
Advances in Clinical Medicine 临床医学进展, 2023, 13(4), 6738-6744 
Published Online April 2023 in Hans. https://www.hanspub.org/journal/acm 
https://doi.org/10.12677/acm.2023.134942  

文章引用: 陈丽娅, 赵振强. 血清糖化白蛋白、同型半胱氨酸水平与急性脑梗死严重程度的相关性分析[J]. 临床医学

进展, 2023, 13(4): 6738-6744. DOI: 10.12677/acm.2023.134942 

 
 

血清糖化白蛋白、同型半胱氨酸水平与急性 
脑梗死严重程度的相关性分析 

陈丽娅，赵振强* 

海南医学院第一附属医院神经内科，海南 海口 
 
收稿日期：2023年3月26日；录用日期：2023年4月21日；发布日期：2023年4月28日 

 
 

 
摘  要 

目的：探讨急性脑梗死(ACI)患者血清中糖化白蛋白(GA)、同型半胱氨酸(Hcy)水平在脑梗死中的影响。

方法：选取来我院神经内科就诊的首次发作ACI患者195例，以NHISS评分为分组依据，分为正常或近乎

正常组63例(NIHSS评分0~1分)、轻度卒中/小卒中83例(NIHSS评分2~4分)、中–重度组49例(NIHSS评
分 ≥ 5分)。比较不同NIHSS评分组患者入院时血清GA、Hcy水平，评估GA、Hcy水平两者之间关系及两

者与NIHSS评分之间关系。结果：GA水平与Hcy水平之间存在明显正相关(r = 0.319, P < 0.05)；NIHSS
评分与GA、Hcy水平之间经Spearman相关性分析结果显示，NIHSS评分与GA之间存在明显的正相关(r = 
0.438, P < 0.05)，NIHSS评分与Hcy之间存在明显的正相关(r = 0.377, P < 0.05)。有序Logistic回归分析

GA、Hcy与ACI患者神经功能缺损有显著关联性，而且还是独立危险因素。结论：血清GA水平越高，Hcy
水平越高。血清GA、Hcy水平是ACI患者神经功能缺损的危险因素。 
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Abstract 
Objective: To investigate the effect of glycated albumin (GA) and homocysteine (Hcy) levels in ce-
rebral infarction in patients with acute cerebral infarction (ACI). Methods: 195 patients with first 
onset ACI in our hospital were divided into 63 normal or near-normal group (NIHSS score 0~1), 83 
mild stroke/minor stroke (NIHSS score 2~4), and 49 moderate-severe group (NIHSS score 5). Com-
pared the serum GA and Hcy levels at admission in different NIHSS score groups, and evaluated the 
relationship between GA and Hcy levels and the relationship between both and NIHSS score. Re-
sults showed clear positive correlation between GA level and Hcy level (r = 0.319, P < 0.05); Spear-
man correlation between NIHSS score and GA and Hcy level showed significant positive correla-
tion between NIHSS score and GA (r = 0.438, P < 0.05) and significant positive correlation between 
NIHSS score and Hcy (r = 0.377, P < 0.05). Original Logistic regression analysis GA and Hcy showed 
significant associations with neurological deficit in ACI patients and were independent risk factors. 
Conclusion: The higher the serum GA level, the higher the Hcy. Serum GA and Hcy levels are risk 
factors for neurological deficit in ACI patients. 
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1. 引言 

脑卒中是世界范围内的第二大致死原因[1]，第三大致残原因[2]。《新英格兰医学杂志》在线发表的

关于多个国家和地区卒中终生发病风险研究结果中，我国卒中发病风险率最高，为 39.3%。同型半胱氨

酸(homocysteine, Hcy)是含有一个硫基的氨基酸，Hcy 升高可损伤内皮功能、激活配对蛋白 C、增加凝血

酶生成及血小板聚集进而促进动脉粥样硬化血栓形成[3]。Hcy 被认为是心、脑血管疾病的独立危险因素。

糖化白蛋白(Glycosylated albumin, GA)是一种早期的糖基化产物，与动脉粥样硬化(Atherosclerosis, AS)的
发生、进展、演变有关。本文通过对 ACI 患者血清中 GA、Hcy 含量的检测，探讨其在脑梗死患者病变

中的临床价值。 

2. 资料与方法 

2.1. 资料 

2.1.1. 一般资料 
2019 年 1 月~2022 年 12 月在我院神经内科就诊的首次发作 ACI 患者 195 名作为研究对象，所有研

究对象均签署知情同意书，本研究已获得海南医学院第一临床学院伦理道德委员会批准。其中男性 137
例，女性 58 例。年龄 38~90 (64.62 ± 10.79)岁。以美国国立卫生研究院卒中量表(National Institute of Health 
stroke scale, NIHSS) [4]作为分组依据，分为正常或近乎正常组 63 例(NIHSS 评分 0~1 分)、轻度卒中/小卒

中 83 例(NIHSS 评分 2~4 分)、中-重度组 49 例(NIHSS 评分 ≥ 5 分)。3 组患者的年龄、性别比较，差异

无统计学意义(P > 0.05)。 
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2.1.2. 纳入标准 
1) 年龄 > 18 岁。2) 首次发病的患者。3) 发病 24 小时内。4) 所有入选的 ACI 患者的诊断参考《中

国急性缺血性脑卒中诊治指南 2018》[5]诊断标准。排除标准：1) 有脑出血、脑外伤、脑肿瘤等患者。

2) 有严重的肝肾功能不全以及心血管疾病等患者。3) 有严重的血液系统、自身免疫性系统等系统疾病的

患者。  

2.2. 方法 

2.2.1. 观察指标 
所有患者均于入院时由科室护士采集肘部静脉血 20 ml，静置、离心分离血清。采用尿酸酶法检测尿

酸，检测试剂盒由美国西门子医学诊断股份有限公司。采用循环酶法检测 Hcy，检测试剂盒由美康生物科

技股份有限公司。采用离子交换高压液相法检测糖化血红蛋白(Glycated hemoglobin, HbA1c)，检测试剂盒

由伯乐实验有限公司。采用 CHOD-PAP 法检测总胆固醇、采用 GPO-PAP 法检测甘油三酯、采用直接法

检测低密度脂蛋白，检测试剂盒均由浙江伊利康生物技术有限公司。采用己糖激酶法检测随机血糖，检测

试剂盒均由积水医疗科技(中国)有限公司。采用氧化物酶法检测 GA，检测试剂盒均由北京九强生物公司。 

2.2.2. 颈动脉超声检查 
所有入选的 ACI 患者入院后均由超声科医生进行检测，颈动脉彩超机(PHILIPS SONOS 5500)，探头

频率设定为 8.5 HZ。患者取平卧位，尽量暴露颈部，逐一对两侧颈总动脉主干、颈外动脉、颈内动脉、

颈动脉分叉处进行检测，评估 IMT、斑块的情况，并记录斑块大小、数量等。检测颈动脉内膜中层厚度

(Intima-medial thickness, IMT)，按照颈动脉超声测量的统一标准，1.0 mm ≤ IMT < 1.2 mm 为内膜增厚，

IMT ≥ 1.2 mm 为斑块。颈动脉斑块积分(Crouse 积分)可作为颈动脉粥样硬化程度的指标，其大小等于颈

动脉斑块最大厚度相加之和。 

2.3. 统计学处理 

采用 SPSS 26.0 对数据进行统计分析。计量资料经正态性检验，符合正态分布的资料均采用均数 ± 
标准差(x ± S)表示，组间比较采用单因素方差分析，两两比较采用 LSD 法；不符合正态分布的资料均

采用中位数(四分位数)表示，组间比较采用 Kruskal-Wallis H 检验，两两比较采用 Nemenyi 法。分类

计数资料均采用例数(百分比)表示，组间比较采用 χ2 检验。采用 Spearman 相关性分析各指标的相关性。

采用有序 logistic 回归分析影响急性脑梗死严重程度的相关因素。检验水准均为 P < 0.05 有统计学意

义。 

3. 结果 

3.1. 基线资料比较 

各组患者入院收缩压、尿酸、随机血糖、总胆固醇、甘油三酯、低密度脂蛋白、糖化血红蛋白水平

经 Kruskal-Wallis H 检验结果显示，差异均无统计学意义(P > 0.05)，见表 1。 

3.2. 血清 GA、Hcy、Crouse 积分水平之间相关性分析 

GA 与 Hcy 之间存在明显的正相关(r = 0.319, P < 0.05)，GA 与 Crouse 积分之间存在明显的正相关(r = 
0.245, P < 0.05)，Hcy 与 Crouse 积分之间亦存在明显的正相关(r = 0.298, P < 0.05)，见表 2。 

3.3. NIHSS 评分与 GA、Hcy、Crouse 积分水平之间的相关性分析 

NIHSS 评分与 GA、Hcy、Crouse 积分水平之间的相关性经 Spearman 相关性分析结果显示，NIHSS
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评分与 GA 之间存在明显的正相关(r = 0.438, P < 0.05)，NIHSS 评分与 Hcy 之间存在明显的正相关(r = 
0.377, P < 0.05)，NIHSS 评分与 Crouse 积分之间存在明显的正相关(r = 0.424, P < 0.05)，见表 3。 

3.4. 影响 ACI 患者严重程度的多因素有序 logistic 回归 

以急性脑梗死严重程度为因变量(正常或近乎正常 = 1，轻度卒中/小卒中 = 2，中–重度 = 3)，以糖

化白蛋白、同型半胱氨酸、Crouse 积分为自变量建立有序 logistic 回归模型。结果显示糖化白蛋白、同型

半胱氨酸、Crouse 积分在模型中均有统计学意义(P < 0.05)，且均为影响急性脑梗死病情加重的危险因素。

见表 4。 
 

Table 1. Baseline material comparisons 
表 1. 基线资料比较  

基线资料 正常或近乎正常组(n = 63) 轻度卒中/小卒中组(n = 83) 中-重度组(n = 49) F/χ2 P 

入院收缩压 151.56 ± 24.20 154.61 ± 24.14 160.71 ± 27.49 1.878 0.156 

随机血糖 7.85 (5.84, 10.54) 7.52 (5.79, 11.11) 8.28 (5.74, 13.11) 0.696 0.707 

甘油三酯 1.24 (0.93, 1.84) 1.46 (1.11, 1.94) 1.18 (0.86, 1.80) 4.668 0.097 

总胆固醇 4.98 ± 1.48 5.12 ± 1.06 5.20 ± 1.56 0.386 0.680 

低密度脂蛋白 3.20 ± 1.16 3.18 ± 0.77 3.29 ± 1.07 0.184 0.832 

尿酸 351.08 ± 92.49 349.49 ± 90.22 328.43 ± 92.58 1.041 0.355 

糖化血红蛋白 6.10 (5.60, 8.20) 6.30 (5.70, 7.50) 6.60 (5.85, 9.85) 2.620 0.270 
 

Table 2. Correlation analysis between serum GA, Hcy, and Crouse integration levels 
表 2. 血清 GA、Hcy、Crouse 积分水平之间相关性分析 

指标 
糖化白蛋白 同型半胱氨酸 

r P r P 

糖化白蛋白 - - 0.319 <0.001 

同型半胱氨酸 0.319 <0.001 - - 

Crouse 积分 0.245 0.001 0.298 <0.001 

 
Table 3. Correlation analysis between NIHSS scores and GA, Hcy, and Crouse integration levels 
表 3. NIHSS 评分与 GA、Hcy、Crouse 积分水平之间的相关性分析 

指标 
NIHSS 评分 

r P 

糖化白蛋白 0.438 <0.001 

同型半胱氨酸 0.377 <0.001 

Crouse 积分 0.424 <0.001 

 
Table 4. Multivariate ordered logistic regression affecting the severity of ACI patients 
表 4. 影响 ACI 患者严重程度的多因素有序 logistic 回归 

因素 B SE Wald χ2 P OR (95% CI) 

糖化白蛋白 0.078 0.016 23.163 <0.001 1.081 (1.047~1.116) 

同型半胱氨酸 0.184 0.050 13.409 <0.001 1.202 (1.090~1.327) 

Crouse 积分 0.204 0.048 18.111 <0.001 1.226 (1.116~1.347) 
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4. 讨论 

2004~2005 年，《全国第三次死因回顾抽样调查报告》显示在导致我国居民死亡病因中，脑血管疾

病所占比率已超过心血管疾病、癌症，成为我国居民死亡的首位病因。《中国脑卒中防治报告 2015》指

出，我国 40 岁以上人群中大约 15%的处于脑卒中高风险。对于患有脑梗死疾病的患者，如何找出其致病

的相关因素进而有效地进行治疗和预防复发至关重要。在 ACI 发生的众多危险因素中，颈动脉粥样硬化

(Carotid atherosclerosis, CAS)约占 ACI 病因的 15%~20%，有研究表明 GA、Hcy 能通过加强炎症反应，诱

导氧化应激过程来促进动脉粥样硬化的发生、发展，从而影响 ACI 的形成和进展。 
GA 已被纳入《中国血糖监测临床应用指南》[6]，GA 是白蛋白与血糖结合形成的非酶糖基化产物。

由于 GA 半衰期短(12~21 d)，GA 可反映近 2~3 周血糖波动水平。HbA1c 是血红蛋白和血糖结合形成的

非酶糖化产物，其产生缓慢、持续且不可逆，反映了 2~3 个月内血糖水平[7]。HbA1c 主要反映慢性高血

糖，与微血管的病变水平相关[8]。而相比于 HbA1c，GA 更能反映卒中前血糖波动的情况，与糖尿病大

血管病变密切相关。血糖波动主要通过诱导炎症反应、氧化应激破坏内皮功能、促进钙离子动员进而增

强血小板活化及聚集等促进动脉粥样硬化及血栓形成。在我们的研究中发现血清 GA 水平与动脉硬化的

指标 Crouse 积分正相关。与 Sun Ok Song 等人的研究结果一致，GA 水平的升高是 AS 的独立危险因素。 
血清GA水平还可作为心血管疾病的预测指标，有学者研究发现GA ≥ 19%是冠心病的独立危险因素，

且当 GA ≥ 21%可提示冠状动脉 3 支病变[9]。在临床工作中应加强对 GA 水平的关注，GA 不仅在冠心病

识别中的价值优于 HbA1c，更有助于我们判断冠心病的严重程度。Sang-Hwa Lee 等人的研究中发现，以

GA ≥ 16.0%为临界值预测卒中前的血糖变化，高 GA 组(GA ≥ 16.0%)比低 GA 组脑梗死患者有更严重的

初始 NHISS 评分、梗死体积[10]。我们的研究显示中–重度组的 GA 水平明显高于轻度卒中/小卒中组和

正常或近乎正常组。通过相关性分析，得出结果为血清 GA 水平与 NIHSS 评分呈现显著正相关，结果进

一步说明 GA 水平可以反映患者神经功能病情严重程度。血清 GA 水平促进 AS 的形成、进展进而促进脑

梗死的发生，可能与以下机制相关：1) GA 上调了单核细胞上透明质酸受体(CD44)的表达，加强了单核

细胞摄取低密度脂蛋白的能力，促进泡沫细胞生成[11]，进而加快 AS 的发生、发展。2) AGEs 是晚期糖

基化产物，GA 通过激活 AGE 受体(RAGE)进行反应，促进 AGE-RAGE 结合，进而加速氧化，增强血小

板活化和聚集，刺激促进 AS 斑块形成的粘附分子的表达[12]。3) GA 还通过增加抑制肌肉细胞、脂肪细

胞吸收葡萄糖的细胞内活性氧的产生来促进胰岛素抵抗(Insulin Resistance, IR)，IR 是 AS 的主要病因和预

后独立危险因素[13]。GA 与活性氧(Reactive Oxygen Species, ROS)的产生直接相关，ROS 导致的内皮细

胞损伤与动脉硬化的严重程度具有高度的临床相关性[14]。 
同型半胱氨酸(Hcy)是蛋氨酸代谢的重要中间产物，Hcy 主要在肝脏合成与分解。人体血浆中 Hcy 的

正常范围是 5~15 μmol/L，>15 μmol/L 为高同型半胱氨酸血症(hyper homocysteine, HHcy) [15]。HHcy 受

多种因素的影响，如性别、吸烟、营养因素、基因因素、叶酸和维生素 B12 浓度等。这些因素可通过影

响 Hcy 代谢相关辅助因子、相关酶进而影响体内 Hcy 水平。 
1969 年，McGully 首次提出高同型半胱氨酸是动脉硬化和血栓形成的原因[16]。现大量研究资料证

实，Hcy 升高是 ACI 的危险因素。孙颖等研究结果显示与对照组相比，ACI 组血清 Hcy 水平明显升高，

证实了血清 Hcy 水平与脑梗死灶体积及神经功能缺损程度密切相关[17]。我们的研究也证实了血清 Hcy
水平是 ACI 发生的独立危险因素，且血清 Hcy 水平越高与 NHISS 评分呈正相关。Hcy 与脑梗死发生的相

关性，考虑如下原因有关：Hcy 可通过以下机制诱导 AS 的发生：1) 白介素-6 (Interleukin-6, IL-6)通过促

进机体炎症反应、加速细胞增殖，在 AS 的病理生理学中起到重要的作用[18]。白介素-18 (Interleukin-18, 
IL-18)通过释放干扰素-10 和促使内膜细胞和平滑肌细胞中 IL-6 的表达参与 AS 的发生、发展[19]。Hcy
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可刺激单核细胞、巨噬细胞分泌 IL-18，进而诱导 IL-6 的分泌，达到促进 AS 形成的目的[20]。2) 谷胱甘

肽过氧化物酶-1 (Glutathione peroxidase-1, GPx-1)是正常内皮依赖性血管舒张功能的组成部分，Hcy 降低

了 GPx-1 细胞亚型的表达以及活性，血管收缩舒张功能障碍，促进 AS 的发生[21]。3) 高 Hcy 增强血小

板活性，凝血–抗凝系统平衡障碍，促进血栓形成。4) Hcy 促进低密度脂蛋白胆固醇的过氧化，促进 AS
发生。大量有关的临床资料证实，Hcy 与 AS 的发生正性相关，当血清 Hcy 水平高于 10 μmol/L 就可作为

颈动脉粥样硬化的致病因素[22]。 
目前 GA 与 Hcy 之间的相互关系还不清楚。高胜利等人指出联合检测 GA、Hcy 水平有助于预测冠

状动脉病变程度，但两者之间的关系尚不明确。研究发现白蛋白基于内部高分子运动易于暴露配体结合

位点，可与葡萄糖、同型半胱氨酸等一系列的分子结合。由于血清白蛋白含有多个糖化位点，白蛋白对

糖化修饰的敏感性较高，当血糖水平升高时白蛋白易于发生非酶糖化反应，两者结合形成 GA。白蛋白的

糖基化反应导致配体结合能力发生改变，与同型半胱氨酸结合能力下降，致游离同型半胱氨酸含量增加

[23]。游离同型半胱氨酸具有神经毒性，可诱发氧化应激、DNA 损伤、蛋白质硫基化或蛋白质同型半胱

氨酸化，触发细胞凋亡和兴奋毒性。本研究结果中 GA 与 Hcy 之间存在明显的正相关(r = 0.319, P < 0.05)。
在 ACI 患者中 GA 水平与 HCY 水平呈正相关，GA 水平升高可能是 HCY 水平升高危险因素。冯小萌等

人也提出了在 ACI 合并 T2DM 患者中，高 GA 组(GA ≥ 17.0%)与低 GA 组(GA < 17.0%)相比，患者血浆

Hcy 水平升高更明显，证明了在 GA 水平的升高是 Hcy 水平升高危险因素之一[24]。 
这次研究的优点在于分析了急性脑梗死患者中血清 GA、Hcy 水平与动脉硬化及脑梗死严重程度的关

系，并进一步探究了 GA 与 Hcy 的相关性。局限性在于这次研究为回顾性研究，研究对象入院的时间点

不同可能会影响 GA、Hcy 水平，造成结果的偏差。 
总之，我们分析了急性脑梗死患者血清 GA、Hcy 水平与动脉硬化、脑梗死严重程度的相关性，进一

步证实了 GA、Hcy 是心、脑血管疾病的危险因素，并能作为心、脑血管疾病严重程度的预测指标。同时

分析了血清 GA 与 Hcy 的相关性，结果提示 GA 水平是 Hcy 水平升高的危险因素，但两者之间的关系及

作用机制还需深入研究。 
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