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高血压脑出血患者高迁移率族蛋白 -1、铁蛋白、血管内皮素的表达
及其临床意义 *
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摘要目的：探讨高血压脑出血患者高迁移率族蛋白 -1（HMGB-1）、铁蛋白（SF）、血管内皮素（ET-1）的表达水平及其临床意义。方

法：选择泰山医学院附属聊城市第二人民医院 2014年 6月至 2017年 12月收治的高血压脑出血患者 96例作为研究组，另选择

同期于该院体检的健康志愿者 80例作为对照组。根据神经缺损程度将研究组分为轻度组 28例、中度组 43例和重度组 25例，根

据预后结果将研究组分为预后良好组 62例和预后不良组 34例。比较研究组和对照组、不同神经缺损程度及不同预后患者血清

HMGB-1、SF、ET-1水平，并分析高血压脑出血患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水平与美国国立研究院急性脑卒中量表（NIHSS）的相

关性。结果：研究组血清 HMGB-1、SF、ET-1水平均显著高于对照组（P<0.05）。研究组患者神经缺损程度越严重，血清 HMGB-1、

SF、ET-1水平越高（P<0.05）。预后不良组患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水平高于预后良好组（P<0.05）。经 Pearson相关性分析显

示，高血压脑出血患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水平与 NIHSS评分均呈正相关（P<0.05）。结论：高血压脑出血患者血清 HMGB-1、

SF、ET-1水平与神经缺损程度、预后密切相关，三指标水平越高，患者病情越严重，且预后越差，检测上述指标对患者病情和预后

的评估具有一定的参考作用。
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Expression of High Mobility Group Protein -1, Ferritin
and Endothelin in Patients with Hypertensive Intracerebral Hemorrhage

and Its Clinical Significance*

To investigate the expression level of high mobility group protein -1 (HMGB-1), ferritin (SF) and vascular

endothelin (ET-1) in patients with hypertensive intracerebral hemorrhage and its clinical significance. 96 patients with

hypertensive cerebral hemorrhage who were treated in Liaocheng Second People's Hospital Affiliated to Taishan Medical College from

June 2014 to December 2017 were selected as the study group, and 80 healthy person in the hospital were used as the control group at the

same time. According to the degree of nerve defect, the study group was divided into mild group with 28 cases, moderate group with 43

cases and severe group with 25 cases, the study group was divided into good prognosis group with 62 cases and poor prognosis group

with 34 cases according to the prognosis. The levels of serum HMGB-1, SF and ET-1 in the study group and the control group, patients

with different degrees of nerve defect and different prognosis were compared. The correlation between serum levels of HMGB-1, SF,

ET-1 and national institute of acute stroke scale (NIHSS) in patients with hypertensive intracerebral hemorrhage were analyzed.

The serum levels of HMGB-1, SF and ET-1 in the study group were significantly higher than those in the control group (P<0.05). The
level of serum HMGB-1, SF and ET-1 increased gradually with the increase of the degree of nerve defect, the differences were

statistically significant (P<0.05). The serum HMGB-1, SF and ET-1 levels in the poor prognosis group were significantly higher than

those in the good prognosis group (P<0.05). Pearson correlation analysis showed that serum HMGB-1, SF, ET-1 levels were positively

correlated with NIHSS scores in patients with hypertensive intracerebral hemorrhage (P<0.05). The expression level of

serum HMGB-1, SF and ET-1 in patients with hypertensive intracerebral hemorrhage is closely related to the degree of nerve defect and

prognosis. The higher the levels of HMGB-1, SF and ET-1, the worse the prognosis of patients. Detection of these indicators has a certain

reference value for the evaluation of patients'condition and prognosis.
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Groups n HMGB-1（mg/L） SF（滋g/L） ET-1（滋g/L）

Study group 96 7.88± 1.12 179.54± 39.82 80.24± 16.37

Control group 80 1.28± 0.62 84.29± 28.75 37.54± 8.98

t - 8.624 22.325 15.224

P - 0.000 0.000 0.000

表 1研究组与对照组血清 HMGB-1、SF、ET-1水平比较（x依s）
Table 1 Comparison of serum HMGB-1, SF and ET-1 levels between study group and control group（x依s）

前言

高血压脑出血主要是由于脑内小动脉血管壁弹性降低以

及血压升高导致血管病变，最终引发血管破裂出血的一类疾

病，是临床上常见的危急重症[1，2]。有报道显示，我国高血压脑

出血年发病人数为 50.6~80.7/10万人，近年来随着我国人群

高血压患病率的升高，高血压脑出血发病率也呈升高趋势[3]。

既往研究显示，有超过 30%的高血压脑出血患者经治疗后存

在神经功能障碍，3个月内病死率高达 3.2~18.4%[4]，因此早期

评估患者的病情，并给予有效的治疗对提高患者的预后有重

要意义。高迁移率族蛋白 -1（high mobility group protein-1，

HMGB-1）是一种重要的蛋白，其参与了机体炎症反应的发生

和发展，与脑出血后疾病的进展有一定关系[5-7]。铁离子在脑出

血后神经系统损伤中起到关键作用，而铁蛋白（ferritin，SF）是

人体铁的主要储存形式，与铁离子变化有密切关系[8-10]。血管

内皮素（endothelin-1，ET-1）则是重要的血管收缩因子 [11-13]。

HMGB-1、SF、ET-1可能与脑出血的发展和预后有密切关系。本

研究旨在探讨高血压脑出血患者 HMGB-1、SF、ET-1的表达水

平及其临床意义，以期为高血压脑出血患者病情和预后的评估

提供参考，现报道如下。

1 资料和方法

1.1 临床资料

选择泰山医学院附属聊城市第二人民医院 2014年 6月至

2017年 12月间收治的高血压脑出血患者 96例作为研究组。

纳入标准：（1）所有患者均符合第四届全国脑血管病会议制定

的高血压脑出血诊断标准[14]，并经颅脑 CT或MRI确诊；（2）首

次发病，发病至入院时间 <24h；（3）患者病历资料完整，家属均

签署知情同意书。排除标准：（1）合并继发高血压疾病者；（2）合

并血液系统疾病者；（3）近 3个月内发生感染性疾病者；（4）合

并脑疝者。其中男性 58例，女性 38例，年龄 48~69 岁，平均

（57.23± 8.33）岁，出血部位：基底节 58例、脑叶 8例、丘脑 10

例、桥脑 8例、小脑 12例。另选取同期于该院体检的健康志愿

者 80例作为对照组，男性 51例，女性 29例，年龄 45~70岁，平

均（56.12± 10.12）岁。研究组与对照组受试者年龄、性别比较无

统计学差异（P>0.05），具有可比性。本研究经我院伦理委员会
批准。

1.2 方法

1.2.1 神经缺损程度评价 研究组患者入院后应用美国国立

研究院急性脑卒中量表（National Institute of acute stroke scale，

NIHSS）评价其神经缺损程度 [15]，NIHSS包括 15项内容，总分

42分，得分越高表明神经缺损越严重，根据 NIHSS评分将患者

分为轻度组（1~4分）28例、中度组（5~20分）43例和重度组

（>20分）25例。

1.2.2 血清学指标检测 研究组患者于入院 12h内采集外周

静脉血 5 mL，对照组于体检当日采集外周静脉血 5 mL，均经

3500 r/min离心运动 10 min，分离血清，置于 -20℃冻存。应用

放射免疫法测定血清 HMGB-1、ET-1水平，试剂盒购自美国

Biosource公司，应用酶联免疫吸附法测定 SF水平，试剂盒购

自德国罗氏公司，所有操作均严格按照试剂盒操作进行。

1.2.3 预后观察 对研究组患者随访 3个月，将治疗后 NIHSS

评分降低 45%及以上，且病残程度在 1~3级之间的患者作为预

后良好组[16]，共 62例；将治疗后 NIHSS评分降低小于 45%或

死亡患者作为预后不良组，共 34例。

1.3 统计学方法

采用 SPSS25.0统计软件进行统计分析。计数资料以%表

示，采用 x2检验。计量资料以均数± 标准差（x依s）表示，多组比
较应用单因素方差分析，两组比较采用 t检验，应用 Pearson相

关性分析法分析高血压脑出血患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水

平与 NIHSS评分的相关性，以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 研究组与对照组血清 HMGB-1、SF、ET-1水平比较

研究组血清 HMGB-1、SF、ET-1 水平均显著高于对照组

（P<0.05），见表 1。

2.2 研究组不同神经缺损程度患者的血清 HMGB-1、SF、ET-1

水平比较

研究组不同神经缺损程度患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水

平整体比较差异有统计学意义（P<0.05），患者神经缺损程度越
严重，血清 HMGB-1、SF、ET-1水平越高（P<0.05），见表 2。

2.3 研究组不同预后患者的血清 HMGB-1、SF、ET-1水平比较

预后不良组患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水平高于预后良

好组（P<0.05），见表 3。

2.4 高血压脑出血患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水平与神经缺

损程度的相关性分析

经 Pearson 相关性分析显示，高血压脑出血患者血清

HMGB-1、SF、ET-1 水平与 NIHSS 评分呈正相关（r=0.627、

0.657、0.532，P=0.000、0000、0.000）。
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表 2研究组不同神经缺损程度患者的血清 HMGB-1、SF、ET-1水平比较（x依s）
Table 2 Comparison of serum levels of HMGB-1, SF and ET-1 in patients with different degrees of nerve defect in the study group（x依s）

Groups n HMGB-1（mg/L） SF（滋g/L） ET-1（滋g/L）

Mild group 28 5.11± 0.78 127.38± 22.32 55.87± 7.68

Moderate group 43 7.46± 0.89* 176.64± 28.31* 82.75± 8.68*

Severe group 25 11.69± 1.12*# 243.78± 32.72*# 103.22± 10.35*#

F - 16.842 56.328 42.782

P - 0.000 0.000 0.000

Note: compared with mild group, *P<0.05; compared with moderate group, #P<0.05.

表 3研究组不同预后患者的血清 HMGB-1、SF、ET-1水平比较（x依s）
Table 3 Comparison of serum HMGB-1, SF and ET-1 levels in patients with different prognosis in the study group（x依s）

Groups n HMGB-1（mg/L） SF（滋g/L） ET-1（滋g/L）

Good prognosis group 62 6.77± 0.51 153.36± 21.52 72.58± 6.85

Poor prognosis group 34 9.91± 0.54 227.87± 25.12 94.12± 7.11

t - 5.687 16.457 13.456

P - 0.018 0.000 0.000

3 讨论

高血压脑出血是临床常见的急危重症之一，具有较高的致

残率和死亡率，严重影响人们的健康和生活[17，18]。由于该病发病

急骤、病情变化快，早期对患者进行病情和预后评估对于制定

合理的治疗方案、提高患者生存质量具有重要意义[19，20]。目前临

床上对于高血压脑出血主要通过 NIHSS评分评估神经缺损程

度，该方法操作简便，内容一致性较好，但 NIHSS评分存在一

定主观性，不能完全反映患者脑出血后全身情况以及疾病动态

变化过程。近年来，随着分子生物学技术和临床诊断技术的发

展，血清学在高血压脑出血诊断中的作用不断被重视。

有研究发现，患者发生脑出血后，血液进入脑组织可以引

起脑组织发生炎症反应，加重脑组织损伤，影响患者预后[21]。而

HMGB-1是机体内重要的非组蛋白，具有介导炎症反应、激活

神经胶质细胞、引发炎症反应和加重神经细胞凋亡的作用[22]。

Xia P等通过给脑损伤小鼠注射 HMGB-1抗体发现，小鼠神经

胶质细胞活性降低，神经元凋亡数量减少，并认为 HMGB-1可

以通过激活神经胶质细胞促进神经细胞凋亡[23]。近年来研究发

现铁离子在高血压脑出血发生、发展中起到了重要作用。铁离

子具有较强的细胞毒性和氧化性，当发生脑出血后，血液中的

铁离子进入脑组织可以引起神经细胞损伤[24，25]。而 SF是机体内

铁的主要储存形式，其水平可以反映体内铁离子变化。ET-1主

要由血管内皮细胞和中枢神经系统内皮细胞生成，具有强烈的

收缩血管作用[26]。目前已有研究报道，在高血压、脑出血、糖尿

病等患者中存在血清 ET-1水平异常升高[27]。本研究通过对高

血压脑出血患者和健康志愿者比较发现，研究组血清

HMGB-1、SF、ET-1水平均显著高于对照组，与孟亚楠等[28]人的

研究一致。进一步分析发现随着患者神经缺损程度的加重，患

者血清 HMGB-1、SF、ET-1水平也逐渐升高，同时高血压脑出

血患者血清 HMGB-1、SF、ET-1与 NIHSS评分呈正相关。这可

能由于 HMGB-1可以通过激活神经胶质细胞促进神经细胞凋

亡，当患者发生脑出血后 HMGB-1水平升高，加重了脑组织炎

症反应，从而引起神经细胞凋亡，且其水平越高则患者脑组织

损伤越严重[29]。而当患者发生脑出血后，大量红细胞破裂，血红

蛋白中的铁离子漏出，SF反应性升高，其水平越高，表明铁离

子对脑组织损伤越严重，患者神经缺损越严重。ET-1可以引起

强烈的收缩血管作用，其收缩血管作用较血管紧张素强 8~10

倍[30]。ET-1水平越高引起病变部位血管收缩强度越高，脑组织

缺血水肿加重，从而加重神经损伤。此外，预后不良组患者血清

HMGB-1、SF、ET-1水平高于预后良好组。提示 HMGB-1、SF、

ET-1的水平与患者预后有关，其水平越高患者预后越差。而临

床上通过对高血压脑出血患者血清 HMGB-1、SF、ET-1水平检

测有助于患者神经缺损程度和预后情况的早期评估，这对制定

合理的治疗方案以及提高患者生存质量具有重要意义。

综上所述，神经缺损严重、预后不良的高血压脑出血患者

血清 HMGB-1、SF、ET-1 水平偏高，临床上可根据血清

HMGB-1、SF、ET-1水平的变化辅助评估患者的病情及预后。
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