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重症超声测量ONSD联合血清生物标志物对重型颅脑
外伤预后的预测价值研究*

汪元玉,廖冬梅,谭 虎,刘 洋,尹泽黎,陈静波△

(湖南师范大学附属湘东医院重症医学科,湖南株洲
 

412200)

  [摘要] 目的 研究重症超声测量视神经鞘直径(ONSD)联合血清生物标志物钙结合蛋白(S100β)及神经

元特异性烯醇化酶(NSE)预测重型脑外伤患者预后的应用价值。方法 选取2023年4月1日至2024年4月

1日就诊于该院重症医学科的103例重型脑外伤成人患者作为研究对象,患者在入院后予以有创颅内压监测,
同时在床旁行重症超声经眼眶检测球后3

 

mm处ONSD,检测脑损伤血清生物标志物水平。记录患者基线治

疗情况及出院后90
 

d的格拉斯哥转归量表(GOS)评分,根据GOS评分将研究对象分为死亡组和存活组。采用

受试者工作特征(ROC)曲线和曲线下面积(AUC)分析ONSD、血清生物标志物对重症脑外伤患者预后不良的

预测效能。结果 96例患者纳入本研究,存活组52例(54.1%),死亡组44例(45.9%)。两组血糖、格拉斯哥

昏迷量表(GCS)评分、急性生理与慢性健康评估Ⅱ(APACHEⅡ)评分、ONSD、NSE、S100β比较,差异有统计学

意义(P<0.05)。ONSD(OR=4.962,95%CI:3.473~6.254)、NSE(OR=2.704,95%CI:1.987~3.033)、

S100β(OR=2.983,95%CI:1.843~4.571)、APACHEⅡ评分(OR=3.726,95%CI:2.837~4.592)是重型脑

外伤患者死亡的独立影响因素(P<0.05)。ONSD联合 NSE、S100β预测重型脑外伤患者预后的 AUC为

0.840,特异度为88.3%,灵敏度为98.6%。结论 ONSD、NSE、S100β水平与重型脑外伤患者住院期间的预

后相关,三者联合检测能更有效地预测患者预后不良。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

prognostic
 

value
 

of
 

optic
 

nerve
 

sheath
 

diameter
 

(ONSD)
 

measured
 

by
 

critical
 

care
 

ultrasound
 

combined
 

with
 

serum
 

biomarkers
 

[S100
 

calcium-binding
 

protein
 

β
 

(S100β)
 

and
 

neuron-specific
 

enolase
 

(NSE)]
 

in
 

patients
 

with
 

severe
 

traumatic
 

brain
 

injury.Methods A
 

total
 

of
 

103
 

adult
 

severe
 

traumatic
 

brain
 

injury
 

patients
 

admitted
 

to
 

the
 

intensive
 

care
 

unit
 

of
 

this
 

hospital
 

from
 

A-
pril

 

1,2023,to
 

April
 

1,2024
 

were
 

enrolled.All
 

patients
 

underwent
 

invasive
 

intracranial
 

pressure
 

monitoring
 

after
 

admission,alongside
 

bedside
 

critical
 

care
 

ultrasound
 

measurement
 

of
 

ONSD
 

at
 

3
 

mm
 

behind
 

the
 

globe
 

and
 

serum
 

biomarker
 

testing.Baseline
 

data
 

and
 

Glasgow
 

outcome
 

scale
 

(GOS)
 

scores
 

at
 

90
 

days
 

after
 

dis-
charge

 

were
 

recorded.Patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

survival
 

and
 

the
 

non-survival
 

groups
 

based
 

on
 

GOS
 

scores.Receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

analysis
 

and
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)
 

were
 

used
 

to
 

evaluate
 

the
 

predictive
 

performance
 

of
 

ONSD
 

and
 

serum
 

biomarkers
 

for
 

poor
 

prognosis
 

in
 

severe
 

traumatic
 

brain
 

injury
 

patients.Results Ninety-six
 

patients
 

were
 

ultimately
 

included,with
 

52
 

(54.1%)
 

in
 

the
 

survival
 

group
 

and
 

44
 

(45.9%)
 

in
 

the
 

non-survival
 

group.Significant
 

differences
 

were
 

observed
 

in
 

blood
 

glucose,Glas-
gow

 

coma
 

scale
 

(GCS)
 

score,acute
 

physiology
 

and
 

chronic
 

health
 

evaluation
 

Ⅱ
 

(APACHEⅡ)
 

score,ONSD,

NSE,and
 

S100β
 

levels
 

(P<0.05)
 

between
 

the
 

two
 

groups.Multivariate
 

analysis
 

identified
 

ONSD
 

(OR=
4.962,95%CI:3.473-6.254),NSE

 

(OR=2.704,95%CI:1.987-3.033),S100β
 

(OR=2.983,95%CI:
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1.843-4.571),and
 

APACHEⅡ
 

score
 

(OR=3.726,95%CI:2.837-4.592)
 

as
 

independent
 

predictors
 

of
 

mortality
 

in
 

severe
 

traumatic
 

brain
 

injury
 

patients
 

(P<0.05).The
 

combination
 

of
 

ONSD,NSE,and
 

S100β
 

yielded
 

an
 

AUC
 

of
 

0.840
 

for
 

predicting
 

poor
 

prognosis,with
 

a
 

specificity
 

of
 

88.3%
 

and
 

sensitivity
 

of
 

98.6%.
Conclusion ONSD

 

and
 

serum
 

brain
 

injury
 

biomarkers
 

(NSE,S100β)
 

are
 

associated
 

with
 

in-hospital
 

prognosis
 

in
 

severe
 

traumatic
 

brain
 

injury
 

patients.Their
 

combined
 

detection
 

can
 

effectively
 

predict
 

a
 

poor
 

outcome.
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words] brain
 

injuries;ultrasonography;optic
 

nerve
 

sheath
 

diameter;S100
 

calcium-binding
 

protein
 

β;neuron-specific
 

enolase

  颅脑外伤是指头部直接或间接受到暴力作用,导
致脑组织严重受损且危及生命的一类疾病,其中车祸

是颅脑外伤最常见的原因,其次为跌倒及高空坠落。
在中国,颅脑外伤的发病率为(200~300)/10万,颅脑

外伤也是<44岁人群的第一位死因[1-2]。虽然医疗技

术水平取得了高质量发展,但颅脑外伤的致残率、致
死率仍居高不下。相关研究表明,格拉斯哥昏迷量表

(Glasgow
 

coma
 

scale,GCS)评分≤8分的重型颅脑外

伤患者死亡率>40%,重残率>70%[3]。随着全球人

口老龄化的加剧,≥65岁人群比例逐渐提高,因颅脑

外伤住院和死亡的患者数量增加[4]。影响颅脑外伤

患者预后的因素较多,例如高GCS评分、低氧血症、
低血压、高龄合并基础疾病(糖尿病、高血压、冠心病)
等。颅内压升高是影响颅脑外伤患者预后最严重因

素之一,急骤升高的颅内压可在较短时间内造成严重

的脑缺血、脑疝形成甚至脑死亡。随着床旁重症超声

技术的推广,超声测量视神经鞘直径(optic
 

nerve
 

sheath
 

diameter,ONSD)在评估颅内压增高方面已具

有可行性,此监测方法无创、安全、快捷、有效,可在床

旁重复进行[5-7]。脑损伤血清生物标志物钙结合蛋

白β(S100
 

calcium-binding
 

protein
 

β,S100β)及神经

元特异性烯醇化酶(neuronal-specific
 

enolase,NSE)
具有检测方便、快速、特异度及灵敏度高等特点,在判

断颅脑外伤患者病情、评估预后等方面临床价值较

大[8-11]。本研究采用重症超声监测 ONSD联合血清

标志物对重型脑外伤患者死亡风险进行相关性研究,
现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2023年4月1日至2024年4月1日就诊于

本院重症医学科的103例重型脑外伤成人患者作为

研究对象。纳入标准:(1)直接入院且年龄≥18岁;
(2)同意接受重症超声监测ONSD及血清生物标志物

(NSE、S100β)检测;(3)患者均行有创颅内压监测;
(4)符合美国第4版《颅脑创伤治疗指南》的诊断标

准。排除标准:(1)入院时存在多器官衰竭(衰竭器

官≥2个);(2)入院24
 

h内死亡;(3)超声无法显示

ONSD;(4)由于躁动等其他原因无法配合检查;(5)患
有严重眼外伤、青光眼、视神经肿瘤、视神经炎等眼科

疾病;(6)病史中未记录存在眼球病变,但左、右眼

ONSD值相差较大。本研究已通过本院伦理委员会

审批[审批号:湘东伦审2023第(009)号]。

1.2 方法

1.2.1 基本数据收集

记录患者的性别、年龄,入科时生命体征(体温、
呼吸、脉搏、血压),入院时血糖、NSE、S100β血清学检

查指标,入院时GCS评分、急性生理与慢性健康评估

Ⅱ(acute
 

physiology
 

and
 

chronic
 

health
 

evaluationⅡ,

APACHEⅡ)评分、重症超声测量ONSD值等基线资

料。记录患者基线治疗情况及出院后90
 

d的格拉斯

哥转归量表(Glasgow
 

outcome
 

scale,GOS)评分,根
据GOS评分将研究对象分为死亡组和存活组。GOS
评分1分为死亡,≥2分为生存。

1.2.2 治疗方案

患者在重症监护室接受标准化治疗(按照美国第

4版《颅脑创伤治疗指南》要求治疗)。患者入院后予

以心电监护、监测生命体征、观察患者瞳孔及神志变

化,保持呼吸道通畅,根据患者病情予以机械通气等

治疗,予以适当镇痛镇静(目标值:Richmond躁动-镇
静评分为-3分,重症监护疼痛观察评分为1分),将
体温控制在34~36

 

℃,二氧化碳分压(partial
 

pres-
sure

 

of
 

carbon
 

dioxide,PaCO2)维持在35~45
 

mm-
Hg,脑灌注压维持在60~70

 

mmHg。

1.2.3 重症超声测量ONSD
患者在重症监护室测量ONSD,由2名经过重症

超声培训的重症医生完成,医生对彼此的测量结果不

知情。在进行操作时,严格遵守操作规程,以确保测

量的准确性和患者的安全。采用便携式彩色多普勒

超声(MicroMaxx􀆿,美国SonoSite公司),选择高频线

阵探头进行检测,频率范围为7.5~13
 

MHz,探头在

使用前应进行充分消毒。患者取仰卧位,头部保持正

中位置,闭眼状态,使用透明贴覆盖眼睑,避免耦合剂

接触眼睛;将线阵探头轻柔放置在患者眼睑上外侧,
轻微倾斜探头,直到在眼球后可以看到清晰的线性低

回声结构(即视神经鞘);测量时选择视乳头后3
 

mm
处,分别测量患者的横断面、矢状面2个测量值;取2
名医生测量的平均值作为患者最终的ONSD值,精确

至0.1
 

mm。
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1.3 统计学处理

采用SPSS27.0软件进行数据处理。计量资料以

x±s表示,组间比较采用t检验。计数资料以例数或

百分比表示,组间比较采用χ2 检验。采用多因素lo-
gistic回归分析明确其死亡的独立影响因素。采用受

试者 工 作 特 征 (receiver
 

operating
 

characteristic,
ROC)曲 线 和 曲 线 下 面 积(area

 

under
 

the
 

curve,
AUC)分析ONSD、血清生物标志物及联合检测对重

症脑外伤患者预后不良的预测效能。以P<0.05为

差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 一般资料情况

纳入103例重型脑外伤患者中,3例患者分别患

有视神经炎、青光眼、视神经肿瘤等眼科疾病,4例患

者入组后24
 

h内死亡,被排除研究。最终96例患者

纳入本研究,其中交通事故损伤63例,跌倒17例,高
空坠落9例,各种物体的击打损伤7例。存活组52
例(54.2%),死亡组44例(45.8%)。两组血糖、GCS
评分、APACHEⅡ评分、ONSD、NSE、S100β比较,差
异有统计学意义(P<0.05),见表1。

表1  存活组与死亡组重型脑外伤患者一般资料比较

项目 存活组(n=52) 死亡组(n=44) χ2/t P

男/女(n/n) 29/23 26/18  0.107 0.743

年龄(x±s,岁) 51.6±14.5 53.7±15.8 -0.679 0.499

血糖(x±s,mmol/L) 7.8±3.5 12.6±3.7 -0.736 <0.001

PaCO2(x±s,mmHg) 40.5±13.7 41.6±15.4 -0.370 0.712

氧分压(x±s,mmHg) 120.4±65.3 119.7±68.4 0.051 0.959

GCS评分(x±s,分) 7.4±3.2 4.5±1.2 6.052 <0.001

APACHEⅡ评分(x±s,分) 13.2±3.6 18.1±4.3 0.806 <0.001

收缩压(x±s,mmHg) 174.3±40.2 170.7±41.6 0.433 0.666

舒张压(x±s,mmHg) 98.5±18.6 98.3±19.1 0.052 0.959

平均动脉压(x±s,mmHg) 124.2±23.6 123.7±23.1 0.104 0.971

ONSD(x±s,mm) 4.5±0.6 5.5±0.5 -8.733 <0.001

NSE(x±s,ng/mL) 23.5±9.2 38.6±8.4 -8.336 <0.001

S100β(x±s,ng/mL) 0.8±0.2 1.5±0.3 -13.194 <0.001

2.2 多因素logistic回归分析重型脑外伤患者死亡

的独立影响因素

以患者死亡作为因变量,将2.1单因素分析中差

异有统计学意义的指标作为自变量(指标均为连续变

量,原值代入),纳入多因素logistic回归分析。结果显

示,APACHEⅡ评 分(OR=3.726,95%CI:2.837~
4.592)、ONSD(OR=4.962,95%CI:3.473~6.254)、
NSE(OR=2.704,95%CI:1.987~3.033)、S100β(OR=
2.983,95%CI:1.843~4.571)是重型脑外伤患者死亡

的独立影响因素(P<0.05),见表2。

表2  多因素logistic回归分析重型脑外伤患者死亡的独立影响因素

项目 β Wald SE P OR 95%CI

血糖 2.605 1.089 0.583 0.225 1.062 0.548~1.235

GCS评分 0.875 2.584 0.472 0.168 0.981 0.954~1.009

APACHEⅡ评分 1.723 4.521 0.386 <0.001 3.726 2.837~4.592

ONSD 1.678 9.783 0.468 <0.001 4.962 3.473~6.254

NSE 1.956 3.692 0.086 0.039 2.704 1.987~3.033

S100β 2.245 0.784 0.563 0.003 2.983 1.843~4.571

2.3 ONSD联合 NSE、S100β预测重型脑外伤患者

预后的ROC曲线分析

采用ROC曲线分析 ONSD、NSE、S100β及三者

联合预测重型脑外伤患者预后的效能,ONSD预测的

AUC为0.819,特异度为81.4%,灵敏度为90.6%,
截断值为5.3

 

mm;NSE预测的AUC为0.717,特异

度为 79.6%,灵 敏 度 为 84.2%,截 断 值 为 30.2
 

ng/mL;S100β预 测 的 AUC 为 0.727,特 异 度 为

3332重庆医学2025年10月第54卷第10期



80.1%,灵敏度为85.9%,截断值为0.6
 

ng/mL;三者

联合预测的AUC为0.840,特异度为88.3%,灵敏度

为98.6%,见图1。

图1  ONSD联合NSE、S100β预测重型脑外伤患者预后的

ROC曲线

3 讨  论

  在中国,脑外伤患者的发病率、死亡率和致残率

仍居高不下。由于颅内压升高是导致脑外伤患者早

期神经功能恶化和死亡的常见原因[12],早期快速诊断

颅内压至关重要。目前,基于是否具有侵入性,颅内

压监测方法可分为有创和无创两类。其中,有创监测

是临床评估颅内压的“金标准”[13-14]。然而,该技术主

要在大型三级及以上综合性医院开展,在基层医院及

医疗资源匮乏地区难以实施。监测过程存在出血和

感染风险,越来越多的学者致力于探索准确的无创颅

内压监测方法。
国内外相关研究证实,ONSD与颅内压增高在一

定程度上呈线性相关[15-16],但由于种族差异及研究设

计不同等因素,相关研究结论仍不明确,尚无统一的

ONSD截断值用于准确预测颅内压升高(>20
 

mm-
Hg)。一项纳入6项研究共352例患者的回顾性分析

表明,ONSD>5.0
 

mm诊断颅内压升高的特异度为

73%,灵敏度为99%[17]。本研究结果显示,ONSD预

测的 AUC为0.819,灵敏度为90.6%,特异度为

81.4%,截断值为5.3
 

mm。

S100β主要存在于中枢神经系统的星形胶质细胞

中。健康成年人体内S100β表达水平较低,且完整的

血脑屏障会阻止其自由通过。当中枢神经系统受损

时,血 液 和 脑 脊 液 中 的 S100β 表 达 水 平 均 会 升

高[18-19]。研究表明,颅脑外伤后急性期血液中S100β
表达水平升高,其水平与脑损伤程度及预后呈正相

关[20-22]。S100β是评估急性脑卒中脑损伤程度及预后

的有效指标,稳定性较好;检测其水平有助于急性脑

卒中的早期辅助诊断、脑损伤程度评估、治疗指导及

预后判断[23]。本研究结果显示,S100β预测的 AUC
为0.727,特异度为80.1%,灵敏度为85.9%,截断值

为0.6
 

ng/mL。

NSE是一种二聚体糖酵解酶,主要存在于神经元

及其他神经细胞的细胞质内,具有极高的组织特异

性。当神经元死亡或损伤时,NSE会从细胞内释放进

入血液和脑脊液。在脑损伤患者的血清和脑脊液中

均可检测到 NSE的异常表达[24-26]。研究表明,在急

性出血性脑卒中发生后的96
 

h内,NSE的峰值水平

与疾病的严重程度及预后转归密切相关[27-29]。检测

脑脊液或血清中的 NSE表达水平,可作为反映神经

元损伤的特异性客观指标[30-31]。本研究结果显示,

NSE预测的AUC为0.717,特异度为79.6%,灵敏度

为84.2%,截断值为30.2
 

ng/mL。三者联合预测的

AUC为0.840,特异度为88.3%,灵敏度为98.6%。
然而,本研究存在一定局限性:样本量相对较小,

为单中心研究,入组患者可能存在选择偏倚。未来需

通过扩大样本量和开展多中心研究进一步验证其临

床价值。

ONSD、NSE、S100β水平与重型脑外伤患者住院

期间的预后相关,三者联合检测能更有效地预测患者

预后不良,为后续监测与治疗提供指导。
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