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!!摘!要!目的!探讨血清神经轴突生长抑制因子2$Y1>1"2%#巨噬细胞炎症蛋白":($QZ\":(%#QZ\":'在
高血压脑出血患者中的表达及预后预测价值&方法!选择'-:*年;月至'-':年:'月该院收治的::-例高血
压脑出血患者作为高血压脑出血组!根据格拉斯哥昏迷量表$B7C%评分将其分为轻度组$;)例%#中度组$<*
例%和重度组$'+例%!根据格拉斯哥预后评分将其分为预后良好组$(+例%和预后不良组$;:例%&检测高血压
脑出血患者血清Y1>1"2#QZ\":(#QZ\":'水平!并与同期:)-例单纯高血压患者$单纯高血压组%和:--例健
康志愿者$健康对照组%进行比较&结果!与单纯高血压组和健康对照组比较!高血压脑出血组的血清 Y1>1"
2#QZ\":(#QZ\":'水平明显升高$!#-/-)%&与轻度组比较!中度组和重度组的血清Y1>1"2#QZ\":(#QZ\"
:'水平明显升高$!#-/-)%&与中度组比较!重度组的血清 QZ\":'水平明显升高$!#-/-)%!而两组血清Y1"
>1"2#QZ\":(水平比较!差异无统计学意义$!%-/-)%&与血肿量#;-#=组比较!;-#)-#=组和%)-#=
组的血清QZ\":(#QZ\":'水平明显升高$!#-/-)%"而;-#)-#=组和%)-#=组之间比较!差异无统计学意
义$!%-/-)%&与预后良好组比较!预后不良组的B7C评分:;#:)分比例#血肿破入脑室的比例明显提高
$!#-/-)%!血清Y1>1"2#QZ\":(#QZ\":'水平明显升高$!#-/-)%&B7C评分#破入脑室#血清 Y1>1"2#
QZ\":(#QZ\":'是高血压脑出血患者预后不良的影响因素$!#-/-)%&Y1>1"2#QZ\":(#QZ\":'联合预测高
血压脑出血预后不良的灵敏度为,*/*+D!特异度为,;/:+D!2E7为-/,),!明显高于Y1>1"2#QZ\":(#QZ\"
:'单独检测&结论!血清Y1>1"2#QZ\":(#QZ\":'在高血压脑出血的评估及预测预后方面具有潜在价值!三
者联合检测预测高血压脑出血预后不良的价值较高&
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!!高血压脑出血是常见的脑血管疾病!病死率高达
<-D#)-D!而即便在幸存者中也有近()D的患者在
:年内会丧失独立生活能力):*"高血压脑出血后往往
伴随血脑屏障的破坏!来自外周循环和中枢神经系统
中的免疫细胞聚集被血肿相关的血液成分诱导和激

活!随后各种细胞因子+趋化因子+自由基和有毒化学
物质被分泌并参与宿主的防御反应"其中!炎症反应
在继发性脑损伤的病理过程和神经损伤的恢复中起

着至关重要的作用"鉴于此!研究者们希望发现一些
炎症因子及神经因子用以辅助高血压脑出血的病情

评估+疗效监测及预后预测"本研究旨在探讨血清神
经轴突生长抑制因子 2&Y1>1"2'+巨噬细胞炎症蛋
白":(&QZ\":('+QZ\":'在高血压脑出血患者中的水
平及对预后的预测价值!现报道如下"
$!资料与方法
$/$!一般资料!选择'-:*年;月至'-':年:'月本
院收治的::-例高血压脑出血患者作为高血压脑出
血组"纳入标准#&:'经颅脑7F确诊为高血压脑出
血%&''首次发病!入院时间#'<I%&;'无其他重要脏
器组织严重疾病%&<'临床资料完整"排除标准#&:'
脑梗死%&''因外伤导致的脑出血%&;'脑部肿瘤%&<'
处于感染活动期"高血压脑出血组中男*:例!女<+
例%年龄<,#((岁!平均&*,/)'[*/'('岁%出血部
位#基底节出血((例!下丘脑出血':例!其他:'例%
格拉斯哥昏迷量表&B7C'评分#:;#:)分&轻度';)
例!+##:;分&中度'<*例!;##+分&重度''+例%
血肿量##;-#= <<例!;-#)-#=<;例!%)-#=
';例%血肿破入脑室<,例!未破入脑室*'例"所有
患者均接受随访!采用格拉斯哥预后评分评价+-3内
的预后#<#)分(+例&预后良好组'!:##<分;:例
&预后不良组'"

选择本院同期收治的:)-例单纯高血压患者作
为单纯高血压组"纳入标准#&:'有明确的高血压史%
&''无脑血管疾病史%&;'无其他重要脏器组织严重疾
病"单纯高血压组中男,)例!女*)例%年龄<;#(+
岁!平均&*(/-;[(/);'岁"选择同期:--例健康志
愿者作为健康对照组"纳入标准#&:'身体健康!无重

大疾病%&''无脑血管疾病病史"健康对照组中男)(
例!女<;例%年龄);#(*岁!平均&*,/:+[(/;<'岁"
;组年龄+性别等一般资料比较!差异无统计学意义
&!%-/-)'"本研究经本院伦理委员会批准!且患者
知情同意"
$//!方法!;组受检者均抽取外周静脉血<#=!离
心提取血清!冻存待检"采用酶联免疫吸附试验
&!=ZC2'检测血清Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'水平!仪
器为*,-型全自动酶标仪&美国 Z̀A公司'!试剂盒均
为德国罗氏公司产品"严格按试剂盒步骤进行操作"
$/'!统计学处理!采用C\CC:,/-统计软件进行数
据分析"计数资料以例数+百分率表示!两组间比较
采用!' 检验%呈正态分布的计量资料以C[2表示!
两组间比较采用6检验!多组间比较采用方差分析"
采用多因素=1>%9?%0回归分析高血压脑出血患者预
后不良的影响因素"采用受试者工作特征&@A7'曲
线分析Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'对高血压脑出血预
后的预测效能"以!#-/-)为差异有统计学意义"
/!结!!果
//$!;组血清Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'水平比较!
与单纯高血压组和健康对照组比较!高血压脑出血组
的血清Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'水平明显升高&!#
-/-)'"见表:"

表:!!;组血清Y1>1"2#QZ\":(#QZ\":'
!!!水平比较$C[2(6>)=%

组别 * Y1>1"2 QZ\":( QZ\":'
高血压脑出血组 ::-'-(/,;[++/):)* ;,(/::[:-</'*)* <:/:;[::/)')*

单纯高血压组 :)-::;/'+[;(/*, ':+/:<[**/)' ;'/*<[,/-<
健康对照组 :--:-(/)-[''/-( :+</'([<(/,, '+/+;[*/(<
O +)/(+- '::/*-: <*/<*-
! #-/--: #-/--: #-/--:

!!注#与单纯高血压组比较!)!#-/-)%与健康对照组比较!*!#
-/-)"

///!不同程度高血压脑出血患者血清Y1>1"2+QZ\"
:(+QZ\":'水平比较!与轻度组比较!中度组和重度
组的血清 Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'水平明显升高
&!#-/-)'"与中度组比较!重度组的血清 QZ\":'
水平明显升高&!#-/-)'!而两组血清Y1>1"2+QZ\"
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:(水平比较!差异无统计学意义&!%-/-)'"见表'"
表'!!不同程度高血压脑出血患者血清Y1>1"2#QZ\":(#

!!!QZ\":'水平比较$C[2(6>)=%

组别 * Y1>1"2 QZ\":( QZ\":'
轻度组 ;) :*:/:+[),/<( '+:/:([<;/;, ;,/,'[::/)'
中度组 <* '')/<,[(*/)-) <::/-<[::;/'() <-/<'[:;/())

重度组 '+ '<:/*'[(+/,') <';/',[:-:/,)) <(/*:[:)/<()*

O :</(<< ''/,*) +/*+-
! #-/--: #-/--: #-/--:

!!注#与轻度组比较!)!#-/-)%与中度组比较!*!#-/-)"

//'!不同血肿量高血压脑出血患者血清 Y1>1"2+
QZ\":(+QZ\":'水平比较!与血肿量#;-#=组比
较!;-#)-#=组和%)-#=组的血清 QZ\":(+QZ\"
:'水平明显升高&!#-/-)'!而;-#)-#=组和%)-
#=组之间血清 QZ\":(+QZ\":'水平比较!差异均无
统计学意义&!%-/-)'"各组血清 Y1>1"2 水平比
较!差异无统计学意义&!%-/-)'"见表;"
表;!!不同血肿量高血压脑出血患者血清Y1>1"2#QZ\":(#

!!!QZ\":'水平比较$C[2(6>)=%

组别 * Y1>1"2 QZ\":( QZ\":'
#;-#=组 << ':+/'<[,*/<: ;<+/<'[+,/*' ;</(;[:)/;(
;-#)-#=组 <; :+</'+[+:/(, <')/+)[,,/::) <</;'[:'/<))

%)-#=组 '; '-)/;'[*-/<* <''/-<[::'/*;) <</+*[:;/-,)

O :/-') (/,:- */*(;
! -/-** #-/--: -/--'

!!注#与#;-#=组比较!)!#-/-)"

//1!高血压脑出血患者预后不良的单因素分析!与
预后良好组比较!预后不良组的B7C评分:;#:)分
比例+血肿破入脑室的比例明显提高&!#-/-)'!血清
Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'水平明显升高&!#-/-)'"
见表<"

表<!!高血压脑出血患者预后不良的单因素分析

!!!&*$D%或C[2'

项目
预后良好组

&*](+'
预后不良组

&*];:'
!'$6 !

性别 -/)+) -/<<-

!男 <'&);/:*' :+&*:/'+'

!女 ;(&<*/,<' :'&;,/(:'
年龄&岁' *+/;'[)/;( *+/::[)/-) :/:)' -/');
出血部位

!基底节出血 )<&*,/;)' ';&(</:+' -/,'< -/'+:

!下丘脑出血 :*&'-/')' )&:*/:;'

!其他 +&::/<-' ;&+/*,'
血肿量&#=' -/)<( -/<+,

!#;- ;:&;+/'<' :;&<:/+<'

!;-#)- ;'&<-/):' ::&;)/<,'

!%)- :*&'-/')' (&''/),'

B7C评分&分' <'/<,: #-/--:

!:;#:) ;)&<</;-' -&-/--'

!+##:; <'&);/:(' <&:'/+-'

!;##+ '&'/);' '(&,(/:-'
血肿破入脑室 (/*): -/--*

!是 ',&;)/<<' '-&*</)''

!否 ):&*</)*' ::&;)/<,'

续表<!!高血压脑出血患者预后不良的单因素分析

!!!&*$D%或C[2'

项目
预后良好组

&*](+'
预后不良组

&*];:'
!'$6 !

Y1>1"2&6>$=' :(</',[)+/<' ')+/,:[,-/)) */::( #-/--:
QZ\":(&6>$=' ;;+/'<[:-</'(<<:/:,[:')/<; </;): #-/--:
QZ\":'&6>$=' ;,/(<[:-/)< <)/,:[:;/-, '/+): -/--<

//2!高血压脑出血患者预后不良的=1>%9?%0多因素
分析!以B7C评分+血肿破入脑室及血清 Y1>1"2+
QZ\":(+QZ\":'为自变量!以预后为因变量&预后良
好]-!预后不良]:'进行=1>%9?%0多因素分析!结果
显示#B7C评分+破入脑室及血清 Y1>1"2+QZ\":(+
QZ\":'是高血压脑出血患者预后不良的影响因素
&!#-/-)'"见表)"
表)!!高血压脑出血患者预后不良的=1>%9?%0多因素分析

自变量 " AH '%:;!' ! FG +)D@#
B7C评分 :/-+< -/;<< :-/',) -/--- ;/'+) :/*::#</(:)
血肿破入脑室 -/',: -/:(- </;() -/-:: :/;): -/,<:#:/)*;
Y1>1"2 -/);* -/;'' </+); -/--, '/-:+ :/-'<#</')(
QZ\":( -/,:* -/'*, (/+*- -/--: '/:); :/'<+#;/(-<
QZ\":' -̂/:<) -/<'* </(;) -/--, :/(<< :/'<'#:/+,;

//)!@A7 曲线分析!将血清 Y1>1"2+QZ\":(+
QZ\":'拟合成联合指标!即 =1>%?&\']-/';,_
-/-(+l"Y1>1"2_-/::<l"QZ\":(_-/-'<l"QZ\":'

"发
现血清 Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'的最佳截断值为
:,(/*)+;**/,++;+/()6>$="以预后不良患者为阳
性组!以预后良好患者为阴性组!Y1>1"2+QZ\":(+
QZ\":'联合预测预后不良的灵敏度为,*/*+D!特异
度为,;/:+D!曲线下面积&2E7'为-/,),!明显高于
Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'单独检测"见表*+图:"
表*!!血清Y1>1"2#QZ\":(#QZ\":'对高血压脑出血

!!!预后的预测效能

指标
2E7

&+)D@#'
!

灵敏度

&D'
特异度

&D'
约登

指数

Y1>1"2 -/*:(&-/:<'#-/*;,' -/--: (</)' *)/') -/<(<
QZ\":( -/)+;&-/;:'#-/**:' -/--; ((/-+ (:/+< -/;+-
QZ\":' -/*),&-/;*+#-/,<('#-/--: (-/'< (;/,' -/<,,
;项联合检测 -/,),&-/<<)#-/+:('#-/--: ,*/*+ ,;/:+ -/(:'

图:!!血清Y1>1"2#QZ\":(#QZ\":'单独检测及联合
检测对高血压脑出血预后的@A7曲线
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'!讨!!论
有研究表明!在中枢神经系统生理病理过程中!

趋化因子扮演了重要角色)'*"脑出血后血肿内多种
成分可刺激小胶质细胞激活!小胶质细胞可产生趋化
因子!并诱导中性粒细胞浸润及白细胞聚集!破坏血
脑屏障);*"趋化因子具有定向细胞趋化作用!根据其
配体结构分为'个主要家族!即 77和 7O7家族"
QZ\":(和 QZ\":'均属于77家族!二者之间具有紧
密关系!有趋化单核巨噬细胞+中性粒细胞等作用"
目前 QZ\":(和 QZ\":'对高血压脑出血的意义尚不
明确"

本研究结果显示!与健康对照组相比!高血压脑
出血组的血清 QZ\":(和 QZ\":'水平明显升高"冯
毅等)<*研究亦表明!重症高血压脑出血患者的血清
QZ\":(水平明显高于健康人"赵营等))*研究表明!
即便在高血压合并阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合

征患者中!其血清 QZ\":(水平亦显著升高"本研究
结果中!高血压脑出血组的血清QZ\":(和QZ\":'水
平明显高于单纯高血压组!而单纯高血压组与健康对
照组之间血清QZ\":(和QZ\":'无明显差异"提示!
在高血压脑出血发病中!伴随着血清 QZ\":(和 QZ\"
:'水平改变!而且这种改变对于高血压脑出血的病情
评估具有意义"与轻度组比较!中+重度组的血清
QZ\":(和 QZ\":'水平升高更明显"与血肿量#;-
#=组比较!%)-#=组的血清 QZ\":(和 QZ\":'水
平升高更明显"可见!高血压脑出血患者的病情程度
越重!血肿量越多!其血清 QZ\":(和 QZ\":'水平呈
现出随之升高的趋势!对于判断病情危重程度具有一
定的指导价值"QZ\":(和 QZ\":'可激发细胞内信
号转导通路!通过激活下游信号转导通路!并趋化炎
症细胞+细胞脱颗粒+促进吞噬及调节炎症因子合成!
引发炎症细胞浸润!密切影响神经损伤的恢复!故其
水平高低可能对高血压脑出血患者的预后有一定预

见性"冯毅等)<*研究表明!血清 QZ\":(可预测重症
高血压脑出血患者的临床结局"本研究结果与之相
符!血清 QZ\":(+QZ\":'是高血压脑出血预后不良
的影响因素"

血清Y1>1"2是Y1>1基因编码的一种神经突生
长抑制因子!广泛分布于少突胶质细胞的胞体和突起
内及神经元的细胞核中!是中枢神经系统髓磷脂中抑
制神经细胞生长最强的因子!具有抑制轴突增长和细
胞增殖+防止神经细胞修复等作用!与颅脑损伤密切
相关)**"在急性脑梗死中!病灶区内的血清 Y1>1"2
可通过结合其受体激活@I12 信号通路!从而破坏生
长锥的形态与稳定性!抑制损伤后神经重塑和修
复)(*"损伤后神经再生障碍与血清Y1>1"2过度表达
有关),*"脑出血可导致神经元损伤"刘广化等)+*研

究表明!高血压脑出血患者的血清 Y1>1"2 水平升
高!本研究结果与之相符"可见血清 Y1>1"2水平异
常升高同样可出现在高血压脑出血患者中!并且在高
血压脑出血发病的早期阶段!病情越严重!血清Y1>1"
2水平升高越明显!但与血肿量无关"李博等):-*研究

亦表明!Y1>1"2与高血压脑出血的病情严重程度有
关"血清Y1>1"2是高血压脑出血预后不良的影响
因素"但是血清Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'单独检测!
灵敏度+特异度较低!故本研究选取联合检测模式!以
上;个因子联合诊断灵敏度可高达,*/*+D!特异度
为,;/:+D!2E7为-/,),!有力佐证了三者联合对
高血压脑出血具有一定的预测价值"

综上所述!血清Y1>1"2+QZ\":(+QZ\":'在高血
压脑出血的评估及预测预后方面具有潜在价值!三者
联合检测对预测预后不良有较高的价值"
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