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进展性缺血性脑卒中患者血清
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和
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水平的检测及临床意义
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要"目的
"

探讨进展性缺血性脑卒中"

2!I

%患者血清基质金属蛋白酶
,4

"

RR2,4

%和氧化低密度脂蛋白"

9;,LOL

%的水平'

方法
"

分别于急性缺血性脑卒中起病后第
"

&

$

&

&

&

8

天动态监测
"))

例
2!I

"

2!I

组%与
""$

例完全性缺血性卒中组"非
2!I

组%血

清
RR2,4

和
9;,LOL

水平'结果
"

2!I

组和非
2!I

组血清
RR2,4

与
9;,LOL

水平第
"

天到第
$

天有升高趋势!第
&

天开始回

落$起病后第
"

&

$

&

&

和
8

天血清
RR2,4

与
9;,LOL

水平
2!I

组均高于非
2!I

组"

!

#

)%)"

%'结论
"

RR2,4

和
9;,LOL

共同参与

了
2!I

的病理生理过程!而
RR2,4

和
9;,LOL

通过相应机制造成血管内皮损伤和功能障碍!可能是造成
2!I

患者神经功能缺损

症状逐步进展的原因'
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急性脑卒中起病后神经功能缺损症状在数天至
"

周内逐

渐或呈阶梯状加重#临床上称之为进展性缺血性脑卒中

$

2!I

&

)

"

*

'

2!I

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'

作为反映动脉粥样硬化斑块不稳定性的指标基质金属蛋白酶
,

4

$

RR2,4

&以及与血管内皮细胞损伤有关的指标氧化低密度脂

蛋白$

9;,LOL

&已日益受到广泛的关注)

#,$

*

'笔者尝试通过测定

2!I

患者血清
RR2,4

和
9;,LOL

的含量#探讨
2!I

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#报道如下'

@

"

资料与方法

@%@

"

一般资料
"

选择
#)""

年
"

!

"#

月本院神经科住院的

#"$

例急性脑卒中患者作为观察对象#全部观察对象均在起病

后
#(*

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$

$

版&#并经影像学检查$头颅
K.

或头颅
RV!

&证

实)

(

*

'

2I!

的判断标准参考文献)

&

*'所选急性脑卒中患者除

去达到
2I!

判断标准者#余下均归为完全性缺血性卒中'其中

2I!

组
"))

例#男性
&'

例#女性
(#

例#年龄
(#

!

'4

岁#平均

$

&'%)N""%&

&岁%完全性缺血性卒中组$非
2!I

组&

""$

例#其

中男性
5(

例#女性
(4

例#年龄
()

!

''

岁#平均$

&5%#N")%5

&

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'

#

组患者的年龄及性别差异无统计学意义$

!

$

)%)&

&'

@%A

"

仪器与试剂
"

L̂!I1

试剂盒分别购自上海荣盛生物制

剂厂和华美生物工程公司'

@%B

"

方法

@%B%@

"

标本采集
"

所有研究对象于入院后第
"

(

$

(

&

(

8

天清晨

抽取空腹静脉血
( CL

#室温静置
"*

凝固#然后
( b

#

#)))>

"

C7/

离心
")C7/

#分离血清#

'̀)b

冰箱保存待测'

@%B%A

"

检测方法
"

采用双抗体夹心
L̂!I1

法检测血清
RR2,

4

和
9;,LOL

水平'标本均为同批测定#各项操作严格按试剂

盒说明进行#批内变异小于
5%)M

'

@%F

"

统计学处理
"

所测数据用
FN5

表示#以
I2II"$%)

统计

软件进行处理#两组间比较采用
2

检验#均以
!

#

)%)&

为差异

有统计学意义'

A

"

结
""

果

2I!

组和非
2I!

组间不同时间点血清
RR2,4

和
9;,LOL

水平比较见表
"

!

#

'

2!I

组和非
2!I

组血清
RR2,4

和
9;,

LOL

水平第
"

天到第
$

天有升高趋势#第
&

天开始回落%起病

后第
"

(

$

(

&

(

8

天血清
RR2,4

和
9;,LOL

水平
2I!

组均高于非

2I!

组#差异均有统计学意义$

!

#

)%)"
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表
"
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#"$

例患者不同时间血清
RR2,4

水平

"""

$

FN5

(

'

D

'

L

%

组别 第
"

天 第
$

天 第
&

天 第
8

天

2I!

组
#(4%&N5)%&

!

#5"%&N8#%&

!

#$$%&N&&%&

!

#)4%&N()%&

!

非
2I!

组
#$)%&N&$%& #&)%&N5"%& #"4%&N&)%& "4'%&N$'%&

""

!

!

!

#

)%)"

#与非
2I!

组比较'

+
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表
#

""

#"$

例患者不同时间血清
9;,LOL

水平

"""

$

FN5

(

C

D

'

L

%

组别 第
"

天 第
$

天 第
&

天 第
8

天

2I!

组
"$%#&N$%"&

!

"5%(&N(%)&

!

"&%#&N$%'&

!

"#%$&N$%)&

!

非
2I!

组
")%)5N$%5" "$%4&N$%(& "$%)&N$%"& 4%'&N$%)&

""

!

!

!

#

)%)"

#与非
2I!

组比较'

B

"

讨
""

论

目前认为脑血管疾病的发生(发展与动脉粥样硬化密切相

关#粥样斑块的不稳定性是急性脑血管病的发生(发展的主要

原因)

5

*

'

RR2

是一组
c/

#i依赖性蛋白酶#主要功能为降解和重构

细胞外基质'有研究表明
RR2,4

参与了脑血管的病理损伤

过程#可作为临床上早期诊断急性脑卒中的生物标志物'既往

研究表明
RR2,4

可能通过以下途径参与到缺血性脑血管病

的病理过程!$

"

&起病后血管内皮功能紊乱或损伤#

RR2,4

活

性增加#降解细胞外基质#破坏动脉粥样硬化斑块纤维帽的结

构#增加粥样斑块的不稳定性#激活凝血系统#促进血栓形成#

导致动脉进一步狭窄或闭塞'$

#

&

RR2,4

的活性增加可直接

导致神经元凋亡和脑损伤'$

$

&

RR2,4

可破坏血脑屏障并形

成脑水肿'$

(

&

RR2,4

在破坏血脑屏障的同时#诱发炎性因子

的产生#在炎性反应过程中#

RR2,4

进一步激活#加重脑组织

损伤#形成恶性循环)

8

*

'因此#临床上通过对急性脑卒中患者

RR2,4

的检测#预测神经功能缺损症状可能进展'

9;,LOL

是
LOL

氧化修饰形成的脂蛋白#是血管损伤过程

中的重要起始因子#可以从多方面(多途径损伤血管内皮细

胞)

'

*

'

9;,LOL

发挥作用需要自身特定受体识别'凝集素样氧

化低密度脂蛋白受体
,"

$

LXe,"

&是近些年发现的主要表达于

血管内皮细胞及血管丰富组织的
9;,LOL

特异受体'生理条

件下
LXe,"

可以发挥结合或吞噬的清除功能%病理条件下#

LXe,"

被炎性因子(氧化应激(流体剪切力等刺激所诱导#从

而介导
9;,LOL

对内皮细胞的损伤作用)

4

*

'有研究发现
9;,

LOL

引起的血管内皮舒张因子合成减少和黏附分子表达增加

可以被
LXe,"

反义寡核苷酸抵消#更佐证了
9;,LOL

与
LXe,

"

的相互作用可能是引起血管内皮功能障碍的重要分子机

制)

")

*

'既往也有研究表明#急性脑卒中的病理过程中#血清

9;,LOL

通过氧化损伤(炎性反应等机制造成血管损伤和血管

内皮功能紊乱)

""

*

'

本研究发现
2I!

患者血清
RR2,4

和
9;,LOL

水平在起病

后第
"

天到第
$

天有升高趋势#第
&

天开始回落#且起病后第

"

(

$

(

&

和
8

天血清
RR2,4

水平
2I!

组均高于非
2I!

组#与临

床观察到
2I!

的神经功能缺损症状多在起病
$

日内加重相一

致#证实了
RR2,4

和
9;,LOL

共同参与了
2I!

的病理生理过

程#而
RR2,4

和
9;,LOL

通过相应机制造成血管内皮损伤和

功能障碍#可能是造成患者神经功能缺损症状逐步进展的原

因'

本研究为病例对照研究#只能说明
RR2,4

和
9;,LOL

共

同参与了
2I!

的病理生理过程#不能阐述
2I!

疾病进展与

RR2,4

和
9;,LOL

升高之间的因果关系#将来还需进一步研

究加以阐明'
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