
  ·25

CHINESE JOURNAL OF CT AND MRI, MAR. 2024, Vol.22, No.3 Total No.173

【第一作者】戴云蛟，女，主治医师，主要研究方向：脑血管病、周围神经病。E-mail：duolaabolb526@126.com
【通讯作者】戴云蛟

论  著

D ia gn ost ic  Val ue  o f  CTA  C o m b i ne d 
w i t h  S e r u m  M M P- 9  a n d  T I M P- 1  o n 
Carotid Plaque in Patients with Cerebral 
Infarction*
DAI Yun-jiao1,*, AI Wei-ping1, LIU Xiao-cui2, XU Wen-li3, JIA Jie1.
1.DepartmentⅠof Neurology, Zhangjiakou First Hospital, Zhangjiakou 075000, Hebei 
   Province, China
2.DepartmentⅠ&Ⅲ of Neurology, North China University of Science and Technology 
   Affiliated Hospital, Zhangjiakou 075000, Hebei Province, China
3.Department Ⅲ of Imaging, Cangzhou Hospital of Integrated TCM-WM·Hebei, Cangzhou 
    061000, Hebei Province, China

ABSTRACT
Objective To explore the diagnostic value of computed tomography angiography (CTA) combined with 
serum matrix metalloproteinase-9 (MMP-9) and tissue inhibitor of metalloproteinase-1 (TIMP-1) 
on carotid plaque in patients with cerebral infarction. Methods 140 patients with cerebral infarction 
admitted to department of neurology of our hospital from May 2021 to December 2021 were 
enrolled as experimental group, and 80 healthy people who underwent physical examination in our 
hospital during the same period were included in reference group. The patients in experimental group 
underwent CTA and digital subtraction angiography (DSA), and the value of CTA in the diagnosis of 
carotid plaque was analyzed. The experimental group and the reference group received serum MMP-
9 detection and TIMP-1 detection. The differences in serum MMP-9 and TIMP-1 levels were compared 
between experimental group and reference group. In experimental group, DSA was used as the gold 
standard, and the patients were divided into plaque group and non-plaque group, and the differences 
in serum MMP-9 and TIMP-1 levels were compared. The effect of CTA combined with serum MMP-9 
and TIMP-1 in the diagnosis of carotid plaque was analyzed by receiver operating characteristic curve 
(ROC). Results CTA detection result showed that there were 64 cases of carotid plaque and 76 cases in 
non-plaque group. The sensitivity, specificity and accuracy of CTA in the diagnosis of carotid plaque 
were 96.88%, 97.37% and 97.14%. The level of serum MMP-9 in experimental group was significantly 
higher than that in reference group (P<0.05) while the level of TIMP-1 was significantly lower than that in 
reference group (P<0.05). Serum MMP-9 level in plaque group was significantly higher (P<0.05) while 
TIMP-1 level was significantly lower than that in non-plaque group (P<0.05). ROC curve showed that 
the AUC values of serum CTA, MMP-9 and TIMP-1 levels alone and in combination in the diagnosis of 
carotid plaque were 0.979, 0.835, 0.812 and 0.993 respectively. Conclusion CTA combined with serum 
MMP-9 and TIMP-1 has a good diagnostic value on carotid plaque in patients with cerebral infarction. 
Keywords: Computed Tomography Angiography; Matrix Metalloproteinase-9; Tissue Inhibitor of Matrix 
Metalloproteinase-1; Cerebral Infarction; Carotid Plaque

　　脑梗死具有较高的致残和死亡风险[1]。动脉粥样硬化被认为是导致脑梗死的主要原
因，其会引发血栓和血管狭窄，因此，在急性脑梗死的诊断过程中，对颈动脉粥样硬化
斑块的检测具有至关重要的临床价值[2]。尽管数字减影血管造影(DSA)被视为诊断颈动
脉狭窄的黄金标准，但由于其有一定创伤性、高风险和高成本的特点，因此在临床实践
中很少单纯用于检查[3]。相比之下，计算机断层扫描血管成像(CTA)是一种通过快速注入
碘对比剂，并在靶血管中选择对比剂浓度最佳的时刻进行CT扫描的血管成像技术，借助
计算机的后处理技术，可以重建出血管的三维影像，除了在血管性疾病的诊断中得到广
泛应用外，CTA还可评估供血动脉的影像，定位斑块位置并进行定性诊断[4]。随着对脑
血管病发病机制认识的不断深入，越来越多学者认为动脉粥样斑块的不稳定性主要受到
细胞外基质的影响，其中基质金属蛋白酶类(MMPs)主要负责降解基质蛋白酶，研究发
现，血浆中MMP-9和基质金属蛋白酶组织抑制剂(TIMP)-1的表达与脑梗死密切相关[5]。
基于此，本研究探究CTA联合血清MMP-9、TIMP-1对脑梗死患者颈动脉斑块诊断价值。

1  资料与方法
1.1 研究对象  选取2021年5月至2021年12月期间我院神经内科收治的140例脑梗死患者
作为试验组研究对象。
　　纳入标准：符合脑梗死诊断标准[6]；未接受任何治疗；知情同意。排除标准：合并
有其它严重疾病如心血管病；伴有出血倾向；凝血障碍；DSA、CTA禁忌症者；其他因
素导致颈动脉狭窄；合并恶性肿瘤；昏迷患者。另选择同期至我院进行体检的健康者80
例作为参照组，排除标准：最近半年内曾受过创伤或外科手术；近4周患免疫性疾病、
感染性疾病；合并心肝肾等严重器质性疾病患者；近3个月服用他汀类药物；合并外周
血管病、肿瘤。试验组中平均年龄(61.24±4.86)岁，男87例，女53例，吸烟史68例，
高血压40例，糖尿病38例；参照组中平均年龄(60.47±4.28)岁，男47岁，女33岁，吸
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【摘要】目的 探究计算机断层扫描血管成像(CTA)
联合血清基质金属蛋白酶-9(MMP-9)、基质金属蛋白
酶组织抑制剂-1(TIMP-1)对脑梗死患者颈动脉斑块
诊断价值。方法 选取2021年5月-2021年12月期间我
院神经内科收治的140例脑梗死患者作为试验组研
究对象，另选择同期至我院进行体检的健康者80例
作为参照组。试验组患者均行CTA和数字减影血管
造影(DSA)，分析CTA诊断颈动脉斑块价值。试验组
和参照组均接受血清MMP-9、TIMP-1检测。对比试
验组与参照组的血清MMP-9、TIMP-1水平差异。在
试验组中，以DSA为金标准，将患者分为斑块组和
无斑块组，对比两组之间的血清MMP-9、TIMP-1水
平差异，对CTA联合血清MMP-9、TIMP-1诊断颈动
脉斑块的效果进行受试者特征曲线(ROC)分析。结
果 CTA检测结果显示存在颈动脉斑块者64例，无斑
块组76例，CTA诊断颈动脉斑块敏感度为96.88%，
特异性为97.37%，准确度为97.14%；试验组血清
MMP-9水平显著高于参照组(P<0.05)，TIMP-1水平
显著低于参照组(P<0.05)；斑块组血清MMP-9水平
显著高于无斑块组(P<0.05)，TIMP-1水平显著低于
无斑块组(P<0.05)；ROC曲线显示血清CTA、MMP-
9、TIMP-1水平单独及联合诊断颈动脉斑块AUC值依
次为0.979、0.835、0.812和0.993。结论 CTA联合
血清MMP-9、TIMP-1对脑梗死患者颈动脉斑块具有
良好的诊断价值。
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烟史36例，高血压21例，糖尿病18例，两组间一般资料具有可比
性(P>0.05)。
1.2 方法
1.2.1 头颈部CTA检测  患者取仰卧位，头框固定，进行常规
头颅CT检查， CT检查参数：125mA，导管电压120Kv，基质
512×512，层厚6mm，从颅底到颅顶区，确定没有脑出血，
然后行颈部CTA检查。头颈部 CTA的参数：100kV，SnL40 
kV，260/130mA，螺距0.9，准直2mm×128mm×0.6mm，
螺旋扫描时间0.28秒，重建层间距0.6mm，层间距0.6mm，
25cm×25cm。用高压注射器将碘海醇注入肘静脉，然后用自主
动脉弓行扫描，直至颅顶区。
1.2.2 DSA检测  使用数字减影血管造影机和穿刺技术插管，在患
者的颈内动脉和双侧颈总动脉位置注入造影剂，并进行正位、斜
位和侧位检查，通过动态和静态观察记录检查结果。
　　血清MMP-9、TIMP-1检测：患者入院第二天空腹时采集肘
部静脉血液5mL，并将离心管置于常温下，以3000r/min的速度
离心10分钟分离血浆。使用酶联免疫吸附法测定血清中MMP-9和
TIMP-1水平，具体操作参考说明书。
1.3 观察指标及诊断标准  分析CTA诊断颈动脉斑块价值。对比
试验组与参照组的血清MMP-9、TIMP-1水平差异。对比有无颈
动脉斑块组间的血清MMP-9、TIMP-1水平差异，对CTA联合血
清MMP-9、TIMP-1诊断颈动脉斑块的效果进行受试者特征曲线
(ROC)分析。斑块CTA分级依据：大于130Hu的是有钙化斑块，
CT值小于60Hu的是软斑块，60-130Hu的是混合斑块，记录斑块
数量、性质等。
1.4 统计学方法  数据分析采用SPSS 28.0软件，计数资料以率
(%)表示，组间对比进行χ

2检验，计量资料使用(χ- ±s)表示，
组间对比采用独立样本t检验，血清MMP-9、TIMP-1水平单独及
联合诊断颈动脉斑块的效果进行受试者特征曲线(ROC)分析，以
P<0.05为有显著性差异。

2  结　果
2.1 CTA诊断颈动脉斑块价值分析  DSA结果显示，140例脑梗死
患者中存在颈动脉斑块者64例，无斑块组76例；CTA检测结果显
示存在颈动脉斑块者64例，无斑块组76例，CTA诊断颈动脉斑块
敏感度为96.88%，特异性为97.37%，准确度为97.14%，见表1和
表2。DSA结果显示钙化斑块27例，软斑块10例，混合斑块27例，
CTA检测结果显示钙化斑块25例，软斑块13例，混合斑块26例。

2.3 斑块组和无斑块组血清MMP-9、TIMP-1比较  经CTA检
查，140例脑梗死患者中存在颈动脉斑块者64例，占比45.71%。
斑块组血清MMP-9水平显著高于无斑块组(P<0.05)，TIMP-1水平
显著低于无斑块组(P<0.05)，见表4。

2.2 试验组和参照组血清MMP-9、TIMP-1比较  试验组血清
MMP-9水平显著高于参照组(P<0.05)，TIMP-1水平显著低于参照
组(P<0.05)，见表3。

2.4 CTA联合血清MMP-9、TIMP-1诊断颈动脉斑块的效果ROC
分析  ROC曲线显示血清CTA、MMP-9、TIMP-1水平单独及联合
诊断颈动脉斑块AUC值依次为0.979、0.835、0.812和0.993，见
表5和图1。

图1 CTA联合血清MMP-9、TIMP-1诊断颈动脉斑块的效果ROC分析图

1

2.5 典型病例图  患者，男性，61岁，主因左侧肢体力弱间断发
作2天入院，入院当天核磁示右侧额颞叶、侧脑室旁可见斑片状
高信号；入院第二天晨起病情进展，左侧肢体肌力Ⅰ级，CTA示
头臂干管壁非钙化斑块，管腔轻度狭窄。左锁骨下动脉管壁非钙
化斑块，管腔轻度狭窄。右锁骨下动脉管壁非钙化斑块，管腔轻
度狭窄。左颈总动脉管壁非钙化斑块，管腔轻度狭窄。右颈总
动脉管壁非钙化斑块，管腔轻度狭窄。左颈内动脉管壁非钙化、
混合斑块，管腔弥漫性中度以上狭窄，C6段局部管腔约重度狭
窄。右颈内动脉管壁非钙化、混合斑块，管腔弥漫性狭窄，C1段
管腔约中度狭窄，C7段局部管腔重度狭窄-闭塞。左椎动脉管壁
混合、非钙化斑块，管腔不规则狭窄，起始部局部管腔约重度狭
窄，V4段分支管腔重度狭窄。右椎动脉V4段管壁钙化斑块，管腔
轻度狭窄。左侧大脑中动脉M2段管腔略狭窄。右侧大脑中动脉管
腔略细，远端分支略显少，造影剂充盈略浅淡。双侧大脑前动脉
A1-A3段管腔重度狭窄。右大脑后动脉P2段局部管腔略狭窄。左
侧后交通动脉开放，局部管腔狭窄。余头颈部血管未见明显异常
改变(图2-3)。

表1 CTA结果和DSA结果一致性比较
DSA诊断                                                   CAT                        合计

                      存在颈动脉斑块 无斑块 

存在颈动脉斑块               62                           2      64

无斑块                                   2                           74      76

合计                                   64                           76      140

表3 试验组和参照组血清MMP-9、TIMP-1比较
组别 例数 MMP-9(ng/mL) TIMP-1(pg/mL)

试验组 140 218.75±47.69 60.48±16.99

参照组 60 93.47±12.14 86.98±22.36

t值  20.045                     9.159

P值  <0.001                   <0.001

表2 CTA诊断颈动脉斑块价值分析
敏感度        特异性               阳性预测值          阴性预测值      准确率

96.88%       97.37%                  96.88%                97.37%      97.14%

表5 血清MMP-9、TIMP-1水平单独及联合诊断颈动脉斑块的效果ROC分析
检测项目  AUC       95%区间下限    95%区间上限     敏感度(%)     特异度(%)

CAT 0.979      0.952                1.000 97.14       95.71

MMP-9 0.835      0.768                0.901 87.86       81.43

TIMP-1 0.812      0.742                0.882 85.71       78.57

联合 0.993      0.979                1.000 98.57       97.14

表4 斑块组和无斑块组血清MMP-9、TIMP-1比较
组别    例数 MMP-9(ng/mL) TIMP-1(pg/mL)

斑块组      64 247.34±36.48 50.47±10.69

无斑块组      76 194.67±42.56 68.46±16.98

t值  7.781                     7.337

P值                   <0.001                   <0.001
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3  讨　论
　　脑梗死是一种神经系统疾病，其特点是由于供血动脉的狭窄
或阻塞导致脑血流减少，从而引发脑细胞遭受缺血和缺氧的损害
[7]。其发病机制复杂多样，其中脑血管痉挛、血栓栓塞性疾病及
血流动力学异常是最常见的病因之一。颈动脉病变作为大脑的主
要血液供应途径，与脑部的血流供应和脑梗死的出现有着紧密的
联系[8]。颈动脉是为颅脑提供主要血液的动脉，据研究显示，大
约有51%的急性脑梗死患者会出现颈动脉粥样硬化的斑块[9]。因
此颈动脉斑块在脑血管病发病中起着非常重要的作用，其不仅可
以影响脑血管血流动力学状态，还能引起一系列缺血性症状甚至
危及生命。然而，目前在临床实践中，仍然缺乏能够早期准确预
测脑梗死患者颈动脉斑块形成的指标。
　　随着医学影像学技术发展，越来越多的检查手段应用于缺血
性脑血管病的筛查中。CTA血管边缘敏锐度高，能够精确地获取
血管及其周围组织的解剖结构，了解病变血管的具体位置、狭窄
程度和闭塞情况，以及确定病变血管内是否存在斑块和其稳定性
[10]。资料显示，CTA对动脉狭窄具有较高的诊断效能[11]。MMPs
被认为是分解细胞外基质的关键酶，它对细胞外基质的分解是导
致动脉粥样斑块不稳定的主要原因[12]。MMP-9是由中性粒细胞、
单核巨噬细胞、血管内皮细胞等众多细胞所合成的，而MMP9
在分解细胞外的基质和促进斑块破裂的过程中发挥了至关重要
的角色[13]。MMP9的表达主要受到TIMP-1和基因表达调节的控
制，TIMP-1是MMP的天然抑制因子，由65个氨基酸残基组成，
能够与MMP结合并阻止其降解作用，从而促进有丝分裂和血管
生成，并抑制血管生成[14]。TIMP通过两个方面来抑制MMP的活
化：首先，在酶原激活阶段，TIMP与MMP形成稳定的复合物，
阻碍MMP酶原的自我激活。其次，在MMP被激活的阶段，TIMP
可以直接与活化的MMP结合形成紧密的复合物，从而抑制其活性
[15]。通过测定血浆中的TIMP-1水平，可以作为另一个可靠的指
标来评估颈动脉粥样斑块的情况。马明娟等[16]研究表明，急性脑
梗死患者的MMP-9水平较健康患者高，且患者脑梗死病灶的直径
与MMP-9呈正相关，MMP-9的升高是急性脑梗死预后不良的危险
因素。根据唐彦等[17]研究发现，急性脑梗死患者的血清TIMP-1
水平相较于健康人群呈上升趋势，研究结果还显示，血清TIMP-1
水平与患者神经功能缺损程度呈正相关，TIMP-1是影响神经功能
缺损程度的关键因素之一。本研究结果显示，试验组血清MMP-9
水平显著高于参照组，TIMP-1水平显著低于参照组，斑块组血
清MMP-9水平显著高于无斑块组，TIMP-1水平显著低于无斑块
组，与王斌等[18]研究结果一致。ROC曲线显示血清CTA、MMP-
9、TIMP-1水平单独及联合诊断颈动脉斑块AUC值依次为0.979、
0.835、0.812和0.993，进一步表明MMP-9、TIMP-1水平与颈动
脉斑块关系密切，CTA联合血清MMP-9、TIMP-1对脑梗死患者颈
动脉斑块具有良好的诊断价值。

　　综上所述，CTA联合血清MMP-9、TIMP-1对脑梗死患者颈动
脉斑块具有良好的诊断价值。
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图2A-图2E 脑梗死患者存在颈动脉斑块典型病例图；患者，男性，34岁，发作性言语不利伴周身乏力4天来院。入院核磁示右侧基底节区可见多发斑片状高信号，
          ADC图明显信号减低，右侧基底节区可见稍长T1、稍长T2异常信号。头颈CTA：头臂干及双侧锁骨下动脉未见明显异常。双侧颈总动脉及左侧颈内动脉
          未见明显异常。
图3A-图3E 脑梗死患者无颈动脉斑块典型病例图。
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