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脑梗死患者血清同型半胱氨酸、脂蛋白ａ变化及其相关性分析
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　　摘　要：目的　观察脑梗死患者同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、脂蛋白ａ［Ｌｐ（ａ）］的变化并进行相关性分析。方法　测定２３０例脑梗死

患者血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）的水平，将检测结果与９０例健康对照者进行组间比较和相关性分析。结果　脑梗死整体组、Ｈｃｙ升高脑梗

死组的血清 Ｈｃｙ和Ｌｐ（ａ）水平显著高于健康对照组（犘＜０．０１）。Ｈｃｙ未升高脑梗死组的血清 Ｈｃｙ和Ｌｐ（ａ）水平与健康对照组比

较无统计学意义（犘＞０．０５）。脑梗死整体组的血清 Ｈｃｙ和Ｌｐ（ａ）水平与 Ｈｃｙ升高脑梗死组比较无统计学意义（犘＞０．０５）。脑梗

死整体组、Ｈｃｙ升高脑梗死组的血清 Ｈｃｙ和Ｌｐ（ａ）水平与 Ｈｃｙ未升高组脑梗死组结果比较均有统计学意义（犘＜０．０１）。脑梗死

整体组的血清 Ｈｃｙ与Ｌｐ（ａ）呈正相关（狉＝０．８５９，犘＜０．０１）。结论　血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水平升高与脑梗死的发生有密切关系，对脑

梗死诊断有一定价值且血清 Ｈｃｙ与Ｌｐ（ａ）呈正相关。
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　　脑血管疾病病死率一直居死因之首，其中脑梗死病患约占

７５％，病死率平均１０％～１５％
［１］，致残率极高且极易复发。传

统的危险因子如年龄、性别、糖尿病、高血压、高脂血症等不能

解释所有的脑卒中事件，这促使人们去寻找新的致病因子。近

年来大量研究表明高 Ｈｃｙ是脑梗死患者发病的一个独立危险

因子，脂蛋白ａ［Ｌｐ（ａ）］是造成动脉粥样硬化的重要的危险因

素［２］。本文通过检测患者血清同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、Ｌｐ（ａ）进

行对比分析，探讨其在脑梗死中的作用及两者之间相关性。

１　资料与方法

１．１　一般资料　健康对照组９０例均来源于本院同期健康体

检者，其中男４６例，女４４例，年龄２３～７７岁，均无脑血管病及

糖尿病史。脑梗死整体组选择本院２０１３年５～９月在神经内

科住院脑梗死患者２３０例，其中男１１７例，女１１３例，年龄３６～

９２岁。脑梗死诊断均符合全国第四届脑血管病学术会议修订

的诊断标准［３］，并经头颅ＣＴ和（或）ＭＲＩ确诊为脑梗死。以上

病例均排除心脏疾病、糖尿病史。Ｈｃｙ未升高的脑梗死组共

９１例，其中男４４例，女４７例，年龄３７～８８岁。Ｈｃｙ升高的脑

梗死组共１３９例，其中男７３例，女６６例。年龄３６～９２岁。各

组性别构成、年龄比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可

比性。

１．２　标本采集　用真空采血管（含分离胶）清晨采集患者空腹

静脉血４ｍＬ，于１ｈ内４℃３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离血

清检测。

１．３　方法　Ｈｃｙ采用速率法检测，试剂为上海丰汇医学科技

有限公司生产的试剂盒，参考值为０～１５μｍｏｌ／Ｌ。Ｌｐ（ａ）采用

免疫比浊法检测，试剂为上海执诚生物科技股份有限公司提

供，参考值为０～３００ｍｇ／Ｌ。检测仪器为日立７６００全自动生

化分析仪，所有项目严格按说明书进行测试，同时进行质量

控制。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０统计软件，计量资料用狓±

狊表示，多组间比较采用单因素方差分析，两组间比较用狋检

验，相关性分析采用直线相关分析，以犘＜０．０５为差异有统计
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学意义。

２　结　　果

９０例健康对照组血清 Ｈｃｙ和 Ｌｐ（ａ）检测结果分别为

（１３．１４±４．８８）μｍｏｌ／Ｌ、（１４２．７２±５１．７９）ｍｇ／Ｌ，与脑梗死整体

组和 Ｈｃｙ升高脑梗死组结果比较差异有统计学意义（犘＜

０．０１），而与 Ｈｃｙ未升高脑梗死组结果比较差异无统计学意义

（犘分别为０．１９３、０．４７５）；另对脑梗死整体组血清 Ｈｃｙ和Ｌｐ

（ａ）结果进行相关性分析发现两者呈正相关（狉＝０．８５９，犘＜

０．０１）。见表１。

表１　　各组血清 Ｈｃｙ和Ｌｐ（ａ）检测结果（狓±狊）

组别 狀 Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ） Ｌｐ（ａ）（ｍｇ／Ｌ）

健康对照组 ９０ １３．１４±４．８８ １４２．７２±５１．７９

脑梗死整体组 ２３０ ２１．０２±１４．８３ ３１５．６９±２８６．６８

Ｈｃｙ未升高脑梗死组 ９１ １２．６５±３．６５ １５１．４３±５６．３１

Ｈｃｙ升高脑梗死组 １３９ ２６．５０±１６．７３ ４２３．２２±３２３．８

　　：犘＜０．０１，与健康对照组比较。

３　讨　　论

脑梗死是一个复杂的病理过程，其中各种指标都处在动态

变化之中，所以对各种危险因素的预防越来越重要，有效地综

合应用各种指标，及时掌握病理情况、及时做出应对、减少急性

病例发生。

Ｈｃｙ是蛋氨酸去甲基后形成的一种含硫氨基酸，属于蛋氨

酸循环的中间产物。Ｂｏｕｓｈｅｙ等
［４］完成一项汇总分析显示：

Ｈｃｙ每升高５μｍｏｌ／Ｌ冠心病风险增高７０％，脑血管病风险增

高５０％。Ｈｃｙ通过多方面致病机制诱发脑梗死的发生。（１）

对血管内皮细胞的毒性作用高。Ｈｃｙ可直接或间接导致血管

内皮损伤、削弱血管内皮细胞一氧化氮（ＮＯ）的合成与释放，同

时氧化产生的大量自由基和过氧化氢损害内皮细胞及其功能

障碍。Ｈｃｙ还有基因毒性，能产生大量的Ｓ腺苷 Ｈｃｙ，竞争抑

制体内的所有甲基化反应，干扰ＤＮＡ和蛋白质的甲基化，导

致基因突变或蛋白质合成错误，引起内皮细胞结构与功能改

变。（２）Ｈｃｙ可能作为一种血栓剂。选择性抑制血栓形成素的

表达，干扰蛋白Ｃ的活性，降低抗血栓因子Ⅲ和因子Ⅶ的活

性，加强凝血因子Ⅻ和Ⅴ活性。同时内皮细胞损伤，激活血小

板，增加血小板的黏附性，促进血栓形成［５］。（３）促进血管平滑

肌细胞增生。高 Ｈｃｙ可引起脂质代谢紊乱，诱导血管平滑肌

增生和胶原合成，促进脂质沉积于动脉壁，泡沫细胞增加从而

引起血管壁增厚、动脉管腔狭窄以及粥样硬化斑块的形成。有

报道称 Ｈｃｙ水平与脑血管狭窄程度及颈动脉硬化程度呈显著

正相关［６］。（４）降低纤溶活性 蛋氨酸负荷后的血浆 Ｈｃｙ中度

增加，常伴有低纤溶活性，说明其在形成血栓机制中可能干扰

了纤溶系统。文献［７８］研究报道脑梗死患者中高同型半胱氨

酸血症占６６％，本组资料显示脑梗死整体组和 Ｈｃｙ升高脑梗

死组 Ｈｃｙ水平显著高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜

０．０１）。２３０例脑梗死患者有６０．４％高同型半胱氨酸血症，与

报道基本相近。证实 Ｈｃｙ水平升高与脑梗死的发生密切相

关，提示 Ｈｃｙ是脑梗死的重要危险因素。

Ｌｐ（ａ）由肝脏合成，是一种与血纤维蛋白溶解酶原有相同

性质的蛋白。１９６３年挪威遗传学家首先发现并命名的，主要

由蛋白质、类脂和糖类组成，是载脂蛋白Ａ（ＡｐｏＡ）和载脂蛋白

Ｂ（ＡｐｏＢ）２个部分以二硫键共价结合的低密度脂蛋白（ＬＤＬ）。

Ｌｐ（ａ）主要促进内皮细胞、平滑肌细胞对它的氧化修饰及巨噬

细胞对氧化型Ｌｐ（ａ）结合和摄取，促进泡沫细胞的形成，使血

管壁增厚和硬化斑块的形成。Ｌｐ（ａ）能干扰或抑制纤溶系统，

从而抑制纤维蛋白的溶解，阻止血栓溶解，有利于血栓形成。

王春梅等［９］研究表明Ｌｐ（ａ）是脑梗死的重要危险因素，本文脑

梗死组Ｌｐ（ａ）水平显著高于健康对照组，差异有统计学意义

（犘＜０．０１）。说明Ｌｐ（ａ）与脑梗死关系密切，是致动脉粥样硬

化的独立危险因子。

本文通过对脑梗死组血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）数据进行相关性分

析，发现血清Ｌｐ（ａ）水平随血清 Ｈｃｙ的增高而升高，提示两者

呈正相关（狉＝０．８５９，犘＜０．０１）。这可能是因为脑梗死发生过

程中 Ｈｃｙ诱发氧化ＬＤＬ合成，导致Ｌｐ（ａ）进一步升高，促进

Ｌｐ（ａ）在体内氧化修饰加速损伤内皮细胞、平滑肌细胞，激活

血小板，增加血小板的黏附，促进动脉粥样硬化斑块形成，导致

脑梗死的发生。因此，在治疗和预防脑梗死疾病时，控制单一

危险因素是不完善的，尤其是两者均升高时干预更有重要意

义，综合分析血清 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）水平对脑梗死患者的早期预防、

病情进展、疗效观察和预后有一定临床参考价值。

本组资料显示脑梗死整体组中有３９．６％Ｈｃｙ未升高，Ｈｃｙ

未升高脑梗死组与健康对照组比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。说明 Ｈｃｙ、Ｌｐ（ａ）并非是脑梗死的单纯危险因子，脑梗

死是一个复杂的病理生理过程，还有许多影响因素、生化指标

等与其密切相关，有待更深入的研究。
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