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【摘　 要】 目的:探讨血浆皮质醇(Ｃｏｒ)、神经元特异性烯醇化酶(ＮＳＥ)、胰岛素抵抗与高血压性脑

出血患者预后的关系ꎮ 方法:选取 １０６ 例高血压性脑出血患者ꎬ根据预后分为存活组 ８８ 例和死亡组 １８
例ꎻ根据神经功能缺损程度分为轻度组 ７０ 例、中度组 ２６ 例和重度组 １０ 例ꎮ 选取 ５０ 例中老年健康体检

者为健康对照组ꎮ 确诊后 ２４ｈ 内检验血浆 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、空腹血糖、空腹胰岛素水平ꎬ计算胰岛素抵抗指数ꎮ
结果:脑出血组患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ 水平和胰岛素抵抗指数均高于健康对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 中度组与重度组

的 Ｃｏｒ 水平高于轻度组(Ｐ<０.０５)ꎻ重度组的 ＮＳＥ 水平高于轻度组与中度组(Ｐ<０.０５)ꎻ中度组与重度组

的胰岛素抵抗指数高于轻度组(Ｐ<０.０５)ꎮ Ｃｏｒ、ＮＳＥ 水平和胰岛素抵抗指数与 ＮＩＨＳＳ 评分均呈正相关

( ｒ ＝ ０.３２５ꎬｒ ＝ ０.５３０ꎬｒ ＝ ０.３３６ꎬＰ<０.０５)ꎮ 死亡组的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ 水平和胰岛素抵抗指数均高于存活组(Ｐ<０.
０５)ꎮ Ｃｏｒ 水平升高(β＝ ０.８５３ꎬＯＲ＝ ２.３４７ꎬ９５％ＣＩ＝ １.２８６~４.２８３)、ＮＳＥ 水平升高(β＝ ０.４６９ꎬＯＲ＝ １.５９８ꎬ
９５％ＣＩ＝ １.２５８~２.０３０)、胰岛素抵抗指数升高(β＝ ０.５４３ꎬＯＲ＝ １.７２１ꎬ９５％ＣＩ ＝ １.１１２ ~ ２.６６５)与预后不良

有正的关联ꎮ 结论:高血压性脑出血患者的血浆 Ｃｏｒ、ＮＳＥ 水平和胰岛素抵抗情况与病情严重程度和预

后密切相关ꎮ
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　 　 高血压性脑出血是常见的非损伤性脑出血ꎬ占
６０％以上[１]ꎮ 脑出血发生后ꎬ机体下丘脑－垂体－肾上

腺素轴作为神经内分泌系统的重要部分ꎬ参与应激反

应ꎬ应激激素皮质醇(ＣｏｒｔｉｓｏｌꎬＣｏｒ)浓度稳定关系着脑

出血继发性脑损伤的发生进展ꎮ 近年来多项研究表

示ꎬ胰岛素对脑出血急性期患者的脑组织具有保护作

用ꎬ脑出血患者的糖耐量异常和胰岛素抵抗对患者预

后有明显影响[２]ꎮ 神经元特异性烯醇化酶( ｎｅｕｒｏｎ－
ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｅｎｏｌａｓｅꎬＮＳＥ)在神经元细胞中活性较高ꎬ参与

糖酵解和内分泌代谢ꎬＮＳＥ 浓度变化可以反映脑组织

损伤[３]ꎮ 故本研究探讨 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、胰岛素抵抗与高血

压性脑出血预后的关系ꎬ为临床诊疗提供参考ꎬ现报道

如下ꎮ
１　 资料与方法

１.１　 一般资料:选取 ２０１８ 年 １ 月至 ２０１９ 年 １２ 月我院

收治的 １０６ 例高血压性脑出血患者为研究对象ꎮ 男

７０ 例ꎬ女 ３６ 例ꎬ年龄 ４６ ~ ８３ 岁ꎬ平均年龄(６５.２７±７.
３３)岁ꎮ 纳入标准:①符合高血压性脑出血的诊断标

准[４]ꎻ②单侧出血ꎻ③首次发病 ２４ｈ 内入院ꎻ④明确既

往高血压病史ꎮ 排除标准:①终末期疾病ꎻ②内分泌代

谢疾病ꎻ③入院前 １ 个月内曾接受糖皮质激素治疗ꎬ或
影响糖皮质激素合成的药物ꎻ④凝血功能异常ꎮ 根据

患者治疗预后分为存活组 ８８ 例和死亡组 １８ 例ꎮ 存活

组男 ６０ 例ꎬ女 ２８ 例ꎬ年龄 ４６ ~ ８０ 岁ꎬ平均年龄(６５.１０
±７.２５)岁ꎻ死亡组男 １０ 例ꎬ女 ８ 例ꎬ年龄 ５３ ~ ８３ 岁ꎬ平
均年龄(６６.１０±７.５９)岁ꎮ 存活组、死亡组患者的性别、
年龄比较差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 根据患者神

经功能缺损程度(采用 ＮＩＨＳＳ 评分)分为轻度组 ７０ 例

(ＮＩＨＳＳ 评分≤１５ 分)、中度组 ２６ 例(ＮＩＨＳＳ 评分 １６~
２０ 分)和重度组 １０ 例(≥２１ 分)ꎮ 轻度组男 ４８ 例ꎬ女
２２ 例ꎬ年龄 ４６~７９ 岁ꎬ平均年龄(６４.８９±６.８４)岁ꎻ中度

组男 １８ 例ꎬ女 ８ 例ꎬ年龄 ５０ ~ ８３ 岁ꎬ平均年龄(６６.３９±
７.５０)岁ꎻ重度组男 ４ 例ꎬ女 ６ 例ꎬ年龄 ４９ ~ ８０ 岁ꎬ平均

年龄(６５.０２±７.４４)岁ꎮ 轻度组、中度组、重度组患者的

性别、年龄比较差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎮ 选取同

期 ５０ 例中老年健康体检者为健康对照组ꎬ男 ３０ 例ꎬ女
２０ 例ꎬ年龄 ４２~７７ 岁ꎬ平均年龄(６３.４５±６.２７)岁ꎬ符合

上述排除标准且既往无高血压、脑卒中病史ꎮ 脑出血

组与健康对照组的性别、年龄比较差异无统计学意义

(Ｐ>０.０５)ꎮ
１.２　 方法:高血压性脑出血患者于 ＭＲＩ 检查确诊后

２４ｈ 内采血ꎬ健康对照组于体检当天采血ꎬ检验 Ｃｏｒ、
ＮＳＥ、空腹血糖、空腹胰岛素ꎮ 仪器设备为迈瑞 ＢＳ－
３８０ 全自动生化分析仪ꎮ Ｃｏｒ 试剂盒购自江苏科特生

物公司ꎬ采用电化学发光法检测ꎮ ＮＳＥ 试剂盒购自江

苏科特生物公司ꎬ采用固相夹心法检测ꎮ 根据空腹血

糖、空腹胰岛素水平ꎬ计算胰岛素抵抗指数＝空腹血糖

(ｍｍｏＬ / Ｌ)×空腹胰岛素(ｍｍｏＬ / Ｌ) / ２２.５ꎮ
１.３ 　 评价指标:神经功能缺损程度采用 ＮＩＨＳＳ 评

分[５]ꎬ于患者 ＭＲＩ 检查确诊后 ２４ｈ 内评估ꎮ 比较不同

神经功能缺损程度患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、胰岛素抵抗指数ꎮ
预后比较:存活与死亡患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、胰岛素抵抗指

数ꎮ
１.４　 统计学方法:采用 ＳＰＳＳ２０.０ 软件ꎮ 计量资料以

(ｘ±ｓ)描述ꎬ两组比较进行两独立样本 ｔ 检验ꎬ三组比

较进行方差分析ꎬ两两比较采用 ＬＳＤ－ｔ 检验ꎮ 并进行

Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析、Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析ꎮ 以 α＝ ０.０５ 作

为检验水准ꎮ
２　 结　 果

２.１　 脑出血组与对照组的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、胰岛素抵抗指数

比较:脑出血组患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ 水平均高于健康对照

组(Ｐ<０.０５)ꎮ 脑出血组患者的胰岛素抵抗指数高于

健康对照组(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 １ꎮ
２.２　 不同神经功能缺损程度患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、胰岛素

抵抗指数比较:中度组与重度组的 Ｃｏｒ 水平高于轻度

组(Ｐ<０.０５)ꎮ 重度组的 ＮＳＥ 水平高于轻度组与中度

组(Ｐ<０.０５)ꎮ 中度组与重度组的胰岛素抵抗指数高

于轻度组(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 ２ꎮ
２.３　 患者 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、胰岛素抵抗指数与神经功能缺损

程度的相关性分析:Ｃｏｒ 水平与 ＮＩＨＳＳ 评分呈正相关

( ｒ ＝ ０.３２５ꎬＰ ＝ ０.０１２)ꎮ ＮＳＥ 水平与 ＮＩＨＳＳ 评分呈正

相关( ｒ ＝ ０.５３０ꎬＰ<０.００１)ꎮ 胰岛素抵抗指数与 ＮＩＨＳＳ
评分呈正相关( ｒ ＝ ０.３３６ꎬＰ ＝ ０.００８)ꎮ
２.４　 存活组与死亡组患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ、胰岛素抵抗指

数比较:死亡组患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ 水平和胰岛素抵抗指

数均高于存活组患者(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 ３ꎮ
０１４１
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表 １　 脑出血组与对照组的 Ｃｏｒ ＮＳＥ 胰岛素抵抗指数比较

组别 例数 Ｃｏｒ(ｎｍｏＬ / Ｌ) ＮＳＥ(μｇ / Ｌ) 胰岛素抵抗指数

脑出血组 １０６ ３５８.４３±８９.２３ ６.５５±０.８５ ２.４５±０.３２

健康对照组 ５０ ２８６.２４±６７.２２ ４.３６±０.８２ １.９５±０.２７

ｔ ５.０７８ １５.１８６ ９.５５６

Ｐ <０.００１ <０.００１ <０.００１

表 ２　 不同神经功能缺损程度患者的 Ｃｏｒ ＮＳＥ 胰岛素抵抗指数比较

组别 例数 Ｃｏｒ(ｎｍｏＬ / Ｌ) ＮＳＥ(μｇ / Ｌ) 胰岛素抵抗指数

轻度组 ７０ ３３１.５９±８５.５４ ６.３９±０.８６ ２.３６±０.３３

中度组 ２６ ４０３.４９±９２.６３∗ ６.６３±０.８１ ２.５８±０.２９∗

重度组 １０ ４２９.１５±９０.２７∗ ７.４６±０.８８∗＃ ２.７４±０.３４∗

Ｆ ９.９５５ ７.０８７ ８.９２８

Ｐ <０.００１ ０.００１ <０.００１

　 　 注:与轻度组比较ꎬ∗Ｐ<０.０５ꎻ与中度组比较ꎬ＃Ｐ<０.０５
表 ３　 存活组与死亡组患者的 Ｃｏｒ ＮＳＥ 胰岛素抵抗指数比较

组别 例数 Ｃｏｒ(ｎｍｏＬ / Ｌ) ＮＳＥ(μｇ / Ｌ) 胰岛素抵抗指数

存活组 ８８ ３４７.２６±８５.２１ ６.４７±０.８２ ２.４１±０.３３

死亡组 １８ ４１３.０４±９３.４８ ６.９４±０.８９ ２.６４±０.３０

ｔ ２.９３６ ２.１８４ ２.７３３

Ｐ ０.００４ ０.０３１ ０.００７

２.５　 预后的多因素分析:以患者预后为因变量(死亡

＝ １ꎬ存活＝ ０)ꎬ以 Ｃｏｒ、ＮＳＥ 胰岛素抵抗指数为自变量ꎬ
以性别、年龄为混杂因素ꎬ校正混杂因素后的 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析显示ꎬＣｏｒ 水平升高(β ＝ ０.８５３ꎬＯＲ ＝ ２.３４７ꎬ

９５％ＣＩ＝ １.２８６ ~ ４.２８３)、ＮＳＥ 水平升高(β ＝ ０.４６９ꎬＯＲ
＝１.５９８ꎬ９５％ＣＩ＝ １.２５８~２.０３０)、胰岛素抵抗指数升高

(β＝ ０.５４３ꎬＯＲ ＝ １.７２１ꎬ９５％ＣＩ ＝ １.１１２ ~ ２.６６５)与预后

不良有正的关联ꎮ 见表 ４ꎮ

表 ４　 患者预后的多因素分析

指标 β ＳＥ ｗａｌｄ χ２ ＯＲ ９５％ＣＩ Ｐ

性别 ０.１２５ ０.０８３ ２.２６８ １.１３３ ０.９６３~１.３３３ ０.１３３

年龄 ０.１３６ ０.１２５ １.１８４ ０.１４６ ０.８９７~１.４６４ ０.２７７

Ｃｏｒ ０.８５３ ０.３０７ ７.７２０ ２.３４７ １.２８６~４.２８３ ０.００６

ＮＳＥ ０.４６９ ０.１２２ １４.７７８ １.５９８ １.２５８~２.０３０ ０.０００

胰岛素抵抗指数 ０.５４３ ０.２２３ ５.９２９ １.７２１ １.１１２~２.６６５ ０.０１５
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３　 讨　 论

Ｃｏｒ 是一种压力应激激素ꎬ调节机体代谢、炎症反

应、免疫调节等ꎬ对维持压力下生理机能有重要作用ꎮ
当发生高血压性脑出血时ꎬ机体受应激会分泌大量

Ｃｏｒꎬ使得脑组织获取更多的营养和能量ꎮ 但近年来发

现 Ｃｏｒ 持续高浓度对机体也会造成不利影响ꎬ损伤脑

组织神经元和海马细胞ꎬ影响脑出血疾病进展ꎮ 有动

物实验研究表示[６]ꎬＣｏｒ 对下丘脑－垂体－肾上腺素轴

具有负反馈作用ꎬ与海马神经元的活性密切相关ꎮ 冯

大磊等[７]研究发现ꎬ在脑出血患者中ꎬ血清皮质醇水

平可有效预测高血压性脑出血患者出院 ３ 个月的神经

功能预后及死亡率ꎮ 本研究发现ꎬ脑出血组患者的

Ｃｏｒ 水平均高于健康对照组ꎬ中度组与重度组的 Ｃｏｒ 水
平高于轻度组ꎬＣｏｒ 水平与神经功能缺损程度呈正相

关ꎬ患者病情越严重ꎬＣｏｒ 水平越高ꎮ 这可以解释为在

高血压脑出血中ꎬＣｏｒ 水平升高是机体对脑出血损伤

刺激的抵抗作用ꎬ患者病情越严重ꎬ机体应激反应越强

烈ꎮ 本研究发现ꎬＣｏｒ 水平是影响患者预后的重要因

素ꎬＣｏｒ 水平越高ꎬ患者预后越差ꎬ这与田小军等[８] 研

究结果相符ꎮ
近年来研究发现 ＮＳＥ 具有营养神经作用ꎬ在脑组

织细胞的活性最高ꎮ 临床上ꎬＮＳＥ 常作为神经母细胞

瘤的肿瘤标志物ꎬ在神经元损伤的评估中也有较好的

敏感性和特异性[９]ꎮ 国外有研究发现ꎬ脑梗死患者中

ＮＳＥ 高水平患者通常伴有痴呆、认知障碍等神经系统

缺陷后遗症ꎬＮＳＥ 的峰值水平与脑梗死病灶大小和严

重程度呈正相关ꎬ预示临床恶化[１０]ꎮ 本研究发现ꎬ脑
出血组患者的 ＮＳＥ 水平均高于健康对照组ꎬ重度组的

ＮＳＥ 水平高于轻度组与中度组ꎬＮＳＥ 水平与神经功能

缺损程度呈正相关ꎬＬｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析显示 ＮＳＥ 水平

升高与预后不良有正相关ꎮ 这说明患者 ＮＳＥ 水平越

高ꎬ反映病情越严重ꎬ与姚芳等[１１]研究报道相符ꎮ
临床发现高血压性脑出血患者多伴有血糖水平急

剧上升ꎬ这是由于应激状态下急性损伤导致的暂时性

血糖升高ꎮ 此外ꎬ在机体持续高血糖状态下ꎬ脑组织缺

血缺氧ꎬ对葡萄糖的转运功能受限ꎬ细胞氧化代谢障

碍ꎬ也会促使葡萄糖无氧酵解ꎬ加重脑组织损害和神经

功能损伤ꎮ 本研究发现ꎬ脑出血组患者的胰岛素抵抗

指数高于健康对照组ꎬ中度组与重度组的胰岛素抵抗

指数高于轻度组ꎬ胰岛素抵抗指数与神经功能缺损程

度呈正相关ꎬ胰岛素抵抗指数越高预后越差ꎬ这进一步

表明了患者胰岛素抵抗程度对病情严重程度和预后相

关ꎬ胰岛素抵抗导致血流动力学紊乱ꎬ是脑卒中的危险

因素ꎮ

综上所述ꎬ高血压性脑出血患者的血浆 Ｃｏｒ、ＮＳＥ
水平和胰岛素抵抗情况与病情严重程度和预后密切相

关ꎬＣｏｒ、ＮＳＥ 水平和胰岛素抵抗可作为临床病情观察

和预后判断的重要指标ꎬ密切监测患者的 Ｃｏｒ、ＮＳＥ 水

平和胰岛素抵抗指数ꎬ进行针对性诊治ꎬ控制高血糖、
营养神经、调节机体应激ꎬ减少不良预后ꎮ
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ｍａｔｏｌ Ｏｎｃｏｌꎬ２０１８ꎬ３５(２):１５６~１６５.

[１０] 　 Ｗａｎｇ Ｙꎬ Ｘｕ Ｓꎬ Ｐａｎ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ｎｅｕｒｏｎ
－ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｅｎｏｌａｓｅ ａｎｄ ｂｉｌｉｒｕｂｉｎ ｌｅｖｅｌｓ ｗｉｔｈ ｃｅｒｅｂｒａｌ ｄｙｓｆｕｎｃ￣
ｔｉｏｎ ａｎｄ ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ ｉｎ ｌａｒｇｅ － ａｒｔｅｒｙ ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｔｉｃ ｓｔｒｏｋｅｓ
[Ｊ] .Ｃｅｌｌ Ｂｉｏｃｈｅｍꎬ２０１８ꎬ１１９(１２):９６８５~９６９３.

[１１] 　 姚芳ꎬ姜薇薇ꎬ胡春玲ꎬ等.创伤性脑损伤患儿血清神经

元特异性烯醇化酶、皮质醇的水平特点及其意义[ Ｊ] .神
经损伤与功能重建ꎬ２０１９ꎬ１４(６):３１２~３１３.
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