
论　 　 著

（临床研究）
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 探讨血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 联合神经损伤标志物水平对脑出血改良大骨瓣减压术后疗效及认知功能的预测价

值。 　 方法　 回顾性分析 ２０１６ 年 １ 月－２０１９ 年 ６ 月邢台市第三医院收治的 ５６８ 例脑出血接受改良大骨瓣减压术治疗患者的

临床资料，根据脑出血患者术后疗效分为无效组 ５２ 例和有效组 ５１６ 例，比较各组研究对象血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、神经损伤标志物

［血清铁蛋白（ＳＦ） 、胶质纤维酸性蛋白（ＧＦＡＰ） ］表达水平。 运用简易精神状态检查量表（ＭＭＳＥ） 评估患者术后认知功能，
并分析其与血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ 以及 ＧＦＡＰ 水平的相关性。 采用受试者工作特征曲线（ＲＯＣ）分析三者水平对术后认知功能的

诊断价值。 　 结果　 术后血肿量、美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分以及血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平呈降低趋

势，其中有效组各指标显著低于无效组（Ｐ＜０􀆰 ００１）。 术后 １ 个月，１８５ 例（３２􀆰 ５７％）患者出现认知功能障碍，平均 ＭＭＳＥ 评分

为（２１􀆰 ３５±２􀆰 １０）分，Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性结果显示 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 表达水平均与 ＭＭＳＥ 评分呈负相关性（ ｒ ＝ －０􀆰 ６４１，－０􀆰 ４９８，
－０􀆰 ５３６； Ｐ＜０􀆰 ０５）。 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 以 １􀆰 ２３ 为诊断截断值时，ＲＯＣ 曲线下面积（ＡＵＣ）为 ０􀆰 ８１４（９５％ＣＩ：０􀆰 ７６４～ ０􀆰 ８６５）；血清 ＳＦ 以

３２５􀆰 ３６ 为诊断截断值时，ＡＵＣ 为 ０􀆰 ６８１（９５％ＣＩ：０􀆰 ６１６～０􀆰 ７４７）；血清 ＧＦＡＰ 以 １０􀆰 ２５ 为诊断截断值时，ＡＵＣ 为 ０􀆰 ６３４（９５％ＣＩ：
０􀆰 ５６７～０􀆰 ７０１）；三者联合检测的 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ８８６（９５％ＣＩ：０􀆰 ７６１～０􀆰 ９３２），显著高于各单项检测（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 　 结论　 脑出血后

认知功能受损患者血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ 以及 ＧＦＡＰ 水平显著升高，其表达水平与病情转归密切相关，可作为疗效评估的重要指

标；且三者联合检查可提高脑出血改良大骨瓣减压术后认知功能诊断效能。
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０　 引　 　 言

自发性脑出血是指由非外力因素导致的脑实

质内出血，其发生率约占急性脑血管病的 ２０％ ～
３０％，且好发部位主要位于基底节区。 高血压引发

动脉硬化性出血一般是导致自发性脑出血的关键

病因，且病死率居高不下，即常出现失语偏瘫、吞咽

障碍以及认知障碍等后遗症，严重影响患者生活质

量［１⁃２］。 改良大骨瓣减压术作为清除脑出血患者脑

部血肿的重要术式，其相较传统标准去大骨瓣减压

术，临床效果更为显著［３］。 微小 ＲＮＡ（ｍｉｃｒｏＲＮＡ，
ｍｉＲ）是由 １８ ～ ２４ 个核苷酸组成的一种内源性

ＲＮＡ，近来研究发现 ｍｉＲＮＡｓ 参与了心脑血管疾病

的病理发生过程，受到广泛关注［４］。 已有研究证实

ｍｉＲ⁃１８１ｃ 的过度表达可使线粒体复合物发生重构

并增加活性氧量的生成，下调 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 表达水平可

有效降低大鼠脑缺血损伤程度，减少认知功能受损

程度［５］。 血清铁蛋白（ ｓｅｒｕｍ ｆｅｒｒｉｔｉｎ，ＳＦ）作为一种

标记蛋白，其表达水平与神经胶质受损程度存在明

显正向关性［６］；胶质纤维酸性蛋白（ｇｌｉａｌ ｆｉｂｒｉｌｌａｒｙ ａ⁃
ｃｉｄｉｃ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＧＦＡＰ） 是构成星形胶质细胞的重要组

成，已有研究证实 ＧＦＡＰ 水平越高，表明脑组织受损

程度越高［７］。 但目前关于三者联合检测对于脑出

血改良大骨瓣减压术后患者的治疗疗效及认知功

能预测价值的详细报道较少。 本研究以基底节区

脑出血患者为研究对象，探讨改良大骨瓣减压术手

术治疗效果，并分析血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 联合神经损伤标

志物检测对脑出血改良大骨瓣减压术后疗效及

认知功能的预测价值。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 临床资料　 回顾性分析 ２０１６ 年 １ 月－２０１９ 年

６ 月邢台市第三医院收治的 ５６８ 例脑出血接受改良

大骨瓣减压术治疗患者的临床资料，根据脑出血患

者术后疗效分为无效组 ５２ 例和有效组 ５１６ 例，并以

３０８ 例健康体检者作为对照组。 各组患者的性别和

年龄差异均无统计学（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 纳入标准：①所有

患者均符合全国脑血管病学术委员会制定的高血

压基底核区脑出血诊断标准［１］，且 ＭＲＩ、ＣＴ 检测结

果证实存在典型脑出血和基底核区血肿；②所有患

者均存在高血压病史，均为首次脑出血发病且发病

后２４ ｈ内就诊；③均在确诊后接受改良大骨瓣减压

术治疗；④发病前均无脑外伤或脑外伤病史；⑤脑

内出血量为 ３０～ ４５ ｍＬ。 排除标准：①合并脑瘤、血
管畸形、海绵状脑血管瘤或其他脑肿瘤破裂出血

者；②其他恶性肿瘤患者；③出血破入脑室者；④合

并心、肝和肾功能严重不全者；⑤存在脑卒中病史

者；⑥长期接受糖皮质激素、抗生素或免疫抑制剂

等相关药物治疗者。 所有患者均在知情同意书上

签字，该研究方案已得到我院伦理委员会批准（批
准号：２０２１⁃ＫＹ⁃３１）。
１􀆰 ２　 方法

１􀆰 ２􀆰 １　 手术方法　 所有脑出血患者均采取改良大

骨瓣减压术治疗，对患者进行全身麻醉后，于血肿

同侧翼点位置入路，开骨窗大小控制约 ６ ｃｍ×８ ｃｍ，
骨窗下缘至颧弓水平，直径约 ４ ｃｍ，去除骨瓣并
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彻底咬平蝶骨嵴，对脑部中颅凹底和外侧裂充分暴

露后，于显微镜下对外侧裂进行解剖，将脑脊液释

放出来并进行引流。 然后将薄棉片附着于外侧裂

血管，将岛叶暴露后将岛叶皮质切开约 ０􀆰 ５～１􀆰 ０ ｃｍ
切口，将脑内凝血块缓慢吸出；待找出脑内出血点

后采用双极电凝对出血点进行电灼止血，术中根据

实际情况给予硝酸甘油进行血压控制。 待血肿彻

底清除干净后使用冲洗液进行多次冲洗，如若发现

术中有血管痉挛现象，则需要立即采用罂粟碱稀释

液进行解痉。 手术完成后于侧裂池处外置引流管，
并行术后人工缝合。
１􀆰 ２􀆰 ２　 血清指标测定 　 血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ：分别于患

者入组后第 ２ 天清晨抽取空腹静脉血 ５ ｍＬ，３５００ ｒ ／
ｍｉｎ 离心 １５ ｍｉｎ（离心机半径 １０ ｃｍ），取上清液保存

－３０ ℃。 加入细胞裂解液将细胞裂解，然后按照总

ＲＮＡ 提取试剂盒说明书操作提取总 ＲＮＡ，使用紫外

分光光度计（ＵＶ）测定提取出的总 ＲＮＡ 浓度，样品

Ａ２６０ ／ Ａ２８０≥１􀆰 ８０ 视为合格。 采用逆转录试剂盒

对总 ＲＮＡ 进行逆转录，分别得到模板单链 ｃＤＮＡ。
反应条件：１５ ℃ ／ ２５ ｍｉｎ，４０ ℃ ／ ３０ ｍｉｎ，８０ ℃ ／ ５ ｓ，产
物保存于－２０ ℃。 采用 ＰＣＲ 试剂盒（Ｓｉｇｍａ⁃Ａｌｄｒｉｃｈ
公司）以进行 ＰＣＲ 扩增。 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 引物序列：上游

５′⁃ＡＡＣＡＵＵＣＡＡＣＣＵＧＵＣＧＧＵＧＡＧＵ⁃３′， 下 游 ５′⁃
ＵＣＡＣＣＧＡＣＡＧＧＵＵＧＡＡＵＧＵＵＵＵ⁃３′；ＰＣＲ 反应条件

为：９２ ℃ ／ １ ｍｉｎ，９２ ℃ ／ ０ ｓ，６０ ℃ ／ ３０ ｓ；７４ ℃ ／ ３０ ｓ，
连续循环 ４０ 次，然后采用 ２－△△ｃｔ计算血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ
相对表达量（ＲＱ）。 血清 ＳＦ、ＧＦＡＰ：采用酶联免疫

吸附 法 测 定 血 清 ＳＦ、 ＧＦＡＰ 表 达 水 平， 使 用

Ａｂｓｏｒｂａｎｃｅ ９６ 型酶标仪（德国 Ｂｙｏｎｏｙ 型号）检测样

品吸光度值，参照试剂盒（厂家：Ｅｌａｂｓｃｉｅｎｃｅ）操作说

明进行，绘制 ＥＬＩＳＡ 标准曲线，根据吸光度值回算

浓度。
１􀆰 ３　 疗效评估　
１􀆰 ３􀆰 １　 神经功能　 于术前、术后 ７ ｄ 平静状态下采

用美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ） ［８］ 评估，
总分为 ０ ～ ４２ 分，得分越高表示神经功能受损越

严重。
１􀆰 ３􀆰 ２　 血肿量　 于术前、术后 ７ ｄ 平静状态下常规

行头颅 ＣＴ 监测血肿量，采用多田公式计算，血肿量

＝ ＡＢＣＭ ／ ２ （ Ａ、 Ｂ 分别为 ＣＴ 示血肿最大层面的

长径、短径，Ｍ 为扫描层厚，Ｃ 为扫描层数）。
１􀆰 ３􀆰 ３　 认知功能 　 采用简易精神状态检查量表

（ＭＭＳＥ）评定患者认知功能，脑出血患者血肿吸收

后，待病情稳定后开始评估，总分 ３０ 分，得分越高则

认知功能越好［９］。 其中 ＭＭＳＥ 总分为 ３０ 分，初中

及以上≤２４ 分、小学≤２０ 分、文盲≤１７ 分时，则可

判定为认知功能障碍。
１􀆰 ４　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ １９􀆰 ０ 软件对所有数

据进行分析，计量资料用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，
组间比较采用独立样本 ｔ 检验，计数资料采用百分

比表示，组间比较采用 χ２检验；偏态分布数值采用

中位数（四分位数）［Ｍ（Ｐ ２５，Ｐ ７５）］表示，组间比较采

用 Ｍａｎｎ⁃Ｗｈｉｔｎｅｙ Ｕ 检验。 运用 Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性分析

ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ 以及 ＧＦＡＰ 表达水平与认知功能之间

的相关性；运用诊断 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析血清 ｍｉＲ⁃
１８１ｃ、ＳＦ 以及 ＧＦＡＰ 诊断价值，并绘制受试者工作

特征 曲 线 （ ｒｅｃｅｉｖｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｎｇ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ ｃｕｒｖｅ，
ＲＯＣ），采用 Ｈａｎｌｅｙ⁃ＭｃＮｅｉｌ 方法比较 ＲＯＣ 曲线下面

积（ＡＵＣ）；以 Ｐ≤０􀆰 ０５ 为差异有统计学意义。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 基线资料比较　 治疗无效组和有效组患者的

性别、年龄、发病至手术时长、脑出血量、术前 ＧＣＳ
评分以及 ＮＩＨＳＳ 评分等基线资料差异无统计学意

义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 见表 １。
２􀆰 ２　 血肿量、ＮＩＨＳＳ 评分比较　 ２ 组患者术前血肿

量、ＮＩＨＳＳ 评分差异无统计学意义（ Ｐ＞０􀆰 ０５） ，术后

呈降低趋势，其中有效组血清血肿量、ＮＩＨＳＳ 评分显

著低于无效组（Ｐ＜０􀆰 ００１）。 见表 ２。
２􀆰 ３　 血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 表达水平比较 　 ２
组患者术前血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平差异无统

计学意义（ Ｐ＞０􀆰 ０５） ，术后明显降低，术后有效组血

清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平显著低于无效组（Ｐ＜
０􀆰 ００１）。 见表 ３。
２􀆰 ４　 认知功能与 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平相关性

分析　 术后 １ 个月，１８５ 例（３２􀆰 ５７％）患者出现认知

功能障碍，平均 ＭＭＳＥ 评分为 （ ２１􀆰 ３５ ± ２􀆰 １０） 分，
Ｐｅａｒｓｏｎ 相关性结果显示 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 表达

水平均与 ＭＭＳＥ 评分均呈负相关性（ ｒ ＝ －０􀆰 ６４１，Ｐ＜
０􀆰 ００１；ｒ＝ －０􀆰 ４９８，Ｐ＝ ０􀆰 ００７；ｒ＝ －０􀆰 ５３６，Ｐ＝ ０􀆰 ００２）。
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２􀆰 ５　 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平对术后认知功能的

诊断价值 　 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 以 １􀆰 ２３ 为诊断截断值时，灵
敏度为 ７３􀆰 ７３％，特异度为 ６９􀆰 ４４％，ＡＵＣ 为 ０􀆰 ８１４
（９５％ＣＩ：０􀆰 ７６４～ ０􀆰 ８６５）；血清 ＳＦ 以 ３２５􀆰 ３６ 为诊断

截断值时，灵敏度为 ６４􀆰 ４１％，特异度为 ７６􀆰 ８５％，
ＡＵＣ 为 ０􀆰 ６８１（９５％ＣＩ：０􀆰 ６１６ ～ ０􀆰 ７４７）；血清 ＧＦＡＰ

以 １０􀆰 ２５ 为诊断截断值时，灵敏度为 ６１􀆰 ０２％，特异

度 为 ７０􀆰 ３７％， ＡＵＣ 为 ０􀆰 ６３４ （ ９５％ ＣＩ： ０􀆰 ５６７ ～
０􀆰 ７０１）；三者联合检测灵敏度为 ８０􀆰 ５１％，特异度为

７４􀆰 ０７％，约登指数为 ０􀆰 ５４６，ＡＵＣ 为 ０􀆰 ８８６（９５％ＣＩ：
０􀆰 ７６１～０􀆰 ９３２），显著高于各单项检测（Ｐ＜０􀆰 ０５），诊
断术后疗效的效能最佳，见表 ４，图 １。

表 １　 入组脑出血接受改良大骨瓣减压术治疗患者基线资料比较

组别 ｎ 性别
（男 ／女，ｎ）

年龄
（􀭰ｘ±ｓ，岁）

发病至手术时长
（􀭰ｘ±ｓ，ｈ）

脑出血量
（􀭰ｘ±ｓ，ｍＬ）

ＧＣＳ 评分
［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

ＮＩＨＳＳ 评分
（􀭰ｘ±ｓ，分）

无效组 ５２ ２８ ／ ２４ ６５􀆰 １１±２􀆰 ０３ ９􀆰 ２４±３􀆰 １８ ３５􀆰 ７９±２􀆰 ５４ ９􀆰 ００（６􀆰 ００，１１􀆰 ００） ３６􀆰 １４±４􀆰 １８
有效组 ５１６ ２６４ ／ ２５２ ６４􀆰 ８４±２􀆰 １７ ９􀆰 １８±３􀆰 ２５ ３６􀆰 ２０±２􀆰 ６３ １０􀆰 ００（８􀆰 ００，１２􀆰 ００） ３６􀆰 ３２±４􀆰 ０２
Ｕ ／ ｔ ／ χ２值 ０􀆰 １３６ ０􀆰 ８６０ ０􀆰 １２７ １􀆰 ０７５ １􀆰 ５６２ ０􀆰 ３０７
Ｐ 值 ０􀆰 ７１２ ０􀆰 ３９０ ０􀆰 ８９９ ０􀆰 ２８３ ０􀆰 １３２ ０􀆰 ７５９

表 ２　 入组脑出血接受改良大骨瓣减压术治疗患者血肿量、ＮＩＨＳＳ 评分比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别 ｎ
血肿量（ｍＬ） ＮＩＨＳＳ 评分（分）

术前 术后 术前 术后

无效组 ５２ ３５􀆰 ７９±２􀆰 ５４ １５􀆰 ３０±２􀆰 ２０∗ ３６􀆰 １４±４􀆰 １８ １６􀆰 ３６±３􀆰 ３２∗

有效组 ５１６ ３６􀆰 ２０±２􀆰 ６３ １０􀆰 １９±２􀆰 １６∗＃ ３６􀆰 ３２±４􀆰 ０２ １１􀆰 ５８±３􀆰 ０４∗＃

ｔ 值 １􀆰 ０７５ １６􀆰 ２３３ ０􀆰 ３０７ １０􀆰 ７１４
Ｐ 值 ０􀆰 ２８３ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ７５９ ＜０􀆰 ００１
　 　 与同组术前比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５；与无效组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５

表 ３　 入组脑出血接受改良大骨瓣减压术治疗患者血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 表达水平比较（􀭵ｘ±ｓ）

组别 ｎ
ｍｉＲ⁃１８１ｃ ＳＦ（ｎｇ ／ ｍＬ） ＧＦＡＰ（ｎｇ ／ ｍＬ）

术前 术后 术前 术后 术前 术后

无效组 ５２ １􀆰 ４３±０􀆰 ２１ １􀆰 ３０±０􀆰 ２０∗ ４２４􀆰 ５６±２５􀆰 ０２ ３６５􀆰 ４１±２２􀆰 ０２∗ ２３􀆰 ２３±４􀆰 １４ １２􀆰 ９５±３􀆰 ３２∗

有效组 ５１６ １􀆰 ４５±０􀆰 １８ １􀆰 １９±０􀆰 １６∗＃ ４２５􀆰 ４７±２６􀆰 ６９ ３０２􀆰 ４６±２０􀆰 ５８∗＃ ２３􀆰 ４７±４􀆰 ２９ ７􀆰 ８２±３􀆰 ２８∗＃

ｔ 值 － ０􀆰 ７５２ ３􀆰 ８４４ ０􀆰 ２３６ ２０􀆰 ８８８ ０􀆰 ３８６ １０􀆰 ７３８
Ｐ 值 － ０􀆰 ４５３ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ８１４ ＜０􀆰 ００１ ０􀆰 ７００ ＜０􀆰 ００１
　 　 与同组术前比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５；与无效组比较，＃Ｐ＜０􀆰 ０５

表 ４　 脑出血接受改良大骨瓣减压术治疗患者 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 单独和联合检测灵敏度、特异度结果［ｎ（％）］

诊断方法 灵敏度（％） 特异度（％） 阳性预测值（％） 阴性预测值（％） 约登指数 ＡＵＣ ９５％ＣＩ
ｍｉＲ⁃１８１ｃ ７３􀆰 ７３ ６９􀆰 ４４ ７２􀆰 ５０ ７０􀆰 ７５ ０􀆰 ４３２ ０􀆰 ８１４ ０􀆰 ７６４～０􀆰 ８６５
ＳＦ ６４􀆰 ４１ ７６􀆰 ８５ ７５􀆰 ２５ ６６􀆰 ４０ ０􀆰 ４１３ ０􀆰 ６８１ ０􀆰 ６１６～０􀆰 ７４７
ＧＦＡＰ ６１􀆰 ０２ ７０􀆰 ３７ ６９􀆰 ２３ ６２􀆰 ３０ ０􀆰 ３１４ ０􀆰 ６３４ ０􀆰 ５６７～０􀆰 ７０１
三者联合 ８０􀆰 ５１ ７４􀆰 ０７ ７７􀆰 ２４ ７７􀆰 ６７ ０􀆰 ５４６ ０􀆰 ８６６ ０􀆰 ７６１～０􀆰 ９３２
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图 １　 脑出血接受改良大骨瓣减压术治疗患者 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、
ＳＦ、ＧＦＡＰ 单独和联合检测 ＲＯＣ 曲线分析

３　 讨　 　 论

脑出血起病危急，尽快开展外科手术并彻底清

除脑部血肿对于疾病预后至关重要，但研究发现手

术操作可能损伤血肿区残存的神经细胞，从而破坏

脑组织的周围的免疫系统，延长术后恢复时间，以
及降低生活质量［１０］。 因此，在清除脑部血肿的同时

减少脑损伤具有重要意义，其中改良去大骨瓣减压

术治疗颅脑损伤疗效显著，且在手术过程中可减轻

对脑部组织的过度牵扯，相对传统去大骨瓣减压术

具有术中出血量少、手术时间短、术后并发症风险

低等优势，已广泛应用于临床［１１］。 脑出血、脑水肿

可造成脑组织局部缺血，同时压迫神经而引起神经

功能损伤，严重影响预后，有研究表明神经损伤标

志物与脑出血的发生发展密切关联，可用于评估脑

组织的预后情况［１２］。 ＳＦ 为神经胶质受损的指标，
在高血压脑出血后可由神经细胞大量释放入血，血
清水平会不断上升。 ＧＦＡＰ 为星形胶质细胞的重要

成分，属于酸性蛋白，以可溶性蛋白和中间微丝蛋

白的形式存在，研究发现 ＧＦＡＰ 可调控细胞的成形、
代谢，同时产生神经营养因子，维持血脑屏障。 脑

出血患者的星形胶质细胞大量分泌 ＧＦＡＰ，从而有

效保护神经元，特别是脑组织损伤区的星形胶质细

胞分泌的 ＧＦＡＰ 通过促进大量的神经营养因子分

泌，从而促进中枢神经生长存活［１３］。 本研究发现，
经治疗后血清 ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平明显降低，且有效组血

清 ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平显著低于无效组（Ｐ＜０􀆰 ００１），表明

手术治疗彻底清除脑部血肿，缓解血肿所受的

压迫，减轻脑组织损伤，促使受损神经胶质细胞的

恢复，故而使得神经损伤标志物水平降低。 相关研

究通观察 ＧＦＡＰ 在脑出血患者血清中的水平，发现

ＧＦＡＰ 能有效判断神经细胞受损程度，即 ＧＦＡＰ 水

平越高，则脑组织受损程度越严重［１４］，结合本研究

结果进一步表明 ＧＦＡＰ 可作为评估脑出血患者疗效

的生物标志物。
亦有研究指出［１５］，ｍｉＲＮＡ 与神经系统发育、功

能、状态密切相关，其中急性脑梗死、脑出血患者的

ｍｉＲＮＡ 表达谱发生改变，可通过评估其的血清水平

反映疾病进展，评估治疗效果。 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 在细胞核

内完成编码，可调控线粒体功能，其的表达失调可

通过抑制 ｍｔ⁃ｃｏｘｌ 蛋白的表达而促进 ｍｔ⁃ｃｏｘ２ 和 ｍｔ⁃
ｃｏｘ３ 蛋白的表达，从而重组线粒体复合物 ＩＶ，诱导

线粒体功能的紊乱［１６］。 线粒体功能紊乱可诱导神

经元凋亡，导致神经组织损伤，影响患者认知功能，
且王志等［１７］ 研究表明认知功能受损的患者血清

ｍｉＲ⁃１８１ｃ 水平处于高表达状态。 本研究发现，经治

疗后患者血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 水平处于降低趋势，其中有

效组的术后血清水平明显低于无效组，表明改良大

骨瓣减压术可减少神经组织损伤，降低血清 ｍｉＲ⁃
１８１ｃ 水平。

另外，本研究通过相关性分析发现，ｍｉＲ⁃１８１ｃ、
ＳＦ、ＧＦＡＰ 表达水平均与 ＭＭＳＥ 评分均呈负相关性

（Ｐ＜０􀆰 ０５），表明 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 表达水平与患

者认知功能具有相关性，其中各指标值越高则表明

患者脑损伤越严重，认知功能障碍越严重。 Ｆａｎｇ
等［１８］研究发现，血清 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 水平可能与急性脑

梗死引起神经元损伤严重程度密切相关，是急性脑

梗死患者发生认知功能障碍的独立影响因素，结合

本研究进一步证实 ｍｉＲ⁃１８１ｃ 可反映患者脑组织损

伤状态，从而有助于评估脑出血患者术后脑组织功

能的恢复情况。 本研究通过联合检测发现，ｍｉＲ⁃
１８１ｃ、ＳＦ、 ＧＦＡＰ 三者联合检测的 ＡＵＣ 为 ０􀆰 ８８６
（９５％ＣＩ：０􀆰 ７６１～０􀆰 ９３２），诊断效能显著高于各单项

检测，表明三种指标联合检测具有互补性。 且结合

以上研究结果，即有效组患者的术后血清 ｍｉＲ⁃
１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 水平更低，且与认知功能呈负相关

性，可认为 ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ、ＧＦＡＰ 能反映疾病严重程

度以及评估改良大骨瓣减压术对于脑出血的治疗

效果，可能为影响患者预后的独立影响因素。
综上所述，脑出血后认知功能受损患者血清
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ｍｉＲ⁃１８１ｃ、ＳＦ 以及 ＧＦＡＰ 水平显著升高，其表达水

平与病情转归密切相关，可作为疗效评估的重要指

标；且三者联合检查可提高脑出血改良大骨瓣减压

术后认知功能诊断效能。
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