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血清泛素羧基末端水解酶
(

作为迟发性颅内出血预测指标的探讨"

费
!

春!王
!

静#

!曹冠柏

"重庆市九龙坡区人民医院创伤外科
!

*+++,(

$

!!

摘
!

要"目的
!

探讨血清泛素羧基末端水解酶
(

"

\QA!?(

$能否作为轻型颅脑创伤"

@BS

$后迟发性颅内出血的预测指标%

方法
!

选取
"+(-

年
(

月至
"+(G

年
=

月在该院诊治的
"*G

例轻型
@BS

患者!伤后
GL

内行首次头颅
Q@

检查提示无颅内出血%根

据有无迟发性颅内出血分为观察组和对照组!观察组'轻型
@BS

后
*<L

内复查头颅
Q@

提示有迟发性颅内出血患者
"(

例#对照

组'伤后
*<L

内复查头颅
Q@

无迟发性颅内出血
"",

例%两组患者均于伤后
GL

内采集静脉血
,I?

!采用酶联免疫吸附试验测

定血清
\QA!?(

水平%对检测结果做图绘制受试者工作特征曲线"

:aQ

曲线$!找出最佳截断点"

7/&455

$!即
:aQ

曲线上最左上

方的点!此时敏感度及
(!

特异度均较高%计算
:aQ

曲线下面积"

>\Q

$和标准误!利用
>\Q

评估血清
\QA!?(

的诊断价值%

结果
!

在
7/&455

值为
,<)(*9

C

(

I?

时!其
>\Q

为
+)H"+]+)+*"

!此时血清
\QA!?(

鉴别轻型
@BS

后迟发性颅内出血的灵敏度

和
(!

特异度分别为
G+)GZ

和
<")+Z

%结论
!

测定轻型
@BS

患者血清
\QA!?(

水平!可作为预测迟发性颅内出血新的辅助检测

指标%

关键词"颅脑创伤#

!

迟发性颅内出血#
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受试者工作特征曲线
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颅脑创伤$

@BS

&后迟发性颅内出血是影响患者病情及预

后的重要因素之一#出血量多时可导致严重后果'本文探讨轻

型
@BS

患者血清泛素羧基末端水解酶
(

$

\QA!?(

&能否作为预

测迟发性颅内出血新的辅助检测指标#现报道如下'

$

!

资料与方法

$)$

!

一般资料
!

选取
"+(-

年
(

月至
"+(G

年
=

月
@BS

后
GL

内到本院神经外科及急诊科就诊的符合轻型
@BS

诊断标准的

"*G

例轻型
@BS

患者#采集静脉血测定
\QA!?(

水平'将伤后

GL

内行首次头颅
Q@

扫描检查-

*<L

内复查头颅
Q@

扫描的

"(

例有迟发性颅内出血的患者作为观察组#男
(,

例#女
G

例%

将
"",

例无迟发性颅内出血的患者作为对照组#男
(,"

例#女

H-

例'相关数据包括性别-年龄-格拉斯哥昏迷评分$

gQ6

评

分&-受伤机制和凝血功能$凝血酶原时间-活化部分凝血活酶

时间-纤维蛋白原&'

$)/

!

纳入和排除标准

$)/)$

!

纳入标准
!

$

(

&轻型
@BS

后有昏迷史#昏迷时间小于

"+I89

#就诊时
gQ6

评分为
(-

#

(,

分%$

"

&首次头颅
Q@

扫描

无蛛网膜下腔出血-硬膜外出血-硬膜下出血-脑挫裂伤伴出

血%$

-

&无凝血功能障碍'

$)/)/

!

排除标准
!

$

(

&合并有胸-腹部损伤#四肢及骨盆骨折

等多发伤%$

"

&近
-

个月内有抗凝治疗%$

-

&年龄小于
(<

岁%$

*

&

孕妇%$

,

&既往有慢性阻塞性肺疾病-糖尿病-冠心病-血友病-

肝病等可能影响凝血功能的慢性病%$

G

&中型及重型
@BS

'

$)'

!

血液标本的采集及测定
!

采用负压真空抽取静脉血
,

I?

#注入无热源-无内毒素的清洁试管#

-+++K

"

I89

离心
(+

I89

#分离血清后于
bH+c

保存#分批送重庆迪安圣莱宝医学

(

-*-"

(

检验医学与临床
"+(H

年
<

月第
(*

卷第
(G

期
!

?'#$%0QP89

!

>/

C

/2&"+(H

!

D4P)(*

!

F4)(G

"

基金项目"重庆市九龙坡区科委资助项目$

"+(-!(!+G

&'

!!

作者简介"费春#女#副主任医师#主要从事颅脑创伤研究'

!

#

!

通信作者#

1!I'8P

!

(--(+"-",-<

"

(<=)79

'



检验中心#批量测定
\QA!?(

水平'

$)1

!

仪器与试剂
!

采用酶联免疫吸附试验测定血清
\QA!?(

水平#

\QA!?(

检测试剂由美国
6>F@>Q:\f

公司生产#检

测仪器用
BSa!:>EG<+

酶标仪#由美国
BSa!:>E

公司生产#

严格按试剂盒说明书操作方法进行测定'批内精密度
=Z

#批

间精密度
((Z

#灵敏度
+)++,9

C

"

I?

#测定范围!

+),

#

-++)+

9

C

"

I?

'

$)2

!

影像学评定
!

伤后
GL

内行首次头颅
Q@

检查无颅内出

血#伤后
*<L

内复查头颅
Q@

明确有迟发性颅内出血'

$))

!

统计学处理
!

采用
6.66(H)+

统计软件包进行统计分

析'符合正态分布的计量资料以
L]:

表示#组间比较采用独

立样本
6

检验%计数资料比较采用
!

" 检验#非正态分布资料以

中位数表示'以
E

%

+)+,

为差异有统计学意义'对检测结果

做图绘制受试者工作特征曲线$

:aQ

曲线&#找出最佳截断点

$

7/&455

&#即
:aQ

曲线上最左上方的点#此时敏感度及
(!

特异

度均较高'计算
:aQ

曲线下面积$

>\Q

&和标准误#利用
>\Q

评估血清
\QA!?(

的诊断价值#检验水准为
!

[+)+,

'判断标

准!

>\Q

%

+),+

表示无诊断价值#

+),+

&

>\Q

%

+)H+

表示诊

断准确度较低#

>\Q

在
+)H+

#

+)=+

表示诊断准确度中等#

>\Q

$

+)=+

表示诊断准确度较高+

(

,

'

/

!

结
!!

果

/)$

!

两组临床特征比较
!

见表
(

'迟发性颅内出血的可能危

险因素如性别-年龄-致伤机制-凝血功能$凝血酶原时间-活化

部分凝血活酶时间-纤维蛋白&均与迟发性颅内出血无关$

E

$

+)+,

&'所有患者均在伤后
GL

内抽取血清标本#平均
,)(L

$

=,Z=.,)+

#

-)-

&#标准差
()=L

'采集血清标本平均时间#

对照组为
,)"L

$

=,Z=.*)=

#

,),

&#观察组为
*)HL

$

=,Z=.

-)<

#

,)-

&'

表
(

!!

观察组和对照组临床特征比较

组别
&

年龄

$

L]:

#岁&

受伤机制$

&

&

交通事故 高处坠落 暴力打击 意外压砸

凝血酶原

时间$

L]:

#

2

&

活化部分凝血活酶

时间$

L]:

#

2

&

纤维蛋白原

$

L]:

#

C

"

?

&

观察组
"( *+)(]*)< (- , " ( (()<]-), ",)=],)" ")-]()(

对照组
"", *(),],)( (G, *G (( - (()=]-)H "G)(],)( ")*]+)<

6 +)=G ()", +)(- +)<" ()*( +)," +),H +)*G

E

$

+)+,

$

+)+,

$

+)+,

$

+)+,

$

+)+,

$

+)+,

$

+)+,

$

+)+,

/)/

!

迟发性颅内出血情况
!

"(

例迟发性颅内出血患者占全

部
"*G

例患者的
<),Z

#迟发性颅内出血中脑内出血
(-

例

$

G()=Z

&#硬膜下出血
-

$

(*)-Z

&#硬膜外出血
"

例$

=),Z

&#

脑出血伴硬膜下出血
-

例$

(*)-Z

&'所有出血患者中出血量

(,I?

以下
(<

例%

"

例出血约
(,I?

#但占位效应不明显#中线

仅有轻度移位#经保守治疗后#血肿无继续增大趋势并逐渐吸

收%

(

例血肿增加迅速并形成明显占位效应#及时行血肿清除

术后好转'

/)'

!

观察组与对照组血清
\QA!?(

水平比较
!

见表
"

'观察

组血清
\QA!?(

水平明显高于对照组#两组差异有统计学意

义$

E

%

+)+,

&'

表
"

!!

观察组与对照组血清
\QA!?(

水平比较$

9

C

&

I?

'

组别
&

中位数
\QA!?(

水平$

L]:

&

观察组
"( *H)"- "<)(-]<=)(,

对照组
"", "()*G <)+<]-=)H=

/)1

!

:aQ

曲线分析
!

见图
(

'采用
6.66(H)+

统计软件做血

清
\QA!?(

的
:aQ

曲线图#并计算出
\QA!?(

的
7/&455

值'

在
7/&455

值为
,<)(*9

C

"

I?

时#其
>\Q

为
+)H"+]+)+*"

#此

时血清
\QA!?(

鉴别轻型
@BS

后迟发性颅内出血的灵敏度和

(!

特异度分别为
G+)GZ

和
<")+Z

'

图
(

!!

轻型
@BS

血清
\QA!?(

的
:aQ

曲线

'

!

讨
!!

论

!!

轻型
@BS

的诊断依据是!

gQ6

评分
(-

#

(,

分-昏迷少于

"+I89

+

"

,

'迟发性颅内出血是指伤后首次头颅
Q@

检查时无

出血#而在以后的
Q@

检查中发现了出血#大多数发生在伤后

*<L

内'多数轻型
@BS

患者就诊时颅内未见出血#部分患者

数小时后发生迟发性颅内出血'当出血量增多时可产生压迫

症状#造成各种继发损害#严重者可危及生命'有报道收集

(*"

例
@BS

患者#其中轻型
@BS*H

例#中型
@BS-=

例#重型

@BS,G

例#在伤后
"L

内行首次颅脑
Q@

检查#约
HL

后复查颅

脑
Q@

检查发现迟发性出血的发生率高达
,+)+Z

#其中约

(*Z

的患者需要行手术治疗+

-

,

'本研究结果显示#

@BS

后迟发

性颅内出血的发生率为
<),Z

$

"(

"

"*G

&#明显低于文献+

-

,报

道的
,+)+Z

#与文献+

-

,报道结果的差异可能与本研究所收集

病例为轻型
@BS

及凝血功能基本正常等因素有关'

Q@

检查速度快#应用广泛#对于急性颅内出血显示的准

确性高#因此#对于急性
@BS

的早期诊断#

Q@

是最佳的检查手

段#然而
<-Z

#

=HZ

的轻型
@BS

患者
Q@

检查没有异常发

现+

*

,

'同时
Q@

检查正常并不能排除迟发性颅内出血的可能'

神经系统体格检查价值有限#对于迟发性颅内出血的原因目前

仍未明了#相关研究较多的是
@BS

早期凝血功能异常与迟发

性颅内出血的关系#

@BS

早期内源性和外源性凝血途径均可被

激活#大量血小板和凝血因子被消耗#从而使患者血液处于高

凝状态+

-

#

,

,

'与此同时#纤维蛋白与纤溶酶原结合增加了纤溶

酶原对纤溶酶原激活物的灵敏度#进而激活纤溶酶原#激活溶

血系统#引发迟发性颅内出血'因此#检测凝血和纤溶功能在

理论上有预测迟发性颅内出血的效果#但目前仍无有效预测迟

发性颅内出血的检查方法'

轻型
@BS

后与脑组织相关的生物标志物进入周围血液循

环#可以作为轻型
@BS

的诊断依据#迟发性颅内出血多由脑挫

(

**-"

(

检验医学与临床
"+(H

年
<

月第
(*

卷第
(G

期
!

?'#$%0QP89

!

>/

C

/2&"+(H

!

D4P)(*

!

F4)(G



裂伤所致#血清生物标志物能否预测轻型
@BS

所致的迟发性

颅内出血值得探讨+

G

,

'

\QA!?(

是一个非常丰富的神经元特异性酶#代表
(Z

和

,Z

之间全溶性脑蛋白#在正常和神经病理条件下#过氧化物或

蛋白质错误折叠去除#包括在神经退行性疾病发病中起重要作

用'在病理条件下#细胞破坏导致这种蛋白质被释放到细胞外

液'在脑脊液和血液中可测定这种神经元损伤标志物#并直接

与损伤程度呈正比'由于这些特点#

\QA!?(

已被提议作为一

种新的
@BS

生物标志物'临床研究显示#在重型
@BS

患者脑

脊液和血清中与无损伤对照组相比#

\QA!?(

水平明显增加#

同时#

\QA!?(

水平与损伤程度和临床预后相关+

H!<

,

'

.'

J

'

等+

=

,报道
=G

例轻型和中型
@BS

$

gQ6

评分
=

#

(,

分&#

Q@

扫描阳性患者血清
\QA!?(

平均水平$

()G(<9

C

"

I?

&

明显 高 于
Q@

扫 描 阴 性 患 者 血 清
\QA!?(

水 平 $

+)G"+

9

C

"

I?

&'使用临界值
+)+=9

C

"

I?

#

Q@

扫描发现颅内病灶的

灵敏度和
(!

特异度分别为
(++Z

和
"(Z

#阴性预测值为

(++Z

'此外#血清
\QA!?(

水平和损伤严重程度-

gQ6

评分

和神经外科干预相关'

:aQ

曲线是以诊断试验的灵敏度为纵坐标#以
(!

特异度

为横坐标所得到的曲线#可很好地显示检测项目的灵敏度和

(!

特异度之间的相互关系'不仅能利用
:aQ

曲线进行多个检

测项目比较#确定检测项目的
7/&455

值#还能应用
>\Q

来综

合评价诊断的准确性'目前
:aQ

曲线被公认为是衡量诊断信

息决策质量的最佳方法+

(

,

'

本研究利用
:aQ

曲线评价血清
\QA!?(

水平对轻型
@BS

患者预测迟发性颅内出血的诊断价值#并利用
:aQ

曲线找出

血清
\QA!?(

在预测迟发性颅内出血时的
7/&455

值'

本研究结果显示#迟发性颅内出血患者血清
\QA!?(

水

平明显高于未发生迟发性颅内出血的患者#差异有统计学意义

$

E

%

+)+,

&'根据
:aQ

曲线得出#在
7/&455

值为
,<)(*

9

C

"

I?

时#其
>\Q

为
+)H"+]+)+*"

#

(!

特异度较高$

<")+Z

&#

灵敏度较好$

G+)GZ

&#由此表明血清
\QA!?(

水平超过
,<)(*

9

C

"

I?

时#预测迟发性颅内出血有较高的价值'

通过检测轻型
@BS

患者血清
\QA!?(

水平#本研究认为#

血清
\QA!?(

测定对轻型
@BS

患者预后判断有一定作用#并

与
Q@

检查迟发性颅内出血相关'

\QA!?(

能为轻型
@BS

患

者是否需复查
Q@

检查提供依据#减少不必要的
Q@

检查次

数#降低辐射暴露#减少医药费用'

测定轻型
@BS

患者血清
\QA!?(

水平#可作为预测迟发

性颅内出血新的辅助检查指标'
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