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血清胱抑素C水平与急性缺血性脑卒中后
抑郁共病状态的关系*

徐倩倩， 钱旭东， 孙凡， 刘恒， 窦志杰

（承德医学院附属医院 神经内科， 河北 承德 067000）

摘要 ： 目的　探讨血清胱抑素C水平与急性缺血性脑卒中后抑郁共病状态的关系。方法　采用前瞻性研究

方法，选取2019年1月—2022年6月承德医学院附属医院100例急性缺血性脑卒中患者作为研究对象，根据发病

2周时的汉密尔顿抑郁量表（HAMD-17）评分分为抑郁组与非抑郁组。对比两组临床资料及实验室指标，分析血

清胱抑素C水平与急性缺血性脑卒中后抑郁共病状态的关系。结果　抑郁组大动脉粥样硬化型占比低于非抑郁

组，影像学病变累及占比高于非抑郁组（P <0.05）。抑郁组与非抑郁组性别、年龄、梗死部位、吸烟史、入院时

HAMD评分比较，差异无统计学意义（P >0.05）。抑郁组血清胱抑素 C、同型半胱氨酸水平高于非抑郁组

（P <0.05）。抑郁组与非抑郁组甘油三酯、总胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇、高密度脂蛋白胆固醇比较，差异

无统计学意义（P >0.05）。小动脉闭塞型组胱抑素 C、同型半胱氨酸水平高于其他 TOAST 分型组（P <

0.05）。累及组胱抑素 C、同型半胱氨酸水平高于未累及组（P <0.05）。多因素一般 Logistic 回归分析结果显

示：高胱抑素 C［ÔR=26.330（95% CI：3.797，182.566）］、高同型半胱氨酸［ÔR=1.241（95% CI：1.105，1.393）］

是急性缺血性脑卒中后发生抑郁共病状态的危险因素（P <0.05）。经点二列相关性分析结果显示，血清

胱抑素 C、同型半胱氨酸水平与急性缺血性脑卒中后发生抑郁共病状态呈正相关（r =0.371 和 0.424，均

P <0.05）。胱抑素 C 预测急性缺血性脑卒中发生抑郁共病状态的截断值为 0.795 mg/L，敏感性为 0.714

（95% CI：0.596，0.815），特 异 性 为 0.813（95% CI：0.745，0.884），AUC 为 0.724（95% CI：0.619，0.828）（P <

0.05）。结论　血清胱抑素C、同型半胱氨酸水平与急性缺血性脑卒中抑郁共病状态密切相关，可能是急性缺血性

脑卒中患者并发抑郁的危险因素。
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Abstract:  Objective To analyze the relationship between serum levels of cystatin C and depression after 

acute ischemic stroke.  Methods A total of 100 patients with acute ischemic stroke admitted to our hospital from 

January 2019 to June 2022 were prospectively selected and divided into depression and non-depression groups 

according to the Hamilton Depression Rating Scale (HAMD-17) scores at 2 weeks after the onset of disease. The 

clinical data and laboratory indicators of the two groups were compared, and the relationship between serum levels 
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of cystatin C and depression after acute ischemic stroke was analyzed.  Results The proportion of patients with large 

artery atherosclerotic stroke in the depression group was lower than that in the non-depression group, while the 

proportion of patients with involvement of cortical and subcortical structures associated with emotions on imaging 

examinations in the depression group was higher than that in the non-depression group (P < 0.05). There was no 

difference in the sex composition, age, areas of infarction, history of smoking or HAMD-17 scores at admission 

between the depression group and the non-depression group (P > 0.05). The serum levels of cystatin C and 

homocysteine were higher in the depression group than in the non-depression group (P < 0.05), whereas the levels of 

triglyceride, total cholesterol, low-density lipoprotein cholesterol and high-density lipoprotein cholesterol were not 

different between the two groups (P > 0.05). The serum levels of cystatin C and homocysteine in patients with small 

artery occlusion stroke were higher than those with other types of stroke (P < 0.05). Besides, the serum levels of 

cystatin C and homocysteine in the involvement group were higher than those in the non-involvement group (P < 

0.05). Multivariate Logistic regression analysis exhibited that high levels of cystatin C [ Ô R = 26.330, (95% CI: 

3.797, 182.566) ] and homocysteine [ÔR = 1.241, (95% CI: 1.105, 1.393) ] were risk factors for the occurrence of 

depression after acute ischemic stroke (P < 0.05). The point-biserial correlation analysis showed that the serum 

levels of cystatin C and homocysteine were positively correlated with the occurrence of depression after acute 

ischemic stroke (r = 0.371 and 0.424, both P < 0.05). The cutoff value of the level of cystatin C for predicting the 

occurrence of depression after acute ischemic stroke was 0.795 mg/L, with the sensitivity, specificity and area under 

the receiver operating characteristic curve (AUC) being 0.714 (95% CI: 0.596, 0.815), 0.813 (95% CI: 0.745, 0.884), 

and 0.724 (95% CI: 0.619, 0.828), respectively.  Conclusions Serum levels of cystatin C and homocysteine are 

closely related to depression after acute ischemic stroke, and may be factors affecting the co-occurrence of 

depression in acute ischemic stroke patients.

Keywords:  acute ischemic stroke; cystatin C; comorbid depression

急性缺血性脑卒中是一种临床常见的脑血管

疾病，主要是由于脑血管闭塞或狭窄，阻碍血液流

入大脑，损伤脑组织，引起神经功能障碍[1]。急性缺

血 性 脑 卒 中 发 生 后 患 者 常 伴 有 心 境 低 下 、食 欲 减

退、入睡困难等症状，可能引起多种并发症，抑郁共

病 状 态 便 是 其 中 之 一 。 据 相 关 数 据 统 计 ，18%～

78% 急性缺血性脑卒中患者会发生抑郁共病状态，

不 仅 会 延 长 康 复 时 间 ，还 可 能 增 加 卒 中 二 次 发 病

率[2]。因此，寻找与急性缺血性脑卒中后抑郁共病

状态相关的指标，并早期采取干预措施，对改善患

者预后具有积极意义。血清胱抑素 C 是组织蛋白酶

抑制剂，水平异常升高时可引起脑小血管病变，致

使 患 者 出 现 认 知 功 能 减 退 与 情 绪 变 化[3]。 由 此 推

测，血清胱抑素 C 水平与卒中后抑郁共病状态存在

一定关系。基于此，本研究旨在分析血清胱抑素 C

水平与急性缺血性脑卒中后抑郁共病状态的关系。

现报道如下。

1 资料与方法

1.1　一般资料

采用前瞻性研究方法，选取 2019 年 1 月—2022 年

6 月承德医学院附属医院收治的急性缺血性脑卒

中患者 100 例作为研究对象。其中男性 53 例，女性

47 例；年龄 54～73 岁，平均（63.02±6.18）岁；体质量

指数 20～31 kg/m2，平均（25.61±2.11）kg/m2；梗死部

位：左侧 41 例，右侧 47 例，幕下 12 例。根据发病 2 周

时的汉密尔顿抑郁量表（Hamilton Depression Rating 

Scale, HAMD）评分分为抑郁组和非抑郁组，分别有

42 和 58 例。纳入标准：①经磁共振成像或 CT 检查

确诊，且符合《急性缺血性脑卒中急诊急救中国专家

共识 2018》[4]诊断标准；②经治疗后意识清醒，可接

受量表调查。排除标准：①合并严重失语、失用，不

能配合；②合并认知障碍或帕金森；③患病前存在焦

虑症或抑郁症病史；④既往有药物滥用史；⑤近 6 个

月使用抗精神病药物；⑥合并恶性肿瘤或其他重症

疾病；⑦合并严重基础疾病导致的心理压力。本研

究经医院医学委员会批准，患者及家属签署知情同

意书。

1.2　方法

1.2.1 　 实验室指标检测 　患者入院时采集 5 mL 静

脉血，以 3 500 r/min 离心 10 min，离心半径 6 cm，取上

层血清，利用全自动生化分析仪（AU5800 型，美国贝

克曼库尔特公司），采用免疫比浊法检测血清胱抑素

C、同型半胱氨酸水平，试剂盒购自天津中成佳益生
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物科技公司；并检测甘油三酯、总胆固醇、低密度脂

蛋白胆固醇、高密度脂蛋白胆固醇水平。

1.2.2 　 抑 郁 共 病 状 态 评 估 　 发 病 2 周 时 ，采 用

HAMD 评分[5] 评估患者抑郁状况，该量表共 17 个条

目，总分 0～50 分，评分> 7 分视为出现抑郁共病状态。

1.3　观察指标

①急性缺血性脑卒中患者抑郁共病状态发生状

况。②两组临床资料，包括性别、年龄、梗死部位、吸

烟史[吸烟指数（每日吸烟支数×吸烟年限）>200 视

为有吸烟史]、TOAST 分型[6]、影像学特征（病变累及

情绪、情感相关皮层及皮下结构记为累及，反之记为

未累及）、入院时 HAMD 评分。③两组实验室指标。

④依 据 TOAST 分 型 将 患 者 分 为 小 动 脉 闭 塞 型 组

（29 例）与其他 TOAST 分型组（71 例），对比两组血清

胱抑素 C、同型半胱氨酸水平。⑤依据影像学特征将

患者分为累及组（49 例）与未累及组（51 例），对比两

组血清胱抑素 C、同型半胱氨酸水平。

1.4　统计学方法

数据分析采用 SPSS 23.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较用 t 检验；计数资

料以率（%）表示，比较用 χ2 检验；影响因素的分析

采用多因素一般 Logistic 回归模型；相关性采用点二

列相关性分析检验；绘制受试者工作特征（receiver 

operating characteristic, ROC）曲线。P <0.05 为差异有

统计学意义。

2 结果

2.1　抑郁组与非抑郁组临床资料比较

抑郁组与非抑郁组 TOAST 分型、影像学特征比

较，差异有统计学意义（P <0.05），抑郁组大动脉粥

样硬化型占比低于非抑郁组，影像学病变累及占比

高 于 非 抑 郁 组 。 抑 郁 组 与 非 抑 郁 组 性 别 构 成 、年

龄、梗死部位、吸烟史、入院时 HAMD 评分比较，差

异无统计学意义（P >0.05）。见表 1。

2.2　抑郁组与非抑郁组实验室指标比较

抑郁组与非抑郁组血清胱抑素 C、同型半胱氨

酸水平比较，差异有统计学意义（P <0.05），抑郁组

高于非抑郁组。抑郁组与非抑郁组甘油三酯、总胆

固醇、低密度脂蛋白胆固醇、高密度脂蛋白胆固醇

比较，差异无统计学意义（P >0.05）。见表 2。

2.3　小动脉闭塞型组与其他 TOAST 分型组血清

胱抑素C、同型半胱氨酸水平比较

小动脉闭塞型组与其他 TOAST 分型组血清胱

抑素 C、同型半胱氨酸水平比较，差异有统计学意义

（P <0.05），小 动 脉 闭 塞 型 组 高 于 其 他 TOAST 分 型

组。见表 3。

2.4　累及组与未累及组实验室指标比较

累及组与未累及组血清胱抑素 C、同型半胱氨

酸水平比较，差异有统计学意义（P <0.05），累及组

高于未累及组。见表 4。

2.5　影响急性缺血性脑卒中后发生抑郁共病状态

的多因素一般Logistic回归分析

以急性缺血性脑卒中后是否发生抑郁共病状

态作为因变量（0 =未发生，1 =发生），单因素分析中

表1　抑郁组与非抑郁组临床资料比较 

组别

抑郁组

非抑郁组

χ2 / t 值

P 值

n

42

58

男/女/

例

22/20

31/27

0.011

0.916

年龄/（岁， 

x±s）

63.39±6.32

62.75±5.94

0.518

0.606

梗死部位  例（%）

左侧

18（42.86）

23（39.66）

右侧

19（45.24）

28（48.28）

0.109

0.947

幕下

5（11.90）

7（12.07）

吸烟史  例（%）

有

11（26.19）

17（29.31）

0.118

0.732

无

31（73.81）

41（70.69）

组别

抑郁组

非抑郁组

χ2 / t 值

P 值

TOAST 分型  例（%）

大动脉粥样硬化型

6（14.29）

16（27.59）

10.668

0.031

心源性栓塞型

4（9.52）

12（20.69）

小动脉闭塞型

19（45.24）

10（17.24）

有其他明确病因型

2（4.76）

3（5.17）

不明原因型

11（26.19）

17（29.31）

31（73.81）

影像学特征  例（%）

累及

18（31.03）

17.836

0.000

未累及

11（26.19）

40（68.97）

入院时 HAMD

评分  （x±s）

3.42±1.61

3.58±1.53

0.505

0.615
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差异有统计学的指标作为自变量（赋值为实际值），

进行多因素一般 Logistic 回归分析，结果显示：高胱

抑素 C [OR̂=26.330（95% CI：3.797，182.566）]、高同型

半 胱 氨 酸 [ O^R=1.241（95% CI：1.105，1.393）] 是 急 性

缺血性脑卒中后发生抑郁共病状态的危险因素（P <

0.05）。见表 5。

2.6　血清胱抑素C、同型半胱氨酸与急性缺血性脑

卒中后发生抑郁共病状态的相关性分析

经点二列相关性分析结果显示，血清胱抑素 C、

同型半胱氨酸水平与急性缺血性脑卒中后发生抑

郁 共 病 状 态 呈 正 相 关（r =0.371 和 0.424，均 P =

0.000）。

2.7　血清胱抑素 C 预测急性缺血性脑卒中后抑郁

共病状态的诊断效能分析

将血清胱抑素 C 作为检验变量，将急性缺血性

脑 卒 中 后 抑 郁 共 病 状 态 发 生 状 况 作 为 状 态 变 量

（未发生= 0，发生= 1），绘制 ROC 曲线。胱抑素 C 预

测急性缺血性脑卒中发生抑郁共病状态的截断值

为 0.795 mg/L，敏 感 性 为 0.714（95% CI：0.596，

0.815），特异性为 0.813（95% CI：0.745，0.884），AUC

为 0.724（95% CI：0.619，0.828），P =0.000。见图 1。

3 讨论

急性缺血性脑卒中作为脑血管疾病，具有起病

表 2　抑郁组与非抑郁组实验室指标比较 （x±s）

组别

抑郁组

非抑郁组

t 值

P 值

n

42

58

胱抑素 C/

（mg/L）

0.91±0.28

0.69±0.24

4.217

0.000

同型半胱氨酸/

（μmol/L）

17.82±5.59

13.46±3.82

4.634

0.000

甘油三酯/

（mmol/L）

1.62±0.72

1.57±0.68

0.354

0.724

总胆固醇/

（mmol/L）

4.66±1.86

4.71±1.93

0.130

0.897

低 密 度 脂 蛋 白

胆固醇/（mmol/L）

3.05±0.96

2.97±0.94

0.416

0.678

高 密 度 脂 蛋 白

胆固醇/（mmol/L）

1.24±0.41

1.28±0.39

0.495

0.621

表 3　小动脉闭塞型组与其他TOAST分型组血清

胱抑素C、同型半胱氨酸水平比较 （x±s）

组别

小动脉闭塞型组

其他 TOAST 分型组

t 值

P 值

n

29

71

胱抑素 C/

（mg/L）

0.95±0.28

0.71±0.25

4.206

0.000

同型半胱氨酸/

（μmol/L）

17.71±5.96

14.30±4.38

3.168

0.002

表 4　累及组与未累及组实验室指标比较 （x±s）

组别

累及组

未累及组

t 值

P 值

n

49

51

胱抑素 C/

（mg/L）

0.87±0.29

0.69±0.25

3.329

0.001

同型半胱氨酸/

（μmol/L）

17.36±5.56

13.29±3.69

4.329

0.000

表5　影响急性缺血性脑卒中后发生抑郁共病状态的多因素一般Logistic回归分析参数 

自变量

高胱抑素 C

高同型半胱氨酸

b

3.271

0.216

Sb

0.988

0.059

Wald χ2

10.959

13.324

P 值

0.001

0.000

OR̂

26.330

1.241

95% CI

下限

3.797

1.105

上限

182.566

1.393

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0
0.0       0.2       0.4       0.6        0.8        1.0

1-特异性

敏
感

性

图1　血清胱抑素C预测急性缺血性脑卒中后

抑郁共病状态的ROC曲线
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急骤、神经功能缺失等特点，是威胁人类健康的主要

疾病之一，病死率较高[7]。部分幸存者会留有不同程

度的残疾，以认知功能、躯体功能及心理障碍为主。

目前，国内外研究多集中于关于急性缺血性脑卒中

后躯体功能障碍的相关报道，关于心理功能障碍方

面的研究较少。卒中后抑郁是急性缺血性脑卒中患

者常见的一种并发症，以睡眠障碍、兴趣缺乏等为主

要临床表现，常伴有严重神经功能缺损及认知功能

障碍，可能影响患者康复进程，降低生活质量，不利

于患者预后[8]。且有报道指出，抑郁可能会增加心血

管不良事件的发生风险[9]。因此，积极筛查急性缺血

性脑卒中后抑郁共病状态发生情况，并早期采取针

对性或预防性干预措施十分必要。

同型半胱氨酸是一种含硫氨基酸，高同型半胱

氨酸血症也是脑卒中发生的独立危险因素之一，能

够升高血管内皮细胞内氧化低密度脂蛋白水平，引

起血管内皮细胞受损，从而导致血管性认知功能障

碍的发生[10]。现有关于同型半胱氨酸与抑郁症状相

关性的研究，大多数认为高同型半胱氨酸的患者更

易出现抑郁症状[11-12]。本研究结果也显示，同型半

胱氨酸与急性缺血性脑卒中后抑郁共病状态密切

相关。同型半胱氨酸可增加氧自由基生成，参与下

丘脑、垂体分泌活动及神经-内分泌-免疫过程，降

低大脑对皮质激素的敏感性，导致患者发生认知障

碍与情感障碍，引发抑郁情绪；此外，同型半胱氨酸

代谢产生的超氧化物、过氧化物不仅可对血管产生

损伤，还可能减少脑源性神经营养因子，导致抑郁

共病状态的发生[13]。

抑郁情绪的产生与去甲肾上腺素、5-羟色胺等

中枢神经递质功能障碍相关，心脑血管疾病会过度

激活交感神经系统，增加去甲肾上腺素、5-羟色胺

分泌，促使患者产生抑郁情绪[14-15]。胱抑素 C 是半

胱氨酸家族成员，在血管壁中起到抗蛋白酶作用。

既往研究认为，胱抑素 C 是肾小球滤过率的标志物

之一，常应用于肾功能评估，可反映早期肾功能损

伤[16]。近年来有研究发现，胱抑素 C 在动脉粥样硬

化中起到重要作用，可能促进急性缺血性脑卒中进

展，影响患者预后[17]。胱抑素 C 自身具有一定毒性

作用，高胱抑素 C 水平可引起微血管病变及脑小血

管损伤，导致脑血管功能障碍，减缓受损的脑细胞

恢复速度，甚至导致脑细胞死亡，最终引发抑郁症

状，形成抑郁共病状态[18-19]。胱抑素 C 还能够影响

白细胞迁移，加重机体炎症反应，影响脑-羟色胺功

能，激活并刺激下丘脑-垂体-肾上腺轴，通过炎症

途径加重抑郁症状[20]。ROC 曲线结果显示，胱抑素

C 预测急性缺血性脑卒中发生抑郁共病状态的 AUC

为 0.724，敏感性与特异性分别为 0.714、0.813。提示

临床应密切关注急性缺血性脑卒中患者血清胱抑

素 C 水平变化，针对异常升高的患者减少高嘌呤、高

磷 食 物 的 摄 取 ，必 要 时 辅 助 使 用 保 护 肾 功 能 的 药

物，以降低进一步血清胱抑素 C 水平，预防与急性缺

血性脑卒中抑郁共病状态的发生。

综上所述，血清胱抑素 C、同型半胱氨酸水平与

急性缺血性脑卒中抑郁共病状态密切相关，可能是

急性缺血性脑卒中患者发生抑郁共病状态的危险

因素。
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