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血清 S100B、IL-1β、IL-6水平与颅脑损伤患者损伤程度
和预后的相关性研究

王英，廖英
( 电子科技大学医学院附属绵阳医院·绵阳市中心医院神经外科，四川 绵阳 621000)

【摘要】目的: 探讨颅脑损伤患者血清 S100 钙结合蛋白 B( S100B) 、白细胞介素 1β( IL-1β) 、IL-6 水平与颅脑损伤程度及

预后的相关性。方法: 107 例颅脑损伤患者设为颅脑损伤组，同期 48 名健康体检者设为对照组，酶联免疫吸附法( ELISA) 检

测血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平; 颅脑损伤患者随访 6 个月时，使用格拉斯哥预后评分( GOS) 对患者进行评估; 应用 ＲOC 曲线

评价血清 S100B、IL-1β、IL-6 对颅脑损伤预后的预测价值。结果: 颅脑损伤组血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平均高于对照组( P ＜
0. 05) ; 颅脑损伤患者的血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平比较，重型 ＞ 中型 ＞ 轻型颅脑损伤组( P ＜ 0. 05) ; 随访 6 个月时，预后良好

( GOS 评分 4 ～ 5 分) 71 例，预后不良( GOS 评分 2 ～ 3 分) 25 例，死亡 11 例，血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平比较，死亡组 ＞ 预后不

良组 ＞ 预后良好组( P ＜ 0. 05) ，且 Pearson 相关性分析显示血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平与 GOS 评分均呈负相关( r = － 0. 508、
－0. 425、－ 0. 357，P ＜ 0. 05) ; ＲOC 曲线分析显示，血清 S100B、IL-1β、IL-6 三者联合预测颅脑损伤患者预后不良或死亡的 AUC

为 0. 844( 95% CI: 0. 769 ～ 902) ，分别大于各指标单独预测的 AUC( P ＜ 0. 05) 。结论: 血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平在颅脑损

伤患者明显上调，且与损伤严重程度和预后密切相关，此三者联合检测有较好的预后预测价值。
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Correlation between serum S100B，IL-1β，IL-6 levels and injury degree，
prognosis in patients with craniocerebral injury
WANG Ying，LIAO Ying
( Department of Neurosurgery，Mianyang Central Hospital，Mianyang Hospital Affiliated to Medical College of University of Electronic Sci-
ence and Technology of China，Mianyang 621000，Sichuan，China)

【Abstract】Objective: To explore the correlation between serum S100 calbindin B ( S100B) ，interleukin 1β ( IL-1β) ，interleu-
kin-6 ( IL-6) levels and injury degree，prognosis of patients with craniocerebral injury．Methods: A total of 107 patients with craniocere-
bral injury ( craniocerebral injury group) and 48 healthy controls ( control group) were enrolled as the research objects． The levels of
serum S100B，IL-1β and IL-6 were detected by enzyme-linked immunosorbent assay ( ELISA) ． After 6 months of follow-up，patients
were evaluated by Glasgow Outcome Scale ( GOS) ． The predictive value of serum S100B，IL-1β and IL-6 for prognosis of craniocerebral
injury were assessed by ＲOC curves． Ｒesults: The levels of serum S100B，IL-1β and IL-6 in craniocerebral injury group were signifi-
cantly higher than those in control group ( P ＜ 0. 05) ． The levels of serum S100B，IL-1β and IL-6 were the highest in severe craniocere-
bral injury group，followed by moderate and mild craniocerebral injury groups ( P ＜ 0. 05) ． After 6 months of follow-up，there were 71
cases with good prognosis ( GOS score of 4 － 5 points) ，25 cases with poor prognosis ( GOS score of 2 － 3 points) and 11 cases died．
The levels of serum S100B，IL-1β and IL-6 in the death group were the highest，followed by the poor prognosis group and the good prog-
nosis group ( P ＜ 0. 05) ． Pearson correlation analysis showed that levels of serum S100B，IL-1β and IL-6 were significantly negatively
correlated with GOS score ( r = － 0. 508，－ 0. 425，－ 0. 357，P ＜ 0. 05) ． ＲOC curve analysis showed that AUC of serum S100B com-
bined with IL-1β and IL-6 for predicting the poor prognosis or death of patients with craniocerebral injury was 0. 844 ( 95%CI: 0. 769 －
902) ，which was greater than that of single index ( P ＜ 0. 05) ． Conclusion: The levels of serum S100B，IL-1β and IL-6 are significantly
up-regulated in patients with craniocerebral injury，closely related to injury degree and prognosis． The combined detection of the three is
of good prognostic value．
【Key words】Craniocerebral injury; S100 calbindin B; Interleukin 1β; Interleukin-6; Prognosis
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创伤性颅脑损伤具有起病急、进展迅速、致死致

残率高等特点［1］。重型颅脑创伤患者的死亡率和

重残率分别达 20% 和 50% 以上［2 － 3］。临床诊疗工

作中对颅脑损伤程度、疾病转归以及预后进行准确

的评估至关重要。但是，目前临床上仍缺乏预测颅

脑损伤严重程度和预后的特异性较强的分子标志

物。S100 钙结合蛋白 B ( S100 calcium binding pro-
tein B，S100B) 在创伤性颅脑损伤患者脑脊液中异

常升高［4 － 5］。此外，急性脑损伤后，机体会产生应激

性的炎症反应，白细胞介素-1β ( interleukin-1β，IL-
1β) 和 IL-6 参与了炎症介导的脑损伤及继发性缺血

损伤的病理过程［6 － 7］。本研究拟分析血清 S100B、
IL-1β、IL-6 在颅脑损伤患者的表达水平，并探讨其

与颅脑损伤严重程度和预后的相关性。

1 资料与方法

1． 1 一般资料

选取 2017 年 6 月至 2020 年 6 月绵阳市中心医

院收治的 107 例创伤性颅脑损伤患者设为颅脑损伤

组。纳入标准: ( 1 ) 有明确的颅脑外伤病史，CT 提

示脑挫裂伤; ( 2) 受伤至入院时间 12 h 以内; ( 3) 年

龄 18 ～ 60 岁; ( 4) 患者及其家属知情并同意。排除

标准: ( 1) 非急性颅脑外伤史; ( 2) 合并其他重要脏

器功能不全; ( 3) 合并身体其他部位严重创伤; ( 4 )

精神系统疾病; ( 5) 合并恶性肿瘤、炎性疾病或自身

免疫性疾病; ( 6) 出院后失访者。107 例颅脑损伤患

者中，女性 39 例，男性 68 例; 年龄 19 ～ 59 岁，平均

( 38. 65 ± 7. 24) 岁; 高处坠落致伤 32 例，打斗致伤 8
例，交通事故致伤 53 例，机械性外伤 14 例。另选取

48 名同期性别、年龄与颅脑损伤组患者相匹配的健

康体检者作为对照组。研究已获得医学伦理委员会

审核批准。
1． 2 方法

所有研究对象入院后完成格拉斯哥昏迷评分

( Glasgow coma score，GCS) ，根据入院 GCS 评分将

颅脑损伤患者分为轻型( 13 ～ 15 分) 、中型( 9 ～ 12
分) 和重型( 3 ～ 8 分) 。采集各组患者静脉血 5 mL，

离心 后 分 离 血 清，于 － 80 ℃ 条 件 下 保 存; 血 清

S100B、IL-1β、IL-6 水平采用酶联免疫吸附法测定，

S100B 检测试剂盒购自南京卡米洛生物工程有限公

司，IL-1β 和 IL-6 检测试剂盒均购自南京建成生物

研究所，严格按照试剂盒说明书要求进行操作。患

者出院后以电话及门诊方式进行随访，随访 6 个月

时，使用格拉斯哥预后评分( Glasgow outcome score，

GOS) 对患者进行评估，GOS 评分 4 ～ 5 分提示预后

良好，GOS 评分 2 ～ 3 分提示预后不良［8］。

1． 3 统计学分析

使用 SPSS 20. 0 软件进行统计分析。计量资料

以( x－ ± s) 表示，组间比较使用 t 检验; 相关性分析采

用 Pearson 分 析 法。应 用 受 试 者 工 作 特 征 曲 线
( ＲOC) 评价各指标预测颅脑损伤患者预后的预测

效能，ＲOC 曲线下面积 ( AUC ) 比较使用 Z 检验。
P ＜ 0. 05为差异有统计学意义。

2 结果

2． 1 颅脑损伤组和对照组血清 S100B、IL-1β、IL-6
水平比较

颅脑损伤组血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平均高

于对照组( P ＜ 0. 05) 。见表 1。
表 1 颅脑损伤组和对照组 S100B、IL-1β、IL-6 水平比较( x－ ± s)

组别 S100B( ng /mL) IL-1β( pg /mL) IL-6( pg /mL)

颅脑损伤组( n =107) 0． 85 ± 0． 38 24． 89 ± 6． 62 12． 33 ± 3． 58

对照组( n =48) 0． 13 ± 0． 04 8． 86 ± 2． 36 5． 17 ± 1． 60

t 值 13． 071 16． 293 13． 257

P 值 ＜0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

2． 2 不同严重程度颅脑损伤患者血清 S100B、IL-
1β、IL-6 水平比较

不同严重程度颅脑损伤患者血清 S100B、IL-
1β、IL-6 水平比较，重型 ＞ 中型 ＞ 轻型颅脑损伤组，

差异均有统计学意义( P ＜ 0. 05) 。见表 2。
表 2 不同严重程度颅脑损伤患者 S100B、IL-1β、IL-6 水

平比较( x－ ± s)

组别 S100B( ng /mL) IL-1β( pg /mL) IL-6( pg /mL)

轻型( n =28) 0． 42 ± 0． 19 16． 14 ± 3． 81 7． 94 ± 1． 76

中型( n =45) 0． 76 ± 0． 30* 21． 03 ± 5． 63* 10． 35 ± 2． 90*

重型( n =34) 1． 33 ± 0． 42* # 37． 20 ± 7． 15* # 18． 57 ± 4． 49* #

F 值 64． 661 119． 257 94． 798

P 值 ＜0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

* P ＜ 0. 05，与轻型组比较; #P ＜ 0. 05，与中型组比较。

2． 3 颅脑损伤患者血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平与

预后的关系

随访 6 个月时，107 例颅脑损伤患者中，预后良

好 71 例，预 后 不 良 25 例，死 亡 11 例，各 组 血 清
S100B、IL-1β、IL-6 水平比较，死亡组 ＞ 预后不良组
＞ 预后良好组，差异均有统计学意义( P ＜ 0. 05 ) 。
Pearson 相关性分析显示，血清 S100B、IL-1β、IL-6 水

平均与 GOS 评分呈显著负相关( P ＜ 0. 05) 。见表 3
及表 4。
2． 4 血清 S100B、IL-1β、IL-6 预测颅脑损伤患者预

后的 ＲOC 曲线分析

以颅 脑 损 伤 患 者 预 后 进 行 分 组，绘 制 血 清
S100B、IL-1β、IL-6 预测颅脑损伤患者预后的 ＲOC
曲线，见图 1。三者联合预测颅脑损伤患者预后不
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良或死亡的 AUC 分别大于 IL-6 ( Z = 3. 885，P ＜
0. 001) 、IL-1β( Z = 3. 161，P = 0. 002) 和 S100B( Z =
2. 341，P = 0. 019) 单独预测的 AUC，见表 5。

表 3 不同预后颅脑损伤患者 S100B、IL-1β、IL-6 水平比

较( x－ ± s)

组别 S100B( ng /mL) IL-1β( pg /mL) IL-6( pg /mL)

预后良好( n =71) 0． 57 ± 0． 25 19． 26 ± 4． 53 9． 30 ± 2． 64

预后不良( n =25) 1． 12 ± 0． 30* 27． 74 ± 5． 70* 15． 31 ± 3． 32*

死亡( n =11) 2． 04 ± 0． 53* # 54． 75 ± 7． 46* # 25． 11 ± 4． 70* #

F 值 127． 81 229． 95 142． 67

P 值 ＜0． 001 ＜ 0． 001 ＜ 0． 001

* P ＜ 0. 05，与预后良好组比较; #P ＜ 0. 05，与预后不良组比较。

表 4 S100B、IL-1β、IL-6 水平与 GOS 评分的相关性分析

指标
GOS 评分

r 值 P 值

S100B － 0． 508 0． 002

IL-1β － 0． 425 0． 006

IL-6 － 0． 357 0． 026

表 5 S100B、IL-1β、IL-6 对颅脑损伤患者预后的预测效能

指标 最佳截值 AUC 值 SE 值 95% CI

S100B( ng /mL) 0． 89 0． 773 0． 043 0． 685 ～ 0． 839

IL-1β( pg /mL) 26． 64 0． 730 0． 047 0． 644 ～ 0． 804

IL-6( pg /mL) 13． 05 0． 645 0． 051 0． 555 ～ 0． 727

三者联合 － 0． 844 0． 036 0． 769 ～ 902

3 讨论

尽管随着当前医疗水平快速发展，各种治疗及

护理理念不断更新，然而急性创伤性脑损伤患者即

使加以积极的治疗及护理，仍然面临预后差、生活质

量水平低、死亡率高等风险［9］。早期明确病情严重

程度对于颅脑损伤的治疗和预后转归尤为重要。因

此，寻找方便、有效的评估和预测指标对于颅脑损伤

患者具有重要的临床意义。S100B 是钙结合蛋白超

家族成员之一，其参与维持钙离子水平稳定、调节细

胞增殖分化、维持神经元自身稳定等生理活动。正

常条件下，S100B 蛋白在血液循环中的水平较低，而

在机体遭受创伤性颅脑损伤后，由于血脑屏障受损，

神经细胞释放 S100B 并经损伤的血脑屏障进入外

周血循环。本研究中血清 S100B 水平在各组表达

具有明显差异，随着疾病严重程度增加，血清 S100B
水平随之上升，与既往研究［10］结果一致，提示外周

血 S100B 水平检测有助于评估颅脑损伤程度，并可

能是预后判定的潜在分子标志物。
急性颅脑损伤后，机体会产生应激性的炎症反

应。这种由炎症因子介导的炎症反应能一定程度上

清除有害物质，修复损伤的脑组织。然而，过度激活

的炎症反应却可加剧原有神经组织损伤，引起继发

性脑组织损害以及脑组织水肿等［11］。IL-1β 和 IL-6
可通过诱导其他炎症因子聚集，引起血脑屏障受损;

此外，急性颅脑损伤发生时，IL-1β 首先被活化，并

进一步诱导 IL-6 的产生和释放，而 IL-6 能诱导单核

巨噬细胞产生和释放更多的免疫炎症介质，引起炎

症反应的级联扩大，造成继发性脑组织损伤［12 － 13］。
此外，IL-6 可以通过诱导血管内皮细胞黏附分子表

达，增加氧自由基释放，降低脑血流量等机制引起继

发性脑损伤［14］。本研究中，随着疾病严重程度增

加，血清 IL-1β 和 IL-6 水平随之上升，且在预后不良

的患者血清中 IL-1β 和 IL-6 水平明显更高，提示血

清 IL-1β、IL-6 水平与颅脑损伤程度以及预后密切

相关。
GOS 评分常用于评估颅脑损伤或神经外科术

后患者的预后情况，本研究中根据随访 6 个月时的

预后情况进行分组发现，入院后的血清 S100B、IL-
1β、IL-6 水平比较，死亡组 ＞ 预后不良组 ＞ 预后良

好组( 均 P ＜ 0. 05) ，且 Pearson 相关性分析显示，血

清 S100B、IL-1β、IL-6 水平均与 GOS 评分呈显著负

相关，提示入院后血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平与颅

脑损伤患者的预后情况存在密切关系。此外，本研

究通过 ＲOC 曲线分析发现，血清 S100B、IL-1β、IL-6
水平预测颅脑损伤患者的预后均具有一定的预测价

值。考虑到单一指标在疾病预后判断中的敏感度及

特异度有限，而将三者联合用于预测时，其 AUC 显

著大于各指标单独预测的 AUC，达 0. 844 ( 95% CI:
0. 769 ～ 902) ，预后预测价值较好。

( 下转第 1394 页)
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综上所述，血清 S100B、IL-1β、IL-6 水平在颅脑

损伤患者明显上调，且与颅脑损伤损伤严重程度和

预后密切相关，此三者联合检测有较好的预后预测

价值。
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