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血清超敏 Ｃ反应蛋白对脑梗死预后的评价

吴迎春，王哲，王俊梅

鄂尔多斯市中心医院神经内科，内蒙古鄂尔多斯市　０１７０００

摘　要：目的　调查超敏 Ｃ反应蛋白（ＨＳＣＲＰ）对脑梗死预后的预测价值。方法　选择 ６７例脑梗死患者，分为 ＨＳＣＲＰ
增高组（１６例）和 ＨＳＣＲＰ正常组（５１例），检测其脑梗死后 ＨＳＣＲＰ的水平，随访 １年，比较两组终点事件的发生率。使

用多因素逻辑回归分析对各个危险因素与终点事件的相关性进行统计分析。结果　６７例脑梗死患者在随访 １年期间，

共２０例（２９．９％）患者发生了终点事件，其中包括：缺血性脑血管病 １３例（１９．４％）、冠心病 ５例（７．５％）和死亡 ２例

（３．０％）。ＨＳＣＲＰ增高组终点事件的发生率较正常组显著增加（５０％ ｖｓ２３．５％，Ｐ＜０．０５）。通过多因素逻辑回归分

析，ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／ｌ是终点事件发生的独立危险因素（ＯＲ：２．９１１；９５％ ＣＩ：１．３８５ｔｏ１５．６０５；Ｐ＜０．０５）。结论　ＨＳ

ＣＲＰ增高与脑梗死患者的不良预后相关，脑梗死后常规检测 ＨＳＣＲＰ具有重要的现实意义。
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　　脑梗死是一种发病率、病死率及致残率均较
高的疾病，严重威胁着人类的健康。炎症在脑梗死

的发展中起着重要作用参与动脉粥样硬化的发展

的同时与缺血事件的发生有关。超敏 Ｃ反应蛋白
作为一种敏感的炎症指标，与动脉粥样硬化的病理

生理过程存在直接关系。因此其作为动脉粥样硬

化的一个预测指标成为热点。大量的证据表明：炎

症标记物可以用来预测冠心病的预后［１］，而在脑梗

死患者中，其水平变化及预后研究方面阐述较少。

本研究旨在通过 ＨＳＣＲＰ在脑梗死患者中 １年内
预后相关性研究，探讨 ＨＳＣＲＰ对脑梗死预后的预
测价值。对象与方法

１　一般资料
１．１　研究对象

选择 ２００７年 １１月到 ２００９年 ４月在我院神经
内科住院急性脑梗死患者共 ６７名，平均年龄（５５
～８４）岁，７０岁以上 １６名，占 ２３．９％，其中男 ４１
名（占 ６１．２％），女性 ２６名（占 ３８．８％）。诊断均
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准，并经头部 ＣＴ或 ＭＲＩ检查证实，排除颅内出血
或任何出血性神经系统病。

所有病例除外改良 ＲＡＮＫＩＮ评分 ＞４分（即排
除严重失能的患者，卧床不起者，大小便失禁者和

需要长期维持护理者），大脑静脉血栓，外伤或手

术史，急慢性炎症，发热、感染性疾病、肝肾功能不

全（ＡＳＴ或 ＡＬＴ＞３倍正常值上限，根据 ｃｏｃｋｃｒｏｆｔ公
式计算出肌酐清除率 ＜３０ｍｌ／ｍｉｎ），合并肿瘤、自
身免疫性疾病、外伤、近期手术及服用糖皮质激素

或免疫抑制剂者。其中 ５１名（７６．１％）患者合并
高血压病史，是主要的血管危险因素。

１．２　主要实验仪器
ＧＥｓｉｇｎａｌＬＸ１．５Ｔ磁 共 振 成 像 设 备、德 国

ＨＥＲＭＬＥ离心机、美国 ＧＥ８层 ＣＴ机、韩国 ＢＩＯＮＥＴ
１２导心电图机、美国贝克曼库尔德 （ＢＥＣＫＭＡＮ
ＣＯＬＴＥＲ）公司的 ＩＭＭＡＧＥ型全自动生化分析仪、全
自动血细胞分析仪、美国 ＨＥＬＥＮＡ公司的快速电泳
仪、贝林浊度分析仪，ＥＤＴＡ试管。
２　研究方法

所有患者均经进行详细的病史（高血压病、冠

心病、糖尿病、高脂血症、脑血管病、吸烟史、教育

水平）采集及神经系统检查体格检查，血压、血常

规、血糖、血脂、肝肾功能，尿酸，１２导联心电图，
头部 ＣＴ或 ＭＲＩ等检查。所有脑梗死患者于发病
７２ｈ内测定 ＨＳＣＲＰ，每 ３个月进行一次访视，收
集所有终点事件，随访 １年。
２．１　血管性危险因素和临床变量

高血压（收缩压≥１４０ｍｍｈｇ或舒张压≥９０
ｍｍｈｇ或正在服用降压药），糖尿病（治疗过或已知
空腹血糖≥７ｍｍｏｌ／ｌ），高胆固醇血症（总胆固醇≥
２２０ｍｇ／ｄｌ或正在服用降血脂药），高甘油三脂血
症（甘油三酯≥１９０ｍｇ／ｄｌ或正在服用降脂药），吸
烟史（当前吸烟或过去 ６个月停止吸烟），冠心病
史，脑 血 管 病 史。血 清 ＨＳＣＲＰ正 常 值 为 ０～
５ｍｇ／ｌ，大于 ５ｍｇ／ｌ定义为异常值（我院正常值范
围 ０～５ｍｇ／ｌ）。
２．２　脑梗死和终点事件的定义

脑梗死的定义为：有局灶性缺血性神经功能缺

损；症状≥２４ｈ，或无论症状持续的时间，ＣＴ／ＭＲＩ
有相应的脑梗死证据。终点事件的定义为：任何原

因的死亡（血管性和非血管性）；任何新发的非致

死性血管事件（包括复发的脑卒中、短暂性脑缺血

发作、急性心肌梗死、不稳定型心绞痛）。

２．３　改良 ＲＡＮＫＩＮ量表评分与病情程度
采用改良 ＲＡＮＫＩＮ量表评分评价患者的病情严

重程度。所有入选患者都进行改良 ＲＡＮＫＩＮ量表
评分（ＭｏｄｉｆｉｅｄＲａｎｋｉｎＳｃａｌｅ，ｍＲＳ），本研究所有患
者的评分在０～４分之间，评分０～２分被定义为轻
度残疾，３～４分被定义为中重度残疾。
２．４　采集血样和超敏 Ｃ反应蛋白的测定

入选的患者在合格事件发生后 ７２ｈ晨起空腹
完成静脉血样采集，全血在 ３０００ｒｐｍ条件下离心
１５ｍｉｎ后，分离出血清保存于 －８０℃等待分析。
超敏 Ｃ反应蛋白使用贝林浊度分析仪检测，单位：
ｍｇ／ｌ。所有结果均进行复查。
３　统计学处理

计量资料用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）两组计量资
料的比较应用 ｔ检验，计数资料应用 χ２检验。各自
变量与终点事件的相关性应用单因素分析和多元

线性逐步回归分析。进入方程的变量包括：年龄 、

男性 、高血压、糖尿病 、冠心病、脑血管病、高甘油

三脂血症、高胆固醇血症、吸烟史、ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／
ｌ，终点事件（复发的卒中、其他血管事件和任何原
因导致的死亡）作为应变量。Ｌｏｇｒａｎｋ检验用于评
价 ＨＳＣＲＰ增高组（ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／ｌ）和 ＨＳＣＲＰ
正常组（ＨＳＣＲＰ≤５ｍｇ／ｌ）之间的关系，Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。数据采用 ＳＰＳＳ１３．０软件
进行统计学处理。

４　结果
４．１　患者的一般情况及 ＨＳＣＲＰ测定结果的分
析

两组在性别、年龄、文化水平、及血管危险因素

或既往史（高血压病史、糖尿病史、高胆固醇血症、

高甘油三脂血症、吸烟史、冠心病史、脑血管病史）

之间没有统计学差异（Ｐ＞０．０５）（见表 １）。ＨＳ
ＣＲＰ的水平与患者的年龄、性别、受教育水平、血
管常见危险因素及既往史没有明确的关系。
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表１　ＨＳＣＲＰ测定结果和患者一般情况　　［ｎ（％）］

　　变量 总数（ｎ＝６７） ＨＳＣＲＰ正常组（ｎ＝５１） ＨＳＣＲＰ增高组（ｎ＝１６） Ｐ值
人口统计

　年龄（＞７０岁） １６（２３．９） １２（２３．６） ４（２５） ＞０．０５
　男性 ４１（６１．２） ３０（５８．８） １１（６８．８） ＞０．０５
教育水平

　大学或更高水平 ８（１１．９） ６（１１．７） ２（１２．５） ＞０．０５
　９～１３年或高中 １７（２５．４） １１（２１．６） ６（３７．５） ＞０．０５
　５～８年 ２３（３４．３） １５（２９．４） ８（２０） ＞０．０５
　０～４年 １９（２８．４） １７（３３．３） ２（１２．５） ＞０．０５
危险因素和既往病史

　高血压 ５１（７６．１） ３９（７６．５） １２（７５） ＞０．０５
　糖尿病 １５（２２．４） １１（２１．６） ４（２５） ＞０．０５
　高胆固醇血症 ２４（３５．８） １９（３７．３） ５（３１．３） ＞０．０５
　高甘油三脂血症 １８（２６．９） １３（２５．５） ５（３１．３） ＞０．０５
　吸烟史 ３１（４６．３） ２２（４３．１） ９（５６．３） ＞０．０５
　冠心病 １８（２６．９） １３（２５．５） ５（３１．３） ＞０．０５
　脑血管病 １６（２３．９） １２（２３．５） ４（２５） ＞０．０５

４．２　终点事件相关危险因素分析
４．２．１　单因素分析　随访 １年的时间中，所有患
者都服用抗血小板类药物进行预防，每 ３个月随访
一次收集和记录所有不良事件。共发生 ２０例
（２９．９％）终点事件，其中包括脑梗死 １０例，短暂
性脑缺血发作３例；冠心病５例；死亡２例（分别死
于脑出血和胰腺癌）。各变量与发生终点事件的

单因素分析（见表２）。其中 ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／ｌ是发
生终点事件的危险因素，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。
４．２．２　多因素分析　根据单因素分析结果，采用
逐步引入法将所有自变量引入 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归方程，运
算结果（见表 ３），最终 ＨＳＣＲＰ进入方程中。ＨＳ
ＣＲＰ增高组终点事件发生率明显高于 ＨＳＣＲＰ正

常组，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）（见图 １）。

表２　各变量与终点事件进行单因素分析　　［ｎ（％）］

变量
终点事件

无（ｎ＝４７） 有（ｎ＝２０）
Ｐ值

年龄 　 ６３．６ 　６５．３ ＞０．０５
男性 ３１（６６．０） １０（５０） ＞０．０５
高血压 ３６（７６．６） １５（７５） ＞０．０５
糖尿病 １０（２１．３） ５（２５） ＞０．０５
高胆固醇血症 ６（１２．８） ９（４５） ＞０．０５
高甘油三脂血症 １３（２７．７） ６（３０） ＞０．０５
吸烟史 １２（２５．５） ９（４５） ＞０．０５
冠心病 １２（２５．５） ４（２０） ＞０．０５
脑血管病 １０（２１．３） ６（３０） ＞０．０５
ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／ｌ ８（１７．０） ８（４０） ＜０．０５

表３　随访１年发生终点事件的危险因素多因素逻辑回归分析

　　变量 ＤＦ Ｅｓｔｉｍａｔｅ ＯＲ ＷａｌｄＣｈｉＳｑｕａｒｅ ９５％ ＣＩ Ｐ值
年龄 １ ０．２６５０ １．３０３ ０．１１４６ ０．２８１－６．０４５ ０．７３５０
男性 １ １．１４７２ ３．１４９ １．３０９１ ０．４４１－２２．４７２ ０．２５２６
高血压 １ ０．９８３４ ０．６４８ ０．９８７６ ０．２７３－２．４３２ ０．３２０３
糖尿病 １ ０．７９２９ ２．２１０ ０．６６１７ ０．３２７－１４．９３２ ０．４１６
高胆固醇血症 １ －０．６３６ ０．５２９ ０．７９０９ ０．１３０－２．１５３ ０．３７３８
高甘油三脂血症 １ －０．６７５３ ０．５０９ ０．６９６２ ０．１０４－２．４８７ ０．４０４１
吸烟史 １ ０．２６７２ １．３０６ ０．０８８９ ０．２２６－７．５６５ ０．７６５５
冠心病 １ １．５７３０ ４．８２１ ２．３２２２ ０．６３８－３６．４６１ ０．１２７５
脑血管病 １ －１．０９１１ ０．３３６ １．２１７３ ０．０４８－２．３３３ ０．２６９９
ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／ｌ １ ３．０４０３ ２．９１１ １４．８１９７ １．３８５－１５．６０５ ０．０３６４

·１３·
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图 １　ＨＳＣＲＰ增高与终点事件发生的危险相关性。

（Ｐ＝０．０４４；ｌｏｇｒａｎｋ检验）

４．３　ＨＳＣＲＰ与改良 ＲＡＮＫＩＮ量表评分（ｍＲＳ）
的关系

所有患者入选时都进行改良 ＲＡＮＫＩＮ量表评
分，ｍＲＳ分为 ６个等级（０～６分）用于评价神经功
能丧失程度。本研究 ６７例患者中 ４７例患者评分

≤２分，１２例患者评分 ３分，８例患者评分 ４分。
ｍＲｓ评分 ３～４分的患者的 ＨＳＣＲＰ中位数水平明
显高于 ０～２分的患者，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）（见图 ２）。
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图 ２　脑梗死患者超敏 Ｃ反应蛋白水平与神经功能丧

失程度的关系（Ｐ＜０．０５）。

５　讨论

尽管脑梗死的治疗在过去的十几年时间有了

很大的提高，但是，１年内发生死亡和血管事件的

风险仍很高。因此，探讨预测脑梗死预后的指标，

有很大的临床应用价值。近年来，心脑血管缺血性

疾病与血浆炎症指标的相关性成为研究的热点。

近年研究发现，ＣＲＰ直接参与了动脉粥样硬化

的过程［２］。ＣＲＰ是一种炎症急性时相反应物，主要

在肝脏内合成分泌，受细胞介素６（ＩＬ６）刺激产
生。动脉粥样硬化是一种周身性的慢性炎症，这种

炎症与血管内皮细胞破坏、血管功能的异常、脂质

代谢异常有关。流行病学研究显示血浆 ＨＳＣＲＰ
水平升高人群的心血管疾病的危险显著增加，且心

血管疾病患者 ＨＳＣＲＰ水平与其预后密切相关。
然而有研究中发现脑卒中患者 ＨＳＣＲＰ水平升高
与脑卒中的严重程度相关而非与再发心脑血管事

件相关［３］。超敏 ＣＲＰ可检测出 ０．２～１０ｍｇ／ｌ的
ＣＲＰ浓度，在这个水平上测定的 ＣＲＰ目前已代替
其他炎症因子（如 ＩＬ６和 ＴＮＦα）。吕雅丽等［４］搜

集 ＣＲＰ水平对急性脑梗死预后影响非随机对照研
究，进行 Ｍａｔｅ分析，结果提示发病时 ＣＲＰ的水平可
以初步评价脑梗死患者的预后。

本研究为前瞻性队列研究，目的是了解脑梗死

风险指标与脑梗死后一段时间内预后的关系。国

内的报道多针对缺血性脑血管病后 １个月内的短
期预后，而我们的研究针对脑梗死后 １年内的远期
预后。因为脑梗死各风险指标的作用是预测再发

缺血性血管病变，所以我们关心的问题是该指标及

危险因素与再发缺血性血管病变的关系，故将其定

义为终点事件。另外，我们参照目前国际上此类文

章的方法将死亡也定义为终点事件。为了排除其

他因素度终点事件的影响，本研究还应用了多因素

逻辑回归分析，该方法不但除外了非研究因素的影

响，而且除外了各风险指标之间的叠加作用。风险

指标中仅有 ＨＳＣＲＰ增高（即 ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／ｌ）与
终点事件的发生密切相关，而与其他危险因素和既

往史无关。

本研究表明，ＨＳＣＲＰ可能是脑梗死后 １年内
死亡及再发缺血性血管病的独立预测指标，可以用

来预测不良的预后。国外资料报道，ＣＲＰ水平与缺
血性脑血管病的预后密切相关，ＣＲＰ水平升高，特
别是持续升高者预后不良，不仅病死率高，而且功

能恢复也很差［５］。本研究结果同时显示，终点事件

的发生与 ＨＳＣＲＰ的水平呈正相关性，在血清 ＨＳ
ＣＲＰ＞５ｍｇ／ｌ的患者中，终点事件的发生比 ＨＳ
ＣＲＰ≤５ｍｇ／ｌ的患者多，提示血清 ＨＳＣＲＰ＞５ｍｇ／
ｌ的患者炎症反应较强，动脉硬化更严重，这与国
外报道相似［６］。可能由于 ＣＲＰ水平增高，导致血
小板的凝集和释放功能异常，从而影响止血和凝血

过程。有研究表明，凝血因子的启动可增加脑卒中

患者的患病率和死亡率。

·２３·

　 　　ＪｏｕｒｎａｌｏｆＩｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌＮｅｕｒｏｌｏｇｙａｎｄＮｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙ　２０１２，３９（１）　



另外，本研究结果显示，ｍＲＳ评分（３～４分）的
患者 ＨＳＣＲＰ中位数水平比 ｍＲＳ评分（０～２分）的
患者更高，表明 ＨＳＣＲＰ水平可以反映脑梗死患者
神经损伤的严重程度。这可能是 ＣＲＰ水平增高使
与缺血性脑血管病病理相关的炎性反应程度较强，

加速了梗死区半暗带的恶化，进而加重了脑损伤。

基于以上的结论可以对于 ＨＳＣＲＰ增高的患者
进行更加积极的预防，包括非药物干预和药物治疗

两种方法。非药物干预包括：减肥、饮食、运动和

戒烟［７，８］。药物治疗可选药物有：阿司匹林［９，１０］、他

汀类［１１１３］和 ＡＣＥＩ类［１４］，他们都能降低 ＣＲＰ的水
平。可根据患者的具体情况选择合理的治疗措施。

本研究也存在一些不足。第一，虽然本研究结

果与前述文献中的结果基本相符，但入选的样本量

相对较小，且仅随访 １年，并且采样来自一个医
院，可能存在一定偏倚，所以仍不能排除其他风险

指标与脑梗死预后有关。还需要进行大样本、多中

心的证实。第二，ＨＳＣＲＰ只有入选时的结果，不
能排除临床上隐性或亚临床感染导致的暂时升高。

总之，不论什么原因导致的脑梗死后 ＨＳＣＲＰ
水平升高，其都是缺血性血管病和死亡的高危因

素。为了避免脑卒中的复发、冠心病和死亡事件的

发生，把 ＨＳＣＲＰ作为脑梗死后常规的检测，进行
更加积极的预防措施，显得至关重要。
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