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【摘 要】 目的 探讨血浆信号传导适配分子结合蛋白( STAMBP ) 、转钴胺素Ⅱ( TCN2) 水平与癫痫持续状态
( SE) 患儿病情及预后的相关性。方法 选取 2023年 1月—2025年 1月联勤保障部队第九〇四医院常州医疗区神经
内科收治的 SE患儿 106例为 SE组，将患儿根据病情分为轻度亚组 40 例、中度亚组 36 例、重度亚组 30 例，根据入院
后 28 d预后分为不良亚组 40例和良好亚组 66例，另按照 1 ∶1比例选取同期医院健康体检儿童 106例为健康对照组。

采用酶联免疫吸附法检测血浆 STAMBP、TCN2水平; Spearman相关分析血浆 STAMBP、TCN2水平与 SE患儿病情的相
关性;多因素 Logistic回归分析 SE患儿预后不良的影响因素;受试者工作特征( ＲOC) 曲线分析血浆 STAMBP、TCN2水
平对 SE患儿预后不良的预测效能。结果 SE 组血浆 STAMBP、TCN2 水平低于健康对照组 ( t /P = 10．455 /＜0．001、
10．982 /＜0．001) ;血浆 STAMBP、TCN2水平比较，轻度亚组＞中度亚组＞重度亚组 ( F /P = 138．777 /＜0．001、164．355 /＜
0．001) 。SE患儿血浆 STAMBP、TCN2水平均与病情呈负相关( rs /P= －0．778 /＜0．001、－0．802 /＜0．001) 。与良好亚组比
较，不良亚组患儿重度病情、全面性发作比例、SE 发作时间≥1 h 比例高，STAMBP、TCN2 水平低 ( χ2 /P = 6． 771 /＜

0．001、4．096 /0．043、9．736 /0．002，t /P= 6．296 /＜0．001、5．848 /＜0．001) ;重度病情、全面性发作比例高、SE 发作时间≥1 h

为 SE患儿预后不良的独立危险因素［OＲ ( 95%CI) = 4．641 ( 1．855 ～ 11．615) 、5．847 ( 1．334 ～ 25．632) 、5．427 ( 1．382 ～
21．309) ］，STAMBP 升高、TCN2升高为独立保护因素［OＲ( 95%CI) = 0．946( 0．922～0．969) 、0．276( 0．147～0．517) ］;血浆
STAMBP、TCN2水平单独及二者联合预测 SE患儿预后不良的 AUC分别为 0．816、0．792、0．925，二者联合预测价值高
于其各自单独预测( Z /P= 3．244 /0．001、3．161 /0．002) 。结论 血浆 STAMBP、TCN2水平降低与 SE患儿病情加重密切
相关，二者是 SE患儿预后不良的独立预测因子，联合应用预测效能较高。
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【Abstract】 Objective To investigate the correlation of plasma signal transducing adaptor molecule binding protein

(STAMBP) and transcobalamin Ⅱ (TCN2) levels with the condition and prognosis of children with status epilepticus (SE).
Methods A total of 106 children with SE admitted to the Department of Neurology, Changzhou Medical Zone, No. 904 Hos-

pital of Joint Logistics Support Force from January 2023 to January 2025 were selected as the SE group. According to disease
severity, they were divided into a mild subgroup (40 cases), a moderate subgroup (36 cases), and a severe subgroup (30 cases).
Based on 28-day outcomes after admission, the children with SE were divided into a poor prognosis subgroup and a good
prognosis subgroup. In addition, 106 healthy children during the same period were selected as the healthy control group at a
1 ∶1 ratio. Plasma levels of STAMBP and TCN2 were measured. The correlation between plasma STAMBP and TCN2 levels
and disease severity was analyzed. Factors influencing poor prognosis and the predictive efficacy of plasma STAMBP and
TCN2 levels were analyzed. Ｒesults Plasma STAMBP and TCN2 levels in the SE group were significantly lower than those
in the healthy control group (t =－10.455, －10.982, bothP <0.001). Plasma STAMBP and TCN2 levels progressively decreased
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across the mild, moderate, and severe subgroups (F = 138.777, 164.355, both P <0.001). Plasma STAMBP and TCN2 levels
were negatively correlated with SE severity (r s =－0.778, －0.802, bothP <0.001). Compared with the good prognosis subgroup,
the poor prognosis subgroup had more severe disease, a higher proportion of generalized seizures and SE onset time ≥1 hour,
and lower STAMBP and TCN2 levels (χ2/t/Z =－6.771, 4.096, 9.736, －6.296, －5.848;P <0.001, 0.043, 0.002, <0.001, <0.001).
The 28-day poor prognosis rate among the 106 children with SE was 37.74% (40/106). Severe disease, high proportion of
generalized seizures, and SE onset time ≥1 hour were independent risk factors for poor prognosis, while elevated STAMBP
and TCN2 levels were independent protective factors［OR (95%CI ) = 4.641 (1.855－11.615), 5.847 (1.334－25.632), 5.427
(1.382－21.309), 0.946 (0.922－0.969), 0.276 (0.147－0.517)］. The AUCs for plasma STAMBP, TCN2, and their combination
in predicting poor prognosis were 0.816, 0.792, and 0.925, respectively. The combined prediction showed significantly higher
AUC (Z =3.244, 3.161;P =0.001, 0.002). Conclusion Decreased plasma STAMBP and TCN2 levels are associated with in-
creased disease severity in children with SE and serve as independent predictors of poor prognosis. The combined application
of STAMBP and TCN2 shows high predictive efficacy.
【Key words】 Status epilepticus; Signal transducing adaptor molecule binding protein; Transcobalamin Ⅱ; Disease se-

verity; Prognosis;Children

癫痫持续状态( status epilepticus，SE) 是儿童癫痫
的危重类型，常表现为癫痫持续发作或反复发作，可导

致脑组织缺血缺氧、神经元损伤甚至多器官功能障碍，
具有较高的致残率与病死率［1-2］。因此，早期评估 SE
患儿病情及预后具有重要临床意义。研究表明，神经
炎性反应、神经发育缺陷及维生素 B12 ( vitamin B12，
VB12) 缺乏是癫痫的重要机制［3-4］。信号传导适配分
子结合蛋白( signal transducing adaptor molecule binding
protein，STAMBP) 作为去泛素化相关蛋白，参与促进神
经细胞发育和抑制炎性反应［5］。Abraira 等［6］通过血
液蛋白质分析发现，STAMBP 蛋白下调与脑卒中后癫
痫发作相关。转钴胺素Ⅱ ( transcobalamin Ⅱ，TCN2)
是 VB12的重要载体，与神经髓鞘维持、神经修复等密
切相关［7］。Oshi 等［8］报道，TCN2 基因突变患儿出现
神经发育退化，并伴有肌阵挛性癫痫发作、共济失调和
震颤。但关于血浆 STAMBP、TCN2在癫痫患儿中的表
达及临床意义尚缺乏系统研究。本研究旨在探讨血浆
STAMBP、TCN2水平与 SE患儿病情及预后的相关性，
以期为临床干预提供新的参考依据，报道如下。
1 资料与方法
1．1 临床资料 选取 2023年 1月—2025年 1 月联勤
保障部队第九〇四医院常州医疗区神经内科收治的

SE患儿 106例为 SE组，男 58例，女 48例，年龄 1～12
( 5．51±2．46) 岁。根据儿童癫痫持续状态严重程度评
分［9］，将患儿分为轻度亚组 ( 0 ～ 1 分，40 例) 、中度亚
组( 2～ 3 分，36 例) 、重度亚组( 4 ～ 6 分，30 例) 。另按
照 1 ∶1比例选取同期医院健康体检儿童 106 例为健康
对照组，男 56例，女 50例，年龄 1～12( 5．62±2．44) 岁。
2 组患儿性别、年龄比较，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

( 202301010) ，受试儿童法定监护人知情同意并签署
知情同意书。
1．2 病例选择标准 ( 1) 纳入标准:①年龄 1 ～ 12 岁;
②有完整的临床资料; ③初诊为 SE，符合诊断标
准［10］。( 2) 排除标准: ①先天性疾病患儿; ②其他癫
痫类型患儿;③自身免疫性疾病或近 1 个月内使用免
疫制剂患儿;④STAMBP、TCN2 基因突变患儿; ⑤血液
系统疾病患儿;⑥颅脑创伤或器质性脑病患儿;⑦合并
抑郁症、焦虑障碍、注意缺陷多动障碍等其他精神疾病
患儿;⑧脑部手术史患儿; ⑨恶性肿瘤患儿; ⑩入院前
接受任何癫痫相关治疗。
1．3 观测指标与方法
1．3．1 血浆 STAMBP、TCN2 水平检测: EDTA-K2 抗凝
管采集 SE组入院时和健康对照组体检时静脉血2 ml，
DATE 3 000 r /min 离心 ( 10 cm 半径) 15 min 提取血
浆，采用酶联免疫吸附法检测 STAMBP( 武汉菲恩生物
科技有限公司;货号: QT-EH5380) 、TCN2( 武汉恒意赛
生物科技有限公司;货号: ELK3759) 水平。
1．3．2 预后评估及分组:采用格拉斯哥预后量表评估
SE患儿入院后 28 d预后，总分 1～5分，得分越低则预
后越差［11］，根据预后将患儿分为不良亚组( ≤3 分，40
例) 和良好亚组( ＞3分，66例) 。
1．4 统计学方法 选用 SPSS 28．0统计学软件。计数
资料以频数或构成比 ( %) 表示，组间比较采用 χ2 检

验;符合正态分布的计量资料以 �x±s 表示，2 组间比较
采用独立样本 t 检验，多组间比较采用 F 检验;
Spearman相关分析血浆 STAMBP、TCN2 水平与 SE 患
儿病情的相关性;多因素 Logistic 回归分析 SE 患儿预
后不良的影响因素;受试者工作特征( ＲOC) 曲线分析
血浆 STAMBP、TCN2水平对 SE 患儿预后不良的预测
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效能。P＜0．05为差异有统计学意义。
2 结 果
2．1 2 组血浆 STAMBP、TCN2 水平比较 SE 组血浆
STAMBP、TCN2水平低于健康对照组，差异有统计学
意义( P＜0．01) ，见表 1。

表 1 健康对照组与 SE组血浆 STAMBP、TCN2水平比较 ( �x±s)
Tab．1 Comparison of plasma STAMBP and TCN2 levels between

the SE group and the healthy control group

组 别 例数 STAMBP( ng /L) TCN2( μg /L)
健康对照组 106 217．28±54．90 6．68±1．84
SE组 106 147．80±40．84 4．17±1．48
t值 10．455 10．982
P值 ＜0．001 ＜0．001

2．2 3 亚组血浆 STAMBP、TCN2 水平比较 血浆
STAMBP、TCN2水平比较，轻度亚组＞中度亚组＞重度
亚组( P＜0．01) ，见表 2。Spearman 相关分析显示，SE
患儿血浆 STAMBP、TCN2水平均与病情呈负相关( rs /
P= －0．778 /＜0．001、－0．802 /＜0．001) 。

表 2 不同病情 SE患儿血浆 STAMBP、TCN2水平比较 ( �x±s)
Tab． 2 Comparison of plasma STAMBP and TCN2 levels in

children with status epilepticus of different disease sever-
ities

组 别 例数 STAMBP( ng /L) TCN2( μg /L)
轻度亚组 40 181．29±31．10 5．41±1．03
中度亚组 36 146．47±25．54 4．14±0．70
重度亚组 30 104．74±21．98 2．54±1．00

F值 138．777 164．355
P值 ＜0．001 ＜0．001

2．3 不同预后 SE 患儿临床资料比较 106 例 SE 患
儿 28 d预后不良率为 37．74%( 40 /106) 。与良好亚组
比较，不良亚组患儿重度病情、全面性发作、SE 发作时
间≥1 h比例高，STAMBP、TCN2水平低( P＜0．05 或P＜
0．01) ，见表 3。
2．4 多因素 Logistic 回归分析 SE 患儿预后不良的影
响因素 以 SE 患儿预后不良为因变量 ( 赋值: 是为
“1”;否为“0”) ，以上述结果中 P＜0．05 项目 ( 连续变
量，原值代入) 为自变量，进行多因素 Logistic 回归分
析，结果显示:重度病情、全面性发作比例高、SE 发作
时间≥1 h 为 SE 患儿预后不良的独立危险因素，
STAMBP 升高、TCN2升高为独立保护因素( P＜0．05 或
P＜0．01) ，见表 4。
2．5 血浆 STAMBP、TCN2水平预测 SE 患儿预后不良
的效能 绘制血浆 STAMBP、TCN2 水平预测 SE 患儿
预后不良效能的 ＲOC 曲线，并计算曲线下面积

( AUC) ，结果显示: 血浆 STAMBP、TCN2 水平单独及
二者联合预测 SE患儿预后不良的 AUC分别为 0．816、
0．792、0．925，二者联合预测价值高于其各自单独预测
( Z /P= 3．244 /0．001、3．161 /0．002) ，见表 5、图 1。

表 3 预后良好亚组与不良亚组 SE患儿临床资料比较
Tab．3 Comparison of clinical characteristics between the poor

prognosis subgroup and the good prognosis subgroup of
children with status epilepticus

项 目
良好亚组
( n= 66)

不良亚组
( n= 40) 统计值 P值

男［例( %) ］ 34( 51．52) 24( 60．00) 0．724 0．395
年龄( �x±s，岁) 5．77±2．73 5．08±1．85 1．567 0．120
体质量( �x±s，kg) 24．50±6．40 22．50±6．55 1．552 0．124
SE病因 热性惊厥 29( 43．94) 15( 37．50) 2．593 0．664
［例( %) ］ 急性症状性 18( 27．27) 16( 40．00)

进展脑病性 12( 18．18) 5( 12．50)
慢性症状性 5( 7．58) 2( 5．00)
其他 2( 3．03) 2( 5．00)

病情［例( %) ］ 轻度 37( 56．06) 3( 7．50) 6．771 ＜0．001
中度 26( 39．39) 10( 25．00)
重度 3( 4．55) 27( 67．50)

就诊时发热［例( %) ］ 48( 72．73) 30( 75．00) 0．066 0．797
全面性发作［例( %) ］ 51( 77．27) 37( 92．50) 4．096 0．043
SE发作时间≥1 h［例(%)］ 29( 43．94) 30( 75．00) 9．736 0．002
抗癫痫药物种类 1种 23( 34．85) 10( 25．00) 1．263 0．532
［例( %) ］ 2种 29( 43．94) 19( 47．50)

3种 14( 21．21) 11( 27．50)
STAMBP( �x±s，ng /L) 164．42±36．66 120．37±31．81 6．296 ＜0．001
TCN2( �x±s，μg /L) 4．74±1．29 3．22±1．29 5．848 ＜0．001

表 4 多因素 Logistic回归分析 SE患儿预后不良的影响因素
Tab．4 Multivariate Logistic regression analysis of risk factors for

poor prognosis in children with status epilepticus

自变量 β值 SE值 Wald值 P值 OＲ值 95%CI
常量 9．800 2．374 17．042 ＜0．001 － －
重度病情 1．535 0．468 10．758 0．001 4．641 1．855～11．615
全面性发作 1．766 0．754 5．486 0．019 5．847 1．334～25．632
SE发作时间≥1 h 1．691 0．698 5．876 0．015 5．427 1．382～21．309
STAMBP 升高 －0．056 0．013 19．521 ＜0．001 0．946 0．922～0．969
TCN2升高 －1．288 0．320 16．197 ＜0．001 0．276 0．147～0．517

表 5 血浆 STAMBP、TCN2水平预测 SE患儿预后不良的效能
Tab． 5 Comparison of the predictive performance of plasma

STAMBP and TCN2 levels for poor prognosis in children
with status epilepticus

指 标 截断值 AUC 95%CI 敏感度 特异度
约登
指数

STAMBP 139．33 ng /L 0．816 0．729～0．885 0．950 0．561 0．511
TCN2 3．80 μg /L 0．792 0．702～0．865 0．625 0．818 0．443
二者联合 0．925 0．857～0．967 0．900 0．818 0．718
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图 1 血浆 STAMBP、TCN2水平预测 SE 患儿预后不良的 ＲOC
曲线

Fig．1 ＲOC curve of plasma STAMBP and TCN2 levels for predic-
ting poor prognosis in children with status epilepticus

3 讨 论
儿童由于神经系统发育尚未成熟，兴奋性神经递

质相对占优势，抑制性调控能力不足，在发热、感染、代
谢紊乱、颅内结构异常及遗传等因素诱导下易出现癫
痫发作［12］。SE作为癫痫的危重类型，具有发作持续
时间长、易反复、意识恢复差等特点，当前治疗以尽早
终止发作为核心，主要包括苯二氮 类、二线抗癫痫药
物，必要时给予镇静、气管插管与重症监护等综合措
施，但整体预后较差［13-14］。本研究中 SE 患儿预后不
良率为 37．74%，与金欣等［11］报道的 37．76%相近，也
提示 SE 患儿预后不理想。因此，早期识别重症患儿
并预测预后，对优化治疗策略、减少神经功能后遗症具
有重要意义。
儿童期神经网络仍处于发育重塑阶段，神经炎性

反应能破坏血脑屏障，增强神经元兴奋性和抑制皮质

发育、突触形成等，导致兴奋 /抑制失衡，改变神经元兴
奋性促进癫痫的发生发展［15-16］。STAMBP 是一种主要
表达于神经细胞和免疫细胞的去泛素化酶，参与调控

神经元的突触形成、轴突导向、突触可塑性等神经发育
过程，同时还能抑制多条炎性信号通路发挥抗炎作

用［5］。研究显示，STAMBP 是人类胚胎干细胞神经分
化所必需的蛋白，缺乏 STAMBP 的神经祖细胞在体外
无法长期维持与扩增，并诱导细胞凋亡，提示 STAMBP
可能通过增强神经祖细胞抗凋亡能力，从而促进神经

发育［17］。在单核细胞中，敲除 STAMBP 能激活 NOD
样受体热蛋白结构域相关蛋白 3 炎性小体，增加多种
炎性因子和趋化因子表达，反之上调 STAMBP 可抑制
炎性反应［18］。近年来国内学者均指出，STAMBP 基因

突变所致小头畸形－毛细血管畸形患儿存在癫痫发作
等表现，并伴随神经炎性反应和神经元细胞凋

亡［19-20］。但既往研究多聚焦于遗传性神经发育缺陷
及体外机制，缺乏针对 SE 患儿的临床证据，尤其是血
清 STAMBP 水平与 SE 患儿病情预后关系仍不明确。
本研究发现，SE 患儿血清 STAMBP 水平降低，
STAMBP 升高与病情减轻和预后良好相关。STAMBP
作为去泛素化相关蛋白，可通过调控内吞体分选及蛋

白稳态，维持神经祖细胞的存活、分化与扩增，从而促
进神经网络成熟、突触可塑性及神经环路稳定［17］。其
次，STAMBP 可抑制 NOD样受体热蛋白结构域相关蛋
白 3和 NLＲ家族含 pyrin 结构域蛋白 7 炎性小体，减
少促炎介质和趋化因子产生，从而减轻神经炎性反应

对神经元兴奋性及血脑屏障的破坏，阻断“炎性反应－
放电”恶性循环［18，21］。同时，STAMBP 可上调半胱天
冬酶 8-Fas相关死亡域蛋白样因子表达，抑制死亡受
体介导的细胞凋亡，维持神经元及神经祖细胞存

活［17］。综上，STAMBP 可能通过促进神经发育、修复
和抑制神经炎性反应并减少细胞凋亡，从而减轻 SE
患儿病情并改善预后。

VB12是一种水溶性维生素，主要参与叶酸和单
碳代谢，促进 DNA合成、神经髓鞘形成及神经元修复，
VB12 缺乏是癫痫发作的重要机制之一［22］。TCN2 是
一种 VB12转运蛋白，主要功能是结合 VB12形成复合
物，介导 VB12跨膜内吞以维持细胞 VB12 供给，TCN2
缺乏则会导致细胞 VB12 供给不足［7］。既往研究表
明，TCN2水平降低与多发性硬化症、神经精神性狼疮
等神经系统疾病发生有关［23-24］。同时研究指出，癫痫
发作是 TCN2基因突变患儿重要的神经系统表现［8］。
VB12治疗能改善癫痫患儿氨基酸代谢失衡和炎性因
子水平，并提高认知功能［25］。但目前关于 TCN2在 SE
患儿中的表达尚不明确，缺乏对血浆 TCN2 水平与病
情及预后的系统分析。本研究发现，SE 患儿血浆
TCN2水平降低，TCN2升高与病情减轻和预后良好相
关。其潜在机制可能与其在 VB12 运输中的作用有
关。TCN2可将血浆中的 VB12 有效转运至神经元和
神经祖细胞内，保证 VB12 参与 DNA 合成、髓鞘形成
及神经元修复，从而维持神经网络的稳定性与突触可

塑性［26］。SE患儿神经元易受兴奋性毒性损伤，TCN2
维持 VB12供应可增强 γ-氨基丁酸合成，抑制谷氨酸
介导的过度放电，并通过调节氧化应激和炎性因子表

达减轻神经炎性反应［27-28］。综上，TCN2 可能通过维
持 VB12功能及神经保护效应，从而减轻 SE 患儿病情
并改善预后。但本研究结果与既往报道不一致。
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Aman-Mohammady等［29］报道，新诊断癫痫患者与健康
人血浆 TCN2 水平无差异，而长期服用丙戊酸钠治疗
的全面性癫痫患者血浆 TCN2 水平升高。这可能与
不同研究纳入患者群体不同有关，同时长期服用丙

戊酸钠的癫痫患者，因药物可能调节 VB12 代谢及转
运，促进 TCN2 合成和分泌，导致血浆 TCN2 水平
升高。
在预测 SE患儿预后不良的 ＲOC 曲线分析中，血

浆 STAMBP、TCN2 水平及二者联合的 AUC 分别为
0．816、0．792、0．925，二者联合预测的 AUC 显著增加。
同时大于金欣等［11］报道血清微小 ＲNA-330-5p 和 Toll
样受体 4 联合预测的 0． 881。说明血浆 STAMBP、
TCN2水平可能成为 SE 患儿预后预测的新型辅助指
标，且二者联合具备更高的预测效能。
4 结 论
综上所述，血浆 STAMBP、TCN2水平降低与 SE患

儿病情加重和预后不良有关，二者联合对预后的预测

效能较高。本研究仍存在一定局限性:首先，本研究为
单中心、小样本研究，且病例来源具有一定选择偏倚，
可能影响结论的外推性;其次，本研究仅检测入院时血

浆 STAMBP、TCN2水平，缺乏动态监测，难以全面反映
其随病程变化的趋势;此外，本研究随访时间仅 28 d，
未能评估远期神经功能结局。未来可开展多中心、大
样本前瞻性队列研究，结合多时间点动态检测及长期

随访，并纳入更多临床指标建立综合预测模型，以进一

步验证其临床应用价值。
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撰写医学论文主体部分的要求

1 前言 概述研究的背景、目的、研究思路、理论依据、研究方法、预期结果和意义等。仅需提供与研究主题紧密相关
的参考文献，切忌写成文献综述。一般以 200～300个汉字为宜，占全文字数的 5%左右。
2 资( 材) 料与方法 实验研究论文常写成“材料与方法”，临床研究论文常写成“资料与方法”。
2．1 研究对象:研究对象为人，需注明时间、地点、分组方法、一般情况、选择标准与排除标准等，并说明经所在单位伦
理委员会批准，研究对象知情同意。研究对象为实验动物，需注明动物的名称、种系、雌雄、年龄、饲养条件、健康状况
及合格证号等。
2．2 药品、试剂及仪器、设备:药品及化学试剂使用通用名称，并注明剂量、单位、纯度、批号、生产单位及给药途径。仪
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2．4 统计学方法 说明所使用的统计学软件及版本，明确资料的表达及统计学方法的选择。用 �x±s 表达服从或近似
服从正态分布的计量资料，可采用 t检验、方差分析;用 M( Q1，Q3 ) 表达呈偏态分布的计量资料或生存时间资料，可采

用秩和检验，若考虑协变量的影响，可采用协方差分析;用频数或构成比( %) 表达计数资料或等级资料，可采用卡方检
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3 结果 是指与设计的观察指标相对应的实( 试) 验所得数据、观察记录，经过综合分析和统计学处理的结果，而不是
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