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摘　 要:　 探讨重型颅脑损伤患者颅内压改变与神经元特异性烯醇化酶、Ｃ￣反应蛋白和 Ｄ￣二聚体的关系ꎮ 采

用电化学发光免疫分析法检测两组血清神经元特异性烯醇化酶ꎬ免疫比浊法检测 Ｃ￣反应蛋白和 Ｄ￣二聚体水平ꎮ 重

型颅脑损伤患者神经元特异性烯醇化酶、Ｃ￣反应蛋白和 Ｄ￣二聚体指标的水平均显著高于健康者ꎬ监测颅内压重度

增高组患者的神经元特异性烯醇化酶、Ｃ￣反应蛋白和 Ｄ￣二聚体水平均显著高于中度增高组ꎮ 结果说明ꎬ重型颅脑

损伤患者颅内压改变与患者血清中神经元特异性烯醇化酶、Ｃ￣反应蛋白和 Ｄ￣二聚体指标水平存在明显的正相
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　 　 监测颅内压( ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌ ｐｒｅｓｓｕｒｅꎬＩＣＰ)是临床

鉴定颅脑损伤的常见指标ꎮ 大量研究证实[１]ꎬ血清

学指标监测和 ＣＴ 图像结合诊断颅脑损伤有十分重

要的临床意义ꎮ 神经元特异性烯醇化酶 ( Ｎｅｕｒｏｎ
Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ＥｎｏｌａｓｅꎬＮＳＥ)是存在于神经元中能够反映

神经系统损害的特异性标志物ꎬ可预测颅脑损伤患

者的转归ꎬＤ￣二聚体(Ｄ￣ＤｉｍｅｒꎬＤ￣Ｄ)属于交联纤维

蛋白经纤容酶作用后的特异性终末产物ꎬ是人体内

能够反映凝血酶和纤容酶生成的唯一指标ꎮ Ｃ￣反应

蛋白(Ｃ￣ｒｅａｃｔｉｖｅ ｐｒｏｔｅｉｎꎬＣＲＰ)是炎症急性时相反应

蛋白ꎬ机体在发生炎症过程中 ＣＲＰ 的水平会迅速升

高[２￣３]ꎮ 本研究以本院近三年来收治的 ４６ 例重型颅

脑损伤患者为研究对象ꎬ通过监测患者 ＩＣＰ 和测定

外周血学中 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平变化ꎬ旨在探讨

颅内压与 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 的关系ꎬ现报道如下ꎮ

１　 资料与方法

１.１　 一般资料　 经本院伦理学委员会比准ꎬ将本院

神经外科自 ２０１４ 年 １ 月 ~２０１７ 年 １ 月间收治的重

型颅脑损伤患者 ４６ 例作为研究对象(研究组)ꎬ其
中男性 ２８ 例ꎬ女性 １８ 例ꎬ年龄 １８ ~ ７２ 岁ꎬ平均年龄

３９.６２±４.１９ 岁ꎻ入院时间 ０.５ ~ ４ ｈꎬ平均 ２.６２±０.６２
ｈꎮ 选择同期入院体检的健康者 ４３ 例作为对照组ꎬ

８０４ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｓｏｕｔｈ ＣｈｉｎａꎬＪｕｌｙ ２０１８ꎬＶｏｌ.４６ꎬＮｏ.４



其中男性 ２５ 例ꎬ女性 １８ 例ꎬ年龄 １７ ~ ６９ 岁ꎬ平均年

龄 ３８.２１ ±３.９８ 岁ꎮ 两组患者性别、年龄等一般资料

比较ꎬ差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具有可比性ꎮ
１.２　 患者纳入和排除标准　 纳入标准:所有患者入

院经头颅 ＣＴ 检查证实为颅脑损伤ꎬ格拉斯哥昏迷

(Ｇｌａｓｇｏｗ Ｃｏｍａ ＳｃａｌｅꎬＧＣＳ)评分在 ３ ~ ８ 分ꎬ开始治

疗距受伤 ４ ｈ 以内ꎮ 排除标准:发生休克与合并其

他脏器损伤ꎻ脑缺血、脊髓病变、颅内感染等疾病ꎻ
心、肝、肾、肺脏器损伤史ꎻ④恶性肿瘤、自身免疫性

疾病、造血系统疾病ꎻ⑤在 ２ 周内使用过影响凝血和

纤溶活性药物ꎻ⑥经期女性以及入院后 ３ 天内发生

死亡的患者ꎮ
１.３　 方法　 ＩＣＰ 监测:采用 Ｃａｍｉｎｏ１１０￣４ＨＭ 传感器

(美国 Ｉｎｔｅｇｒｉ Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｖｃｅｒ 公司生产)对研究组患者

入院 ３ｈ 内行 ＩＣＰ 监护传感器置入术ꎬ穿刺部位选择

在额角侧脑室ꎬ非开颅手术患者选择右侧额角进行

穿刺ꎬ开颅手术患者选择非手术侧额角穿刺ꎬ使用

酒精和碘伏在穿刺部消毒后切开头皮ꎬ颅骨钻孔后

切开硬脑膜ꎬ将 ＩＣＰ 传感器置入脑室内ꎬ放置稳妥后

固定、缝皮、包扎ꎬ连接监护仪之后进行监测ꎮ 根据

相关文献将 ＩＣＰ 高低分为正常( <１５ ｍｍＨｇ)、轻度

增高(１５~２０ ｍｍＨｇ)、中度增高(２１ ~ ４０ ｍｍＨｇ)、重
度增高(>４０ ｍｍＨｇ)ꎬ按照这个标准将研究组患者

分为 １６ 例重度增高和 ３０ 例中度增高ꎮ
ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平监测:研究组患者入院

后 ２ｈ 内采集静脉血ꎬ对照组在体检当日清晨空腹采

集静脉血ꎬ每一份标本分为三管进行测定ꎬ其中 ＮＳＥ
使用电化学发光免疫分析法进行测定ꎬＣＲＰ 使用免

疫比浊法进行测定ꎬ严格按照试剂盒(德国罗氏诊

断有限公司提供)上的说明书进行相关操作ꎬ最后

使用 Ｃｏｂａｓ ｅ６０１ 型全自动电化学发光免疫分析仪

和 Ｃｏｂａｓ 从 ５０１ 全自动生化分析仪进行检测ꎬ获得

结果ꎮ Ｄ￣Ｄ 检测采用免疫比浊法进行ꎬ严格按照试

剂盒(德国西门子公司提供)上的说明进行相关操

作ꎬ使用日本株式会社 ＳＹＳＭＥＸ ＣＡ￣７０００ 全自动血

凝仪测得结果ꎮ
１.４　 观察指标　 观察重型颅脑损伤患者颅内压改

变与 ＮＳＥ、 ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 指标水平变化之间的相

关性ꎮ
１.５　 统计学方法　 使用统计学软件 ＳＰＳＳ１９.０ 对数

据进行录入和统计分析ꎬ计量资料以 ｘ±ｓ 表示ꎬ组间

比较使用 ｔ 检验ꎻ以 Ｐ<０.０５ 为表示差异具有统计学

意义ꎮ

２　 结　 　 果

２.１　 血清 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平 　 两组对象血清

ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平比较 结果显示ꎬ研究组患者

血清 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平均显著高于对照组ꎬ组
间比较差异有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ详见表 １ꎮ

表 １　 两组对象血清 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平比较情况

组别 ｎ ＮＳＥ(μｇ / Ｌ) ＣＲＰ(ｍｇ / Ｌ) Ｄ￣Ｄ(ｍｇ / Ｌ)

研究组 ４６ ２２.０３±２.５３ １６.５２±０.２８ １.４８±０.１１

对照组 ４３ ８.４１±１.１７ ２.５７±０.３４ ０.２６±０.０３

ｔ ￣ ６.５３７ ５.７３２ ３.６４１

Ｐ ￣ <０.０５ <０.０５ <０.０５

２.２　 不同程度病情患者血清 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水

平　 结果详见表 ２ꎬＩＣＰ 重度增高组患者的 ＮＳＥ、
ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平均显著高于中度增高组ꎬ组间比较

差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ

表 ２　 不同程度病情患者血清 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和

Ｄ￣Ｄ 水平比较情况

重型 颅 脑 损 伤
ＩＣＰ 升高情况

ｎ ＮＳＥ(μｇ / Ｌ) ＣＲＰ(ｍｇ / Ｌ) Ｄ￣Ｄ(ｍｇ / Ｌ)

重度 １６ ７８.２１±４.３５ ４７.６２±８.９４ ５.９１±０.９４

中度 ３０ １３.９２±３.７４ ３０.２５±９.１８ ０.８６±０.２８

ｔ － ４８.９６３ ９６.１３５ ５９.３６５

Ｐ － ０.０００ ０.０００ ０.０００

２.３　 不同预后患者血清 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平 　
结果显示ꎬ死亡患者的 ＮＳＥ 显著低于存活组ꎬＣＲＰ
和 Ｄ￣Ｄ 显著高于存活组ꎬ组间比较差异具有统计学

意义(Ｐ<０.０５)详见表 ３ꎮ

表 ３　 不同预后患者血清 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平比较情况

预后情况 ｎ ＮＳＥ(μｇ / Ｌ) ＣＲＰ(ｍｇ / Ｌ) Ｄ￣Ｄ(ｍｇ / Ｌ)

存活 ３７ １５.３５±２.１３ ４.９３±１.７２ ４.９２±１.０３

死亡 ９ １１.３８±３.１５ ８.２４±２.０４ １４.９３±３.５４

ｔ － ６.９５２ ６.０３４ １０.２４２

Ｐ － ０.０００ ０.０００ ０.０００

２.４　 重型颅脑损伤患者 ＩＣＰ 与 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水

平的关系 　 监测数据显示ꎬ患者 ＩＣＰ 和 ＮＳＥ、ＣＲＰ
和 Ｄ￣Ｄ 水平存在直线相关的关系ꎬ回归方程分别为

ＩＣＰ ＝ １８.５３６±０.２６５ＮＳＥ( ｔ ＝ ７.２１３ꎬＰ ＝ ０.０００)ꎬＩＣＰ ＝
９.３６８±０.７５６ＣＲＰ( ｔ ＝ ８.３５２ꎬＰ ＝ ０.０００)ꎬＩＣＰ ＝ １０.８６２
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±２３.２４１Ｄ￣Ｄ( ｔ＝ １０.９５２ꎬＰ ＝ ０.０００)ꎻ将 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和

Ｄ￣Ｄ 和 ＩＣＰ 的关系按照 α＝ ０.０５ 的水准进行多元逐

步回归分析ꎬＩＣＰ 和 Ｄ￣Ｄ 相关ꎬ复相关系数为 Ｒ ＝
０.８６９ꎬ确定洗漱 Ｒ２ ＝ ０.７６２ꎬ证实 Ｄ￣Ｄ 的水平最能反

映 ＩＣＰ 的变化ꎬ其与 ＩＣＰ 呈正相关ꎬ关系密切程度

较高ꎮ

３　 讨　 　 论

患者发生颅脑损伤后神经元细胞膜的完整性

遭到破坏ꎬ由于 ＮＳＥ 和细胞内肌动蛋白不发生结

合ꎬ因此会释放到细胞外ꎬ透过血脑屏障后会进入

至外周血ꎬ引起血清中 ＮＳＥ 的水平升高ꎬ患者的颅

脑损伤越严重ꎬ神经元释放进入血液的 ＮＳＥ 水平就

越高ꎻＤ￣Ｄ 主要是反应机体高凝状态和纤溶亢进的

主要标志物ꎬ其水平异常升高表明机体呈高凝或继

发纤溶亢进的状态ꎻＣＲＰ 在健康人体内含量极低ꎬ
如果患者体内存在炎症或组织损伤其水平就会异

常增高ꎬ如果增高水平十分显著ꎬ表明患者创伤或

感染严重ꎬ此时 ＣＲＰ 会先于临床症状出现ꎮ 重型颅

脑损伤时严重组织损伤的一个类型ꎬ除了脑组织直

接损伤外ꎬ创伤后由缺血、缺氧等造成的脑组织炎

症也是继发损伤的重要过程[４￣５]ꎮ 本研究结果显

示ꎬ重型颅脑损伤的患者血清中 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ
水平均显著高于健康对照组ꎬ由此可见这三项指标

可作为临床评估患者损伤程度的重要指标ꎮ
ＩＣＰ 是反应创伤后脑水肿最重要的生理病理学

指标之一ꎬ该指标水平的升高会引起脑血流量和脑

灌注压降低ꎬ脑组织会发生不可逆的缺血坏死损

伤ꎬ由此可见ꎬＩＣＰ 增高是引起继发脑损害的重要原

因ꎬ也是影响患者病情和预后的一个主要指标ꎬ重
型颅脑损伤患者 ＩＣＰ 变化受到多种因素的影响ꎬ在
多种因素影响下患者会存在严重的颅内压升

高[６￣８]ꎮ 本研究结果显示ꎬＩＣＰ 和 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ
水平存在直线相关关系ꎬ说明患者脑损伤越严重ꎬ
ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平就越高ꎬ患者脑水肿和 ＩＣＰ
也就越明显ꎬ从而进一步加剧患者缺血性脑损伤ꎻ
反而言之ꎬ患者 ＩＣＰ 越高又会导致脑灌注压下降ꎬ造
成缺血性脑损害ꎬ造成神经元破坏加重ꎬ使脑血管

的血流减缓ꎬ血液粘稠度更高ꎬ促进炎症因子的释

放ꎬ因此ꎬ患者血液中 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 水平的也就

越高[９]ꎮ 在多元逐步回顾分析中发现 Ｄ￣Ｄ 最能反

映 ＩＣＰ 的变化情况ꎬ呈正相关ꎬ可能是由于患者 ＩＣＰ
升高时脑灌注下降和脑血流减慢比较明显ꎬ血液粘

稠度更高ꎬ加剧了血管内皮细胞的损伤ꎬ促进微血

栓的形成ꎬ继发纤溶系统ꎬ造成纤溶亢进ꎬ引起纤容

酶降解更多的 Ｄ￣Ｄ[１０￣１２]ꎮ
综上所述ꎬ重型颅脑损伤患者颅内压与其血清

中 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 指标水平存在明显的正相关

性ꎬ其中与 Ｄ￣Ｄ 的关系最为密切ꎬ临床上可使 ＩＣＰ
联合 ＮＳＥ、ＣＲＰ 和 Ｄ￣Ｄ 等指标对重型颅脑损伤患者

的诊治和预后做出较为准确的判断
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