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脑梗死患者血浆同型半胱氨酸变化

及临床意义

赵塞盛

作者单位：276400山东省，临沂市沂水中心医院检验科

【摘要】 目的 探讨脑梗死患者血浆同型半胱氨酸(homocysteic acid，Hcy)变化及临床意义。方法

选择120例脑梗死患者及41例健康对照者，检测受检者血浆中Hcy、维生素B．：(VitB。：)和叶酸(folic

acid，FA)水平并比较两组间各指标检测结果的差异。结果 脑梗死组的血浆Hcy水平(17．15±4．63)

“mol，L显著高于对照组(10．12±2．62)斗mol／L，差异有统计学意义(P．<0．01)；脑梗死组血浆FA和VitB，2

水平均低于对照组，差异均有统计学意义(P均<O．01)；男性脑梗死患者血浆Hcy水平显著高于女性患

者，差异有统计学意义(P<0．01)；高血压合并脑梗死患者的血浆Hcy水平高于单纯脑梗死患者，且差异

具有统计学意义(P<0．01)。结论Hcy是脑梗死的一个重要发病因素，高Hcy血症与脑梗死发生发展

相关。

【关键词】 同型半胱氨酸；脑梗死；叶酸；维生素B。：；高血压

Thechange of pl嬲ma hom眦ysteic acid concentmtion in pa廿ents with cerebral iIlfhrction and its cHIli．

cal signm∞nce
ZHA0 An—cheng．Department of Clinical Laboratory，Central Hospital of Linyi Citv，Yishui 276400，China

【Abst憎ct】 objective To explore the change of plasma homocystetjc acid(Hcy)concentmtion in pa—
tients witll cerebral infarction and its clinical significance．IⅥethods 1 20 patients with cerebmlinfarction and

41 noHnal controls were selected and the levels of plasma Hcy，Vitamin B12(VitBl2)and folic acidfFA)were de—

te册ined．R鼯Illts The level of Hcy in cerebral infarction gmup(17．15±4．63)¨mol／L was higherthan that in

control gmup(10．12±2．62)斗mol，L，and the difference had statistical signi矗cance(尸<0．01)．The levels of VitBl2
and FA in cerebral infarction group were lower than in contml gmup，and the difkrences aU had statistical sig—

ni6cance(P all<0．01)．7rhe level of Hcv in male cerebralinfarc“on gmup was higher than in female cerebralin．

farction gmup，and the dif玷rence had statistical significance(P<0．01)．In cerebralinfarction patients with hy．

penension the levels of Hcy were higher than in the cerebml infarction patients without hvpertension，and the

difkrence had statistical signi6cance(P<0．011．Condusion Hcv level is one of the important risk factors in

cerebralinfarction patients，and the Hcv level has relationship with the development of cerebral infarction．

【Key words】 Homocysteic acid；Cerebralinfarction；Folic acid；Vitamin B12；Hypenension

脑血管病是目前严重危害人类健康的主要疾

病，一些已知的脑血管病危险因子并不能完全解释

脑血管病的发生。同型半胱氨酸(homocysteic acid，

Hcy)是蛋氨酸代谢过程中的一个重要中间产物，近

年来国外研究表明：血液中的Hcy增高是脑血管病

的独立危险因素Ⅲ。同时，Hcy水平受多因素影响，其

中以遗传和营养因素为主，营养因素因其调控性而

显得尤为重要。本文研究观察120例脑梗死患者血

浆Hcy的变化，旨在了解血浆Hcy检测在脑梗死患

者中的临床意义。

1资料与方法

1．1 临床资料脑梗死组：选择脑梗死患者共120

例，均为2008年3月至2009年3月在我院神经内

科住院的患者。所有患者均经头颅CT或MRI检查

证实，符合全国第四届脑血管学术会议通过的脑梗

死诊断标准，此次发病为首次脑梗死，排除合并有感

染、严重营养不良、意识不清病例。其中男性66例，

女性54例，年龄35～76岁，平均年龄(56．45±14．18)

岁。从中选取单纯脑梗死患者28例，男性20例，女

性8例，年龄36～75岁，平均年龄(56．56±14．12)岁；

高血压合并脑梗死组34例，男性24例，女性10例，

年龄37～76岁，平均年龄(56．65±14．16)岁；对照组：
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41例均来源于我院健康体检者，均无心、肝、肾功能

不全，无高血压、糖尿病史及血栓性疾病，其中男性

2l例，女性20例，年龄32～78岁，平均年龄(56．75±

16．23)岁。脑梗死组和对照组一个月内均未服用善

存片、21一金维他、银杏叶、VitC、VitE等抗氧化剂及

茶碱、甲氨蝶呤、烟酸、6一氮尿苷、左旋多巴等影响

Hcy的代谢药物。两组间基线情况差异无统计学意

义，具有可比性。

1．2方法 脑梗死组在发病第二天清晨用真空采

血管采静脉血5 ml(肝素抗凝)，以离心半径22．5

cm，3000 r／min离心10 min，收集血浆放入一80 cC冰

箱。对照组清晨以同样的方法采血。应用英国

DREW公司DS30 Hcy检测仪检测血浆Hcy浓度。

用美国DPC公司Immulite仪器采用化学发光法检

测血浆叶酸(folic acid，FA)和VitB。：的浓度。

1．3统计学处理采用SPSS 13．0统计软件对数据

进行处理，计量数据均以艇5表示，组间比较采用￡

检验，以P<0．05为差异具有统计学意义。

2 结果

2．1 脑梗死组和对照组血浆Hcv、FA、VitB。2的水平

比较 脑梗死组Hcy的水平显著高于对照组，差异

具有统计学意义(P<0．01)。脑梗死组血浆FA、VitB，：

水平均显著低于对照组，差异亦均具有统计学意义

(P均<0．01)。见表1。

表l 脑梗死组和对照组血浆Hcy、FA

和VitB。：的检测结果比较(互蜘)

注：+与对照组比较，尸<O．01

2．2男性和女性脑梗死患者血浆Hcy的水平比较

男性脑梗死组Hcy的水平显著高于女性脑梗死组，

差异具有统计学意义(P<0．01)。见表2。

表2男性和女性脑梗死患者血浆Hcy

检测结果比较(；±s，斗mol，L)

注：+与女性脑梗死组比较，P<0．0l

2．3高血压合并脑梗死组和单纯脑梗死组血浆

Hcy的水平比较 高血压合并脑梗死组血浆Hcy的

水平显著高于单纯脑梗死组，差异具有统计学意义

(P<0．01)。见表3。

表3高血压合并脑梗死组和单纯脑梗死

组Hcy水平比较(；蜘，斗m01／L)

注：+与单纯脑梗死组比较，f，<O．01

3讨论

Hcy是一种含硫基的氨基酸，它是蛋氨酸和半

胱氨酸代谢过程的中间产物。高Hcy血症可能通过

各种机制致病，其中包括Hcy破坏机体凝血和纤溶

之间的平衡，使机体处于血栓前状态，造成内皮损伤

和功能异常，刺激血管平滑肌细胞增生，破坏机体凝

血和纤溶的平衡，影响脂质代谓}等，使机体处于血栓

前状态，从而增加了脑血管疾病的危险性。体外实验

表明【2J，Hcy可导致培养的大鼠脑微血管内皮细胞损

伤，细胞生长繁殖受抑制。Hcy还能加强低密度脂蛋

白(10w density lopoprotein，LDL)的自身氧化，氧化的

LDL能影响N0的合成和凝血酶调节蛋白的活性，

从而导致内皮功能的进一步受损【3】。

1969年McCullv【41根据儿童期发生的先天性胱

硫p一合成酶缺陷引起的Hcy尿症发生致死性心脑

血管病，提出了高Hcy血症可能是导致动脉粥样硬

化性血管病的危险因素，从而确立了Hcy与脑血管

疾病之间的关系。Perry等同在对107例中风患者进

行的一项前瞻性研究认为高Hcy血症与缺血性中

风显著相关，是中风的独立危险因素。Bostom等【61研

究认为：高Hcy血症是脑卒中的独立危险因素，导

致动脉硬化的机制可能与以下几方面有关：(1)高浓

度的Hcy通过产生一系列活性氧中间产物(超氧化

阴离子自由基、过氧化物、羟基等)抑制N0的合成

并促进其降解，从而使N0介导的内皮依赖性血管

舒张功能明显受损。(2)Hcy刺激血管平滑肌细胞增

殖和胶原合成，促进动脉内膜中层厚度增加。(3)

Hcy使凝血功能增强：(A)抑制蛋白C活性和血栓

调节蛋白表达，增加凝血因子V、Ⅻ活性，降低内皮

细胞抗凝作用；(B)干扰内皮细胞硫酸乙酰肝素合

成，从而减弱抗凝血酶一Ⅲ的抗凝作用；(C)Hcv刺激

纤溶酶原激活物抑制剂(PAI一1)基因表达，干扰内

皮细胞表面纤维蛋白溶解特性；(D)Hcy=10¨mol／L

可诱导单核细胞组织因子表达(凝血途径主要激活

物)；(E)Hcy使血小板对内皮黏附能力增加2～3倍，
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促进内皮血栓形成。(4)影响脂质代谢。Hcy刺激平

滑肌增生，可诱导单核细胞转变为泡沫细胞，促进氧

化修饰的LDL在泡沫细胞中堆积。

由表1可见，脑梗死组Hcy的水平显著高于对

照组，差异具有统计学意义(P<0．01)，说明高Hcy

血症与缺血性脑血管病密切相关，这也证明了Perry

的结论：缺血性中风与高Hcy血症显著相关，是中

风的独立危险因素【5]。

Hcy是高活性的含硫氨基酸，是蛋氨酸代谢的

中间产物，Hcy有两条代谢途径：重甲基化途径和转

硫途径。(1)重甲基化途径，Hcy在依赖VitB。：的蛋

氨酸合成酶催化下，由5一甲基四氢叶酸提供甲基，

合成蛋氨酸，其中5一甲基四氢叶酸合成需依赖

VitB。：的5，10一亚甲基四氢叶酸还原酶(MTHFR)参

与。Hcy也可在甜菜碱一同型半胱氨酸甲基转移酶作

用下，由甜菜碱提供甲基生成蛋氨酸。(2)转硫途径，

需要依赖VitB。z的两种酶，胱硫醚一p一合成酶(CBS)

和^y一胱硫醚酶合成半胱氨酸。血浆Hcy水平受遗

传、营养、年龄、性别、药物的影响，其中以遗传及营

养因素为主。Hcy代谢过程中的关键酶MTHFR和

CpS基因突变可导致酶活性下降，是导致高Hcy血

症的重要原因。营养因素中，最重要的是FA、Vit B。、

VitB。2相对缺乏。一般认为，在高Hcy血症形成过程

中，体内FA、VitB6、VitB。2等缺乏均是导致血浆Hcv

浓度升高的直接因素。Mille一71从实验鼠中发现，FA

缺乏可使病情加重，并可引起Hcy上升。同样Duan

等f8】在神经毒素1一甲基一4一苯基一l，2，3，6一四氢吡啶

诱导的小鼠中，进一步证实FA缺乏和Hcy水平上

升，均能使环境毒素损害多巴胺能神经元愈加严重。

从表1可看出：脑梗死组血浆FA水平、VitB。：水平

均显著低于对照组，差异具有统计学意义(P均<

0．01)，这进一步验证了FA和VitB。：是Hcy的重要

非遗传影响因素，FA和VitB。z的缺乏是诱发血浆

Hcv升高的一个重要因素，从而推论体内FA和

VitB。：浓度降低是导致脑梗死的间接危险因素。国

外已将补充饮食中的FA和VitB。：作为降低血液

Hcy的水平、减少动脉硬化疾病发生的一种手段。

Hackam等唧报道：对高Hey血症患者给予FA和

VitB。：治疗，可减少其颈动脉斑块面积，并认为患者

Hcy含量高于14斗mol／L时即应治疗，以控制其Hcy

水平低于9．0斗mol／L为宜，并进一步认为，当血Hcy

水平处于9．0斗moⅥ．时，脑血管病的危险性即开始

升高；而血Hcy水平高于12．O斗mol／L时，脑血管病

的危险性明显上升。因此对脑梗死患者通过营养干

预疗法降低血浆Hcy的水平、增加FA和VitB，z含

量，在患者中推行加服FA和VitB，z等制剂，开展大

规模前瞻性调查必将成为神经病学研究领域的重要

课题，同时也为脑梗死的预防和治疗开辟了新的途

径。

有实验证明血浆Hcy浓度受雌激素水平的影

响，雌激素降低血浆Hcy浓度的确切机制目前尚未

确切证明，有人认为可能与雌激素增强甜菜碱Hcy

甲基转移酶的活性、促进Hcy代谢有关【10]。在表2

中，男性脑梗死组Hcy的水平显著高于女性脑梗死

组，两组差异有统计学意义(P<O．01)，这可能与女

性雌激素显著高于男性且男性的肌肉容量比女性大

有关。

原发性高血压患者血浆Hcy是增高的⋯l。本文

的研究结果显示原发性高血压合并脑梗死患者的

Hcy水平要高于单纯脑梗死患者，提示血浆Hcy浓

度升高与原发性高血压有一定的关系，原发性高血

压和高Hcy血症共同作用可能会增高脑梗死的发

病机会。

综上所述，血浆Hcy水平与脑梗死的发生发展

密切相关，随时监测脑血管病高危患者Hcy水平，

对该病的预防与治疗具有重要的临床意义。
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2010全国临床微生物与感染免疫学术研讨会

为了交流微生物学与免疫学领域国内外最新研究进展，

推动我国相关学科建设不断取得新的发展和成就，中华医学

会微生物学与免疫学分会拟于2010年7月在上海召开

《2010全国l临床微生物与感染免疫学术研讨会》。

届时将邀请知名专家作专题报告，同时欢迎从事相关科

研、教学、医疗、疾病预防与控制、检验检疫、生物技术研发等

工作的专家学者积极投稿参会交流。现将征文有关事宜通知

如下。

1会议主题

临床微生物感染免疫及相关生物技术的研究现状与展

望

2征文内容

临床微生物学与感染免疫相关基础研究、应用研究及产

品研发的论著、研究报告、技术与方法、文献综述等。

(1)病原微生物功能基因组学和蛋白质组学研究；

(2)新发传染病的病原学、免疫学、流行病学、病理学及

发病机理研究；

(3)病原微生物的致病性、耐药性及医院内感染控制研

究；

(4)传染性疾病的预防、监控、诊断、防护及治疗；

(5)病原微生物的遗传变异、分子生物学及检验诊断新

技术、新方法研究；

(6)现代生物技术及生物信息学在微生物学及免疫学研

究中的应用；

(7)感染免疫等相关基础研究与l临床应用研究；

(8)肿瘤免疫等相关基础研究与临床应用研究；

(9)移植免疫及分子免疫等相关基础研究与临床应用研

究；

(10)新型生物技术药物及疫苗的相关研究等；

(11)青年学术论坛(英文交流)。

3征文要求

3．1 所投稿件应尚未在有关杂志上公开发表，也未在其他会

议上交流，文责自负。

3．2来稿摘要在1000字以内，采用WORD文本编辑，A4纸

排版。征文截止日期至2010年6月15日，来稿经学术委员

会组织专家审定录取者将编人大会论文集交流。为方便联

系，来稿请注明第一作者联系电话，通讯地址、邮编及电子信

箱。

4投稿方式

为便于管理，所有应征稿件请一律通过大会网站注册、

投稿。本次会议网站地址为：www．nccsmi．org

5联系人

任浩：上海第二军医大学微生物教研室(会议秘书处)

电话：13761407190，电子信箱：hmren@yahoo．com

刘亚君：中华医学会学术会务部

电话：010—85158122：FAX：010—65123754

李银太：中华医学会微生物学与免疫学分会秘书长

电话：1350109775l

6其他事宜

本通知复印有效，研讨会议具体时间和地点另行通知。

会议时间：2010—07—01至2010—07—3l

会议地点：上海市

联系人：刘亚君

电话：010—85158122

传真：010—65123754

E—mail：hmren@vahoo．com

联系地址：北京市东四西大街42号 100710

万方数据


