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#'同型半胱氨酸!
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#水平变化与脑梗死的相关性&并通过联合

检测探讨血脂'血清
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和
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对脑梗死诊断及鉴别诊断的临床价值&方法
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选取脑梗死患者
+%

例!脑梗死组#"以及同

期健康体检合格的健康人
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例!健康对照组#作为研究对象&检测各组参试者血清
<?1?<43

'三酰甘油!
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水平"并比较各组间差异&结果
!

脑梗死组血清
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和
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与健康对照

组无明显差异!
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#"但血清
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和
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水平高于健康对照组!
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#"血清
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水平低于健康对照组
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#&血清高
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和高
<?1?<43

是脑梗死的独立危险因子"而高
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是脑梗死的保护因子&在联合检测中"
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与
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联合检测优于单项检测和其他联合检测模式&结论
!

脑梗死患者血清
<?1?<43

和
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H

水平明显高于健康对照组"表明其

可能参与脑梗死的发生"并可能成为早期预测脑梗死发生的生物学指标&
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与
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联合检测对脑梗死的诊断具有较高的

临床价值&
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脑梗死是最常见的脑血管疾病!是导致死亡和残疾的主要

原因之一!发生率为
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&(((((

.
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/

!是由于脑

部血供中断引起的急性病症!进而引起脑功能急性丧失"发生

脑梗死的根本原因是动脉粥样硬化!后者是缺血性脑血管病的

主要病理生理基础.

3

/

"近年来!随着对动脉粥样硬化研究的不

断深入!炎症已经被公认是动脉粥样硬化发展过程中的核心因

素"传统的炎性标志物如白细胞介素#肿瘤坏死因子#细胞间

黏附分子#血管细胞黏附分子#纤维蛋白原#

"1

反应蛋白等!在

促进动脉粥样硬化斑块形成中的作用逐渐被众多实验所证实"

而脂蛋白相关磷脂酶
43

)

<?1?<43

*作为一种新型的炎症标

志物!参与了动脉粥样硬化斑块形成的起始#发展#稳定性丧失

及破裂等各个阶段.
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"有研究表明!高半胱氨酸血症)
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H

*

也是脑梗死的独立危险因素.
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"本研究通过对脑梗死患者同

型半胱氨酸)
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H

*#

<?1?<43

及血脂水平的测定!探讨血清

<?1?<43

和
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水平与脑梗死的相关性及在脑梗死中的诊断

价值!为脑梗死防治提供更多的实验室依据"

$

!

资料与方法
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大学西京医院神经内科住院的脑梗死患者
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例!其中男
)0

例!女
3'

例!年龄
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"

0'

岁!平均)

%'$%3f%$''

*岁!发病时间

均在
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内!脑梗死诊断符合
&**%

年全国第
2

届脑血管病学

术会议修订的脑梗死诊断标准+均经详细的神经系统检查及头

颅
"5

或
A:6

等检查确诊"排除标准&近期服用抗生素#抑酸

剂#左旋多巴#茶碱#维生素
8

+

#维生素
8

&3

#叶酸#抗氧化剂及

抗癫痫药物+严重营养不良#甲状腺功能异常#肝肾功能不全#

恶性肿瘤及各种急性期的炎症等+合并脑出血#冠心病及外周

血管病"健康对照组&为同期在西京医院进行健康体检合格的

健康人
+2

例!其中男
))

例!女
)&

例!年龄
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"
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岁!平均

)

%+$+0f+$)(

*岁"脑梗死组与健康对照组年龄#性别经统计

学分析差异无统计学意义)

!
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*!资料具可比性"标本的

采集&采集脑梗死组入院次日清晨及健康对照组体检日清晨空

腹静脉血
)

"
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!分离血清!
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保存待检"
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!

仪器与试剂
!

主要仪器&

5="4@\SFFGIP=QIJ

H

WFS

全自

动酶联免疫分析仪+雅培
4="!65="563(((

全自动免疫分析

仪+日立
0+((

型全自动生化分析仪"试剂&人血清
<?1?<43

定量测定试剂盒购自天津康尔克生物科技有限公司+

!R

H

测定

试剂盒购自美国雅培公司+三酰甘油)
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*#总胆固醇)
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*#

低密度脂蛋白)

<K<

*#高密度脂蛋白)

!K<

*测定试剂盒购自

日本和光纯药工业株式会社"质控品购自美国伯乐)

8691

:4K

*公司"
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方法
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血清
<?1?<43

检测
!

采用天津康尔克生物科技有限

公司的人血清
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法*定量检测试剂盒!应用
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全自动酶联免疫分析仪进行
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?<43

检测!仪器操作严格按照试剂盒的操作说明及仪器的标

准操作规程进行"
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!

血清
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H

检测
!

采用美国雅培公司的
!R

H

测定试剂

盒!应用雅培
4="!65="563(((

全自动免疫分析仪进行检

测!仪器操作严格按照仪器的标准操作规程进行"

$$&$&
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血脂检测
!
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#

"!9

#

<K<

#

!K<

检测采用日本和光

纯药工业株式会社的相应检测试剂盒!应用日立
0+((

型全自

动生化分析仪检测!严格按照仪器的标准操作规程进行检测"
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参考范围
!

上述检测指标均采用伯乐公司的质控品作

为室内质控!待质控在控后方进行待测样本的检测"各指标的

正常参考值分别为&
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统计学处理
!

采用
>?>>&*$(

软件包进行分析!计量资

料以
Pf4

表示!计量资料比较采用
>

检验!计数资料比较采用

!

3 检验!各组间比较用方差分析!脑梗死组及健康对照组各因

素间比较采用多因素
<I

N

-.B-R

回归分析!灵敏度及特异度的分

析采用约登指数!以
!

#

($(%

为差异有统计学意义"联合检

测病例判定标准&根据多因素
<I

N

-.B-R

回归分析选定
3

组有显

著差异的指标进行联合检测!

3

项联合检测以
&

项或
3

项均阳

性为阳性标准!

)

项联合检测中
3

项或
)

项同时阳性为阳性

标准"

%

!

结
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果
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脑梗死组与健康对照组各项指标水平的比较
!

各组血清

中
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水平比较!见表
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统计分析结果显示脑梗死组与健康对照组间
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等差异
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与脑梗死相关性的多因素
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与脑梗死相关性的

多因素
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回归分析结果显示!
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血清
!R

H

和
<?1?<43

升高是脑梗死的独立危险因子)

!

#
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*!而血清
!K<

升高是脑梗死的保护因子)
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与
<?1?<43

检测对脑梗死的诊断效果评价
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见表
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表
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脑梗死组和健康对照组各项指标水平比较%
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讨
!!

论

!!

脑梗死是一种多因素疾病!高血压#高血脂#心脏病#糖尿

病#酗酒和吸烟被认为是其常见的危险因素.

%

/

!动脉粥样硬化

是其主要病因之一"脑梗死的发病机制与颈动脉病变直接相

(
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关!包括颈动脉狭窄和颈动脉粥样硬化斑块"大脑动脉粥样硬

化与动脉狭窄有关!其很大程度上增加了脑部缺血性梗死.

+

/

"

研究表明!动脉粥样硬化是一种慢性炎症性疾病!炎性反

应在动脉粥样硬化性脑梗死发生#发展中起到重要的作用.

0

/

"

脑损伤可因脑梗死后的炎性反应而进一步加重"血清
<?1

?<43

由成熟的巨噬细胞和淋巴细胞分泌!约
'(L

的
<?1

?<43

与
<K<

结合!约
3(L

的
<?1?<43

与
!K<

#

#<K<

结

合"在动脉粥样硬化病变中!有
3

种主要的
<?1?<43

来源!一

种与
<K<

相连的
<?1?<43

!由血液循环进入内膜!另一种是

由斑块中的炎性细胞直接合成!合成后其反应性代谢产物可产

生炎症介质.

'

/

"血清
<?1?<43

水解动脉粥样硬化斑块血管内

皮下的氧化低密度脂蛋白)

Ic1<K<

*!产生游离溶血卵磷脂)

J

H

1

.I1?"

*和氧化型游离脂肪酸)

Ic1\\4

*!这
3

种产物可以损伤

血管内皮细胞!并可促进血液中单核细胞向内膜聚集并衍生为

巨噬细胞!巨噬细胞吞噬
Ic1<K<

变成沫细胞!形成粥样硬化

性斑块!斑块能释放细胞因子和基质金属蛋白酶!可以降解斑

块纤维帽中的平滑肌细胞和胶原基质!使斑块变得脆弱易破

裂!最终导致动脉血栓的形成和脑血管事件的发生.

*

/

"相关研

究认为
<?1?<43

参与了动脉粥样硬化斑块形成的各个阶

段.

&(

/

"本研究结果显示!脑梗死组血清
<?1?<43

水平显著高

于健康对照组!差异具有统计学意义)

!

#

($(&

*"由此可以推

测血清
<?1?<43

水平可能为预测脑梗死的一个生物学指标"

临床上可以用来辅助识别颈动脉斑块的稳定程度!早期识别易

破损的颈动脉斑块!可以早期采取积极有效的临床干预措施!

从而降低缺血性脑卒中的发生率"

!R

H

是通过肝脏合成和蛋氨酸代谢产生的含硫氨基

酸.

&&

/

"血清
!R

H

升高可引发多种生物反应!比如血清高
!R

H

可以刺激平滑肌细胞增殖!进而引起血管痉挛和动脉硬化!并

且可以增加血小板聚集!提高纤维蛋白原产生!影响血液凝固!

最终导致血管疾病.

&3

/

"其机制可能是血清
!R

H

升高引起细胞

黏附分子和趋化因子的表达!激发多途径导致动脉粥样硬化"

另外!血清
!R

H

升高可以增加血栓素
43

的合成"血栓素
43

可以通过对血管内皮细胞的损害和毒性效应引起血栓形成#增

加血管平滑肌细胞增殖导致血栓形成和动脉粥样硬化的发生#

并且加速脂质和钙在动脉管壁的沉积引起血管弹性降

低.

&)1&2

/

"有研究表明!血清
!R

H

水平和脑梗死的进展呈正相

关.

&%

/

"本研究结果表明血清高
!R

H

水平是脑梗死的独立风险

因素"血清高
!R

H

与脑梗死的发生#发展有关!研究
!R

H

代谢

异常有利于脑血管病的防治!及早发现并干预
!R

H

!可以减少

颈动脉粥样硬化的发生率!以延缓颈动脉粥样硬化的进展#稳

定粥样硬化斑块!对预防脑梗死的发生可能有一定的作用"

多因素
<I

N

-.B-R

回归分析的结果表明!脑梗死患者血清

!R

H

和
<?1?<43

水平高于健康对照组!提示
!R

H

和
<?1?<43

可能是动脉粥样硬化加重的因素!并且高
!R

H

及高
<?1?<43

可能是脑梗死的危险因素之一"而脑梗死患者血清
<K<

和

57

与健康对照组无明显差异)

!

'

($(%

*!提示
<K<

和
57

可

能未直接参与急性脑梗死的发生和发展"脑梗死患者血清

!K<

明显低于健康对照组 )

!

#

($(&

*!提示血清高
!K<

可能

是脑梗死的保护因子"有趣的是!脑梗死患者血清
"!9

水平

明显低于健康对照组)

!

#

($(&

*!可能因为患者服用了他汀类

降脂药引起的结果"

通过对
!K<

#

!R

H

和
<?1?<43

这
)

项指标在诊断脑梗死

中的灵敏度#特异度#阳性预测值及阴性预测值的检测!发现单

一检测
!K<

#

!R

H

和
<?1?<43

敏感度均不理想!分别是

22$+L

#

+$3L

和
2)$&L

!因此!联合检测就显得尤为重要"而

联合检测有利有弊!并非检测的指标越多越好!指标联合检测

的最大意义在于增加了脑梗死检出的线索!为进一步明确诊断

提供参考方向或为治疗提供有效手段!但在提高阳性率的同时

也增加了假阳性率的机会!因此需要寻找最佳组合来提高检出

率和降低患者经济负担"为了更好地评价联合检测的准确度!

本研究采用约登指数进行评判"

!R

H

#

!K<

和
<?1?<43

单项

约登指数分别为
($)3

#

($(+

和
($)3

"因此在单项检测中
!R

H

和
<?1?<43

的准确度差不多"两两指标联合检测!以
!R

H

和

<?1?<43

联合最佳!约登指数为
($2&

"而
!K<

#

!R

H

和
<?1

?<43

联合检测提高了特异度#阳性预测值!但是敏感度降低

了!约登指数为
($3%

"说明联合检测的项目并不是越多越好"

!R

H

和
<?1?<43

的联合检测为脑梗死诊断提供了重要的参考

价值!具有重要的实用价值"

综上所述!脑梗死患者机体复杂的炎症生理机制!目前仍

尚未完全清晰!是否有其他潜在因子的作用仍然值得进一步探

讨!本次研究结果也未能对其具体的机制进行分析"但将
<?1

?<43

和
!R

H

作为急性脑梗死常规项目联合检测!并及时采取

相应的临床治疗措施!对延缓和阻止脑梗死的发生和发展!具

有积极和重要的临床意义!对其预后也有深远的意义"
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查结论证实"

!?#

是导致宫颈癌发生的主要原因之一!其中高危型

!?#&+

与
!?#&'

为确定的诱发因素!有报道认为宫内
!?#

感染与自发性流产及低体质量胎儿未见相关性.

*

/

"本研究中!

所有研究对象的
!?#

总感染率为
3($3L

)

*)

'

2+(

*!观察组与

对照组间
!?#

感染率具有显著差异)

!

#

($(&

*"其中单一型

别
!?#

感染率为
&2$&L

!多亚型混合感染比例为
+$&L

!高危

型感染率为
&'$)L

)

'2

'

2+(

*!低危型感染率为
'$*&L

)

2&

'

2+(

*"

"DP

Z

IS-I/GI

等.

&(

/报 道 西 欧 女 性
!?#

感 染 率 为

32$*L

!

2(

"

%(

岁之间感染率最高!而
?D/

N

等.

&&

/则报道育龄

女性
!?#

感染率为
&)$&L

!单型
!?#

感染率为
&($0L

"上

述报道与本研究数据有所出入!可能与
!?#

感染后常于
3

年

内被个体自动清除有关!即所谓无症状性感染!这种清除能力

与个体免疫微环境有关!可能导致检测结果变异"在
!?#

的

各个型别中!观察组仅
!?#&+

感染率显著高于对照组)

!

#

($(&

*!提示
!?#&+

感染可能导致早期流产的发生!但是观察

组总
!?#

感染率也显著高于对照组)

!

#

($(&

*!表明
!?#&+

并非唯一不良因素!还需进一步筛选对妊娠影响因素较大的亚

型"此外!本研究结果也提示!

aa

合并
!?#

感染可能更易导

致早期妊娠流产"

综上所述!

aa

或
!?#

感染可能是导致早期妊娠自发性

流产的原因之一!

!?#&+

对妊娠流产的发生具有不良影响!而

高危型
!?#&+

与
!?#&'

的疫苗研制已取得重要进展.

&3

/

!故

提前采用药物或疫苗等方法对此类感染进行干预!应能减少其

不良影响"由于
aa

及
!?#

等广泛存在且常为无症状感染!

其与其他微生物的复合影响也可能是导致自发性流产的原因

之一!后续对相关机制仍需进一步探讨"
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