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急性缺血性脑卒中患者血浆 LIPCAR 和 MMP-9 水平与 
病情严重程度及溶栓治疗后认知功能的关系研究
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摘　要：目的　探讨急性缺血性脑卒中（acute ischemic stroke，AIS）患者血浆长链非编码 RNA 预测心脏重构（long 
noncoding RNAs predicting cardiac remodeling，LIPCAR）、基质金属蛋白酶 9（matrix metalloprotein 9，MMP-9）水平

与病情严重程度及溶栓治疗后认知功能的相关性。方法　收集 2019 年 8 月～ 2021 年 12 月在空军军医大学第二附属医

院神经内科诊疗的 90 例 AIS 患者为病例组，另收集来该院体检中心体检的 58 例健康者为对照组。采用酶联免疫法分

别检测两组受试者血浆 LIPCAR 和 MMP-9 水平，分析两者表达的相关性。根据美国国立卫生研究院卒中量表（National 
Institutes of Health Stroke Scale, NIHSS）对 AIS 患者进行神经功能缺损严重程度评分，分析 LIPCAR 和 MMP-9 水平与

入院 NIHSS 评分之间的相关性。所有 AIS 患者经重组组织型纤溶酶原激活剂 ( recombinant tissue plasminogen activator，
RT-PA) 静脉溶栓治疗 7 天后，依照蒙特利尔认知评估量表（Montreal cognitive assessment，MoCA）评分，将其分为

认知功能恢复良好组（MoCA ≥ 26 分）和认知功能恢复不良组（MoCA ＜ 26 分）；分析 LIPCAR，MMP-9 水平与

MoCA 评分的相关性。Logistic 回归模型分析影响 AIS 患者认知功能恢复的独立危险因素。结果　与对照组比较，AIS
组患者血浆 LIPCAR（4.30±1.05 mg/L vs 1.73±0.58 mg/L）和 MMP-9 水平（437.85±119.48 mg/L vs 235.66±86.22 mg/L） 
显著升高，差异具有统计学意义（t=17.028, 11.147，均 P ＜ 0.05）。Pearson 相关性分析显示，LIPCAR 与 MMP-9 水

平呈正相关，且分别与入院 NIHSS 评分呈显著正相关，差异有统计学意义（r=0.657，0.602，0.715，均 P ＜ 0.05）。

RT-PA 治疗 7 天后，AIS 患者 53 例（58.89%）认知功能恢复良好，37 例（41.11%）认知功能恢复不良。与认知功能恢

复不良组比较，认知功能恢复良好组 LIPCAR 水平（3.76±0.32 mg/L vs 5.12±0.77 mg/L）和 MMP-9 水平（385.46±102.45 
mg/L vs 512.63±114.36 mg/L）显著降低，差异有统计学意义（t=11.290，5.956，均 P ＜ 0.05）。认知功能恢复不良

组患者 LIPCAR，MMP-9 水平与 MoCA 评分呈明显负相关，差异有统计学意义（r=-0.596，-0.674，均 P ＜ 0.05）。

Logistic 回归分析显示，糖尿病、高血脂、高血压、空腹血糖（fasting blood glucose，FBG）、同型半胱氨酸（homocysteine，
Hcy）、LIPCAR 和 MMP-9 水平及入院 NIHSS 评分是影响 AIS 患者神经认知功能恢复的独立危险因素。结 论　

LIPCAR 和 MMP-9 水平在 AIS 患者外周血中显著增加，且与患者神经缺损程度呈正相关；经 RT-PA 静脉溶栓治疗后，

LIPCAR 和 MMP-9 水平与患者认知功能恢复呈负相关，且是影响患者认知功能恢复的危险因素之一，可作为临床评估

AIS 预后的不良危险因素。
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cardiac remodeling(LIPCAR) and matrix metalloprotein-9 (MMP-9) in patients with acute ischemtic stroke(AIS) and the severity 
of disease and cognitive function after thrombolytic therapy. Methods　90 patients with AIS who were diagnosed and treated in 
the neurology department of the Second Affiliated Hospital of Air Force Military Medical University from August 2019 to 
December 2021 were collected as the case group, and 58 healthy individuals who came to the physical examination center of the 
hospital for physical examination were collected as the control group. The levels of LIPCAR and MMP-9 in peripheral blood of 
the two groups were detected by enzyme-linked immunoassay, and the correlation between the two expressions was analyzed. 
According to the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS), AIS patients were scored for the severity of neurological 
impairment, and the correlation between LIPCAR, MMP-9 levels and admission NIHSS score was analyzed. After 7 days of 
intravenous thrombolytic therapy with recombinant tissue plasminogen activator (RT-PA), According to Montreal cognitive 
assessment (MoCA) score, they were divided into good cognitive recovery group (MoCA ≥ 26 points) and poor cognitive 
recovery group (MoCA < 26 points). The correlation between LIPCAR, MMP-9 level and MoCA score was analyzed. Logistic 
regression model was used to analyze the independent risk factors affecting the recovery of neurocognitive function in patients 
with AIS. Results　Compared with the control group, the levels of LIPCAR (4.30±1.05mg/L vs 1.73±0.58mg/L) and MMP-9 
(437.85 ± 119.48mg/L vs 235.66 ± 86.22mg/L) in peripheral blood of patients in AIS group were significantly higher, with 
statistically significant differences (t=17.028, 11.147, all P<0.05). Pearson correlation analysis showed that LIPCAR and MMP-9 
levels were correlated with each other, and were positively correlated with NIHSS scores on admission, with statistical 
significance (r=0.657，0.602，0.715，all P<0.05). After 7 days of treatment with RT-PA, 53 patients (58.89%) had good 
cognitive function recovery and 37 patients (41.11%) had poor cognitive function recovery. Compared with the group with poor 
cognitive function recovery, the level of LIPCAR (3.76±0.32 mg/L vs 5.12±0.77 mg/L) and MMP-9 (385.46±102.45 mg/L vs 
512.63±114.36 mg/L) in the group with good cognitive function recovery were significantly lower, and the difference was 
statistically significant (t=11.290，5.956, all P<0.05). The levels of LIPCAR and MMP-9 in the poor cognitive function recovery 
group were significantly negatively correlated with the MoCA score, and the difference was statistically significant (r=-0.596, 
-0.674, all P<0.05). Logistic regression analysis showed that diabetes, hyperlipidemia, hypertension, fasting blood glucose 
(FBG), homocysteine (Hcy), LIPCAR, MMP-9 levels and NIHSS score on admission were independent risk factors affecting the 
recovery of neurocognitive function in AIS patients. Conclusion　The levels of LIPCAR and MMP-9 in the peripheral blood of 
AIS patients were significantly increased, and were positively correlated with the degree of neurological deficit in patients. After 
intravenous thrombolytic therapy with RT-PA, LIPCAR and MMP-9 levels are negatively correlated with the recovery of 
cognitive function in patients, and are one of the risk factors affecting the recovery of cognitive function in patients, which can be 
used as adverse risk factors for clinical assessment of AIS prognosis.
Keywords：acute ischemic stroke；long noncoding RNA predicting cardiac remodeling；matrix metalloprotein 9；recombinant 
tissue plasminogen activator intravenous thrombolysis；neurological impairment；cognitive function

急性缺血性脑卒中 (acute ischemic stroke，AIS)
是一类临床上常见的脑血管疾病，具有较高的发

病率、致残率和病死率，已成为全球危害人类健康

的主要原因之一 [1]。目前，重组组织型纤溶酶原激

活剂 ( recombinant tissue plasminogen activator，RT-
PA) 静脉溶栓法是改善 AIS 结局最有效的药物治疗

手段，但大多数患者由于未能及时送医或存在个体

代谢差异，导致 AIS 患者溶栓治疗的比例仍较低 [2]。 
因此，寻找由脑缺血引发的特异性表达分子，将可

能成为 AIS 疾病诊断和预后评估的重要指标。长链

非编码 RNA 预测心脏重构（long noncoding RNA 
predicting cardiac remodeling，LIPCAR） 是 近 年 发 
现来源于 DNA 线粒体，与左心室重塑相关性最高

的线粒体长链非编码 RNA（long noncoding RNA，

LncRNA），研究发现其不仅与人类肿瘤的发生发

展相关，还参与了炎症反应、氧化应激、血管生成

及细胞自噬、凋亡等病理过程，在多种心血管疾病

中异常表达，与心肌梗死、心力衰竭、脑梗死及冠

状动脉疾病的发生关系密切 [3-6]。而 LIPCAR 在 AIS
中的表达及作用尚不清楚，且研究报道鲜少。另一

方面，基质金属蛋白酶 9（matrix metalloprotein9，

MMP-9）是基质金属蛋白酶家族中的重要成员之一，

研究证实其参与了血脑屏障通透性及神经细胞损

伤的调节 [7]。在脑缺血灌注损伤中 MMP-9 发挥重

要作用，下调其水平可以阻止脑核因子 κB(nuclear 
factor kappa-B，NF-κB)/p65 信 号 通 路 的 激 活，

减少炎症反应，从而减轻血脑屏障损伤 [8]。然而

LIPCAR，MMP-9 是否能作为 AIS 疾病诊断和预

后评估的潜在因子尚不清楚。因此本研究通过检测

AIS 患者血浆 LIPCAR 和 MMP-9 水平，分析两者

表达与 AIS 患者病情严重程度及与 RT-PA 治疗后神

经认知功能恢复的相关性，旨在为 AIS 的诊断及改
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善患者预后提供参考依据。

1　材料与方法

1.1　研究对象　选取 2019 年 8 月～ 2021 年 12 月

在空军军医大学第二附属医院神经内科确诊且行

RT-PA 静脉溶栓治疗的 90 例 AIS 患者为病例组。

纳入标准：① AIS 患者符合《中国急性缺血性脑卒

中诊治指南 2018 版》诊断标准 [9]，并经影像学首

次确诊；②发病时间在 4.5 h 内；③所有患者接受

RT-PA 静脉溶栓治疗；④所有研究对象年龄应大于

18 岁，小于 80 岁。排除标准：①并发有心、肾、

肝等严重功能器官损伤者 ；②并发其他恶性肿瘤

者； ③并发头部外伤、颅内出血者 ；④并发有意

识障碍或精神疾病者；⑤既往有颅内心脑手术史者。

同时选取于本院体检中心进行体检的 58 例健康者

为对照组，两组患者在年龄、性别、BMI，吸烟史、

饮酒史、糖尿病、高血脂、房颤病、冠心病史差异

无统计学意义（t/χ2=0.453，0.052，-0.269，0.101，

0.063，0.222，0.463，0.124，0.328，均 P>0.05）。

本研究经本院伦理委员会审核批准，所有研究对象

均知情并签署同意书。

1.2　仪器与试剂　RT-PA 静脉溶栓治疗（注射用

阿 替 普 酶， 德 国 Boehringer Ingelheim 公 司）；

MMP-9 检测酶联免疫法试剂盒（上海酶联生物科

技有限公司）；全自动生化分析仪（型号 AU5800，

美 国 贝 克 曼 库 尔 特 公 司）； 酶 免 检 测 仪（ 型 号

BIOBASE2000，山东博科生物产业有限公司）；酶

联免疫检测试剂盒（美国 Epitope Diagnostics 公司）。

1.3　方法

1.3.1　临床资料收集：所有研究对象均于入院后记

录其年龄、性别、身高、体重、收缩压、舒张压等基

本资料，并于入院第二天清晨空腹抽取静脉血，检

测红细胞计数、红细胞比积、白细胞计数、中性粒

细胞计数、淋巴细胞计数、单核细胞计数、血小板

计数等细胞检测及空腹血糖（fasting blood glucose，

FBG）、总胆固醇（total cholesterol，TC）、三酰甘油 
（triglyceride，TG）、 低 密 度 脂 蛋 白（low density 
lipoprotein，LDL）、高密度脂蛋白（high density lipo-
protein，HDL）、血清肌酐（serum creatinine，Scr）、 
丙氨酸氨基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）、 
天冬氨酸氨基转氨酸（aspartate aminotransferase，

AST）及同型半胱氨酸（homocysteine，Hcy）等生

化指标。

1.3.2　外周血 LIPCAR，MMP-9 水平检测：入院治

疗前，采集所有受试者空腹静脉血 5 ml，置于抗

凝管内，在 4 ℃条件下，3 500 r/min 离心 10 min，

取 上 清 液 保 存 备 用。 采 用 酶 免 检 测 仪 检 测 血 清

LIPCAR 和 MMP-9 水平，操作严格按照试剂盒说明

书进行检测。

1.3.3　AIS 神经功能缺损程度评估：入院后根据美

国国立卫生研究院卒中量表（National Institutes of 
Health Stroke Scale，NIHSS）对 AIS 患者进行神经

功能缺损程度评分，其量表主要包括对意识、语言、

运动、感觉、共济运动、眼球运动、视野等方面的

评判，评分为 0 ～ 42 分，分数越高表明神经功能缺

损越严重，卒中程度越重。

1.3.4　RT-PA 静脉溶栓治疗后认知功能的评估：所

有患者入院后予以 RT-PA 静脉溶栓治疗，使用剂

量按照 0.9 mg/kg，最大控制剂量为 90 mg，前 10 
min 静脉缓慢推注总剂量的 10%，余量在 1 h 内静

脉输注完成，每天 2 次，治疗 7 天后，依照蒙特利

尔 认 知 评 估 量 表（Montreal cognitive assessment，
MoCA）对其认知功能进行评分，主要评分内容包

含有注意与集中、执行功能、记忆力、语言功能、

视空间技能、抽象思维、计算和定向力等 8 个认知

领域，总分 30 分，受教育年限≤ 12 年加 1 分，＜ 10
分为重度认知障碍，10 ～ 17 分为中度认知障碍，

18 ～ 25 分为轻度认知障碍，≥ 26 分为认知功能正

常。根据 MoCA 评分将 AIS 患者分为认知功能恢

复良好者（MoCA ≥ 26 分）和认知功能恢复不良

组（MoCA ＜ 26 分）。

1.4　统计学分析　应用 SPSS 24.0 统计软件进行

数据分析，计数资料以 n（%）表示，采用 χ2 检

验；服从正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x 
±s）表示，两组间比较采用独立样本 t 检验，多

组间比较采用单因素方差分析；偏态分布计量资料

以中位数（四分位间距）[M(IQR)] 表示，行非参

数检验；采用 Pearson 相关分析法分析 LIPCAR 和

MMP-9 表达相关性及两者分别与 AIS 严重程度、

RT-PA 静脉溶栓治疗后认知功能的相关性；Logistic
回归模型分析影响 AIS 神经功能恢复的危险因素。

以 P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　AIS 组和对照组血浆 LIPCAR，MMP 9 水平及

临床资料比较　见表１。AIS 组患者高血压史、收

缩压、白细胞数、单核细胞数、血小板数，FBG，

SCr，ALT，Hcy，LIPCAR 和 MMP-9 水 平 及 入 院

NIHSS 评分明显高于对照组，经 χ2 或独立样本 t 检

验差异均有统计学意义（t/χ2=4.137~19.150，均 P
＜ 0.05），其它指标组间差异未见明显统计学意义（t/
χ2=-0.269~1.115，均 P ＞ 0.05）。

2.2　RT-PA 治疗后认知功能恢复良好组和不良

组 LIPCAR，MMP 9 及 MoCA 评分　 见 表 2。AIS
患 者 RT-PA 治 疗 7 天 后 进 行 MoCA 评 分，53 例

（58.89%）患者认知功能恢复良好，37 例（41.11%）
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患者认知功能恢复不良。恢复良好组和恢复不良组

LIPCAR，MMP-9 水平明显高于对照组，且恢复良

好组水平显著低于恢复不良组，差异具有统计学意

义（t=5.956 ～ 28.655，均 P ＜ 0.05）；恢复不良组

MoCA 评分明显低于恢复良好组和对照组，差异有统

计学意义（t=20.572，23.115，P ＜ 0.05），恢复良好

组和对照组差异无统计学意义（t=2.401，P ＞ 0.05）。

表 1　AIS 组和对照组血清 LIPCAR，MMP-9 水平及 
　　　　　　　临床资料比较 [n(%)，x ±s]

项目
AIS 组

（n=90）
对照组

（n=58）
χ2/t 值 P 值

年龄（岁） 59.46±7.02 58.87±8.74 0.453 0.651

BMI（kg/m2） 23.04±1.62 23.11±1.41 -0.269 0.788

男性 56（62.22） 35（60.35） 0.052 0.819

吸烟史 19（21.11） 11（18.97） 0.101 0.751

饮酒史 40（44.44） 27（46.55） 0.063 0.801

糖尿病 15（16.67） 8（13.79） 0.222 0.638

高血脂 23（25.56） 12（20.69） 0.463 0.497

房颤病史 18（20.00） 13（22.41） 0.124 0.725

冠心病史 11（12.22） 9（15.52） 0.328 0.567

高血压 65（72.2） 31（53.4） 4.137 0.028

收缩压（mmHg） 145.60±13.72 128.56±13.15 12.206 0.000

舒张压（mmHg） 77.43±8.48 78.11±7.25 0.143 0.750

红细胞数（×1012/L） 4.76±0.30 4.45±0.34 0.183 0.690

红细胞比积（%） 39.38±5.20 38.41±4.17 0.702 0.417

白细胞数（×109/L） 8. 71±0.98 6.10±1.03 7.681 0.006

中性粒细胞数（×109/L） 4.47±1.05 4.16±1.11 0.811 0.394

淋巴细胞数（×109/L） 1.55±0.38 1.61±0.33 0.147 0.719

单核细胞数（×109/L） 0.53±0.15 0.32±0.12 9.933 0.000

血小板数（×109/L） 185.18±32.18 147.20±25.60 19.150 0.000

FBG（mmol/L） 6.74±1.03 5.58±0.69 4.780 0.024

TC（mmol/L） 4.19±0.58 4.07±0.62 0.407 0.596

TG（mmol/L） 1.62±0.75 1.34±0.42 1.115 0.237

HDL（mmol/L） 1.20±0.26 1.17±0.21 0.154 0.706

LDL（mmol/L） 2.83±0.49 2.61±0.57 0.625 0.492

Scr（μmol/L） 84. 16±10.23 62.48±9.12 13.508 0.000

ALT（μ/L） 36.12±3.18 27. 05±3.51 8.795 0.000

AST（μ/L） 31.05±4.98 29.75±5.02 0.191 0.622

Hcy（μmol/L） 18.35±1.32 13.90±1.10 5.719 0. 015

入院 NIHSS 评分（分） 5.15±1.20 - 9.372 0.008

LIPCAR（mg/L） 4.30±1.05 1.73±0.58 17.028 0.000

MMP-9（mg/L） 437.85±119.48 235.66±86.22 11.147 0.000

2.3　LIPCAR，MMP 9 水平与 AIS 严重程度、RT- 

PA 溶栓后 MoCA 评分的相关性　Pearson 相关分析

显示，AIS 患者血清 LIPCAR，MMP-9 水平呈正相

关 (r=0.657，P ＜ 0.05)，其两者分别与入院 NIHSS
评分呈正相关 (r=0.602，0.715，均 P ＜ 0.05)，与

RT-PA 溶栓治疗后 MoCA 评分呈负相关 (r=-0.596， 
-0.647，均 P ＜ 0.05)。
2.4　RT-PA 治疗后认知功能恢复良好组和不良组

临床资料比较　见表 3。认知功能恢复良好组和不

良组糖尿病、高血脂、高血压比例及 FBG，Hcy 水

平和入院 NIHSS 评分差异均有统计学意义（t/χ2= 
-10.001~4.982，均 P<0.05），两组其他资料组间差

异无统计学意义（t/χ2=-1.902~1.536，均 P>0.05）。

2.5　影响 AIS 患者 RT-PA 治疗后认知功能恢复的

危险因素分析　见表 4。以上述结果中认知功能恢

复良好组和不良组存在统计学差异的指标作为自变

量，认知功能恢复情况作为因变量，进行 Logistic 回

归分析，结果显示糖尿病、高血脂、高血压、FBG，

Hcy，LIPCAR，MMP-9 水平及入院 NIHSS 评分均

是影响 AIS 患者 RT-PA 治疗后认知功能恢复的独立

危险因素，差异具有统计学意义（均 P ＜ 0.05）。

3　讨论

AIS 发生的主要原因是局部脑组织因血流循环

障碍缺血、缺氧发生的脑组织软化、坏死，造成临

床上神经功能缺失表现 [10]。故治疗 AIS 的首要任

务是恢复血液流动，减少血流中断引起的神经元细

胞死亡，促进神经细胞功能修复。RT-PA 静脉溶栓

治疗是目前国内外指南推荐治疗超早期 AIS 的主要

手段，但在临床中由于不同患者的脑血流量存在差

异，并结合患者的发病时间、颅内出血等多种因素，

导致部分患者溶栓治疗后出现血管再闭塞、神经缺

损严重及认知功能障碍等发生 [11]。因此寻找能反映

AIS 病情严重程度及 RT-PA 静脉溶栓治疗后认知功

能恢复情况的检测因子，对于临床提高 RT-PA 静脉

溶栓治疗效果及改善患者预后具有重要意义。

近年随着 RNA 测序技术的发展，研究发现

LncRNAs 不仅参与肿瘤的发生发展，还在 AIS 引

发 的 多 种 生 物 过 程 中 发 挥 调 节 作 用 [12]。CHEN 
等 [13] 研究表明，LncRNAs 改变与调控神经元病理、

生理过程的多个信号通路失调有关。基于 AIS 动物

模型和临床的多个研究表明，LncRNAs 表达谱在

AIS 中显著变化，能够调节脑损害后神经细胞凋亡、

血管生成及神经炎症等病理过程 [14-15]，提示其具有

作为 AIS 药物治疗靶点及临床生物标志物的潜力。

LIPCAR 是 KUMARSWAMY 等 [16] 人利用 LncRNA
芯片技术检测发现来源于线粒体 DNA，可用于预

测心脏重塑的基因间长链非编码 RNA，在外周血

中较易检测到。近年研究报道，LIPCAR 在心力衰
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竭、心肌梗死、冠状动脉粥样硬化相关的冠心病等

多种心血管疾病患者血浆中表达显著升高，与心力

衰竭患者左心室重构和不良预后相关，可作为新的

心脏重构生物标志物预测心力衰竭的死亡风险，且

是 ST 段抬高型心肌梗死患者不良心血管事件及冠

状动脉疾病的独立预测因子 [3,5-6,17]。然而 LIPCAR
与 AIS 发生的关系目前尚不明确，因此本研究探讨

了 LIPCAR 在 AIS 中的表达变化及与患者神经功

能缺损严重程度和认知功能恢复的关系，发现 AIS
患者 LIPCAR 表达显著高于对照组，提示 LIPCAR

与 AIS 的发生相关。Pearson 相关性显示，LIPCAR
与入院 NIHSS 评分呈正相关，推断 LIPCAR 可能

通过调控线粒体通路，导致线粒体功能紊乱，进

而导致中枢神经细胞受损，加重 AIS 疾病发展。

RT-PA 静脉溶栓治疗后，认知功能恢复良好的患者

LIPCAR 水平明显较低，LIPCAR 水平与 MoCA 评

分呈负相关，LIPCAR 高表达是影响 AIS 患者认知

功能恢复的危险因素，说明 LIPCAR 高表达可引起

AIS 患者不良预后。

表２         RT-PA 治疗后认知功能恢复良好组和不良组 LIPCAR，MMP-9 水平及 MoCA 评分比较（x ±s）

项目
恢复良好组

(n=53)
恢复不良组 

(n=37)
对照组
(n=58)

F P 值
良好组 vs 不良组 良好组 vs 对照组 不良组 VS 对照组

t P t P t P
LIPCAR(mg/L) 3.76±0.32 5.12±0.77 1.73±0.58 437.642 <0.001 11.290 <0.05 18.999 <0.05 28.655  <0.05

MMP-9(mg/L) 385.46±102.45 512.63±114.36 235.66±86.22 90.236 <0.001 5.956 <0.05 7.910 <0.05 13.208 <0.05

MoCA 评分 28.35±1.42 19.56±3.58 29.26±0.43 302.334 <0.001 20.572 <0.05 2.401 >0.05 23.115  <0.05

表 3                                    RT-PA 治疗后认知功能恢复良好组和不良组临床资料比较 [n(%)，x ±s]

项目 恢复良好组（n=53） 恢复不良组（n=37） χ2/t 值 P 值

年龄 58.89±8.76 60.24±8.49 -0.729 0.468

BMI 23.14±1.45 22.91±1.77 0.676 0.501

男性 34（61.15） 22（59.46） 0.204 0.652

吸烟史 13（24.53） 6（16.22） 0.904 0.342

饮酒史 25（47.17） 15（40.54） 0.388 0.534

糖尿病 5（9.43） 10（27.03） 4.856 0.028

高血脂 9（16.98） 14（37.84） 4.982 0.026

房颤病史 8（15.09） 10（27.03） 1.939 0.164

冠心病 7（13.21） 4（10.81） 0.117 0.733

高血压 34（66.04） 34（81.08） 4.186 0.041

收缩压（mmHg） 142.78±16.25 147.92±15.76 -1.494 0.139

舒张压（mmHg） 76.89±9.13 78.14±7.57 -0.684 0.496

红细胞数（×1012/L） 4.79±0.35 4.68±0.31 1.536 0.128

红细胞比积（%） 39.57±4.97 39.12±5.14 0.417 0.678

白细胞数（×109/L） 8.53±0.87 8.98±0.92 -1.886 0.063

中性粒细胞数（×109/L） 4.34±1.16 4.73±1.08 -1.614 0.110

淋巴细胞数（×109/L） 1.48±0.42 1.62±0.39 -1.602 0.113

单核细胞数（×109/L） 0.50±0.17 0.56±0.14 -1.727 0.086

血小板数（×109/L） 184.15±30.36 186.56±33.47 -0.355 0.723

FBG（mmol/L） 6.53±1.01 7.02±1.05 -2.228 0.028

TC（mmol/L） 4.11±0.49 4.32±0.55 -1.902 0.061

TG（mmol/L） 1.59±0.81 1.64±0.77 -0.294 0.769

HDL（mmol/L） 1.16±0.28 1.26±0.30 -1.619 0.109

LDL（mmol/L） 2.79±0.54 2.87±0.50 -0.713 0.478

Scr（μmol/L） 83.87±10.14 84.54±10.26 -0.307 0.760

ALT（μ/L） 36.09±3.12 36.20±3.16 -0.164 0.870

AST（μ/L） 30.43±4.57 31.97±4.73 -1.551 0.125

Hcy（μmol/L） 17.21±1.28 19.97±1.30 -10.001 0.000

NIHSS 评分（分） 4.78±1.15 5.65±1.22 -3.444 0.001



45现代检验医学杂志　第 38 卷　第 5 期　2023 年 9 月　J Mod Lab Med, Vol. 38, No. 5, Sept. 2023

表 4                                      影响 AIS 患者认知功能恢复的多因素 Logistic 回归分析

类别 回归系数 标准误 Wald OR （95%CI） P 值

糖尿病 0.743 0.269 7.629 2.154 1.236~2.058 0.007

高血脂 0.832 0.336 6.131 1.429 1.014~1.736 0.019

高血压 0.798 0.242 10.782 1.257 1.073~2.014 0.021

FBG 0.621 0.327 4.606 1.203 1.035~1.547 0.024

Hcy 0.543 0.213 6.498 0.864 0.539~1.152 0.095

入院 NIHSS 评分 1.469 0.485 9.174 2.419 1.623~3.359 0.001

LIPCAR 0.560 0.131 13.608 1.940 1.460~2.952 0.014

MMP-9 0.918 0.369 7.165 2.283 1.046~3.170 0.003

MMP-9 以酶原的形式从胞内分泌到胞外，可

以降解脑血管基底膜的主要成分，包括 IV 型胶原

蛋白、层黏连蛋白和纤连蛋白，在中枢神经系统的

病理和生理过程中起重要作用 [7,18]。相关研究表明，

原代小胶质细胞中 MMP-9 表达上调，白藜芦醇通

过下调 MMP-9 表达可抑制小胶质细胞炎性因子的

释放，改善神经元功能障碍，保护缺血性脑损伤 [19]。 
目前 MMP-9 与 AIS 的关系已获得大量研究证实，

发现 MMP-9 异常表达与血脑屏障破坏、颅内出血

有关，是 AIS 发生和预后不良的危险因子 [7]。相

关 研 究 也 报 道，MMP-9 与 AIS 患 者 RT-PA 静 脉

溶栓后神经功能缺损显著相关 [20]。而本研究探究

MMP-9 表达与 AIS 神经功能缺损严重程度和静脉

溶栓治疗后认知功能恢复的关系，发现 AIS 外周血

MMP-9 含量显著高于对照组，与既往文献报道相吻

合。同时发现 MMP-9 水平与入院 NIHSS 评分呈正

相关，提示 MMP-9 与患者神经缺损正相关，可能

原因是 MMP-9 表达升高增加了细胞外基质降解，

加剧血脑屏障通透性，导致患者脑水肿和出血。常

青等 [21] 报道，AIS 血清 MMP-9 表达增强可作为静

脉溶栓后出血转化发生的独立危险因素。本研究发

现 MMP-9 水平与 RT-PA 治疗后神经认知功能恢复

呈负相关，因素分析也提示 MMP-9 是 AIS 认知功

能恢复的独立危险因素。且 AIS 外周血 LIPCAR 和

MMP -9 表达水平呈正相关，猜测两者可能协同作

用参与了 AIS 的发病，然而具体的作用机制还需

进一步探究。既往 LIPCAR 与疾病的报道多为基因

水平研究，本研究基于血液水平检测对 LIPCAR 在

AIS 中的表达及与神经功能缺损严重程度和认知功

能恢复的关系进行了初步探讨，检测方法简便，为

AIS 临床诊断、指导治疗及评估预后提供了价值参

考。但本研究样本量有限，LIPCAR 表达检测方法

单一，结果未能相互验证，且缺乏对作用机制方面

的探讨，故仍需行进一步的深入研究。

综上所述，LIPCAR，MMP-9 在 AIS 患者外周

血中含量显著增加，与患者病情严重程度相关；经

RT-PA 静脉溶栓治疗后，LIPCAR，MMP-9 水平与

患者认知功能恢复呈负相关，且是影响患者认知功

能恢复的危险因素之一，可为预测临床预后提供参

考依据。
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