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[摘　要]	 目的：探讨肌萎缩侧索硬化(amyotrophic lateral sclerosis，ALS)患者血清白蛋白与疾病严重程度的

关系。方法：收集经临床确诊的60例ALS患者进行了随访和评估，另选60例周围神经病作为对照

组，对两组年龄、性别、胆固醇、三酰甘油、低密度脂蛋白、血清白蛋白、尿素、尿酸方面进行

对比分析，肌萎缩侧束硬化的严重程度由专门神经内科医师行ALS功能量表修订版(ALS Function 

Scale，ALSFRS-R)评估，并进行ALSFRS-R评分与血清白蛋白相关性分析。结果：ALS组血清白蛋

白为(42.51±4.89) mmol/L，周围神经病组血清白蛋白为(44.61±5.44) mmol/L，两组比较差异有

统计学意义(P<0.05)。两组在胆固醇、三酰甘油、低密度脂蛋白、尿素、尿酸比较差异无统计学

意义(P>0.05)。ALS患者血清白蛋白与患者ALSFR S-R评分做相关性分析显示呈正相关(r=0.306，

P<0.05)。结论：血清白蛋白计算简便，是一个有效快捷的评估ALS疾病严重程度的指标，具有一

定的临床应用价值。
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Abstract Objective: To investigate the relationship between serum albumin and the severity of amyotrophic lateral 

sclerosis (ALS). Methods: Sixty patients with amyotrophic lateral sclerosis were followed up and evaluated. 

Sixty patients with peripheral neuropathy were selected as control group. Age, sex, cholesterol, triglyceride, low-

density lipoprotein, urea and uric acid were compared between the two groups. The severity of amyotrophic lateral 

tract sclerosis was assessed by specialist neurologists with the revised ALS Function Scale (ALSFRS-R), and the 

correlation between ALSFRS-R score and serum albumin was analyzed. Results: The serum albumin level in ALS 

group was (42.51±4.89) mmol/L, and that in peripheral neuropathy group was (44.61±5.44) mmol/L, and there 
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肌萎缩侧索硬化(amyotrophic lateral sclerosis，

ALS)是运动神经元病(motor  neuron di sease)最常

见的类型，以皮质、脑干、脊髓运动神经元进行

性 死 亡 导 致 肌 无 力 、 肌 萎 缩 和 呼 吸 肌 瘫 痪 为 特 
征 [ 1 ]。 从 起 病 至 死 亡 2 ~ 4 年 。 A L S 是 以 进 行 性 肌

肉萎缩无力为特点的神经系统变性疾病，后期因

呼吸肌无力及延髓麻痹导致呼吸功能及吞咽功能

受累，最终多死于营养障碍、肺部感染及呼吸衰

竭，临床上尚无特效治疗方法。ALS患者的预后与

其营养状况密切相关[2]。血清白蛋白的降低影响许

多疾病的预后，尤其是危重症的预后，血清白蛋

白水平与病情严重程度和病死率有密切关系 [ 3 ]。

但国内尚少见这方面的资料，本研究旨在探讨血

清白蛋白评估 A L S患者疾病严重程度的临床应用

价值。

1  对象与方法 

1.1  对象

陕西省渐冻人协会和榆林第一医院自2 0 0 8年

1月1日至2 0 1 8年9月1日间收治的6 0例A L S患者。

排除参照 E 1  E s c o r i a l 诊断标准 [ 3 ]，诊断级别分别

为肯定、拟诊和可能，但经随访最后确定为 A L S
诊断。全部患者的诊断均由副主任及以上职称医

师确定。另外选取2008年1月1日至2018年9月1日

榆林市第一医院神经内科住院周围神经病患者6 0
例，作为对照组。排除标准：1 )首次就诊时临床

症状类似ALS、但最终确定诊断不为ALS者，包括

颈病、副肿瘤综合征、脊肌萎缩症、肯尼迪病、

平山病、多灶性运动神经病等； 2 ) 家族性 A L S ，

即家族中除先证者以外有肌肉无力萎缩症状或额

颞叶痴呆表现的患者； 3 ) 少年型 A L S ，即发病年 
龄 < 1 8 岁 者 ； 4 ) 首 次 就 诊 时 诊 断 延 迟 时 间 > 2 4 个

月的患者。记录包括一般情况、临床表现、既往

史 、 家 族 史 、 体 格 检 查 、 实 验 室 检 查 、 治 疗 情

况。并经本院医学伦理委员会通过。观察指标及

随访：随访采用电话随访和门、急诊复诊形式，

随访至2018年9月1日。

1.2  方法

对 肌 萎 缩 侧 束 硬 化 ( a m y o t r o p h i c  l a t e r a l 
sclerosis，ALS)的严重程度选用ALSFR S -R评分。

A L S 功能分级量表是目前临床试验中最常用的评

分方法，包括1 2项，其中球部功能6项(言语、流

涎 、 吞 咽 、 呼 吸 困 难 、 端 坐 呼 吸 、 呼 吸 功 能 不

全)、下肢功能2项(行走和爬楼梯)、上肢功能2项

(书写、使用餐具)，其他功能2项(穿衣和洗漱、床

上翻身和整理被服)。评分从0分(完全不能完成任

务)到48分(正常)，分值越低提示神经功能缺损越

严重。

1.3  血常规和生化指标

受 试 对 象 清 晨 空 腹 抽 取 肘 静 脉 血 促 凝 剂 促

凝，尿素氮检测采用两点速率法全自动生化分析

仪测定，分离血清于当日用全自动生化分析仪进

行血清白蛋白、低密度脂蛋白、三酰甘油、胆固

醇和尿酸的测定。

1.4  统计学处理

采用SPSS 21.0统计软件进行数据分析，选用

K- S(Kolmogorov- Smirnov)检验是否为正态分布，

符合正态分布的计量资料以均数±标准差( x± s)表

示，两组间比较采用独立样本t检验。不符合正态

分布的采用中位数和四分位数间距表示。计数资

料采用卡方检验。P<0.05为差异具有统计学意义。

2  结果 

2.1  ALS 组与对照组基本资料比较

A L S 组 共 6 0 例 ， 其 中 男 3 6 例 ， 女 2 4 例 ， 年

龄 ( 5 5 . 4 7 ± 1 1 . 3 4 ) 岁 ， 周 围 神 经 病 组 共 6 0 例 ， 男 
37例，女23例，年龄(52.23±13.19)岁，两组性别

比例和年龄差异无统计学意义(P>0.05)，具有可比

性。ALS组血清白蛋白(42.51±4.89) mmol/L，周围

神经病组血清白蛋白(44.61±5.44) mmol/L，两组

患者比较差异有统计学意义(P<0.05)。两组在胆固

醇、三酰甘油、低密度脂蛋白、尿素、尿酸比较

was a significant difference between two groups (P<0.05). There was no significant difference in cholesterol, 

triglyceride, low density lipoprotein, urea and uric acid between the two groups (P>0.05). There was a positive 

correlation between serum albumin and ALSFRS-R score (r=0.306, P<0.05). Conclusion: Serum albumin is 

an effective and rapid index for evaluating the severity of amyotrophic lateral sclerosis, and has a certain clinical 

value.
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3  讨论 

A L S 是一种同时累及上、下运动神经元的进

行性神经系统变性疾病。ALS临床表现存在广泛差

异，不同的起病模式其临床表现不同，但主要以

进行性上、下运动神经元瘫痪为特征，表现为肢

体无力、肌肉萎缩、延髓麻痹，最终导致患者呼

吸衰竭而死亡，生存时间为3~5年。由于缺乏有效

治疗方法，ALS进展和严重程度的评估一直是近年

来研究的热点。已有研究提出ALS患者的预后可能

与以下几个方面相关，包括患者的起病年龄、症

状出现至确诊的时间、是否以延髓症状为首发症

状、ALSFR S、疾病的进展速度、呼吸功能以及是

否采用利鲁唑治疗 [4]。然而有关ALS患者蛋白的代

谢的研究目前甚少。

本研究结果显示：ALS组白蛋白水平明显低于

周围神经病组，考虑ALS患者存在蛋白摄入不足或

吸收不良情况，由于ALS患者吞咽困难、饮水呛咳

导致进食少；其次炎症有关，目前有研究认为ALS
患者白蛋白降低与炎症有关[5]。正常健康人的白蛋

白半衰期为(12.5±1.7) d，而伴有感染时，患者为

(8.2±1.4) d。李维勤等研究还发现内毒素刺激肝巨

噬细胞等非实质性细胞时，产生肿瘤坏死因子、

IL -1、IL -6等炎性递质作用于干细胞，抑制白蛋白

mRNA表达，导致低蛋白血症[6]。最后考虑可能与

ALS患者消耗增多有关。Bouteloup等[7]在研究中发

现2/3的ALS患者在病程中处于代谢亢进状态，高

代谢的机制可能是线粒体改变，使得ATPs生成减

少，导致机体代偿性高代谢，也可能是线粒体功

能紊乱，使活性氧内稳态改变，导致细胞内pH值

改变。由于运动神经元有较高的代谢需求，易受

能量限制的影响，无论哪种情况，均导致运动神

经元所需能量不足，毒性代谢产物增加，因此代

谢亢进尤其是在能量摄入减少时，最终将导致整

束运动神经元缺失。

本研究将ALS患者血清白蛋白水平与ALSFRS-R
行相关性分析显示两者呈正相关，本研究发现血

清白蛋白水平越低，其对应的ALSFR S-R越低，患

者病情越严重。晚期ALS较早期ALS血清白蛋白下

降，在ALS早期，仅少量肌肉的失神经支配，由于

代偿作用，蛋白合成增多，出现正氮平衡，此时

身体功能活动受限和呼吸受累较轻，基础代谢基

差异无统计学意义(P>0.05，表1)。

2.2  血清白蛋白与患者 ALSFRS-R 评分相关性分析

ALS患者血清白蛋白与患者ALSFR S -R评分做

相关性分析显示呈正相关(r=0.306，P<0.05)，随着

血清白蛋白降低，患者ALSFR S-R评分越低，病情

加重(图1)。

图1 血清白蛋白与患者ALSFRS-R评分相关性分析

Figure 1 Correlation analysis between serum albumin and 

ALSFRS-R score of patients
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表1 ALS组与对照组基本资料比较 (n=60)

Table 1 Comparison of data between group ALS and control group (n=60)

组别
性别 

(男/女)
年龄/岁

胆固醇/

(mmol·L−1)

三酰甘油/

(mmol·L−1)

低密度

脂蛋白/

(mmol·L−1)

白蛋白/

(mmol·L−1)

尿酸/

(mmol·L−1)

尿素/

(mmol·L−1)

ALS组 36/24 55.47±11.34 4.40±1.18 1.54±0.88 2.89±1.20 42.51±4.89 274.20±144.19 5.39±2.45

周围神

经病组

37/23 52.23±13.19 4.66±1.14 1.55±0.98 3.01±1.03 44.61±5.44 271.00±88.91 5.12±1.71

P 0.85 0.152 0.25 0.92 0.584 0.03 0.88 0.49
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本平衡；当病程进展至晚期，大多数肌肉融解、

萎缩，失代偿后出现负氮平衡，并影响患者日常

生活，语言功能，吞咽功能，呼吸功能等等。有

研究认为生存时间缩短与球部症状、呼吸困难、

执行功能下降、营养不良、确诊年龄有关[4]。对于

ALS患者来说，营养状态是疾病预后的独立预测指

数[8]。然而，血清白蛋白是机体营养状况的指标之

一。血浆白蛋白减少时，有效渗透压减低，使组

织间潴留过多的水分，而出现浮肿，发展到后期

氮负平衡使皮下脂肪和骨骼肌显著消耗，患者日

益消瘦，严重者呈恶病质状态。

综上，血清白蛋白水平在ALS组较对照组明显

降低，与摄入减少、炎症、高代谢有关，血清白

蛋白与ALS患者临床严重程度的相关性提示血清白

蛋白可以较好地反映ALS的严重程度，提示疾病进

展，血清白蛋白有望成为监测疾病严重程度的一

项生物学标志物。
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