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缺血性脑卒中患者血清抗氧化型脂蛋白抗体活性检测分析

杜亚梅，张国军△，王　谦，方　芳，康熙雄（首都医科大学附属北京天坛医院检验科，北京　１０００５０）

　　【摘要】　目的　探讨血清中抗氧化型脂蛋白抗体（ＡＬＯＡ）活性与缺血性脑卒中的相关性。方法　分别检测

４５例缺血性脑卒中患者（男３４例，女１１例）和４５例健康者（男２３例，女２２例）ＡＬＯＡ的活性及三酰甘油（ＴＧ）、总

胆固醇（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）、高密度脂蛋白（ＨＤＬ）。结果　４５例缺血性脑卒中患者，ＡＬＯＡ活性阳性１８

例，阳性率为４０．０％，４５例健康对照患者，ＡＬＯＡ活性阳性４例，阳性率为８．９％，缺血性脑卒中组阳性率明显高于

健康对照组，差异有统计学意义（犘＜０．０５）；缺血性脑卒中组ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ明显高于健康对照组，ＨＤＬ明显低于健

康对照组，差异均有统计学意义（犘＜０．０５）。结论　缺血性脑卒中患者常伴有 ＡＬＯＡ活性升高，ＡＬＯＡ活性与缺

血性脑卒中发生、发展具有相关性。
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　　近年来研究表明，动脉粥样硬化（ＡＳ）是导致缺血性脑卒

中的主要危险因素。目前临床多以三酰甘油（ＴＧ）、胆固醇

（ＴＣ）、低密度脂蛋白（ＬＤＬ）水平反映 ＡＳ，但是 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ

水平升高只是 ＡＳ的危险因素而不是致病因素，并不能反映

ＡＳ的真实情况。虽然通过降低脂蛋白（尤其是ＴＣ）对预防冠

心病、二次心肌梗死有一定的效果，但是仍然有很多没有高胆

固醇或其他高脂蛋白病史的患者有相关疾病。关于 ＡＳ的发

病机制，脂蛋白氧化修饰假说基本已被公认。氧化型脂蛋白是

免疫原，可以刺激机体产生抗氧化型脂蛋白抗体（ＡＬＯＡ）；

ＡＬＯＡ不仅可以与氧化型脂蛋白结合，还可以作为酶的催化

剂使ＬＤＬ中的脂质氧化，进一步促进 ＡＳ的形成。检测患者

血清中的ＡＬＯＡ可以直接反映机体脂蛋白氧化的情况。为研

究缺血性脑卒中与 ＡＬＯＡ的相关性，作者采用 ＡｔｈｅｒｏＡｂｚｙ

ｍｅＴＭＩｇＧ检测试剂盒检测了４５例缺血性脑卒中患者及４５例

健康体检者的ＡＬＯＡ活性，对ＡＬＯＡ的临床意义有了进一步

的认识，现将结果报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　４５例健康对照者为首都医科大学附属北京

天坛医院２０１３年５月的健康体检者，其中男２３例，女２２例，

年龄３７～７４岁，平均（５６．２±１１．５）岁。４５例缺血性脑卒中患

者为本院２０１３年５～７月神经内科的住院患者，符合卫生部

２０１２年制定的缺血性脑卒中诊断和诊疗质量控制行业标准，

其中男３４例，女１１例，年龄２４～８９岁，平均（５９．６±１４．３）岁。

两组年龄、性别差异无统计学意义（犘＞０．０５），具有可比性。

１．２　仪器与试剂　日立００８生化仪、美国 ＭｏｌｅｃｕｌａｒＤｅｖｉｃｅｓ

ＳｐｅｃｔｒａＭａｘＭ５酶标仪；罗氏 ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ、高密度脂蛋白

（ＨＤＬ）检测试剂、ＡｔｈｅｒｏＡｂｚｙｍｅ
ＴＭ ＡＬＯＡＩｇＧ检测试剂盒。

１．３　方法

１．３．１　所有检测者均空腹８ｈ以上，次日清晨取静脉血，抽血

后３０ｍｉｎ内分离血清，－８０℃保存。

１．３．２　ＡＬＯＡ活性检测　使用ＢａｂｒａｈａｍＲｅｓｅａｒｃｈＣａｍｐｕｓ

的ＡｔｈｅｒｏＡｂｚｙｍｅ
ＴＭ ＡＬＯＡＩｇＧ检测试剂盒进行测定，方法为

酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ），操作按照说明书进行。每份待检

标本分２份进行处理，１份５６℃加热３０ｍｉｎ，１份不处理。反

应完成后，使用酶标仪测定犃值，标本加热孔的犃值为犃２，未

加热孔为犃１。实验结果判断：犃２＞阳性质控值×０．６且犃２－

犃１＞阳性质控值×０．１判为阳性；犃２＜阳性质控值×０．６且

犃２－犃１＜阳性质控值×０．１判为阴性。

１．４　统计学处理　用ＳＰＳＳ１７．０软件进行统计分析，ＡＬＯＡ

活性阳性率采用百分率表示，组间比较采用卡方检验，ＴＧ、
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ＴＣ、ＬＤＬ、ＨＤＬ检测结果用狓±狊表示，组间比较采用狋检验；

显著性检验水准α＝０．０５，犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　ＡＬＯＡ活性测定　缺血性脑卒中组 ＡＬＯＡ活性阳性率

为４０．０％（１８／４５），明显高于健康对照组的８．９％（４／４５），差异

有统计学意义（犘＜０．０５）。

２．２　ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、ＨＤＬ测定　见表１。缺血性脑卒中组

ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ明显高于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）；ＨＤＬ明显低于健康对照组，差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。

表１　两组ＴＧ、ＴＣ、ＬＤＬ、ＨＤＬ测定结果（ｍｍｏｌ／Ｌ，狓±狊）

组别 狀 ＴＧ ＴＣ ＬＤＬ ＨＤＬ

缺血性脑卒中 ４５１．７７±１．１９ ４．８４±１．１３ ２．８２±１．１２ １．１０±０．３０

健康对照组 ４５１．０７±０．４３ ４．２４±０．４４ ２．４４±０．４４ １．３７±０．２９

３　讨　　论

脑卒中是神经系统的常见病和多发病，是世界范围内人类

因疾病致残和致死的主要病因之一。在基于全国第六次人口

普查数据对脑卒中患者进行年龄、性别和城、乡构成比例标准

化后，中国脑卒中的患病率为１．８２％。并且，我国脑卒中发病

的年轻化趋势非常明显，青年（１５～４５岁）缺血性脑卒中发病

率约为（２～１０）／１０万，４０岁以下脑卒中患者人数占全部脑卒

中患者的１０％～２０％
［１］。脑卒中根据发病原因不同分为缺血

性脑卒中和出血性脑卒中两大类，脑卒中患者中有８５％～

９０％为缺血性脑卒中
［２］。缺血性脑卒中已成为严重危害人类

健康的一种疾病。

研究表明，ＡＳ与缺血性脑卒中的发生密切相关，在中国人

群中颅内ＡＳ是导致缺血性脑卒中的最主要因素
［３］。踝肱指

数（ＡＢＩ）是通过测量踝部胫后动脉或胫前动脉以及肱动脉的

收缩压，得到踝部动脉压与肱动脉压之间的比值，常用于 ＡＳ

血栓形成性疾病的初筛。有学者通过测量ＡＢＩ，发现缺血性脑

卒中与ＡＳ呈强相关性，进一步证实 ＡＳ是导致缺血性脑卒中

发病的主要原因［４］。ＡＳ与缺血性脑卒中的相关性也得到了影

像学的证实。Ｓｉｎｇｈ等
［５］通过高分辨超声检查发现，有动脉粥

样斑块的患者再次发生脑卒中的可能性更高。ＡＳ由多种因素

引起，如 ＴＣ、ＴＧ、ＬＤＬ、ＨＤＬ、氧化型 ＬＤＬ（ｏｘＬＤＬ）、抗ｏｘ

ＬＤＬ抗体等。本实验研究结果显示，缺血性脑卒中患者ＴＧ、

ＴＣ、ＬＤＬ明显高于健康者，ＨＤＬ明显低于健康者，说明高血脂

是缺血性脑卒中的危险因素。

近年来研究发现，诱发 ＡＳ的关键原因是脂蛋白氧化修

饰［６］。ＬＤＬ含有丰富的多不饱和脂肪酸，很容易被氧化修饰

形成ｏｘＬＤＬ，ｏｘＬＤＬ通过促进泡沫细胞形成、促进细胞黏附

于内皮并向内皮下趋化、促进巨噬细胞增殖退化、诱导内皮细

胞增生和平滑肌细胞增生移行等多种途径参与 ＡＳ的形成过

程。同时ｏｘＬＤＬ还具有免疫原性，可以刺激机体产生抗ｏｘ

ＬＤＬ。诸多研究结果提示，抗ｏｘＬＤＬ水平的增加和 ＡＳ病变

有关，且独立于年龄、性别、体质量指数、ＴＧ、ＴＣ和 ＨＤＬ水

平［７８］。但也有研究表明，抗ｏｘＬＤＬ是ＡＳ的保护因素。Ｒｏｓ

ｓｉ等
［９］检测了５２９例冠心病患者的抗ｏｘＬＤＬ滴度，结果表明

抗ｏｘＬＤＬ是ＡＳ的保护因素。Ｃｈｅ等
［１０］检测了１５４例冠心病

患者的抗ｏｘＬＤＬ滴度，发现抗体滴度明显低于健康者，并且

与疾病的严重程度呈负相关。目前，对于抗ｏｘＬＤＬ与 ＡＳ发

病的关系有以上两种矛盾的结论。

ＡＬＯＡ是一种新的氧化型脂蛋白抗体，不仅可以与脂蛋

白发生抗原抗体反应，还可以氧化ＬＤＬ中的脂类，使ＬＤＬ转

化为ｏｘＬＤＬ，目前多认为这是 ＡＳ的主要发病机制。本研究

结果显示，ＡＬＯＡ活性升高与缺血性脑卒中的发病具有相关

性，有酶活性的ＡＬＯＡ的产生可能与缺血性脑卒中的发病有

关。之前对抗ｏｘＬＤＬ的检测都是用 ＥＬＩＳＡ 检测抗体的滴

度，本研究用ＥＬＩＳＡ检测抗体酶的活性，而酶活性是使ＬＤＬ

转化为ｏｘＬＤＬ的关键。检测 ＡＬＯＡ的活性可以直接反映机

体内的脂蛋白氧化状态，是诊断缺血性脑卒中的较好指标。本

实验研究结果表明，有活性的 ＡＬＯＡ的产生与缺血性脑卒中

的发病有关。

综上所述，ＡＬＯＡ活性是反映缺血性脑卒中的较好指标，

可以反映患者体内脂蛋白的氧化情况，对于指导临床治疗及判

断患者预后具有重要意义。健康者 ＡＬＯＡ活性阳性时，体内

有脂蛋白氧化，这可能是发生ＡＳ的潜在危险因素。对ＡＬＯＡ

活性阳性的健康者进一步长期随访研究，更有助于探讨

ＡＬＯＡ活性的临床意义。
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