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血清微小 ＲＮＡ３０ｃ５ｐ及 Ｔ钙黏蛋白１３水平
与急性缺血性脑卒中患者病情程度和

炎症反应的相关性研究

李军明　刘付龙　丰凡翔　杨济嵘　肖依诚　任凯
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　　摘要　目的：探究血清微小ＲＮＡ（ｍｉＲ）３０ｃ５ｐ及Ｔ钙黏蛋白１３（ＣＤＨ１３）水平与急性缺血性脑卒中（ＡＩＳ）患者
病情程度和炎症反应的相关性。方法 ：选取１３２例ＡＩＳ患者为研究对象（ＡＩＳ组），根据入院时美国国立卫生研究院
卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分分为轻度组５３例、中度组４４例和重度组３５例，另纳入同期体检且一般资料与ＡＩＳ组患者相
匹配的志愿者１３２例为对照组。采用实时荧光定量逆转录聚合酶链反应（ｑＲＴＰＣＲ）测定所有受试者血清 ｍｉＲ３０ｃ
５ｐ、ＣＤＨ１３水平；酶联免疫吸附法测定超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α、白细胞介素（ＩＬ）１β水
平；比较ＡＩＳ组与对照组血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３及ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β水平；比较不同病情程度 ＡＩＳ患者上述５
项指标；Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析血清 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与 ＮＩＨＳＳ评分之间的相关性；Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析血清
ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β之间的相关性。结果：与对照组比较，ＡＩＳ组患者血清 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ
水平显著降低（Ｐ＜０．０５），ＣＤＨ１３及ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β水平显著升高（Ｐ均＜０．０５）；与轻度组比较，中度组与重
度组患者血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ水平显著降低（Ｐ＜０．０５），ＣＤＨ１３及 ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β水平显著升高（Ｐ均 ＜０．０５），
且重度组ｍｉＲ３０ｃ５ｐ水平显著低于中度组（Ｐ＜０．０５），ＣＤＨ１３及 ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β水平显著高于中度组（Ｐ均
＜０．０５）；Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析显示，ｍｉＲ３０ｃ５ｐ与ＮＩＨＳＳ评分呈负相关（ｒ＝－０．５１１，Ｐ＜０．０５），ＣＤＨ１３与ＮＩＨＳＳ评
分呈正相关（ｒ＝０．６９８，Ｐ＜０．０５）；Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析显示，血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ与ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β呈负相关，血清
ＣＤＨ１３与ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β呈正相关（Ｐ均＜０．０５）。结论：ＡＩＳ患者血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与病情程度及
炎症反应均密切相关，测定血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平可评估ＡＩＳ患者病情。
　　关键词　急性缺血性脑卒中；微小ＲＮＡ３０ｃ５ｐ；Ｔ钙黏蛋白１３；炎症反应
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ＡＩＳｇｒｏｕｐ（４４ｃａｓｅｓ）ａｎｄｓｅｖｅｒｅＡＩＳｇｒｏｕｐ（３５ｃａｓｅｓ）．Ａｄｄｉｔｉｏｎａｌｌｙ，１３２ｖｏｌｕｎｔｅｅｒｓｗｈｏｕｎｄｅｒｗｅｎｔｐｈｙｓｉｃａｌｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎｓ
ｄｕｒｉｎｇｔｈｅｓａｍｅｐｅｒｉｏｄａｎｄｗｈｏｓｅｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｗｅｒｅｍａｔｃｈｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｏｆｔｈｅＡＩＳｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｉｎｃｌｕｄｅｄａｓｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．
ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉＲ３０ｃ５ｐａｎｄＣＤＨ１３ｉｎｔｈｅｓｅｒｕｍｏｆａｌｌｓｕｂｊｅｃｔｓｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｒｅａｌｔｉｍｅｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｒｅ
ｖｅｒｓｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ（ｑＲＴＰＣＲ）．ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ（ｈｓＣＲＰ），
ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα（ＴＮＦα），ａｎｄｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ（ＩＬ）１βｗｅｒｅｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄｂｙｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ．Ｔｈｅ
ｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍｍｉＲ３０ｃ５ｐ，ＣＤＨ１３，ｈｓＣＲＰ，ＴＮＦα，ａｎｄＩＬ１βｉｎｔｈｅＡＩＳｇｒｏｕｐｓａｎｄｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄ．
Ｔｈｅａｂｏｖｅ５ｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｉｎＡＩＳｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄａｍｏｎｇｄｉｆｆｅｒｅｎｔｄｉｓｅａｓｅｓｅｖｅｒｉｔｙｌｅｖｅｌｓ．Ｓｐｅａｒｍａｎｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ
ｗａｓｃｏｎｄｕｃｔｅｄｔｏｅｘａｍｉｎｅｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍｍｉＲ３０ｃ５ｐａｎｄＣＤＨ１３ａｎｄｔｈｅＮＩＨＳＳｓｃｏｒｅ．Ｐｅａｒｓｏｎ
ｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｗａｓｐｅｒｆｏｒｍｅｄｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍｍｉＲ３０ｃ５ｐａｎｄＣＤＨ１３ａｎｄｈｓ
ＣＲＰ，ＴＮＦα，ａｎｄＩＬ１β．Ｒｅｓｕｌｔｓ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｓｅｒｕｍｍｉＲ３０ｃ５ｐａｎｄＣＤＨ１３ｉｎｔｈｅＡＩＳ
ｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０５），ａｎｄｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＣＤＨ１３，ｈｓＣＲＰ，ＴＮＦα，ａｎｄＩＬ１βｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ
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ＡＩＳｇｒｏｕｐｓｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ＜０．０５），ｗｈｉｌｅｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＣＤＨ１３ａｎｄｈｓＣＲＰ，ＴＮＦα，ａｎｄＩＬ１βｗｅｒｅ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄ（ａｌｌＰ＜０．０５）．Ｍｏｒｅｏｖｅｒ，ｔｈｅｍｉＲ３０ｃ５ｐｌｅｖｅｌｉｎｔｈｅｓｅｖｅｒｅＡＩＳｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｌｏｗｅｒｔｈａｎ
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ｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｍｏｄｅｒａｔｅＡＩＳｇｒｏｕｐ（ａｌｌＰ＜０．０５）．ＳｐｅａｒｍａｎｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｒｅｖｅａｌｅｄｔｈａｔｍｉＲ３０ｃ５ｐｗａｓ
ｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅＮＩＨＳＳｓｃｏｒｅ（ｒ＝－０．５１，Ｐ＜０．０５），ｗｈｉｌｅＣＤＨ１３ｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅＮＩＨＳＳ
ｓｃｏｒｅ（ｒ＝０．６９８，Ｐ＜０．０５）．ＰｅａｒｓｏｎｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｓｅｒｕｍｍｉＲ３０ｃ５ｐｗａｓｎｅｇａｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈ
ｈｓＣＲＰ，ＴＮＦα，ａｎｄＩＬ１β，ｗｈｉｌｅｓｅｒｕｍＣＤＨ１３ｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈｈｓＣＲＰ，ＴＮＦα，ａｎｄＩＬ１β（Ｐ＜０．０５）．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：ＴｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉＲ３０ｃ５ｐａｎｄＣＤＨ１３ｉｎｔｈｅｓｅｒｕｍｏｆＡＩＳｐａｔｉｅｎｔｓａｒｅｃｌｏｓｅｌｙｒｅｌａｔｅｄｔｏｔｈｅｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｔｈｅ
ｄｉｓｅａｓｅａｎｄｔｈｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ．ＭｅａｓｕｒｉｎｇｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆｍｉＲ３０ｃ５ｐａｎｄＣＤＨ１３ｉｎｔｈｅｓｅｒｕｍｃａｎｂｅｕｓｅｄｔｏａｓｓｅｓｓ
ｔｈｅｃｏｎｄｉｔｉｏｎｏｆＡＩＳｐａｔｉｅｎｔｓ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　Ａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ；ＭｉＲ３０ｃ５ｐ；ＣＤＨ１３；Ｄｉｓｅａｓｅｃｏｎｄｉｔｉｏｎ；Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅａｃｔｉｏｎ

　　急性缺血性脑卒中（ａｃｕｔｅｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ，ＡＩＳ）
是临床中常见的脑血管疾病，约为全部脑血管疾病

的７０％，近年来，ＡＩＳ发病率呈逐年上升趋势，且趋
于年轻化

［１，２］。ＡＩＳ发病急、预后差、易造成患者神
经损伤。ＡＩＳ患者血清中炎症相关的生化指标的变
化异常显著，甚至早于影像学变化

［３，４］。微小 ＲＮＡ
（ｍｉＲ）是一类长度约为２２ｎｔ的小型非编码ＲＮＡ，通
过结合靶基因非编码区调控靶基因表达，参与细胞

周期活动、氧化应激及炎症反应，进而参与中枢神经

系统损伤过程，有望成为诊断 ＡＩＳ的生物标志
物
［５，６］。Ｔ钙黏蛋白１３（Ｔｃａｄｈｅｒｉｎ，ＣＤＨ１３）主要表

达于冠状动脉，是编码钙黏蛋白家族成员之一，定位

于细胞膜表面，参与调节细胞生长、血管生成、维持

细胞结构、细胞间信号传导等过程
［７，８］。本研究分

析ＡＩＳ患者血清 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与病情程
度和炎症反应的关系，为治疗ＡＩＳ提供依据。

资料与方法

　　１．研究对象：选取四川省骨科医院２０２０年１０
月２０２２年１２月收治的１３２例首次发病且发病至入
院时间＜２４ｈ的 ＡＩＳ患者，均经头颅 ＣＴ或 ＭＲＩ检
查确诊为 ＡＩＳ，符合 ＡＩＳ诊断标准［９］，作为 ＡＩＳ组。
排除标准：①近３个月有颅内手术史；②合并颅内感
染、出血；③合并恶性肿瘤；④存在免疫性疾病；⑤严
重精神疾病者；⑥心、肝、肾功能异常者；⑦伴有凝血
功能障碍；⑧合并脑出血、短暂脑缺血史。

另纳入同期在四川省骨科医院体检且一般资料

与ＡＩＳ组患者相匹配的志愿者１３２例为对照组。本
研究经医院伦理委员会批（批号：２０２０９０４１２），患者
或家属均知情并签署同意书。

２．资料收集：收集所有受试者年龄、性别、体质
指数（ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）、基础病史（高血压、糖
尿病、高血脂）、吸烟史、饮酒史等基本资料。

　　３．血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３及炎症因子水平测
定：用实时荧光定量逆转录聚合酶链反应法（ｑｕａｎｔｉ
ｔａｔｉｖｅｒｅｖｅｒｓｅｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎ，ｑＲＴ
ＰＣＲ）测定血清 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平，抽取 ＡＩＳ
患者入院后溶栓治疗前及对照组晨起空腹静脉血

３～５ｍＬ，３０００转／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ后取上清置于１、２
两个试管，１号管血清用 Ｔｒｉｚｏｌ试剂（美国赛默飞公
司，货号：１５５９６０１８ＣＮ）提取总 ＲＮＡ，并反转录得
ｃＤＮＡ，ＰＣＲ仪扩增（美国赛默飞公司，型号 ＱｕａｎｔＳ
ｔｕｄｉｏＴＭ７Ｆｌｅｘ），内参基因为Ｕ６和ＧＡＰＤＨ，反应体系
共２０μＬ，２×ＴａｐＰＣＲＭａｓｔｅｒＭｉｘ１０μＬ（美国赛默飞
公司，货号：１８０９００５０），上下游引物各 １μＬ，ｃＤＮＡ
２μＬ，双蒸水 ６μＬ。反应条件：９５℃预变性 １２０ｓ，
９５℃变性１５ｓ，６０℃退火３０ｓ，６０℃延伸３０ｓ，共４０
个循环。采用２－△△Ｃｔ法计算 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３相
对表达水平（扫描文前二维码查看引物序列）。

４．炎症因子水平测定：酶联免疫吸附法测定血
清超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、肿瘤坏死因子（ｔｕｍｏｒ
ｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦ）α、白细胞介素（ＩＬ）１β水
平，操作步骤严格按照试剂盒说明书进行，试剂盒购

自美国Ｒ＆Ｄ公司（货号分别为：ＱＫ１７０７、ＤＴＡ００Ｄ、
２０１ＬＢ）。

５．病情评估：入院首日根据美国国立卫生研究
院卒中量表 （ＮａｔｉｏｎａｌＩｎｓｔｉｔｕｔｅｓｏｆＨｅａｌｔｈＳｔｒｏｋｅ
Ｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）［１０］评分对 ＡＩＳ患者进行病情评估，总
分４２分，得分越高，表示神经功能受损越严重，病情
越严重。并根据 ＮＩＨＳＳ评分将 ＡＩＳ患者分为轻度
组（＜５分，５３例）、中度组（５～１５分，４４例）、重度
组（＞１５分，３５例）。
６．统计学分析：使用 ＳＰＳＳ２５．０统计软件。符

合正态分布的计量资料用（ｘ－±ｓ）表示，２组间比较
进行ｔ检验，多组间比较进行单因素方差分析，进一
步两两比较使用ＳＮＫｑ检验；计数资料以例数和百
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表１　２组血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３及ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β水平比较（ｘ－±ｓ）

指标 对照组（ｎ＝１３２） ＡＩＳ组（ｎ＝１３２） ｔ值 Ｐ值
ｍｉＲ３０ｃ５ｐ １．０３±０．２５ ０．６６±０．１７ １４．０６１ ＜０．００１
ＣＤＨ１３ ０．９８±０．２３ ２．０８±０．３０ ３３．４３２ ＜０．００１
ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ５．６１±１．１４ １９．０５±４．４１ ３３．９００ ＜０．００１
ＴＮＦα（μｇ／Ｌ） ５．４４±１．２１ １８．９４±３．３３ ４３．７７７ ＜０．００１
ＩＬ１β（ｐｇ／ｍＬ） ２４．１７±３．１２ ３６．８１±３．６５ ３０．２４４ ＜０．００１

表２　不同病情程度ＡＩＳ患者实验室指标及ＮＩＨＳＳ评分比较（ｘ－±ｓ）

　指标 轻度组（ｎ＝５３） 中度组（ｎ＝４４） 重度组（ｎ＝３５） Ｆ值 Ｐ值
ｍｉＲ３０ｃ５ｐ ０．７７±０．１９＃ ０．６６±０．１８ ０．４９±０．１４＃ ２７．０７７ ＜０．００１
ＣＤＨ１３ １．６９±０．２５＃ ２．１２±０．２８ ２．６１±０．３９＃ ９８．２４５ ＜０．００１
ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） １５．０２±３．３２＃ １９．８８±３．４０ ２４．１２±４．３１＃ ６７．８７０ ＜０．００１
ＴＮＦα（μｇ／Ｌ） １４．１８±２．８３＃ ２０．２１±３．０６ ２４．５５±４．４１＃ １０３．４１０ ＜０．００１
ＩＬ１β（ｐｇ／ｍＬ） ３１．６３±３．３４＃ ３７．５０±３．６７ ４３．７７±４．０９＃ １１７．１４９ ＜０．００１
ＮＩＨＳＳ评分（分） ２．０２±０．６３＃ ９．９８±２．８４ ２３．７１±６．１５＃ ３８７．３７０ ＜０．００１

注：与轻度组比较，Ｐ＜０．０５；与中度组比较，＃Ｐ＜０．０５

图１　血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ与ＮＩＨＳＳ评分的相关性

图２　血清ＣＤＨ１３与ＮＩＨＳＳ评分的相关性

分数表示，组间行 χ２检验；ＡＩＳ患者血清 ｍｉＲ３０ｃ
５ｐ、ＣＤＨ１３水平与 ＮＩＨＳＳ评分之间的相关性进行
Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析；Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析血清
ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与 ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β
之间的关系。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结　果

　　１．基线资料：２组在年龄、性别、ＢＭＩ、高血脂、
高血压史、糖尿病史、吸烟史、饮酒史方面比较，差异

无统计学意义（Ｐ均＞０．０５，扫描文前二维码查看详

细数据资料）。

　　２．血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３及ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、
ＩＬ１β水平：ＡＩＳ组患者血清 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ低于对照
组（Ｐ＜０．０５），血清ＣＤＨ１３及ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β
水平高于对照组（Ｐ均＜０．０５），见表１。
３．不同病情程度ＡＩＳ患者实验室指标及ＮＩＨＳＳ评

分比较：中度组和重度组患者血清 ＣＤＨ１３、ｈｓＣＲＰ、
ＴＮＦα、ＩＬ１β水平及ＮＩＨＳＳ评分高于轻度组，且重度
组高于中度组（Ｐ均＜０．０５）；血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ低于轻
度组，且重度组低于中度组（Ｐ均＜０．０５），见表２。

　　４．血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与病情严重程
度间的关系：Ｓｐｅａｒｍａｎ相关性分析显示，血清 ｍｉＲ
３０ｃ５ｐ与 ＮＩＨＳＳ评分呈负相关（ｒ＝０．５１１，Ｐ＜
０．０５），血清 ＣＤＨ１３与 ＮＩＨＳＳ评分呈正相关（ｒ＝
０．６９８，Ｐ＜０．０５），见图１、２。

　　５．血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与炎症因子间
的关系：Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析显示，血清 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ
与ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β均呈负相关（Ｐ＜０．０５），血
清 ＣＤＨ１３与 ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１β呈 正 相 关
（Ｐ均＜０．０５），见表３。
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表３　血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与炎症因子间的相关性

指标
ｍｉＲ３０ｃ５ｐ
ｒ值 Ｐ值

ＣＤＨ１３
ｒ值 Ｐ值

ｈｓＣＲＰ －０．４３７ ＜０．００１ ０．５５６ ＜０．００１
ＴＮＦα －０．４１５ ＜０．００ １ ０．６０１ ＜０．００１
ＩＬ１β －０．４０４ ＜０．００１ ０．６７８ ＜０．００１

讨　论

　　ＡＩＳ具有较高的致残率和致死率，严重影响患
者生活质量及生命安全

［１１］。动脉粥样硬化为 ＡＩＳ
主要诱发病因，炎症反应贯穿动脉粥样硬化全过程，

大量自由基及相关炎症因子造成神经细胞损伤、坏

死和凋亡，进而引起神经功能缺损，患者多表现为运

动功能和感觉功能障碍等症状
［１２，１３］。目前，临床对

ＡＩＳ诊断主要依赖于ＣＴ、ＭＲＩ等［１４］。探究与ＡＩＳ发
病相关的血清学标志物，对ＡＩＳ的早期诊断、病情评
估、预后预测具有重要意义。

炎症反应在ＡＩＳ发病和临床转归过程中发挥重
要作用。当发生 ＡＩＳ后，神经胶质细胞尤其是小胶
质细胞率先做出反应，激活转录促炎因子 ＴＮＦα、
ＩＬ１β等，进而激活其它炎症通路［１５］。ｈｓＣＲＰ可反
映动脉粥样硬化中炎症反应活动水平

［１６］。本研究

中ＡＩＳ患者血清ｈｓＣＲＰ、ＴＮＦα、ＩＬ１水平均显著高
于对照组，且随着ＡＩＳ患者病情程度的增加，其血清
水平也逐渐增加，提示ＡＩＳ患者病情越严重，机体内
炎症反应越激烈。ＡＩＳ累及颈动脉、冠状动脉等，是
一种全身性疾病，ＡＩＳ患者缺血附近区域神经细胞
出现不可逆损伤。此外，缺血半暗带有残余灌注，复

杂的炎性级联反应被激活，释放大量炎症介质，破坏

神经细胞，使机体病变加重
［１６］。

ｍｉＲ３０ｃ５ｐ为 ｍｉＲＮＡ的一种，已有研究发现，
ｍｉＲＮＡ与动脉粥样硬化及内皮功能调节密切相关，
ｍｉＲＮＡ缺失将导致血管出血和破裂［１７］。Ｃｅｏｌｏｔｔｏ
等
［１８］
研究显示，ｍｉＲ３０ｃ５ｐ减少是早期动脉粥样硬

化的启动因子，通过传递促炎促凋亡信号和损伤内

皮细胞愈合。本研究中ＡＩＳ组患者血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ
水平显著降低，且与病情程度呈显著负相关。ｍｉＲ
３０ｃ５ｐ过表达可避免人主动脉内皮细胞因氧化低
密度脂蛋白引起的焦亡，当血清 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ表达水
平降低时，保护能力削弱，引发动脉粥样硬化的形

成，促进 ＡＩＳ进展。本研究中 ＡＩＳ患者血清 ｍｉＲ
３０ｃ５ｐ水平与炎症因子呈显著负相关。既往研究
显示，ｍｉＲ３０ｃ５ｐ是内皮细胞保护因子，可削弱炎症
因子对内皮细胞的刺激，当 ｍｉＲ３０ｃ５ｐ表达水平降

低时，可促进炎症因子的释放
［１９］。

ＣＤＨ１３是钙黏蛋白家族成员之一，广泛表达于
心血管系统中，可调节细胞粘附与细胞极性，在细胞

识别和信号传导过程中发挥重要作用
［２０］。ＣＤＨ１３

在内皮细胞、血管平滑肌细胞中呈高表达，与炎症、

代谢综合征、动脉粥样硬化等多种疾病密切相关。

本研究中，ＡＩＳ组患者血清 ＣＤＨ１３水平显著升高，
且与病情程度呈显著正相关。相关性分析显示，ＡＩＳ
患者血清ＣＤＨ１３水平与炎症因子水平呈显著正相
关。既往研究显示，血清ＣＤＨ１３在老年阿尔茨海默
病患者中表达水平显著高于健康志愿者，且其表达

水平与炎症因子水平呈显著正相关
［２１］。本研究结

果与上述研究结果一致，提示ＣＤＨ１３水平上升会加
重患者炎症反应及病情程度。

血清ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平与 ＡＩＳ患者病情
程度及炎症反应密切相关，测定 ＡＩＳ患者血清 ｍｉＲ
３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３水平可有效评估病情。本研究存在
样本量少、单中心实验等不足，ｍｉＲ３０ｃ５ｐ、ＣＤＨ１３
在ＡＩＳ中的相互作用机制也尚不明确，未来仍需大
量实验进行更深一步的探索。
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附表 1 引物序列

基因 上游引物 5’-3’ 下游引物 5’-3’

miR-30c-5p TGCTGCCGTGTAAACATCCTA AGAGCAGGGTCCGAGGAT

U6 CGCTTCGGCAGCACATATAC TTCACGAATTTGCGTGTCATC

CDH13 TCCCTGCAGCATCAAACCA TCGACAAATGGGGACTCACG

GAPDH AACGGATTTGGTCGTATTG GGAAGATGGTGATGGGATT

附表 2 2 组一般资料比较（结果 1 相关数据）

项目 AIS组（n=132） 对照组（n=132） χ2/t 值 P 值

年龄（岁， x ± s） 59.16±8.43 58.89±8.17 0.264 0.792

男性[例（%）] 74（56.06） 72（54.55） 0.061 0.804

BMI（kg/m2， x ± s） 23.69±2.33 24.08±2.29 1.372 0.171

高血压[例（%）] 60（45.45） 53（40.15） 0.758 0.384

糖尿病[例（%）] 46（34.85） 38（28.79） 1.117 0.290

高血脂[例（%）] 50（37.88） 42（31.82） 1.068 0.301

吸烟史[例（%）] 55（41.67） 45（34.09） 1.610 0.205

饮酒史[例（%）] 49（37.12） 37（28.03） 2.483 0.115
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