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脑外伤后颅内感染患者血清S100、脑脊液WBC与神经行为的相关性
铁江辉*   马  琳
巩义市人民医院神经外科 (河南 巩义 451200)

【摘要】目的 探讨脑外伤后颅内感染患者血清S100、脑脊液白细胞计数(WBC)与神经行为的相关性。方法 2015年4月到2020年6月选择在本院进行诊治的脑外伤患
者84例作为研究对象，其中颅内感染患者20例作为感染组，非颅内感染患者作为对照组，检测血清S100值与进行脑脊液WBC计数，评定患者的神经行为
并进行相关性分析。结果 感染组血清S100、血清WBC计数高于对照组，具有统计学意义(P<0.05)；而性别、年龄、创伤部位、原因以及严重程度对比均
无差异(P>0.05)。染组的神经行为评分的各项指标评分均明显低于对照组，两组对比差异明显(P<0.05)，感染组中神经行为障碍的发生率为55.00%，高于
对照组的12.50%(P<0.05)。在感染组中，Spearman秩相关分析显示神经行为评分各项指标与血清S100、脑脊液WBC都存在负相关。logistic回归分析显
示：血清S100、脑脊液WBC是间接导致神经行为障碍的影响因素(P=0.018、0.005，P<0.05)。结论 脑外伤后颅内感染患者血清S100、脑脊液WBC高表达
与神经行为障碍存在相关性，血清S100、脑脊液WBC是间接导致神经行为障碍的影响因素。
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Correlation between Serum S100, Cerebrospinal Fluid WBC 
and Neurobehavior in Patients with Intracranial Infection after 
Traumatic Brain Injury
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Abstract: Objective To investigate the correlation between serum S100, cerebrospinal fluid white blood cell count (WBC) and neurobehavior in patients 
with intracranial infection after traumatic brain injury. Methods From April 2015 to June 2020, 84 cases of patients with brain trauma who were 
diagnosed and treated in our hospital were selected as the research objects. There were 20 patients with intracranial infection were used as the 
infection group, and patients without intracranial infection were used as the control group. The serum S100 wand the WBC count of cerebrospinal 
fluid were detected, and were to evaluate the neurobehavior of the patient and analysis the correlation. Results The serum S100 and WBC counts 
in the infection group were higher than those in the control group, with statistical significance (P<0.05); However, there were no differences in 
gender, age, location of trauma, cause, and severity (P>0.05). The neurological behavioral scores of the infection group were significantly lower 
than those of the control group, with significant differences between the two groups (P<0.05). The incidence of neurological behavioral disorders 
in the infection group was 55.00%, higher than the control group's 12.50% (P<0.05). In the infection group, Spearman rank correlation analysis 
showed a negative correlation between various indicators of neurobehavioral score and serum S100 and cerebrospinal fluid WBC. Logistic 
regression analysis showed that serum S100 and cerebrospinal fluid WBC were indirect influencing factors for neurobehavioral disorders (P=0.018, 
0.005, P<0.05). Conclusion The high expression of serum S100 and CEREBROspinal fluid WBC in patients with intracranial infection after traumatic 
brain injury is correlated with neurobehavioral disorders, and serum S100 and CEREBROspinal fluid WBC are the influencing factors that indirectly 
lead to neurobehavioral disorders.
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　　脑外伤在临床上比较常见，随着医学技术的提高，该病患者
的死亡率显著下降，但是部分患者可出现颅内感染情况[1]。颅内
感染是指感染侵袭了颅内结构，包括大脑、脑膜、脑脊液以及与
之相邻的结构，导致出现炎症性的改变。这种感染可能是由单一
或者多种致病微生物所引起，其中以脑膜炎双球菌、肺炎链球
菌、金黄色葡萄球菌等最常见，感染会导致多种疾病的发生[2-4]。
国内外研究表明脑外伤继发颅内感染的发生率为1.8%~12.9%，
脑外伤继发颅内感染的高病死率和致残率仍然是严重的挑战。研
究发现，感染不仅可能导致急性脑损伤，还可能引发脑脓肿、脑
膜脓肿等严重并发症，使患者面临更高的死亡风险和长期的神经
功能障碍，在这种情况下需要临床以最大程度地减少不可逆的
脑损伤，不能及时进行早期诊治也容易遗留后遗症[5]。目前临床
上对于临床症状较为典型的颅内感染的诊断已经较为成熟，但
是对于早期症状不典型的患者而言，在临床判断上较为困难[6]。
相比较临床症状判断而言，早期实验室检查也是辅助判定的关
键。S-100蛋白是一种在神经系统中广泛分布的蛋白质，主要存
在于神经胶质细胞和横纹肌细胞中，颅内感染时，脑组织受到炎

症、损伤或细菌等致病因素的影响，会导致神经元和胶质细胞的
损伤释放S-100蛋白。因此，检测S-100蛋白的水平可以作为颅
内感染的生物标志物之一[7-8]。脑脊液白细胞计数(white blood 
cell，WBC)脑脊液白细胞计数是评估颅内感染的一个重要指标，
但不是确诊感染的指标[9-10]。蒙特利尔认知评定量表(montreal 
cognitive rating scale，MoCA)为评价患MoCA通常作为一个简
便而敏感的测试，用于筛查患者是否存在认知功能障碍，且与预
后有关[11]。本文具体探讨了脑外伤后颅内感染患者血清S100、脑
脊液WBC表达与神经行为的相关性，希望为临床上脑外伤后颅内
感染患者的诊治提供一定的参考。

1  资料与方法
1.1 研究对象  2015年4月到2020年6月选择在本院进行诊治的脑
外伤患者84例作为研究对象，其中颅内感染患者20例作为感染
组，非颅内感染患者作为对照组。
　　纳入标准：入院后预计生存期≥1个月；文化程度初中以
上；在我院进行相关手术的患者；患者年龄18~70岁；发病前意
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识清楚，无认知功能障碍者。符合脑外伤的诊断标准；感染组符
合颅内感染的诊断标准[12]，原菌培养结果呈阳性。排除标准：伴
有凝血功能障碍者；除有颅内感染外还有其他部位的感染灶；有
相关精神类相关疾病、不能配合检查者；有自身免疫性疾病的患
者；妊娠与哺乳期妇女。
1.2 血清S100检测  入院次日早晨抽取所有患者空腹静脉血3~5 
mL，自然凝固30 min后常温3 000 r/min离心10 min(离心半径15 
cm)，分离血清，置于-70℃低温冰箱保存待测。采用酶联免疫吸
附法检测血清S100含量，严格按照试剂盒说明书(上海生工公司)
进行具体操作。
1.3 脑脊液WBC检测  入院48 h内于早晨在无菌条件下通过脑室
引流获取患者的脑脊液标本，立即送检，采用血球计数板在镜下
进行WBC计数。
1 . 4  神 经 行 为 评 分   所有患者都给予蒙特利尔认知评估量表
(montreal cognitive assessment，MoCA)评估，认知维度包括
注意力、执行功能、记忆、语言、空间和计算能力等。MoCA的
总分为30分，分数越高，认知功能越正常。MoCA评分<26分判定
神经行为障碍[13]。
1.5 统计方法  采用SPSS 23.00软件进行统计分析。患者的受教
育年限、年龄、血清S100、脑脊液WBC、神经行为评分等计量资

料呈正态分布，以(χ
-
±s)表示，两组间的比较采用成组设计资

料的t检验；其余资料为计数资料，以率表示，采用χ
2检验。相

关性分析采用Spearman秩相关，多因素分析采用logistic回归分
析。P<0.05为差异有统计学意义。

2  结   果
2.1 颅内感染单因素分析  感染组血清S100、血清WBC计数高于
对照组，具有统计学意义(P<0.05)；而性别、年龄、创伤部位、
原因以及严重程度对比均无差异(P>0.05)，见表1。
2.2 神经行为评分与神经行为障碍发生率对比  感染组的神经
行为评分的各项指标评分均明显低于对照组，两组对比差异明显
(P<0.05)，感染组中神经行为障碍的发生率为55.00%，高于对照
组的12.50%(P<0.05)，见表2。
2.3 相关性分析  在感染组中，Spearman秩相关分析显示神
经行为评分各项指标与血清S100、脑脊液WBC都存在负相关
(P<0.05)，见表3。
2.4 多因素分析  将血清S100、脑脊液WBC作为自变量，以此设
为X1、X2，回归方程为：Y=3.657+0.021X1+0.019X2。在感染组
中，logistic回归分析显示血清S100、脑脊液WBC是间接导致神
经行为障碍的影响因素(P=0.018、0.005，P<0.05)，见表4。

表1 颅内感染单因素分析
组别 n          性别(男/女)    年龄(岁)                   创伤部位                          创伤原因                      创伤严重程度        血清S100(ng/ml)     血清WBC计数(×106/L)

          额叶     顶叶 小脑      车祸       高空坠落      轻度     中度 重度  

感染组 20 12/8 59.33±6.84    4                10             6           15                 5                5           8           7               1.34±0.14 536.22±56.20

对照组 64 34/30 60.23±7.41    11              30            23         34                 30              21        20         23             0.61±0.11 6.50±0.48

χ2/t  0.291 0.482        0.254                                     3.00               0.654                      24.244                     42.152

P  0.590 0.631        0.881                                      0.083               0.721                      <0.001                       <0.001 

表2 两组神经行为评分与神经行为障碍发生率对比
组别  n 空间执行能力(分) 抽象能力(分) 定向力(分)              注意力(分)            命名(分)            语言(分)            记忆(分)       神经行为障碍(n)

感染组 20     1.78±0.21 1.32±0.12                   5.29±0.15            4.11±0.38          2.72±0.18      1.30±0.14       1.32±0.18         11(55.00%)

对照组 64     3.60±0.18 1.79±0.17 6.29±0.17            5.09±0.21    3.24±0.15       1.87±0.21      2.77±0.28         8(12.50%)

t或χ2      37.915                     10.189                     23.575              11.02    12.891            13.952              27.185         15.725

P      <0.001                     <0.001                     <0.001              <0.001    <0.001              <0.001             <0.001         <0.001

表3 脑外伤后颅内感染患者血清S100、脑脊液WBC表达与神经行为评分的相关性(n=20)
指标 认知功能障碍 空间执行能力        抽象能力 定向力  注意力    命名    语言    记忆

S100        0.420①        0.448①          0.492①  0.511①   0.487①   0.555①   0.521①   0.487①

WBC        0.389①        0.513①          0.555①  0.499①   0.596①   0.612①    0.582①   0.552①

注：①P<0.05。

表4 影响脑外伤后颅内感染患者神经行为障碍发生的多因素分析(n=20)
指标                          Β    OR      95%CI                         P

血清S100                     1.007 2.742 1.198-6.287 0.018

脑脊液WBC 1.294 2.289 1.115-6.681 0.005

3  讨   论
　　脑外伤是临床上的常见疾病，具有致残率高、病死率高等特
点。颅内感染是脑外伤患者的严重并发症，它的发展往往伴随着
一系列复杂的生理和免疫学过程。脑外伤引起的破坏性损伤不仅
创造了潜在的通路，使得病原体更容易侵入颅内，同时也会导致
免疫系统的紊乱，增加感染的风险，所以颅内感染的预防至关重
要，尤其是在外伤后或手术后的患者中尤为关键[14-15]。脑脊液细
菌培养是临床上诊断细菌性颅内感染的金标准，但是所需要的时
间较长，且诊断敏感性较低[16]。本研究显示感染组的血清S100
值、脑脊液WBC计数都高于对照组。与张二辉[17]等学者的研究
类似，该学者发现血脑WBC计数较非感染对照组显著升高。分

析其原因S-100蛋白是构成神经胶质细胞胞质的主要成分，因其
在神经系统中的丰富分布而成为一种重要的生物标志物。其作用
不仅仅局限于结构支持，而且涉及到神经元与胶质细胞之间复杂
的相互作用，通过调控诱导型一氧化氮合成酶等生物活性分子的
表达，对神经组织细胞的炎性损伤产生深远的影响，S-100蛋白
在神经胶质细胞中的存在，不仅赋予细胞结构上的稳定性，还在
调控细胞内生物化学过程中扮演着关键的角色。其中，S-100蛋
白可通过影响诱导型一氧化氮合成酶的表达，介导一氧化氮的释
放，从而调控神经元与胶质细胞之间的相互作用[18]。白细胞计数
(WBC计数)作为反映机体炎症反应水平的重要指标，在正常情况
下在脑脊液中的含量相对较低。然而，在感染的情况下，机体的
免疫系统被激活，导致血脑屏障通透性的增加，使得脑脊液中的
白细胞计数显著上升[19]。
　　颅内感染是一种炎症性疾病。近些年，抗菌药物的不规范使
用、免疫抑制剂的滥用，均造成条件致病菌增多，致使颅内感
染发病呈上升趋势[20]。本研究显示感染组的空间执行能力、抽
象能力、定向力、注意力、命名、语言、记忆评分都低于对照
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组，感染组中神经行为障碍的发生率为55.00%，高于对照组的
12.50%。从机制上分析，颅内感染可引起周围脑组织代谢紊乱、
血脑屏障损伤，使得血液中生物活性物质被大量释放，造成脑细
胞水肿，脑组织损伤，进而促进神经元细胞凋亡，导致神经胶质
细胞增生，最终造成认知障碍的发生[21]。
　　随着医疗技术的进步，脑外伤的病死率已得到较好控制，但
部分预后护理较差，造成患者出现颅内感染[22-23]。S100在脑组
织中含量丰富，主要存在于中枢神经系统的星形细胞、神经胶质
细胞。脑组织发生损伤后，机体中S100含量显著升高，并通过
受损的血脑屏障进入血液。随着机体对感染的抗感染免疫应答的
启动，大量的炎性细胞因子被释放，这一过程直接影响了脑脊液
中白细胞(WBC)计数的动态变化。免疫应答的激活导致机体迅速
释放各种免疫细胞，如中性粒细胞、淋巴细胞等，以应对感染源
的入侵[24-25]。本研究Spearman秩相关分析显示脑外伤后颅内感
染患者的空间执行能力、抽象能力、定向力、注意力、命名、语
言、记忆评分与血清S100、脑脊液WBC都存在负相关；logistic
回归分析显示血清S100、脑脊液WBC是间接导致神经行为障碍
的影响因素。分析其原因可知，颅内感染可影响脑内神经元及突
触结构和功能的可塑性，这一结果可能会造成血清S100、脑脊液
WBC大量释放，进一步造成神经行为功能损伤，导致机体形成神
经行为障碍[26-27]。本研究的不足：样本的数量比较少，且上述指
标对于神经行为障碍影响的具体机制还不明确，将在下一步进行
深入分析。
　　综上所述，脑外伤后颅内感染患者血清S100、脑脊液WBC高
表达与神经行为障碍存在相关性，血清S100、脑脊液WBC是间接
导致神经行为障碍的影响因素。
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　　目前研究称[11]，与额角穿刺比较，经侧脑室枕角穿刺患儿并
发症发生率更高。而本次研究结果显示，两组并发症发生情况比
较无显著差异。造成这一差异的原因可能与样本量少、实验条件
等不同有关。与额角穿刺比较，经侧脑室枕角穿刺更易出现腹腔
感染或囊肿，本研究2例腹腔感染或囊肿，分析原因，经侧脑室
枕角穿刺时操作离腹腔较近，容易造成交叉感染，细菌较容易从
穿刺口进入腹腔造成感染。经侧脑室枕角穿刺所使用的治疗器械
相较于额角穿刺较长且弯曲，容易损伤穿刺部位周围的神经组织
和血管组织，在穿刺时可能会造成组织破坏，形成感染和囊肿相
关的并发症。也可能与操作技术有关，经侧脑室枕角穿刺需要在
头颅后部进行穿刺，对操作人员的技术和操作经验都有较高的要
求。如果操作不当，在穿刺过程中就容易发生误伤，造成囊肿或
感染。
　　GCS评分可以作为评估小儿脑积水严重程度的方法之一。
GCS评分受小儿脑积水的影响，如果小儿脑积水越严重，则GCS
评分可能会降低。本次研究结果显示，术前、术后1年，两组患
儿术后1年GCS评分比较，P>0.05，说明两种穿刺途径均可有效
改善患者患儿脑积水严重程度。
　　综上所述，经侧脑室额角穿刺和经侧脑室枕角穿刺行脑室-腹
腔分流术治疗小儿脑积水疗效相当，但经额角穿刺手术时间、切

口长度、住院时间均更短，且患儿家属满意度更高。
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