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目的
!

探讨炎症介质高敏
3

反应蛋白"

E+.387

$&白细胞介素
)

"

Y:.)

$和基质金属蛋白酶
(

"

557.(

$水平与脑微出

血"

35]

$的关系%方法
!

收集非急性缺血性脑血管病患者
1%$

例!均行头磁共振成像"

58Y

$

f

磁敏感加权成像"

[aY

$检查!根据

[aY

结果分为
35]

组
0(

例和非
35]

组
$21

例!记录两组患者临床资料!检测炎症介质
E+.387

&

Y:.)

及
557.(

的水平%采用
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M

#+D#F

回归分析
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和
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水平与
35]

的关系%结果
!

35]

组患者炎症介质
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和
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水平均明

显高于非
35]

组"
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多元回归分析显示调整了年龄&性别及传统危险因素的影响!炎症介质
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和
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35]

发

生的危险因素%结论
!
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水平与
35]

密切相关!参与了
35]

的发生%

"关键词#
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脑出血#
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35]

&是脑内微小血管

病变所致的#以含铁血黄素沉积为主要特征的一种脑实质亚临

床损伤'

$

(

+以往的报道认为#高血压血管病变,脑淀粉样血管

病,既往缺血性脑损伤等造成的脑内微小血管病变是
35]

形

成的主要原因'

1

(

+高血压血管病变导致的
35]

多发生在基

底节区#脑叶
35]

多与脑淀粉样血管病变有关'

$

(

+研究显

示#合并
35]

的卒中患者卒中复发风险显著增高'

1

(

+有研究

认为
35]

灶数量较多时#在运用抗凝,抗血小板,溶栓治疗时

自发性出血的风险较高'

'

(

+近一些研究显示炎性反应是导致

动脉粥样硬化最重要的机制#且与腔隙性脑梗死及脑白质疏松

密切相关#参与了小血管病变的过程'

0

(

+目前炎症过程与微出

血的关系研究尚少+本研究旨在分析
35]

的相关危险因素#

为以后卒中的预防及治疗提供临床依据+

?

!

资料与方法

?&?

!

一般资料
!

选择
1%$'

年
)

月至
1%$2

年
$1

月天津市第

五中心医院神经内科收治的非急性缺血性脑血管病患者
1%$

例+根据磁敏感加权成像$

[aY

&结果分为两组#

35]

组
0(

例#平均年龄$

)/&)i-&/

&岁%无
35]

组
$21

例#平均年龄

$

)$&/i$$&$

&岁+纳入标准!$

$

&所有患者均符合中华神经科

学会
1%$%

年制订的缺血性脑血管病诊断标准%$

1

&经头颅磁共

振成像$

58Y

&证实#且弥散加权成像$

VaY

&排除新发脑梗死%

$

'

&年龄在
02

岁以上%$

0

&签署知情同意书+排除标准'

2

(

!$

$

&

伴有严重意识障碍,失语的脑梗死后遗症患者%$

1

&颅脑创伤

史%$

'

&既往脑出血病史%$

0

&恶性肿瘤%$

2

&风湿及胶原病%$

)

&

严重内科疾病$脏器功能衰竭&%$

-

&感染性疾病或服用抗炎药

物%$

/

&高敏
3

反应蛋白$

E+.387

&

%

/J

M

"

:

%$

(

&不同意参加+

(1)'

重庆医学
1%$-

年
(

月第
0)

卷第
1)

期

"

基金项目!天津市卫生局科技基金$

1%$'bW%1$

&%天津市滨海区卫生局科技项目$

1%$']abd%12

&+

!

作者简介!卢俏丽$

$(/'U

&#住院医

师#硕士#主要从事脑血管病及神经免疫方面研究+

!

#

!

通信作者#

X.JG#B

!

B#FE?,"TT

"

$)'&F"J

+



?&@

!

方法

?&@&?

!

临床资料收集
!

记录年龄,性别,体质量,身高,血压,

血糖,血脂及有无吸烟史,饮酒史,心脏病史等资料+收缩压大

于
$0%JJ P

M

或舒张压大于
(%JJ P

M

#或既往有高血压史

或正在服用抗高血压药物即诊断为高血压+吸烟史,饮酒史包

括过去曾经吸烟,饮酒已戒除或未戒除者+高脂血症!三酰甘

油$

6<

&

&

$&-JJ"B

"

:

%低度脂蛋白胆固醇$

:V:.3

&

&

'&)0

JJ"B

"

:

%总胆固醇$

63

&

&

2&-JJ"B

"

:

+空腹血糖水平大于或

等于
-&%J"B

"

:

和$或&餐后血糖大于或等于
$$&$J"B

"

:

诊断

为糖尿病%抗血栓药物包括抗血小板药物及抗凝药物+

?&@&@

!

[aY

检查及
35]

诊断
!

采用
7E#B#

A

+;FE#?RG'&%6

超

导型
58Y

扫描仪#头颅
/

通道矩阵线圈#

[aY

主要参数!三维

梯度回波$

'V99X

&序列#重复时间$

;FD68

&

$-J+

#回波时间

$

6X

&

10J+

#翻转角
2k

#视野
$/'JJ^1'%JJ

#矩阵
12)^

1%'

#激励次数
$

#层厚
$JJ

#层数
$%%

#敏感性因子
$&2

#扫描

时间
$$0+

+

[aY

图像重建!原始图像层厚
$JJ

#实时在线技

术自动最小密度投影$

JY7

&重建+重建层厚
2JJ

#常规扫描

直接显示图像#所有图像在工作站上进行对比分析+采用随机

双盲法由经验丰富的影像科及神经科医师同时阅片#并参考微

出血解剖评定量表$

5;8[

&对微出血进行评价#取得一致意见

后记录'

)

(

+

35]

的诊断标准'

-

(

!

[aY

及梯度回波加权成像

$

<8X.61aY

&序列上表现为
$

!

$%JJ

低信号#形状为圆形或

卵圆形#排除铁,钙沉积#骨影#血管流空信号+腔隙性脑梗死

诊断标准!

9:;Y8

序列
'

!

$2JJ

边界清楚的低密度影像#而

6

1

序列表现为高信号影像#

6

$

序列表现为低信号影像+脑白

质病变诊断标准!参照
aGEBN,!

评分分级方法#每侧大脑半球

均被划分为
2

个区域#即额叶,顶枕叶,颞叶,幕下区域$包括小

脑和脑干&,基底节区$包括纹状体,苍白球,丘脑,内囊,外囊,

岛叶&#每个区域单独评分$

%

!

'

分#

0

个等级&#基底节区域
%

分为无损伤#

$

分为
$

个局限性损伤#

1

分为多于
$

个局限性损

伤#

'

分为融合损伤#最终得分为双侧大脑半球各区域评分的

总和+

?&@&A

!

炎性标志物检测
!

$

$

&

E+.387

水平测定!采用乳酸比

浊免疫法检测#于患者入院
10E

内取空腹肘静脉血
'J:

#注

入乙二胺四乙酸$

XV6;

&抗凝管中#室温下静置
%&2

!

$&%E

后

以
'%%%C

"

J#,

离心
$2J#,

#离心半径
$%FJ

#分离血清#

U1%

Z

冰箱保存#定期分批检测+$

1

&白细胞介素
)

$

Y:.)

&水平测

定!采用双抗体夹心酶联免疫法检测#于患者入院后
10E

内取

空腹肘静脉血
1J:

#凝固后分离血清#于
1%Z

保存待测#将血

清于测定前置冷水中复融混匀#

0Z

时予
'%%%C

"

J#,

离心
$2

J#,

#离心半径
$%FJ

#分离血清#

U1%Z

冰箱保存#定期分批检

测+$

'

&基质金属蛋白酶
(

$

557.(

&水平测定!采用
gNG,.

D#T#,?

试剂盒#

X:Y[;

方法检测#于患者入院后
10E

内取空腹

肘静脉血
'J:

#尽快分离血清#低温保存#检测前复融+为保

证检测结果准确可靠#每次检测均由检验科同一医师操作#每

次检测前同一质控物矫正仪器+

?&A

!

统计学处理
!

采用
[7[[$)&%

软件包进行统计学处理+

计量资料以
Ii>

表示#两组间比较采用两独立样本的
9

检验%

偏态分布的计量资料以中位数$

J?!#G,

#

D

&和四分位数间距

$

J

$

#

J

'

&表示#采用两独立样本秩和检验%计数资料以百分率

表示#组间比较采用
!

1 检验%采用
:"

M

#+D#F

回归进行多因素分

析#检验水准
"

>%&%2

#以
!

$

%&%2

为差异有统计学意义+

@

!

结
!!

果

@&?

!

两组临床资料比较
!

35]

组患者年龄,高血压患病率,收

缩压水平,冠心病患病率,腔隙性脑梗死发生率,抗血栓药物使

用率及脑白质疏松评分均高于非
35]

组$

!

$

%&%2

&#见表
$

+

表
$

!!

两组临床资料比较

组别
35]

组

$

*>0(

&

非
35]

组

$

*>$21

&

!

年龄$

Ii>

#岁&

)/&)i-&/ )$&/i$$&$ %&%$$

]5Y

$

Ii>

#

T

M

"

J

1

&

1)&(i'&% 12&)i1&/ %&%)/

收缩压$

Ii>

#

JJP

M

&

$)'&'i10&$ $0)&)i1%&$ %&%$$

舒张压$

Ii>

#

JJP

M

&

/2&0i$'&0 /'&%i$%&- %&$'2

男性'

*

$

=

&(

1(

$

2(&1

&

-(

$

21&%

&

%&0/'

吸烟'

*

$

=

&(

1$

$

01&(

&

-1

$

0-&0

&

%&)10

饮酒'

*

$

=

&(

1)

$

2'&$

&

-0

$

0/&-

&

%&0(0

高血压'

*

$

=

&(

''

$

)-&'

&

)$

$

0%&$

&

%&%%$

糖尿病'

*

$

=

&(

1%

$

0%&/

&

)%

$

'(&2

&

%&/)/

高脂血症'

*

$

=

&(

1$

$

01&(

&

2-

$

'-&2

&

%&2%)

冠心病'

*

$

=

&(

1(

$

2(&1

&

)0

$

01&$

&

%&%0/

腔隙性脑梗死'

*

$

=

&(

'2

$

-$&0

&

0-

$

'%&(

&

%&%%$

抗血栓药物的使用'

*

$

=

&(

1-

$

22&$

&

20

$

'2&2

&

%&%$(

脑白质疏松评分'

D

$

J

$

#

J

'

&#分(

2

$

0

#

)

&

1

$

$

#

0

&

%&%%%

@&@

!

两组炎症介质
E+.387

,

Y:.)

和
557.(

水平比较
!

35]

组患者炎症介质
E+.387

,

Y:.)

和
557.(

水平均明显高于非

35]

组$

!

$

%&%2

&#见表
1

+

表
1

!!

两组炎症介质水平比较"

D

%

J

$

)

J

'

&#

项目
35]

组

$

*>0(

&

非
35]

组

$

*>$21

&

!

E+.387(

$

,

M

"

J:

&

)&/

$

2&/

#

(&-

&

'&'

$

1&1

#

2&'

&

%&%%%

Y:.)

$

,

M

"

:

&

/&1

$

)&)

#

$1&1

&

2&2

$

'&-

#

-&/

&

%&%%%

557.(

$

,

M

"

J:

&
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$

$'&/

#

$/&(

&

$$&)

$

-&(

#

$)&/

&
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!

35]

与炎症介质
E+.387

,

Y:.)

,

557.(

水平关系的
:".

M

#+D#F

回归分析
!

以有无
35]

为因变量#将炎症介质
E+.387

,

Y:.)

,

557.(

水平为自变量进行
:"

M

#+D#F

多元回归分析#结果

显示#调整了年龄和性别的影响#炎症介质
E+.387

,

Y:.)

,

557.(

是
35]

发生的危险因素+调整了年龄,性别及传统

危险因素
]5Y

,吸烟,饮酒,高血压,收缩压及舒张压水平,糖

尿病,高脂血症,冠心病,腔隙性脑梗死,抗血栓药物的使用及

脑白质疏松评分的影响#炎症介质
E+.387

,

Y:.)

,

557.(

仍是

35]

发生的危险因素#见表
'

+

表
'

!!

:"

M

#+D#F

回归分析

项目
35]$

"# (2=$% !

35]1

"# (2=$% !

E+.387 $&/21 $&0'2

!

1&'($ %&%%$ $&-02 $&'01

!

1&1-% %&%%$

Y:.) $&0)( $&1%0

!

$&-(1 %&%1$ $&11' $&%$/

!

$&2'' %&%'0

557.( $&'(- $&$()

!

$&)'1 %&%12 $&1/0 $&%/1

!

$&01' %&%1(

!!

35]$

!调整了年龄与性别%

35]1

!调整了年龄,性别及传统危险

因素

%')'

重庆医学
1%$-

年
(

月第
0)

卷第
1)

期



A

!

讨
!!

论

!!

35]

不仅常见于缺血性,出血性卒中患者#而且见于正常

老年人群#更为重要的是#

35]

可以预测未来缺血性卒中的再

发及抗栓患者的出血性卒中的发生'

/

(

#因此探寻其发病机制已

成为研究热点+既往研究证实炎性反应与脑微血管病变,腔隙

性脑梗死和脑白质病变密切相关+本研究进一步明确炎症介

质
E+.387

,

Y:.)

和
557.(

与
35]

的关系+

既往研究显示炎症介质
E+.387

,

Y:.)

,

Y:.$/

在
35]

患者

中明显高于非
35]

患者#与
35]

的位置无关#与小血管病变

的严重程度相关#提示炎性反应是微出血的重要的发病机

制'

2

(

+有研究发现血清
557.(

水平升高与
35]

密切相关#

并且血清
557.(

水平与
35]

呈正相关'

(

(

+又有研究显示卒

中患者中
E+.387

,

557.(

与
35]

密切相关#同时
557.(

是

神经损伤的独立危险因素'

$%

(

+本研究结果显示调整了年龄,

性别及传统危险因素的影响#炎症介质
E+.387

,

Y:.)

和
557.

(

仍是
35]

发生的危险因素#与上述结果一致+大量研究证

实内皮功能障碍和血脑屏障$

]]]

&的破坏是脑小血管病的主

要起始病理表现+

Y:.)

是一种在炎性反应中起重要作用的细

胞活素#与脑微出血及脑小血管病密切相关'

$$

(

+有研究发现

老年人的含铁血黄素沉积于毛细血管周围#外渗的含铁血黄素

经扩大的血管间隙迁移#促进炎性反应#导致腔隙梗死的形成#

这些发现在某种程度上支持炎性过程#反映了炎性机制导致小

血管病和
35]

的发生'

$1

(

+动物实验结果显示#

557.(

表达

增加与慢性血脑屏障损伤关系最为密切'

$'

(

+脑缺血再灌注

后#

557

表达增加#尤其是
557.(

增加更为显著#

557.(

通

过降解细胞外基质#使血脑屏障破坏#血脑屏障通透性增

加'

$0

(

+上述研究均支持炎性反应参与内皮功能障碍和血脑屏

障破坏#导致
35]

的发生+

综上所述#炎症介质
E+.387

,

Y:.)

和
557.(

水平升高与

35]

密切相关#同时炎性反应参与了
35]

的发生+

35]

与

缺血性卒中及出血性卒中密切相关#

35]

病灶越多#患者脑卒

中复发风险越高+考虑使用抗血小板聚集,抗凝治疗或溶栓治

疗时#最好行常规头
58Yf[aY

及血炎性标志物检测#判断有

无
35]

及
35]

的严重性#用以指导临床用药及评估出血转

化的风险+
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