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摘要 ：目的  通过美国国立卫生研究院卒中量表（NIHSS）和日常生活活动（ADL）评估，比较分析基质

金属蛋白酶 -9（MMP-9）、同型半胱氨酸（Hcy）水平及出血转化（HT）、多器官功能障碍综合征（MODS）

发生率，探讨红细胞分布宽度（RDW）对急性脑梗死（ACI）患者预后水平以及并发症发生的影响。方法  回

顾性分析 2015 年 2 月—2018 年 3 月初次就诊于东南大学附属中大医院无锡分院 ACI 患者 267 例，根据 RDW

区分为较高组 78 例（RDW>15%），较低组 189 例（RDW ≤ 15%），同时设立对照组，即健康人群 30 例。检

测血清中 MMP-9、Hcy 及高敏 C 反应蛋白（hs-CRP）水平，同时评估出院时患者 NIHSS、ADL 评分，再

统计患者当中 HT 以及 MODS 的发生率，将 RDW 不同水平与上述事件进行对比分析。结果   相比健康人

群，ACI 患者血清中 RDW、Hcy、MMP-9 及 hs-CRP 水平较高（P <0.05）；将 RDW 不同水平组进行比较，

发现 RDW 水平较高组的 MMP-9、Hcy 及 hs-CRP 水平均较高（P <0.05），与此同时，HT 发生率也高于

RDW 水平较低组（P <0.05）；出院时将两组患者 NIHSS 和 ADL 进行评估，发现 RDW 水平较低组患者预后

更好（P <0.05）。结论  ACI 患者血清 RDW 水平较高 ；ACI 患者中，RDW 水平越高，MMP-9、Hcy 及 hs-

CRP 水平也越高，同时 HT 的发生率也越高，预后更差。
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with acute cerebral infarction

Xiao-fan Pan1, Lin Qin2, Qi-da Zhou2, Qiang Guo3, Wan-li Dong1

(1. Department of Neurology, The First Affiliated Hospital of Soochow University, Suzhou, Jiangsu 
215006, China; 2. Department of Neurology, Wuxi Branch, Zhongda Hospital, Southeast University, 

Wuxi, Jiangsu 214105, China; 3. ICU, The First Affiliated Hospital of Soochow University,
Suzhou 215006, China)

Abstract:  Objective  To investigate clinical significance of red blood cell distribution width (RDW) in patients 
with acute cerebral infarction.  Methods  A retrospective analysis of 267 patients with acute cerebral infarction who 
were admitted into our hospital from February 2015 to March 2018 were involved in this study. Patients were divided 
into high RDW group (RDW > 15%, n = 78), and low RDW group ( ≤ 15%, n = 189). A total of 30 cases of healthy 
people were recruited as control group. Serum levels of Hcy, MMP-9 and hs-CRP were measured. NIHSS score, ADL 
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卒中是一种急性脑血管疾病，其特点为致残

率、病死率及复发率均高 [1]。以急性脑梗死（acute 

cerebral infarction, ACI）为代表的缺血性脑卒中发病

率逐年升高 [2]。随着生活习惯的改变及生活水平的提

高，ACI 的发病率逐年升高 [3]。其发病的病理学基础

为脑血管的急性阻断造成下游脑组织发生缺血、缺氧，

进一步软化甚至坏死 [4]。而动脉粥样硬化的形成导致

管腔狭窄及栓子脱落造成梗死，更是首要因素 [5]。由

ACI 导致的猝死、致残率始终居高不下，但迄今没有

一个准确的评价指标 [6-7]。

越来越多的研究发现红细胞分布宽度（red blood 

cell distribution width, RDW）与一些炎症因子的表达

存在一定的相关性 [8]，如红细胞沉降率、高敏 C 反应

蛋白（high sensitive C reactive protein, hs-CRP）及白细胞

介素 -10 等炎症因子，被认为是炎症反应的评价指标 [9]。

RDW 反映了红细胞的变异性，以往观点认为，RDW

的增高表现为机体炎症水平的升高、氧化应激增强。

炎症因子的过表达以及氧化水平的升高使得在铁蛋白

形成过程中受到干预，从而干预红细胞生成，使得大

量未成熟红细胞被释放 [10]。

血流的再通恢复缺血部位的血液、氧供应，从而

终止局部脑细胞的死亡以及组织的损伤。但即使血流

恢复，仍有很大可能造成患者的神经功能缺失，甚至生

活不能完全自理。与此同时出现的并发症，如出血性

转化（hemorrhagic transformation, HT）及多器官功能障

碍综合征（multiple organ dysfunction syndr, MODS），严重

威胁人类的生命健康。如何精准治疗，对不同患者实

施更有效的治疗方案，从而提高患者预后水平，减少并

发症的发生正是目前研究的难题。现急需一种评价机

制，用来评估患者病情严重程度及预后风险。

1    资料与方法

1.1    研究对象

回顾性分析 2015 年 2 月—2018 年 3 月初次就诊

于东南大学附属中大医院无锡分院神经内科患者共

267 例。所有患者根据急性脑梗死诊断标准确诊，经

由 CT 或 MRI 证实，所有患者未合并其他严重疾病，

发病前 8 周内均无外科手术或重大创伤史，期间未服

用华法林或低分子肝素等抗凝药物，未服用抗氧化

剂、抗生素药物、免疫抑制剂等。所用患者入院后常

规给予吸氧、扩容、降颅压、改善脑部循环等支持治

疗。根据患者血清中 RDW 的水平分为较高组 78 例

（RDW>15%），较低组 189 例（RDW ≤ 15%），合称为

观察组（267 例）。同时设立对照组，即健康人群 30 例。

1.2    一般资料

根据患者入院记录收集一般信息，如年龄、性别、

身高、体重指（BMI）数、血压水平等。BMI= 体重

（kg）/ 身高 2（m2）（正常值 18.5 ～ 24.99）；测量静息

血压水平，取右侧上肢血压，于早起后安静状态下用

水银血压计测量，取 3 次测量的平均数进行统计（正

常收缩压 >90 ～ <140 mmHg，正常舒张压 >60 ～ < 

90 mmHg）。

1.3    血生化指标及预后评估

患者入院后，于第 2 天清晨空腹采取静脉血，检

测患者同型半胱氨酸（Homocysteine, Hcy）、基质金属

蛋 白 酶 -9（matrix metalloproteinase-9, MMP-9）、hs-

CRP、RDW 等指标。所有标本采用罗氏 Cobas 8000c701 

全自动生化分析仪（瑞士罗氏诊断公司）。患者入院

及出院时均进行神经功能缺损量表（National Institute 

of Health stroke scale, NIHSS） 评 分 和 日 常 生 活 活 动

（activities of daily living, ADL）评分，≤ 20 分为完全

残疾，21 ～ 40 分为需要很大帮助，41 ～ 60 分为需要

少量帮助，>60 分为基本自理。

1.4    统计学方法

数据分析采用 SPSS 19.0 统计软件。计量资料以

均数 ± 标准差（x±s）表示，比较采用 t 检验，计数

资料以例（%）表示，比较采用 χ2 检验，P <0.05 为

差异有统计学意义。

scores, incidence of HT and MODS were evaluated.  Results  ACI patients experienced increased levels of RDW 
(P < 0.05), Hcy, MMP-9, HT and hs-CRP (P < 0.05) compared with healthy individuals, all of which was further 
increased when compared with those in low level of RDW group (P < 0.05). NIHSS and ADL score suggested that 
patients with low level of RDW had better prognosis (P < 0.05) when compared with patients in high RDW group.  
Conclusions  The serum levels of RDW is upregulated In ACI patients, and high levels of RDW may indicate poor 
prognosis.

Keyword:  acute cerebral infarction/cerebral infarction; multiple organ dysfunction syndrome; red blood cell 
distribution width; hemorrhagic transformation; prognosis
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2    结果

2.1    两组一般资料的比较

两组患者基本资料的比较，差异有统计学意义

（P <0.05）。观察组 RDW 水平较对照组高，同时 Hcy、

MMP-9 及 hs-CRP 水平亦较对照组也升高，见表 1。

2.2    RDW 不同水平组并发症发生率的比较

通过 CT 或者 MRI 对患者进行检查，结果发现，

267 例 ACI 患者中，发生 HT36 例（13.5%），而 发 生

MODS 11 例（4.12%）。不同 RDW 水平组比较发现，

RDW 较 高 组 HT 的 发 生 率（20.5%） 与 RDW 较 低

组（10.6%）比较，差异有统计学意义（χ2=2.291，P = 

0.001），RDW 较高组高于 RDW 较低组 ；但 RDW 较高

组发生 MODS 的发生率（3.85%）与 RDW 较低组（4.23%）

比较，差异无统计学意义（χ2=1.355，P =0.537）。

2.3    RDW 不 同 水 平 组 治 疗 前 后 NIHSS、ADL、

MMP-9、Hcy 及 hs-CRP 水平的比较

利用 NIHSS 及 ADL 对所有患者进行评估。同时

检测 MMP-9、Hcy 及 hs-CRP 的变化，结果发现，治

疗前的 RDW 较高组 MMP-9、Hcy 及 hs-CRP 指标与

RDW 较低组比较，RDW 较高组更高（t =6.558、5.922

和 12.766，均 P =0.000），而 NIHSS 与 ADL 评分差异

无统计学意义（t =-0.445 和 -0.394，P =0.657 和 0.694）；

相比治疗前，治疗后无论 RDW 较高组还是较低组，

患 者 MMP-9、Hcy 及 hs-CRP 水 平 均 降 低，NIHSS

评分降低，ADL 评分增加，差异有统计学意义（P < 

0.05）。治疗后 RDW 较低组 MMP-9、Hcy 及 hs-CRP

水平较 RDW 较高组更低，RDW 较低组患者预后更好

（P <0.05）。见表 2。

3    讨论

脑卒中是一种急性脑血管病，以高致残率、高致

死率及高复发率为人们熟知。近些年来，随着人们生

活水平的提高，以及生活习惯的改变，脑卒中的发病

率逐年上升，已超过肿瘤以及心血管疾病 [11]。尤其随

着老龄化的逐步进展，脑卒中对人们的健康、生活质

量以及社会经济又是一大挑战。脑卒中患者中，据调

查有接近 70% 的患者出现不同程度的生活能力缺陷，

表 1    两组一般资料的比较    （x±s）

组别 n Hcy/（μmol/L） BMI/（kg/m2） MMP-9/（μg/L） TG/（mmol/L） hs-CRP/（mg/L） RDW/% LDL-C/（mmol/L）

观察组 267 22.71±5.62 26.12±7.14 251.72±51.23 1.77±0.92 14.01±3.21 19.57±4.19 3.43±1.91

对照组 30 8.77±2.93 23.01±4.12 65.33±17.16 1.11±0.56 0.57±0.13 13.14±1.72 1.27±1.27

t 值 9.124 11.819 12.186 0.445 1.374 2.722 0.675

P 值 0.001 0.012 0.001 0.017 0.001 0.001 0.001

表 2    预后评分及危险因素水平与 RDW 水平之间的关系    （x±s）

组别 n NIHSS ADL MMP-9/（μg/L） Hcy/（μmol/L） hs-CRP/（mg/L）

RDW 较低组 189

    治疗前 23.17±6.12 26.21±5.17 231.19±44.21 20.15±4.61 12.51±2.28

    治疗后 9.27±2.16 57.51±9.97 114.72±41.73 9.31±2.64 4.33±1.24

    t 值 8.205 6.214 16.309 8.786 4.362

    P 值 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001

RDW 较高组 78

    治疗前 22.81±5.76 25.92±6.12 268.89±54.13 24.41±5.32 16.77±2.91

    治疗后 14.62±3.121）2） 41.76±12.121）2） 149.43±50.631）2） 14.39±3.611）2） 7.11±1.911）2）

    t 值 5.227 4.204 14.089 6.623 7.208

    P 值 0.001 0.001 0.001 0.001 0.001

注：1）与 RDW 较低组治疗后比较，P <0.05；2）与 RDW 较高组治疗前比较，P <0.05
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导致生活无法完全自理。而 ACI 作为脑卒中发病最高

的分支，更是给患者及家庭带来沉重的经济负担，已

成为我国重大的公共卫生问题。如何早识别、早预防、

早评估，是所有研究者的核心问题。

ACI 最主要的病理特征为血管阻塞导致所支配区

域出现缺血、缺氧，而造成脑组织的软化以及损害。

动脉粥样硬化的形成更是 ACI 最基础的致病原因之

一 [12]。动脉粥样硬化的形成，往往容易使得血管堵塞，

血流量减少，造成脑组织的慢性缺血。而血栓的不稳

定甚至脱落更为患者带来致命的威胁。目前针对 ACI

患者急性期，仍以溶栓治疗为首选方案，抗凝以及溶

栓药物使得脑血管中脱落及栓塞的栓子溶解，从而达

到血管再通。血管再通得越早，那么脑组织的损伤越

能得到更早的挽救，也能恢复更多的神经功能 [13]。目

前主要采用的溶栓药物，经过数 10 年的发展，第 1 代

以链霉素（Streptokinase, SK） 和尿激酶（Urokinase, 

UK）为代表，第 2 代则为重组组织型纤溶酶原激活剂

（rtPA）。它们优势各异，均使用于抢救 ACI 患者的第

一线 [13-14]。但即使抢救得再及时，患者由于梗死面积

不同、位置不同往往预后不良。所以，预防疾病发生

以及提高患者预后成为研究之重。

血压管理以及血脂的调控往往被认定是预防疾

病发作以及复发的重要手段。越来越多的研究发现，

血脂水平的调控往往能够稳定粥样斑块的进展，并且

避免栓子的脱落 [15]。血压的稳定管理更是能够有效降

低疾病的发生率，但本研究仍缺乏一种能够评估疾病

严重程度的指标。ACI 发作时，CT 与 MRI 的表现均

有一定程度的局限性，需要长时间才得以反应出来，往

往拖延诊治的实施，与此同时，也无法做到精准评估

以及个体化治疗。hs-CRP 作为一种非特异性的炎性指

标，作为动脉粥样硬化的危险因素，其持续性增高往往

意味动脉粥样硬化在发展，并且也预示着与 ACI 的发

生、发展有促进作用 [16]。据研究发现，MODS 的发生、

发展也与 hs-CRP 的持续升高也有密切的关系，MODS

往往发生在急性疾病中，意味着同时或者相继并发多

个器官或系统的功能障碍，MODS 作为危重患者的重

要死因，已引起临床的高度重视 [17]。因此，有效防治

MODS 正是 ACI 患者早期救治的重要环节，可惜迄今

尚未找到能够准确评价其发生率以及危险因素的评价

指标。HT 作为脑梗死患者急性期最常见的并发症之

一，大多数为继发性出血，但倘若出现大面积的梗死

以及多灶性的出血，即可威胁到患者的生命安全。大

面积的脑梗死正是导致 HT 发生最危险的因素之一，

迄今也没有一种客观的评价指标，可以列为 HT 发生

的独立危险因素 [18]。

RDW 作为外周红细胞体积异质性反应的重要参

数，往往代表红细胞因不同原因诱导而成的变异程度。

现在越来越多的研究证实，RDW 与某些疾病息息相

关，如急性冠状动脉综合征、脑卒中、血栓形成等，

但是详细机制尚未明确 [19-20]。血常规作为医学检查中

最起初的一项，大多数反映红细胞、白细胞、血小板

数量变化以及形态功能的改变，其中也包含 RDW 的

水平。有研究证实，红细胞的细胞膜上的胆固醇酯，

是 AS 发生、发展的重要参与者，红细胞的浸润以及

渗透，使得炎症反应加重以及氧化应激水平升高，从

而促使粥样斑块稳定性遭到破坏，可以诱使斑块破

裂，引发事件的发生 [19]。本研究尝试将 RDW 的不同

水平与 ACI 发生后的预后水平以及并发症的发生率

进行比较，结果发现，相比正常人群，ACI 患者的血

清 RDW 水平与其余相关危险因素，如 Hcy、MMP-9

及 hs-CRP 均 更 高 ；与 此 同 时， 以 HT 为 代 表 的 并

发症，RDW 水平较高组相比较低组发生率更高 ；再

将 NIHSS 及 ADL 与 RDW 进行对比分析，发现随着

RDW 水平的增高，预后更差。

综上所述，通过 RDW 水平与 ACI 患者并发症发

生率以及预后水平关系的研究，为临床评价 ACI 作为

评估预后的重要指标以及防止并发症发生提供了新的

思路。发现 RDW 的水平升高，能够提高 ACI 患者并

发症 HT 的发生率，与此同时，影响患者的预后水平。

但本研究仍存在许多不足之处，譬如对患者随访不够，

可以将患者再入院以及病死率作为重要评价，同时扩

大样本量，采用多中心研究，在分组时利用双盲，避

免选择性偏倚。与此同时应该设立基础实验，用以探

索详细机制。
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