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【摘要】   目的    探讨 CT灌注成像联合血脑屏障损伤标志物对脓毒症相关性脑病（SAE）的诊

断价值。方法    选取 2015年 7月至 2017年 10月收治的脓毒症患者 84例 [男性 46例、女性

38例，年龄 19~76（54.05±13.70）岁 ]。将发生 SAE作为观察组（38例），不发生 SAE作为对照

组（46例），分别于入院后第 1、3天检测血清闭锁蛋白（Occludin）、一氧化氮合酶（NOS）、神经

元特异性烯醇化酶（NSE）、中枢神经特异蛋白（S100β）、胶质纤维酸性蛋白（GFAP）和兴奋性氨

基酸（EAA）的水平，并行脑部 CT灌注成像，计算感兴趣区（ROI）的脑血流量（rCBF）、血容量

（rCBV）、平均通过时间（rMTT），比较两组患者血清学指标及 CT灌注成像结果。组间、组内比

较均行 t 检验，Logistic 回归分析 SAE发生与各指标的相关性。采用受试者工作特征（ROC）曲
线分析各变量单独及联合检测诊断脓毒症脑病的临床价值。结果      观察组患者第 1、3天

rCBF分别为（45.63±16.56）、（34.83±15.64） mL·100 g−1·min−1，分别低于对照组的（63.61±16.61）、
（56.34±15.74） mL·100 g−1·min−1，且差异有统计学意义（t=4.945、8.003，均 P=0.000）；第 1、3天

rCBV分别为 （ 2.04±0.95）、（ 1.59±0.86）   mL/100  g，分别低于对照组的 （ 2.53±1.04）、（ 2.06±
1.04） mL/100 g，差异有统计学意义（t=2.234、2.240，均 P=0.028）；第 3天 rMTT为（3.92±0.93） s，
高于对照组的（3.43±1.04） s，且差异有统计学意义（t=2.254，P=0.027）。入院后第 3天，观察组

患者血清 Occludin、NOS、NSE、S100β、GFAP、EAA水平分别为（128.37±15.61） ng/L、（56.04±
10.54） U/mL、（23.03±4.96） mg/L、（0.39±0.05） μg/L、（125.39±37.83） ng/L、（5.88±2.63） μmol/L，
分别高于对照组的（115.21±12.56）   ng/L、（51.67±11.30）   U/mL、（20.43±3.34）  mg/L、（0.35±
0.06）   μg/L、（ 82.67±16.55）   ng/L、 （ 4.73±1.05）   μmol/L，且差异均有统计学意义 （ t=4.282、
2.379、2.858、5.732、10.351、2.718，P=0.000、0.020、0.005、0.000、0.000、0.008）。Logistic
回归分析发现，SAE的发生与入院后第 3天的 rCBF（95%CI： 0.629~1.006，r=−0.624，P=0.037）、
rCBV（95%CI： 0.010~1.174，r=−0.709，P=0.040）呈负相关；与第 3天的Occludin（95%CI： 1.011~
1.553，r=0.722，P=0.039）、GFAP（95%CI：  1.005~1.154，r=0.688，P=0.035）水平呈正相关。

ROC曲线分析结果发现，入院后第 3天 rCBF+rCBV+Occludin+GFAP 联合检测时 ROC曲线下

面积最大，为 0.939。结论    脓毒症患者早期均表现出一定程度的神经元损伤，CT灌注成像联

合血脑屏障损伤标志物检测对 SAE具有较高的诊断价值。
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【Abstract】   Objective      To  explore  the  diagnostic  value  of  CT  perfusion  imaging  combined
with markers of blood-brain barrier injury in sepsis-associated encephalopathy. Methods      A total of
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84 patients with sepsis were selected in the intensive medicine department from July 2015 to October
2017  and  divided  into  observation  and  control  groups  according  to  the  presence  of  sepsis-associated
encephalopathy,  there  were  46  males  and  38  females,  aged  19−76(54.05±13.7).  The  serum levels  of
Occludin,  nitric  oxide  synthase(NOS),  neuron  specific  enolase(NSE),  central  nerve  specific
protein(S100β), glial fibrillary acidic protein(GFAP), and excitatory amino acids(EAA) were measured
on  the  first  and  third  day  after  admission.  Brain  CT  perfusion  imaging  was  performed  to  calculate
regional cerebral blood flow(rCBF), relative cerebral blood volume(rCBV), and regional mean transit
time(rMTT)  in  the  region  of  interest(ROI).  Serological  and  CT  perfusion  imaging  parameters  of  the
two groups were compared. T-test was performed for comparison between groups and within groups.
The  correlation  between  sepsis  associated  encephalopathy(SAE)  and  each  indicator  was  analyzed  by
logistic regression analysis. The receiver operating characteristic(ROC) curve was used to analyze the
clinical  value  of  various  variables  in  diagnosis  of  septic  encephalopathy.  Results      The  rCBF  of
patients  in  the  observation  group  measured(45.63±16.56)  and(34.83±15.64)  mL·100  g−1·min−1  on  the
first  and  third  day,  respectively,  which  were  lower  than  those  of  the  control  group  at(63.61±16.61)
and(56.34±15.74)  mL·100  g−1·min−1.  Statistically  significant  difference  was  observed(t=4.945,  8.003,
both P=0.000).  The  rCBV  on  the  first  and  third  day  reached(2.04±0.95)  and(1.59±0.86)  mL/100  g,
respectively, which were lower than those of the control group(2.53±1.04) and (2.06±1.04) mL/100 g,
presenting a statistically significant difference(t=2.234, 2.240, both P=0.028).  The rMTT on the third
day  amounted  to(3.92±0.93)  s,  which  is  higher  than  the(3.43±1.04)  s  of  the  control  group,  and  the
difference  was  statistically  significant(t=2.254, P=0.027)  .  Three  days  after  admission,  the  levels  of
occludin,  NOS,  NSE,  S100β,  GFAP,  and  EAA  of  the  observation  group  reached  (128.37±
15.61)  ng/L,  (56.04±10.54)  U/mL,  (23.03±4.96)  mg/L,  (0.29±0.05)  µg/L,  (125.39±37.83)  ng/L,  and
(5.88±2.63)  µmol/L,  respectively,  which  were  higher  than  those  of  the  control  group,  which  yielded
values  of  (115.21±12.56)  ng/L,  (51.67±11.30)  U/mL,  (20.43±3.34)  mg/L,  (0.35±0.06)  µg/L,
(82.67±16.55)  ng/L,  and (4.73±1.05)  µmol/L.  Significant  differences  were  observed between the  two
groups(t=4.282,  2.379,  2.858,  5.732,  10.351,  2.718,  P=0.000,  0.020,  0.005,  0.000,  0.000,  0.008).
Logistic  regression  analysis  showed  that  the  incidence  of  sepsis-associated  encephalopathy  was
negatively  correlated  with  rCBF(95%CI:  0.629−1.006,  r=−0.624， P=0.037)  and  rCBV(95%CI:
0.010−1.174,  r=−0.709， P=0.040)  and  positively  correlated  with  occludin(95%CI:  1.011−1.553,
r=0.722, P=0.039) and GFAP(95%CI:  1.005–1.154, r=0.688, P=0.035) levels  on the third day.  ROC
curve  analysis  revealed  that  the  area  under  the  curve,  with  combined  detection  of  rCBF  +  rCBV  +
occludin  +  GFAP,  reached  0.939  on  the  third  day. Conclusion      The  patients  with  sepsis  showed  a
certain  degree  of  neuronal  injury  in  the  early  stage,  and  the  combined  detection  of  CT  perfusion
imaging  and  markers  of  blood-brain  barrier  injury  presented  a  high  diagnostic  value  for  sepsis-
associated encephalopathy.

【Key words】   Sepsis;  Sepsis  associated  encephalopathy;  Tomography,  X-ray  computed;
Perfusion imaging; Blood-brain barrier
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脓毒症及其并发症的病死率较高[1]，严重威胁

患者生命。研究显示，脓毒症的发生可致血管内皮

细胞损伤，增加毛细血管通透性，造成微循环障

碍，从而导致组织缺血缺氧[2]。中枢神经系统对于

缺血缺氧最为敏感，因此脓毒症多诱发脑部功能损

伤，即出现脓毒症相关性脑病（ sepsis  associated

encephalopathy，SAE）[3]。对于 SAE的病理机制，多

认为是由炎症介质、氧化应激反应等导致脑血流减

慢、血脑屏障破坏、脑细胞水肿，从而使神经元受损。

SAE的发病率为 9%~71%，但有研究表明 SAE患

者的预后较差[4]。目前，对于 SAE的诊断仍是采

用排除性诊断，通过其临床表现、格拉斯哥昏迷评
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分（GCS）、电生理生化检测及影像学辅助检查进行

综合判断，但临床诊断标准尚未确定。本研究通过

对比分析脓毒症和 SAE患者的 CT灌注成像参

数、血脑屏障损伤标志物，以期评价 CT灌注成像

联合血脑屏障损伤标志物对 SAE的诊断价值。

1    资料与方法

1.1    一般资料

应用随机数字表法选取 2015年 7月至 2017年

10月经我院重症医学科收治的脓毒症患者 84例，

其中男性 46例、女性 38例，年龄 19~76（54.05±
13.70）岁。纳入标准：①符合 2012年国际脓毒症

治疗指南中关于严重脓毒症与脓毒性休克的诊断标

准[5]，脓毒症患者在排除中枢神经系统疾病及其既

往史、低血压、低血糖、肝功能衰竭、精神疾病、

药物和毒物中毒等影响中枢神经系统症状的疾病

后，符合 Papadopoulos等 [6] 提出的 SAE标准，将

存在注意力、记忆力和定向力改变的患者诊断为

SAE；②年龄≥18岁；③患者或其直系家属自愿

签署知情同意书。排除标准：①甲、乙、丙、丁、

戊型肝炎病毒及人类免疫缺陷病毒感染者；②合并

消化道疾病患者、代谢性疾病（如肥胖、糖尿病、

肝硬化和心血管疾病等）及恶性肿瘤患者；③合并

精神疾病患者或者因使用镇静药物影响神志观察

者；④研究期限内死亡或者转院的患者。

84例患者的致病菌均为金黄色葡萄球菌，根

据是否发生 SAE分为观察组（发生 SAE）和对照组

（未发生 SAE）。观察组 38例，其中男性 22例、

女性 16例，年龄 19~74（53.74±14.35）岁，原发疾

病：腹部多发伤 8例、重症胰腺炎 5例、重症肺

炎 5例、腹腔感染 13例、急性坏死性小肠炎

7例；对照组 46例，其中男性 24例、女性 22例，

年龄 20~76（54.66±15.72）岁，原发疾病：腹部多发

伤 12例、重症胰腺炎 7例、重症肺炎 6例、腹腔

感染 15例、急性坏死性小肠炎 6例。两组患者的

性别（χ2=0.275，P=0.600）、年龄（t=0.278，P=0.782）
和原发疾病（χ2=0.1.097，P=0.895）等一般资料的差

异均无统计学意义。

1.2    方法

1.2.1    实验室检查

所有患者分别于入院后第 1、3天采集空腹肘

静脉血 5 mL，3000 r/min离心（离心半径为 10 cm）

15 min，分离血清，用于血脑屏障损伤标志物 [闭
锁蛋白 （Occludin）、一氧化氮合酶 （ nitric  oxide
synthase，NOS）、神经元特异性烯醇化酶（neuron
specific enolase，NSE）、中枢神经特异蛋白（central
nerve specific protein，S100β）、血清胶质纤维酸性

蛋白（glial fibrillary acidic protein，GFAP）、兴奋性

氨基酸（excitatory amino acids，EAA）]的检测。其

中，闭锁蛋白、NSE、S100β、GFAP采用酶联免

疫吸附法进行检测，试剂盒购自长沙佳和生物科技

有限责任公司；NOS采用硝酸还原酶法进行测

定，试剂盒购自南京建成生物工程研究所；EAA采

用高效液相色谱-荧光检测法、外标法计算样品浓

度。所有操作均严格按照试剂盒说明书进行。

1.2.2    CT灌注成像检查

所有患者分别于入院后第 1、3天行 CT灌注

成像，具体操作如下：①患者取仰卧进行定位

相 CT扫描；②确定扫描范围，从听眶线向上连续

扫描，层厚和层间隔均为 5 mm，总扫描范围为

80 mm；③扫描参数设置，管电压 80 kV，管电流

100 mA，矩阵512×512，视野 9.6 cm，层厚1.25 mm；

④平扫完成后，连接自动高压注射器与静脉留置

针，并注入碘佛醇注射液（江苏省恒瑞医药有限公

司生产）20 mL，每 1 mL含 320 mg碘，注射速度

为 0.2 mL/s；⑤注入后可看到颈部大血管有对比剂

充盈，连续动态扫描 50 s，总共获得 800帧灌注原

始图像；⑥将原始图像传输至 ADW4.3 后处理工

作站，选取颈总动脉为流入血管，上矢状窦为流出

血管，将对比剂经过流入与流出血管的时间设定为

时间-密度曲线的 X轴，脑组织及对比剂所产生的

CT值为 Y轴，根据时间-密度曲线利用灌注分析

的数学模型计算 ROI；⑦直接利用软件产生健侧镜

像 4个 ROI的 脑 血 流 量 （ cerebral  blood  flow  in
ROI，rCBF）、血容量（cerebral blood volume in ROI，
rCBV）和平均通过时间（mean transit  time in ROI，
rMTT）等参数。

比较血清Occludin、NOS、NSE、S100β、GFAP、
EAA水平和 rCBF、rCBV、rMTT，分析上述各项

指标与 SAE发生的相关性，并分析与 SAE发病存

在相关性的指标单独及联合应用诊断 SAE的临床

价值。

1.3    统计学方法

采用 SPSS20.0软件对数据进行统计学分析。

244 国际放射医学核医学杂志    2019年 5月第 43卷第 3期    Int  J  Radiat  Med  Nucl  Med,  May  2019,  Vol.43,  No.3 



x̄± s符合正态分布的计量资料以均数±标准差（ ）

表示，在方差齐条件下组间、组内比较行 t 检验；

Logistic 回归分析（P>0.1剔除）筛选变量，并采用

受试者工作特征（ receiver  operating  characteristic,
ROC）曲线分析各变量单独及联合应用诊断 SAE的

临床价值。P<0.05表示差异有统计学意义。

2    结果

2.1    2组脓毒症患者 CT灌注成像的结果

由表 1所见，观察组和对照组患者第 3天的

rCBF、rCBV显著低于第 1天，差异有统计学意义

（观察组：t=2.923、2.165，P=0.005、0.034；对照

组：t=2.155，2.167，P=0.034，0.033）；第3天 rMTT
分别高于第 1天，差异有统计学意义（观察组：t=
3.507，P=0.000；对照组：t=2.278，P=0.025）；组

间比较，观察组患者第 1、3天的 rCBF均较对照

组显著降低，差异有统计学意义（t=4.945、8.003，

均 P=0.000）；观察组患者第 1、3天的 rCBV均较

对照组显著降低，差异有统计学意义（ t=2.234、
2.240，P=0.028），而第 1天观察组 rMTT与对照

组比较，差异无统计学意义（t=1.022，P=0.310），
第 3天观察组 rMTT较对照组显著升高，差异有统

计学意义（t=2.254，P=0.027）。
2.2    2组脓毒症患者血清学指标的比较

由表 2可见，入院后第 1天，两组患者血清

Occludin、NOS、NSE、S100β、GFAP、EAA水平

差异均无统计学意义；第 3天观察组患者血清

Occludin、NOS、NSE、S100β、GFAP、EAA水平

均较对照组显著升高，差异有统计学意义。入院后

第 3天，两组组内比较，上述指标均较第 1天升

高，差异有统计学意义（观察组：t=5.106、2.562、
3.731、7.199、6.506、3.092，P=0.000、0.012、0.000、
0.000、 0.000、 0.003；对照组： t=2.371、 2.572、
7.839、 12.540、 2.073、 2.858， P=0.020、 0.012、

x̄±s表 1    2组脓毒症患者入院后第 1和第 3天 CT灌注成像结果的比较（ ）

x̄±sTable 1    Comparison of CT perfusion imaging parameters on 1 day and 3 day in two groups of sepsis patients ( )

组别 例数
rCBF（mL·100 g-1·min-1） rCBV （mL/100 g） rMTT（s）

第1天 第3天 第1天 第3天 第1天 第3天

观察组 38 45.63±16.56 34.83±15.64a 2.04±0.95 1.59±0.86a 3.21±1.01 3.92±0.93a

对照组 46 63.61±16.61 56.34±15.74a 2.53±1.04 2.06±1.04a 3.03±0.58 3.43±1.04a

t 值 4.945 8.003 2.234 2.240 1.022 2.254

P 值 0.000 0.000 0.028 0.028 0.310 0.027

注：表中，a：与第 1天比较，差异均有统计学意义（t=2.155~2.923，均 P<0.05）。CT：计算机体层摄影术；rCBF：感兴趣区的脑血

流量；rCBV：感兴趣区的血容量；rMTT：感兴趣区的平均通过时间。

x̄±s表 2    2组脓毒症患者第 1和第 3天血清学指标的比较（ ）

x̄±sTable 2    Comparison of serological indicators on 1 day and 3 day in two sepsis patients ( )

组别 例数
Occludin（ng/L） NOS（U/mL） NSE（mg/L）

第1天 第3天 第1天 第3天 第1天 第3天

观察组 38 112.45±12.33 128.37±15.61a 47.76±18.62 56.04±10.54a 17.28±5.47 23.03±4.96a

对照组 46 109.21±11.70 115.21±12.56a 43.04±19.75 51.67±11.30a 16.87±4.46 20.43±3.34a

t值 1.233 4.282 1.119 2.379 0.379 2.858

P值 0.221 0.000 0.267 0.020 0.706 0.005

组别 例数
S100β（μg/L） GFAP（ng/L） EAA（μmol/L）

第1天 第3天 第1天 第3天 第1天 第3天

观察组 38 0.33±0.12 0.39±0.05a 78.91±24.76 125.39±37.83a 4.48±1.02 5.88±2.63a

对照组 46 0.32±0.09 0.35±0.06a 72.54±28.72 82.67±16.55a 4.27±0.97 4.73±1.05a

t值 0.436 5.732 1.093 10.351 0.965 2.718

P值 0.664 0.000 0.278 0.000 0.337 0.008

注：表中，a：与第 1天比较，差异均有统计学意义（t=2.073~12.540，均 P<0.05）。Occludin：闭锁蛋白；NOS：一氧化氮合酶；

NSE：神经元特异性烯醇化酶；S100β：中枢神经特异蛋白；GFAP：胶质纤维酸性蛋白；EAA：兴奋性氨基酸。
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0.000、0.000、0.041、0.005）。
2.3    各项指标诊断 SAE的 Logistic 回归分析

以是否发生 SAE为因变量，以上述差异有统

计学意义的各项指标为自变量，行 Logistic 回归

分析发现，SAE发生与第 3天 rCBF、rCBV呈负

相关（r=−0.624，−0.709，P=0.037，0.040），与第3天

Occludin、GFAP水平呈正相关（ r=0.722，0.688，
P=0.039，0.035）（表 3）。
2.4    入院后第 3天不同指标及联合诊断 SAE的

ROC曲线分析

由表 4可见，单项指标检测 SAE患者以入院

后第 3天 GFAP水平诊断的曲线下面积最大

（0.849），其次为第 3天的 Occludin、rCBF，rCBV
最小（0.625）；联合检测中，rCBF+rCBV+Occludin+
GFAP的曲线下面积最大，为 0.939。

3    讨论

SAE的发病机制可能与炎症介质（如前降钙

素、肿瘤坏死因子、白细胞介素）引起脑血流动力

学改变、血脑屏障损伤、脑水肿、神经元功能异常

等有关[7-8]。SAE由于其隐蔽性和复杂性，临床多

被忽视，导致其预后较差[9]。因此，早期诊断、早

期干预对于降低 SAE发病率和病死率具有重要意义。

血脑屏障（blood brain barrier，BBB）是维持中

枢神经系统独特内环境稳定的重要结构，也是中枢

神经系统生理活动的基础和前提[10-11]。研究结果显

示，在越来越多的中枢神经系统疾病中，如多发性

硬化、脑缺血、脑水肿、帕金森氏病等，均发现有

不同程度的 BBB结构和功能障碍[12]。BBB的“屏

障”功能在很大程度上取决于中枢神经系统毛细血

表 3    2组患者各项指标诊断脓毒症相关性脑病的 Logistic 回归分析

Table 3    Logistic regression analysis of indicators in diagnosis of sepsis associated encephalopathy of two groups

自变量 B SE Wald P值 Exp 95%CI

第1天rCBF −0.107 0.073 2.130 0.144 0.898 0.778~1.037

第3天rCBF −0.229 0.120 3.637 0.037 0.796 0.629~1.006

第1天rCBV −0.262 0.778 0.113 0.736 0.770 0.167~3.538

第3天rCBV −2.202 1.205 3.338 0.040 0.111 0.010~1.174

第3天rMTT 1.619 1.142 2.011 0.156 5.049 0.539~47.330

第3天Occludin 0.226 0.109 4.255 0.039 1.253 1.011~1.553

第3天NOS −0.022 0.031 0.509 0.476 0.978 0.920~1.040

第3天NES 0.222 0.239 0.863 0.353 1.249 0.781~1.996

第3天S100β 8.712 21.409 0.166 0.684 6075.067 3.631e-15~1.016e22

第3天GFAP 0.074 0.035 4.466 0.035 1.077 1.005~1.154

第3天EAA 0.263 0.531 0.246 0.620 1.301 0.459~3.685

注：表中，rCBF：感兴趣区的脑血流量；rCBV：感兴趣区的血容量；rMTT：感兴趣区的平均通过时间；Occludin：闭锁蛋白；

NOS：一氧化氮合酶；NSE：神经元特异性烯醇化酶；S100β：中枢神经特异蛋白；GFAP：胶质纤维酸性蛋白；EAA：兴奋性氨基

酸；CI：可信区间。

表 4    38例 SAE患者入院后第 3天不同指标及联合诊断的 ROC曲线分析结果

Table 4    ROC curve analysis results of different indicators and combined diagnosis in 38 patients after admission

指标 AUC 标准误 P值 95%CI
rCBF 0.783 0.050 0.000 0.685~0.881

rCBV 0.625 0.061 0.000 0.505~0.744

Occludin 0.792 0.049 0.000 0.696~0.888

GFAP 0.849 0.043 0.000 0.765~0.933

rCBF+rCBV 0.788 0.049 0.000 0.693~0.884

Occludin+GFAP 0.856 0.042 0.000 0.772~0.936

rCBF+rCBV+Occludin+GFAP 0.939 0.023 0.000 0.894~0.985

注：表中，SAE：脓毒症相关性脑病；ROC：受试者工作特征；rCBF：感兴趣区的脑血流量；rCBV：感兴趣区的血容量；Occludin：

闭锁蛋白；GFAP：胶质纤维酸性蛋白；AUC：曲线下面积；CI：可信区间。
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管内皮细胞紧密连接的完整性，一旦内皮细胞紧密

连接分子元件的表达、修饰、组装异常，BBB通

透性也会发生改变，可直接导致脑功能障碍及神经

血管单元的损害，引起一系列脑损伤[13]。本研究结

果显示，在患者入院后第 3天，观察组和对照组患

者血清Occludin、NOS、NSE、S100β、GFAP、EAA
水平均较第 1天升高，提示脓毒症患者均存在着不

同程度的脑损伤，而观察组的各项指标均高于对照

组，提示上述各项指标的变化趋势与脑损伤具有一

定联系，可作为动态检测 BBB损伤的标志物。进

一步分析其原因：Occludin是紧密连接蛋白的重要

组成部分，敲除羧基末端的 Occludin导入细胞后，

可增加细胞的通透性，降低 BBB的屏障功能 [14]。

氧化氮化应激反应是导致 BBB功能障碍的因素之

一，NOS活力增加，可激活肌球蛋白激酶，通过

磷酸化肌球蛋白引起肌动蛋白收缩，从而引起黏附

连接的断裂[15]。NSE是神经元及神经内分泌细胞

的特异性蛋白，正常生理条件下，其血清水平极

低，一旦 BBB受损，其血清水平显著升高 [16]。

S100β、GFAP是星形胶质细胞和施万细胞分泌产

生的一类蛋白，可调节细胞内酶活性，与细胞骨架

元素相互作用，参与钙稳态，而星形胶质细胞在保

护神经元微环境稳态中扮演最为重要的角色 [17]。

EAA是组织缺血缺氧时的重要表现，可激活体内

多种脂肪酶、蛋白酶和核酸内切酶，一旦导致神经

元内环境紊乱，可引起兴奋毒性脑损伤 [18]。BBB
损伤标志物水平异常对巨噬细胞等炎性细胞具有调

理诱导作用，可诱导巨噬细胞完成吞噬功能，并刺

激单核细胞以及相关炎症因子表达并完成免疫诱导

功能，激活巨噬细胞、T细胞、B细胞等多种细胞

释放 TNF-α、IL-6、IL-17等炎症因子，与集落刺

激因子共同作用下促进毛细血管肿胀变形，且炎症

因子水平升高，诱发氧化/抗氧化失衡过程中出现

的活性氧激活核因子 κB等物质，会造成神经元、

胶质细胞及内皮细胞的损伤。

随着多排螺旋 CT的快速发展，CT灌注成像

在不同类型脑损伤的诊断和预后评价中广泛开展[19]。

CT灌注成像在显示脑部形态学变化的同时还能定

量评价组织器官微循环内的血流动力学变化，从而

有效显示脑水肿和颅内高压等病理进程 [20]。魏弢

等[21] 利用 CT灌注成像诊断短暂性脑缺血，结果发

现阳性诊断率可达 90.00%，可作为短暂性脑缺血

的个性化诊疗依据。脓毒症患者临床症状往往表现

为心脏功能受损，心肌收缩力下降，心输出量降

低，从而导致了脑血流减少；另外，患者脑血管自

主调节能力降低，对血液中 CO2 含量变化的反应

性降低，血管收缩和舒张功能下降，同时，炎症所

致的毛细血管通透性增加、微血栓的形成及血管周

围水肿均可导致脑组织微循环障碍，从而表现为

CT灌注成像指标的变化[22]。本研究结果显示，脓

毒症发生后患者的 rCBV、rCBF、rMTT均有所改

变，rCBV、rCBF显著降低，而 rMTT显著升高，

且观察组患者在入院后第 3天的 rCBV、 rCBF、
rMTT变化较对照组更为显著，提示脓毒症早期即

可表现出脑血流动力学的改变，但 SAE患者随着

病情延长，各项指标改变更为显著，可以此作为诊

断 SAE的依据。

本研究同时分析了 BBB损伤标志物和 CT灌

注指标对 SAE的诊断价值，Logistic 回归分析发

现，SAE发生与入院后第 3天 rCBF、rCBV呈负

相关，与第 3天 Occludin、GFAP水平呈正相关。

经 ROC曲线分析发现，第 3天 rCBF、 rCBV、

Occludin、GFAP 4项指标联合检测时曲线下面积

最大，达到 0.939，提示早期行 CT灌注成像了解

脑血流动力学指标，并行血清 BBB标志蛋白检测

可较为全面地评估 SAE神经元损伤状况。

综上所述，脓毒症患者早期均表现出一定程度

的神经元损伤，在入院后第 3天 rCBF、 rCBV、

Occludin、GFAP指标联合检测对于 SAE的诊断具

有较高价值。但本研究限于样本数量，且为单中心

取样，对有关因素的分析可能不够全面，因此有待

多中心、大样本、前瞻性研究进一步证实。
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论。除了公知公认者外，摘要中首次出现的缩略语、代号等须注明全称或加以说明。

　　4.中文摘要一般 250～400字，英文摘要与中文摘要内容原则上相对应，但考虑到国外读者的需要，

可更详细。
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