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血清星形胶质源性蛋白、神经元特异性烯醇化酶对
颅脑损伤患者病情及预后的评估价值*
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摘要：目的 探讨血清星形胶质源性蛋白（S100β）、神经元特异性烯醇化酶（NSE）联合检测对颅脑损伤患

者病情及预后的评估价值。方法 选取2018年2月—2021年6月齐齐哈尔医学院附属第二医院收治的颅脑损伤患

者103例作为研究对象。收集所有患者临床资料，治疗后随访3个月观察其预后情况。比较治疗前不同病情严重

程度患者血清S100β、NSE水平及影响患者预后的因素，分析血清S100β、NSE对颅脑损伤患者预后的预测价值。

结果 103例颅脑损伤患者中，轻度28例，中度41例，重度34例。轻度组S100β、NSE低于中、重度组（P <

0.05），中度组S100β、NSE低于重度组（P <0.05）。103例颅脑损伤患者中，20例预后不良，83例预后良好。预

后不良组格拉斯哥昏迷评分（GCS）低于预后良好组（P <0.05），APACHEⅡ评分、SOFA评分、颅内压、乳酸、

S100β、NSE高于预后良好组（P <0.05）。多因素Logistic回归分析结果显示，GCS评分［ÔR=5.463（95% CI：

2.402，12.427）］、乳酸［ÔR=3.846（95% CI：1.691，8.749）］、S100β［ÔR=3.408（95% CI：1.498，7.752）］、NSE

［ÔR=4.063（95% CI：1.786，9.243）］是影响颅脑损伤患者预后的独立因素（P <0.05）。血清S100β、NSE及两者

联合预测颅脑损伤患者预后的敏感性分别为70.00%、75.00%和70.00%，特异性分别为75.90%、72.29%和90.36%，

AUC分别为0.764、0.742和0.908。结论 血清S100β、NSE水平与颅脑损伤患者病情及预后有关，两者联合预测

颅脑损伤患者预后效能良好。
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Abstract: Objective To explore the value of the combined detection of serum S100 calcium-binding protein

B (S100β) and neuron-specific enolase (NSE) in evaluating the condition and prognosis of patients with

craniocerebral injury. Methods The 103 patients with craniocerebral injury admitted to our hospital from February

2018 to June 2021 were selected, and the serum levels of S100β and NSE were detected in these patients. The

clinical data of the patients were collected, and the prognosis was observed 3 months after the treatment. The serum
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levels of S100β and NSE were compared among patients with different severity of craniocerebral injury before the

treatment. The factors affecting the prognosis of patients with craniocerebral injury were determined, and the

predictive values of serum S100β and NSE for the prognosis of patients with craniocerebral injury were analyzed.

Results Among 103 patients with craniocerebral injury, there were 28 mild cases, 41 moderate cases, and 34 severe

cases. The serum levels of S100β and NSE in mild cases were lower than those in moderate and severe cases (P <

0.05), and they were even lower in the moderate cases than in the severe cases (P < 0.05). Of all these patients, 20

had a poor prognosis, and the rest 83 had a good prognosis. The Glasgow Coma Scale (GCS) score was lower in

patients with a poor prognosis than those with a good prognosis (P <0.05), while the Acute Physiology and Chronic

Health Evaluation II (APACHE) score, Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) score, intracranial pressure,

and the levels of lactic acid, S100β and NSE were higher in patients with a poor prognosis than those with a good

prognosis (P < 0.05). The Logistic multivariable regression analysis showed that GCS score [ÔR = 5.463 (95% CI:

2.402, 12.427) ] and levels of lactic acid [ÔR= 3.846 (95% CI: 1.691, 8.749) ], S100β [ÔR = 3.408 (95% CI: 1.498,

7.752) ] and NSE [ÔR = 4.063 (95% CI: 1.786, 9.243) ] were independent factors affecting the prognosis of patients

with craniocerebral injury (P < 0.05). The sensitivities of S100β, NSE and their combination in predicting the

prognosis of patients with craniocerebral injury were 70.00%, 75.00% and 70.00%, the specificities were 75.90%,

72.29% and 90.36%, and the areas under the ROC curves were 0.764, 0.742 and 0.908. Conclusions The serum

levels of S100β and NSE are related to the condition and prognosis of patients with craniocerebral injury, and the

combined detection of the two indicators is effective in predicting the prognosis of patients with craniocerebral

injury.
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颅脑损伤患者病情变化快、并发症多，致残率、

致死率较高[1]。颅脑损伤后可出现血脑屏障失调，

引起继发性损伤及脑实质暴露，导致脑组织损伤、

脑水肿、炎症和神经功能障碍等一系列病理变化，

严重影响患者病情及预后[2]。如何在早期对颅脑损

伤患者的病情、预后进行评估，并早日制订防治方

案对疾病转归、改善预后具有重要意义。目前临床

较缺乏早期评估颅脑损伤患者病情及预后的高效、

客观生化指标。

星形胶质源性蛋白（S100 calcium-binding protein

B, S100β）主要存在于中枢神经系统的星形胶质细

胞及施旺细胞中，脑细胞损伤后可释放出 S100β，
通过血脑屏障进入血液，因此S100β是脑损伤患者预

后的重要标志物[3]。神经元特异性烯醇化酶（neuron

specific enolase, NSE）是反映神经纤维损伤的重要标

志物，当神经元纤维破裂及膜完整性受损时，NSE可

通过血脑屏障进入外周血中并异常升高[6]。目前已

有国内外研究报道 S100β、NSE 与颅脑损伤患者病

情、预后有关，但缺乏 S100β、NSE 与颅脑损伤患者

预后关系的验证及对预后预测价值的报道[5-7]。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2018年2月—2021年6月齐齐哈尔医学院

附属第二医院收治的颅脑损伤患者103例作为研究

对象。其中，男性59例，女性44例，年龄19～65岁，

平均（42.75±8.93）岁。本研究经医院医学伦理委员

会批准，患者及其家属自愿签署知情同意书。

1.2 纳入、排除及剔除标准

1.2.1 纳入标准 ①年龄> 18岁；②经头颅CT或

MRI检查明确诊断且颅骨完整。

1.2.2 排除标准 ①伤前合并脑积水、伴有代谢

性脑病、颅内器质性病变；②伴有头部外伤史、

脑血管疾病史及颅脑手术史；③伴有吸毒史、药

物滥用史；④心、肝、肾等重要脏器功能障碍；

⑤伴有免疫缺陷、传染性疾病、凝血功能障碍；

⑥伴有严重心血管疾病、肝肾疾病、恶性肿瘤等

疾病；⑦伴有精神性疾病。

1.2.3 剔除标准 ①依从性差；②自然失访；③放

弃治疗。

1.3 收集资料

收集所有患者基本资料及入院 12 h 内生化指

标，包括性别、年龄、体质量指数（body mass index,

BMI）、合并症、受伤方式、伤后至就诊时间、急性生

理学和慢性健康状况评估Ⅱ（acute physiology and

chronic health evaluation Ⅱ, APACHE Ⅱ）[8]、格拉斯哥

昏迷评分（Glasgow coma score, GCS）[9]、序贯器官衰竭
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评估（Sequential organ failure assessment, SOFA）[10]、谷

丙转氨酶(alanine aminotransferase, ALT）、谷草转氨酶

（aspartate aminotransferase, AST）、尿素、肌酐、尿酸、

颅内压、血乳酸、血钾、血钠、乳酸、白蛋白、血小板、

血红蛋白、激活部分凝血酶原时间（activated partial

prothrombin time, APTT）、纤维蛋白原、血清 NSE 及

S100β、手术治疗。

1.4 治疗方法

所有患者根据颅脑损伤程度给予保守治疗（包

括补液、抗感染、纠正水电解质平衡、脱水、利尿、脑

神经保护、营养支持等常规治疗手段）或手术治疗。

若患者颅脑损伤合并颅内出血行手术治疗，参照

《中国颅脑创伤外科手术指南》[7]给予规范化开颅手

术治疗。

1.5 血清NSE、S100β测定

患者入院 12 h 内抽取静脉血液 3 mL，离心收

集血清，采用酶联免疫吸附试验测定血清S100β、
NSE水平，试剂盒购自美国Bio-Rad公司。

1.6 病情严重程度判断

入院后采用 GCS 评分[9]评估患者病情严重程

度，总分 15 分，患者分数越低表明病情越严重。

GCS评分13～15分为轻度组，9～< 13分为中度组，

3～< 9分为重度组。

1.7 预后判断

患者入院治疗后开始随访，随访3个月，采用

GOS[11]评价所有患者预后情况。随访结束时GOS评

分> 3分为预后良好（预后良好组），≤ 3分为预后不

良（预后不良组），分别有83例和20例。

1.8 统计学方法

数据分析采用 SPSS 18.0 统计软件。计量资料

以均数±标准差（x±s）表示，比较采用 t 检验或方

差分析，进一步两两比较用LSD-t 检验；计数资料

以构成比或率（%）表示，比较用 χ2检验；绘制受试

者工作特征 （receiver operating characteristic, ROC）

曲线；影响因素的分析用多因素Logistic回归模型。

P <0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 不同病情严重程度患者血清S100β、NSE水

平比较

103例颅脑损伤患者中，轻度组28例（27.18%），

中度组41例（39.81%），重度组34例（33.01%）。

轻、中、重度组患者S100β、NSE水平比较，经方

差分析，差异有统计学意义（P <0.05）。进一步两两

比较结果：轻度组 S100β、NSE 低于中、重度组（P <

0.05），中度组 S100β、NSE 低于重度组（P <0.05）。

见表1。

2.2 颅脑损伤患者预后情况

103例颅脑损伤患者中，20例（19.42%）预后不

良，其中死亡（GOS评分1分）4例，植物生存（GOS评

分 2 分）6 例，重度残疾（GOS 评分 3 分）10 例；剩余

83 例（80.58%）预后良好，其中轻度残疾（GOS 评分

4分）11例，恢复良好（GOS评分5分）72例。

2.3 预后不良组与预后良好组患者临床资料比较

预后不良组与预后良好组患者的性别、年龄、

BMI、伤后至就诊时间、高血压、糖尿病、高脂血症、

受伤方式、合并症（蛛网膜下腔出血、硬脑膜敞开、

脑积水、硬膜外出血）、血钾、血钠、血小板、血红蛋

白、纤维蛋白原、APTT、ALT、AST、白蛋白、尿素、肌

酐、尿酸及手术治疗比较，差异无统计学意义（P >

0.05）。两组患者GCS评分、APACHE Ⅱ评分、SOFA

评分、颅内压、乳酸、S100β、NSE 比较，差异有统计

学意义（P <0.05），预后不良组GCS评分低于预后良

好组，APACHE Ⅱ评分，SOFA 评分，颅内压，乳酸、

S100β、NSE水平高于预后良好组。见表2。

2.4 影响颅脑损伤患者预后的多因素Logistic分析

以颅脑损伤患者预后情况为因变量（预后良好=

0，预后不良=1），GCS 评分、APACHE Ⅱ评分、SOFA

评分、颅内压、乳酸、S100β、NSE 为自变量（上述计

量资料赋值为连续变量），进行Logistic 多因素回归

分析，结果显示GCS评分[O^R=5.463（95% CI：2.402，

12.427）]、乳酸 [ O^R=3.846（95% CI：1.691，8.749）]、

表1 不同病情严重程度患者S100β、NSE水平比较

（μg/L，x±s）

组别

轻度组

中度组

重度组

F 值

P 值

n

28

41

34

S100β
0.94±0.16

1.01±0.18①

1.14±0.22①②

9.110

0.000

NSE

22.13±3.49

30.01±4.82①

36.87±6.14①②

66.683

0.000

注 ：①与轻度组比较，P <0.05；②与中度组比较，P <0.05。
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S100β [O^R=3.408（95% CI：1.498，7.752）]、NSE [O^R=

4.063（95% CI：1.786，9.243）]是影响颅脑损伤患者预

后的独立因素（P <0.05）。见表3。

2.5 血清S100β、NSE水平预测颅脑损伤患者预

后的价值

ROC曲线结果显示，血清S100β、NSE及两者联

合预测颅脑损伤患者预后的敏感性分别为 70.00%

（95% CI：0.457，0.872）、75.00%（95% CI：0.506，

0.904）、70.00%（95% CI：0.457，0.872），特异性分别

为 75.90%（95% CI：0.650，0.843）、72.29%（95% CI：

0.612，0.813）、90.36%（95% CI：0.814，0.954），AUC分

别为 0.764（95% CI：0.668，0.861）、0.742（95% CI：

0.642，0.842）、0.908（95% CI：0.854，0.963），两者联

合 预 测 颅 脑 损 伤 患 者 预 后 效 能 良 好 。 见 表 4

和图1。

表2 预后良好组与预后不良组患者临床资料比较

组别

预后不良组

预后良好组

t / χ2 值

P 值

n

20

83

男/女/

例

13/7

46/37

0.604

0.437

年龄/（岁，

x±s）

43.62±8.24

42.54±7.81

0.549

0.584

BMI/（kg/m2，

x±s）

23.01±1.87

22.65±1.69

0.838

0.404

伤后至就诊时间/

（h，x±s）

2.87±0.46

2.69±0.44

1.628

0.107

高血压

例（%）

5（25.00）

14（16.87）

0.709

0.400

糖尿病

例（%）

4（20.00）

12（14.46）

0.377

0.539

高脂血症

例（%）

4（20.00）

13（15.66）

0.220

0.639

组别

预后不良组

预后良好组

t / χ2 值

P 值

受伤方式 例（%）

交通事故

14（70.00）

62（74.70）

1.249

0.535

高空坠落

3（15.00）

15（18.07）

其他

3（15.00）

6（7.23）

合并症 例（%）

蛛网膜下腔出血

12（60.00）

31（37.35）

3.400

0.065

硬脑膜敞开

9（45.00）

24（28.92）

1.915

0.166

脑积水

7（35.00）

19（22.89）

1.252

0.263

硬膜外出血

6（30.00）

6（19.28）

1.103

0.294

组别

预后不良组

预后良好组

t / χ2 值

P 值

GCS评分

（x±s）

11.49±2.01

14.41±2.23

5.352

0.000

APACHEⅡ评分

（x±s）

23.11±4.13

19.02±3.51

4.517

0.000

SOFA评分

（x±s）

13.67±2.26

11.15±2.01

4.913

0.000

颅内压/（mmHg，

x±s）

24.60±3.57

20.32±3.58

4.802

0.000

乳酸/（mmoL/L，

x±s）

4.03±0.72

3.41±0.60

3.987

0.000

血钾/（mmoL/L，

x±s）

3.98±0.52

3.77±0.61

1.419

0.159

组别

预后不良组

预后良好组

t / χ2 值

P 值

血钠/（mmoL/L，

x±s）

142.92±18.67

139.62±17.54

0.746

0.457

血小板/（×109/L，

x±s）

134.62±10.18

136.51±11.54

0.672

0.503

血红蛋白/（g/L，

x±s）

115.21±10.95

118.05±11.24

1.019

0.311

纤维蛋白原/（g/L，

x±s）

3.42±0.47

3.36±0.41

0.571

0.569

APTT/（s，

x±s）

40.29±4.14

38.66±3.85

1.675

0.097

ALT/（u/L，

x±s）

28.08±3.62

29.19±4.03

1.126

0.263

AST/（u/L，

x±s）

27.41±4.01

28.75±3.98

1.350

0.180

组别

预后不良组

预后良好组

t / χ2 值

P 值

白蛋白/（g/L，

x±s）

31.16±4.03

33.23±4.26

1.970

0.052

尿素/（mmol/L，

x±s）

4.61±0.71

4.49±0.78

0.628

0.532

肌酐/（μmol/L，

x±s）

71.69±11.26

69.55±10.23

0.824

0.412

尿酸/（μmol/L，

x±s）

320.62±41.03

316.04±35.86

0.498

0.619

S100β/（μg/L，
x±s）

1.21±0.23

0.99±0.18

4.638

0.000

NSE/（μg/L，
x±s）

40.65±7.18

27.60±5.22

9.287

0.000

手术治疗

例（%）

13（65.00）

35（42.17）

3.376

0.066
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颅脑损伤多因坠落、交通事故等暴力直接或

间接作用于头部引起，伤后可出现昏迷。多数患

者中枢神经系统发生损伤，脑部缺血、缺氧，伴

随脑水肿、脑挫裂伤等，甚至可直接死亡[12]。颅脑

损伤病理过程较为复杂，原发性颅脑损伤可破坏

脑组织，导致血脑屏障障碍，并通过多种分子机

制造成细胞毒性或血管源性脑水肿等继发损害，

促使病情加重，影响预后。在颅脑损伤早期，准

确判断患者病情、高效预测预后并制订对症治疗

方案至关重要。目前，国内外学者认为 S100β、
NSE是帮助探查颅脑损伤患者病情的高效指标，但

两者与患者预后关系的验证及对预后的评估价值

未见报道[3-7]。

本研究结果表明，轻度组 S100β、NSE 低于

中、重度组，中度组S100β、NSE低于重度组，说

明颅脑损伤患者血清S100β、NSE水平与其病情严

重程度有关。多因素 Logistic 回归分析结果显示，

GCS 评分、乳酸、S100β、NSE 水平是影响颅脑损

伤患者预后的独立因素，证实S100β、NSE水平与

颅脑损伤患者预后有关。

S100β是一种酸性钙结合蛋白，正常生理情况

下S100β不能透过血脑屏障。中枢神经系统神经胶

质细胞、星形细胞等在颅脑组织损伤后可释放出

S100β蛋白进入脑脊液，然后通过受损血脑屏障进

入血液。此外，S100β还可与糖基化终产物受体结

合，诱导动脉血管炎症反应及氧化应激反应，使

动脉血管核转录因子水平提升，刺激平滑肌细胞

增殖，加重脑损伤。GOLUBOVA等[13]研究指出，血

液中S100β蛋白水平越高，脑损伤程度越严重。尹

文国等[14]研究显示，血清S100β蛋白与急性颅脑创

伤患者头部CT影像学表现及早期预后有关。上述

结论与本研究结果类似。

NSE主要存在于神经元和神经内分泌细胞中，

是神经系统疾病中神经元损伤的非特异性标志物，

当神经元出现水肿、变性和坏死时，NSE通过受损

的细胞膜和血脑屏障释放到血液。GUZELCICEK

等[15]研究指出，血液中NSE的含量与脑损伤程度呈

表3 影响颅脑损伤患者预后的多因素Logistic分析参数

自变量

GCS评分

乳酸

S100β
NSE

b

1.698

1.347

1.226

1.402

Sb

0.235

0.284

0.351

0.313

Wald χ2

52.208

22.496

12.200

20.064

P 值

0.000

0.000

0.000

0.000

OR̂

5.463

3.846

3.408

4.063

95% CI

下限

2.402

1.691

1.498

1.786

上限

12.427

8.749

7.752

9.243

表4 血清S100β、NSE预测颅脑损伤患者预后的价值分析

指标

S100β
NSE

联合

最佳截断点

1.09 μg/L
33.97 μg/L

-

敏感性/

%

70.00

75.00

70.00

95% CI

下限

0.457

0.506

0.457

上限

0.872

0.904

0.872

特异性/

%

75.90

72.29

90.36

95% CI

下限

0.650

0.612

0.814

上限

0.843

0.813

0.954

P 值

0.000

0.000

0.000

AUC

0.764

0.742

0.908

95% CI

下限

0.668

0.642

0.854

上限

0.861

0.842

0.963

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

S100β
NSE
联合
参考线

图1 血清S100β、NSE水平预测颅脑损伤患者

预后的ROC曲线

正相关，NSE 可用于脑损伤严重程度的诊断和评

估。潘达等[16]研究指出，血清NSE水平与创伤性颅

脑损伤患者预后GOS评分呈负相关，即创伤性颅脑

损伤患者血清NSE水平越高，预后越差。上述结论

与本研究结果类似。

ROC曲线结果显示，血清S100β、NSE及两者联

合预测颅脑损伤患者预后的敏感性分别为70.00%、

75.00% 和 70.00%，特异性分别为 75.90%、72.29% 和

90.36%，AUC 分别为 0.764、0.742 和 0.908，提示两者

联合预测颅脑损伤患者预后效能更佳，价值更高。

综上所述，血清S100β、NSE水平与颅脑损伤患

者病情及预后有关，两者联合预测颅脑损伤患者预

后效能良好，S100β、NSE检测简单易行，具有临床推

广价值。本研究不足之处在于样本量较少，为单中

心研究，随访时间有限，后期希望能够扩大样本量、

延长随访时间进一步验证。
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