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  摘 要:目的 探讨急性脑梗死(ACI)患者血清salusin-α、视锥蛋白样蛋白-1(VILIP-1)水平的变化,分析

ACI发病的影响因素。方法 选择2017年2月至2019年3月该院收治的ACI患者123例(ACI组)和同期非

ACI体检者63例(对照组)为研究对象。ACI患者根据脑梗死面积分为腔隙性梗死组、中面积梗死组、大面积

梗死组;根据神经功能损伤程度分为轻度损伤组、中度损伤组、重度损伤组。采用酶联免疫吸附试验检测血清

salusin-α、VILIP-1水平。比较各组血清salusin-α、VILIP-1水平;分析血清salusin-α、VILIP-1水平与脑梗死面

积、美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)评分的相关性;采用多因素Logistic回归分析ACI发病的影响因

素。结果 ACI组血清salusin-α水平低于对照组(P<0.05),VILIP-1水平高于对照组(P<0.05)。ACI患者

血清salusin-α水平随着脑梗死面积的增大而降低(P<0.05),随着神经功能损伤程度的加重而降低(P<
0.05);血清VILIP-1水平随着脑梗死面积的增大而升高(P<0.05),随着神经功能损伤程度的加重而升高

(P<0.05)。ACI患者血清salusin-α水平与NIHSS评分、脑梗死面积呈负相关(P<0.05);血清VILIP-1水

平与NIHSS评分、脑梗死面积呈正相关(P<0.05),与salusin-α水平呈负相关(P<0.05)。多因素Logistic回

归分析结果显示,血清salusin-α是ACI发病的独立保护因素(P<0.05),血清VILIP-1、合并高血压是ACI发

病的独立危险因素(P<0.05)。结论 ACI患者存在血清salusin-α、VILIP-1水平改变,salusin-α和VILIP-1
可能参与了ACI的发病及病情进展过程。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

changes
 

of
 

serum
 

salusin-α
 

and
 

visinin-like
 

protein-1(VILIP-1)
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

cerebral
 

infarction
 

(ACI),and
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

ACI.Methods From
 

February
 

2017
 

to
 

March
 

2019,123
 

ACI
 

patients
 

(ACI
 

group)
 

treated
 

in
 

the
 

hospital
 

and
 

63
 

non-ACI
 

people
 

(control
 

group)
 

who
 

underwent
 

physical
 

examination
 

during
 

the
 

same
 

period
 

in
 

the
 

hospital
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

research
 

subjects.ACI
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

lacunar
 

infarction
 

group,middle-area
 

infarction
 

group
 

and
 

large-area
 

infarction
 

group
 

according
 

to
 

the
 

cerebral
 

infarction
 

area;and
 

they
 

were
 

divided
 

into
 

mild
 

injury
 

group,moderate
 

injury
 

group
 

and
 

severe
 

injury
 

group
 

according
 

to
 

the
 

degree
 

of
 

neurological
 

injury.The
 

levels
 

of
 

serum
 

salusin-α
 

and
 

VILIP-1
 

were
 

detected
 

by
 

enzyme-linked
 

immunosorbent
 

assay.The
 

levels
 

of
 

serum
 

sa-
lusin-α

 

and
 

VILIP-1
 

in
 

each
 

group
 

were
 

compared.The
 

correlation
 

between
 

serum
 

salusin-α
 

and
 

VILIP-1
 

lev-
els

 

with
 

cerebral
 

infarction
 

area
 

and
 

National
 

Institutes
 

of
 

Health
 

Stroke
 

Scale
 

(NIHSS)
 

score
 

were
 

analyzed.
Multivariate

 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

ACI.Results The
 

level
 

of
 

serum
 

salusin-α
 

in
 

ACI
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

control
 

group
 

(P<0.05),and
 

the
 

level
 

of
 

VILIP-1
 

in
 

ACI
 

group
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

serum
 

salusin-α
 

in
 

ACI
 

patients
 

de-
creased

 

with
 

the
 

increase
 

of
 

cerebral
 

infarction
 

area
 

(P<0.05),and
 

it
 

decreased
 

with
 

the
 

severity
 

of
 

neurolog-
ical

 

injury
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

serum
 

VILIP-1
 

increased
 

with
 

the
 

increase
 

of
 

cerebral
 

infarction
 

area
 

(P<

·5341·国际检验医学杂志2020年6月第41卷第12期 Int
 

J
 

Lab
 

Med,June
 

2020,Vol.41,No.12

* 基金项目:河北省2018年度医学科学研究重点课题(20181680)。

  作者简介:庞旭阳,男,主治医师,主要从事脑血管疾病的临床研究。

  本文引用格式:庞旭阳.急性脑梗死患者血清salusin-α、VILIP-1水平变化及影响因素分析[J].国际检验医学杂志,2020,41(12):1435-

1438.



0.05),and
 

it
 

increased
 

with
 

the
 

severity
 

of
 

neurological
 

injury
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

serum
 

salusin-α
 

was
 

negatively
 

correlated
 

with
 

NIHSS
 

score
 

and
 

cerebral
 

infarction
 

area
 

in
 

ACI
 

patients
 

(P<0.05).The
 

level
 

of
 

serum
 

VILIP-1
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

NIHSS
 

score
 

and
 

cerebral
 

infarction
 

area
 

(P<0.05),and
 

nega-
tively

 

correlated
 

with
 

the
 

level
 

of
 

serum
 

salusin-α
 

(P<0.05).Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

serum
 

salusin-α
 

was
 

an
 

independent
 

protective
 

factor
 

of
 

ACI
 

(P<0.05).Serum
 

VILIP-1
 

and
 

hy-
pertension

 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

of
 

ACI
 

(P<0.05).Conclusion The
 

levels
 

of
 

serum
 

salusin-α
 

and
 

VILIP-1
 

in
 

ACI
 

patients
 

are
 

changed.Salusin-α
 

and
 

VILIP-1
 

may
 

be
 

involved
 

in
 

the
 

pathogenesis
 

and
 

progres-
sion

 

of
 

ACI.
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  急性脑梗死(ACI)是一种发病机制极为复杂的神

经内科常见疾病,由血管、血液及血流动力学异常导

致大脑动脉狭窄或堵塞,进而引发脑供血突然中断、
脑组织坏死。ACI具有较高的致残率和复发率,严重

威胁人类的身体健康及生活质量。早期诊断及准确

评估病情有助于采取科学的干预措施,对患者的康复

及预后至关重要[1-2]。目前,临床上对 ACI的诊断及

病情评估通常依据患者的临床表现和CT等影像学检

查,但患者通常在发病24
 

h内无明显的影像学改变,
仅能通过CT排除脑出血,在发病24

 

h以后梗死区域

才会出现低密度灶,早期无法通过CT检查准确判断

梗死面 积 和 病 情 严 重 程 度[3]。此 外,磁 共 振 成 像

(MRI)也未能在早期对ACI作出诊断[4]。因此,探寻

能够早期诊断及评估病情的血清学标志物具有重要

的临床意义。salusin-α作为一种心脑血管活性肽,在
ACI的发生与发展过程中扮演着重要角色[5],但其对

ACI病情是否具有预测价值目前尚不明确。视锥蛋

白样蛋白-1(VILIP-1)是一种新兴的脑损伤标志物,
是神经元钙传感蛋白家族的一员,具有较高的神经系

统特异性,可通过神经元的Ca2+依赖型信号系统传递

细胞信号,其与Ca2+结合后发生结构变化,从而传递

不同的下游信号,被认为是脑损伤及神经退行性疾病

的潜在标志物[6]。本研究分析了血清salusin-α、VIL-
IP-1与ACI病情严重程度的关系及ACI发病的影响

因素,以期为ACI的早期诊断及病情评估提供参考。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2017年2月至2019年3月本

院收治的ACI患者123例(ACI组)和同期非ACI体

检者63例(对照组)为研究对象。ACI组男74例、女
49例,年龄(59.86±9.47)岁;对照组男37例、女26
例,年龄(57.76±9.84)岁。ACI组纳入标准:(1)符
合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南2014》中关于

ACI的诊断标准[7];(2)首次发病,既往无 ACI治疗

史;(3)发病至确诊时间<24
 

h;(4)临床病例资料完

整,年龄≥20岁;(5)经CT和 MRI检查证实存在病

灶;(6)3个月内无手术史和外伤史。ACI组排除标

准:(1)合并脑出血、恶性肿瘤、自身免疫性疾病、血液

系统疾病和心肝肾等重要脏器功能不全者;(2)合并

癫痫、中枢神经系统疾病、艾滋病者;(3)有意识障碍、

严重感觉障碍、严重失语者;(4)既往诊断认知损害和

其他神经、精神疾病者;(5)合并多发脑梗死性痴呆

者;(6)妊娠或哺乳期女性。ACI组根据CT检查的

脑梗死面积大小分为腔隙性梗死组(梗死灶面积<
1.5

 

cm,41例)、中面积梗死组(梗死灶面积为1.5~3
 

cm,46例)、大面积梗死组(梗死灶面积>3
 

cm,36
例)[8];根据神经功能损伤程度分为轻度损伤组(34
例)、中度损伤组(46例)、重度损伤组(43例)。对照

组纳入标准:(1)经本院体检证实身体一般状况可,无
影响本研究相关指标的疾病;(2)无卒中病史,蒙特利

尔认知评估量表评分正常;(3)年龄≥20岁,性别与年

龄与ACI组匹配。对照组排除标准同ACI组。所有

研究对象及家属均同意参与本研究并签署知情同意

书,本研究经本院伦理委员会审核批准。
1.2 方法

1.2.1 血清salusin-α、VILIP-1水平检测 所有研究

对象均在入组后采集清晨空腹静脉血5
 

mL,以3
 

000
 

r/min离心15
 

min,收集血清,于-80
 

℃保存待测。
血清salusin-α、VILIP-1水平采用酶联免疫吸附试验

(ELISA)进行检测。人salusin-α
 

ELISA试剂盒购于

上海心语生物科技有限公司,VILIP-1
 

ELISA试剂盒

购于北京奥维亚生物技术有限公司。检测过程严格

按照试剂盒说明书进行操作。
1.2.2 神经功能损伤程度评价 ACI组患者根据美

国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)进行神经功能

损伤程度评价,NIHSS评分0~15分为轻度损伤,
NIHSS评分>15~30分为中度损伤,NIHSS评分>
30~45分为重度损伤[9]。
1.3 统计学处理 采用SPSS23.0软件进行数据分

析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两组间

比较采用独立样本t 检验,多组间比较采用方差分

析,组间两两比较采用SNK-q 检验;计数资料以例数

或百分率表示,组间比较采用χ2 检验;相关性分析采

用Pearson相关;采用多因素Logistic回归分析 ACI
发病的影响因素。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 ACI组与对照组血清salusin-α、VILIP-1水平比

较 ACI组血清salusin-α水平低于对照组,VILIP-1
水平高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
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见表1。
表1  ACI组与对照组血清salusin-α、VILIP-1

   水平比较(x±s)

组别 n salusin-α(mg/L) VILIP-1(μg/mL)

对照组 63 3.88±0.82 1.02±0.72

ACI组 123 1.57±0.38 7.95±1.53

t 14.326 21.574

P <0.001 <0.001

2.2 不同脑梗死面积组血清salusin-α、VILIP-1水平

比较 腔隙性梗死组血清salusin-α水平高于中面积

梗死组、大面积梗死组(P<0.05),中面积梗死组血清

salusin-α水平高于大面积梗死组(P<0.05);腔隙性

梗死组血清VILIP-1水平低于中面积梗死组、大面积

梗死组(P<0.05),中面积梗死组血清VILIP-1水平

低于大面积梗死组(P<0.05)。见表2。
表2  不同脑梗死面积组血清salusin-α、VILIP-1

   水平比较(x±s)

组别 n salusin-α(mg/L) VILIP-1(μg/mL)

腔隙性梗死组 41 2.23±0.46*# 3.28±1.51*#

中面积梗死组 46 1.54±0.22* 6.94±1.08*

大面积梗死组 36 0.87±0.15 14.57±1.45

F 29.376 47.853

P <0.001 <0.001

  注:与大面积梗死组比较,*P<0.05;与中面积梗死组比较,
#P<0.05。

2.3 不同神经功能损伤程度组血清salusin-α、VIL-
IP-1水平比较 轻度损伤组血清salusin-α水平高于

中度损伤组、重度损伤组(P<0.05),中度损伤组血清

salusin-α水平高于重度损伤组(P<0.05);轻度损伤

组血清VILIP-1水平低于中度损伤组、重度损伤组

(P<0.05),中度损伤组血清VILIP-1水平低于重度

损伤组(P<0.05)。见表3。
表3  不同神经功能损伤程度组血清salusin-α、VILIP-1

   水平比较(x±s)

组别 n salusin-α(mg/L) VILIP-1(μg/mL)

轻度损伤组 34 2.35±0.41*# 4.32±1.07*#

中度损伤组 46 1.56±0.28* 7.88±1.43*

重度损伤组 43 0.96±0.17 10.90±1.38

F 31.472 53.686

P <0.001 <0.001

  注:与重度损伤组比较,*P<0.05;与中度损伤组比较,#P<

0.05。

2.4 相关性分析 ACI患者血清salusin-α水平与

NIHSS评分、梗死面积呈负相关(P<0.05);血清

VILIP-1水平与 NIHSS评分、脑梗死面积呈正相关

(P<0.05),与salusin-α水平呈负相关(P<0.05)。
见表4。

表4  相关性分析结果

指标
NIHSS评分

r P

脑梗死面积

r P

salusin-α

r P

salusin-α -0.785 0.003 -0.737 0.005 - -

VILIP-1 0.843 0.001 0.852 <0.001 -0.883 <0.001

  注:-表示无数据。

2.5 单因素分析 对照组与ACI组年龄、性别、受教

育年限和体质量指数(BMI)比较,差异均无统计学意

义(P>0.05);ACI组高血压、糖尿病、吸烟史和饮酒

史人数所占比例均高于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05)。见表5。

表5  单因素分析结果

组别 n
年龄

(x±s,岁)
男/女

(n/n)
高血压

[n(%)]
糖尿病

[n(%)]
吸烟史

[n(%)]
饮酒史

[n(%)]
受教育年限

(x±s,年)
BMI

(x±s,kg/m2)

对照组 63 57.76±9.84 37/26 17(27.0) 8(12.7) 20(31.7) 16(25.4) 12.18±4.82 24.16±2.03

ACI组 123 59.86±9.47 74/49 66(53.7) 42(34.1) 53(43.1) 44(35.8) 11.36±4.73 24.27±2.18

χ2/t 0.867 0.652 11.372 9.748 4.675 3.946 0.428 0.793

P 0.284 0.783 0.004 0.007 0.031 0.043 0.862 0.435

2.6 多因素Logistic回归分析 以单因素分析中差

异有统计学意义的指标(高血压、糖尿病、吸烟史、饮
酒史)及salusin-α、VILIP-1为自变量,以是否发生

ACI为因变量,进行多因素Logistic回归分析,结果

显示,salusin-α是 ACI发病的独立保护因素(P<
0.05);VILIP-1、合并高血压是ACI发病的独立危险

因素(P<0.05)。见表6。

表6  多因素Logistic回归分析结果

自变量 β SE OR P 95%CI
高血压 0.679 0.543 2.763 0.013 0.824~4.976
糖尿病 0.843 0.659 1.432 0.784 0.121~1.569
吸烟史 0.114 0.072 1.173 0.626 0.852~1.321
饮酒史 0.326 0.854 1.728 0.712 0.053~0.371
salusin-α -1.953 0.489 0.362 <0.001 1.363~6.206
VILIP-1 0.672 0.716 3.842 0.001 0.754~5.471
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3 讨  论

  ACI发病率高,具有起病急、致残率、致死率高等

特点,我国每年ACI的发病人数约200万,严重威胁

患者的生命安全,同时也给患者及其家庭带来巨大的

经济负担[10-11]。既往研究表明,早期针对ACI发病的

危险因素进行干预可在一定程度上降低其发病率,对
改善临床预后有较大的帮助[12]。目前,临床诊断ACI
主要依靠临床症状、体征及影像学检查(如CT、MRI
等)。早期ACI患者的临床症状及体征不明显,且约

40%的患者早期无法通过影像学检查作出诊断,说明

了目前传统的诊断方式有较大的局限性。salusin-α
是一种由28个氨基酸组成的心血管活性肽,在单核

巨噬细胞、平滑肌细胞、中枢神经细胞和血管内皮细

胞中均有表达[13]。VILIP-1是一种脑损伤生物标志

物,主要在脑神经细胞中表达,有较高的神经系统特

异性,可通过与Ca2+结合而介导Ca平衡过程[14]。
既往研究表明,高血压患者血清salusin-α水平低

于健康人群,salusin-α水平越低,动脉粥样硬化斑块

越不稳定,证实高水平salusin-α可能是动脉粥样硬化

的保护因素[15]。本研究显示,ACI组血清salusin-α
水平低于对照组(P<0.05),ACI患者随着脑梗死面

积和神经功能损伤程度的增加,salusin-α水平逐渐降

低,提示salusin-α可能参与了 ACI的发生与发展过

程,salusin-α有可能成为判断ACI病情严重程度的指

标。目前对于salusin-α参与ACI发病及病情进展的

确切机制尚不明确,可能与以下因素有关:salusin-α
能够抑制酰胺基辅酶A的表达,进而通过抑制巨噬细

胞对胆固醇的摄取,使得泡沫细胞的形成受到抑制,
从而达到减缓动脉粥样硬化形成的效果,当机体sa-
lusin-α水平降低时,其对动脉粥样硬化的保护作用减

弱,可加重ACI病情的演变[16]。
本研究中,ACI组血清VILIP-1水平高于对照组

(P<0.05),且随着脑梗死面积和神经功能损伤程度

的增加,VILIP-1水平也随之升高,表明 VILIP-1可

能参与了 ACI的发病及病情进展过程,检测血清

VILIP-1水平有助于 ACI病情严重程度的判断。王

浩等[17]的研究表明,血清 VILIP-1参与了 ACI的发

病过程,且与病情严重程度及预后密切相关。ACI患

者血清VILIP-1水平升高,其原因可能如下:VILIP-1
主要在脑部神经细胞中表达,而表达VILIP-1的细胞

非常容易受到神经毒性损伤,发生ACI后脑组织出现

缺血、缺氧,引起脑组织坏死,从而使VILIP-1进入脑

脊液并破坏血脑屏障,最终进入外周血导致血清

VILIP-1水平升高;而升高的 VILIP-1又可作用于

tau蛋白,促使tau蛋白聚集而产生神经毒性,从而再

进一步破坏VILIP-1的表达细胞,使VILIP-1释放至

脑脊液和血液中[18]。
本研究相关性分析结果显示,ACI患者血清sa-

lusin-α、VILIP-1水平与NIHSS评分、脑梗死面积具

有明显的相关性,进一步说明检测血清salusin-α、
VILIP-1水平对 ACI患者病情评估具有重要意义。
本研究单因素分析结果显示,合并高血压、糖尿病、吸
烟史、饮酒史是ACI发病的影响因素。然而,既往研

究通常只认为高血压是ACI发病的危险因素,而与糖

尿病、吸烟史、饮酒史等无明显的相关性[19],与本研究

结果不完全一致,这可能是纳入的研究对象基线资料

存在差异造成的。多因素Logistic回归分析结果显

示,血清salusin-α是ACI发病的独立保护因素,其水

平升高可能具有延缓 ACI病情进展的作用;血清

VILIP-1是ACI发病的独立危险因素,且其水平越高

提示ACI病情越严重,进一步证实了血清salusin-α、
VILIP-1参与ACI发病及病情进展过程。

本研究提示血清salusin-α与 VILIP-1水平呈现

出高度的相关性,但未深入探讨其相关的具体机制问

题,后续研究将采用专题研究进一步探讨。此外,本研

究提示血清salusin-α、VILIP-1可能参与了ACI发病及

病情进展过程,但未分析通过干预血清salusin-α、VIL-
IP-1水平对ACI患者病情及预后的影响,因此后续研

究将采用临床随机对照试验予以进一步证实。
4 结  论

  综上所述,ACI患者存在血清salusin-α、VILIP-1
水平改变,其改变程度与脑梗死面积、神经功能损伤

程度有关,可能参与了ACI的发病及病情进展过程,
检测血清salusin-α、VILIP-1水平有助于ACI的病情

评估。
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