率和

病残率均较高,部分HICH患者治疗后仍存在神经功

能障碍,3个月内病死率最高可达18.4%[4-5]。因此,
寻找特异性指标对评估 HICH的严重程度和预后尤

为重要。微小核糖核酸(miRNA)-155(miR-155)与肿

瘤、免疫、造血、炎症有关,在脑组织缺血缺氧过程中

可加 重 组 织 损 伤[6]。程 序 性 细 胞 死 亡 蛋 白 4
(PDCD4)属细胞死亡因子,参与细胞增殖、凋亡过程,
PDCD4与脑出血有关[7]。凝溶胶蛋白(GSN)属肌动

蛋白结合蛋白,具有清除肌动蛋白、减轻机体损伤的

作用[8]。miR-155、PDCD4、GSN均在 HICH 疾病中

发挥重要作用,但作为临床检测指标,三者同时在

HICH患者中进行检测的报道较少,因此,本研究旨

在探讨miR-155、PDCD4、GSN在 HICH中的表达情

况及用于预测HICH患者预后的价值,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 将2021年1月至2022年1月本院

收治的150例HICH患者纳入研究作为研究组,男86
例,女64例;年龄45~70岁,平均(53.68±6.75)岁;
体重指数21~25

 

kg/m2,平均(23.65±1.31)kg/m2;
高血压病程2~8年,(平均3.68±0.54)年;84例有

吸烟史,73例有饮酒史,75例合并糖尿病,67例合并

冠心病。另外,选取同期于本院治疗的150例无脑出

血的高血压患者作为对照组,男80例,女70例;年龄

45~68岁,平均(52.87±6.71)岁;体重指数21~25,
平均(23.73±1.20)kg/m2;高血压病程2~7年,平均

(3.61±0.52)年;76例有吸烟史,61例有饮酒史,65
例合并糖尿病,60例合并冠心病。本研究经本院医学

伦理委员会批准。纳入研究者或其直系亲属对本研

究知情同意并签署知情同意书。
1.2 纳入与排除标准 纳入标准:(1)研究组患者符

合《高血压性脑出血》[9]中HICH的诊断标准,经影像

学头颅CT检查显示高密度影像,既往有高血压史,首
次发病,发病6

 

h内入院,有 HICH所致神经功能缺

损症状,确诊为HICH;(2)对照组患者在未使用高血

压药物情况下,收缩压≥140
 

mmHg或(和)舒张压≥
90

 

mmHg,确诊为高血压,经头颅CT检查未发现高

密度影像。排除标准:(1)伴凝血功能异常、脑疝、血
管病变、严重精神疾病者;(2)外伤所致脑出血,伴有

传染性、免疫性疾病、严重感染者;(3)存在脑部及其

他恶性肿瘤者。
1.3 方法

1.3.1 标本采集 取患者空腹静脉血5
 

mL,以
3

 

500
 

r/min离心10
 

min待测。
1.3.2 miR-155检测 使用联迈生物Trizol试剂盒

分离得到细胞RNA,使用净信实业公司的核酸定量

检测仪检测其浓度、纯度,以总RNA为模板,经过逆

转录得到cDNA,然后进行实时荧光定量聚合酶链反

应(qPCR)检测。反应条件:95
 

℃预变性30
 

s,95
 

℃
变性15

 

s,60
 

℃退火30
 

s,72
 

℃延伸30
 

s,共40个循

环。miR-155引 物 序 列 为 F:5'-CTCGTGGTAAT-
GCTAATTGTGA-3',R:5'-GTGCAGGGTCCGAG-
GT-3'。以 U6 为 内 参,U6 引 物 序 列 为 F:5'-
GCGCGTCGTGAAGCGTTC-3',R:5'-GTGCAGG

 

GTCCGAGGT-3'。以 U6 作 为 内 参 基 因,最 后 用

2-ΔΔCt法计算miR-155相对表达水平。
1.3.3 PDCD4检测 采用莼试生物公司的人PD-
CD4酶联免疫吸附试验(ELISA)试剂盒进行检测,分
别设置空白孔、标准孔、待测样品孔,标准孔加入标准

品50
 

μL,待测样品孔先加样品稀释液40
 

μL,再加待

测样品10
 

μL,混匀后置37
 

℃下温育30
 

min,甩去孔

内溶液,拍干,加满洗涤液静置30
 

s后甩去孔内溶液,
拍干,反复5次,除空白孔外每孔加酶标试剂50

 

μL,
再次温育洗涤,加入显色剂A、B各50

 

μL,37
 

℃避光

显示15
 

min,每孔加50
 

μL终止液,在450
 

nm波长处

·1761·国际检验医学杂志2023年7月第44卷第14期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,July
 

2023,Vol.44,No.14



测吸光度值。
1.3.4 GSN 检测 采用仑昌硕生物公司的 GSN

 

ELISA试剂盒检测,设置标准孔、待测样品孔并加入

200
 

μL标准品、待测样品,空白孔不加,混匀后置于

37
 

℃
 

60
 

min,甩去孔内溶液,拍干,用洗涤液洗板3
次,每孔加入200

 

μL封闭液,置于37
 

℃
 

60
 

min,用洗

涤液洗板3次,甩干,加入200
 

μL稀释液,37
 

℃放置

120
 

min,洗涤3次,甩干,加入200
 

μL辣根过氧化物

酶羊抗兔抗体,37
 

℃放置60
 

min,再次洗涤3次,甩
干,加入底物200

 

mL于暗处反应15
 

min,每孔加入

50
 

μL终止液混匀,在450
 

nm处测吸光度值。
1.4 观察指标 (1)比较研究组、对照组患者 miR-
155、PDCD4、GSN水平。(2)比较 HICH不同严重程

度患者miR-155、PDCD4、GSN水平,严重程度以美国

国立卫生院卒中量表(NIHSS)评分[10]进行评估,共
有11个项目,总分为42分,轻度0~7分、中度>7~
15分、重度>15~42分,分数越高,神经受损程度越

严重。(3)比较 HICH 不同预后患者 miR-155、PD-
CD4、GSN水平,预后情况采用格拉斯哥(GOS)[11]评
分评估,总分数为1~5分,1分为死亡,5分为痊愈,
分值越高,表明预后越好,将1~3分记为预后不良

组,4~5分记为预后良好组。(4)分析 miR-155、PD-
CD4、GSN与HICH严重程度、HICH预后的相关性。
(5)比较HICH不同预后患者一般资料,包括性别、男
性、体重指数、吸烟史、饮酒史、糖尿病史、冠心病史,
出血量、收缩压、舒张压、总胆固醇、甘油三酯、低密度

脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-
C);采用迈瑞全自动生化分析仪BS-280检测患者甘

油三酯、总胆固醇、LDL-C、HDL-C。(6)采用Logistic
回归分析HICH患者预后不良的危险因素。(7)分析

miR-155、PDCD4、GSN单独及联合检测对 HICH 患

者预后不良的预测价值,并绘制受试者工作特征

(ROC)曲线。
1.5 统计学处理 采用SPSS24.0统计软件进行分

析。符合正态分布的计量资料采用x±s表示,miR-
155、PDCD4、GSN及实验室检查指标的两组间比较

采用t 检验,不同严重程度患者 miR-155、PDCD4、
GSN比较采用F 检验,进一步两两比较采用SNK-q
检验;计数资料用例数或百分率表示,不同预后患者

的一般资料比较用χ2 检验;miR-155、PDCD4、GSN
与HICH严重程度及预后(预后不良=0,预后良好=
1)的相关性采用Pearson相关分析;HICH患者预后

不良的危险因素采用多因素Logistic回归分析。P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 miR-155、PDCD4、GSN 水 平 比 较 研 究 组

miR-155和 PDCD4水平高于对照组(P<0.05),
GSN水平低于对照组(P<0.05),见表1。
2.2 不同严重程度 HICH 患者 miR-155、PDCD4、

GSN水平比较 经 NIHSS评分评估,150例 HICH
患者中,轻度53例,中度64例,重度33例;随 HICH
严重程度加重,miR-155、PDCD4水平增高,GSN水平

降低(P<0.05),见表2。
表1  研究组和对照组患者 miR-155、PDCD4、

   GSN水平比较(x±s)

组别 n miR-155 PDCD4(ng/mL) GSN(mg/L)

研究组 150 1.68±0.47 1.45±0.35 54.85±12.88

对照组 150 0.84±0.09 1.01±0.26 125.86±25.36

t 21.498 12.360 30.576

P <0.001 <0.001 <0.001

表2  不同严重程度 HICH患者 miR-155、PDCD4、

   GSN水平比较(x±s)

HICH
严重程度

n miR-155 PDCD4(ng/mL) GSN(mg/L)

轻度 53 1.35±0.34 1.29±0.30 67.89±13.85

中度 64 1.58±0.42* 1.43±0.35* 54.65±13.02*

重度 33 1.73±0.48*# 1.59±0.39*# 47.76±10.94*#

F 9.591 7.889 28.090

P <0.001 0.001 <0.001

  注:与轻度 HICH 患者比较,*P<0.05;与中度 HICH 患者比

较,#P<0.05。

2.3 不同预后 HICH 患者 miR-155、PDCD4、GSN
水平比较 经GOS评分评估,150例 HICH患者中,
预后良好109例,预后不良41例;预后不良组 miR-
155和PDCD4水平高于预后良好组(P<0.05),GSN
水平低于预后良好组(P<0.05),见表3。

表3  不同预后 HICH组 miR-155、PDCD4、GSN
   水平比较(x±s)

组别 n miR-155 PDCD4(ng/mL) GSN(mg/L)

预后良好组 109 1.15±0.32 1.29±0.18 61.93±12.74

预后不良组 41 1.69±0.41 1.55±0.34 47.58±10.96

t 12.716 8.277 10.458

P <0.001 <0.001 <0.001

2.4 miR-155、PDCD4、GSN 与 HICH 严重程度、
HICH 预 后 的 相 关 性 分 析  miR-155、PDCD4 与

HICH严重程度呈正相关(r=0.653、0.642,P<
0.05),与 HICH 预 后 呈 负 相 关 (r= -0.625、
-0.575,P<0.05);GSN与 HICH严重程度呈负相

关(-0.591,P<0.05),与 HICH预后呈正相关(r=
0.583,P<0.05),见表4。
2.5 HICH不同预后患者一般资料比较 预后不良

组出血量≥60
 

mL占比高于预后良好组(P<0.05),
见表5。
2.6 HICH 患者预后不良危险因素的Logstic回归

分析 miR-155、PDCD4水平升高,GSN水平降低是
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HICH患者预后不良的危险因素(P<0.05),见表6。
表4  miR-155、PDCD4、GSN与 HICH严重程度、

   HICH预后的相关性分析

指标
HICH严重程度

r P

HICH预后

r P

miR-155 0.653 0.013 -0.625 0.010

PDCD4 0.642 0.011 -0.575 0.004

GSN -0.591 0.008 0.583 0.006

表5  HICH不同预后患者一般资料比较[x±s或n(%)]

指标
预后良好组

(n=109)
预后不良组

(n=41)
χ2/t P

性别 0.311 0.577

 男 64(58.72) 22(53.66)

 女 45(41.28) 19(46.34)

年龄(岁) 53.53±6.71 53.65±6.76 0.097 0.923

体重指数(kg/m2) 23.63±1.28 23.65±1.32 0.085 0.933

吸烟史 60(55.05) 24(58.54) 0.147 0.701

饮酒史 48(44.04) 25(60.98) 3.422 0.064

糖尿病史 50(45.87) 25(60.98) 2.719 0.099

续表5  HICH不同预后患者一般资料比较[x±s或n(%)]

指标
预后良好组

(n=109)
预后不良组

(n=41)
χ2/t P

冠心病史 45(41.28) 22(53.66) 1.846 0.174

出血量 30.973 <0.001

 <60
 

mL 83(76.15) 11(26.83)

 ≥60
 

mL 26(23.85) 30(73.17)

收缩压(mmHg) 133.65±18.15 134.74±18.31 0.327 0.744

舒张压(mmHg) 82.63±10.42 83.02±10.34 0.205 0.838

总胆固醇(mmol/L) 3.62±0.83 3.71±0.85 0.588 0.557

甘油三酯(mmol/L) 1.29±0.41 1.31±0.40 0.268 0.789

LDL-C(mmol/L) 1.86±0.48 1.88±0.50 0.225 0.822

HDL-C(mmol/L) 1.26±0.43 1.24±0.42 0.255 0.799

2.7 miR-155、PDCD4、GSN 单 独 及 联 合 检 测 对

HICH患者预后不良的预测价值分析 miR-155、PD-
CD4、GSN联合检测对 HICH 患者预后不良进行预

测的曲线下面积(AUC)为0.954,高于 miR-155、PD-
CD4、GSN 单独检测的0.877、0.763、0.801(P<
0.05),见表7、图1。

表6  HICH患者预后不良的Logstic回归分析

变量 β SE Wald
 

χ2 P OR 95%CI
miR-155水平升高 0.867 0.402 4.651 0.031 2.380 0.965~3.795
PDCD4水平升高 0.743 0.355 4.380 0.036 2.102 1.021~3.183
GSN水平降低 1.012 0.385 6.909 0.009 2.751 1.362~4.140

表7  miR-155、PDCD4、GSN及联合对 HICH患者预后不良的预测价值分析

项目 AUC 标准误 95%CI P 截断值 约登指数 灵敏度(%) 特异度(%)

miR-155 0.877 0.035 0.814~0.925 <0.001 1.53 0.610 68.3 92.7
PDCD4 0.763 0.541 0.687~0.829 <0.001 1.49

 

ng/mL 0.524 70.7 81.7
GSN 0.801 0.039 0.728~0.862 <0.001 50.48

 

mg/L 0.503 84.4 65.9
3项联合 0.954 0.021 0.907~0.982 <0.001 - 0.838 93.6 90.2

  注:-表示该项无数据。

图1  miR-155、PDCD4、GSN单独及联合检测用于

预测 HICH患者预后不良的ROC曲线

3 讨  论

  HICH 是中老年常见疾病之一,患者起病较急,

表现为突然头部剧痛,频繁呕吐,收缩压高达180
 

mmHg以上。80%的 HICH 发生在幕上,由于长期

高血压影响,患者血管承受的冲击较大,导致脑动脉

内膜细胞受损,使内膜出现粥样硬化,形成细小动脉

瘤,当患者血压突然升高时,动脉瘤破裂则出现脑出

血[12]。临床治疗中,一般根据脑出血患者自身情况、
脑出血的部位以及出血量选择保守治疗、开颅手术或

者微创手术,但患者病死率仍居高不下,部分患者经

治疗后仍会有残疾[13]。因此,寻找能有效反映 HICH
患者病情严重程度和预后的指标至关重要。

miRNA在心脑血管疾病的发生、发展中起重要

作用,miR-155具有多种功能基因,由可活化的B细

胞、T细胞、巨噬细胞等免疫、炎症细胞产生,与多种

疾病的发生密切相关,miR-155可作为促炎症分子加

剧炎症过程,而炎症反应是脑出血继发性损伤的主要
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机制[14]。有研究显示,高血压患者中,miR-155可通

过调节血管中血管紧张素Ⅱ-1型受体的表达,进而参

与高血压的发生、发展[15]。本研究中 HICH 患者

miR-155水平高于无脑出血的高血压患者,主要是

HICH患者发生脑出血后脑组织中存在炎症反应,外
周循环系统中 miRNA 表达可出现动态变化,miR-
155在循环系统中稳定性较高,当脑组织出现缺血缺

氧后,其水平可快速上升。刘亚菲等[16]的研究表明,
miR-155在HICH患者中的水平明显升高,与血肿体

积呈正相关,可作为判断 HICH 患者预后的重要指

标。本研究中,根据NIHSS评分将 HICH 患者病情

分为轻度、中度、重度,结果显示,随着患者病情严重

度增加,miR-155水平不断升高。预后不良患者 miR-
155水平明显高于预后良好患者。miR-155水平与疾

病严重程度呈正相关,与预后呈负相关。miR-155水

平升高是 HICH 患者预后不良的危险因素,提示

miR-155可作为预测 HICH 患者预后的指标。买买

江·阿不力孜[17]报道,脑出血患者 miR-155水平较

高,脑出血死亡患者血标本中 miR-155水平显著高于

存活者,同时 miR-155水平可用于预测患者6个月内

的生存预后,并与NIHSS评分呈正相关。此外,王帆

等[18]的研究表明,miR-155水平随 NIHSS评分升高

而逐渐增高,在预后不良患者中显著上升,可用于评

估患者病情严重程度和预后。以上研究结果与本研

究结果相似。
PDCD4是凋亡过程中上调的基因,分布在各类

组织器官中,在肝癌、肺癌、脑肿瘤中研究较多,且其

为低表达,可促进癌细胞侵袭、扩散,又被称为抑癌基

因[19-20]。PDCD4是细胞凋亡过程中发现的特定调节

基因,其水平在细胞凋亡中升高,如在小鼠脑出血的

研究中,PDCD4水平较高,由于脑出血后神经元凋亡

或死亡是最严重后果,因此认为PDCD4表达上调可

能与促神经元凋亡有关[21]。梁丽英等[22]的研究表

明,miR-21能够通过靶向调控PDCD4,进而抑制心肌

细胞凋亡。本研究中,研究组PDCD4水平高于对照

组,并随着患者病情增加而上升,在预后不良患者中

PDCD4水平明显高于预后良好患者,与疾病严重程

度呈正相关,与预后呈负相关,是 HICH 患者预后不

良的危险因素,提示PDCD4可作为预测 NICH 患者

预后的指标。高倩等[23]研究表明,PDCD4在脑梗死

患者中水平较高,并随损伤程度增加而增加,PDCD4
有助于早期诊断脑梗死。董雨等[24]研究认为,PD-
CD4水平对HICH预后评估具有一定价值,在HICH
患者中水平显著升高,是 HICH 预后不良的危险

因素。
GSN是一种中等大小的蛋白质,由375个氨基酸

残基组成,其编码基因的长度约为70
 

kb,能调节肌动

蛋白聚合解聚,同时在细胞运动、控制细胞程序性死

亡等细胞活动中发挥重要作用。张宛越等[25]的研究

表明,GSN在急性脑出血患者中水平较低,并与病情

严重程度、预后有关,可作为预后判断指标。本研究

中,研究组GSN水平低于对照组,并随着患者病情加

重而降低,在预后不良患者中GSN水平明显低于预

后良好患者,是 HICH患者预后不良的保护因素,提
示GSN可作为预测 HICH 患者预后指标。原因为

HICH可导致组织损伤,细胞间隙会释放激动蛋白,
使机体微循环受阻,引起微血栓形成和内细胞损伤,
造成多器官损伤,而GSN可快速与肌动蛋白结合,降
低毒性,保护机体。杨学丽等[26]研究表明,GSN在急

性脑出血预后不良患者中水平较低,与其他指标结合

可有效评估患者病情严重程度和预测预后。李爱华

等[27]的研究表明,GSN水平随患者神经缺损程度加

重而增高,在预后不良的患者中降低,与疾病严重程

度呈负相关,对脑出血患者预后的预测价值较高,监
测该指标有助于更好地采取干预措施。以上研究结

果均与本研究结果相似。本研究结果还显示,预后不

良患者出血量≥60
 

mL占比较高,预后不良患者出血

量较多,出血量较多对脑组织损伤较大,患者容易合

并脑疝,遗留后遗症,本研究发现,PDCD4预测HICH
患者预后不良的AUC为0.763,灵敏度、特异度分别

为70.7%、81.7%,而董雨等[24]研究显示,PDCD4预

测HICH患者预后不良的AUC为0.834,灵敏度、特
异度分别为71.08%、68.35%,可能是因为本研究样

本量较小而导致结果不一致。本研究结果中,GSN预

测HICH 患者预后不良的 AUC为0.801,张宛越

等[25]的研究显示,GSN预测患者预后不良的AUC为

0.748,与本研究相比较低,可能与样本量有关,而李

爱华等[27]研究显示GSN预测患者预后不良的 AUC
为0.877,相比本研究的0.801较高,导致其结果的原

因可能是由于本研究选取患者为HICH患者,而李爱

华等[27]研究选取对象为急性脑出血患者,研究对象可

能存在差异而导致结果不一致。miR-155、PDCD4、
GSN联合检测对HICH患者预后不良的预测价值优

于单项指标预测。由于本研究样本量较小,对 miR-
155、PDCD4、GSN在 HICH 预后不良发生机制中的

作用未进行详细分析,结论难免存在偏倚。
综上所述,miR-155、PDCD4在 HICH 患者中呈

高表达,GSN呈低表达。miR-155、PDCD4水平升高,
GSN水平降低是 HICH 患者预后不良的危险因素,
联合检测这3项指标对 HICH患者预后有一定的预

测价值。
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