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!!!摘要"!目的!研究进展性与非进展性缺血性脑卒中患者血清 GA+W9P和血浆a+二聚体#a+>.,DJ$水平
变化"为进展性缺血性脑卒中的预测及治疗提供科学依据% 方法!采用酶联免疫吸附试验#*VTc<$法*免疫
散射比浊法对 "$ 例非进展性缺血性脑卒中*=$ 例进展性脑卒中患者及对照组不同相应时间点的血液进行 a+
>.,DJ和 GA+W9P水平检测"并对结果进行比较"对缺血性脑卒中组患者相应的神经功能缺损情况进行斯堪地
那维亚量表#ccc$评分% 结果!进展组的a+>.,DJ水平顺序依次为!发病第 : 天p# 天p%= G内p&= 天"在发
病 & 周内"进展组a+>.,DJ水平均明显高于非进展组#8j$;$&$&进展组的 GA+W9P水平顺序依次为!发病第 #
天p: 天p%= G内p&= 天"发病第 # 天和 : 天"进展组明显高于非进展组#8j$;$&$&进展组发病 # 周时神经
功能缺损恢复较非进展组为差#8j$;$&$% 结论!血清 GA+W9P和血浆a+>.,DJ的升高与进展性缺血性脑卒
中的发生密切相关"可作为进展性脑卒中的预测指标%
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!!作为缺血性卒中的基础病变"动脉粥样硬化不
单纯是脂质聚积"同时还伴有慢性炎症% 粥样硬化

斑块内的炎症反应是斑块不稳定和破裂的主要原

因(&) % 高敏 W+反应蛋白 # G.FG AD4A.E.CDW+JD-8E.14
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OJ1ED.4"GA+W9P$水平增高是动脉粥样硬化斑块不稳
定的危险信号% a+二聚体#a+>.,DJ$是交联纤维蛋
白的降解产物"在缺血性脑血管病中的作用日益受
到重视% 发病 & 周内神经功能缺损的症状和体征逐
渐进展或呈阶梯式加重的急性缺血性脑卒中通常称

为进展性缺血性脑卒中#OJ1FJDAA.CD.A8GD,.8AEJ1bD"
PTc$% 本研究通过对PTc组和非 PTc 组及对照组患
者血清 GA+W9P和血浆a+>.,DJ水平的检测"初步探
讨血清 GA+W9P和血浆a+>.,DJ水平在 PTc 与非 PTc
病程中变化规律的差异"为 PTc 的预测及治疗提供
一定的科学依据%
82资料与方法
8=82临床资料2选取 %$$’+$& ‘%$&$+$= 在我院神
经内科住院的急性缺血性脑卒中患者"所有患者均
符合全国第四届脑血管病学术会议修订的缺血性卒

中的诊断标准(%) "发病时间"%= G"均为首次发病"
并经头部WB或L9T所证实% 所有患者在入院时及

住院的第 :*&=*%& 天应用斯堪地那维亚#c8-4>.4-+
C.-4$量表#ccc$评分% PTc 的诊断标准(#) !入院后
至第 : 天内患者病情仍进行性或阶梯式加重"瘫痪
肢体肌力较入院时下降 % 级或 % 级以上"或 ccc 评
分语言障碍下降!# 分或意识评分或运动评分降低
!% 分"复查头部 WB排除梗死后出血"发生其他新
的梗死灶或因严重的感染*发热*心功能不全所致的
病情进展% 选取PTc组患者 =$ 例"其中男 %= 例"女
&6 例"年龄 #( ‘:(#"6;% q(;’($岁&随机选取同期
住院的非PTc组患者 "$ 例"男 #& 例"女 &’ 例"年龄
=$ ‘($#"6;( q(;"=$岁&另选取健康对照组 =$ 名"
为同期我院健康体检者"其中男 %# 名"女 &: 名"年
龄 #’ ‘:’#":;& q’;#%$岁"既往无高血压*糖尿病*
心脏病等心脑血管病史"且肝肾功能检查正常者%
对照组*PTc组与非 PTc 组的年龄*性别构成比和既
往病史等比较差异无统计学意义#8p$;$"$"具有
可比性% 见表 &%

表 &!三组一般情况及危险因素比较

!组!别 例数

危险因素

年龄
#岁$

发病至入院时间
#G$

男性
#例$

吸烟
#例$

酗酒
#例$

高血压
#例$

糖尿病
#例$

冠心病
#例$

高胆固醇血症
#例$

ccc评分
#分$

PTc组 =$ "6;% q(;’( &#;( q#;6 %= &6 &# %6 &# &% &: #&;6 q:;"
非PTc组 "$ "6;( q(;"= &=;& q#;’ #& %$ &6 #% &6 &" %& #$;( q:;&
健康对照组 =$ ":;& q’;#% ) %# &" &% ) ) ) ) )

8=;2排除标准2#&$起病 %= G 后入院的患者&#%$
服用炎症抑制药物及#或$免疫抑制剂者&##$入院
时有严重意识障碍或存在严重合并症而不能配合神

经功能评定的患者&#=$心源性脑栓塞患者&#"$伴
有心血管病#包括心房颤动*深静脉血栓形成*急性
心肌梗死等$的患者&#6$入院时合并急慢性感染*
风湿及免疫系统疾病者&#:$合并肿瘤"发病前 = 周
内有外科手术和创伤史"合并严重肝*肾*呼吸系统
疾病等的患者%
8=>2检测方法与观察指标2PTc组和非PTc组分别
于发病 %= G 内*入院第 #*:*&=*%& 天清晨"健康对
照组于查体当日清晨抽空腹肘静脉血 &;( ,/"注入
含有 $;&$’ ,1/?V枸橼酸钠 $;% ,/的密封硅化玻璃
试管内送检血浆 a+>.,DJ"同时取血 # ,/放普通试
管内送检 GA+W9P*]c*VaV*QaV*肝肾功能等% 血
浆a+>.,DJ采用酶联免疫吸附试验进行检测"试剂
为希森美康医用电子#上海$有限公司提供的 a+>.+
,DJZ标准血浆试剂盒% 血清 GA+W9P的测定采用免
疫散射比浊法"试剂盒购自北京利德曼生物化学技
术公司% PTc 组和非 PTc 组分别于发病 %= G 内*第

:*&=*%& 天进行 ccc评分并记录%
8=?2统计学方法2应用 cPcc&%;$ 软件进行统计学
分析"计量资料以均数q标准差##<q;$表示"两组间
比较用4检验"三组样本均数比较采用单因素方差
分析"三组不同时点比较采用重复测量设计两因素
多水平的方差分析"均数间两两比较采用U检验"计
数资料采用!% 检验"8j$;$"为差异有统计学意义%
;2结果
;=82PTc组*非PTc组和对照组患者血清 GA+W9P含
量的比较!非 PTc 组在发病 %= G 内其血清 GA+W9P
水平即升高"与对照组相比差异有统计学意义#8j
$;$&$"在第 # 天时达高峰"第 : 天时降至正常% PTc
组血清 GA+W9P水平在发病 %= G 与非 PTc 组无明显
差异"第 # 天时达高峰"第 # 天和第 : 天时均明显高
于非PTc组#8j$;$&$"第&=天时降至正常% 见表%%
;=;2PTc 组*非 PTc 组和对照组患者血浆 a+>.,DJ
含量的比较!非 PTc 组在发病 %= G*第 # 天其血浆
a+>.,DJ水平明显高于对照组#8j$;$&$"第 # 天时
达高峰"但第 : 天时即迅速下降至接近正常水平&
PTc 组血浆a+>.,DJ水平在发病 %= G内*第 #*: 天均
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较非PTc 组明显升高#8j$;$&$"PTc 组血浆 a+>.+
,DJ水平自发病 %= G 开始即呈进行性升高的趋势"

于第 : 天时达最高峰"第 &= 天时迅速降至正常% 见
表 #%

表 %!三组血清 GA+W9P含量的比较$!#<q;"&#F?V%

组!别 例数 %= G内 第 # 天 第 : 天 第 &= 天 第 %& 天
PTc组 =$ &$;$% q%;%6$ %6;$( q6;$6’& %$;&= q";&($& =;&" q$;’$ #;(’ q$;:’
非PTc组 "$ ’;"( q&;(’$ &6;(: q#;(6$X =;&: q$;’% =;$# q$;(( #;(6 q$;(%
对照组 =$ #;’( q$;’& #;’( q$;’& #;’( q$;’& #;’( q$;’& #;’( q$;’&

!注!与对照组比较"$8j$;$&&与PTc组 %= G内比较"’8j$;$&&与非PTc组比较"&8j$;$&&与非PTc组 %= G内比较"X8j$;$"

表 #!三组血浆a+>.,DJ含量的比较$!#<q;"&#F?V%

组!别 例数 %= G内 第 # 天 第 : 天 第 &= 天 第 %& 天
PTc组 =$ ##6;&" q:";6&$ ==’;&( q&$%;(’$ ":’;&6 q&#(;=%$ %&&;=’ q=:;(( %$:;=6 q=(;6=
非PTc组 "$ %(’;=6 q6’;&%& #:(;=6 q($;&6& %$(;"% q=’;’&! %$=;== q=6;"& %$&;’( q=6;$’
对照组 =$ %$&;&( q=(;6’ %$&;&( q=(;6’! %$&;&( q=(;6’! %$&;&( q=(;6’ %$&;&( q=(;6’

!注!与非PTc组比较"$8j$;$&&与正常对照组比较"&8j$;$&

;=>2PTc组和非PTc组神经功能缺损评分的比较!
病程第 :*&= 天PTc组神经功能缺损的程度比非 PTc
组要严重#8j$;$&$"第 %& 天时神经功能的恢复情
况较非PTc组差"其差异有统计学意义#8j$;$&$%
见表 =%

表 =!两组神经功能缺损评分比较$!#<q;"&分%

组!别 例数 %= G内 第 : 天 第 &= 天 第 %& 天

PTc组! =$ #&;6 q:;" &’;( q=;#& %#;" q6;&& #$;" q6;=&

非PTc组 "$ #$;( q:;& #%;" q:;( #(;’ q(;: =%;’ q’;%

!注!与非PTc组比较"&8j$;$&

>2讨论
>=82动脉粥样硬化作为急性缺血性脑卒中的主要
病因之一"不仅由脂质沉积*血流动力学负荷*遗传
和感染所致"而且始终是一个慢性炎症过程"并且炎
症反应贯穿于动脉粥样硬化的发展进程(=) % 临床
研究发现"W+反应蛋白#W+JD-8E.14 OJ1ED.4"W9P$不
仅是血管炎症的标志物"还是动脉粥样硬化发生*演
变和进展相关的促炎因子"可预测未来心脑血管事
件的发生(") % W9P为常见的急性时相反应蛋白"由
炎性因子如白细胞介素+6*肿瘤坏死因子等刺激肝
脏和上皮细胞合成"在一般情况下以微量形式存在
于健康人血清中"当机体受到相应的刺激如急性炎
症*组织损伤等时"在损伤的 6 ‘( G 内血清 GA+W9P
含量迅速升高"并在 =( ‘:% G 达高峰"是机体炎症
反应的敏感指标% 研究证实"局部脑缺血后脑组织
出现病理性改变"导致炎性介质白细胞介素+6 的释
放"诱导W9P产生"使 W9P水平升高(6) % 缺血性脑
卒中急性期 GA+W9P水平可以反映脑组织缺血梗死

后的急性炎症反应% 本研究发现 PTc 组和非 PTc 组
患者血清 GA+W9P水平在发病 %= G 时均较对照组明
显升高"差异有统计学意义"但 PTc 组和非 PTc 组两
组之间无明显差异"非PTc组血清 GA+W9P水平在第
# 天时最高"与其它时间点比较"差异有统计学意
义"随着病程延长 GA+W9P降低"第 : 天时降至正常
水平&这说明在血栓形成的早期"脑梗死灶周围有较
强的炎症反应"但它具有一定的时间性"一旦血栓形
成平稳"病情无进展"则血清 GA+W9P水平也逐渐下
降"直至正常% 而PTc组血清 GA+W9P水平在第 # 天
时明显高于非PTc组"而且达峰时间延长"持续 &= >
才趋于正常"说明PTc病灶局部炎症反应不断加剧"
从而有更多的微血栓形成"或导致血栓在血管内向
近心端不断发展"阻断更大范围的供血"加速缺血区
半暗带的恶化"从而导致脑卒中的进展"缺血区梗死
范围扩大和脑组织损伤加重% 考虑 PTc 组血清 GA+
W9P水平在第 # 天时最高"但较非 PTc 组第 # 天时
的水平升高更明显"第 : 天时亦有明显升高的这种
动态变化与脑卒中伴发炎症反应过程的时程变化有

关% 病后 & 周一般是疾病的进展期"由于血栓的进
一步发展"局部水肿和炎症反应的进行性加重"肝脏
合成*分泌的炎性介质包括 GA+W9P大幅增加"GA+
W9P通过促进炎症反应的发展导致缺血区梗死范
围扩大和脑组织损伤进一步加重%
>=;2从近年来的研究表明"GA+W9P可从多方面导
致卒中进展!W9P能促进内皮细胞表达多种炎性因
子"包括细胞间粘附分子+&*血管细胞粘附分子+& 和
单核细胞趋化蛋白+&"启动凝血途径"促进血栓形
成&W9P还可促使内皮功能失调"外源性 W9P能通
过降低内皮型一氧化氮合酶表达和前列环素水平"
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促使内皮细胞释放内皮素+&"从而抑制血管舒张功
能&W9P可上调血管内皮细胞血浆凝血酶活化因子
抑制因子#P<T+&$的表达及生物活性"促进循环纤
溶系统失衡"导致血栓形成&W9P可诱导基质金属
蛋白酶的表达"使细胞外基质容易降解"从而增加动
脉粥样硬化斑块的不稳定性"最终促使斑块破裂
等(&) % 这些因素分别或以不同形式组合共同促进
了动脉粥样硬化和血栓的发生"引起血管狭窄或闭
塞"从而导致脑卒中的发生和进展"加重神经功能缺
损的程度%
>=>2流行病学研究显示血清 GA+W9P水平升高人群
的心血管疾病的危险显著增加"而心血管疾病患者
血清 GA+W9P水平与其预后密切相关(:) % L14E-4DJ
等(()的研究表明"血清 GA+W9P浓度与脑梗死病情
的严重程度呈正相关"尤其是在发病 # G 内&应用人
W9P处理大脑中动脉闭塞模型大鼠后"实验大鼠梗
死体积显著扩大(’) % 以上研究表明"W9P不仅是一
种炎症标志物"还参与了脑梗死的病理生理过
程(&$) % 我们的研究结果显示脑卒中患者血清 GA+
W9P水平进行性升高"反映缺血性卒中相关炎症反
应的程度越强烈"其发生血栓进展的危险性即增加"
提示血清 GA+W9P水平可能作为脑卒中患者病情进
展和预后评估的重要指标%
>=?2缺血性卒中是临床最常见的血栓栓塞性疾病"
其主要的病理生理过程就是凝血和纤溶的失衡% 血
栓形成后"由于机体的自我保护机理"体内的组织性
纤溶酶原激活物#E+P<$*单链尿激酶和因子+等激
活纤溶酶原"使之转变为纤溶酶"从而导致自发性的
血栓溶解和继发性纤溶活性增高% a+>.,DJ是凝血
酶及因子+作用下的交联纤维蛋白经纤溶酶降解作
用后的一种特异性的终末产物"血浆 a+>.,DJ增高
表明机体凝血和纤溶系统的双重激活"是继发性纤
溶亢进敏感和特异的指标% 一般来说"体内新形成
的血栓在 #$ ,.4内即开始自溶"交联纤维蛋白在纤
溶酶作用下溶解"a+>.,DJ含量增高% 研究资料表
明"缺血性脑血管病患者血浆 a+>.,DJ水平明显增
高(&&) % a+>.,DJ能沉积于血管壁"直接损伤血管内
膜&同时"还能促进血小板粘附和聚集"使血液处于
高凝状态% 本研究发现"非 PTc 组患者急性期其血
浆a+>.,DJ水平较对照组明显升高#8j$;$&$"而
PTc组患者又较非 PTc 组明显升高% 提示在脑卒中
患者体内急性期存在凝血功能的增强"同时又存在
着继发性纤溶活性的亢进"而且在 PTc 上述变化更
明显"提示在PTc 患者体内存在更严重的血液的凝

固和纤溶功能的失常"导致了血栓的进展%
>=<2本研究观察了血浆 a+>.,DJ水平在缺血性卒
中发生时的动态变化"发现在非 PTc 组患者血浆 a+
>.,DJ水平在第 # 天达到高峰"第 : 天就已降至正
常"而PTc组发病 %= G内血浆a+>.,DJ水平较非PTc
组明显升高"并呈进行性升高"一直维持于高水平"
于第 : 天达到高峰"提示由于 PTc 患者体内存在血
栓不断形成的过程"导致纤溶活性亦一直维持于相
应的高水平"故而 a+>.,DJ水平的持续升高是反映
血栓进展特异而敏感的指标% 研究显示"由于卒中
进展"导致PTc组的神经功能缺损的进行性加重"并
且早期恢复不良"其 ccc评分明显低于非PTc 组"致
残率增高% 因此如何早期发现卒中进展的可能"从
而早期阻止和治疗"对于改善脑卒中患者的预后有
着重要的临床意义和社会意义%
>=N2本研究结果显示"血浆a+>.,DJ和血清 GA+W9P
水平不仅能反映体内继发性纤溶活性的亢进和炎症

反应的强度"而且在缺血区梗死范围扩大和病情进
展中发挥重要的病理生理作用% 通过对缺血性脑卒
中患者血浆 a+>.,DJ和血清 GA+W9P水平的动态观
察"有助于早期预测卒中的进展"有着重要的临床
意义%
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共培养大鼠内皮祖细胞对自体骨髓基质
干细胞成骨作用的影响

韦惠平!!庞芳河

作者单位! "#$$%&!南宁"广西医科大学口腔医学院

作者简介! 韦惠平#&’:6 )$"女"硕士研究生"主治医师"研究方向!口腔颌面外科疾病诊治% *+,-./!HD.0.-ND.5&6#781,
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!!!摘要"!目的!探讨体外培养大鼠外周血内皮前体细胞#*PWA$与自体骨髓基质细胞#]LcWA$共培养
时对]LcWA成骨作用的影响% 方法!采用密度梯度离心法分离*培养大鼠]LcWA和*PWA"培养细胞分为四
组!<组#]LcWA组$*]组#*PWA组$*W组#]LcWA成骨诱导组$及a组#]LcWA和*PWA联合培养组$% 通过
观察细胞克隆形态*免疫细胞化学*细胞增殖*碱性磷酸酶活性"从酶学*组织学及生化等不同方面观察 *PWA
对]LcWA成骨活性及生长情况的影响% 结果!免疫细胞化学染色证实 W组培养的细胞具有晚期 *PWA的特
性% 倒置相差显微镜*Q*染色均证实共培养的]LcWA和*PWA生长良好"并能够形成与单纯成骨诱导培养的
]LcWA相似的钙结节% LBB检测结果!各组细胞增殖差异无统计学意义#8p$;$"$% 碱性磷酸酶活性检测结
果!W*a组显著高于<*]组#8j$;$"$% 结论!*PWA和]LcWA联合培养具有良好的细胞相容性"*PWA能够
增强成骨细胞的<VP活性"提高成骨细胞的增殖能力%
!!!关键词"!组织工程&!骨髓基质细胞&!内皮前体细胞&!联合培养
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