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血清NSE与颅脑损伤术后早期颅内压增高-累计时间

的相关性
李建军

【摘要】目的 探讨重型颅脑损伤开颅术后血清神经元特异性烯醇化酶（NSE）与颅内压（ICP）变化情况，以及NSE与颅内压

增高-累计时间（PTD-ICP）的相关性。方法 以2016年1月至2016年12月收治的32例重型颅脑损伤为回顾组，去大骨瓣减压术

后持续监测 ICP，每 12 h监测一次血清NSE水平，以 12 h为周期计算PTD-ICP，分析血清NSE与PTD-ICP的相关性及血清NSE
对PTD-ICP>0的预测效能。以2017年1~6月收治的22例重型颅脑损伤为验证组，验证NSE与PTD-ICP的关系。结果 回顾组

术后3 d内，血清NSE水平在（20.46~79.74）μg/L，PTD-ICP（0~537.65）mmHg/5 min；血清NSE对预测未来12 h内PTD-ICP>0的受

试者工作特征曲线下面积0.937，NSE最佳截断值为51.93μg/L；NSE≥51.93μg/L时，NSE与PTD-ICP呈明显正相关（P<0.05）；经

Loess曲线拟合，两者接近线性相关，经线性回归确定拟合方程：PTD-ICP=27.423×NSE-1612.044，该模型调整R2=0.690。验证组

以NSE≥51.93μg/L预测性诊断PTD-ICP>0，敏感度73.8%，特异度95.5%，Kappa值0.696（P<0.001）。结论 重型颅脑损伤术后血

清NSE与早期PTD-ICP呈明显正相关，血清NSE有助于预测未来12 h内 ICP>20 mmHg风险。
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【Abstract】 Objective To investigate the changes in the serum levels of neuron specific enolase (NSE) and intracranial pressure
(ICP) in patients with severe traumatic brain injury (sTBI) after craniotomy, and to analyze the correlativity of the level of NSE with
pressure times time dose of ICP (PTD-ICP). Methods The postoperative ICP in 32 patients with sTBI was continuously monitored and
the serum level of NSE was detected once every 12 hours and PTD-ICP were calculated once every 12 hours. The correlation between
NSE and PTD-ICP was analyzed and the predictive efficacy of level of serum NSE on PTD-ICP>0 was evaluated. The relationship
between the serum level of NSE and PTD-ICP was verified in other 22 patients with sTBI (verification group). Results In retrospective
group, the levels of serum NSE ranged from 20.46 to 79.74 μg/L and PTD-ICP ranged from 0 to 537.65 mmHg/5 min within the first 3
days after the operation. The area under ROC curve of the serum level of NSE to predict PTD-ICP>0 was 0.937 and the best cut-off
value of NSE was 51.93 μg/L. When the level of NSE was above 51.93 μg/L, a significantly positive correlation of the serum level of NSE
with PTD-ICP was showed (P<0.05). In verification group, the sensitivity was 0.738, the specificity was 0.955 and kappa was 0.696 (P<
0.05) if using NSE≥51.93 μg/L to predict PTD-ICP>0. Conclusion There is a significantly positive correlation between serum level of
NSE and PTD-ICP early after the operation in the patients with sTBI. The serum level of the NSE is helpful to predicting the risk of
ICP > 20 mmHg in the next 12 h.
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颅脑损伤是一种常见外伤，可单独存在，也可与

其他损伤复合存在；根据伤情程度又可分为轻、中、

重、特重四型。重型颅脑损伤病死率及致残率均较

高[1]。颅内压（intracranial pressure，ICP）异常升高是

影响重型颅脑损伤病人临床预后的关键因素[2]。血

清神经元特异性烯醇化酶（neuron specific enolase，
NSE）水平与脑损伤程度密切相关，且与对应时间点

ICP呈线性相关性[3，4]。但重型颅脑损伤去骨瓣减压

术后 ICP升高（即 ICP>20 mmHg[5]）较普遍，关注某一

时间点 ICP水平的价值有限，探讨 ICP超过20 mmHg
的持续时间及幅度对评估病人预后的价值可能更

高。本文探讨重型颅脑损伤血清NSE与未来一段时
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间内颅内压增高-累计时间（pressure times time dose
of ICP，PTD-ICP）[6]的相关性，及其对预后的评估作

用。

1 资料与方法

1.1 研究对象 纳入标准：明确的闭合性头部外伤

史；术前GCS评分≤8分，CT确诊颅脑损伤；接受开

颅手术；受伤至手术时间≤24 h；术后入住重症监护

病房接受持续监护，存活时间>3 d；病历资料完整。

排除标准：合并其他部位严重损伤；年龄≤18岁；术

前双侧瞳孔散大，呈去脑强直的濒死状态；合并重要

脏器功能不全。2016年 1月至 2016年 12月收治符

合标准的重型颅脑损伤32例（回顾组），另纳入2017
年1~6月收治的22例同类病人为验证组。回顾组男

21例，女11例；年龄（51.72±18.31）岁；术前GCS评分

（5.22±1.10）分；交通事故伤 24例，打击伤 5例，坠落

伤3例；硬脑膜外血肿伴脑疝15例，硬脑膜下血肿伴

脑挫裂伤、蛛网膜下腔出血、脑疝13例，广泛型脑挫

裂伤并脑内血肿4例。验证组男14例，女8例；年龄

（53.82±21.31）岁；术前GCS评分（5.14±1.51）分；交通

事故伤 16例，打击伤 4例，坠落伤 2例；硬脑膜外血

肿伴脑疝 11例，硬脑膜下血肿伴脑挫裂伤、蛛网膜

下腔出血、脑疝 9例，广泛型脑挫裂伤并脑内血肿 2
例。两组一般资料差异无统计学意义（P>0.05）。
1.2 治疗方法 均接受开颅术，围术期积极对症治

疗。术中留置基本型或脑室型 ICP 探头（美国

Codman）并接配套监护仪。回顾组 22例置入脑实

质，7例置入硬膜下，3例置入脑室内；验证组15例置

入脑实质，6例置入硬膜下，1例置入脑室内。术后

持续监测 ICP至少 3 d。如 ICP>20 mmHg，且持续时

间>5 min，立即开展阶梯疗法控制 ICP，如 30 min内

无法使 ICP≤20 mmHg，或检出 ICP≥30 mmHg，立即

复查头颅CT，准备再次手术。

1.3 ICP监测 入重症监护病房起，每 5 min一次，计

算 ICP均值，并以 12 h为周期。将前 3 d所统计的

ICP均值划分为6组，将每组均值超过20 mmHg的数

据单独取出，减去 20 mmHg，获得差值，每个周期上

述差值累加即为该周期 PTD-ICP，单位 mmHg/5
min。
1.4 血清NSE检测 入重症监护病房起，每12 h采用

酶联免疫吸附实验检测血清NSE，仪器为美国宝特

80-全自动酶标测定仪，检测试剂盒购自美国Nova
lifetech公司。

1.5 统计学方法 采用SPSS 19.0软件处理，计量资料

以 x±s表示；采用受试者工作特征（receiver operating
characteristic，ROC）曲线分析血清 NSE 预测 PTD-
ICP>0的效能；应用 Spearman相关系数分析NSE与

PTD-ICP的相关性；P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 回顾组血清NSE测量结果 NSE值 192个，范围

（20.46~79.74）μg/L，中位值 50.07（31.97~72.50）μg/
L。
2.2 回顾组 PTD-ICP计算结果 PTD-ICP值 192个，

范围（0~537.65）mmHg/5 min，其中 104个为 0，其余

88个PTD-ICP值范围（5.81~537.65）mmHg/5 min，中
位值44.27（11.53~482.51）mmHg/5 min。
2.3 回顾组血清NSE对未来12 h内PTD-ICP>0预测

效能 ROC曲线下面积为 0.937，95%CI 0.905~0.970
（P<0.001）；NSE 最佳截断值 51.93 μ g/L，敏感度

88.6%，特异度90.4%。见图1。
2.4 回顾组血清NSE与 PTD-ICP相关性 血清NSE
与 PTD-ICP 呈显著正相关（ρ =0.618，P<0.001）。

NSE≥51.93 μg/L时，NSE与PTD-ICP呈明显正相关

性（ρ=0.843，P<0.001），经Loess曲线拟合，两者接近

线性相关，经线性回归确定拟合方程：PTD-ICP=
27.423×NSE-1612.044，该模型调整R2=0.690。
2.5 验证组血清NSE与 PTD-ICP的关系 NSE范围

（21.13~77.64）μg/L，中位值 48.27（27.97~68.30）μg/
L；PTD-ICP范围（0~502.68）mmHg/5 min，>0的检测

值共 65个，范围（1.82~502.68）mmHg/5 min，中位值

51.82（10.58~437.61）mmHg/5 min。以NSE≥51.93μ
g/L预测 PTD-ICP>0，敏感度 73.8%，特异度 95.5%，

Kappa值为0.696（P<0.001），见表1。
3 讨 论

发现并纠正 ICP升高是提升重型颅脑损伤预后

的重要措施。血清NSE与 ICP有良好的相关性 [7]。

血清NSE影响因素较多，不仅与神经元崩解、坏死相

关，亦与血脑屏障受损程度相关。重型颅脑损伤死

血清NSE（μg/L）
≥51.93
<51.93
总计

PTD-ICP（mmHg/5 min）
>0
48
17
65

=0
3
64
67

总计

51
81
132

表1 验证组血清NSE与PTD-ICP的关系（个）

注：NSE. 神经元特异性烯醇化酶；PTD-ICP. 颅内

压增高-累计时间
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亡崩解的神经元多、血脑屏障受损严重，且部分病人

因缺氧、低血压等因素导致的二次损伤也会导致血

清NSE水平升高，因此血清NSE有助于反映颅脑损

伤程度及术后恢复效果。颅脑损伤术后 ICP升高主

要原因是继发性脑损伤。本文回顾组 NSE 与

PTD-ICP呈显著正相关。纠正NSE，有助于提升病

人预后 [8]，但既往研究多重点关注单一时间点血清

NSE 与 ICP 的相关性，而临床实践显示病人术后

ICP>20 mmHg较普遍，因此需持续观察 ICP，如采用

NSE反映 ICP，则需要频繁检测NSE，且检测结果存

在滞后性，故价值有限。PTD-ICP则能够反映一段

时间内颅内压增高的持续时间及程度。Colton等 [9]

证实 PTD-ICP对反映病人用药前危险程度作用可

靠 。 本 文 证 实 血 清 NSE 对 预 测 未 来 12 h 内

PTD-ICP>0有重要价值，ROC曲线下面积 0.937，且
NSE最佳截断值51.93 μg/L，说明血清NSE≥51.92μ
g/L提示病人未来 12 h内 ICP>20 mmHg风险较高。

陈锦景等[10]认为NSE>28 μg/L对不良预后有较好的

预测价值。本文获得的截断值高于该值，可能与纳

入病人均为重型颅脑损伤有关。

本文发现血清NSE与PTD-ICP呈正相关，且在

NSE≥51.92 μ g/L 时 ，能 够 构 建 线 性 相 关 方 程

PTD-ICP=27.423×NSE-1612.044，说明NSE值越高，

病人抢救难度越高。这与既往文献报道一致 [10，11]。

经验证组验证，亦可见NSE≥51.92 μg/L对预测性诊

断未来 12h内 PTD-ICP>0有较可靠的价值，表明 2
者关系有一定普遍适应性。

综上所述，本文结果显示，重型颅脑损伤病人术

后血清NSE与PTD-ICP呈正相关，血清NSE≥51.93
μg/L对预测 PTD-ICP>0的敏感度为 88.6%、特异度

为90.4%。这对指导重型颅脑损伤病人术后监护有

一定价值。
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图 1 回顾组重型颅脑损伤去骨瓣减压术后血清

NSE对未来 12 h内 PTD-ICP>0预测受试者工作

特征曲线

NSE. 神经元特异性烯醇化酶；PTD-ICP. 颅内压增高-
累计时间
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