
Medical Tribune 医学论坛 第 8 卷第 13 期 2026 年

126

血清 PRDX6 与 AD 的关联及与海马萎缩的相关性研究
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【摘 要】：目的：探讨血清过氧化物酶 6（Peroxiredoxin VI，PRDX6）与阿尔茨海默病（Alzheimer disease，AD）的关联以及

与海马萎缩的相关性，为血清 PRDX6成为 AD无创辅助诊断标志物提供理论依据。方法：选取本院 2024年 10月至 2025年 9月

确诊的 50例 AD患者为病例组，年龄、性别匹配的 50例正常人为对照组，对患者完善认知评估量表和海马核磁检查。使用酶联

免疫吸附法检测各组血清 PRDX6的水平，并分析 PRDX6水平与 AD量表评分、海马萎缩分级的相关性，采用二元 Logistic回归

探讨 PRDX6是否为 AD的危险因素，绘制 ROC曲线评估血清 PRDX6在 AD中的诊断价值。结果：AD组血清 PRDX6的水平明

显高于对照组（P<0.05）；血清 PRDX6的水平在各海马萎缩组之间有显著差异（P<0.05），并且随着海马萎缩程度的加重呈现上

升趋势；AD组中 PRDX6的水平与简易精神状态检查量表（r=-0.904）和蒙特利尔认知评估量表（r=-0.765）呈负相关关系，与海

马萎缩分级呈正相关（r=0.446，P<0.05）；二元 Logistic回归发现，血清 PRDX6是 AD的危险因素，OR值为 10.752，95%置信

区间为（1.385，83.464）；血清 PRDX6的 ROC曲线下面积为 0.67，灵敏度为 50%，特异度为 83.30%。结论：AD患者血清 PRDX6

水平显著升高，并且与认知功能呈负相关，与海马萎缩分级呈正相关；血清 PRDX6诊断 AD的特异性较好，对筛查 AD患者有一

定的价值。
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1 前言

阿尔茨海默病（Alzheimer disease，AD）是一种伴随着较

为持续氧化应激的中枢神经系统退行性病变[1]，目前，AD 的

确诊“金标准”是进行腰椎穿刺或者进行脑部 Aβ的正电子发

射型计算机断层显像（Positron Emission Computed Tomography，

PET）[2]。然而这两种方式都有一定的弊端：腰椎穿刺[3]取脑脊

液是有创操作，PET检查[4]价格昂贵、设备较为稀缺。因此，

发现无创、经济、易获取的外周血生物标志物，在 AD临床诊

断中是十分必要的。

血清过氧化物酶 6（Peroxiredoxin VI，PRDX6）是过氧化

物酶家族中唯一具有磷脂酶 A2（Phospholipase A2，PLA2）以

及谷胱甘肽过氧化物酶这两种功能的蛋白质，是体内调控氧化

应激的重要物质。有研究测量 AD患者脑内 PRDX6含量的变

化情况，发现 AD 患者的 PRDX6 含量显著增加[5]。然而，另

外有研究在 AD大鼠模型中发现[6]，疾病状态显著降低了海马

体中 PRDX6的基因表达，这与之前的结论不同。另外，有关

PRDX6的研究大多集中在脑组织或动物模型中[7]，在外周的研

究中相对较少，所以也许补充 PRDX6的外周相关证据能更有

利于探索 PRDX6的致病机制和AD外周血生物标志物的开发。

AD的病理学机制之一是 Aβ的聚集，而 Aβ斑块主要存在

于大脑皮质、海马区等[8]。一项针对 Aβ诱导的 AD大鼠的研究

证实，AD会显著降低海马体中 PRDX6的基因表达[6]。有趣的

是，研究了正常大鼠大脑中 PRDX6的发育表达情况，PRDX6

的表达随着生长而持续增加，尤其在大脑皮层和海马体中表现

明显 [9]。所以我们推测 AD 患者海马的影像学变化可能与

PRDX6的水平有很大的相关性。目前有关海马萎缩程度的划

分，临床上应用最广泛的评分方法是内侧颞叶萎缩（Medial

Temporal Lobe Atrophy，MTA）0-4 分法[10]，但目前多数研究

将MTA评分简化成正常和异常两类[11]，对MTA评分进行分层

研究，探讨不同层次MTA评分与外周血标志物相关性的研究

涉及较少，可能无法清楚阐明外周病理性变化与大脑内组织损

伤的关系。本研究将对海马萎缩程度进行分级划分，分别检测

PRDX6水平变化。

2 材料与方法

2.1研究对象与纳排标准

选择本院 2024年 10月至 2025年 9 月期间确诊的 AD 患

者为病例组，年龄、性别相匹配的体检中心的正常人作为对照

组，每组各 50人。

AD组纳入标准：符合 2011年美国国家衰老研究所－阿尔

茨海默病协会提出的适合临床的“很可能 AD”的诊断标准[12]。

以下标准符合任意一点即排除[13]：（1）脑血管病；（2）精神

障碍；（3）其它类型的痴呆；（4）其它因素所致认知功能障

碍；（5）急性肺损伤、肝损伤、肾损伤、感染、心肌梗死等

明显影响 PRDX6表达水平；（6）患者或其家属不配合或者无
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法配合本研究等。

对照组纳入标准：（1）与病例组年龄（相差基本不超过 2

岁）、性别、民族、生活环境等基本一致的健康体检者；（2）

头颅 MRI 及神经系统检查阴性者。以下标准符合任意一点即

排除：（1）急性肺损伤、肝损伤、肾损伤、感染、心肌梗死

等明显影响 PRDX6表达水平[13]；（2）有影响认知的疾病或状

态等；（3）组内成员或其家属不配合或者无法配合本研究等。

轻度、中度和重度海马萎缩患者评分：给予患者海马区

MRI扫描，并由二名具有丰富经验的医师对患者进行 MTA评

分，取平均值。本研究中 AD组的海马MTA评分有 1、2和 3

级，为便于描述，MTA评分 1级为轻度海马萎缩，2级为中度

海马萎缩，3级为重度海马萎缩。

2.2资料收集

收集患者的人口学资料，由专业的神经科医生对患者进行

简易精神状态检查量表（Mini-mental State Examination，MMSE）

和蒙特利尔认知评估量表（Montreal CognitiveAssessment，MoCA）

评估，保证问卷一致性以及对受试者正确指导。血清 PRDX6

采集后使用酶联免疫吸附法（Enzyme-linked immunosorbent

assay，ELISA）检测试剂盒（贝茵莱生物，货号 HM12020）

检测血清中 PRDX6含量。

2.3统计学分析

本研究使用 SPSS 26.0 和 GraphPad Prism 8 进行数据分析

和绘图。对于计量资料，进行正态分布和方差齐性检验，若服

从则以均数加减标准差表示，组间比较采用 t检验或方差分析；

若不服从则以中位数和四分位数间距表示，组间比较采用非参

数秩和检验；对于计数资料，采用频数和构成比来表示，组间

比较采用卡方检验；PRDX6的表达水平与其它指标的相关性

采用 Pearson或 Spearman相关分析；采用二元 Logistic回归探

讨 PRDX6与 AD的关系；绘制 ROC 曲线来评价血清 PRDX6

的水平作为诊断标志物的价值。本研究中 P<0.05为差异有统

计学意义。

3 结果

3.1 AD组和对照组的人口学资料分析

AD组与对照组在性别、年龄、职业、身高、体重、BMI、

饮酒、高血压、糖尿病、冠心病等方面无统计学差异（P>0.05），

两组有较好可比性。

3.2 PRDX6在 AD组及对照组外周血中的表达

比较两组外周血 PRDX6的表达量，AD组 PRDX6的均值

±标准差为 0.85±0.39，正常对照组为 0.66±0.20，t=2.625，

95%置信区间为（0.046，0.338），两组间差异有统计学意义

（P<0.05），提示 AD组 PRDX6水平较正常对照组高（图 3-1）。

图 3-1 PRDX6在 AD组及对照组中的表达水平

注：*P<0.05，差异有统计学意义

3.3轻、中、重度海马萎缩组的 PRDX6浓度分析

依据MTA分级将 AD患者分为轻度海马萎缩组（1分，14

例）、中度海马萎缩组（2分，31例）、重度海马萎缩组（3

分，5 例），在 PRDX6浓度上，轻度海马萎缩组、中度海马

萎缩组、重度海马萎缩组之间有显著差异（P<0.05），如表 3-1

所示。

表 3-1 轻度、中度、重度海马萎缩组的 PRDX6水平差异

PRDX6 浓度(ng/ml,M±SD) 项目

0.57±0.19 轻度海马萎缩组(n=14)

0.84±0.33 中度海马萎缩组(n=31)

1.78±0.01 重度海马萎缩组(n=5)

11.47 F值

<0.001*** P值

注：***P<0.001，差异有统计学意义

3.4 PRDX6与 AD量表、海马核磁MTA分级的相关性

PRDX6 水平与 MMSE、MoCA 总分呈负相关关系

（r=-0.904；r=-0.765），差异有统计学意义（P<0.001）。由此

构建的 PRDX6 与 MMSE 的方程为 y=-0.06851x+1.979，与

MoCA 的方程为 y=-0.05649x+1.461，如图 3-2 所示。此外，

PRDX6 水平还与海马核磁 MTA 分级之间有明显正相关性

（r=0.446，P<0.001）。

图 3-2 PRDX6水平与MMSE、MOCA的相关性

注：PRDX6（ng/ml），MMSE（分），MOCA（分）
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3.5二元 Logistic回归分析

将 PRDX6 加入二元 Logistic 回归中发现，PRDX6是 AD

的危险因子，OR值为 10.752，95%置信区间为（1.385，83.464），

并且有显著统计学差异（P<0.05），见表 3-3。因此建立的 Logistic

回归模型为 logit(p)=2.375x-1.742。

表 3-2 AD的单因素二元 Logistic回归分析

变量 PRDX6浓度(ng/ml) 常量

B值 2.375 -1.742

标准误差 1.046 0.776

瓦尔德 5.160 5.035

t值 1 1

P值 0.023* 0.025*

OR值 10.752 0.175

注：*P<0.05，差异有统计学意义

3.6 ROC曲线

为了进一步探讨血清 PRDX6对于 AD诊断的价值，在此

基础上分析不同 PRDX6浓度所对应的 ROC曲线，其 AUC为

0.67，截断值为 0.71，灵敏度为 50%，特异度为 83.30%，见图

3-3。

图 3-3 血清 PRDX6对 AD的诊断效能

4 讨论

本研究发现，AD 患者血清中 PRDX6 含量显著高于健康

对照组，在 AD病人脑内有持久、严重的氧化应激损害，有研

究发现星形胶质细胞及小胶质细胞为了应对大量产生的活性

氧从而增加 PRDX6表达[14]，因此 PRDX6 是机体抗氧化应激

的重要调节因子。在大脑中上调的 PRDX6可与受损的血管接

触，从而进入血液循环，导致外周血中 PRDX6的含量升高；

另外，外周组织中的氧化应激也会诱导 PRDX6表达增加[15]。

中枢与外周机制可能协同作用，共同促进 AD患者血清 PRDX6

水平的上升。

一些研究者观察到：PRDX6在 AD 患者的脑组织，尤其

是星形胶质细胞中的表达显著上调[16]，例如，在 AD患者的额

叶皮层、海马体和杏仁核等脑区，PRDX6蛋白水平明显升高

[17]。但是，之前一些关于 PRDX6在 AD中的表达水平的研究

结果截然相反，一篇最近的文章指出[5]，与典型的散发性 AD

相比，快速进展型 AD 的淀粉样斑块中 PRDX6的水平显著降

低，且 PRDX6在 AD患者的小脑等区域则可能无显著变化。

这表明 PRDX6在 AD不同类型和不同脑区中的变化不一致，

我们猜测 AD快速进展型，可能由于氧化应激损伤时间较短，

各种病理改变还未完善，从而还未造成 PRDX6升高。另一项

2022年的研究也提到，AD脑组织中 PRDX6水平的变化不一

致，可能依赖于具体的部位[18]，这可能是因为 AD的易感区域，

如海马、内嗅皮层、杏仁核以及大脑皮层，尤其是额叶、颞叶、

顶叶的联合皮层，氧化应激最为严重，是 AD的核心受累区域，

因此 PRDX6的水平变化较其它脑区更为明显。本研究发现，

AD 患者血清中 PRDX6的含量显著升高，这与既往大多数在

脑内观察到的研究结果一致。

海马是记忆环路、语言环路、视空间执行环路的重要枢纽，

在海马萎缩过程中，海马到整个大脑的认知相关皮层之间的白

质纤维逐渐减少直至消失，从而引起多种认知障碍[19]。海马萎

缩作为 AD的核心影像学标志，本研究发现血清 PRDX6的水

平随着海马萎缩程度的增加而显著上升，这说明海马进行性损

害和脑内氧化应激之间存在密切联系[5]：由于海马神经元非常

容易受到氧化应激的影响，在海马萎缩过程中，越来越多的神

经元被破坏，同时伴随着氧化应激水平不断上升，为了抑制这

种有害影响，机体就会提高 PRDX6的含量，从而导致不同组

别之间出现差异性变化，这也为无创地在外周检测海马萎缩的

程度提供了可能。

本研究通过相关性分析发现 PRDX6水平与整体认知功能

呈负相关，进一步采用回归分析和 ROC曲线评估血清 PRDX6

对 AD的诊断效能及临床价值。二元 Logistic回归分析表明，

血清 PRDX6是 AD的一个独立危险因素，当血清 PRDX6每增

加一个单位时，其发生 AD的风险增加 10.752倍。这对于 AD

的临床工作有一定的指导意义：血清 PRDX6可能作为社区老

年人群 AD发病风险预警标志物，在 PRDX6水平明显升高的

人群中，加强其认知筛查及跟踪管理有望提高 AD的诊断率。

ROC曲线分析得出，血清 PRDX6对于 AD的诊断能力一般，

不能单独用于诊断 AD，但是由于其特异性尚可，假阳性率相

对较低，可以作为筛查 AD患者的辅助工具，有助于在人群中

识别 AD高危个体，避免误诊。

综上所述，本研究结果表明 PRDX6与 AD患者的认知功

能、海马萎缩之间存在密切关系，进一步补充和完善了 PRDX6

可以作为 AD生物标志物的证据。但同时也存在一定局限性：
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由于纳入样本较少，尤其是分层后轻度和重度海马萎缩组样本

容量更为有限，统计效能受到一定影响。所以，接下来可以开

展大样本、多中心研究，继续验证其对 AD的诊断效能。
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