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摘要 目的：探讨外周血花生四烯酸（AA）、腺苷二磷酸（ADP）及胶原（COL）诱导的血小板聚集率在不同脑梗死分型中的差异及其与颈动脉内-中膜厚度（IMT）和斑块形成的相关性。方法：纳入2022年4月—2025年2月平顶山市第二人民医院神经内科收治的脑梗死患者80例，按TOAST分型分为大动脉粥样硬化型（LAA组，n=40）、心源性栓塞型（CE组，n=24）和小动脉闭塞型（SAO组，n=16）。另根据颈动脉IMT分为斑块形成组（n=38）、内膜增厚组（n=24）和内膜正常组（n=18）。比较各组一般资料及实验室指标，采用Logistic回归分析脑梗死分型的相关因素，并用ROC曲线评估血小板聚集率对斑块形成的诊断价值。结果：LAA组、CE组和SAO组脑梗死患者性别、年龄、糖尿病和饮酒情况比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。三组高血压、心律失常发生率、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）、AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率比较，差异有统计学意义（P＜0.05）。Logistic回归显示：高血压病史、AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率升高和HDL-C降低是脑梗死分型的影响因素（P＜0.05）。斑块形成组HDL-C水平较内膜增厚组和内膜正常组低，AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率较内膜增厚组和内膜正常组高，内膜增厚组HDL-C水平较内膜正常组低，AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率较内膜正常组高（P＜0.05）。AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率对斑块形成诊断的ROC下曲线面积（AUC）为0.674、0.826和0.679（P＜0.05）。结论：外周血AA、ADP、COL诱导的血小板聚集率在脑梗死不同分型中存在差异，尤其在LAA型中显著升高，且与颈动脉IMT及斑块形成密切相关，可作为评估脑梗死类型及斑块风险的重要参考指标。
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Relationship between peripheral blood AA, ADP, COL and classifications of cerebral infarction, carotid IMT
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Abstract Objective: To explore the differences in platelet aggregation level induced by peripheral blood arachidonic acid (AA), adenosine diphosphate (ADP) and collagen (COL) in different classifications of cerebral infarction, and to explore their correlation with carotid intima-media thickness (IMT) and plaque formation. Methods: A total of 80 patients with cerebral infarction admitted to Neurology Department of the Second People's Hospital of Pingdingshan were enrolled between April 2022 and February 2025. According to TOAST classifications, they were divided into large artery atherosclerosis (LAA group, n=40), cardiogenic embolism (CE group, n=24) and small artery occlusion (SAO group, n=16). According to carotid IMT, they were divided into plaque formation group (n=38), intima thickening group (n=24) and normal intima group (n=18). The general data and laboratory indexes in different groups were compared. The related factors of cerebral infarction classifications were analyzed by Logistic regression analysis, and diagnostic value of platelet aggregation rate in plaque formation was evaluated by ROC curves. Results: There was no significant difference in gender, age, diabetes mellitus or drinking among LAA group, CE group and SAO group (P>0.05), but there were significant differences in the incidences of hypertension and arrhythmia, total cholesterol (TC), triglyceride (TG), high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C), low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C) and platelet aggregation rate induced by AA, ADP and COL among the three groups (P<0.05). Logistic regression analysis showed that hypertension history, increased platelet aggregation rate induced by AA, ADP and COL, and decreased HDL-C were influencing factors of cerebral infarction classifications (P<0.05). In plaque formation group, intima thickening group and normal intima group, HDL-C level was gradually increased, while platelet aggregation rate induced by AA, ADP and COL was gradually decreased (P<0.05). ROC curves analysis showed that area under ROC curve (AUC) values of platelet aggregation rate induced by AA, ADP and COL in the diagnosis of plaque formation were 0.674, 0.826 and 0.679, respectively (P<0.05). Conclusion: The platelet aggregation rate induced by peripheral blood AA, ADP and COL is different in different classifications of cerebral infarction, which is significantly increased in LAA especially. The platelet aggregation rate is closely related to carotid IMT and plaque formation, which can be applied as an important reference index to evaluate cerebral infarction types and plaque risk. 
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脑梗死是一种严重脑血管疾病[1]，占所有脑卒中的80%以上[2]。其中，大动脉粥样硬化型（LAA）脑梗死在临床中较为常见，其发病机制与动脉粥样硬化斑块形成密切相关。血小板激活与聚集可加速血栓形成，加重脑组织损伤[3]。
目前，花生四烯酸（AA）、腺苷二磷酸（ADP）及胶原（COL）诱导的血小板聚集试验是常用的血小板功能检测方法[4]。其中，AA可增强血小板聚集能力[5]；ADP促进血小板聚集并维持血栓稳定性[6]；而COL可通过激活血小板表面糖蛋白受体来诱导血小板聚集[7]。已有研究表明，脑梗死患者血小板聚集功能普遍增强，尤其在急性期表现更为明显[8]。
本研究拟通过检测外周血AA、ADP、COL诱导的血小板聚集率，探讨其在不同脑梗死分型中的表达差异，并进一步分析其与颈动脉IMT及斑块形成的相关性，研究内容如下。
1 资料与方法
1.1 一般资料
选取2022年4月—2025年2月在平顶山市第二人民医院神经内科收治的80例经头颅MRI确诊的脑梗死患者为研究对象。纳入标准：①符合文献[9]中脑梗死诊断标准；②无出血性脑卒中病史。排除标准：①近期使用抗血小板或抗凝药物；②合并严重肝肾功能不全、恶性肿瘤或感染性疾病；③既往有出血性疾病或凝血功能障碍；④患有影响血小板功能的其他疾病；⑤妊娠或哺乳期妇女。所有患者均签署知情同意书，研究经医院伦理委员会批准。根据TOAST分型标准，分为大动脉粥样硬化型（LAA组，n=40）、心源性栓塞型（CE组，n=24）和小动脉闭塞型（SAO组，n=16）。
1.2 临床资料及实验室指标
收集研究对象年龄、性别、高血压、糖尿病、饮酒情况等。检测总胆固醇（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）及AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率。
血脂检测：受试者清晨空腹采集3 mL肘静脉血，室温静置30 min后3000 g×10 min离心，分离血清后由全自动生化分析仪（贝克曼库尔特 AU5800）检测TC、TG、HDL-C、LDL-C水平。
血小板聚集率检测：清晨空腹采集6 mL肘静脉血，使用含3.8%枸橼酸钠（9:1）抗凝管。30 min内完成检测，200 g×10 min离心制备PRP，再经2000 g×10 min离心获得PPP。将PRP静置30 min后调整血小板计数至（250±20）×10⁹·L⁻¹，采用Helena公司AggRam血小板聚集仪进行光学比浊法检测。分别加入AA（0.5 mg·mL⁻¹）、ADP（5 μmol·L⁻¹）、COL（2 μg·mL⁻¹）诱导剂，持续监测5 min，记录最大聚集率（%），每样本检测3次取平均值。
1.3 颈动脉超声检查
采用彩色多普勒超声仪（迈瑞 DC-30）测量颈动脉内-中膜厚度（IMT）。依据文献[10]，IMT≥1.5 mm定义为斑块形成，颈总动脉IMT≥1.0 mm或分叉处IMT≥1.2 mm视为内膜增厚。根据IMT结果将患者分为斑块形成组（n=38）、内膜增厚组（n=24）、内膜正常组（n=18）。
1.4 观察指标
比较脑梗死组与对照组一般资料及实验室指标，采用Logistic回归分析脑梗死独立危险因素，进一步比较不同内膜状态下患者的HDL-C水平及AA、ADP、COL诱导的血小板聚集率差异。采用ROC曲线评估三种诱导剂下血小板聚集率对斑块形成的诊断价值。
1.5 统计学处理
采用SPSS 26.0分析数据，计量资料采用（[image: ]±s）表示，采用t检验比较差异，计数资料用率表示，采用χ2检验，三组间比较采用单因素方差分析，并采用LSD-t进行事后多重检验，校验水准α=0.05，多重检验校正的检验水准α’=0.0167，P＜0.05提示有统计学意义。
2 结果
2.1 不同分型脑梗死患者一般资料和实验室指标比较
LAA组、CE组和SAO组性别、年龄、糖尿病和饮酒情况比较，差异无统计学意义（P＞0.05）。三组高血压、心律失常发生率、TC、TG、HDL-C、LDL-C、AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率比较，差异有统计学意义（P＜0.05）。见表1。
表1 不同分型脑梗死患者一般资料和实验室指标比较
	指标
	LAA组（n=40）
	CE组（n=24）
	SAO组（n=16）
	t/χ2
	P

	性别（男/女）
	26/14
	12/12
	10/6
	1.458
	0.482

	年龄（岁）
	60.33±7.95
	61.27±8.04
	61.12±8.36
	0.121
	0.886

	高血压
	19（47.50）
	7（29.17）
	2（12.50）
	6.667
	0.036

	糖尿病
	4（10.00）
	2（8.33）
	1（6.25）
	0.209
	0.901

	饮酒
	13（32.50）
	6（25.00）
	2（12.50）
	2.389
	0.303

	心律失常
	22（55.00）
	7（29.17）
	3（18.75）
	7.834
	0.019

	TC（mmol·L-1）
	6.44±1.16
	5.86±1.13
	5.41±0.92
	5.496
	0.006

	TG（mmol·L-1）
	1.91±0.36
	1.79±0.31
	1.65±0.29
	3.647
	0.031

	HDL-C（mmol·L-1）
	0.85±0.25
	1.03±0.21
	1.11±0.22
	8.850
	＜0.001

	LDL-C（mmol·L-1）
	4.01±0.59
	3.76±0.34
	3.33±0.45
	10.661
	＜0.001

	AA诱导下血小板最大聚集率（%）
	86.51±10.21
	81.45±8.76
	70.16±6.47
	18.227
	＜0.001

	ADP诱导下血小板最大聚集率（%）
	75.61±4.25
	71.38±5.71
	68.59±3.54
	15.151
	＜0.001

	COL诱导下血小板最大聚集率（%）
	74.24±8.64
	69.67±6.32
	66.54±6.42
	6.681
	0.002


2.2 采用Logistic回归分析脑梗死分型的相关因素
以脑梗死分型为因变量，LAA为0，CE为1，SAO为2。将表1中差异有统计学意义的因素纳入Logistic回归模型中，有高血压=1，无高血压=0，心率失常=1，无心率失常=0，TC、TG、HDL-C、LDL-C、AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率水平为连续变量。Logistic回归结果显示：高血压病史、AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率升高和HDL-C降低是脑梗死分型的影响因素（P＜0.05）。见表2。
表2 采用Logistic回归分析脑梗死分型的相关因素
	[bookmark: _Hlk173943371][bookmark: _Hlk174456124]因素
	β
	SE
	Waldχ2
	OR
	95%CI下限
	95%CI上限
	P

	高血压
	0.879
	0.415
	4.486
	2.408
	1.068
	5.433
	0.035

	心律失常
	0.986
	0.516
	3.651
	2.680
	0.975
	7.370
	0.057

	TC（mmol·L-1）
	1.124
	0.642
	3.065
	3.077
	0.874
	10.830
	0.081

	TG（mmol·L-1）
	0.899
	0.584
	2.370
	2.457
	0.782
	7.719
	0.124

	HDL-C（mmol·L-1）
	-0.875
	0.415
	4.445
	0.417
	0.185
	0.940
	0.036

	LDL-C（mmol·L-1）
	0.912
	0.524
	3.029
	2.489
	0.891
	6.952
	0.083

	AA诱导下血小板最大聚集率（%）
	1.047
	0.356
	8.650
	2.849
	1.418
	5.725
	0.003

	ADP诱导下血小板最大聚集率（%）
	0.824
	0.395
	4.352
	2.280
	1.051
	4.944
	0.038

	COL诱导下血小板最大聚集率（%）
	0.912
	0.414
	4.853
	2.489
	1.106
	5.604
	0.028


2.3 斑块形成组、内膜增厚组和内膜正常组HDL-C、AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率比较
斑块形成组HDL-C水平较内膜增厚组和内膜正常组低，AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率较内膜增厚组和内膜正常组高，内膜增厚组的HDL-C水平较内膜正常组低，AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率较内膜正常组高（P＜0.05）。见表3。
表3 斑块形成组、内膜增厚组和内膜正常组HDL-C、AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率比较
	指标
	斑块形成组（n=38）
	内膜增厚组（n=24）
	内膜正常组（n=18）
	F
	P

	HDL-C（mmol·L-1）
	0.83±0.21
	1.04±0.24*
	1.14±0.20*#
	14.593
	＜0.001

	AA诱导下血小板最大聚集率（%）
	86.55±9.65
	83.41±10.41*
	73.45±9.08*#
	11.096
	＜0.001

	ADP诱导下血小板最大聚集率（%）
	76.58±5.69
	70.91±5.14*
	67.12±4.89*#
	19.557
	＜0.001

	COL诱导下血小板最大聚集率（%）
	75.14±8.11
	69.44±7.86*
	65.41±8.19*#
	9.770
	＜0.001


注：和斑块形成组比较，*P＜0.05，和内膜增厚组比较，#P＜0.05。
2.4 AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率对斑块形成的诊断价值
[image: ]	ROC分析显示：AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率对斑块形成诊断的ROC下曲线面积（AUC）为0.674、0.826和0.679，AA诱导下的血小板聚集率诊断敏感度为55.26%，特异度为95.24%，ADP诱导下的血小板聚集率诊断敏感度为68.42%，特异度为80.48%，COL诱导下的血小板聚集率诊断敏感度为70.05%，特异度为64.29%。见表4。
图1 AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率对斑块形成的诊断ROC曲线
表4 AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率对斑块形成的诊断价值
	变量
	截点值
	敏感度（%）
	特异性（%）
	AUC
	P

	AA诱导下血小板最大聚集率（%）
	84.361%
	55.26
	95.24
	0.674
	0.008

	ADP诱导下血小板最大聚集率（%）
	73.851%
	68.42
	80.48
	0.826
	＜0.001

	COL诱导下血小板最大聚集率（%）
	70.543%
	70.05
	64.29
	0.679
	0.003


3 讨论
	脑梗死是临床常见的脑血管疾病，其发生与动脉粥样硬化、血小板活化及血脂异常密切相关[11]。AA、ADP和COL是血小板聚集的重要诱导剂，其诱导下的血小板聚集率可反映血小板的功能状态和凝血活性。本研究通过检测AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率水平，并结合血脂分析，探讨其与脑梗死的关系及对斑块形成的诊断价值，研究结果如下。
	本研究结果显示，三种分型脑梗死患者在高血压、心律失常发生率及血脂指标方面存在显著差异，提示血压控制、心律稳定及脂质代谢状态可能参与脑梗死的分型形成。在血小板功能方面，AA、ADP、COL诱导的最大聚集率在三型患者中差异显著，提示血小板高反应性可能在大动脉粥样硬化型脑梗死中占主导地位。Logistic回归分析，高血压病史、HDL-C降低及ADP诱导的血小板聚集率升高是LAA型脑梗死的独立危险因素，提示血压管理与抗血小板治疗在脑梗死防治中具有重要意义。
	本研究结果显示，ROC曲线分析结果显示，AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率对斑块形成的AUC分别为0.674、0.826、0.679，均具有一定的诊断价值。其中，ADP诱导下的血小板聚集率诊断斑块形成的敏感度（68.42%）和特异度（80.48%）相对较高，提示ADP可能是脑梗死患者血小板高反应性的较敏感指标。这可能与ADP介导的P2Y12信号通路在血小板活化和血栓形成中的核心作用有关，也进一步强调了P2Y12受体拮抗剂在预防血栓形成中的重要作用。本研究显示，AA、ADP、COL诱导下的血小板聚集率升高以及HDL-C水平降低与脑梗死的发生密切相关，血小板高聚集状态可能加速动脉粥样硬化进展，增加脑梗死的风险。同时，AA、ADP、COL诱导的血小板聚集率对斑块形成具有一定的诊断价值，其中ADP诱导的血小板聚集率表现出较高的敏感度和特异度。
	综上所述，外周血AA、ADP、COL诱导的血小板聚集率在脑梗死不同分型中存在差异，尤其在LAA型中显著升高，且与颈动脉IMT及斑块形成密切相关，可作为评估脑梗死类型及斑块风险的重要参考指标，具有临床推广价值。
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