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单核细胞/高密度脂蛋白比值和同型半胱氨酸与急性缺血性
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  摘 要:目的 分析单核细胞/高密度脂蛋白比值(MHR)和同型半胱氨酸(Hcy)与急性缺血性脑卒中的相

关性。方法 回顾性分析2021年1月至2022年6月芜湖市中医医院脑病科收治的急性缺血性脑卒中患者

164例作为研究组,另选取同期健康体检者136例作为对照组。收集患者的各项实验室检查结果,根据血生化

检查结果计算 MHR。采用多因素Logistic回归进行急性缺血性脑卒中的危险因素分析,采用受试者工作特征

(ROC)曲线评估 MHR及Hcy与急性缺血性脑卒中发生的关系和预测价值。结果 研究组年龄、男性、MHR、

Hcy、白细胞计数、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)均明显高于对照组,高密度脂蛋白胆固醇低于对照组(P<
0.05)。多因素Logistic回归分析结果显示,MHR>0.28、Hcy>10.01

 

μmol/L、LDL-C>3.09
 

mmol/L、年龄

较大是罹患急性缺血性脑卒中的独立危险因素(P<0.05)。ROC曲线分析发现,Hcy与 MHR
 

2项联合预测

急性缺血性脑卒中的ROC曲线下面积(AUC)为0.775,高于 Hcy、MHR单独预测急性缺血性脑卒中的AUC
为0.585、0.740。结论 高水平MHR和Hcy是急性缺血性脑卒中患者发病的独立危险因素,且与疾病的发生

发展有一定的相关性。
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Abstract:Objective To

 

analyze
 

the
 

correlation
 

of
 

monocyte/high
 

density
 

lipoprotein
 

ratio
 

(MHR)
 

and
 

homocysteine
 

(Hcy)
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke.Methods A
 

total
 

of
 

164
 

patients
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke
 

admitted
 

to
 

the
 

Department
 

of
 

Encephalopathy
 

of
 

Wuhu
 

Hospital
 

of
 

Traditional
 

Chinese
 

Medicine
 

from
 

Janu-
ary

 

2021
 

to
 

June
 

2022
 

were
 

retrospectively
 

analyzed
 

as
 

study
 

group,and
 

136
 

healthy
 

people
 

were
 

selected
 

as
 

control
 

group
 

during
 

the
 

same
 

period.The
 

laboratory
 

test
 

results
 

of
 

the
 

patients
 

were
 

collected,and
 

the
 

MHR
 

was
 

calculated
 

according
 

to
 

the
 

blood
 

biochemical
 

test
 

results.Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

was
 

used
 

to
 

an-
alyze

 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

acute
 

ischemic
 

stroke.The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

was
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

relationship
 

and
 

predictive
 

value
 

of
 

MHR
 

and
 

Hcy
 

with
 

acute
 

ischemic
 

stroke.Results Age,

male,MHR,Hcy,white
 

blood
 

cell
 

count
 

and
 

low
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

(LDL-C)
 

in
 

study
 

group
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group,and
 

high
 

density
 

lipoprotein
 

cholesterol
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

control
 

group
 

(P<0.05).Multivariate
 

Logistic
 

regression
 

analysis
 

showed
 

that
 

MHR>0.28,Hcy>10.01
 

μmol/L,LDL-C>3.09
 

mmol/L,and
 

older
 

age
 

were
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

acute
 

ischemic
 

stroke
 

(P<
0.05).ROC

 

curve
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

area
 

under
 

the
 

ROC
 

curve
 

(AUC)
 

of
 

the
 

combination
 

of
 

Hcy
 

and
 

MHR
 

in
 

predicting
 

acute
 

ischemic
 

stroke
 

was
 

0.775,which
 

was
 

higher
 

than
 

0.585
 

and
 

0.740
 

of
 

Hcy
 

and
 

MHR
 

alone.Conclusion High
 

levels
 

of
 

MHR
 

and
 

Hcy
 

are
 

independent
 

risk
 

factors
 

for
 

the
 

onset
 

of
 

acute
 

is-
chemic

 

stroke,and
 

have
 

certain
 

correlation
 

with
 

the
 

occurrence
 

and
 

development
 

of
 

the
 

disease.
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  急性缺血性脑卒中是最常见的卒中类型,占所有

脑卒中总数的60%~80%[1]。在世界范围内,其致死

率位居第二,致残率位居第三[2]。随着人口老龄化进

程加快,脑卒中的发病率在国内也呈上升趋势。单核

细胞是机体免疫系统主要结构之一,可以促进炎症细

胞因子和促氧化物质的产生,导致动脉粥样硬化的形

成。高密度脂蛋白对单核细胞活化、增殖及其他祖细

胞的分化有抑制作用。因此,单核细胞/高密度脂蛋

白比值(MHR)可能是与动脉粥样硬化形成相关的一

种新的促炎标志物,且与各种心脑血管疾病的发病密

切相关。已经证明 MHR可以作为许多疾病的预测

标志物,特别是动脉粥样硬化和心脑血管疾病[3-6]。
同型半胱氨酸(Hcy)是一种含巯基的氨基酸,是蛋氨

酸和半胱氨酸代谢过程中的重要中间产物,可以直接

或间接导致血管内皮细胞的损伤,促进血管平滑肌增

殖,增强血小板功能,促进血栓形成。本研究旨在明

确 MHR和Hcy与缺血性脑卒中的相关性,以期为临

床提供参考依据,现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2021年1月至2022年6月本

院脑病科收治的急性缺血性脑卒中患者164例作为

研究组。纳入标准:发病72
 

h内;临床、实验室检查、
影像学资料等完整;急性缺血性脑卒中的诊断参照

《中国急性缺血性脑卒中诊治指南2018》诊断标准;均
经头颅 MRI检查确诊。排除标准:外伤所致的脑部

疾患;既往有急性脑梗死病史;患有严重心脏、肾脏、
血液系统疾病;既往有心理或精神疾病等。另选择本

院同期健康体检者136例作为对照组。所有研究对

象及其家属均知情同意本研究并签署知情同意书,本
研究经本院伦理委员会审核批准。

1.2 方法 收集两组临床资料,包括年龄、性别、既
往史(高血压、糖尿病、高脂血症等疾病史)等。采集

所有研究对象入院后24
 

h内、体检当日空腹静脉血4
 

mL进行实验室指标检测。血常规检测所用仪器为

SYSMEX-2100E,相关参数包括白细胞计数(WBC)、
血小板计数(PLT)、中性粒细胞计数(NEUT)、淋巴

细胞计数(LYM)、单核细胞计数(MONO);采用日立

7600全自动生化分析仪检测空腹血糖、血清总胆固醇

(TC)、甘油三酯(TG)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-
C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、Hcy等。MHR=
MONO(×109)/HDL(mmol/L)。

1.3 统计学处理 使用SPSS25.0统计软件进行数

据处理及统计分析。符合正态分布的计量资料以

x±s表示,组间比较采用t检验。计数资料以例数或

百分率表示,组间比较采用χ2 检验。采用多因素Lo-
gistic回归进行急性缺血性脑卒中的危险因素分析。
应用受试者工作特征(ROC)曲线描述 MHR、Hcy对

急性缺血性脑卒中发病风险的预测价值。以P<0.05
 

为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组临床资料及指标检测结果比较 研究组男

性、年 龄、MHR、Hcy、WBC、LDL-C、TC、NEUT、

MONO均高于对照组,LYM、HDL-C低于健康对照

组,差异均有统计学意义(P<0.05)。两组高血压、糖
尿病、高脂血症、空腹血糖、TG、PLT比较,差异均无

统计学意义(P>0.05)。见表1。

表1  两组临床资料及指标检测结果比较[x±s或n(%)]

组别 n 年龄 男性 高血压 糖尿病 高脂血症

研究组 164 71.77±13.13 101(61.6) 94(57.3) 72(43.9) 65(39.6)

对照组 136 59.04±12.46 58(41.6) 56(41.2) 43(31.6) 43(31.6)

t/χ2 8.558 10.705 3.269 3.655 2.074

P <0.001
 

0.001 0.059 0.056 0.150

组别 n 空腹血糖 TC
 

(mmol/L) TG
 

(mmol/L) HDL-C(mmol/L) LDL-C(mmol/L) Hcy(μmol/L)

研究组 164 6.43±2.46 5.30±1.19 1.61±1.02 1.34±0.38 3.22±0.94 13.16±7.93

对照组 136 6.19±1.64 4.03±1.09 1.47±1.12 1.65±0.37 2.55±1.02 10.33±2.08

t/χ2 0.956 7.524 1.151 —7.050 —5.872 4.051

P 0.340 0.001 0.251 <0.001 <0.001 <0.001

组别 n WBC(×109/L) PLT(×1012/L) NEUT(×109/L) LYM(×109/L) MONO(×109/L) MHR

研究组 164 7.57±3.05 200.10±66.69 5.29±2.93 1.60±0.77 0.51±0.23 0.41±0.24

对照组 136 5.85±1.24 205.66±50.56 3.20±0.90 2.05±0.60 0.41±0.13 0.26±0.10

t/χ2 6.153 —0.801 7.993 —5.539 4.281 6.550

P <0.001 0.424 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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2.2 急性缺血性脑卒中的多因素 Logistic回归分

析 以是否罹患急性缺血性脑卒中为因变量(否=0,
是=1),以实验室检查结果中差异有统计学意义的指

标为自变量进行多因素Logistic回归分析。赋值见

表2。结果显示,MHR>0.28、Hcy>10.01
 

μmol/L、

LDL-C>3.09
 

mmol/L、年龄较大是罹患急性缺血性

脑卒中的独立危险因素(P<0.05)。见表3。
表2  多因素Logistic回归分析赋值表

变量 赋值

MHR>0.28 否=0,是=1

Hcy>10.01(μmol/L) 否=0,是=1

WBC>5.72(×109/L) 否=0,是=1

TC>5.34(mmol/L) 否=0,是=1

LDL-C>3.09(mmol/L) 否=0,是=1

男性 否=0,是=1

表3  多因素Logistic回归分析

观察指标 β SE Waldχ2 OR 95%CI P

WBC —0.371 0.111 3.017 0.690 0.749~1.018 0.082
 

TC —0.342 0.156
 

4.806 0.710 0.523~0.964 0.028

LDL-C —1.990 0.471 17.835 0.137 0.054~0.344<0.001

Hcy —0.145 0.039 13.721 0.865 0.801~0.934<0.001

MHR —3.722 1.371 7.372 0.024 0.002~0.355 0.007

年龄 —0.066 0.013 26.158 0.936 0.914~0.960<0.001

男性 —0.201 0.135 2.219 0.818 0.627~1.066 0.136

2.3 MHR、Hcy单独及联合检测对急性缺血性脑卒

中的预测价值 ROC曲线分析发现,Hcy与 MHR
 

2
项联合预测急性缺血性脑卒中的曲线下面积(AUC)
为0.775,高于Hcy、MHR单独预测急性缺血性脑卒

中的0.585、0.740。见表4、图1。

表4  MHR、Hcy单独及联合检测对急性缺血性脑卒中的预测价值

指标 AUC(95%CI) 截断值 P 灵敏度(%) 特异度(%) 约登指数

Hcy 0.585(0.520~0.650) 10.01 0.011
 

64.40
 

53.70
 

0.181

MHR 0.740(0.684~0.795) 0.28 <0.001
 

71.30
 

65.40
 

0.367

2项联合 0.775(0.723~0.827) — <0.001
 

72.00
 

70.60
 

0.426

  注:—表示无数据。

图1  MHR、Hcy单独及联合检测对急性缺血性脑卒中的

预测价值的ROC曲线

3 讨  论

动脉粥样硬化是心脑血管疾病发生与发展的病

理、生理基础,其发病机制主要涉及炎症、血管内皮损

伤、氧化应激等,其中炎症贯穿整个阶段。单核细胞

作为免疫系统的重要组成部分,在动脉粥样硬化性疾

病的发生与发展中发挥重要作用。当血管内皮受损

时,血液中的单核细胞被内皮细胞黏附分子及所分泌

的趋化因子激活[7],并迁移黏附与血管内皮,经内皮

间隙浸润至内皮下,分化为巨噬细胞,通过清道夫受

体摄取氧化型LDL-C及其他脂质,形成泡沫细胞[8],
最终形成动脉粥样硬化斑块。HDL-C是由蛋白质、

脂质及调节因子所组成的一种复合微粒,可通过介导

胆固醇逆转运、抗氧化、抗炎症、抗凋亡、抗血栓等功

能,抑制动脉粥样硬化的进展。另外还可以通过抑制

单核细胞与内皮的黏附,抑制单核细胞的活化和增

殖,从而保护血管内皮细胞免受损伤。单核细胞和

HDL-C在动脉粥样硬化的发生与发展中的作用相

反,MHR可作为动脉粥样硬化发生发展的危险因素,
目前已被广泛用于心脑血管疾病的预测及评估。有

研究表明,MHR水平与缺血性中风风险呈线性关系,
对疾病的发生及复发有一定的预测价值[9]。陈飞群

等[10]研究发现,MHR与急性脑梗死的病情严重程度

和预后不良密切相关。在本研究中,研究组 MHR明

显高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05);多因素

Logistic回归分析结果显示,MHR是急性缺血性脑

卒中发生的独立危险因素(P<0.05)。LDL-C是血

浆中胆固醇含量占比最高的一类脂蛋白,是由极低密

度脂蛋白中的TG被水解代谢后转化而来,其主要功

能是胆固醇存在于血液中的载体,若血液中LDL-C
浓度过高,且未能被肝脏有效摄取,则可沉积于动脉

内壁,促使动脉粥样斑块形成,为动脉粥样硬化的致

病性危险因素,同时也与心脑血管疾病的发生和严重

程度密切相关[11]。

Hcy是一种含硫氨基酸,为蛋氨酸代谢过程中的
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中间产物。其主要通过以下致病机制参与血管内皮

损伤及动脉粥样硬化的发生发展:(1)通过氧化和亚

硝化反应对血管内皮产生毒性;(2)刺激血管及心肌

平滑肌细胞增生,参与动脉粥样硬化的发生;(3)酰化

反应参与血栓、动脉粥样硬化的形成;(4)干扰谷胱甘

肽合成等。高Hcy血症已被证实是急性缺血性脑卒

中的独立危险因素[12-14],而且与疾病的严重程度及预

后密切相关[15-18]。本研究结果显示,研究组Hcy高于

对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。多因素Lo-
gistic回归分析结果显示,高水平 MHR、Hcy、LDL-C
以及高龄是罹患急性缺血性脑卒中的独立危险因素

(P<0.05)。ROC曲线分析发现,Hcy与 MHR
 

2项

指标联合预测急性缺血性脑卒中的 AUC为0.775,
高于 Hcy、MHR 单 独 预 测 急 性 缺 血 性 脑 卒 中 的

0.585、0.740。
综上所述,本研究结果显示,MHR>0.28和

Hcy>10.01
 

μmol/L均为急性缺血性脑卒中的独立

危险因素,且对疾病的发生有一定的预测价值,2项指

标联合检测的预测价值大于单独检测。但由于本研

究标本量较小,没有对 MHR和Hcy进行动态监测及

没有进行长时间追踪随访,结果存在一定偏倚,因此

还有待多中心、更大规模的临床研究进一步验证。
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