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摘 　 要 　 目的 　 探讨脑梗死患者中高同型半胱氨酸血症者的常见症状和伴随疾病特征及其影响因素的相关性分析。
方法 　 将血同型半胱氨酸≥15μmol / L 的患者列为高同型半胱氨酸血症脑梗死组(H 组),共 151 例;血同型半胱氨酸 < 15μmol / L
的患者列为血同型半胱氨酸正常脑梗死组(N 组),共 86 例,比较两者的症状差异及其影响因素。 结果 　 在脑梗死患者中,H 组

患者的年龄大(P = 0. 049)、男性多(P = 0. 002),具有吸烟史(P = 0. 025)、糖尿病(P = 0. 008)、高脂血症(P = 0. 034)、叶酸缺乏

(P = 0. 002)并伴随认知障碍(P = 0. 009)、语言障碍(P = 0. 043)的比例高。 通过二元 Logistic 回归分析,得到年龄(P = 0. 023)、
糖尿病(P = 0. 018)、叶酸缺乏(P = 0. 026)、认知障碍(P = 0. 019)均为高同型半胱氨酸血症的相关影响因素。 结论 　 合并高同型

半胱氨酸血症的脑梗死患者表现为老年,多数合并患有糖尿病、叶酸缺乏和认知障碍。
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Analysis of Related Characteristics of Cerebral Infarction Patients with Hyperhomocysteinemia. 　 SHI Yihong, LI Jing, WANG Min. First
Teaching Hospital of Tianjin University of Traditional Chinese Medicine, National Clinical Research Center for Chinese Medicine Acupuncture
and Moxibustion, Tianjin 300193,China

Abstract　 Objective　 To investigate the common symptoms and associated disease characteristics of hyperhomocysteinemia in cere-
bral infarction patients and the correlation analysis of influencing factors. Methods　 A total of 151 participants with blood homocysteine≥
15μmol / L and 86 participants with blood homocysteine < 15μmol / L were identified as the hyperhomocysteinemia with cerebral infarction
group (H group) and the normal cerebral infarction group (N group), respectively. The symptoms and influence factors in the two groups
were compared. Results　 Among cerebral infarction patients, patients in H group were older (P = 0. 049), more male (P = 0. 002), had
a history of smoking (P = 0. 025), diabetes (P = 0. 008), hyperlipidemia (P = 0. 034), folate deficiency (P = 0. 002) and associated
cognitive impairment (P = 0. 009) and language barrier (P = 0. 043) . Binary Logistic regression analysis showed that age (P = 0. 023),
diabetes (P = 0. 018), folate deficiency (P = 0. 026), and cognitive impairment (P = 0. 019) were independent related factors of in-
creased blood homocysteine level. Conclusion 　 Cerebral infarction patients with hyperhomocysteinemia are elderly, and most of them
have diabetes, folate deficiency, and cognitive impairment.
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　 　 缺血性脑卒中又称脑梗死( ischemic stroke, IS),
已经成为严重危害国民健康的疾病之一,是世界范围

内成人致残的首要病因 [1] 。 同型半胱氨酸( homocys-
teine,Hcy)是一种含巯基的非蛋白原氨基酸,是由体

内蛋氨酸去甲基化产生的代谢中间体,其对于维持细

胞周期进展和细胞稳态等过程十分重要 [2] 。 目前,
根据 Hcy 检测水平,Hcy > 15μmol / L 可诊断为高同型

半胱氨酸血症( hyperhomocysteinemia, HHcy)。 近年

来,研究者普遍认为 HHcy 是发生脑梗死的一个独立

危险因素 [3] 。 有研究明确指出 HHcy 可使脑梗死的

发病风险提升 2 ~ 3 倍,其作用机制为高水平 Hcy 会

损害内皮细胞,使血管收缩、平滑肌增殖,产生氧化应

激和炎性反应,并增加纤维蛋白原的产生,导致凝血

功能异常和血小板功能障碍等 [4, 5] 。 但目前国内外

少见关于高同型半胱氨酸血症脑梗死患者临床症状

特征的相关研究。 因此,本研究旨在探讨 HHcy 可能

带来的症状特征和疾病特点,从而为 IS 的防治提供

新思路。
对象与方法

1. 研究对象:本研究的患者病历信息来源于天津

中医药大学第一附属医院医渡云数据库,疾病的诊

断、数据的录入与统计分别由 3 人独立完成。 回顾性
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选择天津中医药大学第一附属医院针灸科病房 2021
年 1 月 ~ 2022 年 1 月收治的 IS 患者资料,选取入院

第 1 天检测过血 Hcy 水平的 IS 患者共 237 例。 根据

血 Hcy 水平,将血 Hcy 水平 < 15μmol / L 的患者作为

血同型半胱氨酸正常脑梗死组 ( N 组),共 151 例,
Hcy 水平为 12. 20 (10. 70,13. 46) μmol / L,其中男性

75 例,女性 11 例,患者平均年龄为 63. 64 ± 8. 80 岁。
将血 Hcy 水平≥15μmol / L 的患者作为高同型半胱氨

酸血症脑梗死组(H 组),共 86 例,Hcy 水平为 18. 28
(16. 57,20. 62)μmol / L,其中男性 105 例,女性 46 例,
患者平均年龄为 61. 15 ± 8. 70 岁。 本研究通过天津中

医药大学第一附属医院医学伦理学委员会批准 {伦

理学审批号:TYLL2020[K]字 07}。
2. 纳入标准:①患者均符合 《中国脑卒中防治

2020》概要的相关诊断标准并通过 CT 和(或)MRI 证

实为急性脑梗死 [6] ;②单侧肢体障碍并伴有神经功

能缺损的患者;③病例资料完整;④入院前 1 个月

内未服用过叶酸( folic acid,FA)和其他影响 Hcy 的

药物。
3. 排除标准:①合并癌症、自身免疫系统疾病、急

性感染等严重疾病者;②既往有 IS 或脑出血病史者;
③年龄 > 75 岁者;④双侧上下肢入院肌力 5 级或

NIHSS 评分为 0 分者。
4. 疾病的诊断标准:糖尿病、高血压的诊断采用

《内科学》(9 版),高脂血症的诊断采用《中国成人血

脂异常防治指南(2016 年修订版)》 [7,8] 。 认知障碍、
感觉障碍、意识障碍、语言障碍的诊断采用《缺血性

脑卒中诊疗学》 [9] 。
5. 研究方法:记录各组患者信息包括性别、年

龄、发病节气、收缩压、舒张压、偏瘫部位、吸烟史、
饮酒史、高血压史、糖尿病史、冠心病史、高脂血症

病史、血 Hcy 水平、叶酸水平、入院 NIHSS 量表评

分、出院 NIHSS 量表评分以及患者的神经缺损情况

包括认知障碍、吞咽障碍、意识障碍、语言障碍、感
觉障碍。 将两组患者的基本情况、伴随疾病及伴随

症状采用统计学方法进行比较,分析两组的差异及

特点。
6. 统计学方法:应用 SPSS 21. 0 统计学软件对数

据进行统计分析,符合正态分布的计量资料以均数 ±
标准差( x ± s)表示,不符合正态分布的计量资料以中

位数(四分位数间距) [M(Q1,Q3)]表示。 计数资料

以例数(百分率) [ n(% )]表示。 两组间计量资料的

对比采用两独立样本 t 检验,若不符合正态分布的或

方差不齐的采用两独立样本 Mann - Whitney U 检验。
两组间计数资料的对比采用 χ2 检验。 将两组比较差

异有统计学意义的因素纳入多因素二元 Logistic 回归

分析,以 P < 0. 05 为差异有统计学意义。
结 　 　 果

1. 两组患者一般资料对比:H 组和 N 组的基线

资料比较中,性别(87. 2% vs 69. 5% ,P < 0. 05)、年
龄(63. 64 ± 8. 80 岁 vs 61. 15 ± 8. 70 岁, P < 0 . 05)、
吸烟史(69. 8% vs 55. 0% , P < 0 . 05)差异有统计学

意义(P < 0. 05),其余基线资料比较,差异无统计学

意义(P > 0. 05),详见表 1。

表 1　 两组患者基线资料比较[n(% ), x ± s, M(Q1,Q3)]

项目 H 组( n = 86) N 组( n = 151) χ2 / t / z P
男性 75(87. 2) 105(69. 5) 9. 369 0. 002
年龄(岁) 63. 64 ± 8. 80 61. 15 ± 8. 70 1. 967 0. 049
发病节气 2. 233 0. 526
　 立春 - 谷雨 23(26. 7) 46(30. 5)
　 立夏 - 大暑 23(26. 7) 42(27. 8)
　 立秋 - 霜降 19(22. 1) 22(14. 6)
　 立冬 - 大寒 21(24. 4) 41(27. 2)
收缩压(mmHg) 136. 72 ± 18. 01 133. 27 ± 15. 41 1. 553 0. 120
舒张压(mmHg) 84(78,91) 83(78,90) 0. 972 0. 331
偏瘫部位(左侧) 34(39. 5) 77(51. 0) 2. 889 0. 089
吸烟史 60(69. 8) 82(54. 3) 5. 016 0. 020
饮酒史 53(61. 6) 84(55. 6) 0. 808 0. 369
入院 NHISS 总分 8(6,11) 7(5,9) 1. 447 0. 148
出院 NHISS 总分 7(4,10) 6(4,8) 0. 993 0. 338

　 　 2. 两组症状及伴随疾病比较:与 N 组比较,H
组患有糖尿病(57 . 0% vs 39 . 1% , P < 0. 05) 、高脂

血症 ( 54. 7% vs 40. 4% , P < 0. 05 ) 、 叶 酸 缺 乏

(23. 3% vs 8. 6% , P < 0. 05 ) 的比例高;伴随认知
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障碍 ( 23. 3% vs 10. 6% , P < 0. 05 ) 、 语 言 障 碍

(72. 1% vs 58. 9% , P < 0. 05)的比例高,差异有统

计学意义,详见表 2。
3. H 组患者的相关因素二元回归分析:通过二元

Logsitic 回归分析,观察年龄、性别、吸烟史、糖尿病、
高脂血症、叶酸缺乏、认知障碍、语言障碍与高同型半

胱氨 酸 血 症 脑 梗 死 患 者 的 相 关 性, 得 到 年 龄

(OR = 1. 040)、糖尿病(OR = 2. 085)、叶酸缺乏(OR =
2. 999)、认知障碍(OR = 2. 559)都是 HHcy 的独立危

险因素(P < 0. 05),详见表 3。

表 2　 两组症状及伴随疾病比较[n(% )]

项目 H 组( n = 86) N 组( n = 151) χ2 P
高血压 56(65. 1) 102(67. 5) 0. 146 0. 702
糖尿病 49(57. 0) 59(39. 1) 7. 081 0. 008

高脂血症 47(54. 7) 61(40. 4) 4. 488 0. 034
冠心病 26(30. 2) 41(27. 2) 0. 256 0. 613

叶酸缺乏 20(23. 3) 13(8. 6) 9. 807 0. 002
认知障碍 20(23. 3) 16(10. 6) 6. 817 0. 009
吞咽障碍 27(31. 4) 54(35. 8) 0. 464 0. 496
意识障碍 10(11. 6) 20(13. 2) 0. 130 0. 719
语言障碍 62(72. 1) 89(58. 9) 4. 100 0. 043
感觉障碍 29(33. 7) 58(38. 4) 0. 519 0. 471

表 3　 H 组患者的 Logistic 回归分析

项目 β SE Wald df OR(95% CI) P
性别 - 0. 678 0. 422 2. 572 1 0. 508(0. 190 ~ 0. 222) 0. 109
年龄 0. 039 0. 017 5. 181 1 1. 040(1. 013 ~ 1. 005) 0. 023

吸烟史 0. 490 0. 335 2. 137 1 1. 632(0. 890 ~ 0. 846) 0. 144
糖尿病 0. 735 0. 309 5. 642 1 2. 085(1. 020 ~ 1. 137) 0. 018

高脂血症 0. 373 0. 301 1. 531 1 1. 451(0. 689 ~ 0. 804) 0. 216
叶酸缺乏 1. 098 0. 424 6. 697 1 2. 999(2. 671 ~ 1. 305) 0. 010
认知障碍 0. 940 0. 400 5. 530 1 2. 559(4. 521 ~ 1. 169) 0. 019
语言障碍 0. 397 0. 315 1. 583 1 1. 487(0. 721 ~ 0. 802) 0. 208

讨 　 　 论

本研究显示,H 组与 N 组患者比较,性别、年龄、
吸烟史、糖尿病、高脂血症、叶酸缺乏、认知障碍、语言

障碍的差异皆有统计学意义,由此猜测这些指标与血

Hcy 水平具有相关性。 故对以上指标与血 Hcy 水平

进行 Logistic 二元回归分析,发现患者年龄、糖尿病、
叶酸缺乏、认知障碍均与 HHcy 呈显著正相关。

根据本次研究,在两组患者疾病的阳性例数对比

中发现,H 组患有高脂血症、糖尿病的人数显著多于

N 组;在两组患者症状的阳性例数对比中发现,H 组

出现叶酸缺乏、认知障碍、语言障碍的人数显著多于

N 组。 有研究显示,血 Hcy 水平与血脂异常具有相关

性 [10] 。 其原理与 Hcy 影响脂代谢的功能,导致血流

量的减慢,损害血管内皮功能有关,此作用机制也可

以加大罹患动脉粥样硬化的风险 [11] 。 本研究未能证

实血 Hcy 水平是高脂血症的危险因素,未来将扩大

样本量予以证实。 Sharma 等 [12] 研究发现,血 Hcy 水

平升高可能导致神经退行性疾病的发生,其作用机制

是 Hcy 代谢物———硫代内酯对蛋白质的作用被称为

“蛋白质 N - 高半胱氨酸化”,其会导致蛋白质变性、
酶失活甚至淀粉样蛋白形成造成细胞毒性,此机制可

以对本研究发现 Hcy 水平与神经功能缺损相关做出

解释。
本研究发现,血 Hcy 水平与年龄呈正相关,即年

龄越大,血 Hcy 水平越有可能存在异常。 Ostrakho-
vitch 等 [13] 报告了由于蛋氨酸循环失调以及 Hcy 再

甲基化和转硫辅助因子的缺乏导致 Hcy 水平随着年

龄的增长而升高以及 HHcy 对衰老和相关疾病的影

响并强调了老年人的检查 Hcy 水平的重要性。 此研

究结果与本研究结论一致,因此,在临床中对于 60 岁

以上老年患者要定期检查 Hcy 水平,以降低患心脑

血管疾病及其他神经系统疾病的风险。
本研究发现,血 Hcy 水平升高的患者中,患有糖

尿病的患者比例高。 Noor 等 [14] ,研究发现,患 2 型糖

尿病的时间越长,血浆中 Hcy 水平就越高。 另有一

项研究表明,2 型糖尿病患者中胰岛素抵抗与 Hcy 水

平之间显著相关,即胰岛素抵抗时血糖、血脂升高,从
而增强氧化应激,使 Hcy 水平升高 [15] 。 本研究认为,
随着 Hcy 水平的升高,患糖尿病的风险也会递增,提
示在临床中要定期监测血糖水平,降低 IS 发生风险。

本研究发现,H 组患者发生 FA 缺乏症状的比例

高。 FA 是 B 族维生素的一种,对预防神经管缺陷、
阿尔茨 海 默 病 和 巨 幼 红 细 胞 性 贫 血 具 有 一 定 作

用 [16 ~ 18] 。 近年来研究表明,FA 的缺乏可能导致 Hcy
水平的升高,增加患脑卒中的风险,其作用机制为 FA
缺乏会促进动脉粥样硬化的形成 [19] 。 而适当的补充

FA 会影响氧化应激、炎症的发生和 Hcy 代谢,使 Hcy
水平降低,所以其在预防心血管疾病方面具有一定
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的作用 [20] 。 结合众多学者和本研究结果,笔者认为

患者即使未患有 HHcy,也可以在治疗的过程中或

病情稳定时适量的补充 FA,以作为二级预防的一种

手段。
本研究发现,H 组患者患认知障碍的比例高。

Meng 等 [21] 在随访研究了 4605 例村民的 Hcy 水平与

患认知障碍之间的关系后发现,HHcy 是认知障碍的

潜在危险因素。 大量研究证实 Hcy 不仅是脑血管疾

病的危险因素,也是退行性痴呆的危险因素 [22] 。 但

对于 Hcy 对特定认知功能的影响以及 Hcy 水平与非

阿尔茨海默病之间的关系研究不足 [23] 。 本研究发

现,HHcy 是导致认知障碍的一种危险因素,但研究样

本量不足且具体研究机制不明确,期待未来能够纳入

更多患者来确认。
综上所述,本研究发现,年龄增大、叶酸缺乏为合

并 HHcy 的 IS 患者的相关影响因素,患有 HHcy 的 IS
患者伴有糖尿病与认知障碍等疾病的概率显著高于

血 Hcy 正常的 IS 患者。 以上研究提示要关注老年患

者的 Hcy 与 FA 水平,定期检查并适当给予一定剂量

的 FA 治疗;当患者患有糖尿病及认知障碍时,除常

规治疗外,可以考虑是否与 Hcy 水平相关。 期待在

未来的研究中扩大样本量进一步研究 HHcy 的 IS 患

者与其伴随疾病的具体发病机制。
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