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【摘要】 目的 探讨血清维生素 D 检测对老年急性缺血性脑卒中患者近期神经功能恢复的评估价值。

方法 选取 2013年 3月至 2015年 1月在我院接受住院治疗的 132例急性缺血性脑卒中患者为研究对象(病例

组)，按照美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)评分将患者病情分为轻型组(n=56例)、中型组(n=44例)及重型组

(n=32 例），选取同期 60 例年龄、性别相匹配的健康体检者为对照组，测定患者入院时的血清 25-羟维生素 D3

[25-(OH)D3]；治疗3个月后采用改良Rankin量表(mRS)对患者预后进行评估，将患者分为神经功能恢复良好组及

恢复不良组，以患者血清25-(OH)D3是否充足、不足、缺乏及严重缺乏分为四组：25-(OH)D3>30 μg/L组(n=16例)、

25-(OH)D3 20~30 μg/L组(n=20例)、25-(OH)D3 10~20 μg/L组(n=67例)、25-(OH)D3<10 μg/L组(n=29例)；比较各组

的血清25-(OH)D3水平和入院时NIHSS评分的差异。结果 病例组患者入院时的血清25-(OH)D3明显低于对照

组，差异有统计学意义(P<0.05)，其水平从轻型组到重型组逐渐降低；与神经功能恢复良好组比较，恢复不良组患者

血清25-(OH)D3偏低，差异有统计学意义(P<0.05)；在血清25-(OH)D3严重缺乏患者中，入院NIHSS评分≥7分、神经

功能恢复不良的比例高于25-(OH)D3缺乏组、不足及充足组，差异均有统计学意义（P<0.05）；二分类Logistic回归分

析显示，低血清25-(OH)D3水平是急性缺血性脑卒中患者近期神经功能恢复不良的独立危险因素。结论 血清

25-(OH)D3水平与老年急性缺血性脑卒中患者病情严重程度及近期神经功能恢复程度密切相关，检测老年血

25-(OH)D3水平对评估患者病情及预后具有一定的临床意义。
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【Abstract】 Objective To explore the value of serum vitamin D detection for evaluating recent neurological

function recovery in elderly patients with acute ischemic cerebral stroke. Methods A total of 132 patients of acute

ischemic stroke in our hospital from March 2013 to January 2015 were selected as the research subjects (the case

group). According to the National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) scores, the patients were divided into

mild group (n=56), medium group (n=44) and severe group (n=32). Sixty healthy people with matched age, gender

were selected as the control group at the same time. Serum 25-hydroxy vitamin D3 [25-(OH)D3] of the patients were

determined on admission. Three months after treatment, the modified Rankin Scale (mRS) was applied to evaluate the

prognosis of patients, according to which the patients were divided into well recovery group and poor recovery group.

The patients were divided into four groups according to serum 25-(OH)D3 levels: 25-(OH)D3>30 μg/L group (n=16),

20~30 μg/L group (n=20), 10~20 μg/L group (n=67), 25-(OH)D3<10 μg/L group (n=29). The serum 25-(OH)D3 levels

and NIHSS score on admission were compared between groups. Results The serum 25-(OH)D3 levels on admission

in the case group were significantly lower than those in the control group (P<0.05), with the levels gradually reduced

from mild group to medium group, and severe group. Compared with well recovery group, serum 25-(OH)D3 levels were signif-

icantly lower in poor recovery group (P<0.05). In 25-(OH)D3<10 μg/L group, the ratio for NIHSS score≥ 7 and the ratio for

poor neurological function recovery were higher than those in 10~20 μg/L group, 20~30 μg/L group, and 25-(OH)D3>

30 μg/L group, P<0.05. Logistic regression analysis showed that low serum 25-(OH)D3 level was the independent
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随着我国人口老龄化趋势的加快，越来越多的老

龄人群存在不同程度的维生素 D 不足或者缺乏状

态。孟萍等[1]报道了年龄≥60岁的住院老年患者中

高达 93.27%的老年患者存在维生素D不足或缺乏。

王睿等[2]则报道了在社区人群中年龄≥45岁的人群

中维生素D充足者仅有17.4%。魏雅楠等[3]则报道了

333 例年龄≥60 岁的老年人的血清 25-羟维生素 D3

[25-(OH)D3]平均水平略低于正常 20 μg/L；维生素D

不足或者缺乏不仅对骨骼外营养有作用，还与糖尿

病、免疫系统功能障碍的发病以及恶性肿瘤密切相

关。近些年的研究显示维生素D缺乏或不足还参与

了心血管疾病的发病及转归[4-5]，但对于其在脑血管

疾病患者中发病的作用报道较少。本研究旨在探讨

血清 25-(OH)D3缺乏或不足与老年脑梗死患者病情

严重程度及近期预后的关系，为老年脑梗死患者的临

床危险分层及预后评估提供参考。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取我院2013年3月至2015年

1月收治的老年急性缺血性脑卒中患者 132例(病例

组)，其中男性 78 例，女性 54 例；年龄 60~85 岁，平均

(66.1±6.0)岁；所有患者均为首次发病，且发病均为

24 h以内。按照TOAST分型标准均为非心源性(动

脉粥样硬化血栓性、腔隙性、隐源性和不明原因)缺血

性脑卒中患者；所有患者均经过头颅 CT 或 MRI 证

实，诊断标准参照中华医学会神经病学分会《中国急

性缺血性脑卒中诊治指南 2010》[6]执行。 排除标准：

合并严重的肝肾功能不全、自身免疫性疾病；脑出血

及颅脑损伤、脑肿瘤；血液病；近期感染或甲状腺疾

病。选取同期 60例老年健康体检者为对照组，其中

男性 36例，女性 24例；年龄 60~78岁，平均(65.6±5.5)

岁。两组研究对象的年龄、性别比较差异均无统计学

意义(P<0.05)，具有可比性。

1.2 治疗方法 患者入院后按照《中国急性缺

血性脑卒中诊治指南2010》治疗方针接受治疗，给予

改善微循环(血塞通等)及脑保护治疗(依达拉奉等)、

抗血小板聚集治疗(拜阿司匹林或氯吡格雷)治疗，纳

入的患者均治疗两周。

1.3 观察指标 所有研究对象 (健康体检者

为体检当日)均为入院后次日清晨抽取空腹静脉血

3 ml，离心 20 min后取上清液放置在EP管后密闭保

存在 -80℃左右的冰箱中待测，25-(OH)D3 采用

ELISA法测定(试剂盒为英国 IDS有限公司生产)；空

腹血糖(FPG)采用日本产日立 7170型全自动生化分

析仪测定；hs-CRP测定应用免疫透射比浊法(试剂盒

为法国Orion公司生产)；记录所有患者入院时的美国

国立卫生院卒中量表(NIHSS)评分；并按照患者MRI

检查测定脑梗死患者脑梗死体积：脑梗死体积(cm3) =

长×宽×MR扫描层面数×层/2。

1.4 分组方法 根据患者入院时的NIHSS评分

将患者分为三组，NIHSS 评分＜6 分为轻型组(n=56

例)；6 分≤NIHSS 评分≤13 分为中型组 (n=44 例)；

NIHSS 评分≥14 分为重型组(n=32 例)；以患者血清

25-(OH)D3是否充足、不足、缺乏及严重缺乏分为四

组 [1，7]：即 25-(OH)D3>30 μg/L组(n=16例)、25-(OH)D3

20~30 μg/L组(n=20例)、25-(OH)D3 10~20 μg/L组(n=

67 例)、25-(OH)D3<10 μg/L 组(n=29 例)；所有患者均

在出院后3个月通过随访(通过门诊复诊、电话及上门

随访)，应用改良Rankin量表(mRS)对患者神经功能恢

复情况进行评估；按照神经功能恢复情况将患者分为

神经功能恢复良好组(mRS评分≤2分)及恢复不良组

(mRS评分≥3分)，比较各组之间的差异。

1.5 统计学方法 应用SPSS19.0统计软件进行

数据分析，正态分布的计量资料以均数±标准差(x-±s)
表示，多组间比较采用单因素方差分析，两独立样本

之间的比较采用成组 t检验，计数资料采用χ2检验；相

关因素分析采用二分类非条件Logistic回归分析，以

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 病例组及健康对照组中血清 25-(OH)D3水

平比较 病例组血清25-(OH)D3低于健康对照组，其

水平从轻型组到重型组逐渐降低，差异均有统计学意

义(F=50.016，P=0.000)，见表1。

2.2 神经功能恢复不良组与恢复良好组的临

床资料及实验室检查结果比较 与神经功能恢复良

好组比较，恢复不良组患者血清 25-(OH)D3偏低(P<

0.05)，恢 复 不 良 组 hs-CRP、FPG、脑 梗 死 体 积 、

NIHSS 评分均高于神经功能恢复良好组(P<0.05)，

见表2。

risk factor for poor neurological function recovery in patients with acute ischemic stroke. Conclusion Serum

25-(OH)D3 level is closely related to the degree of disease severity and recent neurological function recovery in elder-

ly patients with acute ischemic cerebral stroke. Detection of serum 25-(OH)D3 levels has certain clinical significance

for evaluating patient's disease condition and prognosis.

【Key words】 Cerebral stroke; 25-hydroxy vitamin D3; Vitamin D deficiency; Risk factor; Prognosis
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2.3 血清 25-(OH)D3 不同水平分组中的入院

NIHSS评分、mRS量表评分比较 在血清25-(OH)D3

严重缺乏患者中，入院NIHSS评分≥7分、神经功能

恢复不良的比例高于25-(OH)D3缺乏组、不足组及充

足组(P<0.05)；缺乏组高于不足及充足组(P<0.05)；不

足组与充足组之间差异无统计学意义，见表3。

2.4 老年脑梗死患者预后不良的二分类非条件

Logistic回归分析 以神经功能恢复不良(mRS评分

≥3分)为因变量、以年龄、性别、BMI、合并基础疾病、

吸烟、SBP、SDP、hs-CRP、FBP、脑梗死体积、NIHSS

评分、血清25-(OH)D3为自变量，做Logistic逐步回归

分析。经过 Logistic 回归最终筛选出：低血清

25-(OH)D3水平是急性缺血性脑卒中患者近期神经

功能恢复不良的独立危险因素，此外hs-CRP、脑梗死
体积、NIHSS 评分亦是神经功能恢复不良的相关因
素，见表4。

表1 健康对照组与病例组的血清25-(OH)D3水平比较(x-±s)

组别

健康体检组

病例组

轻型组

中型组

重症组

例数

70

132

56

44

32

血清25-(OH)D3 (μg/L)

22.23±4.14

16.75±3.27

19.12±3.50 a

17.10±3.31ab

13.43±2.21abc

注：与健康体检组比较，aP<0.05；与轻型组比较，bP<0.05；与中型组比

较，cP<0.05。

表2 神经功能恢复良好组与恢复不良组的临床资料及实验室检查结

果比较(x-±s)

临床项目

年龄(岁)

性别(男/女)

体重指数(kg/m2 )

吸烟[例(%)]

合并症[例(%)]

高血压

糖尿病

冠心病

血脂紊乱

SBP (mmHg)

SDP (mmHg)

hs-CRP (mg/L)

FPG (mmol/L)

脑梗死体积(cm3)

NIHSS评分

25-(OH)D3 (μg/L)

神经功能

恢复良好组(n=69)

65.7±5.5

39/30

22.7±2.1

26(37.7)

27(39.1)

15(21.7)

14(20.3)

17(24.6)

138.2±21.3

83.2±10.1

4.73±0.57

5.36±1.20

3.21±0.41

7.22±2.18

19.72±4.25

神经功能

恢复不良组(n=63)

67.5±7.2

38/25

22.3±2.1

27(42.9)

35(55.6)

22 (34.9)

17(27.0)

18(28.6)

144.1±19.9

85.3±11.2

9.12±1.21

6.45±2.54

8.10±2.04

14.60±3.25

14.90±3.10

t/χ2值

-1.743

0.563

0.662

3.567

2.836

0.821

0.262

-1.715

-1.094

-13.796

-2.874

-19.492

-15.440

7.384

P值

0.084

0.810

0.509

0.059

0.092

0.365

0.609

0.088

0.276

0.000

0.005

0.000

0.000

0.000

注：1 mmHg=0.133 kPa。

表3 不同血清25-(OH)D3水平分组的入院NIHSS评分及mRS量表评分比较[例（%）]

组别

25-(OH)D3>30 μg/L组

25-(OH)D3 20~30 μg/L组

25-(OH)D3 10~20 μg/L组

25-(OH)D3<10 μg/L组

χ2值

P值

例数

16

20

67

29

入院时NIHSS评分 mRS量表评分

NIHSS评分＜14分

16(100.0)

18(90.0)

52(77.7)a

14(48.3)abc

NIHSS评分≥14分

0(0.0)

2(10.0)

15(22.3) a

15(51.7)abc

≤2分

13(6.3)

15(15.0)

32(26.7) a

9(58.6) abc

>2分

3(18.8)

5(25.0)

35(52.2) a

20(68.9) abc

注：与25-(OH)D3>30 μg/L组比较，aP<0.05；与20~30 μg/L组比较，bP<0.05；与25-(OH)D3<10 μg/L组比较，cP<0.05。

19.308

<0.01

15.312

＜0.01

3 讨 论

血清25-(OH)D3作为一种维生素D的代谢产物，

血液浓度稳定，检测方法准确可靠，被公认为是一种

反映体内维生素D水平的理想指标[7]。近些年的研究

显示维生素D缺乏或不足与心血管疾病发生发展呈

密切相关性，机体维持一定的维生素D水平具有良好

的心血管保护效应。Rodriguez 等 [8]报道在一项 224

例急性冠状动脉综合征和 209例正常健康成人的病

例对照研究发现，病例组血清25-(OH)D3水平明显低

于健康对照组。Grandi等[9]进行的一项Meta分析中

(纳入 4个心血管疾病发生率和 5个心血管死亡率的

研究)显示，在低水平血清25-(OH)D3患者死亡风险较

高水平 25-(OH)D3患者增加 2~5倍。血清 25-(OH)D3

水平在脑血管疾病的发生发展中的研究目前鲜有报

道，其是否和脑梗死患者病情严重程度及预后具有内

在联系值得临床关注。

本研究显示，病例组血清D3 [25-(OH)D3]水平低

于健康体检者组，且从重型组到轻型组逐渐降低；神

经功能恢复不良组患者血清 25-(OH)D3水平低于恢

表4 急性缺血性脑卒中患者神经功能恢复不良的Logistic回归分析

变量

常数项

脑梗死体积

25-(OH)D3

hs-CRP

NIHSS评分

B

-1.218

0.302

-0.851

0.354

1.156

SE

0.362

0.148

0.348

0.127

0.378

Wald χ2值

22.083

4.027

6.476

7.879

4.625

df

1

1

1

1

1

P值

0.000

0.042

0.014

0.005

0.037

OR(95%CI)

1.352(1.125~2.010)

0.427(0.221~0.864)

1.425(1.244~2.045)

3.178(1.038~1.412)
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复良好组；血清25-(OH)D3严重缺乏组中患者NIHSS

评分≥7 分的患者、预后不良患者的比例高于缺乏

组、不足及充足组，这些结果提示了血清 25-(OH)D3

水平与脑梗死发生发展、病情严重程度及神经功能恢

复不良密切相关，随着血清 25-(OH)D3水平的降低，

患者病情越重，神经功能恢复状况则越差。血清

25-(OH)D3水平与老年脑梗死患者病情及预后的相

关性的机制尚不明确，可能的机制包括一下几点：

(1)血清 25-(OH)D3具有抗炎效应，25-(OH)D3可通过

免疫细胞(CD3
+/CD4

+T细胞)的维生素D受体(VDR)，

上调抗炎因子 IL-10的表达，而下调TNF-α、IL-6等

的表达，从而起到抗炎作用，维生素 D 不足或缺失

可抑制这种抗炎功能 [10-11]，从而使得缺血性卒中患

者的神经功能恶化，亦对患者神经功能恢复起到不

利影响；(2)相关研究显示，血清 25-(OH)D3具有抗氧

化应激的功能，这种功效是通过诱导脑梗死患者脑

细胞中 HO-1 的大量表达，抑制氧超载及氧化应激

反应，从而起到改善脑神经细胞的作用 [12]；(3)动物

实验证实，血清 25-(OH)D3能够通过下调促凝血组

织因子、MMP-9、PAI-1等的表达，上调血栓调节素的

表达起到改善高凝状态及抗血栓形成[13]；(4) Brewer

等 [14]研究显示，25-(OH)D3能够调节神经细胞 L-Ca2+

通道的表达，调控 Ca2+外流而发挥抵抗神经元变形

的功能，此外，动物实验表明 25-(OH)D3亦能增加了

大鼠损伤的神经细胞轴突再生的功能；(5)相关实验

已经证实 [15]，P4 能够延缓体外细胞的缺血性死亡，

亦能够改善脑梗死后脑功能储备能力，减小大脑中

动脉栓塞模型的脑梗死体积，而 25-(OH)D3可通过

协同P4发挥神经保护功能。本研究Logistic回归分

析中提示了低水平血清 25-(OH)D3与患者近期神经

功能恢复不良呈现独立相关，则进一步证实了血清

25-(OH)D3在评估缺血性脑卒中患者近期神经功能

恢复状况的重要价值。

综上所述，血清25-(OH)D3水平与老年急性缺血

性脑卒中患者病情严重程度及近期神经功能恢复程

度密切相关，检测老年血25-(OH)D3水平对于评估患

者病情及预后具有一定的临床意义。但本研究为单

中心研究，样本量较少，有关结论还需在扩大样本量

及多中心的基础上做进一步证实。
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286例不明原因发热患者临床分析
吴艳玲 1，吴方方 1，居锦芳 2

(深圳市宝安区石岩人民医院呼吸内科 1、内二科 2，广东 深圳 518108)

【摘要】 目的 分析不明原因发热(FUO)患者的病因、临床特征和相关因素，以期为今后的临床经验性诊治提

供参考。方法 回顾性分析2008年7月至2014年7月我院内科收治的286例FUO患者的临床资料。结果 286例

患者最终确诊257例，确诊率为89.9%；确诊患者中最常见的疾病类型是感染性疾病136例(47.6%)、结缔组织性疾病

83例(29.0%)和肿瘤性疾病18例(6.3%)。最常见疾病依次是成人 still病(50例，17.5%)、结核病(39例，13.6%)。几

种类型FUO患者中，肿瘤性疾病中男性比例最大，为77.8% (14例)；感染性疾病病程最短，为25.0~60.0 d。感染

性疾病患者多表现为弛张热(87例，64.0%)，结缔组织病患者主要表现为间歇热(74例，89.2%)。实验室结果显示：

肿瘤性疾病患者血小板计数(PLT)较高(平均为301.0×109/L)；血红蛋白(HB)较低(平均为108.0 g/L)。结缔组织病

患者白细胞计数(WBC)最高(7.6~13.9)，红细胞沉降率(ESR)较快(44.5~99.5)。对感染性疾病和严重疾病可能的相

关因素进行Logistic多元回归分析，得出感染性疾病主要的相关因素为男性、WBC、ESR、血清降钙素原(PCT)和

乳酸脱氢酶(LDH)；严重疾病与男性、年龄、寒战和PLT等4个因素相关。结论 我院内科住院的FUO患者病因

分布以感染性疾病多见，其次为结缔组织病和恶性肿瘤。不同病因FUO患者临床表现各异，但仍然缺乏统一、特

异和敏感的临床检测方法。大多数FUO经细致的临床检查和分析可以得到确诊。

【关键词】 不明原因发热；诊断；病因；分布；回顾性研究
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Clinical analysis for 286 patients with fever of unknown origin. WU Yan-ling 1, WU Fang-fang 1, JU Jin-fang 2.
Department of Respiratory Medicine 1, The Second Department of Internal Medicine 2, Shiyan People's Hospital of Bao'an
District of Shenzhen, Shenzhen 518108, Guangdong, CHINA

【Abstract】 Objective To probe into the etiology, clinical features, and the related factors of fever of un-

known origin (FUO), and to provide reference for the diagnosis and treatment of the disease. Methods The clini-

cal data of 286 patients with FUO treated in our hospital from July 2008 to July 2014 were retrospectively ana-

lyzed. Results Among the 286 patients, 257 were finally confirmed, with the diagnosis rate of 89.9%. The most

common disease categories confirmed were infectious disease (136 cases, 47.6%), followed by connective tissue dis-

ease (83 cases, 29.0%), neoplastic disease (18 cases, 6.3%). The most common disease were adult-onset Still's disease

(50 cases, 17.5%) and tuberculosis (39 cases, 13.6%). The patients with neoplastic disease were mostly male, account-

ing for 77.8% (14 cases). The infectious disease has the shortest course of disease (25.0~60.0 d), and has the manifesta-

tions of remittent fever (87 cases, 64.0%). Connective tissue disease mainly manifested as intermittent fever (74 cases,

89.2%). Laboratory results showed relatively high platelets (PLT, 301.0×109/L in average) and low hemoglobin (HB,

108.0 g/L in average) in neoplastic disease, and the most high white blood cell (WBC, 7.6~13.9) and relatively fast

erythrocyte sedimentation rate (ESR, 44.5~99.5) in connective tissue disease. Logistic regression analysis showed that

the related factors of infectious disease were male, WBC, ESR, procalcitonin (PCT), lactate dehydrogenase (LDH),

and the related factors of severe disease were male, age, shiver, PLT. Conclusion The cause of FUO is mostly infec-

tive diseases in our hospital, followed by connective tissue diseases, neoplastic disease. FUO patients of different

causes have different clinical manifestations, but unified, specific and sensitive methods for clinical testing are still

needed. Most patients with FUO could be confirmed after careful clinical examination and analysis.

【Key words】 Fever of unknown origin (FUO); Diagnosis; Etiology; Distribution; Retrospective analysis
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