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急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证相关生物学

客观指标的临床分析

任建勋$林成仁$刘建勋$李$涛$徐$立$李军梅$李鸿海$王$敏

摘要$目的$分析并总结急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证患者的证候临床客观指标变化!为辨证论治提

供客观依据" 方法$

!"#"

年
7

月#

!"#!

年
%

月于中国中医科学院西苑医院脑病科符合诊断标准的患者

7"

例为急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证组$

HIJK

组%!另选健康志愿者作为健康对照组
$"

名" 采用全自动

血液分析和比色法检测血常规&包括
+L'

'

ML'

'

NO

'中性粒细胞百分比$

3;P*Q

%'淋巴细胞百分比

$

RIQ

%('肝'肾功能&

SR*

'

SJ*

'总胆红素$

*L)R

%'总蛋白$

*T

%'白蛋白$

SRL

%'

'U

'尿素氮$

LP3

%()比色

法检测血糖&包括空腹血糖$

H.-

%和糖化血红蛋白$

NOS#D

%('血脂&包括总胆固醇$

*'

%'甘油三酯$

*H

%'

高密度脂蛋白胆固醇$

NER

#

'

%'低密度脂蛋白胆固醇$

RER

#

'

%和极低密度脂蛋白胆固醇$

0RER

#

'

%('凝血

功能&包括抗凝血酶
!

$

S*

#

!

%活性'凝血酶原时间$

T*

%'活动度$

T*S

%和凝血酶原国际化标准比率

$

)3M

%'凝血酶时间$

**

%'活化部分凝血活酶时间$

ST**

%! 纤维蛋白原浓度$

VLH

%及其反应时间('肾素'

血管紧张素
"

$

SCW"

%'高敏
'

反应蛋白$

XB

#

'MT

%及血浆同型半胱氨酸$

ND/

%水平)电化学发光法检测

甲状腺功能&包括游离三碘甲状腺原氨酸$

V*&

%'游离甲状腺素$

V*$

%'三碘甲状腺原氨酸$

*&

%'甲状腺素

$

*$

%与促甲状腺激素$

*JN

%()

;R)JS

法检测肿瘤坏死因子$

Y-<1U C8DU1B>B Z=DY1U

!

*3V

%#

#

)放免法检

测
)R

#

#

和
)R

#

9

" 结果$与健康对照组比较!

HIJK

组患者
ML'

'

RIQ

'

SR*

'

*T

'

SRL

'

NER

#

'

'

S*

#

!

活性'

T*S

及
V*$

含量明显下降!而
*L)R

'

LP3
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'

*JN

'

XB

#

'MT

'肾素'

SCW"
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*3V

#
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'

)R

#

#

及
)R

#

9

水平明显上升$

T ["

!

"7

或
T ["

!

"#

%" 结论$急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证病理过程与甲状腺功能!肾素

"血管紧张素"醛固酮系统!内'外源性凝血系统以及炎症反应过程密切相关"

关键词$急性腔隙性脑梗死)肝阳上亢)生物学指标)临床分析
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$$脑梗死是指局部脑组织因供血障碍而发生的缺血

性坏死"其根本原因是在颅内或颅外动脉狭窄或闭塞

下"侧支循环又不足以起到代偿性的供血"而导致局部

脑组织发生缺血性坏死) 腔隙性脑梗死是脑梗死的一

个类型"又称腔隙综合征"是指小动脉因玻璃样变或微

小栓塞"导致该动脉所支配的脑组织发生缺血性坏

死*

#

+

) 肝阳上亢是急性脑梗死的中医常见证型*

!

+

"但

是中医证候诊断的主观性较大及不确定性"客观指标

较少的特点"影响其证候诊断的稳定性及疗效的可重

复性"在一定程度上制约了中医药在缺血性脑卒中预

防和治疗中的应用和发展) 结合近年现代医学对急性

脑梗死病理生理过程的深入认识"不同的研究认为急

性脑梗死中医证型可能与
'

反应蛋白,细胞因子等密

切相关*

&

"

$

+

"促使中医证候指标客观化的研究进一步

发展) 本文观察急性腔隙性脑梗死中医辨证属肝阳上

亢证患者的临床情况"分析肝阳上亢证患者不同方面

客观指标的变化"初步探讨其临床辨证的客观性"为中

药新药的临床评价及证候动物模型的研究提供依据)

资料与方法

#

$诊断标准

#

!

#

$急性腔隙性脑梗死诊断标准$参考全国第

四届脑血管病学术会议通过的脑卒中患者临床神经功

能缺损程度评分标准&

#447

'

*

7

+

"以及经头颅
'*

或

,M)

证实梗死灶是直径
[#7 <<

边界清楚的低密度

病灶"或仅具有腔隙综合征)

#

!

!

$中医辨证分型诊断$标准参照
#449

年国

家中医药管理局脑病急诊协作组-中风病诊断与疗效

评定标准&试行'.

*

9

+和全国高等中医药院校规划教材

-中医内科学.

*

%

+

) 中风诊断标准#主症#&

#

'半身不

遂"&

!

'神识昏蒙"&

&

'言语蹇涩或不语"&

$

'偏身感觉

异常"&

7

'口舌歪斜) 次症#&

#

'头痛"&

!

'眩晕"&

&

'瞳

神变化"&

$

'饮水发呛"&

7

'目偏不瞬"&

9

'共济失调)

起病方式#急性起病"发病前多有诱因"常有先兆症状)

发病年龄#多在
$"

岁以上) 具备
!

个主症以上"或
#

个主症
!

个次症结合起病,诱因,先兆症状,年龄即可

确诊) 肝阳上亢证诊断标准*

:

+

#&

#

'头晕目眩"&

!

'痰

多而黏"&

&

'心烦易怒"&

$

'面红耳赤或面部红热"&

7

'

舌质略红或暗红,舌苔黄腻"&

9

'脉弦滑) 以上
9

项具

备
&

项症状者即可诊断)

!

$纳入标准$&

#

' 符合诊断标准(&

!

' 发病时

间
[#

周(&

&

'年龄
#:

%

:"

岁(&

$

' 所有研究对象均

无恶性肿瘤,肝炎等传染性疾病"近
"

!

7

年中无重大外

伤,手术史(&

7

'签署知情同意书)

&

$排除标准$&

#

'妊娠或哺乳期妇女(&

!

' 神志

不清或昏迷者(&

&

' 参加其他临床药物试验者(&

$

' 有

严重肝,肾功能障碍者(&

7

'伴有主动脉瘤,脑动脉畸

形等先天性血管疾病)

$

$一般资料$本研究所纳入
!"#"

年
7

月/

!"#!

年
%

月于中国中医科学院西苑医院脑病科符合诊

断标准的患者
7"

例为急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证组

&

HIJK

组'"其中男
!#

例"女
!4

例"平均年龄

&

9:

!

"9

&

:

!

$!

'岁) 另选来自中国中医科学院西苑医

院健康志愿者作为健康对照组"共
$"

名"其中男
!#

名"

女
#4

名"平均年龄&

$"

!

97

&

:

!

:%

'岁) 协方差分析显

示年龄因素对两组各项指标无明显影响&

T b"

!

"7

')

7

$标本收集方法$

HIJK

组患者入院后抽取全

血
9

%

: <R

"同时健康受试者一次性抽取全血
9 <R

"

待自然凝固后
# X

内以
! 7"" U G<>C

"采用美国
*X8U

#

<1

公司
)';

#

'R&#M

低温离心机离心
#" <>C

"吸取

上清"血清在"

%"

'保存"待测)

9

$观察指标及检测方法$所有检测均由中国中
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%

医科学院西苑医院临床检验中心完成)

9

!

#

$血常规,肝,肾功能检测$血常规包括

+L'

,

ML'

,

NO

,中性粒细胞百分比&

3;P*Q

',淋巴

细胞百分比&

RIQ

'"肝,肾功包括
SR*

,

SJ*

,总胆红

素&

*L)R

',总蛋白&

*T

',白蛋白&

SRL

',

'U

,尿素氮

&

LP3

') 应用全自动血液分析仪&

6J

#

#""">

型"日本

J/B<8@

'检测两组患者血常规"以及采用比色法应用

日本&日立'

%9""

"

"!"

型全自动生化分析仪检测肝,

肾功能指标)

9

!

!

$血糖,血脂检测$血糖检测包括空腹血糖

&

H.-

'和糖化血红蛋白&

NOS#D

'(血脂检测包括总胆

固醇 &

*'

',甘油三酯 &

*H

',高密度脂蛋白胆固醇

&

NER

#

'

',低密度脂蛋白胆固醇&

RER

#

'

'和极低密度

脂蛋白胆固醇&

0RER

#

'

') 采用比色法应用日本&日

立'

%9""

"

"!"

型全自动生化分析仪进行检测)

9

!

&

$凝血功能检测$凝血功能包括抗凝血酶
!

&

S*

#

!

'活性,凝血酶原时间&

T*

',活动度&

T*S

'和

凝血酶原国际化标准比率&

)3M

',凝血酶时间&

**

',

活化部分凝血活酶时间&

ST**

', 纤维蛋白原浓度

&

VLH

'及其反应时间" 应用日本
J/B<8@

全自动血

凝分析仪采用比色法检测)

9

!

$

$甲状腺功能检测$甲状腺功能包括游离三

碘甲状腺原氨酸&

V*&

',游离甲状腺素&

V*$

',三碘甲

状腺原氨酸&

*&

',甲状腺素 &

*$

'与促甲状腺激素

&

*JN

'"应用
M1DX8

全自动电化学发光仪采用电化

学发光法检测)

9

!

7

$肾素,血管紧张素
"

&

SCW"

',高敏
'

反应

蛋白&

XB

#

'MT

'及血浆同型半胱氨酸&

ND/

'检测$均

采用比色法应用日本&日立'

%9""

"

"!"

型全自动生

化分析仪)

9

!

9

$炎症介质检测$肿瘤坏死因子 &

Y-<1U

C8DU1B>B Z=DY1U

"

*3V

'#

#

"血管性血友病因子裂解酶

&

SES,*J

#

#&

'"应用美国
L>1Y8c

公司
J/C8UW/ $

酶标仪采用
;R)J)S

方法检测"试剂盒均来自美国
ME

公司) 白介素&

>CY8U.8-c>C

"

)R

' "

#

和
)R

#

9

"采用放免

法检测"试剂盒均来自北京华埠力特生物技术研究所)

以上检测操作均严格按照试剂盒说明书进行)

%

$统计学方法$应用
JTJJ #&

!

"

统计软件)

所有数据均用
@

&

B

表示"各组之间的比较采用单因素

方差分析方法"方差齐性用
JY-\8CY

#

38`<=C

#

K8-.B

检验"方差不齐用
*=<X=C8

(

B *!

检验) 各组率的比

较采用
$

! 检验)

T ["

!

"7

为差异有统计学意义)

结$$果

#

$两组血常规及肝,肾功能比较&表
#

"

!

'$与

健康对照组比较"

HIJK

组
ML'

,

RIQ

,

SR*

明显下

降 &

T ["

!

"7

'(

*T

和
SRL

含量也有明显下降&

T [

"

!

"#

'(而
*L)R

和
LP3

水平明显上升&

T ["

!

"7

')

!

$两组血脂,血糖结果比较&表
&

'$与健康对照

组比较"

HIJK

组患者血清
NER

#

'

水平则明显下降

&

T [ "

!

"#

'"而
H.-

及
NOS#D

水平较健康对照组明

显升高&

T ["

!

"#

')

&

$两组凝血功能结果比较&表
$

'$与健康对照

组比较"

HIJK

组患者
S*

#

!

活性和
T*S

明显下降"

同时
ST**

水平也明显降低&

T ["

!

"7

"

T ["

!

"#

')

$

$两组甲状腺功能结果比较&表
7

'$与健康对照

组比较"

HIJK

组患者血液中
V*$

水平明显降低"而

*JN

明显升高"差异有统计学意义&

T ["

!

"7

"

T ["

!

"#

')

表
#

$两组血常规比较$&

@

&

B

'

组别 例数
+L'

& )

#"

4

GR

'

ML'

& )

#"

#!

GR

' NO

&

WGR

'

3;P*

&

Q

'

RI

&

Q

'

健康对照
$" 9

*

##

&

#

*

#4

$

*

%9

&

"

*

$4

!

#$4

*

""

&

#7

*

"" 7%

*

"4

&

9

*

::

&&

*

&!

&

9

*

#&

!

HIJK 7" 9

*

%#

&

!

*

#& $

*

$!

&

"

*

$! #&9

*

""

&

#7

*

"" 9"

*

7&

&

##

*

%# !:

*

"%

&

4

*

4$

$$注#与
HIJK

组比较"

!

T ["

*

"7

"

!!

T ["

*

"#

(表
!

同

表
!

$两组肝肾功能比较$&

@

&

B

'

组别 例数
SJ*

&

PGR

'

SR*

&

PGR

'

*L)R

&

%<1.GR

'

*T

&

WGR

'

SRL

&

WGR

'

'M;S

&

%<1.GR

'

LP3

&

<WG\R

'

健康对照
$" !#

*

#"

&

%

*

:9

!$

*

"9

&

#7

*

:"

!

:

*

$$

&

7

*

7:

!

%$

*

%%

&

$

*

#"

!!

$9

*

9&

&

#

*

:4

!!

%9

*

79

&

#4

*

!7

#!

*

$$

&

9

*

%!

!

HIJK 7" #:

*

9$

&

9

*

#9 #%

*

%:

&

4

*

&$ #"

*

:#

&

7

*

&9 99

*

#%

&

7

*

!: $"

*

$9

&

!

*

77 :&

*

94

&

!9

*

$4 #9

*

%#

&

7

*

74

表
&

$两组血脂,血糖指标测定结果比较$&

@

&

B

'

组别 例数
*'

&

<<1.GR

'

*H

&

<<1.GR

'

NER

#

'

&

<<1.GR

'

RER

#

'

&

<<1.GR

'

0RER

#

'

&

<<1.GR

'

H.-

&

<<1.GR

'

NOS#D

&

Q

'

健康对照
$" $

*

99

&

"

*

97 #

*

&4

&

#

*

"&

#

*

&4

&

"

*

&%

!

!

*

4%

&

"

*

9% "

*

&"

&

"

*

#9

7

*

!4

&

"

*

$9

!

7

*

":

&

"

*

4!

!

HIJK 7" $

*

%!

&

#

*

"$ #

*

7%

&

"

*

49 #

*

#&

&

"

*

&! &

*

#7

&

"

*

:% "

*

$&

&

"

*

&" 9

*

&"

&

!

*

97 9

*

:7

&

#

*

9&

$$注#与
HIJK

组比较"

!

T ["

*

"#
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%
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表
$

$两组凝血功能结果比较$&

@

&

B

'

组别 例数
S*

#

!

活性&

Q

'

T*

&

B

'

T*S

&

Q

'

)3M ST**

&

B

'

**

&

B

'

VLH

&

B

'

VLH

&

WGR

'

健康对照
$"

##$

*

%!

&

4

*

&:

!!

##

*

&!

&

"

*

79

###

*

4%

&

#"

*

$#

!!

"

*

4%

&

"

*

"7

!%

*

!#

&

&

*

!9

!

#:

*

!:

&

$

*

:7 9

*

:9

&

#

*

"4

!

*

%4

&

"

*

7!

!

HIJK 7" 4"

*

%$

&

4

*

94 ##

*

:%

&

"

*

4! 4#

*

::

&

4

*

!% #

*

"#

&

"

*

": !7

*

44

&

!

*

99 #:

*

4:

&

&

*

#: 9

*

:4

&

#

*

7" !

*

4%

&

"

*

%7

$$注#与
HIJK

组比较"

!

T ["

*

"7

"

!!

T ["

*

"#

(下表同

表
7

$两组甲状腺功能结果比较$&

@

&

B

'

组别 例数
V*&

&

^WG<R

'

V*$

&

CWG\R

'

*JN

&

%)PG<R

'

*&

&

CWG<R

'

*$

&

%WG\R

'

健康对照
$" !

*

9&

&

"

*

&#

#

*

!#

&

"

*

#&

!!

#

*

9$

&

"

*

:!

!

"

*

4:

&

"

*

## %

*

79

&

"

*

4&

HIJK 7" !

*

$4

&

#

*

#4 #

*

#"

&

"

*

!$ #

*

4"

&

"

*

!" "

*

4"

&

"

*

&$ %

*

!"

&

#

*

%&

$$

7

$两组肾素,

SCW"

,

XB

#

'MT

及
ND/

水平比较

&表
9

'$与健康对照组比较"

HIJK

组患者
XB

#

'MT

,

肾素和
SCW"

水平明显升高&

T [ "

!

"7

"

T [ "

!

"#

'(

而
ND/

水平变化无统计学意义&

T b"

!

"7

')

表
9

$两组肾素,

SCW"

,

XB

#

'MT

及
ND/

水平比较$&

@

&

B

'

组别 例数
肾素

&

^WG<R

'

SCW"

&

^WG<R

'

XB

#

'MT

&

<WGR

'

ND/

&

%<1.GR

'

健康对照
$"

7

*

$4

&

#

*

4%

!

#$

*

"#

&

&

*

#%

!!

$

*

97

&

#

*

%!

!

#%

*

:4

&

:

*

7:

HIJK 7" 9

*

4%

&

#

*

97 &7

*

"$

&

#4

*

&4 ##

*

#!

&

#4

*

!" #:

*

"$

&

%

*

:&

9

$两组血清炎症因子结果比较&表
%

'$与健康

对照组比较"

HIJK

组患者
*3V

#

#

,

)R

#

#

和
)R

#

9

水平

明显升高&

T [ "

!

"7

"

T [ "

!

"#

'(而
SES,*J

#

#&

水

平变化无统计学意义&

T b"

!

"7

')

表
%

$两组之间血清炎症因子结果比较$&

^WG<R

"

@

&

B

'

组别 例数
*3V

#

# )R

#

# )R

#

9

$

SES,*J

#

#&

健康对照
$"

$

*

#7

&

#

*

4&

!

"

*

##

&

"

*

"4

!

#7:

&

9&

!!

:

*

!9

&

#

*

:%

HIJK 7" :

*

%"

&

&

*

$9 "

*

!#

&

"

*

#! &#4

&

#$$ 9

*

#9

&

#

*
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讨$$论

急性腔隙性脑梗死属于缺血性中风的范畴"其

病机属本虚标实) 肝阳上亢之证多见于中风病的急

性期) 中医学理论认为中风患者平素肝肾阴虚"肝

阳旺盛"在饮食,情志等诱因的诱导下"引起肝阳上

亢,气血上逆,瘀血阻于脑络不畅为病"引起口眼歪

斜,半身不遂等症状) 因此"肝阳上亢证高度概括了

急性腔隙性脑梗死病理生理过程中一定情况下中医

病因,病位,病性等特点"反映了致病因素与机体的

反应性两方面情况) 此外"肝阳上亢证还可见于高

血压病,精神疾患等多种疾病"而本研究通过与健康

志愿者在实验室指标方面分析,比较"为进一步探讨

急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证相关生物学客观指标

的变化特证提供依据)

本文通过分析急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证多方

面的临床客观检查与正常人群的差异"探讨腔隙性脑

梗死肝阳上亢临床微观辨证的客观特征) 结果显示急

性腔隙性脑梗死肝阳上亢证患者并未出现明显血脂异

常的改变"肾素与
SCW"

水平明显升高"这反应了肾

素"血管紧张素 "醛固酮系统&

MSJ

'的激活不仅与

高血压相关"同时也可能与急性腔隙性脑梗死肝阳上

亢证的客观病理生理改变相关) 目前研究认为"脑梗

死病情越重,范围越大,血脑屏障破坏的程度越严重"

血浆肾素和
SCW"

浓度升高越明显"血液中肾素和

SCW"

水平的变化可以作为脑梗死患者病情严重程度

的监测指标*

4

+

) 而
MSJ

激活引起的血压升高更易促

使脑梗死的发生"但是这需要进一步的研究以明确)

SCW"

可以导致脑部血管的强烈收缩,小动脉硬化及

炎症反应等多种生物效应*

#"

+

"引起脑深部穿通支动脉

的闭塞) 通过机体凝血功能的分析发现肝阳上亢证组

患者
S*

#

!

活性和
T*S

明显下降"同时
ST**

水平明

显降低"提示肝阳上亢证病理过程中不仅存在内源性

凝血系统的激活"同时也存在外源性凝血功能的亢进)

纤维蛋白原是发生缺血性中风的独立危险因素"纤维

蛋白原升高不仅可促使血小板和红细胞的聚集"而且

通过血浆黏度增加诱导血液的高凝状态*

##

+

) 由此笔

者认为急性腔隙性脑梗死肝阳上亢可能会导致凝血功

能的异常升高)

本研究中甲状腺分泌功能
*&

,

*$

水平相对正常组

无差异"但是
*JN

水平的升高也说明了甲状腺功能存

在潜在的亢进的可能性"从而诱导机体代谢水平升高和

心血管功能的亢进)

V*$

的水平降低则有可能是一种

机体的保护性反应"有研究认为急性颅脑损伤时"甲状

腺激素水平与预后相关"下降越明显则预后较差*

#!

+

)

在急性脑缺血应激状态下时甲状腺激素水平下降将减

少机体代谢消耗"调节和适应机体内环境紊乱"使心,脑

等重要器官得到物质代谢保障) 现代研究显示肝阳上

亢导致的中风不仅存在脑供血障碍和脑组织损伤"同时
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也存在着机体的高应激状态"表现为组织代谢增加"能

量代谢紊乱"血糖和
NOS#D

水平明显升高*

#&

+

) 本研究

结果也显示"肝阳上亢患者血糖和
NOS#D

水平明显增

加"以及总蛋白含量和白蛋白含量明显下降"与文献

*

#&

+相似"提示机体应激状态) 而血清
LP3

的升高不

仅进一步说明肾素"血管紧张素"醛固酮系统激活导

致肾小动脉收缩,肾脏的肾小球率过滤发生改变,肾脏

持久性损伤"而且一定程度反映了应激状态下蛋白分解

程度的增强) 在急性脑梗死患者中血清
XB

#

'TM

增高

与脑梗死的发生和严重程度有密切关系*

#$

+

"同样肝阳

上亢与血清
*3V

水平变化有密切的联系*

#7

+

) 本研究

发现急性腔隙性脑梗死肝阳上亢患者不仅外周血淋巴

细胞增加"血清中
XB

#

'MT

,

*3V

#

#

,

)R

#

#

和
)R

#

9

水平也

明显升高"提示脑梗死后炎性细胞聚集增加"释放大量

的炎症因子"不仅进一步损伤缺血区周围脑组织"而且

促进脑梗死肝阳上亢证的继续发展"将变生或兼夹他

证) 因此笔者认为以上炎症因子不仅在肝阳上亢的病

理过程中反映了证候的严重程度"也是预测脑梗死肝阳

上亢证预后的重要指标)

综合上述"急性腔隙性脑梗死肝阳上亢证是一个

极为复杂的病理过程"与甲状腺功能"肾素"血管紧张

素"醛固酮系统"内,外源性凝血系统以及炎症级联反

应过程密切相关) 借助现代医学对疾病病理过程的认

识以及先进的生物技术"引进对病证具有诊断价值的

实验室客观化,定量化指标对于辨证论治的客观化有

非常重要的意义) 但是本研究还存在着一定的不足之

处"就针对同一疾病不同证候之间的客观指标的差异

还需要深入研究)
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