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a-β2GPⅠ、Hcy水平检测及临床风险因子对缺血性脑卒中患者的意义*
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  摘 要:目的 探讨抗β2糖蛋白Ⅰ抗体(a-β2GPⅠ)、同型半胱氨酸(Hcy)水平检测及临床风险因子对缺血

性脑卒中患者的意义。方法 将2018年12月至2020年3月于该院就诊并确诊为缺血性脑卒中的患者共167
例纳入研究,作为患者组。另外,选取同期于该院行体检健康者120例作为对照组。检测上述人群血清a-β2GP
Ⅰ、Hcy水平及白细胞计数(WBC)、大血小板比率(LPR)、血小板计数(PLT)、血小板平均体积(MPV),对a-

β2GPⅠ和Hcy水平进行组间比较。采用受试者工作特征(ROC)曲线分析a-β2GPⅠ、Hcy在缺血性脑卒中诊

断中的价值。分析a-β2GPⅠ、Hcy水平、临床风险因子之间的相关性。将患者组167例患者分为初发组(107
例)和复发组(60例),比较两组a-β2GPⅠ、Hcy水平及高血压、冠心病、糖尿病、手术史、颈动脉斑块形成等临床

风险因子的情况。结果 患者组a-β2GPⅠ和Hcy水平均高于对照组(P<0.05)。ROC曲线分析显示,a-β2GP
Ⅰ和Hcy检测在缺血性脑卒中的诊断中有一定的应用价值,两者联合检测时表现出更高的灵敏度,曲线下面积

(AUC)最大。通过相关性分析发现,缺血性脑卒中患者a-β2GPⅠ和 Hcy水平与高血压、糖尿病以及冠心病呈

正相关(r>0,P<0.05),但a-β2GPⅠ与Hcy水平无相关性(P>0.05)。缺血性脑卒中患者a-β2GPⅠ、Hcy水

平与其他实验室指标间的相关性分析显示,仅 Hcy与PLT之间呈负相关(r=-0.169,P<0.05)。复发组患

冠心病、糖尿病和颈动脉斑块形成发生率均高于初发组(P<0.05)。结论 a-β2GPⅠ、Hcy水平联合检测并结

合临床风险因子进行评估有助于对缺血性脑卒中患者病情进行判断。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

significance
 

of
 

anti-beta
 

2
 

glycoprotein
 

Ⅰ
 

antibody
 

(a-β2GPⅠ),

homocysteine
 

(Hcy)
 

levels
 

and
 

clinical
 

risk
 

factors
 

in
 

patients
 

with
 

ischemic
 

stroke.Methods A
 

total
 

of
 

167
 

patients
 

diagnosed
 

with
 

ischemic
 

stroke
 

in
 

the
 

hospital
 

from
 

December
 

2018
 

to
 

March
 

2020
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study
 

as
 

the
 

patient
 

group.In
 

addition
 

to
 

that,120
 

people
 

who
 

had
 

healthy
 

examinations
 

in
 

the
 

hospital
 

during
 

the
 

same
 

period
 

were
 

enrolled
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

serum
 

levels
 

of
 

a-β2GPⅠ,Hcy,WBC,large
 

platelet
 

rate(LPR),PLT,MPV
 

of
 

the
 

above
 

population
 

were
 

detected,then
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

levels
 

were
 

compared
 

between
 

groups.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

value
 

of
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

ischemic
 

stroke.Analyze
 

the
 

correlation
 

between
 

a-β2GPⅠ,Hcy
 

levels,

and
 

clinical
 

risk
 

factors.The
 

167
 

patients
 

in
 

the
 

patient
 

group
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

initial
 

group
 

(107
 

cases)
 

and
 

the
 

relapse
 

group
 

(60
 

cases),and
 

the
 

levels
 

of
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups,

as
 

well
 

as
 

clinical
 

risk
 

factors
 

such
 

as
 

hypertension,coronary
 

heart
 

disease,diabetes,surgical
 

history
 

and
 

carot-
id

 

plaque
 

formation.Results The
 

levels
 

of
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

in
 

the
 

patient
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).ROC
 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

detection
 

of
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

has
 

certain
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application
 

value
 

in
 

the
 

diagnosis
 

of
 

ischemic
 

stroke.The
 

combined
 

detection
 

of
 

the
 

two
 

indicators
 

showed
 

higher
 

sensitivity,and
 

the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

was
 

the
 

largest.
 

Through
 

correlation
 

analysis,it
 

was
 

found
 

that
 

the
 

levels
 

of
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

in
 

patients
 

with
 

ischemic
 

stroke
 

were
 

positively
 

related
 

to
 

hyper-
tension,diabetes

 

and
 

coronary
 

heart
 

disease
 

(r>0,P<0.05),but
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

levels
 

were
 

not
 

related
 

(P>0.05).Correlation
 

analysis
 

between
 

the
 

levels
 

of
 

a-β2GPⅠ,Hcy
 

and
 

other
 

laboratory
 

indicators
 

in
 

pa-
tients

 

with
 

ischemic
 

stroke
 

showed
 

that
 

only
 

Hcy
 

and
 

PLT
 

were
 

negatively
 

correlated
 

(r=-0.169,P<
0.05).The

 

rates
 

of
 

coronary
 

heart
 

disease,diabetes
 

and
 

carotid
 

plaque
 

formation
 

in
 

the
 

relapse
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

initial
 

group
 

(P<0.05).Conclusion The
 

combined
 

detection
 

of
 

a-β2GPⅠ
 

and
 

Hcy
 

levels
 

and
 

combined
 

with
 

the
 

evaluation
 

of
 

clinical
 

risk
 

factors
 

are
 

helpful
 

in
 

assessing
 

the
 

condition
 

of
 

patients
 

with
 

ischemic
 

stroke.
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  缺血性脑卒中是指因局部脑组织血液循环障碍

导致脑组织缺血、缺氧坏死,进而出现的相应神经功

能缺损,引起的一系列临床表现的一种疾病。缺血性

脑卒中公认的临床风险因子有高血压、糖尿病、动脉

粥样硬化等[1-3]。缺血性脑卒中相关的实验室检测指

标很多,包括血脂、血糖、同型半胱氨酸(Hcy)等[4-6]。
抗β2糖蛋白Ⅰ抗体(a-β2GPⅠ)和抗心磷脂抗体、抗
磷脂酰丝氨酸抗体都是抗磷脂抗体(APL)的重要组

成部分[7]。目前已报道a-β2GPⅠ与抗磷脂综合征、习
惯性流产、血栓形成等有很强的相关性,可能参与了

这些疾病的发生、发展过程[8-10]。也有报道显示,a-

β2GPⅠ与缺血性卒中的发生、发展有着一定的关

系[11-13]。研究显示,a-β2GPⅠ在缺血性脑卒中患者中

的水平明显高于健康人群[14]。为了进一步探讨缺血

性脑卒中发生的高危因素与a-β2GPⅠ水平之间的关

联,本课 题 组 选 取 了 Hcy、a-β2GPⅠ、白 细 胞 计 数

(WBC)、血小板计数(PLT)、血小板平均体积(MPV)
等实验室指标进行检测,同时对临床风险因子(高血

压、糖尿病、冠心病、颈动脉斑块形成等)的资料进行

收集、整理,旨在探讨缺血性脑卒中患者a-β2GPⅠ与

其他实验室指标及临床风险因子之间的相关性,从而

为a-β2GPⅠ、Hcy水平检测与临床风险因子的联合

评估应用于对缺血性脑卒中患者病情的判断提供

依据。

1 资料与方法

1.1 一般资料 将2018年12月至2020年3月于郑

州大学附属洛阳中心医院卒中中心就诊并确诊为缺

血性脑卒中的患者共167例纳入研究,作为患者组。
纳入标准:(1)经CT或 MRI检查确诊为缺血性脑卒

中;(2)24
 

h内完善了相关血液检查。排除标准:(1)
有出血性脑卒中或其他脑血管病变;(2)血液检查数

据不完整。同时,选取在本院健康管理中心行健康者

体检者120例作为对照组。对照组选取年龄大于45
岁的人群,年龄分布与患者组比较差异无统计学意义

(P>0.05),具有可比性。对照组人群均进行了头部

CT检查,未发现各种类型的卒中。两组临床一般资

料见表1。
表1  观察组和对照组临床资料

项目
患者组

(n=167)

对照组

(n=120)

年龄(x±s,岁) 66.28±10.77 56.27±8.86

男/女(n/n) 89/78 68/52

高血压[n(%)] 99(59.28) 11(9.16)

冠心病[n(%)] 30(17.96) 3(2.50)

糖尿病[n(%)] 63(37.72) 4(3.33)

手术史[n(%)] 54(30.54) 2(1.67)

脑梗死史[n(%)] 61(36.52) -

类风湿性关节炎[n(%)] 2(1.19) -

颈动脉超声检查[n(%)]*

 双侧颈动脉内膜中层增厚 14(8.38) -

 双侧颈动脉内膜中层增厚伴动脉粥

样硬化斑块形成

119(71.26) -

 颈动脉狭窄 2(1.20) -

 无异常 32(19.16) -

  注:-表示无数据。

1.2 方法

1.2.1 a-β2GPⅠ的检测 抽取缺血性脑卒中患者卒

中发生后24
 

h内空腹静脉血2
 

mL,以3
 

000
 

r/min离

心10
 

min,分离得到血清标本后置于-70
 

℃冰箱保

存 待 测。对 照 组 用 同 样 方 法 采 集 血 液 标 本。

a-β2GPⅠ采用酶联免疫吸附试验(ELISA)进行定量

检测,所用试剂盒购自欧蒙医学诊断有限公司,检测

所用酶标仪为郑州安图生物科技有限公司PHOMO
型酶标仪,离心机购自长沙湘智仪器有限公司。操作

过程严格按照试剂盒说明书进行。

1.2.2 Hcy、WBC、大血小板比率(LPR)、PLT、MPV
的检测 Hcy检测所用仪器为日立7600-110全自动
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生化分析仪,检测所用试剂购自宁波瑞源生物科技有

限公 司,Hcy的 检 测 采 用 酶 循 环 法。WBC、LPR、

PLT、MPV检测所用仪器为迈瑞全自动血常规分析

仪,检测所用试剂购自迈瑞生物科技有限公司,检测

采用激光法和电阻抗法。

1.2.3 初发卒中和复发卒中患者的比较 将患者组

167例患者分为初发组(107例)和复发组(60例),比
较两组a-β2GPⅠ与 Hcy水平,以及高血压、冠心病、
糖尿病、手术史等临床风险因子的情况。

1.2.4 临床风险因子资料的收集 收集、整理纳入

研究患者的临床风险因子(高血压、糖尿病、冠心病、
颈动脉斑块形成等)资料。

1.3 统计学处理 符合正态分布的计量资料以x±
s表示,组间比较采用t检验;呈偏态分布的计量资料

以M(P25~P75)表示,两组间比较采用非参数 Mann-
Whitney

 

U 检验。计数资料以例数或百分率表示,组
间比较采用χ2 检验。相关性分析、ROC曲线分析采

用SPSS20.0软件,其他统计分析采用 GraphPad软

件。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 a-β2GPⅠ和Hcy水平在两组间比较 患者组a-

β2GPⅠ和Hcy水平分别为28.15(6.59~49.71)IU/

mL、17.60(4.19~31.01)μmol/L,高于对照组[7.51
(2.09~12.93)IU/mL、9.42(7.15~11.69)μmol/

L],差异均有统计学意义(P<0.05),见图1。ROC
曲线分析显示,a-β2GPⅠ和 Hcy检测在缺血性脑卒

中的诊断中有一定的应用价值,当两者联合检测时表

现出更高的灵敏度,其曲线下面积(AUC)也最大,见
表2、图2。

  注:A为a-β2GPⅠ水平的比较;B为 Hcy水平的比较。

图1  两组间a-β2GPⅠ和 Hcy水平的比较

2.2 a-β2GPⅠ、Hcy和临床风险因子之间的相关性

分析 通过相关性分析发现,缺血性脑卒中患者a-

β2GPⅠ和Hcy水平与高血压(无=0,有=1)、糖尿病

(无=0,有=1)以及冠心病(无=0,有=1)呈正相关

(r>0,P<0.05),但a-β2GPⅠ与 Hcy水平无相关性

(P>0.05),见表3。缺血性脑卒中患者a-β2GPⅠ、

Hcy水平与其他实验室指标间的相关性分析显示,仅
Hcy与PLT之间呈负相关(r=-0.169,P<0.05),
其他指标间均无相关性(P>0.05),见表4。

表2  a-β2GPⅠ、Hcy单独或联合检测用于缺血性

   脑卒中诊断的效能

检测指标 灵敏度 特异度 AUC 临界值

a-β2GPⅠ 0.695 0.658 0.771 8.92
 

IU/mL

Hcy 0.760 0.892 0.878 11.56
 

μmol/L

a-β2GPⅠ+Hcy 0.886 0.800 0.920 -

  注:-表示该项无数据。

图2  a-β2GPⅠ和 Hcy单独或联合检测用于缺血性

脑卒中诊断的价值

表3  缺血性脑卒中患者a-β2GPⅠ、Hcy水平与

   临床风险因子之间的相关性分析

临床风险因子
a-β2GPⅠ

r P

Hcy

r P

高血压 0.301 <0.001 0.178 0.002

糖尿病 0.162 0.006 0.151 0.010

冠心病 0.139 0.018 0.234 <0.001

a-β2GPⅠ - - 0.097 0.099

  注:-表示该项无数据。

表4  缺血性脑卒中患者a-β2GPⅠ、Hcy水平和其他

   实验室检测指标间的相关性分析

指标
a-β2GPⅠ

r P

Hcy

r P

WBC 0.105 0.177 -0.008 0.923

LPR -0.096 0.215 -0.011 0.885

PLT 0.006 0.938 -0.169 0.029

MPV -0.012 0.879 -0.022 0.782

·0353· 检验医学与临床2021年12月第18卷第24期 Lab
 

Med
 

Clin,December
 

2021,Vol.18,No.24



2.3 初发组和复发组的比较 复发组a-β2GPⅠ和

Hcy的水平与初发组 比 较,差 异 均 无 统 计 学 意 义

(P>0.05),见图3。临床风险因子的比较显示,复发

组患冠心病、糖尿病和颈动脉斑块形成发生率高于初

发组,差异均有统计学意义(P<0.05),见表5。

  注:A为a-β2GPⅠ水平的比较;B为 Hcy水平的比较。

图3  a-β2GPⅠ和 Hcy水平在初发组和复发组间的比较

表5  初发组和复发组临床风险因子比较[n(%)]

组别 n 高血压 冠心病 糖尿病 手术史
颈动脉

斑块形成

复发组 60 38(63.33) 17(28.33) 29(48.33) 20(33.33) 49(81.67)

初发组107 61(57.00) 13(12.15) 34(31.78) 34(31.78) 70(65.42)

χ2 0.637 6.832 4.486 0.043 4.954

P 0.512 0.010 0.042 0.864 0.032

3 讨  论

  a-β2GPⅠ介导血栓形成的具体机制未完全阐明。
目前普遍接受的理论是循环血液中的β2GPⅠ接触到

细胞表面带负电荷的磷脂后,其构象发生变化,从而

诱导a-β2GPⅠ的 产 生;a-β2GPⅠ 与 β2GPⅠ 形 成

β2GPⅠ/a-β2GPⅠ复合物,进而激活不同类型的细

胞,如内皮细胞、单核细胞,以及血小板,并释放促凝

因 子 和 炎 性 因 子,参 与 止 血 平 衡 的 调 节[15-18]。

a-β2GPⅠ在缺血性脑卒中的研究有较多报道[14,19-21],
但是a-β2GPⅠ与其他实验室指标及脑卒中临床风险

因子的相关性及其应用于缺血性脑卒中风险评估中

的价值却报道较少。
本研究发现,在缺血性脑卒中患者血清a-β2GPⅠ

与Hcy水平高于健康人群(P<0.05),这与既往的报

道一致[5,22]。因此,本课题组采用 ROC曲线对这两

个指标对缺血性脑卒中的诊断价值进 行 了 评 估,

a-β2GPⅠ在单独检测时,无论是灵敏度(0.695)还是

特异度(0.658)均不令人满意;Hcy在进行单独检测

时,灵敏度稍差(0.760),但特异度较好(0.892)。将

两者进行联合检测时,灵敏度有所提高,并且AUC最

大(0.920)。因此,笔者认为,在a-β2GPⅠ和 Hcy水

平都增高的人群,其发生缺血性脑卒中 的 风 险 也

较大。
另外,本研究还发现a-β2GPⅠ和 Hcy水平与高

血压、糖尿病、冠心病相关。也就是说高a-β2GPⅠ和

高Hcy水平可能与这些临床风险因子存在叠加效应。
将患者进一步分层(分为初发卒中和复发卒中的患

者),本研究发现两组间a-β2GPⅠ和 Hcy水平无明显

差异,但临床风险因子,如糖尿病、冠心病、颈动脉斑

块形成在复发组中的发生率明显高于初发组(P<
0.05)。这提示缺血性脑卒中患者的预后与转归与糖

尿病、冠心病、颈动脉斑块形成有相关。缺血性脑卒

中患者在恢复期控制血糖、血脂水平及控制斑块进展

很重要。
总之,对缺血性脑卒中患者血清a-β2GPⅠ、Hcy

水平进行联合检测,同时结合临床风险因子进行评

估,有助于对缺血性脑卒中患者病情进行判断。但本

研究样本量较小,仍需进一步多中心、大样本的后续

研究来验证本研究的结论。
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