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急性脑梗死患者 S100蛋白B及炎症介质的变化 
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目前，对脑梗死进行早期诊断、指导 

治疗、判断预后的血清标记物研究 已引 

起广泛重视。本研究通过分析S100蛋白 

B(S100B)、白细胞介素一I~(IL一1B)、肿 

瘤坏死因子一a(TNF—a)水平与临床神 

经功能缺损症状的关系，探讨其在脑梗 

死中的临床意义。 

1 资料和 方法 

1．1 一般资料 ：①脑梗死组 ：55例发病 

后 24 h内人院患者中男 32例，女 23例； 

年龄 43～86岁，平均(65士11)岁；诊断 

符合文献[1]标准，颅脑 CT或磁共振成 

像(MRI)排除脑出血、脑肿瘤、感染性脑 

病等。排除其他系统感染、肿瘤、肝肾疾 

病、自身免疫性疾病以及短暂性脑缺血 

发作。②选择年龄相匹配的健康体检者 

作为对照组。27例中男 12例，女15例； 

年龄 46~82岁，平均(62士9)岁。 

1．2 研究方法 ：采集急性脑梗死患者人 

院时(即发病 24 h内)及发病后 3～5 d 

和 7～10 d的静脉血，并在 30 min内离 

心，取血 清，一7O℃保存 备 检 S100B、 

IL一1B和 TNF—a，3个时间点依次 以 

1、2、3表示 ，3个指标的美国国立卫生研 

究所卒中量表(NIHSS)评分以 N1、N2、 

N3表示，并对患者 同时采用美 国国家 

神经及 卒 中研究 院脑 卒 中评估 量表 

(NIH—NINDS)进行神经功能评定，所 

有量表由一人进行评定。S100B、IL一1B 

和TNF—a酶联免疫 吸附法(ELISA)试 

剂盒由美国Biosource公司生产，严格按 

照试剂盒说明书要求操作。 

1．3 统计学方法：采用 SPSS11．5软件 

包对资料进行处理。计量资料以均数士 

标准差 ( 士 )表示，行 t检验、方差分 

析、直线相关及多元逐步回归分析 ，尸< 

0．05为差异有统计学意义。 
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表 1 不同时间点 Sl00B、IL一1B及 TNF—oc的浓度变化( 士s) ng／L 

注：与对照组比较： P<O．05 

表 2 55例脑梗死患者 NIHSS评分与血清学检查结果 Pearson相关系数 

注：双侧检验： P<O．05 

表 3 N1≥4的 24例脑梗死患者 NIHSS评分与血清学检查结果Pearson相关系数 

注：双侧检验： P<O．05， PGo．Ol 

表 4 N2≥4的 24例脑梗死患者 NIHSS评分与血清学检查结果 Pearson相关系数 

注 ：双侧检验 ： PGo．05，‘PGo．Ol 

2 结 果 

2．1 S100B、IL一1B、TNF—a的浓度变 

化(表 1)：脑梗死组患者各时间点血清 

S100B、IL一1B、TNF—a浓度均显著高 

于对照组(P均<0．05)，但各时间点之 

间比较差异均无显著性。 

2．2 相关性分析 

2．2．1 S100B、IL一1B、TNF—a浓度与 

NIHSS评分相关性分析(表 2)：Pearson 

相关分析结果显示 ，人院时 S100B的浓 

度与 3个时间点的 NIHSS评分均有相 

关性(尸均d0．05)，人院时 IL一1B的浓 

度值与 N2、N3有相关性(尸均d0．05)， 

其他各指标值与不同时间点 NIHSS评 

分无相关性(尸均>0．05)。 

2．2．2 N1、N2≤3的患者 NIHSS评分 

与血清学检查结果的关系：N1≤3的 

14例患者及 N2≤3的 14例患者NIHSS 

评 分与血 清学检 查结 果均无 相关性 

(尸均>0．05)。 

2．2．3 N1、N2≥4的 24例患者 NIHSS 

评分与血清学检查结果 的关系(表 3， 

表 4)：Pearson相关分析结果 显示，当 

N1≥4时，除N2的S100B，S100B2及N3 

的 S100B1与 NIHSS评分有相关性外， 

其他各项指标与 NIHSS评分均无相关 

性。当 N2≥ 4时，除 N2的 S100B1、 

S100B2和 IHB2以 及 N3 的 S100B1、 

S100B2间有相关性外，其他各项指标与 

NIHSS评分无相关性。 
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3 讨 论 

3．1 S100B与急性脑梗死的关系：$100 

蛋 白广泛 分布于 不 同组 织 中，由 a／p 

亚基组成，有 S100aa(S100A0)、S100~ 

(SlOOB)和 Sl00a~(S100A)3种亚型 。中 

枢神经系统 的S100B主要分布于胶质 

细胞和雪旺氏细胞中，被认为是神经胶 

质的标记蛋白。近年来研究表明，缺血性 

脑血管病急性期血浆、CSF中 S100B水 

平显著升高，主要原因是由于星型胶质 

细胞坏死后 S100B释放和血脑屏障破 

坏后通透性升高进入血液所致。 

Missler等 研究发现，急性缺血性 

脑梗死患者血中 S100B水平在发病后 

(2．5±1．3)d达高峰，且大多数于 9 d恢 

复正常；高峰时 S100B水平与预后显著 

相关。Buttner等。 也观察到脑梗死患者 

血中S100B升高>0．2 ng／L，高峰期出 

现在发病后 3 d，且 2 d时 S100B水平与 

梗死面积相关。Martens等。 将 SIOOB~ 

0．7 ng／L作为预测患者意识不能恢复 

的阳性预测值，敏感性为 95 ，特异性 

达 96％。Foerch等“ 对 51例大脑中动 

脉梗死患者进行S100B检测，发现 16例 

梗死恶化患者发病后 12 h起 S100B浓 

度即高于未恶化 的患者，发病后 12 h 

S100B达 7O．35 ng／L，预示脑梗死恶化， 

敏感性 75 ，特异性 8O 。 

本研究结果显示，55例脑梗死患者 

S100B水平显著高于对照组，且 S100B 

与 NIHSS评分相关，人院时 的 S100B 

(S100B1)水平不但与同期的 NIHSS评 

分相关 ，而且与发病 3～5 d和 7～10 d 

的 NIHSS评 分相关 ，这 与 Wunderlich 

等 的研究一致。提示发病后最初 24 h 

内的S100B水平可预测发病 3～5 d及 

7～10 d神经功能缺损程度，且 S100B值 

越大相关性越强。人院时和发病后 3～ 

5 d NIHSS≤3的患者，NIHSS评分与血 

清 学检 查无 关。对人 院时 NIHSS≥ 

4和发病后3～5 d及 NIHSS评分最大 

的12例患者(即发病24 h内病情即达高 

峰者)进行分析发现，发病最初24 h内的 

S100B1水平能预测患者的神经功能缺 

损程度，症状越严重其预测作用越明显； 

而对 NIHSS分值较小者，即神经功能缺 

损程度较轻者则没有意义。 

3．2 IL一1口与急性脑梗死的关系：1995 

年Yamasaki等 在动物实验中观察到， 

将重组人 IL一16(rhlL一16)注射到脑缺 

血模型鼠的左侧脑室后，可增加再灌注 

后脑水肿的形成，且水肿程度依赖于剂 

量大小；而应用抗 IL一1p抗体可减少水 

肿形成，提示 IL～1口在缺血性脑梗死中 

起重要作用，IL—lp含量与神经功能缺 

损程度间有直接的联系。 

本研究发现，脑梗死组患者各时间 

点 IL一1口均高于对照组，回归分析提示 

神经功能缺损程度与血清 IL一1口浓度 

有剂量依赖关系 ，也说明了 IL一1p对神 

经功能缺损的预测作用。这与 Aly等 

对 24例缺血缺氧性脑病(HIE)新生儿 

进行研究的结果一致。 

3．3 TNF—Gt在急性脑梗死中的作用： 

研究证明，在颅脑损伤后继发性脑水肿 

过程中，炎症介质和细胞因子发挥了重 

要的作用；多种促炎细胞因子在脑损伤 

后高度表达，并与脑损伤严重程度密切 

相关。 。TNF—ot是一种多功能的促炎 

细胞因子，大鼠脑缺血前 24 h经腹腔注 

射 TNF—ot可明显加重缺血损伤，缺血 

前 5 h及缺血后 3～6 h内注射 TNF—ot 

单克隆抗体或可溶性 TNF—a I型受体 

均能减轻脑损伤。 。 

本研究显示，脑梗死患者不同时期 

血清 TNF—ot水平显著高于对照组；相 

关分析发现，与不同时期的 NIHSS评分 

也相关，但未进入回归方程。Vila等。 

研究 231例首次发病后 24 h内人院的 

急性脑梗死患者，发现 48 h内恶化的患 

者人院时血和 CSF中 TNF—ot高于对 

照组。Lynch等“”对急性脑梗死患者血 

中 26种标记物分析后发现，在发病 6 h 

内和 6～24 h TNF—ot水平显著上升，与 

本研究结果一致。 

Zaremba等。。 认为 CSF和 (或)血 

清中TNF—ot、IL一16水平与脑梗死大 

小、卒中严重程度均有关，也许能预测卒 

中结局。本研究也发现，最初 24 h血清 

TNF—Gt水平越高，IL一1p与 NIHSS评 

分的相关性越强，IL一1p越易进入回归 

方程。考虑是 TNF—ot刺激了IL一1p表 

达与分泌，进一步证实了IL一1p在脑梗 

死中的作用及其对急性期病情进展的预 

测作用。 
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