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摘要： 目的 探讨血清心肌肌钙蛋白Ⅰ（cTnⅠ）、神经元特异性烯醇酶（NSE）及中枢神经特异性蛋白（S-100β）与急性一氧化
碳中毒（ACOP）程度的关系以及对一氧化碳中毒后迟发性脑病（DEACMP）的预测价值。方法 选择 2017年 6月至 2019年 6月
新乡医学院第一附属医院收治的 68例ACOP病人为ACOP组，同时选择此期间在该院体检的 40例健康受试者为健康对照组，
检测并记录ACOP病人入院 2 h内及健康受试者血清 cTnⅠ、NSE及 S-100β水平，分析各检测指标与ACOP程度、一氧化碳中毒
后迟发性脑病（DEACMP）发生的相关性以及对DEACMP的预测价值。结果 ACOP组病人血清 cTnⅠ［（0.56±0.38）μg/L］、
NSE［（14.63±5.33）μg/L］及 S-100β［（0.21±0.18）μg/L］水平较健康对照组［（0.01±0.00）μg/L、（6.76±2.41）μg/L、（0.05±0.03）μg/L］
明显升高，均差异有统计学意义（P<0.01）。ACOP程度及DEACMP发生均与血清 cTnⅠ、NSE及 S-100β水平呈显著正相关（P<
0.001）。ACOP病人 DEACMP发生率为 27.94%，ROC曲线分析示，血清 S-100β诊断 DEACMP的灵敏度（0.947）、特异度
（0.878）、约登指数（0.825）及ROC曲线下面积（AUC）（0.973）均明显高于 cTnⅠ（0.737、0.694、0.431、0.787）和NSE（0.789、0.694、
0.483、0.795），而后两者间差异无统计学意义。结论 血清 cTnⅠ、NSE及S-100β均可反映ACOP病人中毒程度，并对DEACMP
发生具有一定的预测作用，尤其是 S-100β，而 cTnⅠ、NSE及 S-100β联合检测能进一步提高对DEACMP的预测价值，对指导
DEACMP临床诊疗及早期预防具有重要价值。
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Abstract： Objective To investigate the relationship between serum cardiac troponin I (cTnI), neuron-specific enolase (NSE) and
central nervous system-specific protein (S-100β) and the degree of acute carbon monoxide poisoning (ACOP) and the predictive value
of delayed encephalopathy after carbon monoxide poisoning (DEACMP).Methods Sixty-eight ACOP patients admitted to the First Af⁃
filiated Hospital of Xinxiang Medical College from June 2017 to June 2019 were selected as the ACOP group, and 40 healthy subjects
who underwent physical examination in the hospital during this period were selected as the healthy control group. The serum levels of
cTnI, NSE and S-100β were detected and recorded in ACOP patients and healthy subjects within 2 hours of admission. The correlation
of each index with the degree of ACOP, the occurrence of delayed encephalopathy after carbon monoxide poisoning (DEACMP) and the
predictive value of DEACMP were analyzed.Results The serum levels of cTnI [(0.56±0.38) μg/L], NSE [(14.63±5.33) μg/L] and S-

100β [(0.21±0.18) μg/L] in the ACOP group were significantly higher than those in the healthy control group [(0.01± 0.00) μg/L, (6.76±
2.41) μg/L, (0.05±0.03) μg/L] (P < 0.01). The degree of ACOP and the occurrence of DEACMP were significantly positively correlated
with serum cTnI, NSE and S-100β levels (P < 0.001). The incidence of DEACMP in ACOP patients was 27.94%. ROC curve analysis
showed that the sensitivity (0.947), specificity (0.878), Youden index (0.825) and area under the ROC curve (AUC=0.973) of serum S-

100β for the diagnosis of DEACMP were all significantly higher than cTnI (0.737, 0.694, 0.431, 0.787) and NSE (0.789, 0.694, 0.483,
0.795), but the difference between the latter two was not statistically significant.Conclusions Serum cTnI, NSE and S-100β can re⁃
flect the degree of poisoning in ACOP patients and have a certain predictive effect on the occurrence of DEACMP, especially S-100β.
The combined detection of cTnI, NSE and S-100β can further improve the predictive value of DEACMP and has important value in
guiding the clinical diagnosis and early prevention of DEACMP.
Key words： Carbon monoxide poisoning; Hypoxia, brain; Cardiac troponin I; Neuron-specific enolase; S-100β protein; De⁃
layed encephalopathy
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一氧化碳中毒后迟发性脑病（DEACMP）是急性

一氧化碳中毒（ACOP）的常见并发症［1］，其往往出现
在病人病情显著好转的假愈期后，主要以锥体系、锥

体外系神经障碍及痴呆等症状为主，导致病人生存

质量严重下降。目前，DEACMP病理机制仍不够明
确，尽管ACOP程度与DEACMP发生存在一定的关
联，但仍无法较为准确地对DEACMP发生进行预测。
本研究对既往研究认为与神经损伤机制相关的血清

心肌肌钙蛋白Ⅰ（cTnⅠ）、神经元特异性烯醇酶
（NSE）、中枢神经特异性蛋白（S-100β）进行检测，旨
在为ACOP程度评定和DEACMP的早期预测以及寻
求有针对性临床诊疗方案提供依据，现报告如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选择 2017年 6月至 2019年 6月新
乡医学院第一附属医院收治的 68例 ACOP病人为
ACOP组。纳入标准：均符合内科学（8版）有关
ACOP的诊断标准［2］；（2）发病至入院时间<6 h。排
除标准：（1）合并急性脑血管病、脑创伤、神经系统
感染、癫痫等疾病及严重心、肺、肾脏的器官功能障

碍者；（2）既往有精神疾病、锥体外系及智力障碍等
疾病者；（3）治疗过程中死亡、处于植物生存状态以
及失访者。ACOP组男 31例，女 37例，年龄范围 18~
73岁，年龄（46.71±11.93）岁，发病时间范围 2~5 h，
发病时间（4.21±0.76）h；同时选择此期间在该院体
检的 40例健康受试者为健康对照组，其中男 19例，
女 21例，年龄范围 20~68岁，年龄（45.32±11.64）岁，
两组纳入病例在性别、年龄方面差异无统计学意义

（χ 2=0.04，P=0.847；t=0.59，P=0.557），具有可比性，
病人或其近亲属均知情同意，本研究符合《世界医

学协会赫尔辛基宣言》相关要求。

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 入院后均立即常规给予高压氧

并配合银杏达莫、丹参注射液静脉滴注，茴拉西坦、

尼莫地平口服及对症治疗。

1.2.2 相关指标检测 所有病人均于入院 2 h内采
集静脉血 5 mL，立即以 3 000 r/min于离心机中离心
15 min，取上清液在−20 ℃冰箱内保存待测。cTnI、
NSE及 S-100β应用采用罗氏Elecsys-2010电化学发
光免疫分析仪及配套试剂进行检测，均严格按照说

明书进行操作。

1.3 观察指标及评价标准 观察并记录ACOP病人
入院 2 h内及健康受试者血清 cTnⅠ、NSE及 S-100β
水平，分析各检测指标与ACOP程度的相关性以及对
一氧化碳中毒后迟发性脑病（DEACMP）的预测价值。
1.3.1 ACOP程度评价标准 轻度：碳氧血红蛋白<
30%，意识清楚，以搏动性头痛为主的症状，脱离现

场症状迅速改善。中度：碳氧血红蛋白为 30%~
50%，有意识障碍（谵妄、躁动）及浅昏迷，头痛剧烈、
呕吐、物理，经治疗意识迅速恢复。重度：碳氧血红

蛋白>50%，中重度昏迷，合并有脑水肿、肺水肿等，
神经系统阳性体征（肌张力增高，病理征阳性）［3］。

1.3.2 DEACMP诊断标准 ACOP病人经一段清醒
期后再次出现精神异常、智能改变肌张力增高和大

小便失禁等症状为主的神经功能障碍，且头颅CT或
MRI提示有广泛性脑白质损害即诊断为ACOP后迟
发性脑病［4］。

1.4 统计学方法 应用 SPSS 18.0统计学软件对相
关数据进行处理分析，计数资料比较采用 χ 2检验，
计量资料用 x̄ ± s表示，两组间比较采用独立样本 t
检验，多组间比较采用方差分析，多组之间两两比

较采用 SNK-q检验的方法；各检测指标与ACOP程
度及DEACMP发生的相关性采用 Spearman相关分
析；各检测指标对ACOP后迟发性脑病的预测价值
采用受试者工作曲线（ROC曲线）分析，以P<0.05为
差异有统计学意义。

2 结果

2.1 ACOP 病人血清 cTnⅠ、NSE 及 S-100β 水
平 检测结果显示，ACOP组病人血清 cTnⅠ、NSE
及 S-100β水平均较健康对照组明显升高，均差异有
统计学意义（P<0.01）。见表1。
表1 急性一氧化碳中毒（ACOP）病人与健康体检者血清

cTnⅠ、NSE及S-100β水平比较（/ μg/L，x̄ ± s）
组别 例数 cTnⅠ NSE S-100β
健康对照组 40 0.01±0.00 6.76±2.41 0.05±0.03
ACOP组 68 0.56±0.38 14.63±5.33 0.21±0.18
t值 9.20 8.81 5.57
P值 <0.001 <0.001 <0.001
注：cTnⅠ为心肌肌钙蛋白Ⅰ，NSE为神经元特异性烯醇酶，

S-100β为中枢神经特异性蛋白。

2.2 ACOP程度与各检测指标的相关性 Spear⁃
man相关分析结果显示，ACOP程度与血清 cTnⅠ、
NSE及 S-100β水平呈显著正相关（相关系数分别为
0.718、0.734、0.875，均P<0.001）血清 cTnⅠ、NSE及
S-100β水平越高，ACOP程度越 见表2。重。

，

2.3 各检测指标与 DEACMP 发生的相关性
ACOP 病人 DEACMP 发生率为 27.94%（19/68），
DEACMP病人血清cTnⅠ、NSE及S-100β水平均明显
高于非DEACMP病人（P<0.01）经 Spearman相关分
析结果显示，DEACMP的发生与血

，

清 cTnⅠ、NSE及
S-100β水平呈显著正相关（相关系数分别为 0.447、
0.458、0.736，均P<0.001）血清 cTnⅠ、NSE及S-100β
水平越高，并发DEACMP 可能性也高。见表3。的

，
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表2 急性一氧化碳中毒（ACOP）程度与血清 cTnⅠ、NSE及

组别

S-100β水平的关系（/ μg/L，x̄ ± s）
例数 cTnⅠ NSE S-100β

轻度 22 0.32±0.15 10.43±2.27 0.09±0.04
中度 31 0.48±0.16 14.34±3.06 0.17±0.04
重度 15 1.08±0.47 21.37±5.62 0.48±0.21
F值 41.56 41.96 68.01
P值 <0.001 <0.001 <0.001
注：cTnⅠ为心肌肌钙蛋白Ⅰ，NSE为神经元特异性烯醇酶，

S-100β为中枢神经特异性蛋白。
表3 一氧化碳中毒后迟发性脑病（DEACMP）发生与血清

cTnⅠ、NSE及S-100β水平的关系（/ μg/L，x̄ ± s）
组别 例数 cTnⅠ NSE S-100β
DEACMP 19 0.92±0.51 19.10±6.29 0.42±0.22
非DEACMP 49 0.43±0.18 12.89±3.72 0.13±0.05
t值 4.11 4.04 5.82
P值 0.001 0.001 <0.001
注：cTnⅠ为心肌肌钙蛋白Ⅰ，NSE为神经元特异性烯醇酶，S-

100β为中枢神经特异性蛋白。

2.4 各指标单独及联合检测对DEACMP预测的效
能参数及ROC曲线 通过绘制ROC曲线确定血清
cTnⅠ、NSE及 S-100β诊断DEACMP的临界值，大于
临界值者为DEACMP阳性，否则为阴性，计算各指
标临界值诊断的灵敏度、特异度、约登指数以及

ROC曲线下面积（AUC）。进一步通过计算 cTnⅠ、
NSE及 S-100β（分别计为X1、X2、X3）logistic回归分
析结果确定DEACMP预测概率值方程为：P=1/［1＋
e−（−4.439＋1.832X1＋0.268X2＋3.312X3）］，同时确定三指标联合检测
预测概率的预测变量 PRE_1，将每组 cTnⅠ、NSE及
S-100β数值代入以上回归方程得到预测概率值 P，
若 P值≥预测变量 PRE_1的临界值即诊断为DEAC⁃
MP。见表4、图1。
表4 各指标单独及联合检测对一氧化碳中毒后迟发性脑病

（DEACMP）预测的效能参数
指标 临界值 灵敏度 特异度 约登指数 AUC（95%CI）
cTnⅠ 0.526 0.737 0.694 0.431 0.787（0.663~0.912）
NSE 14.050 0.789 0.694 0.483 0.795（0.679~0.911）
S-100β 0.175 0.947 0.878 0.825 0.973（0.922~1.000）
联合
检测

0.517 0.895 0.980 0.875 0.988（0.943~1.000）
注：cTnⅠ为心肌肌钙蛋白Ⅰ，NSE为神经元特异性烯醇酶，S-

100β为中枢神经特异性蛋白。

讨论

ACOP是临床常见的危重症之一，在意识清醒
后一段时间，部分病人会并发以中枢神经系统功能

损害症状为主的 DEACMP［5］ 有报道显示，我国
DEACMP发生率达 10%~30%，

，

而重度中毒者其发生
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图1 各指标单独及联合检测对一氧化碳中毒后迟发性脑病

（DEACMP）预测的ROC曲线

率可达 40% 以上，且其致残率较高［6］。但仅凭
ACOP病人早期的临床症状、体征及中毒程度很难
对其临床预后进行准确判断。因此，探索与ACOP
程度及DEACMP相关的检测指标，对寻求有针对性
的治疗方案，改善ACOP预后具有重要意义。

cTnⅠ是一种仅存在于心脏的心肌结构蛋白，
在心肌受损后能快速释放入血［7］ 可作为心肌缺血

损伤的标志物，具有很高的敏感性和

，

特异性［8］。有

大量研究发现 cTnⅠ的异常升高也与神经功能受损
关系密切。马明远等［9］报道颅脑损伤病人 cTnⅠ异
常发生率可达 57%，郑元回等［8］的研究也得到了类
似的结果，认为颅脑损伤早期病人普遍存在 cTnⅠ
的异常升高，且与损伤程度及预后密切相关。另有

研究发现，ACOP病人普遍存在心肌损害，表现为血
清心肌肌钙蛋白等指标的明显升高，且与DEACMP
发生具有明显的相关性［10］。本研究结果显示，

ACOP组病人血清 cTnⅠ水平明显高于健康对照组，
且与ACOP程度及DEACMP发生呈正相关（相关系
数分别为 0.718、0.447），与以往的研究结论一致。
分析原因可能与ACOP所致的颅脑损伤使机体处于
应激状态，影响下丘脑功能，以致交感神经-肾上腺

髓质系统异常兴奋，促使血浆中儿茶酚胺分泌增

加，同时一氧化氮、精氨酸加压素及血管紧张素Ⅱ
也明显升高［8，11］，造成机体出现冠状动脉痉挛，心肌

细胞损伤或坏死，促进心肌酶及 cTnⅠ的释放，从而
导致血清心肌酶及 cTnⅠ的异常升高有关。

NSE是一种特异性可溶性蛋白，主要分布于神
经内分泌细胞及大脑神经元中，对神经元具有营养

及保护作用［12］，常在中毒及神经损伤后大量释放进

入脑脊液及血液［5］，能客观地反映脑损伤所致的神

经元损害程度［12］。有研究认为，NSE是预测 ACOP
是否可能导致病人意识丧失的敏感指标，NSE水平
变化对ACOP所致大脑缺氧性损害程度具有一定的
评估价值［13-14］。刘书花等［15］的研究发现，ACOP病人

3
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在中毒后 24 h血清NES水平明显升高，且随病情的
好转而逐渐降低。而张秀明等［16］的研究发现，

DEACMP 病人脑脊液中 NSE 水平明显升高，对
DEACMP病人神经元损伤程度的判断具有一定的
临床价值。本研究结果显示，ACOP组病人血清
NSE水平明显高于健康对照组，且与ACOP程度及
DEACMP发生呈正相关（相关系数分别为 0.734、
0.458），其相关性程度与 cTnⅠ接近，与以上研究结
论基本一致，提示NSE水平的升高可作为ACOP病
人神经损伤程度及不良预后的客观指标。

S-100β是一种主要由神经胶质细胞合成和分
泌的酸性钙离子结合蛋白，其主要功能是调节能量

代谢、细胞生长以及细胞内信号传导［14］，但 S-100β
的过度分泌往往会增加炎症因子的表达导致细胞

凋亡［17］ 是脑损伤程度和预后判断的重要标志物之

一。何国

，

厚等［18］的研究发现，脑梗死病人早期血清

S-100β水平明显升高，且其变化程度与梗死面积呈
明显的正相关，认为 S-100β可以作为神经损害程度
的定量指标。靳平燕等［17］的研究结果显示，ACOP
病人血清 S-100β水平较健康体检者明显升高，且随
病人意识障碍程度的升高而逐渐增高。而 Park
等［19］的研究认为，S-100β水平对ACOP病情评估及
DEACMP的预测均有重要价值，其对DEACMP预测
的灵敏度和特异度可达 90%和 87%。本研究结果
显示，ACOP组病人血清 S-100β水平明显高于健康
对照组，且与ACOP程度及DEACMP发生呈显著正
相关（相关系数分别为 0.875、0.736），其相关性程度
与明显高于 cTnⅠ和NSE，与以上研究结论一致，均
体现了血清 S-100β检测在 ACOP病人病情评估及
DEACMP预测中的重要价值。

本研究通过绘制ROC曲线对以上3种检验指标
对DEACMP发生的预测价值进行了定量评价，结果显
示，血清 S-100β以 0.175 μg/L作为临界值，其诊断
DEACMP的灵敏度、特异度、约登指数以及ROC曲线
下面积（AUC）均明显高于 cTnⅠ和NSE，而后两者差
异有统计学意义（S-100β：0.947、0.878、0.825、0.943；
cTnⅠ：0.737、0.694、0.431、0.787；NSE：0.789、0.694、
0.483、0.795），与Park等［19］关于S-100β的研究结果基
本一致。而进一步对各指标联合检测的预测价值进

行分析显示，AUC、约登指数、特异度分别为 0.988、
0.875、0.980，均较单独检测有不同程度提升。提示单
独检测血清 S-100β对DEACMP的预测价值较高，而
cTnⅠ、NSE及 S-100β联合检测能进一步提高对
DEACMP的预测价值，值得在DEACMP预防中推广。
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