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·论著·

血清胱抑素 C 水平与急性缺血性脑卒中患者脑部大动脉狭窄的
关系研究

邓立军，丁辉燕，吴丹

【摘要】　目的　探讨血清胱抑素 C（Cys C）水平与急性缺血性脑卒中（AIS）患者脑部大动脉狭窄的关系，为

AIS 早期诊断提供参考。方法　选取 2014—2017 年江汉大学附属医院收治的 AIS 患者 210 例，根据大脑数字减影血管

造影（DSA）检查及脑部大动脉狭窄情况分为正常组 109 例和狭窄组 101 例。比较两组患者一般资料（包括年龄、性别、

吸烟史、高血压病史、糖尿病病史、血脂异常发生情况、血压）、实验室检查指标〔包括血钙及血清 Cys C、C 反应

蛋白（CRP）、肌酐、尿酸、同型半胱氨酸（Hcy）水平〕；血清 Cys C 水平与 AIS 患者脑部大动脉狭窄的关系分析采

用多因素 Logistic 回归分析。结果　两组患者年龄、性别、吸烟史、高血压病史、糖尿病病史、血脂异常发生率、收

缩压及血清 CRP、尿酸、Hcy 水平比较，差异无统计学意义（P>0.05）；狭窄组患者舒张压、血钙及血清 Cys C、肌

酐水平高于正常组（P<0.05）。多因素 Logistic 回归分析结果显示，血清 Cys C 水平是 AIS 患者脑部大动脉狭窄的影

响因素〔OR=2.333，95%CI（2.319，2.346），P<0.05〕。结论　血清 Cys C 水平是 AIS 患者脑部大动脉狭窄的影响

因素，血清 Cys C 水平升高可导致 AIS 患者脑部大动脉狭窄发生风险升高。
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【Abstract】　Objective　To investigate the relationship between serum cystatin C level and cerebral aortic stenosis in 
patients with acute ischemic stroke. Methods　A total of 210 patients with acute ischemic stroke were selected in the Affiliated 
Hospital of Jianghan University from 2014 to 2017，and they were divided into normal group（n=109）and stenosis group
（n=101）according to the cerebral DSA examination results and incidence of cerebral aortic stenosis. General information
（including age，gender，history of smoking，hypertension and diabetes，incidence of dyslipidemia and blood pressure）and 
laboratory examination results（including blood calcium cystatin C，CRP，Cr，UA and Hcy）were compared between the two 
groups；multivariate Logistic regression analysis was used to analyze the relationship between serum cystatin C level and cerebral 
aortic stenosis in patients with acute ischemic stroke. Results　No statistically significant differences of age，gender，history of 
smoking，hypertension or diabetes，incidence of dyslipidemia，SBP，serum level of CRP，UA or Hcy was found between the 
two groups（P>0.05），while DBP，blood calcium，serum levels of cystatin C level and Cr in stenosis group were statistically 
significantly higher than those in normal group（P<0.05）. Multivariate Logistic regression analysis results showed that，serum 
cystatin C level was one of influencing factors of cerebral aortic stenosis in patients with acute ischemic stroke〔OR=2.333，

95%CI（2.319，2.346），P<0.05〕. Conclusion　Serum cystatin C level is one of influencing factors of cerebral aortic stenosis 
in patients with acute ischemic stroke，elevation of serum cystatin C level may increase the risk of cerebral aortic stenosis.
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近年来随着人口老龄化社会进程加剧，急性缺血

性脑卒中（acute ischemic stroke，AIS）发病率呈上升

趋势，目前其发病率为 10.3~16.9/100 万人，且复发风

险较高［1-3］。大动脉粥样硬化型 AIS 是 AIS 的主要类

型之一［4］。既往研究表明，动脉粥样硬化在大动脉狭

窄过程中起着重要作用［5］。半胱氨酸蛋白酶抑制剂 C
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亦称为胱抑素 C（cystatin C，Cys C），是一种质量为

13 kD 的蛋白质，其由 CST3 基因编码并广泛存在于各

种组织的有核细胞和体液中。有研究显示，Cys C 是评

估肾小球滤过率的良好生物标志物，与血肌酐相比，

其对年龄、性别、种族、肌肉质量的依赖性更小［6-9］。

此外，血清 Cys C 也可作为调整药物剂量的肾功能指

标［10］。近期有研究表明，血清 Cys C 水平升高与脑卒

中关系密切，其可作为高风险脑卒中或脑卒中患者死

亡的预测因子［11-12］。另外，颈动脉粥样硬化患者血清

Cys C 水平亦升高［13］。但目前血清 Cys C 水平升高与

AIS 患者脑部大动脉狭窄的关系尚不清楚。本研究旨在

探讨血清 Cys C 水平与 AIS 患者脑部大动脉狭窄的关系，

现报道如下。

1　资料与方法

1.1　一般资料　选取 2014—2017 年江汉大学附属医院

收治的 AIS 患者 210 例。纳入标准：（1）局灶性神经

功能缺损持续时间≥ 24 h，并经颅脑 CT 和 / 或磁共振

成像（MRI）确诊为 AIS；（2）住院 7 d 内行大脑数字

减影血管造影（DSA）检查。排除标准：（1）合并脑炎、

神经退行性疾病者；（2）合并血液系统疾病及严重全

身性疾病者。根据大脑 DSA 检查结果及脑部大动脉狭

窄情况将所有患者分为正常组 109 例和狭窄组 101 例。

本研究经江汉大学附属医院医学伦理委员会审核批准，

所有患者或家属知情并签署知情同意书。

1.2　观察指标

1.2.1　一般资料　包括年龄、性别、吸烟史（连续或累

计吸烟时间 >6 个月者定义为吸烟）、高血压病史、糖

尿病病史、血脂异常发生情况、血压。

1.2.2　实验室检查指标　入院后第 2 天抽取患者清晨

空腹静脉血 6 ml，3 500 r/min 离心 4 min（离心半径

15 cm），留取上清液并置于 -80 ℃冰箱保存待测。

采用德国罗氏公司 cobas c701 全自动生化分析仪检测

血钙及血清 Cys C、C 反应蛋白（C-reactive protein，

CRP）、肌酐、尿酸、同型半胱氨酸（homocysteine，

Hcy）水平。

1.2.3　DSA 检查　经股动脉入路，使用标准导丝和 5 F
导管进行造影。在注入造影剂之前，进行第 1 次成像，

并应用计算机将图像转换成数字信号；注入造影剂后，

再次成像并转换成数字信号，两次数字相减，消除相同

信号后得出 DSA 图像并通过 DSA 医学影像工作站（美

国飞利浦公司）进一步分析。由两名不知患者症状和体

征的医师评估脑部大动脉狭窄情况，以颈内动脉主干、

大脑中动脉或椎 - 基底动脉管腔狭窄率≥ 50% 或闭塞

定义为脑部大动脉狭窄［14］。

1.3　统计学方法　采用 SPSS 21.0 统计软件进行数据分

析，计量资料以（x±s）表示，组间比较采用两独立样

本 t 检验；计数资料分析采用 χ2 检验；AIS 患者脑部

大动脉狭窄影响因素分析采用多因素 Logistic 回归分析。

以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　一般资料与实验室检查指标　两组患者年龄、性

别、吸烟史、高血压病史、糖尿病病史、血脂异常发生

率、收缩压及血清 CRP、尿酸、Hcy 水平比较，差异无

统计学意义（P>0.05）；狭窄组患者舒张压、血钙及

血清 Cys C、肌酐水平高于正常组，差异有统计学意义

（P<0.05，见表 1）。

2.2　多因素 Logistic 回归分析　以脑部大动脉狭窄为因

变量，以年龄、性别、吸烟史、高血压病史、糖尿病病

史、血脂异常、Cys C、CRP、肌酐、Hcy 为自变量（变

量赋值见表 2）进行多因素 Logistic 回归分析，结果显示，

血清 Cys C、肌酐水平是 AIS 患者脑部大动脉狭窄的影

响因素（P<0.05，见表 3）。

表 1　两组患者一般资料和实验室检查指标比较
Table 1　Comparisons of general information and laboratory examination results between the two groups

组别 例数
年龄

（x±s，岁）
性别

（男 / 女）
吸烟史

〔n（%）〕
高血压病史
〔n（%）〕

糖尿病病史
〔n（%）〕

血脂异常
〔n（%）〕

收缩压
（x±s，mm Hg）

舒张压
（x±s，mm Hg）

正常组 109 61.3±5.5 85/24 44（43.6） 75（74.3） 17（16.8） 18（17.8） 145±20 80±9

狭窄组 101 62.5±4.5 80/21 39（35.8） 70（64.2） 12（11.0） 20（18.3） 147±20 84±8

t（χ2）值 1.669 0.225 1.329a 2.471a 1.493a 0.010a 0.112 3.357

P 值 0.201 0.782 0.902 0.116 0.222 0.921 0.564 0.001

组别 血钙（x±s，mmol/L）Cys C（x±s，mg/L） CRP（x±s，mmol/L）肌酐（x±s，mmol/L） 尿酸（x±s，mmol/L）Hcy（x±s，mmol/L）

正常组 2.12±0.12 0.98±0.21 5.6±2.2 65.1±18.1 315.3±88.7 16.7±5.2

狭窄组 2.24±0.23 1.09±0.21 5.5±2.9 70.2±25.2 323.2±89.4 17.3±5.0

t（χ2）值 2.431 3.531 1.321 2.930 1.432 0.687

P 值 0.034 <0.001 0.350 0.011 0.462 0.929

注：1 mm Hg=0.133 kPa；a 为 χ2 值；Cys C= 胱抑素 C，CRP=C 反应蛋白，Hcy= 同型半胱氨酸
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表 2　变量赋值
Table 2　Variable assignment

变量 赋值

年龄 实测值

性别 男 =0，女 =1

吸烟史 无 =0，有 =1

高血压病史 无 =0，有 =1

糖尿病病史 无 =0，有 =1

血脂异常 无 =0，有 =1

Cys C 实测值

CRP 实测值

肌酐 实测值

Hcy 实测值

脑部大动脉狭窄 无 =0，有 =1

表 3　AIS 患者脑部大动脉狭窄影响因素的多因素 Logistic 回归分析
Table 3　Multivariate Logistic regression analysis on influencing factors of 
cerebral aortic stenosis in patients with acute ischemic stroke

变量 β SE Waldχ2 值 OR（95%CI） P 值

年龄 0.233 0.273 3.123 1.231（0.944，1.553） 0.103

性别 0.252 0.303 2.745 1.325（0.854，1.733） 0.231

吸烟史 0.342 0.452 1.674 1.625（0.994，4.233） 0.332

高血压病史 0.421 0.532 1.488 1.344（0.866，2.123） 0.242

糖尿病病史 0.260 0.318 2.571 1.462（0.900，2.433） 0.334

血脂异常 0.333 0.447 1.667 1.552（0.892，3.013） 0.453

Cys C 0.847 0.155 35.242 2.333（2.319，2.346） 0.003

0.87~0.95 mg/La 0.242 0.311 2.502 1.274（0.692，2.343） 0.244

0.96~1.06 mg/La 0.311 0.404 1.905 1.365（0.681，3.713） 0.321

1.07~1.20 mg/La 0.231 0.213 13.460 1.260（1.228，1.292） 0.011

≥ 1.21 mg/La 0.604 0.110 10.453 1.829（1.475，2.270） 0.022

CRP 0.321 0.362 2.442 1.725（0.894，2.233） 0.234

肌酐 0.737 0.042 16.242 2.090（1.925，2.269） 0.002

Hcy 0.443 0.375 3.153 1.722（0.760，3.221） 0.542

注：a 为 参 考 文 献［15］， 选 取 血 清 Cys C 水 平 的 第 20、40、

60、80 百分位，并以血清 Cys C 水平≤ 0.86 mg/L 作为对照

3　讨论

近年来随着 AIS 发病率迅速增长［1］，社会经济负

担也日益加重。Cys C 作为新的促动脉粥样硬化因子，

在动脉狭窄中的作用受到越来越多的关注［16］。本研究

旨在探讨血清 Cys C 水平与 AIS 患者脑部大动脉狭窄的

关系，为 AIS 早期诊断提供参考。

既往研究表明，脑脊液中 Cys C 水平是血液中 Cys C
水平的 5 倍，提示 Cys C 在中枢神经系统呈高表达，且

其在脑血管疾病发生过程中具有重要作用［17］。有研究

结果显示，血清 Cys C 水平升高与脑部小血管疾病密切

相关［18］；血清 Cys C 水平是 AIS 的独立危险因素之一［19］，

且其水平升高与 AIS 患者大脑微出血有关［20］。本研究

结果显示，狭窄组患者血清 Cys C 水平高于正常组，进

一步行多因素 Logistic 回归分析结果显示，血清 Cys C 水

平是 AIS 患者脑部大动脉狭窄的影响因素，分析其作用

机制主要包括以下两个方面：（1）动脉粥样硬化是大动

脉狭窄的病理基础，是导致脑血管疾病的主要原因［21］，

而血清 Cys C 水平能促进慢性炎症及加速动脉粥样硬

化［22］；（2）作为半胱氨酸蛋白酶抑制剂，血清 Cys C
水平升高可破坏蛋白水解和抗蛋白水解活性平衡，直接

影响血管壁重塑过程，进而导致管腔狭窄［23-24］。

既往研究表明，血清 Cys C 水平是大动脉粥样硬化

型脑卒中的危险因素之一，能预测脑卒中复发风险，但

不能反映脑卒中严重程度［25］。本研究按照血清 Cys C
水平第 20、40、60、80 百分位进行分组并进行多因素

Logistic 回归分析，结果显示，与血清 Cys C 水平≤ 0.86 
mg/L 相比，血清 Cys C 水平为 1.07~1.20 mg/L、≥ 1.21 
mg/L 是 AIS 患者脑部大动脉狭窄的影响因素，提示血

清 Cys C 水平升高可导致 AIS 患者脑部大动脉狭窄发生

风险升高，分析本研究与上述研究结果不同的原因可能

为选取的研究对象不同及本研究样本量较小有关。因此，

血清 Cys C 水平与 AIS 患者脑部大动脉狭窄严重程度的

关系尚需要进一步探究。

综上所述，血清 Cys C 水平是 AIS 患者脑部大动脉

狭窄的影响因素，血清 Cys C 水平升高可导致 AIS 患者

脑部大动脉狭窄发生风险升高。但本研究为单中心研究，

且样本量较小，存在一定测量偏倚和选择偏倚；此外，

本研究尚不能明确血清 Cys C 水平升高与脑部大动脉狭

窄之间的因果关系，结果结论仍有待今后扩大样本量、

联合多中心研究进一步证实。
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