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成年型烟雾病患者血清陷窝蛋白 -1 水平检测及临床意义
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摘　要：目的　探讨成年型烟雾病 (moyamoya disease, MMD) 血清陷窝蛋白 -1(caveolin1, Cav1) 的水平检测及临床意

义。方法　选择陕西省康复医院 2016 年 1 月 ~2019 年 12 月收治的脑血管造影确诊的 46 例 MMD 患者为 MMD 组，另

选择同期该院体检健康者 50 例作为对照组。采用酶联免疫吸附法 (ELISA) 检测血清中 Cav1 的水平。结果　对照组血

清中 Cav1 水平为 0.46(0.28,0.61) ng/ml，MMD 组血清中 Cav1 水平为 0.86(0.34,1.29) ng/ml，MMD 组血清中 Cav1 水平

高于对照组，其差异具有统计学意义 (Z=3.220，P=0.001)。MMD 组患者不同首发症状的 Cav1 水平差异具有统计学意

义，首发症状是脑出血的 Cav1 水平高于脑缺血的 Cav1 水平，差异具有统计学意义 (t=2.803，P=0.043)。结论　成年型

MMD 患者血清中 Cav1 水平高于健康人群，且与 MMD 患者的首发症状有关，其可用于 MMD 潜在生物学标记物的进

一步研究。
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Abstract: Objective　To�investigate�the�expression�level�and�clinical�significance�of�serum�caveolin1�(Cav1)�in�patients�with�
moyamoya disease (MMD). Methods　Forty-six MMD patients admitted to Shaanxi Rehabilitation Hospital from January 2016 
to�December�2019�and�confirmed�by�cerebral�angiography�were�selected�as�the�MMD�group,�and�50�healthy�patients�in�their�
hospital during the same period were selected as the control group. The level of Cav1 in serum was detected by Enzyme-linked 
Immunosorbent Assay (ELISA). The serum level of Cav1 in the two groups was compared. Results　The serum level of Cav1 
in the control group was 0.46(0.28,0.61) ng/ml, and that in the MMD group was 0.86(0.34,1.29) ng/ml. The serum level of Cav1 
in�the�MMD�group�was�higher�than�that�in�the�control�group,�with�statistically�significant�differences�(Z=3.220, P=0.001). Cav1 
levels�of�patients�with�different�initial�symptoms�in�the�MMD�group�showed�statistically�significant�differences,�and�Cav1�levels�
of patients with initial symptoms of cerebral hemorrhage were higher than those with cerebral ischemia (t=2.803, P=0.043). 
Conclusion 　The level of Cav1 in the serum of adult MMD patients is higher than that of healthy people and is related to the 
first�symptoms�of�MMD�patients,�which�can�be�used�as�a�potential�biological�marker�of�MMD�for�further�study.
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烟雾病 (moyamoya disease，MMD) 是一种以双

侧颈内动脉末端及其大分支血管进行性狭窄或闭

塞，同时颅底形成新生血管网的闭塞性血管病变 [1]。

近期有报道指出 MMD 卒中模式呈多样化，有前循

环脑卒中和后循环脑卒中，这些卒中模式与颅内血

管形态的多样性有关 [2-3]。陷窝蛋白 -1(caveolin 1, 
Cav1) 是陷窝中重要的脚手架蛋白 [4]，调节多种受

体和信号转导蛋白的活性，在信号转导、肿瘤抑制、

肌细胞合成、分子转运、胞吞作用、血管发生和神
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经保护方面发挥重要作用 [5-6]。已有文献报道 Cav1
与心脏病、脑血管病和恶性肿瘤等密切相关。本研

究拟检测成年型 MMD 患者血清 Cav1 水平及其临

床意义，旨在探究 Cav1 在 MMD 发生、发展中的

生物学作用，为 MMD 的临床诊疗提供合理参考。

1　材料与方法

1.1　研究对象　选取陕西省康复医院 2016 年 1 月

~2019 年 12 月收治的经脑血管造影确诊的 46 例

MMD 患者为 MMD 组，其中男性 26 例，女性 20 例；
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平均年龄 42.04±9.95 岁。另选取同期我院体检健

康者 50 例作为对照组，其中男性 23 例，女性 27 例；

平均年龄 43.48±11.08 岁。两组的年龄、性别、体

重指数 (body mass index, BMI)、吸烟、高血压和糖

尿病等临床资料比较差异无统计学意义 (P ＞ 0.05)，
具有良好的可比性。本研究经由我院伦理委员会批

准，受试者自愿参加且均签署知情同意书。

纳入标准：①年龄≥ 18 岁；② MMD 诊断符

合 2012 年日本厚生省烟雾病指南 [7-8]，并经全脑血

管造影检查证实。

排除标准：①并发动脉粥样硬化、头颈部放疗

史等可能导致烟雾现象的各种继发因素；②并发恶

性肿瘤、严重肝肾疾病等；③妊娠期女性。

1.2　仪器与试剂　MB-530 型酶标仪购于芬兰雷

勃公司，Cav1 酶联免疫吸附法 (ELISA) 试剂盒购

自美国 R&D 公司，Allegra X-15R 台式冷冻离心机

(Beckman Coulter)。
1.3　方法　血清中 Cav1 水平的检测：受试者于

清 晨 空 腹 采 集 外 周 静 脉 血 2 ml，3 000 r/min 离

心 5 min，取上清液置于 -80℃冰箱中留存。采用

ELISA 法测定受试者血清中 Cav1 的浓度，严格按

照说明书进行操作。

1.4　统计学分析　采用 SPSS 19.0 统计学软件处

理数据，计量资料结果以均数 ± 标准差 (x±s) 表

示，满足正态性分布及方差齐性的计量资料以 x±s
表示，行 t 检验，计数资料以 n(%) 表示，行 χ2 检

验。不满足正态性分布和 ( 或 ) 方差齐性的计量资

料结果以 M(P25，P75) 表示，两组间比较采用 Mann-
Whitney 秩和检验。P ＜ 0.05 为差异具有统计学意义。

2　结果

2.1　两组血清中 Cav1 水平的比较　对照组血清

Cav1 水 平 为 0.46(0.28,0.61) ng/ml，MMD 组 血 清

Cav1 水 平 为 0.86(0.34,1.29) ng/ml，MMD 组 血 清

中 Cav1 水平高于对照组，其差异具有统计学意义

(Z=3.220，P=0.001)。
2.2　MMD 组患者血清中 Cav1 水平的临床意义　见表

1。MMD 组患者的不同年龄、性别和单 / 双侧受累

的 Cav1 水平差异无统计学意义（均 P ＞ 0.05），

MMD 组患者不同首发症状的 Cav1 水平差异具有

统计学意义，首发症状是脑出血的 Cav1 水平高于

脑缺血的 Cav1 水平，差异具有统计学意义（t=2.803，

P=0.043）

3　讨论

目前，关于 MMD 的发生、发展具体机制尚未

阐明，有研究指出 MMD 可能与遗传、炎症和免疫

反应等有关。大多数学者认为 MMD 的两大特征性

病理改变是颈内动脉远端进行性狭窄和局部异常血

管网的形成，对于形成局部异常血管网，其机制可

能是缺血缺氧条件下促使内皮祖细胞的局部增殖，

进而分化为成熟的内皮细胞，促进新生血管的形成。
表 1　MMD 组患者血清 Cav1 水平的临床意义（n=46）

临床资料 n(%) Cav1(ng/ml) t/F P

年龄 　　　　　  18~40 岁 12(26.09) 0.46±0.30

0.149 0.866　　　                    41~50 岁 19(41.30) 0.47±0.25

                               ＞ 50 岁 15(32.61) 0.51±0.28

性别                       女 20(43.48) 0.46±0.26
0.471 0.640

                               男 26(56.52) 0.50±0.28

首发症状               脑缺血 18(39.13) 0.52±0.32
2.803 0.043

                                脑出血 28(60.87) 0.46±0.28

单侧 / 双侧受累　单侧受累 18(39.13) 0.51±0.30
0.564 0.576

                                双侧受累 28(60.87) 0.46±0.27

Cav1 可调控多种信号转导，参与形成新生血

管、神经炎症反应、氧化应激反应等病理生理过

程。近年来多项研究结果显示血管重塑在 MMD 发

生和发展中发挥重要作用 [9-13]。本研究拟检测成年

型 MMD 患者血清 Cav1 水平及其临床意义，旨在

探究 Cav1 在 MMD 发生、发展中的生物学作用，

为 MMD 的临床诊疗提供合理参考。结果显示成

年型 MMD 患者血清中 Cav1 的水平明显升高，并

且血清 Cav1 水平与患者的首发症状有关，可用作

MMD 的潜在生物学标记物。本研究尚存在不足之

处 ：① MMD 属于少见病，本研究纳入的样本量较

小，因此数据可能存在偏倚；② MMD 病情发展是

一个动态过程，本研究纳入的 MMD 患者仅进行 1
次脑血管造影检查和 1 次血清 Cav1 水平检测，很

难确定 Cav1 与 MMD 患者病情进展间的关系。

综 上 所 述， 血 清 中 Cav1 的 水 平 在 成 年 型

MMD 患者中呈高表达，并且其与 MMD 患者的首

发症状有关，可用作 MMD 的潜在生物学标记物进

一步研究。
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