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　 　 【摘　 要】 　 目的　 探讨自发性脑出血（ｓＩＣＨ）患者血清沉默信息调节因子 ３（ＳＩＲＴ３）、载脂蛋白 Ｊ（Ａｐｏ⁃Ｊ）水平及

其与早期神经功能恶化（ＥＮＤ）的关系。 方法　 选取 ２０２０ 年 １ 月—２０２４ 年 ８ 月青岛市胶州中心医院神经内科收治的

ｓＩＣＨ 患者 ３０３ 例为 ＩＣＨ 组，同期医院健康体检志愿者 １５５ 例为健康对照组。 根据神经功能缺损程度将 ｓＩＣＨ 患者分

为轻度缺损亚组 １０２ 例［美国国立卫生研究院卒中量表（ＮＩＨＳＳ）评分≤４ 分］、中度缺损亚组 １２１ 例（ＮＩＨＳＳ 评分 ５ ～
２０ 分）、重度缺损亚组 ８０ 例（ＮＩＨＳＳ 评分 ＞ ２０ 分）；根据是否发生 ＥＮＤ 将 ｓＩＣＨ 患者分为 ＥＮＤ 亚组 ６０ 例和非 ＥＮＤ 亚

组 ２４３ 例。 采用酶联免疫吸附法检测血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平；采用 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析 ｓＩＣＨ 患者血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ
水平与 ＮＩＨＳＳ 评分的相关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平与 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的关系；受试者工作

特征（ＲＯＣ）曲线分析血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平对 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的预测效能。 结果　 与健康对照组比较，ｓＩＣＨ 组血清

ＳＩＲＴ３ 水平降低，Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升高（ ｔ ／ Ｐ ＝ ２６． ２３２ ／ ＜ ０． ００１、３０． ０２１ ／ ＜ ０． ００１）；轻度缺损亚组、中度缺损亚组、重度缺损

亚组血清 ＳＩＲＴ３ 水平依次降低，Ａｐｏ⁃Ｊ 水平依次升高（Ｆ ／ Ｐ ＝ ８０５． ４４５ ／ ＜ ０． ００１、５５０． ３７４ ／ ＜ ０． ００１）。 ｓＩＣＨ 患者 ＮＩＨＳＳ
评分与血清 ＳＩＲＴ３ 水平呈负相关（ ｒｓ ／ Ｐ ＝ － ０． ８０９ ／ ＜ ０． ００１），与 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平呈正相关（ ｒｓ ／ Ｐ ＝ ０． ７９２ ／ ＜ ０． ００１）。 ３０３ 例

ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 发生率为 １９． ８０％（６０ ／ ３０３），与非 ＥＮＤ 亚组比较，ＥＮＤ 亚组血清 ＳＩＲＴ３ 水平降低，Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升高（ ｔ ／ Ｐ ＝
８． ５３９ ／ ＜ ０． ００１、７． ９７２ ／ ＜ ０． ００１）。 血肿体积大、基线 ＮＩＨＳＳ 评分高、Ａｐｏ⁃Ｊ 高为 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的独立危险因素［ＯＲ
（９５％ＣＩ） ＝ １． １４３（１． ０７２ ～ １． ２１８）、１． ０９１（１． ０３６ ～ １． １４８）、１． ０７９（１． ０４６ ～ １． １１４）］，基线 ＧＣＳ 评分高、ＳＩＲＴ３ 高为独

立保护因素［ＯＲ（９５％ＣＩ） ＝ ０． ７２６（０． ６２０ ～ ０． ８５０）、０． ４６９（０． ３３９ ～ ０． ６５０）］。 血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平及二者联合预测

ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 的曲线下面积（ＡＵＣ）为 ０． ７９０、０． ７８６、０． ８９１，二者联合的 ＡＵＣ 大于血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平单独预

测（Ｚ ／ Ｐ ＝ ４． ０７９ ／ ＜ ０． ００１、４． ０８６ ／ ＜ ０． ００１）。 结论　 ｓＩＣＨ 患者血清 ＳＩＲＴ３ 水平降低，Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升高，与神经功能缺损

加重和 ＥＮＤ 发生有关，血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平联合预测 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的效能较高。
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【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　 To investigate the levels of serum sirtuin 3 (SIRT3) and apolipoprotein J (Apo⁃J) in patients

with spontaneous intracerebral hemorrhage (sICH) and their relationship with early neurological deterioration (END). Ｍｅｔ⁃
ｈｏｄｓ　 A retrospective study was conducted on 303 sICH patients (ICH group ) admitted to the Neurology Department of

Jiaozhou Central Hospital, Qingdao, from January 2020 to August 2024, and 155 healthy volunteers (control group) from the

same hospital. Based on neurological deficit severity , sICH patients were classified into mild deficit subgroup (102 cases,

NIHSS score ≤4), moderate deficit subgroup (121 cases, NIHSS score 5⁃20), and severe deficit subgroup (80 cases, NIHSS

score > 20). Patients were further divided into END subgroup (60 cases) and non⁃END subgroup (243 cases) based on the oc⁃
currence of END. Serum SIRT3 and Apo⁃J levels were measured by enzyme⁃linked immunosorbent assay (ELISA). Spearman
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correlation analysis was performed to examine the relationship between serum SIRT3 and Apo⁃J levels and NIHSS scores in

sICH patients. Multivariate unconditional logistic regression was used to analyze the association of serum SIRT3 and Apo⁃J
levels with END in sICH patients, and the predictive efficacy of serum SIRT3 and Apo⁃J levels for END was assessed using

ROC curves. Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Compared to the control group, serum SIRT3 levels were decreased and Apo⁃J levels were elevated in

the sICH group (t/P = 26.232/ ＜ 0.001, 30.021/ ＜ 0.001). Serum SIRT3 levels progressively decreased, and Apo⁃J levels pro⁃
� gressively increased across the mild, moderate, and severe deficit subgroups (F/P = 805.445/ < 0.001, 550.374/ < 0.001). NIHSS

� scores in sICH patients were negatively correlated with serum SIRT3 levels and positively correlated with Apo⁃J levels (rs /P
= － 0.809/ < 0.001, 0.792/ < 0.001). The incidence of END among the 303 sICH patients was 19.80% (60/303). Compared to

the non⁃END subgroup, the END subgroup showed lower serum SIRT3 levels and higher Apo⁃J levels (t/P = 8.539/ < 0.001,

7.972/ < 0.001). Larger hematoma volume, higher baseline NIHSS scores, and elevated Apo⁃J were independent risk factors for

END, while higher baseline GCS scores and elevated SIRT3 were independent protective factors［OR(95% CI) = 1.143(1.072

� － 1.218),1.091(1.036 － 1.148),1.079(1.046 － 1.114),0.726(0.620 － 0.850),0.469(0.339 － 0.650)］ .The AUC for predicting END

using serum SIRT3, Apo⁃J, and their combination was 0.790, 0.786, and 0.891, respectively . The combined AUC was signifi⁃
cantly higher than that of SIRT3 or Apo⁃J alone (Z/P = 4.079/ < 0.001, 4.086/ < 0.001). Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 In sICH patients, serum

SIRT3 levels decrease, and Apo⁃J levels increase, which are associated with more severe neurological deficits and the occur⁃
rence of END. The combination of serum SIRT3 and Apo⁃J levels demonstrates high predictive efficacy for END in sICH pa⁃
tients.

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】　 Spontaneous intracerebral hemorrhage; Sirtuin 3; Apolipoprotein J; Neurological deficit; Early neurologi⁃
cal deterioration

　 　 卒中是导致我国居民残疾和死亡的重要原因，其
发病率呈逐年攀升趋势，其中自发性脑出血（ ｓｐｏｎｔｅ⁃
ｎｅｏｕｅｓ ｉｎｔｒａｃｅｒｅｂｒａｌ ｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ｓＩＣＨ）占比约 ２３． ４％ ，
其起病急、病情变化迅速，是导致卒中患者残疾和死亡

的主要亚型［１］。 早期神经功能恶化（ｅａｒｌｙ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ
ｄｅｔｅｒｉｏｒａｔｉｏｎ，ＥＮＤ）是 ｓＩＣＨ 常见的早期并发症，也是导

致 ｓＩＣＨ 患者预后不佳的重要原因［２］。 故及时预测

ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 非常重要。 炎性反应、氧化应激和细

胞凋亡在 ｓＩＣＨ 发生发展过程中发挥重要作用［３⁃４］。 沉

默信息调节因子 ３（ｓｉｒｔｕｉｎ ３，ＳＩＲＴ３）是一种去乙酰化

酶，能通过调节多种因子表达发挥抗炎、抗氧化和抗凋

亡作用［５］。 袁敏等［６］ 实验报道，ＳＩＲＴ３ 在脑出血小鼠

中低表达，且与神经功能缺损有关。 载脂蛋白 Ｊ（ ａｐ⁃
ｏｐｒｏｔｅｉｎ Ｊ，Ａｐｏ⁃Ｊ）是一种多功能蛋白，也具有积极的抗

炎和抗凋亡作用［７］。 Ｓａｗｙｅｒ 等［８］ 研究报道，Ａｐｏ⁃Ｊ 基

因多态性与脑出血风险增加有关。 但关于 ｓＩＣＨ 患者

血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平及与 ＥＮＤ 的关系尚不清楚，本
研究对此进行分析，以期为改善 ｓＩＣＨ 患者预后提供更

多依据，报道如下。
１　 资料与方法

１． １　 临床资料　 回顾性选取 ２０２０ 年 １ 月—２０２４ 年 ８
月青岛市胶州中心医院神经内科诊治的 ｓＩＣＨ 患者

３０３ 例为 ｓＩＣＨ 组，男 １８７ 例，女 １１６ 例，年龄 ３５ ～ ８５
（５８． ２３ ± ８． ２０）岁； 出血部位：基底节 １５５ 例，脑室内

９４ 例，脑叶内 ５４ 例；美国国立卫生研究院卒中量表

（Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅｓ ｏｆ Ｈｅａｌｔｈ Ｓｔｒｏｋｅ Ｓｃａｌｅ，ＮＩＨＳＳ）评分

２ ～ ３８ 分，中位 １０． ００（４． ００，２２． ００）分。 根据 ＮＩＨＳＳ
评分分为轻度缺损亚组 １０２ 例（≤４ 分）、中度缺损亚

组 １２１ 例（５ ～２０ 分）、重度缺损亚组 ８０ 例（ ＞２０ 分） ［９］。
另选取同期医院健康体检志愿者 １５５ 例为健康对照

组，男 ９７ 例，女 ５８ 例，年龄 ２６ ～ ８１（５７． ６３ ± ７． ２５）岁。
２ 组性别、年龄差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可

比性。 本研究经医院伦理委员会批准（２０２４０８１４），受
试者或家属知情同意并签署同意书。
１． ２　 病例选择标准　 （１）纳入标准：①首次卒中；②
年龄≥１８ 岁；③发病至入院时间≤１２ ｈ；④有完整的

临床 信 息； ⑤ ｓＩＣＨ 符 合 《 中 国 脑 出 血 诊 治 指 南

（２０１９）》 ［１０］诊断标准；⑥存活时间≥２４ ｈ。 （２）排除

标准：①院内死亡者；②血液系统疾病者；③妊娠期、哺
乳期妇女；④创伤性脑出血、缺血性脑卒中等其他卒中

者；⑤恶性肿瘤；⑥心、肺、肝、肾功能不全者；⑦帕金森

病、癫痫、中枢神经系统感染等其他神经系统疾病；⑧
精神病患者；⑨合并急慢性感染；⑩颅脑手术史。
１． ３　 检测指标与方法

１． ３． １ 　 血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平检测：采集 ｓＩＣＨ 患者

入院时和健康志愿者体检时肘静脉血 ３ ｍｌ，离心留取

血清待测。 使用上海信裕生物科技有限公司提供的

ＳＩＲＴ３ 试剂（货号：ＳＥＥ９１３Ｈｕ）和北京普利莱（ＡＰＰＬＹ⁃
ＧＥＮ）基因技术有限公司提供的 Ａｐｏ⁃Ｊ 试剂（货号：
ＡＺ０２７７），采用酶联免疫吸附法检测 ＳＩＲＴ３、 Ａｐｏ⁃Ｊ
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水平。
１． ３． ２　 ＥＮＤ 判断和分组：入院后 ２４ ｈ 内 ＮＩＨＳＳ 评分

增加≥４ 分定义为 ＥＮＤ［１１］。 ｓＩＣＨ 患者根据是否发生

ＥＮＤ 分为 ＥＮＤ 亚组（６０ 例）和非 ＥＮＤ 亚组（２４３ 例）。
１． ４　 统计学方法 　 选用 ＳＰＳＳ ２８． ０ 软件统计分析数

据。 符合正态分布的计量资料以 �ｘ ± ｓ 表示，２ 组间比

较采用 ｔ 检验或单因素方差分析；计数资料以频数 ／构
成比（％ ）表示，比较采用 χ２ 检验；Ｓｐｅａｒｍａｎ 法分析

ｓＩＣＨ 患者血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平与 ＮＩＨＳＳ 评分的相

关性；多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平

与 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的关系；受试者工作特征（ＲＯＣ）曲
线分析血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平对 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的预

测效能。 Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异有统计学意义。
２　 结　 果

２． １　 ２ 组血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平比较 　 与健康对照

组比较，ｓＩＣＨ 组血清 ＳＩＲＴ３ 水平降低、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升高

（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 １。

表 １　 健康对照组与 ｓＩＣＨ 组血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平

比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． １ 　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＳＩＲＴ３ ａｎｄ Ａｐｏ⁃Ｊ ｌｅｖｅｌｓ ｂｅｔｗｅｅｎ
ｈｅａｌｔｈｙ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｓＩＣＨ ｇｒｏｕｐ

　 组　 别 例数 ＳＩＲＴ３（μｇ ／ Ｌ） Ａｐｏ⁃Ｊ（ｍｇ ／ Ｌ）
健康对照组 １５５ １４． ８２ ± ２． ９４ ５５． ９１ ± ９． ５２
ｓＩＣＨ 组 ３０３ ７． ８０ ± ２． ２１ ９５． ８９ ± １８． ９７
ｔ 值 ２６． ２３２ ３０． ０２１
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ２　 不同程度神经功能缺损 ｓＩＣＨ 患者血清 ＳＩＲＴ３、
Ａｐｏ⁃Ｊ 水平比较　 轻度缺损亚组、中度缺损亚组、重度

缺损亚组血清 ＳＩＲＴ３ 水平依次降低，Ａｐｏ⁃Ｊ 水平依次

升高（Ｐ ＜ ０． ０１），见表 ２。 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关性分析显示，
ｓＩＣＨ 患者 ＮＩＨＳＳ 评分与血清 ＳＩＲＴ３ 水平呈负相关，与
Ａｐｏ⁃Ｊ 水平呈正相关（ｒｓ ／ Ｐ ＝ － ０． ８０９ ／ ＜ ０． ００１、０． ７９２ ／ ＜
０． ００１）。

表 ２　 不同程度神经功能缺损 ｓＩＣＨ 患者血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水

平比较　 （�ｘ ± ｓ）

Ｔａｂ． ２　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＳＩＲＴ３ ａｎｄ Ａｐｏ⁃Ｊ ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｓＩＣＨ ｐａ⁃
ｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｄｅｆｉｃｉｔｓ

　 组　 别 例数 ＳＩＲＴ３（μｇ ／ Ｌ） Ａｐｏ⁃Ｊ（ｍｇ ／ Ｌ）
轻度缺损亚组 １０２ ９． ９９ ± １． ２３ ７６． ３８ ± １１． ２５
中度缺损亚组 １２１ ７． ７２ ± １． ０６ ９９． ３３ ± １０． ２０
重度缺损亚组 ８０ ５． １１ ± １． １９ １１５． ５５ ± １２． ４４
Ｆ 值 ８０５． ４４５ ５５０． ３７４
Ｐ 值 ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

２． ３　 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 与否的临床资料比较　 ３０３
例 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 发生率为 １９． ８０％ （６０ ／ ３０３）。 与非

ＥＮＤ 亚组比较，ＥＮＤ 亚组患者发病至入院时间长、基
线格拉斯哥昏迷量表（Ｇｌａｓｇｏｗ Ｃｏｍａ Ｓｃａｌｅ，ＧＣＳ）评分

低、血肿体积大、基线 ＮＩＨＳＳ 评分高、ＳＩＲＴ３ 低、Ａｐｏ⁃Ｊ
高 （Ｐ ＜ ０． ０５ 或 ０． ０１），见表 ３。
２． ４　 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 的多因素非条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析　 以 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 为因变量（赋值：是为

“１”；否为“０”），以上述结果中 Ｐ ＜ ０． ０５ 项目为自变量

进行多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析，结果显示：血肿体积大、
基线 ＮＩＨＳＳ 评分高、Ａｐｏ⁃Ｊ 高为 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ
的独立危险因素，基线 ＧＣＳ 评分高、ＳＩＲＴ３ 高为独立保

护因素（Ｐ ＜ ０． ０５），见表 ４。
２． ５　 血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平预测 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ
的效能比较　 绘制 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 的预测效能受

试者工作特征（ＲＯＣ）曲线，并计算曲线下面积（ＡＵＣ），
结果显示：血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平及二者联合预测 ｓＩＣＨ
患者发生 ＥＮＤ 的 ＡＵＣ 为 ０． ７９０、０． ７８６、０． ８９１，二者联合

的 ＡＵＣ 大于血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平单独预测（Ｚ ＝
４． ０７９、４． ０８６，Ｐ 均 ＜０． ００１），见表 ５ 和图 １。

表 ５　 血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平预测 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 的效能

比较

Ｔａｂ． ５　 Ｅｎｅｒｇｙ ｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＳＩＲＴ３ ａｎｄ Ａｐｏ⁃Ｊ
ｌｅｖｅｌｓ ｉｎ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＥＮＤ ｉｎ ｓＩＣＨ ｐａｔｉｅｎｔｓ

指　 标 Ｃｕｔ⁃ｏｆｆ 值 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 敏感度 特异度
约登
指数

ＳＩＲＴ３ ６． ８９ μｇ ／ Ｌ ０． ７９０ ０． ７３９ ～ ０． ８３７ ０． ８８３ ０． ５３９ ０． ４２２
Ａｐｏ⁃Ｊ １０２． １５ ｍｇ ／ Ｌ ０． ７８６ ０． ７３１ ～ ０． ８２８ ０． ５１２ ０． ９０２ ０． ４１４
二者联合 ０． ８９１ ０． ８５０ ～ ０． ９３２ ０． ７２２ ０． ９０６ ０． ６２８

图 １　 血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平预测 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 的 ＲＯＣ
曲线

Ｆｉｇ． １　 ＲＯＣ ｃｕｒｖｅ ｆｏｒ ｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇ ＥＮＤ ｉｎ ｓＩＣＨ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ
ｓｅｒｕｍ ＳＩＲＴ３ ａｎｄ Ａｐｏ⁃Ｊ ｌｅｖｅｌｓ
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表 ３　 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 与否的临床资料比较

Ｔａｂ． ３　 Ｃｌｉｎｉｃａｌ ｄａｔａ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ＥＮＤ ｏｃｃｕｒｒｅｎｃｅ ｉｎ ｓＩＣＨ ｐａｔｉｅｎｔｓ
项　 目 非 ＥＮＤ 亚组（ｎ ＝ ２４３） ＥＮＤ 亚组（ｎ ＝ ６０） χ２ ／ ｔ ／ Ｚ 值 Ｐ 值

性别［例（％ ）］ 男 １４１（５８． ０２） ３６（６０． ００） ３． ３８６ ０． ０６６
女 １０２（４１． ９８） １４（４０． ００）

年龄（�ｘ ± ｓ，岁） ５７． ７７ ± ７． ９０ ６１． ００ ± ９． １６ １． ８０９ ０． ０７４
饮酒［例（％ ）］ ８７（３５． ８０） ２５（４１． ６７） ０． ７１０ ０． ３９９
吸烟［例（％ ）］ ６１（２５． １０） １８（３０． ００） ０． ５９９ ０． ４３９
收缩压（�ｘ ± ｓ，ｍｍＨｇ） １４６． ６４ ± １８． ２２ １５１． ０７ ± １５． ９５ １． ７２４ ０． ０８６
舒张压（�ｘ ± ｓ，ｍｍＨｇ） ９１． ２３ ± １１． ９５ ９４． ０５ ± ９． ４５ １． ９５３ ０． ０５３
基础疾病［例（％ ）］ 高血压 １８０（７４． ０７） ５１（８５． ００） ３． １７１ ０． ０７５

糖尿病 ４５（１８． ５２） １６（２６． ６７） １． ９８７ ０． １５９
高脂血症 ３３（１３． ５８） １２（２０． ００） １． ５６８ ０． ２１０

出血部位［例（％ ）］ 基底节 １２４（５１． ０３） ３１（５１． ６７） ０． ４６７ ０． ７９２
脑室内 ７４（３０． ４５） ２０（３３． ３３）
脑叶内 ４５（１８． ５２） ９（１５． ００）

发病至入院时间（�ｘ ± ｓ，ｈ） ３． ５２ ± １． ２３ ３． ８９ ± １． ３４ ２． ０４９ ０． ０４１
基线 ＧＣＳ 评分（�ｘ ± ｓ，分） １２． ３９ ± ４． ６７ ９． １５ ± ４． １６ ４． ９１３ ＜ ０． ００１
血肿体积（�ｘ ± ｓ，ｍｌ） １０． ６４ ± ４． ０４ ２０． ５２ ± ７． ４４ １３． ９９８ ＜ ０． ００１
基线 ＮＩＨＳＳ 评分（�ｘ ± ｓ，分） １０． ６９ ± ８． ９９ ２１． ０７ ± ７． ８１ ８． ２０９ ＜ ０． ００１
白细胞计数（�ｘ ± ｓ， × １０９ ／ Ｌ） ９． ６５ ± １． ６２ ９． ９５ ± １． ９２ １． ２５４ ０． ２１１
血红蛋白（�ｘ ± ｓ，ｇ ／ Ｌ） １４０． ５３ ± １５． ４４ １４４． ０７ ± １７． ７４ １． ５４５ ０． １２３
血小板计数（�ｘ ± ｓ， × １０９ ／ Ｌ） ２４８． ０２ ± ２９． ６７ ２４０． ６８ ± ３６． ３９ １． ４４８ ０． １５２
血肌酐（�ｘ ± ｓ，μｍｏｌ ／ Ｌ） ７６． ０８ ± ８． ２５ ７７． ４５ ± ９． ５１ １． １１８ ０． ２６５
血尿素氮（�ｘ ± ｓ，ｍｍｏｌ ／ Ｌ） ６． ０３ ± １． ０８ ６． ２５ ± １． １７ １． ３８６ ０． １６７
ＳＩＲＴ３（�ｘ ± ｓ，μｇ ／ Ｌ） ８． ２８ ± １． ９８ ５． ８４ ± １． ９９ ８． ５３９ ＜ ０． ００１
Ａｐｏ⁃Ｊ（�ｘ ± ｓ，ｍｇ ／ Ｌ） ９１． ８６ ± １７． ５１ １１１． ８０ ± １６． ２３ ７． ９７２ ＜ ０． ００１

表 ４　 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 的多因素非条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析

Ｔａｂ． ４　 Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅ ｕｎｃｏｎｄｉｔｉｏｎａｌ Ｌｏｇｉｓｔｉｃ ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＥＮＤ ｉｎ ｓＩＣＨ ｐａｔｉｅｎｔｓ
变　 量 β 值 ＳＥ 值 Ｗａｌｄ 值 Ｐ 值 ＯＲ 值 ９５％ＣＩ
发病至入院时间长 ０． ０１３ ０． １５５ ０． ００７ ０． ９３４ １． ０１３ ０． ７４７ ～ １． ３７３
基线 ＧＣＳ 评分高 － ０． ３２０ ０． ０８０ １５． ８８８ ＜ ０． ００１ ０． ７２６ ０． ６２０ ～ ０． ８５０
血肿体积大 ０． １３４ ０． ０３３ １６． ８１９ ＜ ０． ００１ １． １４３ １． ０７２ ～ １． ２１８
基线 ＮＩＨＳＳ 评分高 ０． ０８７ ０． ０２６ １１． ０９８ ＜ ０． ００１ １． ０９１ １． ０３６ ～ １． １４８
ＳＩＲＴ３ 高 － ０． ７５６ ０． １６６ ２０． ７３２ ＜ ０． ００１ ０． ４６９ ０． ３３９ ～ ０． ６５０
Ａｐｏ⁃Ｊ 高 ０． ０７６ ０． ０１６ ２２． ２６２ ＜ ０． ００１ １． ０７９ １． ０４６ ～ １． １１４

３　 讨　 论

　 　 ｓＩＣＨ 是指由高血压、脑小动脉病变、动脉瘤破裂

等原发性、继发性、非外伤性因素引起的脑实质出血，
以神经功能缺损、意识障碍、颅内压增高症状（头痛、
呕吐、恶心）等为主要临床表现［１０］。 尽管近年来高级

影像学技术的应用和神经外科手术技术取得较大进

展，但 ＥＮＤ 作为 ｓＩＣＨ 首次症状发作后常见且病情加

重的标志性事件，发生率依然较高，严重降低了 ｓＩＣＨ
患者预后［１２⁃１３］。 本研究中 １９． ８０％ 的 ｓＩＣＨ 患者发生

了 ＥＮＤ，这与李光波等［１１］ 报道的 ２０． ７３％ 相近，也提

示 ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 风险较高。 目前尚缺乏预测

ｓＩＣＨ 患者发生 ＥＮＤ 的工具，有必要寻找相关血液指

标，对早期指导临床及时干预和降低残疾、死亡风险的

意义重大。
　 　 ｓＩＣＨ 发生发展过程中炎性反应、氧化应激和细胞

凋亡起着关键作用，脑出血后能激活免疫细胞释放大

量促炎细胞因子和活性氧，进一步损伤脑组织并激活

细胞凋亡途径，诱导神经元凋亡，破坏神经网络结构与

功能，最终导致 ＥＮＤ［１４］。 ＳＩＲＴ３ 是主要由细胞内线粒

体表达和产生的一种依赖 ＮＡＤ ＋ 的去乙酰化酶，在心

脏、肝脏和脑等组织中较为丰富，能通过调控多种蛋白

抑制炎性反应、氧化应激和细胞凋亡，发挥重要的神经

保护作用［５］。 如脑出血小鼠模型中，上调 ＳＩＲＴ３ 能降

低神经系统中白介素⁃１β、白介素⁃６、肿瘤坏死因子⁃α
等炎性细胞因子表达，从而改善神经炎性反应［１５］；糖
尿病大鼠脑出血模型中，上调 ＳＩＲＴ３ 能减少神经系统
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活性氧积累，从而改善神经系统氧化应激［１６］；蛛网膜

下腔出血小鼠中，上调 ＳＩＲＴ３ 能抑制凋亡信号传递，从
而减轻小鼠神经元凋亡和神经功能缺损［１７］。 这些实

验表明 ＳＩＲＴ３ 在脑出血中具有重要的神经保护作用。
但关于血清 ＳＩＲＴ３ 水平及与 ＥＮＤ 的关系尚未可知。
本研究中，ｓＩＣＨ 患者血清 ＳＩＲＴ３ 水平降低，并随着神

经功能缺损加重而降低，这说明血清 ＳＩＲＴ３ 水平升高

与 ｓＩＣＨ 患者神经功能缺损减轻和 ＥＮＤ 风险降低有

关。 其机制可能是，ＳＩＲＴ３ 能抑制核因子⁃κＢ ／黑色素

瘤缺乏因子 ２、核转录因子红系 ２ 相关因子 ２ ／血红素

加氧酶⁃１ 信号通路，减少促炎细胞因子释放而改善神

经炎性反应，从而减轻神经功能缺损和降低 ＥＮＤ 风

险［１５，１８］；ＳＩＲＴ３ 能通过去乙酰化超氧化物歧化酶 ２ 和

抑制核呼吸因子 １ ／线粒体转录因子 Ａ 信号通路，减少

活性氧积累和线粒体功能障碍，改善神经氧化应激，从
而减轻神经功能缺损和降低 ＥＮＤ 风险［１６］；ＳＩＲＴ３ 上调

超氧化物歧化酶 ２ 能抑制线粒体功能障碍，减少神经

元凋亡，从而减轻神经功能缺损和降低 ＥＮＤ 风险［１７］。
Ｙａｎ 等［１９］研究也指出，血浆 ＳＩＲＴ３ 水平降低与脑出血

患者血肿体积增加和 ９０ ｄ 不良预后有关。 符合 ＥＮＤ
对脑出血患者不良预后影响。
　 　 Ａｐｏ⁃Ｊ 是主要在肝脏合成分泌并广泛表达于大

脑、肝脏、肾脏和心脏等组织的一种糖蛋白，又称聚集

素（ｃｌｕｓｔｅｒｉｎ），能通过调节多种蛋白表达发挥抗炎和

抗凋亡作用［７］。 如小鼠缺血性卒中模型中，Ａｐｏ⁃Ｊ 能

与丝氨酸蛋白酶抑制剂 Ａ３Ｎ 相互作用，抑制神经炎性

反应和神经元凋亡来减少脑损伤［２０］。 脑淀粉样血管

病是导致脑出血的重要原因，注射重组人 Ａｐｏ⁃Ｊ 能防

止血脑屏障渗漏，减少脑淀粉样血管病小鼠出血病变，
从而改善神经损伤［２１］。 Ｌｉ 等［２２］实验显示，Ａｐｏ⁃Ｊ 在脑

出血大鼠外周区域高表达，并于 ３ ｄ 达到峰值，与神经

元凋亡有关。 且 Ｗｕ 等［２３］ 研究指出，血浆 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平

升高与脑出血患者血肿体积增加和 ９０ ｄ 不良结局显

著相关。 故推测血清 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平可能与 ｓＩＣＨ 患者

ＥＮＤ 有关。 本研究中，ｓＩＣＨ 患者血清 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升

高，并随着神经功能缺损加重而降低，与 Ｗｕ 等［２３］ 报

道结果相符。 进一步分析显示，血清 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平每升

高 １ ｍｇ ／ Ｌ，ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 风险增加 ７． ９％ ，这说明血

清 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升高与 ｓＩＣＨ 患者神经功能缺损加重和

ＥＮＤ 风险增加有关。 分析原因，血清 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升高

可能是机体的一种代偿反应，旨在通过抑制丝氨酸肽

酶 ２ 表达和补体激活来改善神经炎性反应、神经元凋

亡，血清 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平越高反映 ｓＩＣＨ 患者神经炎性反应

和神经元凋亡越严重，因此神经功能缺损更严重，ＥＮＤ

风险更高［２２］。
　 　 本研究还发现，血肿体积、基线 ＮＩＨＳＳ 评分、基线

ＧＣＳ 评分与 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 有关。 血肿体积大和基线

ＮＩＨＳＳ 评分高反映脑损伤、神经功能损害更严重，更容

易出现 ＥＮＤ；基线 ＧＣＳ 评分高反映意识更好，提示病

情更轻，ＥＮＤ 风险更低［２４⁃２５］。 本研究 ＲＯＣ 曲线显示，
血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平联合预测 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的曲

线下面积大于血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平单独预测。 这说

明联合检测血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平对 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ
具有较高的预测效能。
４　 结　 论

　 　 综上所述，血清 ＳＩＲＴ３ 水平降低和 Ａｐｏ⁃Ｊ 水平升

高与神经功能缺损加重及 ＥＮＤ 密切相关， 血清

ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平联合对 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 有较高的预

测效能。 但本研究样本量较少，且仅分析了血清

ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 水平与 ｓＩＣＨ 患者 ＥＮＤ 的关系；未来还需

扩大样本量，分析血清 ＳＩＲＴ３、Ａｐｏ⁃Ｊ 参与 ｓＩＣＨ 患者

ＥＮＤ 的机制。
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