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摘  要 

脑卒中是全球导致残疾和死亡的主要原因，缺血性卒中占主导地位。血清学指标因其简单易得的特点，

成为辅助评估的重要工具。炎症指标、血脂代谢指标、肾功能指标以及糖代谢指标在预测卒中严重程度、

神经功能恶化风险和预后方面展现出显著价值。因此，本文就近年来关于不同血清学指标与脑卒中后神

经功能恢复、患者转归及生存率之间关系的研究进展做一综述，以期为未来的临床研究和个体化治疗策

略的制定提供参考依据。 
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Abstract 
Stroke is the leading cause of disability and death worldwide, with ischaemic stroke predominating. 
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Serological indices are important tools to aid in assessment because of their simplicity and accessi-
bility. Inflammatory markers, lipid metabolism markers, renal function markers, and glucose me-
tabolism markers have demonstrated significant value in predicting stroke severity, risk of neuro-
logical deterioration, and prognosis. Therefore, this article presents a review of recent studies on 
the relationship between different serological markers and neurological recovery, patient regres-
sion and survival after stroke, with the aim of providing a reference basis for future clinical research 
and the development of individualised therapeutic strategies. 

 
Keywords 
Stroke, Prognosis, Cerebral Ischaemia, Biomarkers 

 
 

Copyright © 2024 by author(s) and Hans Publishers Inc. 
This work is licensed under the Creative Commons Attribution International License (CC BY 4.0). 
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/ 

  
 

1. 引言 

脑卒中是导致残疾和认知障碍的主要原因，可分为缺血性卒中(Ischemic Stroke, IS)和出血性卒中

(Hemorrhagic Stroke, HS)，IS 是其最常见的类型，占 2019 年所有新发卒中的 62%~64% [1]。目前，评估

卒中严重程度和预后的主要手段是临床表现和影像学检查。然而，尽管这些方法在卒中的急性期诊断和

治疗中发挥了重要作用，它们依旧在预后评估方面存在一定局限性。例如，临床表现往往受到主观因素

影响，难以准确反映病情的真实严重程度，而影像学检查虽然能够提供病灶的解剖学信息，但其对动态

病理生理变化的反映有限，难以全面预测患者的长期预后，这些局限性可能导致部分高风险患者的病情

被低估或延误识别，进而影响其及时接受针对性的治疗方案及康复计划的制定与优化，从而可能降低预

后效果。因此，评估卒中严重程度和预后的手段亟需进一步完善。血清学指标简单易得、成本较低且无

创，是临床上重要且常用的诊断方式，尤其是涉及卒中发病机制的血清生物标志物，可以帮助早期识别

高风险患者，优化个体化治疗和康复计划，改善患者的预后，同时为卒中治疗靶点研究提供了新的方向。 

2. 炎症指标 

卒中发生时，局部脑组织血流中断，导致细胞能量代谢障碍。在缺氧条件下，微胶质细胞被激活并

释放炎症介质，系统性炎症反应可通过血清标志物的上升来反映，如 C-反应蛋白(C-reactive protein, CRP)、
白细胞(White Blood Cells, WBC)和肿瘤坏死因子-α (Tumor Necrosis Factor-alpha, TNF-α)。研究显示，卒中

急性期 CRP 水平的升高与病灶范围及长期预后呈正相关，高 CRP 水平不仅与病变区域的扩大相关，还

可能与卒中后并发症如延迟性脑缺血的发生风险增加相关[2]。CRP 的升高与功能预后的差相关性表明，

其可作为卒中长期康复的重要预后指标。白细胞计数的升高常与全身性炎症反应有关。在卒中发生时，

WBC 数量增加可反映病变的严重性。尽管其与延迟性脑缺血发生风险的直接关联并不显著，但 WBC 的

升高通常与更差的功能预后相关，特别是在大动脉硬化性卒中类型中[3]。TNF-α作为一种促炎性细胞因

子，其水平升高在卒中后与更严重的神经功能恶化和血脑屏障的破坏密切相关。这些标志物的水平可用

于评估卒中的严重性及预后，为个体化治疗和长期康复策略的制定提供有力支持。 

2.1. CRP 

CRP 是一种在肝细胞中产生的急性期反应物，主要由肝脏在白细胞介素-6 (Interleukin-6, IL-6)的刺激
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下合成，其可通过剂量依赖的方式诱导炎性细胞因子的产生，并激活经典补体途径，而补体激活会促使

多种促炎分子的生成，从而加剧炎性反应，影响卒中进程。前瞻性研究表明，CRP 水平可预测脑血管事

件首次发生[4]和复发[5]风险，与最低四分位数(hsCRP < 0.93 mg/L)相比，最高四分位数(hsCRP ≥ 4.86 
mg/L)的患者复发缺血性卒中的风险显著增加(未经调整的风险比 HR 为 2.54，95%置信区间为 1.30~4.96) 
[6]，早期 RP 水平升高是出院时神经系统结局较差的重要预测指标，住院第二天血清 CRP 水平大于 100 
mg/L 较差的神经系统结局具有最强的独立相关性，早期 CRP 水平升高以及缺血并发症(如迟发性脑缺血、

年龄增加和机械通气超过 1 天)是出院时神经系统结局较差的重要预测因素[7]。 

2.2. WBC 

白细胞是血液中的主要免疫细胞，卒中后，局部脑组织的缺血和缺氧会引发炎症反应，导致白细胞

的迁移和聚集。脑卒中的病理生理学机制与免疫反应密切相关，尤其是中性粒细胞在脑损伤后迅速被募

集到缺血区域。这种早期的中性粒细胞浸润不仅通过释放氧化物和酶进一步加剧了脑组织的损伤，还通

过促进血脑屏障的破坏和增加血管通透性，导致脑水肿和脑出血风险增加。此外，白细胞中的单核细胞

和巨噬细胞在卒中后会参与损伤部位的清除和修复过程。然而，过度的炎症反应可能延缓神经修复，并

与卒中后长期预后不良相关[8]。研究表明，在 IS 患者中，入院时白细胞计数增加与初始卒中严重程度[9] 
[10]、出院时功能结局不良[9]、复发性卒中、心肌梗死和卒中后 30 天死亡相关[11] [12]。 

2.3. 血小板计数 

血小板既参与血栓形成，还通过释放多种生物活性物质介导炎症反应及脑损伤修复，当动脉粥样硬

化发生时，血小板会附着在血管壁受损区域，并在内皮细胞活化处推动粥样硬化斑块的形成，斑块破裂

后则会导致动脉血栓的生成。血小板过度活化和聚集可能导致血栓形成和血管闭塞，从而引发一系列缺

血级联反应。此外，血小板与白细胞相互作用形成的血小板–白细胞复合物，能进一步增强血栓形成的

稳定性，增加卒中的复发风险。在卒中的慢性期，血小板功能的改变与卒中长期预后密切相关。特别是

在使用抗血小板药物后出现的高反应性(High Platelet Reactivity, HTPR)，即血小板对阿司匹林或氯吡格雷

等药物的抑制效果减弱，会增加即使规律用药的缺血性卒中患者的复发风险。系统评价和 meta 分析显

示：与低平均血小板体积(Mean Platelet Volume, MPV)患者相比，冠状动脉疾病患者的 MPV 显著更高(0.65 
fL)，高 MPV 患者发生心血管事件的几率高 17% [13]。此外，血小板的过度活化与卒中后认知功能障碍

的发生也存在一定关联，表明血小板可能通过炎症通路和神经修复过程在卒中长期功能恢复中发挥复杂

作用。 

3. 血脂代谢指标 

血脂代谢异常是脑卒中发生和发展的重要危险因素。血脂代谢紊乱不仅通过引发动脉粥样硬化促

进脑卒中，还通过一系列复杂机制影响脑血管健康，从而增加脑卒中的风险。低密度脂蛋白胆固醇(Low-
Density Lipoprotein, LDL-C)可被氧化，形成氧化低密度脂蛋白(Oxidized Low-Density Lipoprotein, ox-
LDL)，后者在血管内皮细胞中积聚，引发局部炎症反应和内皮功能障碍，导致动脉粥样硬化斑块的形

成和破裂。高密度脂蛋白胆固醇(High-Density Lipoprotein Cholesterol, HDL-C)通过逆向胆固醇转运减少

动脉壁的胆固醇积累，若其水平低下则会加剧动脉硬化。总胆固醇(Total Cholesterol, TC)水平升高不仅

增加血液黏度和减少血流速度，还会导致血管内皮功能障碍和氧化应激，从而增加脑卒中的风险。高

TG 水平可抑制脂蛋白脂肪酶(Lipoprotein Lipase, LPL)活性，进一步促进动脉粥样硬化的发展，引起心

脑血管事件发生。 
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3.1. 总胆固醇 

总胆固醇是血液中各种胆固醇形式的总和，其水平升高也是动脉粥样硬化的重要危险因素之一。TC
升高不仅与动脉粥样硬化斑块的形成相关，还可能通过增加血液黏度和减少血流速度，促进血栓形成。

高 TC 水平还可能导致血管内皮功能障碍和增加氧化应激，从而增加脑卒中的风险[14]。一系列大型随机

终点试验确定血脂异常是冠心病(Coronary Heart Disease, CHD)的主要独立风险因素，基线总胆固醇浓度

低于 5.0 mmol/L、5.0~5.99 mmol/L 和 6.0 mmol/L 或更高的患者的风险比分别为 0.63 (p = 0.098)、0.62 
(p = 0.011)和 0.69 (p = 0.084) [15]。总胆固醇水平，尤其是 LDL-C 的升高，会加速动脉粥样硬化的进程。

动脉粥样硬化斑块破裂后会引发血小板聚集和血栓形成，可能导致局部或远处(通过栓子脱落)的血管阻

塞，从而增加心脑血管事件的风险。 

3.2. 低密度脂蛋白胆固醇 

LDL-C 携带胆固醇通过血流运输到身体各个部分，以供细胞使用。高水平的 LDL-C 可以通过几种途

径促进脑卒中的发生。首先，LDL-C 容易氧化形成氧化低密度脂蛋白(oxLDL)，oxLDL 在血管内皮细胞

中积聚，诱导炎症反应和内皮细胞损伤。其次，LDL-C 可促进平滑肌细胞迁移和增殖，导致动脉壁增厚

和硬化，形成粥样斑块，斑块破裂后，血小板聚集和血栓形成，从而引发缺血性脑卒中。最近的 TST 试

验(将卒中治疗为目标)发现，与 2.3~2.8 mmol/L (70 mg/dL)的较高目标值相比，在 3.5 年的中位随访期间，

将缺血性卒中患者或 15 天内 TIA 患者的 LDL-C 降低到 1.8 mmol/L (70 mg/dL)以下可将心血管事件风险

进一步降低约 20%。大规模观察性研究报告显示，LDL-C 浓度 < 70 mg/dL 与出血性卒中风险呈正相关

[16] [17]。低密度脂蛋白胆固醇浓度很低的人在没有降脂药物影响的情况下，卒中风险仍然很高。对这些

研究结果的一种可能解释是，极低的 LDL-C 浓度是慢性代谢紊乱和相关不良后遗症(如高炎症负担)的标

志[18]。 

3.3. 高密度脂蛋白胆固醇 

高密度脂蛋白可通过多种机制预防心血管疾病，包括胆固醇逆向运输、抗炎、抗氧化和抗血栓作用

[19]。然而，高密度脂蛋白抗动脉粥样硬化功能的有效性可能因颗粒数量和/或大小而异可能导致其抗动

脉粥样硬化功能的不同。较高的 HDL-C 水平与较低的卒中风险相关，这在不同种族中表现出显著差异

[20]。例如，高 HDL-C 浓度和大颗粒数量与黑人的卒中风险降低相关(HR = 0.56; 95% CI: 0.312~0.988) 
[21]。但在其他种族中，这种关系并不显著。荟萃分析表明：HDL-C 水平与 IS 之间存在显著的反向非线

性关系，与颅内出血(Intracranial Hemorrhage, ICH)风险呈正线性关系，这可能是由于高 HDL-C 水平可通

过促进纤维蛋白溶解增加 ICH 风险导致的，此外，高密度脂蛋白还能刺激内皮细胞产生一氧化氮和前列

环素，从而减弱血小板功能[22] [23]。这些复杂的关系表明，在卒中风险的预测中，HDL 颗粒的数量、大

小及其功能可能是关键因素，未来的研究需要深入探讨这些变量与卒中风险之间的关系，以便更好地指

导临床实践。 

4. 肾功能指标 

神经系统和肾脏相互作用，以维持正常的体内平衡。例如，神经内分泌/肾脏之间的相互作用负责通

过血管加压素调节血液渗透压。慢性肾脏病(Chronic Kidney Disease, CKD)是造成全球寿命损失的第 16 大

原因，非传统的 CKD 相关危险因素如慢性炎症、内皮功能障碍、尿毒症毒素、贫血和矿骨疾病等，可通

过对内皮和动脉内侧壁的影响促进脑血管损伤。肾功能受损是心血管疾病的一个独立风险因素，与普通

人群相比，CKD 3 至 5 期和透析人群发生卒中的风险分别增加了 3 倍、4.1 倍、5.4 倍和 7.1 倍[24]。 
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4.1. 尿素氮 

尿素(Urea)是肝脏分解蛋白质和氨基酸时产生的废物，而尿素氮(Blood Urea Nitroge, BUN)是尿素中

所含氮的一种测量方式。BUN 通常被用来评价肾脏功能和身体的水分状况。尽管 BUN 通常被认为是一

种特异性较低的肾功能标志物，但其较高水平仍是 AIS (Acute Ischemic Stroke, AIS)后住院死亡率的重要

预测因子之一。研究表明，BUN 水平升高与 AIS 患者的院内死亡风险显著相关，其预后作用强于肾小球

滤过率(Estimated Glomerular Filtration Rate, eGFR)降低、肌酐(Creatinine, Cr)升高或 BUN/Cr 比值升高[25]。
在一项包含 3355 名中国 AIS 患者的研究中，入院时较高的 BUN 与院内死亡风险增加显著相关，调整了

潜在混杂因素后，高 BUN (≥6.70 mmol/L)患者的院内死亡风险增加了 3.75 倍[25]。BUN 升高的确切机制

尚不完全清楚，但有几个假设。首先，较高的 BUN 可能反映了入院时的血流动力学恶化，与高 BUN 水

平相连的血液黏稠度增加可能加剧了脑缺血。这一直是卒中预后不良和死亡率的预测因子。其次，与尿

素再吸收相关的交感神经活动可能导致 AIS 后 BUN 升高，并进而增加卒中后死亡率。此外，BUN 水平

升高还可能与脑微出血或白质病变有关，这些因素也是 AIS 后死亡率的重要危险因素。 

4.2. 估算肾小球滤过率 

eGFR 是评价肾脏整体过滤能力的一个计算值，它根据血清肌酐水平、年龄、体重、性别和种族等因

素来估算。eGFR 下降可能与多种危险因素和病理状态有关，这些状态增加了再次发生脑卒中和其他心脑

血管事件的风险。如：eGFR 下降常伴有高血压，而前者是脑卒中的主要危险因素之一。肾功能不全导致

的钠和水潴留增加血容量和血压，进而损害脑血管。其次，eGFR 下降与动脉粥样硬化密切相关，慢性肾

病患者体内的慢性炎症反应和氧化应激促进动脉粥样硬化斑块的形成和不稳定性，增加缺血性卒中的风

险。此外，肾功能下降导致的电解质紊乱(如高钾血症、高磷血症)和代谢异常(如高尿酸血症、代谢性酸

中毒)会直接损害脑血管内皮细胞功能，增加脑卒中的风险。eGFR 下降还与血管内皮功能障碍相关，内

皮功能障碍导致血管舒张能力下降，血管壁硬化，从而增加脑卒中的发生概率，同时还会增加血液的凝

固性，促进血栓形成。尿蛋白排泄增加是 eGFR 下降的另一重要表现，尿蛋白不仅是肾功能受损的标志，

也是全身炎症反应的指示物，尿蛋白水平升高与全身低度炎症反应和血管内皮功能障碍密切相关，从而

增加脑卒中的风险。研究发现，eGFR 每下降 10 mL/min/1.73m2，缺血性卒中的风险增加 18% [26]。综上

所述，eGFR 下降通过多种机制增加脑卒中的风险，监测和管理 eGFR 对于预防和治疗脑卒中具有重要的

临床意义。 

5. 糖代谢指标 

糖代谢紊乱在卒中的发生、发展和预后中起着重要作用。高血糖可引起血脑屏障的破坏，增加脑水

肿和出血性转化的风险。这种破坏主要是通过糖基化终产物(AGEs)和其受体(Receptor for Advanced Gly-
cation End Products, RAGE)的相互作用介导的，AGEs-RAGE 轴能够激活多种炎症通路和氧化应激反应，

加剧血脑屏障的通透性和脑损伤。其次，高血糖还会引起多元醇途径活性增加，导致细胞内渗透压失衡

和乳酸积累，进一步恶化缺血性损伤。高血糖不仅在急性期对脑损伤有影响，还与长期预后密切相关。

卒中患者中的糖尿病和糖耐量异常常见，这些患者的卒中复发率和致残率显著增加。 

5.1. 胰岛素 

胰岛素是调节血糖水平的重要激素，高血糖状态会加重脑卒中的损伤，而胰岛素的降糖作用可以有

效减轻这些负面影响。首先，胰岛素通过促进葡萄糖摄取和利用，降低血糖水平，防止高血糖引发的氧

化应激和炎症反应，从而减轻脑组织损伤。此外，胰岛素具有显著的抗炎作用，它可以抑制 NF-κB 通路，
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减少炎性细胞因子的释放，从而减轻脑组织的炎症反应。胰岛素还通过激活 PI3K/Akt 信号通路，促进细

胞存活并减少缺血–再灌注损伤中的细胞凋亡和坏死。这种信号通路的激活不仅有助于改善急性期的脑

组织损伤，还对长期的神经功能恢复具有重要意义。GRASP 试验表明，与常规治疗相比，严格的胰岛素

治疗可以降低急性缺血性卒中患者的死亡率和致残率[27]。另一个重要的研究，HI-5 试验，指出急性卒中

患者接受胰岛素治疗后，其 90 天的功能结局显著改善[28]。近年来，关于胰岛素在卒中管理中的研究持

续增加。最新的动物实验表明，胰岛素不仅通过传统的降糖途径发挥作用，还通过直接作用于脑内受体，

发挥脑保护作用[29]。胰岛素具有促进血管扩张的作用，而抵抗胰岛素的状态使得血管无法有效舒张，导

致血管内皮功能受损，血流减少，从而增加卒中的风险。然而，胰岛素抵抗与缺血性卒中结局的关联是

否因卒中病因而异尚未得到研究，胰岛素抵抗与卒中结局关联的潜在机制尚未完全阐明，胰岛素抵抗与

脂质代谢受损、代谢综合征和高血压的发生有关，这些都是缺血性卒中不良结局的危险因素。 

5.2. 糖尿病 

糖尿病(Diabetes Mellitus, DM)是临床常见的代谢疾病，主要通过一系列复杂的病理生理机制影响卒

中发生及预后，高血糖状态是糖尿病的核心病理特征。长期的高血糖会通过多个途径损伤血管。首先，

高血糖可增加氧化应激，导致血管内皮细胞的功能紊乱，使其更易形成动脉粥样硬化斑块。其次，AGEs
的生成会影响血管弹性，增加血管僵硬性，加剧血管狭窄，从而提高卒中的发生风险。此外，高血糖状

态下血液黏稠度增加，促使血小板活化和聚集，导致血栓形成，进一步增加缺血性卒中的风险。炎症反

应在糖尿病患者中也占据重要地位。糖尿病的高血糖和胰岛素抵抗状态均会诱发慢性低度炎症反应。慢

性炎症通过刺激内皮细胞释放炎症介质，如 CRP、TNF-α等，促进血管内斑块的不稳定性，加速动脉粥

样硬化斑块的破裂和血栓形成。炎症还会削弱血脑屏障的功能，使卒中后的脑组织修复受到影响，增加

不良预后的可能性。糖尿病患者在卒中后常面临更高的神经功能缺损风险，部分原因可能与其代谢异常

对神经修复过程的抑制有关。多项临床和实验研究强调了糖尿病和卒中后高血糖会加重 AIS 的临床状况，

增加梗死范围、出血风险和死亡率，总体上损害功能恢复[30]。此外，高血糖还影响了溶栓和血栓摘除的

疗效，这很可能是因为这种状况导致了增加的凝血状态和减少的纤溶活性。 

6. 小结与展望 

本综述总结了常见血清学指标在脑卒中预后中的重要作用，指出了这些指标在预测病情严重程度、

早期神经功能恶化以及长期预后中的价值。尤其是炎症指标如 CRP、血脂代谢指标如 LDL-C、HDL-C，
以及糖代谢指标如血糖水平等，均在脑卒中的评估中展示了潜在的临床应用前景。然而，当前研究仍存

在一些局限性。首先，不同血清学指标在不同人群中的特异性和敏感性尚需进一步验证，尤其是不同年

龄、性别、种族背景下的差异。此外，现有研究多为单一指标的分析，而多指标联合应用的有效性尚未

充分探讨。未来的研究可进一步验证血清学指标在不同人群中的应用价值，并开发基于多指标组合的评

估工具，以提高预后预测的准确性。其次，探索新的生物标志物及其与传统指标的联合应用，推动个体

化治疗和精准医学在卒中管理中的实施。最后，应加强机制研究，揭示血清学指标在卒中发生发展中的

具体作用，特别是对新型干预策略的影响，基于这些指标的精准医学策略，包括个体化治疗和康复方案，

有望显著改善缺血性脑卒中的预后。同时，新型血清生物标志物的发现和验证将为缺血性脑卒中的早期

诊断和预防提供更多的可能性。 
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