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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探究血清钙通道 α２δ⁃１、消退素 Ｄ１（ＲｖＤ１）水平在评估急性脑出血患者的病情和预后中的临

床应用价值。 方法　 选取 ２０２２ 年 １ 月—２０２３ 年 １２ 月湖南中医药大学第一附属医院急诊科收治的急性脑出血患者

１２６ 例为研究组，根据随访 ６ 个月患者预后情况分为预后不良亚组 ５２ 例和预后良好亚组 ７４ 例；另选取同期医院健康

体检者 ６０ 例为健康对照组。 采用酶联免疫吸附法测定血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析急性脑出血

患者预后不良的影响因素；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评价血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平对急性脑出血预后不良的预测价

值。 结果　 研究组血清 α２δ⁃１ 水平高于健康对照组，血清 ＲｖＤ１ 水平低于健康对照组（ ｔ ＝ ２８． ３７９、１６． ４１２，Ｐ 均 ＜
０． ００１）；随着病情加重，急性脑出血患者血清 α２δ⁃１ 水平逐渐上升，血清 ＲｖＤ１ 水平逐渐降低（Ｆ ＝ １０９． １００、５４． ３７０，Ｐ
均 ＜ ０． ００１）；１２６ 例急性脑出血患者 ６ 个月预后不良发生率为 ４１． ２７％ （５２ ／ １２６），预后不良亚组患者年龄、发病至入院

时间、ＮＩＨＳＳ 评分、血肿体积、血清 α２δ⁃１ 大于 ／高于预后良好亚组（ ｔ ＝ ３． ３３１、２７． ９１４、２１． ４４９、６． ０５６、２． ３０１，Ｐ 均 ＜
０． ０１），血清 ＲｖＤ１ 水平低于预后良好亚组（ ｔ ＝ ５． ８２４，Ｐ ＜ ０． ００１）；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归结果示，ＮＩＨＳＳ 评分、血肿体积、
α２δ⁃１ 升高为急性脑出血患者预后不良的独立危险因素［ＯＲ（９５％ ＣＩ） ＝ ２． ３６１ （１． ６９４ ～ ３． １０１）、２． １４７ （１． ５１４ ～
２． ７９８）、１． ６６５（１． ２６２ ～ ２． ９９５）］，ＲｖＤ１ 升高为独立保护因素［ＯＲ（９５％ ＣＩ） ＝ ０． ３８９（０． ２５５ ～ ０． ６６２）］；血清 α２δ⁃１、
ＲｖＤ１ 水平及二者联合预测急性脑出血患者预后不良的曲线下面积（ＡＵＣ）分别为 ０． ７５６、０． ７８０、０． ８４１，二者联合的

ＡＵＣ 大于血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平单独预测（Ｚ ／ Ｐ ＝ ２． ６２３ ／ ０． ００９、２． １２７ ／ ０． ０３３）。 结论　 血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平可反映

急性脑出血患者的病情程度，可作为患者预后不良的辅助预测指标，二者联合对急性脑出血患者的预后评估价值

较高。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To explore the clinical application value of serum calcium channel α2δ⁃1 and Resolvin D1
(RvD1) levels in evaluating the condition and prognosis of patients with acute cerebral hemorrhage. Ｍｅｔｈｏｄｓ　 A total of
126 patients with acute cerebral hemorrhage admitted to the Emergency Department of the First Affiliated Hospital of Hunan
University of Traditional Chinese Medicine from January 2022 to December 2023 were selected as the study group. Accord⁃
ing to the prognosis of patients followed up for 6 months, they were divided into 52 cases of poor prognosis subgroup and
74 cases of good prognosis subgroup. In addition, 60 healthy people who underwent physical examination in the hospital
during the same period were selected as healthy control group. The levels of serum α2δ⁃1 and RvD1 were measured by en⁃
zyme linked immunosorbent assay. Multivariate Logistic regression analysis was used to analyze the influencing factors of
poor prognosis in patients with acute cerebral hemorrhage. The receiver operating characteristic (ROC) curve was used to
evaluate the predictive value of serum α2δ⁃1 and RvD1 levels on the poor prognosis of acute cerebral hemorrhage. Ｒｅｓｕｌｔｓ
　 The serum α2δ⁃1 level in the study group was higher than that in the healthy control group, and the serum RvD1 level
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was lower than that in the healthy control group (t = 28.379, 16.412, all P < 0.001). With the aggravation of the disease, the
� level of serum α2δ⁃1 in patients with acute cerebral hemorrhage gradually increased, and the level of serum RvD1 gradually

decreased (F = 109.100, 54.370,P < 0.001). The incidence of 6⁃month poor prognosis in 126 patients with acute cerebral hemor⁃
� rhage was 41.27% (52/126). The age, NIHSS score, hematoma volume, serum α2δ⁃1, and time from symptom onset to admis⁃

sion in the poor prognosis subgroup were higher than those in the good prognosis subgroup (t = 3.331, 27.914, 21.449, 6.056,
2.301, all P < 0.05), and the serum RvD1 level was lower than that in the good prognosis subgroup (t = 5.824,P < 0.001). Mult⁃

� ivariate logistic regression results showed that high NIHSS score, large hematoma volume, and high α2δ⁃1 were independent
risk factors for poor prognosis in patients with acute cerebral hemorrhage［OR(95% CI) = 2.361(1.694 － 3.101),2.147(1.514 －

� 2.798),1.665(1.262 － 2.995)］ , and high RvD1 was an independent protective factor［OR(95% CI) = 0.389(0.255 － 0.662)］ ; the
� AUC of serum α2δ⁃1, RvD1 levels and their combined prediction of poor prognosis in patients with acute cerebral hemor⁃

rhage were 0.756,0.780 and 0.841, respectively. The area under the curve (AUC) of the combination of the two was greater
than the AUC predicted by serum α2δ⁃1 and RvD1 levels alone (Z = 2.623, 2.127,P = 0.009,0.033).Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Serum α2δ⁃1

� and RvD1 levels can reflect the severity of patients with acute cerebral hemorrhage, and can be used as an auxiliary predic⁃
tor of poor prognosis. The combination of the two has a high value in evaluating the prognosis of patients with acute cere⁃
bral hemorrhage.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Acute intracerebral hemorrhage; Calcium channel α2δ⁃1; Resolvin D1; State of illness; Prognosis

　 　 急性脑出血是一种以高血压动脉病变和脑淀粉样

血管病变为主要病理生理表现的常见急症神经系统疾

病［１⁃２］。 起病急、进展迅速，病情严重者可导致严重并

发症及不良预后。 钙通道 α２δ⁃１ 是突触前电压门控钙

通道（ＶＧＣＣｓ）亚基之一，优先表达于大脑某些兴奋性

神经元中，表达异常与脑梗死、脑出血等疾病中神经系

统炎性反应和异常神经疼痛的产生有关［３⁃４］。 消退素

（ｒｅｓｏｌｖｉｎ Ｄ１，ＲｖＤ１）是一种内源性炎性反应促分解介

质，与多种神经炎性疾病的发生发展关系密切［５⁃６］。
目前关于血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平与急性脑出血病情程

度及预后相关性的研究较少，本研究通过探讨血清

α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 与急性脑出血病情及预后的关系，期望为

临床病情监测、改善患者预后提供一定依据，报道

如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 选取 ２０２２ 年 １ 月—２０２３ 年 １２ 月湖

南中医药大学第一附属医院急诊科诊治的急性脑出血

患者 １２６ 例为研究组，男 ７２ 例，女 ５４ 例；年龄 ３２ ～ ８６
（６３． ９０ ±１２． ７０）岁；病程 ０． ４３ ～ １２． ６１（６． ４１ ± ３． ０４）ｈ。
根据神经功能缺损情况将急性脑出血患者分为轻度亚

组 ３２ 例、中度亚组 ４６ 例、中重度亚组 ３３ 例、重度亚组

１５ 例。 另纳入同期医院健康体检者 ６０ 例为健康对照

组，男 ３４ 例，女 ２６ 例；年龄 ２７ ～ ８１（６２． ５６ ± １３． ０９）
岁。 ２ 组性别、年龄比较差异无统计学意义 （ Ｐ ＞
０． ０５）。本研究已经获得医院伦理委员会批准 （ＹＸ⁃
２０２１⁃４２），受试者或家属知情同意并签署知情同意书。
１． ２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①临床症状和体

征符合《中国脑出血诊治指南（２０１９）》中急性脑出血

诊断标准［７］；②年龄 ＞ １８ 岁；③卒中症状出现后 ２４ ｈ
内经头部 ＣＴ 确定为脑出血；④临床指标及随访资料

完整者。 （２）排除标准：①具有颅内占位性病变或颅

内肿瘤者；②既往有脑卒中史者；③严重心、肝、肾疾病

患者；④合并严重感染性疾病、恶性肿瘤或免疫系统疾

病的患者；⑤妊娠期或哺乳期妇女。
１． ３　 观测指标与方法

１． ３． １　 临床资料收集：收集患者性别、年龄、身高、体
质量、病程、发病至入院时间、临床症状、慢性疾病、既
往病史、吸烟饮酒史、用药史、收缩压、舒张压、血糖等

资料。
１． ３． ２　 神经功能缺损评分和血肿部位体积检测：根据

美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ） ［８］，评估患者

神经功能缺损程度；行头部计算机断层扫描（通用电

气 ＧＥ⁃２５６ 排 ＣＴ），观察并记录血肿部位，根据血肿的

长 ×宽 ×层数 ／ ２ 计算脑出血的体积。
１． ３． ３　 血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平检测：于患者入院时及

健康对照组体检当日采集肘静脉血 ５ ｍｌ，离心留取血

清后 － ８０℃冰箱保存待测。 采用酶联免疫吸附法测定

血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平，测定所用试剂盒分别购自 Ｍｙ⁃
ｂｉｏｓｏｕｒｃｅ 公司和 ＳｕｎＲｅｄ 生物技术公司。
１． ３． ４　 随访与预后分组：研究组入院后接受止血、吸
收血肿、降低颅内压等相关治疗，待患者病情稳定出院

后每月由专业医师或护理人员以患者入院复查或电话

沟通咨询的方式进行定期随访，共随访 ６ 个月，随访截

止日期 ２０２４ 年 ４ 月 （死亡患者以死亡作为随访终

点）。 采用改良 Ｒａｎｋｉｎ 量表 （ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｒａｎｋｉｎ ｓｃａｌｅ，
ｍＲＳ） ［９］评估患者预后，总分值 ０ ～ ６ 分，≤２ 分为预后
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良好， ＞ ２ 分为预后不良。 根据 ｍＲＳ 评分将急性脑出

血患者分为预后良好亚组 ７４ 例和预后不良亚组

５２ 例。
１． ４　 统计学方法 　 选用 ＳＰＳＳ ２８． ０ 软件整理和分析

数据。 计数资料以频数或率（％ ）表示，组间比较采用

χ２ 检验；符合正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 表示，组间

比较采用两独立样本 ｔ 检验；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

急性脑出血患者预后不良的影响因素；受试者工作特

征（ＲＯＣ）曲线评价血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平对急性脑出

血患者预后不良的预测价值。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计

学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平比较 　 研究组血清

α２δ⁃１ 水平高于健康对照组，血清 ＲｖＤ１ 水平低于健康

对照组（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 １。

表 １　 健康对照组与研究组血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ α２δ⁃１ ａｎｄ ＲｖＤ１ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｓｔｕｄｙ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 例数 α２δ⁃１（ｎｇ ／ Ｌ） ＲｖＤ１（μｇ ／ Ｌ）
健康对照组 ６０ ２０２． ７４ ± ３９． ５２ ２． ３２ ± ０． ５８
研究组 １２６ ８８８． ５０ ± １８４． ５６ １． ０９ ± ０． ３３
ｔ 值 ２８． ３７９ １６． ４１２
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ２　 不同病情急性脑出血患者血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水

平比较　 伴随病情加重，急性脑出血患者血清 α２δ⁃１
水平逐渐升高，血清 ＲｖＤ１ 水平逐渐降低（Ｐ ＜ ０． ０１），

见表 ２。

表 ２　 不同病情程度急性脑出血患者血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平比

较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ α２δ⁃１ ａｎｄ ＲｖＤ１ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｉｓｅａｓｅ ｓｅｖｅｒｉ⁃
ｔｙ

　 组　 别 例数 α２δ⁃１（ｎｇ ／ Ｌ） ＲｖＤ１（μｇ ／ Ｌ）
轻度亚组 ３２ ６２５． ００ ± ７５． ５３ １． ３１ ± ０． ２１
中度亚组 ４６ ９５９． ６０ ± １１０． ０１ １． １２ ± ０． ３５
中重度亚组 ３３ ９９３． １０ ± ９４． ８５ １． ０３ ± ０． ２５
重度亚组 １５ １ ００２． ３０ ± １３０． ７７ ０． ６６ ± ０． １５
Ｆ 值 １０９． １００ ５４． ３７０
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ３　 不同预后急性脑出血患者临床 ／病理特征比较　
随访 ６ 个月，１２６ 例急性脑出血患者预后不良发生率

为 ４１． ２７％ （５２ ／ １２６）。 预后不良亚组年龄、发病至入

院时间、ＮＩＨＳＳ 评分、血肿体积、血清 α２δ⁃１ 高于预后

良好亚组，血清 ＲｖＤ１ 水平低于预后良好亚组（Ｐ ＜
０． ０５），见表 ３。
２． ４　 多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 分析急性脑出血患者预后不良的

影响因素　 以急性脑出血患者是否发生预后不良为因

变量（赋值：是为“１”；否为“０”），将表 ３ 中有差异项目

作为自变量进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析。 结果显示：
ＮＩＨＳＳ 评分升高、血肿体积较大、α２δ⁃１ 升高为急性脑

出血患者预后不良的独立危险因素，ＲｖＤ１ 升高为独立

保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ４。

表 ３　 不同预后急性脑出血患者临床 ／病理特征比较

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｃｌｉｎｉｃａｌ ／ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ａｃｕｔｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｒｏｇｎｏｓｅｓ
　 项　 目 预后良好亚组（ｎ ＝ ７４） 预后不良亚组（ｎ ＝ ５２） χ２ ／ ｔ 值 Ｐ 值

男［例（％ ）］ ４１（５５． ４１） ３１（５９． ６２） ０． ２２１ ０． ６３８
年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ６０． ８５ ± １１． ４７ ６８． ２４ ± １３． ３１ ３． ３３１ ０． ００１
ＢＭＩ（�ｘ ± ｓ，ｋｇ ／ ｍ２） ２３． ８２ ± ２． ８８ ２４． ５５ ± ２． ７８ １． ２３６ ０． ２１９
吸烟史［例（％ ）］ ２３（３１． ０８） １６（３０． ７７） ０． ００１ ０． ９７０
饮酒史［例（％ ）］ ２５（３３． ７８） ２１（４０． ３８） ０． ５７４ ０． ４４９
高血压［例（％ ）］ ４１（５５． ４１） ３０（５７． ６９） ０． ０６５ ０． ７９９
糖尿病［例（％ ）］ １４（１８． ９２） １１（２１． １５） ０． ０９６ ０． ７５７
收缩压（�ｘ ± ｓ，ｍｍＨｇ） １５９． ７２ ± ２３． １８ １６５． ３７ ± ２３． ６６ １． ３３６ ０． １８４
舒张压（�ｘ ± ｓ，ｍｍＨｇ） ８７． ７３ ± １５． ４４ ９２． ４５ ± １６． ２１ １． ６５５ ０． １００
既往使用他汀类药物［例（％ ）］ １８（２４． ３２） １２（２３． ０８） ０． ０２６ ０． ８７１
既往使用抗凝药物［例（％ ）］ 　 ７（９． ４６） ６（１１． ５４） ０． １４３ ０． ７０６
既往使用抗血小板药物［例（％ ）］ １１（１４． ８６） １０（１９． ２３） ０． ４１９ ０． ５１７
发病至入院时间（�ｘ ± ｓ，ｈ） ５． ８９ ± ２． ８４ ７． １４ ± ３． ２２ ２． ３０１ ０． ０２３
ＮＩＨＳＳ 评分（�ｘ ± ｓ，分） ５． ７８ ± ０． ９３ １３． ４５ ± ２． ０９ ２７． ９１４ ＜ ０． ００１
血肿体积（�ｘ ± ｓ，ｍｌ） １３． ８７ ± １． ７３ ２４． １２ ± ３． ５６ ２１． ４４９ ＜ ０． ００１
血糖（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ７． ９４ ± ３． ９９ ８． ７６ ± ３． ６３ １． １２６ ０． ２６０
血清 α２δ⁃１（�ｘ ± ｓ，ｎｇ ／ Ｌ） ８１４． ８０ ± １９１． ４２ ９９３． ２０ ± １０９． ４５ ６． ０５６ ＜ ０． ００１
血清 ＲｖＤ１（�ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ） １． ２２ ± ０． ２９ ０． ９１ ± ０． ３０ ５． ８２４ ＜ ０． ００１
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表 ４ 　 影响急性脑出血患者预后的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归模型

分析

Ｔａｂ． ４　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｆａｃｔｏｒｓ ａｆｆｅｃｔ⁃
ｉｎｇ ｔｈｅ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ

自变量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
年龄大 ０． ３０９ ０． ８１０ １． ４３１ ０． ２３１ １． ３６２ ０． ９１２ ～ １． ９３３
ＮＩＨＳＳ 评分高 ０． ８５９ ０． １９６ ６． ５２６ ０． ０１１ ２． ３６１ １． ６９４ ～ ３． １０１
血肿体积大 ０． ７６４ ０． １７４ １３． ３９０ ＜ ０． ００１ ２． １４７ １． ５１４ ～ ２． ７９８
发病至入院时间长 ０． ０６６ ０． ２１６ ２． ７１１ ０． １０２ １． ０６８ ０． ９１５ ～ １． ５２９
α２δ⁃１ 高 ０． ５１０ ０． ２７４ ７． ８８０ ０． ００５ １． ６６５ １． ２６２ ～ ２． ９９５
ＲｖＤ１ 高 － ０． ９４４ ０． １５５ １１． ５９２ ０． ００１ ０． ３８９ ０． ２５５ ～ ０． ６６２

２． ５　 血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平对急性脑出血患者预后

不良的预测价值　 绘制血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平单独与

联合预测急性脑出血患者预后不良的 ＲＯＣ 曲线，并计

算曲线下面积（ＡＵＣ），结果显示：血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水

平及二者联合预测急性脑出血患者预后不良的 ＡＵＣ
分别为 ０． ７５６、０． ７８０、０． ８４１，二者联合的 ＡＵＣ 大于血

清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平单独预测（Ｚ ＝ ２． ６２３，２． １２７，Ｐ ＝
０． ００９、０． ０３３），见表 ５、图 １。

表 ５　 血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平对急性脑出血患者预后不良的预

测价值

Ｔａｂ． ５ 　 Ｔｈｅ ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ α２δ⁃１ ａｎｄ ＲｖＤ１ ｌｅｖｅｌｓ ｆｏｒ
ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ

指　 标 截断值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度 约登指数

α２δ⁃１ ９２９． ３５ ｎｇ ／ Ｌ ０． ７５６ ０． ６７２ ～ ０． ８４０ ０． ６５４ ０． ７４３ ０． ３９７
ＲｖＤ１ ０． ９９ μｇ ／ Ｌ ０． ７８０ ０． ６９４ ～ ０． ８６５ ０． ６７３ ０． ８２４ ０． ４９７
二者联合 ０． ８４１ ０． ７７２ ～ ０． ９１０ ０． ７８９ ０． ７７０ ０． ５５９

图 １　 血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平预测急性脑出血患者预后不良的

ＲＯＣ 曲线

Ｆｉｇ． １ 　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ｐｏｏｒ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ
ａｃｕｔｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ ｂａｓｅｄ ｏｎ ｓｅｒｕｍ α２δ⁃１ ａｎｄ
ＲｖＤ１ ｌｅｖｅｌｓ

３　 讨　 论

　 　 全球疾病负担研究显示，我国居民卒中终身发病

风险达 ３９． ９％ ，为全球第一位，成为严重危害我国居

民生命与健康的公共卫生问题之一［１０］。 脑出血是我

国脑卒中发生的主要原因之一［１１］。 本研究急性脑出

血患者随访 ６ 个月后预后不良发生率为 ４１． ２７％ ，与
Ｌｉ 等［１２］研究结果（４２． ９６％ ）接近，而低于 Ｚｈａｎｇ 等［１３］

报道的 ３ 个月内不良预后率（４８． ５４％ ）。 结果的差异

可能由研究对象的病情轻重等差异所致。 及早治疗、
控制病情进展可大大改善患者预后。
　 　 α２δ⁃１ 是 Ｃａｃｎａ２ｄ１ 的基因编码产物，属糖基磷脂

酰肌醇（ＧＰＩ）锚定蛋白家族，是 ＶＧＣＣｓ 的最重要组

分，参与细胞内外的钙离子转运，在肌肉发育和突触生

成中发挥重要作用。 Ｚｈａｎｇ 等［１３］ 研究发现，急性脑出

血患者血清 α２δ⁃１ 浓度高于健康对照者，是与急性脑

出血密切相关的潜在血清标志物。 这与本研究的结果

相符，提示 α２δ⁃１ 与急性脑出血的发生有关。 急性脑

出血中的脑组织损伤（包括神经细胞损伤）可刺激神

经元膜兴奋性增加，刺激神经细胞释放 α２δ⁃１ 蛋白

质［１４］；急性脑出血伴发炎性反应，炎性反应细胞和炎

性反应介质的过表达及巨噬细胞、小胶质细胞的浸润

可能会促发远程免疫反应，致使 α２δ⁃１ 蛋白质的释

放［１５］；此外，急性脑出血后神经细胞会试图重建和修

复受损的突触连接，诱发 α２δ⁃１ 释放以参与突触的形

成和修复［１６］。 本研究还显示，伴随脑出血病情加重，
α２δ⁃１ 水平逐渐升高，提示 α２δ⁃１ 参与急性脑出血的

发展过程。 分析原因：α２δ⁃１ 可通过 Ｃ 末端结构域与

磷酸化的 Ｎ⁃甲基⁃Ｄ⁃天冬氨酸受体（ＮＭＤＡＲｓ）形成复

合物，调控 ＮＭＤＡＲｓ 在细胞表面和突触膜上的转运，
从而减少 ＮＭＤＡＲ 通道的 Ｍｇ２ ＋ 阻断，触发 Ｃａ２ ＋ 内流，
促发神经元损伤［１７⁃１８］；新近研究还发现，α２δ⁃１ 可与

ＧｌｕＡ１ 和 ＧｌｕＡ２ 相互作用，破坏 ＧｌｕＡ１ ／ ＧｌｕＡ２ 亚基的

异质 组 装， 改 变 突 触 后 ＡＭＰＡＲ 亚 基 组 成， 形 成

ＣＰ⁃ＡＭＰＡＲｓ与突触长时间结合，导致神经元功能障碍

和损伤［１９］，从而诱发病情进展。 动物实验亦证实［２０］，
Ｃａｃｎａ２ｄ１ 敲 除 后， 随 着 α２δ⁃１ 表 达 的 降 低， 突 触

ＮＭＤＡＲ 活性正常化，可抑制神经元凋亡和炎性反应，
改善神经功能。 由此可见，α２δ⁃１ 水平可用于监测脑

出血患者的病情进展。
　 　 ＲｖＤ１ 为二十二碳六烯酸衍生而来的一种炎性反

应促分解因子，是由脂质酸在环氧和氧化酶作用下产

生的一类脂质中间产物，为一种特异性消炎介质（ｓｐｅ⁃
ｃｉａｌｉｚｅｄ ｐｒｏ⁃ｒｅｓｏｌｖｉｎｇ ｍｅｄｉａｔｏｒｓ，ＳＰＭ），在慢性炎性反应

性疾病的消退阶段发挥抗炎活性［２１］。 本研究结果发
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现，急性脑出血患者血清 ＲｖＤ１ 水平低于健康对照者，
提示 ＲｖＤ１ 可能参与急性脑出血的发生。 这与 Ｌｉ
等［１２］的研究结果相符。 原因可能在于：急性脑出血可

呈现脑血流灌注降低、脑细胞缺血缺氧、神经炎性反应

等血脑屏障破坏的病理损害，小胶质细胞、星形胶质细

胞被迅速激活，导致神经炎性因子的大量释放，从而耗

竭中枢和外周系统中的 ＲｖＤ１，致使循环 ＲｖＤ１ 水平降

低。 本研究还显示，伴随脑出血病情加重，ＲｖＤ１ 水平

逐渐降低，提示 ＲｖＤ１ 参与急性脑出血的进展。 分析

原因： ＲｖＤ１ 可调控核因子⁃κＢ 等信号通路，减少炎性

反应细胞的活化、浸润及炎性反应介质释放，参与抑制

脑出血患者的氧化应激和炎性反应损伤［２２⁃２４］；ＲｖＤ１
还可通过增强巨噬细胞 ＦＰＲ２⁃１Ｌ⁃１０ 通路改善巨噬细

胞的吞噬功能，或调控巨噬细胞—神经元的互作，激活

神经元 Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃１ 通路，从而减轻神经元凋亡。 另外，
ＲｖＤ１ 还可为小胶质细胞吞噬中性粒细胞提供能量，并
通过调控 ＥＲＫ 信号通路抑制神经突触重塑，产生镇痛

效果［２５］。 ＲｖＤ１ 水平越低，代表在平衡炎性反应等病

理状态中耗竭更严重，提示病情进展。 有动物实验亦

显示，外源性补充 ＲｖＤ１ 可明显减轻脑出血大鼠的神

经炎性反应，改善神经功能缺损症状［２６］。 由此可见，
血清 ＲｖＤ１ 水平可作为评价急性脑出血患者病情进展

的辅助指标。
　 　 本研究发现，ＮＩＨＳＳ 评分、血肿体积和血清 α２δ⁃１
升高是急性脑出血预后不良的独立危险因素，而 ＲｖＤ１
是升高预后不良的独立保护因素。 提示 ＮＩＨＳＳ 评分、
血肿体积、血清 α２δ⁃１ 和 ＲｖＤ１ 水平可能是评估急性

脑出血患者发生预后不良的标志物。 分析原因，
ＮＩＨＳＳ评分高提示神经缺损症状更严重；血肿体积大

者对脑实质的机械刺激更严重，更易导致脑部积水、血
液灌注不足而引起更为严重的神经病变；以往研究发

现，血清 α２δ⁃１ 和 ＲｖＤ１ 水平与脑出血患者 ＮＩＨＳＳ 评

分和血肿体积具有相关性，提示二者可反映患者神经

缺损等症状的严重程度，患者病情越严重，预后不良发

生风险增高［１２⁃１３］。 本研究绘制的 ＲＯＣ 曲线结果显示，
血清 α２δ⁃１ 和 ＲｖＤ１ 联合检测可提高急性脑出血患者

不良预后的临床预测价值，辅助制定针对性干预策略。
　 　 综上所述，血清 α２δ⁃１、ＲｖＤ１ 水平与急性脑出血

患者的病情程度及预后不良关系密切，参与了急性脑

出血的发病与进展过程，两指标联合检测可提高对急

性脑出血预后不良的预测价值。 本研究仍存在一定局

限：（１）研究为单中心小样本研究，研究对象相对较

少，可能产生数据偏倚，可进一步开展多中心大样本研

究。 （２）随访时间相对较短，对急性脑出血的 ９ 个月

或更长时间的预后情况未作分析。 （３）由于缺乏充足

的机制研究证据，有必要开展更多基础研究揭示 α２δ⁃
１ 和 ＲｖＤ１ 在急性脑出血进展中的作用，同时探索以二

者作为治疗靶点的潜在策略。
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ＤＯＩ： １０． １５２３ ／ ＪＮＥＵＲＯＳＣＩ． ０７５７⁃２１． ２０２１．

［１９］ 　 Ｌｉ Ｌ，Ｃｈｅｎ ＳＲ，Ｚｈｏｕ ＭＨ，ｅｔ ａｌ． α２δ⁃１ ｓｗｉｔｃｈｅｓ ｔｈｅ ｐｈｅｎｏｔｙｐｅ ｏｆ ｓｙｎ⁃
ａｐｔｉｃ ＡＭＰＡ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｂｙ ｐｈｙｓｉｃａｌｌｙ ｄｉｓｒｕｐｔｉｎｇ ｈｅｔｅｒｏｍｅｒｉｃ ｓｕｂｕｎｉｔ
ａｓｓｅｍｂｌｙ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｒｅｐ，２０２１，３６（３）：１０９３９６． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｃｅｌ⁃
ｒｅｐ． ２０２１． １０９３９６．

［２０］ 　 Ｌｉ Ｊ，Ｓｏｎｇ Ｇ，Ｊｉｎ Ｑ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ α２δ⁃１ ／ ＮＭＤＡ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｃｏｍｐｌｅｘ ｉｓ ｉｎ⁃
ｖｏｌｖｅｄ ｉｎ ｂｒａｉｎ ｉｎｊｕｒｙ ａｆｔｅｒ ｉｎｔｒａｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ ｉｎ ｍｉｃｅ ［ Ｊ］ ．
Ａｎｎ Ｃｌｉｎ Ｔｒａｎｓｌ Ｎｅｕｒｏｌ，２０２１，８ （７）：１３６６⁃１３７５． ＤＯＩ： １０． １００２ ／
ａｃｎ３． ５１３７２．

［２１］ 　 Ｐｅｒｕｃｃｉ ＬＯ，ｄｅ Ｃａｓｔｒｏ Ｐｉｎｔｏ ＫＭ，ｄａ Ｓｉｌｖａ ＳＰＧ，ｅｔ ａｌ． Ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ａｓ⁃
ｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｌｅｕｋｏｔｒｉｅｎｅ Ｂ４，ｌｉｐｏｘｉｎ Ａ４，ａｎｄ ｒｅｓｏｌｖｉｎ Ｄ１ ｐｌａｓｍａ ｌｅｖ⁃
ｅｌｓ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｔ ｗｏｍｅｎ ｗｉｔｈ ｒｉｓｋ ｆａｃｔｏｒｓ ｆｏｒ ｐｒｅｅｃｌａｍｐｓｉａ［ Ｊ］ ． Ｃｌｉｎ
Ｂｉｏｃｈｅｍ，２０２１， ９８： ２４⁃２８． ＤＯＩ： １０． １０１６ ／ ｊ． ｃｌｉｎｂｉｏｃｈｅｍ． ２０２１．
０９． ００２．

［２２］ 　 Ｚａｎｉｎｅｌｌｉ ＴＨ，Ｆａｔｔｏｒｉ Ｖ，Ｓａｒａｉｖａ⁃Ｓａｎｔｏｓ Ｔ，ｅｔ ａｌ． ＲｖＤ１ ｄｉｓｒｕｐｔｓ ｎｏｃｉ⁃
ｃｅｐｔｏｒ ｎｅｕｒｏｎ ａｎｄ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｉｍｍｕｎｅ ｃｏｍｍｕ⁃
ｎｉｃａｔｉｏｎ，ｒｅｄｕｃｉｎｇ ｐａｉｎ ａｎｄ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ ｉｎ ｇｏｕｔｙ ａｒｔｈｒｉｔｉｓ ｉｎ ｍｉｃｅ
［Ｊ］ ． Ｂｒ Ｊ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ，２０２２，１７９ （１８）：４５００⁃４５１５． ＤＯＩ：１０． １１１１ ／
ｂｐｈ． １５８９７．

［２３］ 　 夏杰，薛继阳，杜杰，等． 消退素 Ｄ１ 在大鼠肺缺血再灌注损伤中

的作用及其机制［ Ｊ］ ． 中华医学杂志，２０１９，９９（１４）：１１１１⁃１１１５．
ＤＯＩ：１０． ３７６０ ／ ｃｍａ． ｊ． ｉｓｓｎ． ０３７６⁃２４９１． ２０１９． １４． ０１５．

［２４］ 　 Ｚｈａｎｇ Ｊ，Ｃｈｅｎ Ｊ，Ｊｉａｎｇ Ｑ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｏｌｖｉｎ Ｄ１ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｐｅｌｖｉｃ ｐａｉｎ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ＥＡＰ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ
ａｎｄ ＮＬＲＰ３ ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｖｉａ ｔｈｅ Ｎｒｆ２ ／ ＨＯ⁃１ ｐａｔｈｗａｙ
［ Ｊ ］ ． Ｊ Ｉｎｆｌａｍｍ Ｒｅｓ， ２０２３， １６： ３３６５⁃３３７９． ＤＯＩ： １０． ２１４７ ／
ＪＩＲ． Ｓ４０８１１１．

［２５］ 　 Ｌｉ Ｌ，Ｃｈｅｎｇ ＳＱ，Ｓｕｎ ＹＱ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｏｌｖｉｎ Ｄ１ ｒｅｐｒｏｇｒａｍｓ ｅｎｅｒｇｙ ｍｅ⁃
ｔａｂｏｌｉｓｍ ｔｏ ｐｒｏｍｏｔｅ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｔｏ ｐｈａｇｏｃｙｔｉｚｅ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌｓ ａｆｔｅｒ ｉｓｃｈｅ⁃
ｍｉｃ ｓｔｒｏｋｅ［Ｊ］ ． Ｃｅｌｌ Ｒｅｐ，２０２３，４２（６）：１１２６１７． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ．
ｃｅｌｒｅｐ． ２０２３． １１２６１７．

［２６］ 　 Ｗｅｉ Ｃ，Ｇｕｏ Ｓ，Ｌｉｕ Ｗ，ｅｔ ａｌ． Ｒｅｓｏｌｖｉｎ Ｄ１ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｓ ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ⁃
ｍｅｄｉａｔｅｄ ｂｌｏｏｄ⁃ｂｒａｉｎ ｂａｒｒｉｅｒ ｄｉｓｒｕｐｔｉｏｎ ａｆｔｅｒ ｓｕｂａｒａｃｈｎｏｉｄ ｈｅｍｏｒ⁃
ｒｈａｇｅ ｉｎ ｒａｔｓ ｂｙ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ Ａ２０ ａｎｄ ＮＬＲＰ３ ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ ［ Ｊ］ ．
Ｆｒｏｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ， ２０２１， １１： ６１０７３４． ＤＯＩ： １０． ３３８９ ／ ｆｐｈａｒ．
２０２０． ６１０７３４．

（收稿日期：２０２４ － ０５ － ２８）

（上接 １０５３ 页）
［１４］　 鲍俊杰，王光胜，耿德勤，等． 血清 ＣＸＣＬ１２、ＣＣＣＫ⁃１８ 水平检测在

急性脑出血患者预后评估中的价值［Ｊ］ ． 中国急救复苏与灾害医

学杂志，２０２３，１８（５）：６２９⁃６３２． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １６７３⁃６９６６．
２０２３． ０５． ０１５．

［１５］ 　 罗杰，廖师师，潘锐，等． Ｓｅｓｔｒｉｎ２ 在缺血再灌注损伤中作用的研

究进展［Ｊ］ ． 山东医药，２０２３，６３（２８）：１０７⁃１１１． ＤＯＩ：１０． ３９６９ ／ ｊ．
ｉｓｓｎ． １００２⁃２６６Ｘ． ２０２３． ２８． ０２７．

［１６］ 　 Ｌｉｕ Ｘ，Ｌｉ Ｍ，Ｚｈｕ Ｊ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｓｔｒｉｎ２ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ａｇａｉｎｓｔ ｔｒａｕｍａｔｉｃ ｂｒａｉｎ ｉｎ⁃
ｊｕｒｙ ｂｙ ｒｅｉｎｆｏｒｃｉｎｇ ｔｈｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ Ｎｒｆ２ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ［Ｊ］． Ｈｕｍ Ｅｘｐ Ｔｏｘｉ⁃
ｃｏｌ，２０２１，４０（７）：１０９５⁃１１１１． ＤＯＩ：１０． １１７７ ／ ０９６０３２７１２０９８４２２４．

［１７］ 　 Ｙａｎｇ Ｊ，Ｇｕｏ Ｑ，Ｗａｎｇ Ｌ，ｅｔ ａｌ． ＰＯＵ ｄｏｍａｉｎ ｃｌａｓｓ ２ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃ⁃
ｔｏｒ ２ ｉｎｈｉｂｉｔｓ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｓｃｈｅｍｉａ ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｂｙ
ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ Ｓｅｓｔｒｉｎ２ ［ Ｊ］ ． Ｎｅｕｒｏｃｈｅｍ Ｒｅｓ， ２０２３， ４８ （ ２ ）： ６５８⁃６７０．
ＤＯＩ：１０． １００７ ／ ｓ１１０６４⁃０２２⁃０３７９１⁃ｘ．

［１８］ 　 Ｙａｎｇ Ｙ，Ｄｉｎｇ Ｈ，Ｙａｎｇ Ｃ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｓｔｒｉｎ２ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ
ｔｈｒｏｕｇｈ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ Ｎｒｆ２ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｉｎ ｍｉｃｒｏｇｌｉａ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ｓｕｂａｒａｃｈ⁃
ｎｏｉｄ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｉｍｍｕｎｏｌ，２０２３，１（１４）：１０８９５７６． ＤＯＩ：
１０． ３３８９ ／ ｆｉｍｍｕ． ２０２３． １０８９５７６．

［１９］ 　 Ａｌａ Ｍ，Ｅｆｔｅｋｈａｒ ＳＰ． Ｔａｒｇｅｔ ｓｅｓｔｒｉｎ２ ｔｏ ｒｅｓｃｕｅ ｔｈｅ ｄａｍａｇｅｄ ｏｒｇａｎ：

ｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃ ｉｎｓｉｇｈｔ ｉｎｔｏ ｉｔｓ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ［ Ｊ］ ． Ｏｘｉｄ Ｍｅｄ Ｃｅｌｌ Ｌｏｎｇｅｖ，
２０２１，２０２１：８７９０３６９． ＤＯＩ：１０． １１５５ ／ ２０２１ ／ ８７９０３６９．

［２０］ 　 刘璐，毕鹏翔，董妍，等． 网膜素⁃１ 与缺血性脑卒中相关关系的研

究进展［ Ｊ］ ． 中国血液流变学杂志，２０２０，３０（３）：４０１⁃４０５． ＤＯＩ：
１０． ３９６９ ／ ｊ． ｉｓｓｎ． １００９⁃８８１Ｘ． ２０２０． ０３． ０３５．

［２１］ 　 Ｎｉｕ Ｘ，Ｃｈｅｎｇ Ｙ，Ｚｈａｎｇ Ｍ，ｅｔ ａｌ． Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｏｍｅｎｔｉｎ⁃１
ａｇａｉｎｓｔ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｙｐｏｘｉａ ／ ｒｅｏｘｙｇｅｎａｔｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｖｉａ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ＧＡＳ６ ／
Ａｘｌ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙ ｉｎ ｎｅｕｒｏｂｌａｓｔｏｍａ ｃｅｌｌｓ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔ Ｃｅｌｌ Ｄｅｖ Ｂｉ⁃
ｏｌ，２０２２，１（９）：７８４０３５． ＤＯＩ：１０． ３３８９ ／ ｆｃｅｌｌ． ２０２１． ７８４０３５．

［２２］ 　 Ｊｉ Ｌ，Ｚｈａｎｇ Ｌ，Ｌｉａｎｇ Ｚ，ｅｔ ａｌ． Ｒｏｌｅ ｏｆ ｏｍｅｎｔｉｎ⁃１ ｉｎ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｔｏ
ａｎｘｉｅｔｙ ａｎｄ ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｉｋｅ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｃｅｌｌ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌ，
２０２３，５７４：１１１９９０． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ｍｃｅ． ２０２３． １１１９９０．

［２３］ 　 Ｙａｎｇ Ｊ，Ｇａｏ Ｙ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｒｅｌｅｖａｎｃｅ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｏｍｅｎｔｉｎ⁃１ ｌｅｖｅｌｓ ａｓ ａ ｂｉｏ⁃
ｍａｒｋｅｒ ｏｆ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ａｃｕｔｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ［ Ｊ］ ．
Ｂｒａｉｎ Ｂｅｈａｖ，２０２０，１０（７）：ｅ０１６７８． ＤＯＩ：１０． １００２ ／ ｂｒｂ３． １６７８．

［２４］ 　 Ｗａｎｇ Ｊ，Ｇａｏ Ｙ，Ｌｉｎ Ｆ，ｅｔ ａｌ． Ｏｍｅｎｔｉｎ⁃１ ａｔｔｅｎｕａｔｅｓ ｌｉｐｏｐｏｌｙｓａｃｃｈａｒｉｄｅ
（ ＬＰＳ ）⁃ｉｎｄｕｃｅｄ Ｕ９３７ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｔｈｅ
ＴＬＲ４ ／ ＭｙＤ８８ ／ ＮＦ⁃κＢ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ［ Ｊ］ ． Ａｒｃｈ Ｂｉｏｃｈｅｍ Ｂｉｏｐｈｙｓ，２０２０，
６７９：１０８１８７． ＤＯＩ：１０． １０１６ ／ ｊ． ａｂｂ． ２０１９． １０８１８７．

（收稿日期：２０２４ － ０５ － ０９）

·９５０１·疑难病杂志 ２０２４ 年 ９ 月第 ２３ 卷第 ９ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｄｉｆｆｉｃ ａｎｄ Ｃｏｍｐｌ Ｃａｓ，Ｓｅｐｔｅｍｂｅｒ ２０２４，Ｖｏｌ． ２３，Ｎｏ． ９


