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摘　要：目的　探讨脑梗死后认知障碍与血清视锥蛋白样蛋白１（ＶＩＬＩＰ１）水平及神经功能缺损的相关性。方法　收集
１２０例急性脑梗死患者，根据蒙特利尔认知评估量表（ＭｏＣＡ）测评结果分为认知障碍组和认知正常组，比较两组患者入院

时和发病１年时血清 ＶＩＬＩＰ１水平、美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分、Ｂａｒｔｈｅｌ指数（ＢＩ）评分，分析 ＭｏＣＡ分值

与血清 ＶＩＬＩＰ１水平、ＮＩＨＳＳ评分和 ＢＩ评分的相关性。结果　两组患者发病１年时 ＮＩＨＳＳ评分均低于入院时（Ｐ＜０．０１）；

ＢＩ评分均高于入院时（Ｐ＜０．０１）。认知障碍组入院时及发病１年时血清 ＶＩＬＩＰ１水平高于认知正常组（Ｐ＜０．０１）；ＮＩＨ

ＳＳ评分高于认知正常组（Ｐ＜０．０１）；ＢＩ评分低于认知正常组（Ｐ＜０．０１）。入院时及发病 １年时所有患者 ＭｏＣＡ分值与

血清 ＶＩＬＩＰ１水平呈负相关（ｒ＝－０．７３６，Ｐ＝０．０００；ｒ＝－０．４５０，Ｐ＝０．０００）；与 ＮＩＨＳＳ评分呈负相关（ｒ＝－０．５７５，Ｐ

＝０．０００；ｒ＝－０．３７７，Ｐ＝０．００１）；与 ＢＩ评分呈正相关（ｒ＝０．４３１，Ｐ＝０．０００；ｒ＝０．４８３，Ｐ＝０．０００）。结论　脑梗死后

认知障碍与血清 ＶＩＬＩＰ１水平及神经功能的康复有重要相关性。
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　　脑卒中的发病率、致残率和死亡率较高，７０％
左右存活的患者会出现瘫痪、失语等后遗症［１］。研

究表明，认知障碍是卒中的常见后遗症，卒中后认

知障碍不仅会增加家庭负担［２］，而且还是卒中再发

的危险因素，对患者的神经功能存在一定影响。这

严重影响了患者的预后，阻碍其重返家庭、社会。

视锥蛋白样蛋白１（ｖｉｓｉｎｉｎｌｉｋｅｐｒｏｔｅｉｎ１，ＶＩＬ
ＩＰ１）被认为是脑部损伤及 ＡＤ等神经退行性疾病
的潜在标志物［３］，表达 ＶＩＬＩＰ１的细胞更容易受到
神经毒性损伤，从而使 ＶＩＬＩＰ１被释放进入血液，
其可以作为生物标志物进行检测。本研究通过调

查脑梗死患者认知功能损害及神经功能缺损情况，

并检测其血清 ＶＩＬＩＰ１水平，探讨脑梗死后认知障
碍与血清 ＶＩＬＩＰ１水平及神经功能缺损的相关性。
１　资料与方法
１．１　一般资料

连续收集 ２０１４年 １１月至 ２０１５年 ５月在石河
子大学医学院第一附属医院神经内科住院治疗的

初发脑梗死患者 １２０例。
纳入标准：①均为急性起病（发病 １４ｄ以内）；

②脑梗死诊断符合全国第四届脑血管病学术会议
制定的诊断标准；③有 ＣＴ／ＭＲＩ证实的新发脑梗
死；④患者和／或其家属知情同意。

排除标准：①抑郁障碍患者汉密尔顿抑郁量表
（ＨａｍｉｌｔｏｎＤｅｐｒｅｓｓｉｏｎＳｃａｌｅ，ＨＡＭＤ）评分 ＞７分；②
意识障碍、严重失语、失明和耳聋等影响量表评

定；③发病前即罹患认知损害和其他神经精神疾
病；④伴有其他致命性躯体疾病（如恶性肿瘤，严
重心肺功能不全等），预期寿命少于 １年。
１．２　方法
１．２．１　临床资料收集　收集所有患者的一般临
床资料，包括年龄、性别、文化程度、既往史等。

１．２．２　认知功能、神经功能缺损程度及日常生活
活动能力的评定　采用北京版蒙特利尔认知评估
量表（Ｍｏｎｔｒｅａｌｃｏｇｎｉｔｉｖｅａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＭｏＣＡ）［４］，在患
者入院时进行认知功能评定，ＭｏＣＡ＜２６分为认知
障碍组，≥２６分为认知正常组，若受试者受教育年
限≤１２年，在测试结果上加上 １分，校正受教育程
度的偏倚。

采用美国国立卫生研究院卒中量表（Ｎａｔｉｏｎａｌ
ＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆＨｅａｌｔｈＳｔｒｏｋｅＳｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）、Ｂａｒｔｈｅｌ指数
评分量表（ＢａｒｔｈｅｌＩｎｄｅｘ，ＢＩ），在患者入院时和发病
１年时分别进行神经功能缺损程度和日常生活活

动能力评定。记录并比较入院时和发病 １年时的
ＮＩＨＳＳ及 ＢＩ评分。
１．２．３　血清 ＶＩＬＩＰ１测定　对所有患者于住院第
二日晨起及发病 １年时抽取其空腹静脉血 ５ｍｌ，加
入 ＥＤＴＡ抗凝管中，以 ３０００ｒ／ｍｉｎ离心 １０ｍｉｎ后
分离血清，置于 －８０℃冰箱保存待测。血清 ＶＩＬＩＰ
１浓度采用双抗体夹心酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ
法）检测，试剂盒由上海西唐生物科技有限公司提

供，具体操作按照说明书要求进行。

１．２．４　随访　发病 １年时进行随访，１２０例脑梗
死患者实际随访７０例，失访５０例（４１．７％），失访
原因有：①再次中风 ７例（５．８％）；②死亡 ５例
（４．２％）；③发生卒中后抑郁 ３０例（２５％）；④住
址变迁或联系方式改变 ８例（６．７％）。
１．３　统计学方法

采用 ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据分析，计量资料
用均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，行 ｔ检验；计数资料

用百分比表示，行 χ２检验；相关性检验采用 Ｐｅａｒｓｏｎ

直线相关分析。采取双侧检验，Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

２　结果
２．１　两组一般临床资料比较

两组在文化程度的比较，差异有统计学意义

（Ｐ＜０．０５）；余 资 料 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义
（Ｐ＞０．０５），见表 １。

表１　两组一般临床资料的比较

观察项目
认知障碍组

（４６例）
认知正常组

（７４例） ｔ／χ２ Ｐ

性别

　男［ｎ（％）］ ３１（６７．４） ３６（４８．６） ４．０４１ ０．０５９
　女［ｎ（％）］ １５（３２．６） ３８（５１．４）
年龄（ｘ±ｓ，岁） ６５．９１±１１．７４６７．１２±１１．２３ ０．５６３ ０．５７４
文化程度

　小学及以下［ｎ（％）］ ３３（７１．７） ３７（５０．０） ５．５１６ ０．０１９
　初中及以上［ｎ（％）］ １３（２８．３） ３７（５０．０）
高血压［ｎ（％）］ ３６（７８．３） ４７（６３．５） ２．８９３ ０．１０６
糖尿病［ｎ（％）］ １４（３０．４） ３１（４１．９） １．５８９ ０．２０８
冠心病［ｎ（％）］ ４（８．７） ６（８．１） ０．０１３ ０．９１０
吸烟［ｎ（％）］ １９（４１．３） ２７（３６．５） ０．２７９ ０．５９８
饮酒［ｎ（％）］ １７（３７．０） ２２（２９．７） ０．６７５ ０．４１１

２．２　两组 ＶＩＬＩＰ１水平、ＮＩＨＳＳ和 ＢＩ评分的比较
由表 ２可见，认知障碍组患者入院时及发病 １

年时 血 清 ＶＩＬＩＰ１水 平 高 于 认 知 正 常 组 患 者
（Ｐ＜０．０１）；ＮＩＨＳＳ评 分 高 于 认 知 正 常 组 患 者
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（Ｐ＜０．０１）；ＢＩ评分低于认知正常组患者（Ｐ＜０．０１）。
两组 患 者 发 病 １年 时 ＮＩＨＳＳ评 分 低 于 入 院 时

（Ｐ＜０．０１入院时）；ＢＩ评分高于入院时（Ｐ＜０．０１）。

表２　两组ＶＩＬＩＰ１水平、ＮＩＨＳＳ和ＢＩ评分的比较　（ｘ±ｓ）

组别
例数

入院时 发病１年时
ＶＩＬＩＰ１（ｐｇ／ｍｌ）

入院时 发病１年时
ＮＩＨＳＳ（分）

入院时 发病１年时
ＢＩ（分）

入院时 发病１年时
认知正常组 ７４ ４６ ３９８．４４±６８．４０ ３７１．９８±８５．０３ ６．７２±２．７５ ２．１５±２．０４＃ ６７．０３±１８．０６ ９４．６７±１０．４０＃

认知障碍组 ４６ ２４ ５５２．９６±５２．３２ ４７５．６８±９９．９２＃ ９．６７±３．３３ ４．００±２．４０＃ ５６．３０±１６．１７ ７８．１３±１５．７３＃

　　注：表示与认知正常组比较，Ｐ＜０．０１；＃表示与入院时比较，Ｐ＜０．０１。

２．３　相关性分析
入院时及发病 １年时所有患者 ＭｏＣＡ分值与血

清 ＶＩＬＩＰ１水平呈负相关（ｒ＝－０．７３６，Ｐ＝０．０００；
ｒ＝－０．４５０，Ｐ＝０．０００）；与 ＮＩＨＳＳ评分呈负相关
（ｒ＝－０．５７５，Ｐ＝０．０００；ｒ＝－０．３７７，Ｐ＝０．００１）；与
ＢＩ评分呈正相关（ｒ＝０．４３１，Ｐ＝０．０００；ｒ＝０．４８３，
Ｐ＝０．０００）。
３　讨论

卒中后认知功能障碍是血管性认知功能障碍

的重要组成部分，它既可能是血管性因素引起，也

可能是退行性疾病引起，或者是两者共同作用的结

果。研究表明卒中可触发或加重阿尔茨海默病

（Ａｌｚｈｅｉｍｅｒ’ｓｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）的病程［５］。因此，血管性

及退行性改变相互作用并存于卒中后认知障碍患

者中，导致蓄积性脑损害及认知功能下降［６］。本研

究采用 ＭｏＣＡ评定急性脑梗死入院时及发病 １年
时认知功能障碍的发生率分别为 ３８．３％、３２．９％，
脑梗死急性期认知功能障碍的发生率比报道低，发

病 １年时认知功能障碍的发生率与报道相符［７，８］。

研究显示，缺血性卒中后认知障碍组血清 ＶＩＬＩＰ１
浓度明显升高，高血清 ＶＩＬＩＰ１浓度是缺血性卒中
后认知障碍的独立危险因素［９］。脑梗死后认知功

能损害对患者的神经功能有一定的影响。

ＶＩＬＩＰ１是一个小分子量的胞质蛋白，属于神
经元钙传感蛋白视锥蛋白／恢复蛋白家族，主要在
脑部神经细胞中表达，参与神经元的钙依赖型信号

传导，调节信号瀑布［１０，１１］。ＶＩＬＩＰ１作用的基本机
制主要通过与钙离子结合、调控钙平衡，并通过钙

离子的第二信使作用，引发下游网络中信号分子改

变，最终发挥生物学效应［１２］。在神经退行性疾病

的研究中，ＶＩＬＩＰ１可影响 ｔａｕ蛋白的磷酸化以及

β淀粉样蛋白（Ａβ）的沉积从而影响疾病进程［１３］。

认知障碍是一个持续的损害过程，在分子机制上，

磷酸化 ｔａｕ蛋白及 Ａβ的沉淀可导致细胞毒性的产

生，由于 ＶＩＬＩＰ１参与了 Ａβ及磷酸化 ｔａｕ蛋白的病
理过程，因此表达 ＶＩＬＩＰ１的神经元细胞更容易受
到损伤，导致神经元细胞生理功能的缺失。本研究

结果显示，认知障碍组血清 ＶＩＬＩＰ１水平高于认知
正常组，与李斌等［９］研究相符。且所有患者在入院

时及发病 １年时 ＭｏＣＡ分值与血清 ＶＩＬＩＰ１水平呈
负相关，提示血清 ＶＩＬＩＰ１水平升高会影响脑梗死
患者的认知功能。

认知障碍组患者在入院时及发病 １年时神经
功能状态及日常生活活动能力较认知正常组差，且

所有患者在入院时及发病 １年时 ＭｏＣＡ分值与
ＮＩＨＳＳ评分呈负相关，与 ＢＩ评分呈正相关，表明认
知障碍患者存在明显的神经功能损害，其机制可能

为：脑梗死导致神经细胞变性和坏死，脑组织损伤

严重者易发生认知功能障碍，而认知损害者因记忆

力、注意力等方面障碍，在康复中执行能力下降，

接受和理解外界信息的能力减退，且对社会适应能

力下降，影响康复的主动性和依从性，阻碍神经功

能恢复。ＡＤＬ是个体为了维持生存和适应环境所
需而每天反复进行的、最基本、最具有共性的活

动。本研究显示，脑梗死后认知障碍组患者的生活

自理能力下降，与 Ｓｔｅｐｈｅｎｓ等［１４］报道一致。发病 １
年时两组患者的生活自理能力和神经功能状态有

所改善，可能原因为：脑的可塑性、中枢神经再生、

脑侧枝循环的代偿、患者的积极治疗和康复训练及

认知功能的改善等。

综上所述，脑梗死后认知障碍与血清 ＶＩＬＩＰ１
水平及神经功能缺损存在相关性，临床上对存在认

知障碍的脑梗死患者需要引起重视，积极加强干

预，促进患者神经功能的康复。但本研究的病例数

较少，为单中心研究，病情较重或不能配合的患者

均未被纳入，存在一定的纳入偏倚，且随访期失访

率较高。因此，仍需进行大样本、多中心、前瞻性

研究来进一步证实。
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《国际神经病学神经外科学杂志》征稿、征订启事

　　《国际神经病学神经外科学杂志》创刊于 １９７４年，由教育部主管，中南大学主办，中南大学湘雅医院
承办。是目前国内唯一一本同时涵盖神经病学和神经外科学两个相联学科的专业学术期刊。本刊被收录

为“北京大学图书馆中文核心期刊”和“中国科技核心期刊（中国科技论文统计源期刊）”。

《国际神经病学神经外科学杂志》现主要栏目有论著、临床经验交流、疑难病例讨论、病例报道、专家论

坛和综述等。杂志立足于国内神经病学、神经外科学领域的前沿研究，及时报道国内外神经科学领域最新

的学术动态和信息。促进国内外学术的双向交流，为中国神经科学走向世界搭建新的平台。

我们热忱欢迎国内外神经科学工作者踊跃来稿，通过本刊介绍自己的研究成果和临床经验。对于论

著、临床经验交流、疑难病例讨论、病例报道等类型的文章将优先发表。

《国际神经病学神经外科学杂志》刊号为 ＣＮ４３１４５６／Ｒ，ＩＳＳＮ１６７３２６４２，邮发代号 ４２１１，全国公开
发行。读者对象主要为国内外从事神经病学、神经外科专业及相关专业的医务人员。杂志为双月刊，每期

定价 １３元，全年定价 ７８元。欢迎各级医师到当地邮局订购。杂志社也可办理邮购。
为更好地筹集办刊资金，保证刊物的健康发展，本刊将竭诚为药品厂商、医疗器械厂商和广告公司提

供优质服务，并长期向各级医疗单位征集协办单位，具体事宜请与本刊编辑部联系。

联系地址：湖南省长沙市湘雅路 ８７号（中南大学湘雅医院内）《国际神经病学神经外科学杂志》编辑部，邮
编：４１０００８，电话／传真：０７３１８４３２７４０１，Ｅｍａｉｌ地址：ｊｉｎｎ＠ｖｉｐ１６３ｃｏｍ，网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗ．ｊｉｎｎ．ｏｒｇ．ｃｎ／。
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