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心源性栓塞型脑梗死患者血清 LDL
和 PCT 的水平变化及临床意义

姚晓利 　 蒋胶胶 　 杨改清

摘 　 要 　 目的 　 探讨心源性栓塞型脑梗死( cardioembolic cerebral infarction,CECI)患者血清中低密度脂蛋白( low density lipo-

protein,LDL)和降钙素原(procalcitonin,PCT)在疾病进展过程中的水平变化以及在评估 CECI 患者病情和预后中的价值。 方法

选取2018 年 1 月 ~ 2020 年 12 月在郑州大学附属郑州中心医院神经内科被诊断为 CECI 的 300 例患者为病例组,按照 1∶ 1配对的

原则,选取同期在笔者医院进行健康体检的 300 例志愿者为对照组。 对照组空腹采集静脉血 3ml,病例组分别在入院后 0、1、3、5

和 7 天收集静脉血 3ml,通过 ELISA 法检测样本中血清 LDL 和 PCT 的水平,病例组在入院 7 天后通过美国国立卫生研究员中分

量表(national institutes of health stroke scale,NIHSS) 评分评估患者预后情况,受试者工作特征 ( receiver operating characteristic,

ROC)曲线用于评估低密度脂蛋白( low - density lipoprotein,LDL)和 PCT 对 CECI 的诊断效能。 结果 　 与对照组比较,CECI 患者

血清 LDL 和 PCT 水平显著增加,在入院后第 3 天达到高峰,第 5 天开始下降,第 7 天左右恢复到健康人群水平,差异有统计学意

义(P < 0. 05)。 与治疗无效组比较,治疗有效组 CECI 患者的血清 LDL 和 PCT 明显降低(P < 0. 05),呈现出预后效果越好,血清

LDL 和 PCT 水平越低的趋势。 LDL 和 PCT 对 CECI 诊断均具有较好的诊断效能 ( AUC > 0. 80 ),进行联合诊断时效能最高

(AUC = 0. 96)。 结论 　 CECI 患者血清 LDL 和 PCT 水平会跟随疾病进展过程发生动态变化,对 LDL 和 PCT 水平的动态监测有助

于评估患者的病情和预后。

关键词 　 心源性栓塞型脑梗死 　 血清生物学标志物 　 低密度脂蛋白胆固醇 　 降钙素原
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Changes and Clinical Significance of the Level of Serum LDL and PCT in Patients with Cardiogenic Embolic Cerebral Infarction. 　 Yao Xia-
oli, Jiang Jiaojiao, Yang Gaiqing. Department of Neurology, Zhengzhou Central Hospital affiliated to Zhengzhou University, Henan
450000, China

Abstract　 Objective　 To explore the changes of the lowdensity lipoprotein - cholestol ( LDL - C) and procalcitonin ( PCT) levels
in patients with cardioembolic cerebral infarction (CECI), andvalues of LDL and PCT levels in evaluating the condition and prognosis of
patients with CECI were investigated. Methods　 300 patients were divided as the case group who were diagnosed as CECI in the Depart-
ment of Neurology, Zhengzhou Central Hospital Affiliated to Zhengzhou University between January 2018 to December 2020, and the
healthy individuals who were matched in age and sex in the hospital in the same period were divided as the control group. In the control
group, 3ml of venous blood was collected. In the case group, 3ml of venous blood was collected on the 0th day, 1st, 3rd, 5th, and 7th
day of admission. The expression levels of serum LDL and PCT in the samples were detected by ELISA. In the case group, the prognosis
of the patients was evaluated by the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) score 7 days after admission. Receiver operating
characteristic (ROC) was used to assess diagnostic efficiency of LDL and PCT on CECI. Results　 Compared with healthy individuals, the
levels of serum LDL and PCT in patients with CECI increased significantly, which reached the peak at the 3rd day and continuously de-
clined after the 5th day,and returned to the level of healthy individuals around the 7th day. The difference was statistically significant
(P < 0. 05) . Compared with the treatment - ineffective group, the serum LDL and PCT of the CECI patients in the treatment - effective
group were significantly lower (P < 0. 05), showing a trend that the better the prognosis, the lower the serum LDL and PCT levels. ROC
curve showed that both LDL and PCT had good diagnostic efficiency (AUC > 0. 80) for the diagnosis of CECI, and combined diagnosis
showed highest accuracy ( AUC = 0. 96) . Conclusion 　 The level of serum LDL and PCT in patients with CECI follows the dynamic
process of disease progression. The dynamic monitoring of serum LDL and PCT levels can improve evaluation of the condition and prognosis
of patients.

Key words　 Cardiogenic embolic cerebral infarction; Serum biomarkers; Low density lipoprotein - cholestol; Procalcitonin

　 　 急性脑梗死是临床上常见的脑血管疾病之一。
其主要特征是突然发作,疾病危险程度高,高致残率

和高致死率,患者预后生活质量差等 [1] 。 目前,脑梗

死已经是全世界居民的第 3 大死亡原因,也是造成残

疾的主要原因之一 [2] 。 脑梗死的临床常见类型有脑

血栓形成、腔隙性梗死和脑栓塞等,脑栓塞的病因根

据栓子来源不同,主要分为心源性与非心源性,而心

源性栓塞型脑梗死( cardioembolic cerebral infarction,
CECI)最为常见,主要是由于心房颤动引起,随着病

情进展会进一步扩大梗死范围,严重者会出现出血性

病灶,增加病死率,需早期明确诊断并及时治疗 [3] 。
诊断 CECI 的“金标准”主要是头颅 MRI 检查,但

检查费用相对较高,患者医疗负担较大,难以在基层

医院推广 [4] 。 经胸壁心脏超声检查和经食管心脏超

声检查是目前临床上最常用的两种诊断方法,但前者

常会受到多种因素的干扰,例如肥胖、胸壁感染、肺气

肿等易造成诊断不清的情况 [5] 。 后者在操作中需要

将探头从食管插入,具有侵入性,很多患者容易产生

恐惧心理,抵触检查 [6] 。 因此,筛选早期灵敏可靠,
简单易行的诊断标志物,对早期诊断和治疗 CECI,降
低病死率、改善患者预后具有十分重要的作用。

相关研究表明,CECI 的发生与血栓的形成密切

相关,而低密度脂蛋白 ( lowdensity lipoprotein - chol-
estol,LDL - C)可以在动脉壁沉积,使动脉内膜增厚,
管腔狭窄 [7] 。 也可以被氧化成氧化型低密度脂蛋

白,参 与 血 栓 的 形 成 [8] 。 降 钙 素 原 ( procalcitonin,
PCT)是一种由 116 个氨基酸组成的多肽,常用来反

映机体炎症状态,已有相关研究提示其表达水平与脑

梗死患者预后水平呈负相关 [7] 。 准确判断病情和预

测发展在预防和治疗 CECI 中起着关键作用 [9] 。 在

正确判断的基础上及时干预和采取适当的治疗措施,
将大大改善患者的预后,目前关于血清 LDL - C 和

PCT 的水平变化与 CECI 的相关研究较少。 本研究

通过比较 CECI 患者和健康人群血清 LDL 和 PCT 的

水平差异以及在疾病进展过程中上述两种物质的动

态水平变化,探索 LDL 和 PCT 作为 CECI 诊断和预后

血清生物学标志物的潜力,以期为临床上 CECI 的诊

断和治疗提供一定的参考依据。
对象与方法

1. 研究对象:选取 2018 年 1 月 ~ 2020 年 12 月

在郑州大学附属郑州中心医院神经内科收治的 CECI
患者 300 例,并纳入同期在笔者医院进行健康体检的
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年龄、性别相匹配的 300 例健康体检者作为健康对照

组。 本研究经郑州大学附属郑州中心医院医学伦理

学委员会批准。 所有研究对象均已签署知情同意书。
2. 诊断与入选标准:患者入选标准:符合 《心源

性卒中诊断中国专家共识(2020)》诊断标准的 CECI
的患者 [10] 。 健康对照入选标准:在同一医院就诊,年
龄 ± 3 岁,性别匹配的健康体检居民。

3. 排除标准:出血性脑血管病、恶性肿瘤等疾病

患者,合并严重心脏、肝、肾功能不全者,精神病或阿

尔茨海默病患者。
4. 样本采集与处理:所有受试对象清晨空腹采静

脉血 3ml,3500 × g 离心 15min 后,取上清液分装于无

菌冻存管中,置于 - 80℃冰箱冻存待测。
5. 检测试剂与仪器:ELISA 检测试剂盒购自上海

酶联生物科技有限公司;全自动离心机购自美国赛默

飞有限公司。
6. NIHSS 评分:临床疗效根据美国国立卫生研究

院中风量表(National Institutes of Health Stroke Scale,

NIHSS)分为 4 个等级,分别是有疗效组、效果显著

组、基本恢复组和无效组。 前 3 组均认为治疗有

效 [11] 。 在入院后 7 天测量 NIHSS 评分。
7. 统计学方法:采用 SPSS 23. 0 统计学软件对数

据进行统计分析,实验结果以均数 ± 标准差( x ± s)表
示,两组之间计量资料的比较采用 t 检验,两组间计

数资料的比较用 χ2 检检,以 P < 0. 05 为差异有统计

学意义。
结 　 　 果

1. 一般资料:CECI 患者与健康对照人群性别、年
龄、BMI 及吸烟率比较,差异无统计学意义 ( P >
0. 05),详见表 1。 甘油三酯、总胆固醇、收缩压、舒张

压、同型半胱氨酸的水平,糖尿病患病率以及颈动脉

狭窄率在 CECI 患者体内水平更高,而高密度脂蛋白

的水平则在 CECI 患者体内水平更低(P < 0. 05)。 不

同预后水平的 CECI 患者之间的基本特征比较差异

均无统计学意义(P > 0. 05),详见表 2。

表 1　 研究对象的基本特征比较[n(% ),x ± s]

项目 CECI 组 健康对照组 t P
男性 / 女性 194 / 106 194 / 106 - -
年龄(岁) 54. 70 ± 2. 81 54. 20 ± 2. 63 0. 318 > 0. 05

BMI( kg / m2 ) 21. 43 ± 1. 29 21. 54 ± 1. 35 0. 151 > 0. 05

吸烟 176(58. 7) 158(52. 7) 2. 188 > 0. 05
甘油三酯(mmol / L) 3. 32 ± 0. 12 1. 35 ± 0. 06 54. 57 < 0. 05
总胆固醇(mmol / L) 6. 70 ± 0. 15 4. 78 ± 0. 05 53. 18 < 0. 05

高密度脂蛋白(mmol / L) 0. 65 ± 0. 06 1. 43 ± 0. 05 21. 47 < 0. 05

收缩压(mmHgΔ ) 154. 0 ± 4. 5　 130. 0 ± 3. 2　 17. 42 < 0. 05

舒张压(mmHg) 87. 2 ± 4. 4 72. 0 ± 2. 6 11. 03 < 0. 05
同型半胱氨酸(μmol / L) 17. 83 ± 0. 72 12. 96 ± 0. 49 3. 53 < 0. 05

糖尿病 185(62) 68(23) 93. 56 < 0. 05
颈动脉狭窄 174(58) 36(12) 78. 82 < 0. 05

　 　 Δ1mmHg = 0. 133kPa

　 　 2. 初入院 CECI 患者与健康人群血清 LDL 和

PCT 水平的比较:初入院 CECI 患者血清 LDL 水平为

4. 61 ± 0. 49mmol / L, PCT 为 1. 54 ± 0. 19ng / ml,同期

健康对照人群的 LDL 水平为 2. 53 ± 0. 34mmol / L,
PCT 为 0. 36 ± 0. 10ng / ml,两组比较,差异均有统计学

意义( t 值分别为 61. 530 及 8. 463,P 均 < 0. 05)。
3. CECI 患者入院后血清 LDL 和 PCT 的动态变

化:CECI 患者入院后血清 LDL 和 PCT 水平开始升

高,第 3 天达到峰值,从第 5 天血清 LDL 和 PCT 水平

开始下降,第 7 天左右达到与健康对照组相似水平

(P < 0. 05),详见图 1。
4. CECI 患者不同预后水平血清 LDL 和 PCT 水

平的比较:治疗 7 天后,对 CECI 患者进行NIHSS评分

判断患者预后效果,根据评分将患者预后分为有疗效

组、效果显著组、基本恢复组和无效组。 300 例 CECI
患者入院治疗后经 NIHSS 评分判断为无效人数为 21
例(7. 0% ),治疗有效人数为 76 例(25. 3% ),效果显

著人 数 为 116 例 ( 38. 7% ), 基 本 恢 复 者 为 87 例

(29. 0% )。 与治疗无效组比较,3 组治疗有效人群的

LDL与 PCT水平均显著降低 (P < 0. 05),3组治疗有
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表 2　 不同预后水平的 CECI 患者基本特征比较[n(% ),x ± s]

项目 无效组 有疗效组 效果显著组 基本恢复组 t / F P
性别(男性 / 女性) 21(12 / 9) 76(43 / 33) 116(61 / 55) 87(47 / 40) 0. 367 > 0. 05

年龄(岁) 53. 5 ± 0. 73 54. 4 ± 0. 93 55. 0 ± 1. 02 54. 5 ± 1. 04 0. 116 > 0. 05

BMI( kg / m2 ) 22. 5 ± 0. 70 21. 6 ± 0. 93 21. 9 ± 0. 50 21. 8 ± 0. 74 1. 004 > 0. 05

吸烟(% ) 11(52) 40(53) 67(58) 42(48) 1. 639 > 0. 05
甘油三酯(mmol / L) 3. 34 ± 0. 07 3. 28 ± 0. 16 3. 43 ± 0. 08 3. 36 ± 0. 07 0. 677 > 0. 05
总胆固醇(mmol / L) 6. 74 ± 0. 11 6. 72 ± 0. 13 6. 66 ± 0. 15 6. 77 ± 0. 11 0. 607 > 0. 05

高密度脂蛋白(mmol / L) 0. 68 ± 0. 07 0. 64 ± 0. 05 0. 60 ± 0. 04 0. 64 ± 0. 06 1. 263 > 0. 05
收缩压(mmHg) 157. 0 ± 2. 6　 158. 3 ± 9. 9　 151. 3 ± 6. 6　 153. 0 ± 5. 0　 0. 499 > 0. 05

舒张压(mmHg) 88. 1 ± 1. 0　 86. 9 ± 1. 2　 86. 9 ± 1. 5　 87. 4 ± 1. 3　 0. 837 > 0. 05
同型半胱氨酸(μmol / L) 17. 77 ± 0. 19　 17. 64 ± 0. 64　 17. 75 ± 0. 21　 17. 94 ± 0. 64　 0. 348 > 0. 05

糖尿病 14(67) 50(66) 73(63) 61(70) 1. 386 > 0. 05
颈动脉狭窄 13(62) 46(61) 62(53) 57(66) 3. 146 > 0. 05

图 1　 CECI 患者入院后血清 LDL 和 PCT 的动态变化

　

效人群之间比较,差异无统计学意义(P > 0. 05),但
仍然表现出治疗效果越好,CECI 患者血清 LDL 和

PCT 水平越低的趋势(图 2)。
5. LDL 和 PCT 对 CECI 的诊断效能分析:本研究

通过 ROC 曲线来进一步分析 LDL 和 PCT 对于 CECI
诊断的预测能力。 上述两个物质对 CECI 均具有较

好的诊断效能(ROC 曲线下面积均 > 0. 8),将上述两

个指标进行联合诊断分析,发现联合指标对 CECCI
的诊断价值高于单个指标,其曲线下面积为 0. 960,
敏感度和特异性分别为 100% 和 80% (图 3,表 3)。

图 2　 CECI 患者不同预后水平血清 LDL 和 PCT 水平的比较

A. 血清 LDL 水平;B. 血清 PCT 水平。 与无效组比较,∗ P < 0. 05

　

讨 　 　 论

CECI 在中国老年人群中的发生率很高,据相关

文献报道,CECI 占所有缺血性脑卒中病例的 18% ~
25% ,并且随着预期寿命的持续增加,预计这一比例

还会增加 [12, 13] 。 及时有效的诊断和治疗对患者的生

命、健康和生活质量至关重要。 目前关于该疾病的研

究已经越来越多,已有研究报道其发生与脂质沉积和

炎性反应密切相关,因此寻找能够反映脂质沉积和炎

性反应的生物学标志物对于 CECI 的诊断和治疗可

能存在重要价值 [14] 。
脂质代谢被认为是许多血管相关疾病的关键因

素。 脂质过氧化,尤其是 LDL 氧化后被认为是包括

CECI 在内的多种心血管疾病的关键危险因素。 在病

理条件下,氧化型 LDL 可以导致溶酶体积累并诱导

白细胞释放炎性细胞因子 [15] 。 也可以引起动脉斑块

变化和血栓形成 [8] 。 当 CECI 患者发生斑块破裂时

会释放大量炎性细胞加重脑缺血损伤,因此,血清炎

性指标的变化对于评估疾病的发展和预后具有重要
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图 3　 LDL 和 PCT 诊断 CECI 的 ROC 曲线分析

　

意义。 PCT 是一种敏感度和特异性较高的炎性指标,
其含量可逐渐升高并在炎性反应后 2 ~ 3h 达到峰值,
因此具有较高的早期诊断价值 [16] 。 在本研究中,笔
者发现 CECI 患者血清 LDL 和 PCT 水平明显高于正

常人,且随着入院时间的增加,LDL 和 PCT 的水平表

明出先增加再降低的趋势,表明 LDL 和 PCT 可能在

CECI 的进展中发挥了重要作用,这与其他研究结果

类似 [17] 。
Meng 等 [7] 研究指出,控制 LDL 水平可以有效改

善脑梗死患者的预后,在笔者的研究中对 CECI 患者

在入院后第 7 天进行 NIHSS 评分发现,预后效果越

好的患者,其 LDL 和 PCT 水平越低,提示 LDL 和 PCT
的水平与CECI患者的预后密切相关。因此 ,有效控

表 3　 LDL 和 PCT 诊断 CECI 的 ROC 曲线分析

指标 cut - off AUC(95% CI) 敏感度(% ) 特异性(% ) P
LDL 3. 165 0. 800(0. 591 ~ 1. 000) 80 70 < 0 . 05
PCT 0. 940 0. 905(0. 774 ~ 1. 000) 90 80 < 0 . 05

联合指标 0. 737 0. 960(0. 886 ~ 1. 000) 100 80 < 0 . 05

制 LDL 水平可以改善预后 [18,19] 。 随后笔者进一步利

用 ROC 曲线评估了 LDL 和 PCT 对 CECI 的诊断效

能,发现两种物质曲线下面积均 > 0. 80,具有良好的

诊断效能,当进行联合诊断时,曲线下面积达 0. 96,
诊断效能最高,在其他研究结果中 LDL 和 PCT 也被

广泛发现有作为诊断标志物的潜力,如动脉粥样硬化

等,提示 LDL 和 PCT 对 CECI 具有良好的预测能力,
可以为疾病的诊断和预后提供一定的参考依据 [20] 。

综上所述,CECI 患者血清 LDL 和 PCT 水平随着

疾病进展其水平发生动态变化,且与 NIHSS 评分呈

负相关。 临床上对 CECI 患者 LDL 和 PCT 的动态监

测有助于病情的判断和疾病预后的评估。
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苦参碱通过 PTEN / PI3 K / Akt 通路调控非小细胞

肺癌上皮间质转化并影响细胞迁移和侵袭

俞森权 　 胡佳丽 　 高文仓

摘 　 要 　 目的 　 探讨苦参碱对非小细胞肺癌的影响及其对肿瘤生长、转移和侵袭的作用机制。 方法 　 使用 1. 0mg / ml 浓度

的苦参碱体外处理 A549 和 H1650,MTT 法检测细胞活力,Annexin V / PI 染色用于细胞凋亡的检测,Transwell 侵袭实验和划痕实

验检测细胞侵袭和迁移能力;构建非小细胞肺癌小鼠皮下移植瘤模型,连续用苦参碱处理一段时间后,测量肿块直径和重量并观

察形态;蛋白免疫印迹技术检测凋亡相关蛋白、EMT 相关蛋白和 PTEN / PI3K / Akt 通路相关蛋白表达水平。 结果 　 苦参碱处理

后,人肺癌细胞活性显著降低,细胞凋亡被促进,并且其作用效果呈浓度依赖性;同时,苦参碱减弱了细胞迁移和侵袭能力;EMT
相关蛋白 E - cadherin 表达显著上调,vimentin、N - cadherin 和 Snail 表达下调,EMT 过程被抑制。 PTEN / PI3K / Akt 通路中,相关蛋

白 PTEN 表达增多,p - Akt 表达下调。 在体内实验研究中,肿瘤变小,说明苦参碱能够抑制体内肿瘤生长,并且通过影响上皮间

质转化( epithelial - mesenchymal transition,EMT)过程影响肿瘤转移。 结论 　 苦参碱不仅能够影响肿瘤细胞生长,而且能够调控

非小细胞肺癌 EMT 过程,进而影响细胞迁移和侵袭,这种调控作用依赖于 PTEN / PI3K / Akt 通路。
关键词 　 非小细胞肺癌 　 苦参碱 　 上皮间质转化 　 PTEN / PI3K / Akt 通路
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Matrine Regulates Epithelial Mesenchymal Transition and Affects Cell Migration and Invasion through PTEN / PI3K / Akt Pathway in Non -

small Cell Lung Cancer. 　 Yu Senquan,Hu Jiali, Gao Wencang. Department of Oncology, The Second Affiliated Hospital of Zhejiang Chi-
nese Medical University,Zhejiang 310005,China

Abstract　 Objective　 To analyze the effect of Matrine on the growth, metastasis and invasion of non - small cell lung cancer and its
molecular mechanism. Methods 　 A549 and H1650 were treated with1. 0mg / mlmatrine in vitro, and the cell viability was analyzed by
MTT assay, Annexin V / PI staining was used to detect the percentage of apoptosis. The wound healing test was used to detect cell migra-
tion, and transwell assay was used to detect cell invasion. The mouse model of NSCLC was established and treated with matrine for a peri-
od of time. The tumor size, weight and morphology were measured. The expression levels of apoptosis related proteins, EMT related pro-
teins and PTEN / PI3K / Akt pathway related proteins were detected by Western blot. Results　 After treatment with matrine, the activity of
human lung cancer cells was significantly decreased, and the apoptosis was promoted in a concentration dependent manner. At the same
time, the ability of cell migration and invasion was weakened. Moreover, the expression of E - cadherin was significantly up - regulated,

·09·

　 ·论　 　 著· J Med Res,November 2021,Vol. 50 No. 11　 　


