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不同AISA分级急性脊髓创伤患者血清炎症因子
和脑脊液生化指标的变化及其临床意义*
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摘要 ： 目的　探讨不同美国脊髓损伤协会（AISA）分级急性脊髓创伤（SCI）患者血清炎症因子和脑脊液生

化指标的变化及其临床意义。方法　选取2019年9月—2021年9月成都市第二人民医院120例SCI患者作为SCI

组，根据AISA分级将患者分为神经功能正常组（34 例）、脊髓不完全损伤组（58 例）和脊髓完全损伤组（28

例）。另选取同期该院体检的健康者50例作为对照组。在SCI组和对照组入院时测定血清炎症因子［白细胞介素

6（IL-6）、肿瘤坏死因子 α（TNF-α）、C 反应蛋白（CRP）、转化生长因子 β1（TGF-β1）］和脑脊液生物学指标

［神经元特异性烯醇化酶（NSE）、神经胶质纤维酸性蛋白（GFAP）］。比较对照组与SCI组血清炎症因子和脑脊液生

化指标。对比不同AISA分级患者血清炎症因子和脑脊液生物学指标。绘制受试者工作特征（ROC）曲线分析IL-6、

TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP水平对SCI的诊断效能。采用Spearman分析SCI患者AISA分级与IL-6、

TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP水平的相关性。结果　SCI组血清炎症因子和脑脊液生物学指标高于对

照组（P <0.05）。脊髓不完全损伤组、脊髓完全损伤组IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP水平较神

经功能正常组高，脊髓完全损伤组较脊髓不完全损伤组高（P <0.05）。ROC曲线分析结果显示，IL-6、TNF-α、

CRP、TGF-β1、NSE、GFAP 水平诊断 SCI 发生的敏感性分别为 89.10%（95% CI：0.847，0.946）、92.00%（95% 

CI：0.833，0.974）、97.10%（95% CI：0.911，0.981）、91.00%（95% CI：0.871，0.958）、76.70%（95% CI：0.506，

0.855）、85.80%（95% CI：0.767，0.898），特异性分别为 51.20%（95% CI：0.436，0.794）、44.60%（95% CI：0.224，

0.720）、62.40%（95% CI：0.514，0.799）、60.30%（95% CI：0.436，0.721）、92.00%（95% CI：0.833，0.972）、70.00

（95% CI：0.597，0.820），曲线下面积分别为 0.897（95% CI：0.882，0.973）、0.814（95% CI：0.725，0.931）、0.946

（95% CI：0.911，0.983）、0.914（95% CI：0.876，0.924）、0.915（95% CI：0.882，0.959）、0.833（95% CI：0.714，

0.936）。Spearman相关性分析显示，SCI患者AISA分级与IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP水平均

呈负相关（rs =-0.542、-0.486、-0.487、-0.536、-0.517 和-0.467，均 P <0.05）。结论　不同AISA分级SCI患者血

清IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1水平有差异，敏感性较高但特异性较低，脑脊液NSE、GFAP可作为诊断SCI

发生的生化指标，其水平与AISA分级具有相关性。
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Abstract:  Objective To explore the changes of serum inflammatory factors and cerebrospinal fluid 

biochemical indicators in patients with acute spinal cord injury (SCI) of different American Spinal Injury Association 

(ASIA) grades.  Methods A total of 120 patients with acute SCI in our hospital from September 2019 to September 

2021 were selected as the SCI group. According to ASIA grades, the patients were divided into normal neurological 

function group (34 cases), incomplete spinal cord injury group (58 cases) and complete spinal cord injury group (28 

cases). Another 50 healthy people who underwent health checkup in our hospital during the same time were selected 

as the health group. Serum inflammatory factors [interleukin-6 (IL-6), tumor necrosis factor-α (TNF-α), C-reactive 

protein (CRP), and transforming growth factor β1 (TGF-β1) ] and cerebrospinal fluid biochemical indicators [neuron 

specific enolase (NSE) and glial fibrillary acidic protein (GFAP) ] of patients in SCI group and healthy group were 

measured at admission. The levels of serum inflammatory factors and cerebrospinal fluid biochemical indicators 

were compared between the two groups and among patients with different ASIA grades of acute spinal cord injury. 

The diagnostic values of IL-6, TNF-α, CRP, TGF-β1, NSE and GFAP levels for acute SCI were analyzed by receiver 

operator characteristic (ROC) curves. Spearman method was applied to analyze the correlations between ASIA 

grades and the levels of IL-6, TNF-α, CRP, TGF-β1, NSE and GFAP in patients with acute SCI.  Results The levels 

of serum inflammatory factors and cerebrospinal fluid biochemical indicators in the SCI group were higher than 

those in the healthy group (P < 0.05). The levels of IL-6, TNF-α, CRP, TGF-β1, NSE and GFAP in the incomplete 

spinal cord injury group and complete spinal cord injury group were higher than those in the normal neurological 

function group (P < 0.05). ROC curve analysis found that the sensitivities of IL-6, TNF-α, CRP, TGF-β1, NSE and 

GFAP for predicting the occurrence of acute SCI were 89.10% (95% CI: 0.847, 0.946), 92.00% (95% CI: 0.833, 

0.974), 97.10% (95% CI: 0.911, 0.981), 91.00% (95% CI: 0.871, 0.958), 76.70% (95% CI: 0.506, 0.855), and 

85.80% (95% CI: 0.767, 0.898), with the specificities being 51.20% (95% CI: 0.436, 0.794), 44.60% (95% CI: 0.224, 

0.720), 62.40% (95% CI: 0.514, 0.799), 60.30% (95% CI: 0.436, 0.721), 92.00% (95% CI: 0.833, 0.972), and 

70.00% (95% CI: 0.597, 0.820), and the areas under the ROC curves being 0.897 (95% CI: 0.882, 0.973), 0.814 

(95% CI: 0.725, 0.931), 0.946 (95% CI: 0.911, 0.983), 0.914 (95% CI: 0.876, 0.924), 0.915 (95% CI: 0.882, 0.959), 

and 0.833 (95% CI: 0.714, 0.936), respectively. The correlation analysis revealed that the ASIA grades of acute SCI 

were negatively correlated with the levels of IL-6, TNF-α, CRP, TGF-β1, NSE and GFAP (rs = -0.542, -0.486, -0.487, 

-0.536, -0.517 and -0.467, all P < 0.05).  Conclusions There are differences in serum levels of IL-6, TNF-α, CRP 

and TGF-β1 in patients with acute SCI of different ASIA grades, and these indicators are of high sensitivity but low 

specificity for predicting the occurrence of acute SIC. Besides, cerebrospinal fluid NSE and GFAP could also be 

established as biomarkers to predict the occurrence of acute SCI, and their levels are correlated with ASIA grades.

Keywords:  spinal cord injury; American Spinal Injury Association grade; inflammatory factor; cerebrospinal 

fluid

急性脊髓损伤（spinal cord injury, SCI）是一种突

发性、破坏性强、高致残率的灾难性疾病，患者多伴

有终身躯体功能障碍和肺栓塞、大小便失禁、骨质

疏松症、关节挛缩、尿路感染等并发症，严重时甚至

导 致 死 亡 ，给 患 者 家 庭 带 来 沉 重 劳 动 力 和 经 济 负

担。因此，临床需快速诊断并准确评估 SCI 患者疾

病严重程度，以便及时进行治疗[1-2]。目前，临床评

估急性 SCI 患者病情严重程度主要依赖美国脊髓损

伤 协 会（American spinal injury association, ASIA）分

级，但 ASIA 分级在临床使用中具有较大局限性，如

评估耗时较长，且患者出现插管、镇静、潜在性创伤

性脑损伤、伴多种其他损伤、昏迷等情况时多难以

获得准确结果，因此临床亟需找到更多方法来评估

急性 SCI 患者病情严重程度[3-4]。

1 资料与方法

1.1　一般资料

选取 2019 年 9 月—2021 年 9 月成都市第二人民

医院 120 例 SCI 患者作为 SCI 组。根据 AISA 分级[5]将

患者分为神经功能正常组（AISA 分级 E 级，34 例）、

脊髓不完全损伤组（AISA 分级 B、C、D 级，58 例）和

脊髓完全损伤组（AISA 分级 A 级，28 例）。另选取同

期本院体检的 50 例健康者作为对照组。纳入标准：

①SCI 组患者符合《“创伤性脊柱脊髓损伤评估,治疗

与康复”专家共识》[6]中的 SCI 诊断标准，且经影像学

检查确诊；②年龄≥18 岁；③首次发生急性 SCI，创伤
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发生时间在入院 24 h 内；④对本研究知情同意。排

除标准：①急性重度颅脑损伤（大量脑出血、脑干损

伤、大面积脑梗死等）；②近期有颅脑、脊髓手术史；

③合并严重肝、肺、肾等功能不全；④恶性肿瘤；⑤合

并严重心律失常、大面积心肌梗死、急性呼吸窘迫

综合征等；⑥血液系统疾病；⑦免疫系统疾病或接

受免疫治疗；⑧严重感染疾病；⑨因其他原因导致

的脊髓疾病。SCI 组男性 82 例，女性 38 例；年龄 20～

71 岁，平均（58.42±12.13）岁；合并颈椎骨折 26 例，

胸椎骨折 46 例，腰椎骨折 48 例。对照组男性 36 例，

女性 14 例；年龄 21～72 岁，平均（57.95±12.89）岁。

两组性别、年龄比较，差异无统计学意义（P >0.05），

具 有 可 比 性 ，本 研 究 获 医 院 医 学 伦 理 委 员 会 批 准

（No：2021L-06-04）。

1.2　方法

1.2.1 　 血清炎症因子测定 　于两组入院即刻取血

清 10 mL，采用全自动生化分析仪（型号：AU5800，美

国 贝 克 曼 库 尔 特 公 司）以 酶 联 免 疫 吸 附 试 验

（enzyme linked immunosorbent assay, ELISA）测定白细

胞 介 素 6（Interleukin- 6, IL-6）、肿 瘤 坏 死 因 子 α
（tumor necrosis factor-α, TNF-α），试 剂 盒 由 上 海 酶

联生物科技有限公司提供；以免疫比浊法测定 C 反

应 蛋 白（C-reactive protein, CRP）、转 化 生 长 因 子 β1

（transforming growth factor-β1, TGF-β1）水平，试剂盒

购自江苏科惟生物技术有限公司。

1.2.2 　 脑脊液生物学指标测定 　采用 ELISA 法测定

神 经 元 特 异 性 烯 醇 化 酶（neuron specific enolase, 

NSE）、神经胶质纤维酸性蛋白（glial fibrillary acidic 

protein, GFAP）水平。

1.3　观察指标

①对照组与 SCI 组血清炎症因子和脑脊液生物

学指标；②不同 AISA 分级患者血清炎症因子和脑脊

液生物学指标；③IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、

GFAP 水平对 SCI 的诊断效能 ；④SCI 患 者 AISA 分

级 与 IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP 水平的

相关性。

1.4　统计学方法

数据分析采用 SPSS 22.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，多组间的比较用方差

分析，进一步两两比较用独立样本 t 检验；计数资料

以率（%）表示，比较用 χ2检验；采用受试者工作特征

（receiver operating characteristic, ROC）曲线分析 IL-6、

TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP 水平对 SCI 的诊断

效能；相关性分析采用 Spearman 法。P <0.05 为差异

有统计学意义。

2 结果

2.1　SCI 组与对照组血清炎症因子和脑脊液生物

学指标比较

两组血清炎症因子和脑脊液生物学指标比较，

差 异 有 统 计 学 意 义（P <0.05），SCI 组 高 于 对 照 组 。

见表 1。

2.2　不同AISA分级患者血清炎症因子水平和脑脊

液生物学指标比较

神经功能正常组、脊髓不完全损伤组、脊髓完

全 损 伤 组 患 者 IL-6、TNF- α、CRP、TGF- β1、NSE、

GFAP 水平比较，差异有统计学意义（P <0.05），脊髓

不完全损伤组、脊髓完全损伤组较神经功能正常组

高 ，脊 髓 完 全 损 伤 组 较 脊 髓 不 完 全 损 伤 组 高 。

见表 2。

2.3　IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP 水

平对SCI的诊断效能分析

ROC 曲 线 分 析 结 果 显 示 ，IL-6、TNF-α、CRP、

TGF-β1、NSE、GFAP 水平诊断 SCI 发生的敏感性分

别为 89.10%（95% CI：0.847，0.946）、92.00%（95% CI：

0.833，0.974）、97.10%（95% CI：0.911，0.981）、91.00%

（95% CI：0.871，0.958）、76.70%（95% CI：0.506，

0.855）、85.80%（95% CI：0.767，0.898），特 异 性 分 别

表 1　两组血清炎症因子和脑脊液生物学指标比较 （x±s）

组别

SCI 组

对照组

t 值

P 值

n

120

50

IL-6/（ng/L）

114.15±36.34

59.42±13.42

10.344

0.000

TNF-α/（ng/L）

1.84±0.65

0.85±0.31

10.280

0.000

CRP/（mg/L）

32.42±10.32

10.42±3.54

14.696

0.000

TGF-β1/（ng/L）

17.72±5.32

6.12±2.96

14.495

0.000

NSE/（μg/L）

15.83±5.04

7.29±2.38

11.447

0.000

GFAP/（μg/L）

8.62±2.76

4.29±1.45

10.494

0.000
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为 51.20%（95% CI：0.436，0.794）、44.60%（95% CI：

0.224，0.720）、62.40%（95% CI：0.514，0.799）、60.30%

（95% CI：0.436，0.721）、92.00%（95% CI：0.833，

0.972）、70.00（95% CI：0.597，0.820），曲线下面积分别

为 0.897（95% CI：0.882，0.973）、0.814（95% CI：0.725，

0.931）、0.946（95% CI：0.911，0.983）、0.914（95% CI：

0.876，0.924）、0.915（95% CI：0.882，0.959）、0.833

（95% CI：0.714，0.936）。见表 3 和图 1、2。

2.4　SCI 患者 AISA 分级与 IL-6、TNF-α、CRP、

TGF-β1、NSE、GFAP水平的相关性

经 Spearman 相关性分析显示，SCI 患者 AISA 分

级与 IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP 水平均

呈负相关（rs =-0.542、-0.486、-0.487、-0.536、-0.517

和 -0.467，P =0.000、0.003、0.003、0.002、0.000 和

0.003）。

3 讨论

急性 SCI 是一种患者长期预后和生存质量均较

差的骨科疾病，易造成巨大的医疗支出，及时诊断

并准确评估患者病情十分必要，而生物学标志物是

目前临床评估患者病情的研究热点[7]。现阶段反映

SCI 病情的生物标志物主要有两种：炎症生物标志

物 和 结 构 性 生 物 标 志 物 ，血 清 IL-6、TNF-α、CRP、

表3　IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、GFAP水平对SCI的诊断效能参数 

指标

IL-6

TNF-α
CRP

TGF-β1

NSE

GFAP

截断值

73.612 μg/L

1.420 ng/L

16.031 mg/L

12.774 ng/L

11.510 μg/L

5.240 μg/L

Sb

0.025

0.036

0.018

0.022

0.021

0.033

P 值

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

曲线下

面积

0.897

0.814

0.946

0.914

0.915

0.833

95% CI

下限

0.882

0.725

0.911

0.876

0.882

0.714

上限

0.973

0.931

0.983

0.924

0.959

0.936

敏感性/

%

89.10

92.00

97.10

91.00

76.70

85.80

95% CI

下限

0.847

0.833

0.911

0.871

0.506

0.767

上限

0.946

0.974

0.981

0.958

0.855

0.898

特异性/

%

51.20

44.60

62.40

60.30

92.00

70.00

95% CI

下限

0.436

0.224

0.514

0.436

0.833

0.597

上限

0.794

0.720

0.799

0.721

0.972

0.820

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

敏
感

性

0.0      0.2      0.4       0.6       0.8      1.0

1-特异性

IL-6、
TNF-α
CRP
TGF-β1
参考线

图1　IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1诊断SCI的ROC曲线

1.0

0.8

0.6

0.4

0.2

0.0

敏
感

性

0.0      0.2      0.4       0.6       0.8      1.0

1-特异性

NSE
GFAP
参考线

图2　NSE、GFAP诊断SCI的ROC曲线

表 2　不同AISA分级患者血清炎症因子水平和脑脊液生物学指标比较 （x±s）

组别

神经功能正常组

脊髓不完全损伤组

脊髓完全损伤组

F 值

P 值

n

34

58

28

IL-6/（μg/L）

78.42±29.56

115.57±32.75①

154.60±50.52①②

32.893

0.000

TNF-α/（ng/L）

1.49±0.52

1.89±0.57①

2.16±0.66①②

10.710

0.000

CRP/（mg/L）

26.82±6.75

33.44±8.65①

37.11±7.21①②

14.213

0.000

TGF-β1/（ng/L）

9.26±2.65

17.42±5.62①

28.61±7.15①②

98.734

0.000

NSE/（μg/L）

10.15±3.42

14.62±4.89①

25.23±8.78①②

55.836

0.000

GFAP/（μg/L）

6.98±2.04

8.04±2.15①

11.81±3.52①②

31.484

0.000

注 ： ①与神经功能正常组比较，P <0.05； ②与脊髓不完全损伤组比较，P <0.05。
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TGF-β1 是临床常见的炎症指标；NSE、GFAP 是近年

来应用较多的神经系统疾病结构性生物标志物，在

脑脊液和血液中的水平均可反映神经损伤程度，探

讨上述指标与 SCI 发生、发展的关系具有较高的临

床价值[8]。

本 研 究 中 SCI 组 IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、

NSE、GFAP 水平均高于对照组脊髓不完全损伤组、

脊髓完全损伤组 IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、

GFAP 水平较神经功能正常组高。提示急性 SCI 患

者炎症因子水平和脑脊液生物学指标明显处于异

常状态，且其异常程度随着病情的加重而加深。其

原因分析如下：SCI 病理、生理机制复杂，以机体免

疫系统的激活和免疫效应为主，一方面，SCI 发生后

会刺激机体免疫应答反应，免疫细胞在部分细胞因

子刺激下分泌出神经营养因子保护大脑神经系统，

加快患者脊髓恢复；另一方面，SCI 发生的同时会出

现一系列免疫炎症反应，炎症反应会进一步加重脊

髓损伤[9-10]。IL-6 为常见的多肽调节因子和促炎症

细胞因子，具有多种生物学效应，其由活化的巨噬

细胞、单核细胞、淋巴细胞等分泌，在机体中分布广

泛。SCI 发生后，中枢神经系统中神经元和神经胶

质细胞会分泌大量 IL-6，诱导急性期反应，且患者

脊髓损伤越严重，IL-6 水平越高，因此 IL-6 水平可

用于反应脊髓损伤程度和神经功能恢复程度[11-12]；

TNF-α是一种由小胶质细胞表达的促炎因子，参与

细胞免疫、炎症、分化、凋亡等细胞反应，SCI 发生后

TNF-α水平升高，增加损伤部位炎症压力[13]；CRP 是

炎症敏感性指标，参与感染、炎症、心脑血管疾病，

可作为反应疾病发展的生物学指标[14]；TGF-β1 是一

种多肽类生长因子，具有多种生理学功能，参与细

胞的生长与分化、免疫与炎症反应、组织创伤修复、

神经保护、星形胶质细胞表达、血管生成等过程，多

种研究显示，中枢神经系统病变患者 TGF-β1 水平增

加，通过减轻病变部位及周围单核细胞、吞噬细胞

浸润来降低继发的免疫炎症反应[15-16]。

NSE 是一种糖酵解酶，正常情况下分布于神经

元细胞质中，细胞完整时不会大量出现在胞质外。

但 SCI 发生后，患者脊髓神经元受损，细胞膜通透性

改变，血脑屏障受损，同时，NSE 在神经细胞中分布

会发生变化，NSE 需要提供大量碱性磷酸酶来合成

核酸，以保证神经元存活。这使得 NSE 在细胞核附

近大量聚集，胞内外出现 NSE 浓度梯度，NSE 从高浓

度向低浓度转移，穿过受损血脑屏障从胞内漏出，

出现在外周血中[17-18]。GFAP 是一种不溶性单分子

中间丝蛋白，大量存于星形胶质细胞基质内，可促

进神经元生长、分化、存活和成熟，是中枢神经系统

的重要组成部分，患者脊髓受损后，会导致星形胶

质细胞大量增殖，并释放出大量 GFAP 可溶片段，在

血清中被检出[19]。本研究中仅选择脑脊液中 NSE、

GFAP 水平进行分析，未对血清中数值进行观察，主

要考虑脑脊液内 NSE、GFAP 特异性较高，可能更迅

速地反映病情程度。

经 ROC 曲线分析，IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、

NSE、GFAP 水 平 预 测 SCI 发 生 的 曲 线 下 面 积 为

0.897、0.814、0.946、0.914、0.915、0.833。 经 Spearman

相 关 性 分 析 ，SCI 患 者 AISA 分 级 与 IL-6、TNF-α、

CRP、TGF-β1、NSE、GFAP 水平均呈负相关。提示上

述指标可作为评估 SCI 发生、发展的指标，其水平与

AISA 分级具有相关性。本研究仍存在一定局限，如

样本量相对较小，且期待其他指标的完善，另外本

研究显示 IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1 敏感性较高，

但特异性相对较低，炎症因子在机体创伤时往往呈

增高趋势，并不特定反映脊髓创伤，故特异性低，但

因检测方便，在早期初筛中仍有一定价值，且其与

AISA 分级有一定相关性，提示对确诊脊髓创伤的患

者可通过观察炎症因子水平为病情严重程度评估

提供依据。相对以上指标，脑脊液 NSE、GFAP 的特

异性较高，但针对其在急性脊髓创伤早期评估的价

值仍需后续研究，已完善其可行性。

综 上 所 述 ，IL-6、TNF-α、CRP、TGF-β1、NSE、

GFAP 水 平 是 临 床 评 估 SCI 发 生 、发 展 的 可 行 性 指

标，其水平与 AISA 分级具有相关性，临床需密切监

测 SCI 患者上述指标并及时进行干预。另本研究仍

存在一定局限，如样本量较小，所纳入指标有待进

一步完善以减少偏倚，同时脊髓不完全损伤可根据

AISA 分级继续分析，故后期还需扩大样本量和观察

指标开展更多横纵向研究以获得更可靠的结论。
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