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血清Copeptin、IGF-Ⅱ联合APACHE Ⅱ评分对
颅脑外伤患者预后的预测价值

李祥全，姜莹，丁华锋，闫肃

徐州市中心医院重症医学科，江苏 徐州 221000
摘 要：目的 探究血清Copeptin、IGF-Ⅱ联合APACHE Ⅱ评分对颅脑外伤患者预后的预测价值。方法 选取 2012年 12月 1日
—2018年 12月 1日于该院就诊的 96例颅脑外伤患者作为实验组，同时选取 96例健康者作为对照组。所有患者均进行血清Co⁃
peptin、IGF-Ⅱ水平的检测。评估实验组患者预后情况，分析不同预后患者的血清Copeptin、IGF-Ⅱ水平。结果 实验组患者入院

后血清Copeptin水平逐渐降低，IGF-Ⅱ水平逐渐升高。轻型组、中型组和重型组之间的Copeptin和 IGF-II水平有差异(P<0.05)；轻
型组患者 IGF-Ⅱ水平高于中型组，Copeptin水平低于中型组；中型组患者血 IGF-Ⅱ水平高于重型组，Copeptin水平低于重型组。

APACHE Ⅱ评分与Copeptin水平呈正相关，与血清 IGF-II水平呈负相关。实验组患者出院后 6个月后，预后越差，入院时血清Co⁃
peptin水平越高，IGF-Ⅱ水平越低。结论 通过血清Copeptin、IGF-Ⅱ水平联合APACHE Ⅱ评分对颅脑外伤患者预后有一定预测

价值。 [国际神经病学神经外科学杂志, 2021, 48(3): 231⁃234]
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Value of serum levels of copeptin and insulin-like growth factor-II combined with
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Abstract： Objective To investigate the value of serum copeptin and insulin-like growth factor-II（IGF-II）combined
with Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II（APACHE II）score in predicting the prognosis of patients with
traumatic brain injury.Methods A total of 96 patients with traumatic brain injury who attended our hospital from Decem⁃
ber 1，2012 to December 1，2018 were enrolled as experimental group，and 96 healthy individuals were enrolled as control
group. The serum levels of copeptin and IGF-II were measured for all subjects. The prognosis of the patients in the experi⁃
mental group were evaluated，and the serum levels of copeptin and IGF-II were analyzed for patients with different progno⁃
ses.Results After admission，the experimental group had a gradual reduction in the serum level of copeptin and a gradual
increase in the serum level of IGF-II. There were significant differences in the serum levels of copeptin and IGF-II between
the mild group，the moderate group，and the severe group（P <0.05）；compared with the moderate group，the mild group
had a higher level of IGF-II and a lower level of copeptin，and compared with the severe group，the moderate group had a
higher level of IGF-II and a lower level of copeptin. APACHE II score was positively correlated with copeptin level and nega⁃
tively correlated with serum IGF-II level. For the patients in the experimental group at 6 months after discharge，the worse
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the prognosis，the higher the serum level of copeptin and the lower the serum level of IGF-II on admission.Conclusions
Serum levels of copeptin and IGF-II combined with APACHE II score have a certain value in predicting the prognosis of pa⁃
tients with traumatic brain injury.

［Journal of International Neurology and Neurosurgery, 2021, 48(3): 231⁃234］

Keywords：traumatic brain injury；Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II score；copeptin；insulin-like
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颅脑外伤是一种常见的神经外科病症［1］。其发病率

呈连年上升趋势，且在创伤中仅次于四肢骨折，但死亡率

远远高于四肢骨折［2］。目前颅脑损伤的主要原因是交通

事故、建筑业意外坠落事故、运动损伤或自然灾害等［3］。

颅脑损伤的特点是伤情重、演变快、死亡率高［4］，所以对

于颅脑外伤患者进行动态的密切观察和预后的预测是非

常重要的。

重度颅脑外伤患者通常有合并吞咽、意识障碍和呼

吸抑制，需要使用呼吸机辅助患者呼吸，而一旦使用呼吸

机就会增加患者肺部的感染概率，有可能引发患者强烈

的免疫反应，影响患者预后［5］。目前在临床上主要通过

对患者进行影像学检查和格拉斯哥昏迷评分（Glasgow co⁃
ma score，GCS）来判断患者创伤的严重程度，但并不能准

确地预测患者预后情况，而且在评价患者颅脑外伤严重

程度时存在一定缺陷［6］。因此临床上还需要更准确有效

的方法来预测颅脑外伤患者的预后情况。

APACHE Ⅱ评分即急性生理与慢性健康评分（Acute
Physiology and Chronic Health Evaluation Score，APACHE）
于 1985年提出的修改本［7］，是目前临床上重症监护病房

应用最广泛、最具权威的危重病病情评价系统。普通病

房的危重患者也可以使用 APACHE Ⅱ评分进行评估。

APACHE Ⅱ评分可以对危重患者预后进行预测，从而指

导患者治疗方案的制定和修正。APACHE Ⅱ评分系统是

由急性生理学评分（APS）、年龄评分、慢性健康状况评分

（CPS）三部分组成，最后得分为三者之和［8］。理论最高分

71分，分值越高病情越重。APS包括12项生理指标，应当

选择入 ICU最初 24 h内的最差值［9］。对于大多数生理指

标而言，入 ICU最初 24 h内的最差值指最高值或最低值，

根据不同生理指标而定［10］。因此将 APACHE Ⅱ评分与

一些危重症或颅脑外伤分子指标例如血清和肽素（Co⁃
peptin）和胰岛素样生长因子-Ⅱ（insulin-like growth factor
Ⅱ，IGF-Ⅱ）水平联合应用于颅脑外伤患者预后的预测是

非常有潜力的。

本研究通过分析不同预后的颅脑外伤患者的血清

Copeptin、IGF-Ⅱ水平和 APACHE Ⅱ评分，探究血清 Co⁃
peptin、IGF-Ⅱ联合APACHE Ⅱ评分对颅脑外伤患者预后

的预测价值，为颅脑外伤患者预后的预测手段提供更多

实验数据和方案参考。

1 资料与方法

1. 1 临床资料

选择 2016年 12月 1日—2018年 12月 1日于徐州市

中心医院就诊的颅脑外伤患者，按照病例纳入和排除标

准，共纳入 96例患者入组，作为实验组。纳入标准：患者

确诊为开放性或闭合性颅脑外伤；患者昏迷 6 h及以上且

APACHE Ⅱ评分>12分。实验组病例分组标准：根据患

者的 APACHE Ⅱ评分分重型组（>25）、中型组（15~25）、

轻型组（<15），每组各 32例；排除标准：患者合并严重心、

肝、肾或肺等重要脏器功能障碍；患者合并中枢神经系统

严重病变；患者合并其他系统性损伤。同时选取 96例健

康者作为对照组。各组患者年龄和性别构成比较，差异

均无统计学意义（P>0.05），具有可比性（见表 1）。此研究

已经征得患者及其家属同意，并已获得本院医学伦理委

员会的批准。

1. 2 方法

1. 2. 1 数据收集 收集本院颅脑外伤患者病例，选取符

合病例纳入标准的病例入组。从入院体检患者中随机选

取相同数量作为对照组。

1. 2. 2 APACHE Ⅱ评分 实验组患者入院进行体温、心

率、平均动脉压、血常规、血糖、血脂、肝肾功能、氧合、心

肌酶、动脉血气分析等检查，再立即进行 APACHE Ⅱ评

分。根据患者APACHE Ⅱ评分将患者分为 3组：重型组

（>25）、中型组（15~25）、轻型组（<15）。

1. 2. 3 血清 Copeptin、IGF-Ⅱ水平检测 ①Copeptin：实
验组患者入院后第 1、3、5、7及 14天及对照组体检当天均

抽取外周静脉血 6 mL，其中 3 mL注入干燥洁净的试管

中，试管 3 000 r/min离心 10 min，分离出血清后采用酶联

免疫吸附试验检测血清Copeptin水平。②IGF-Ⅱ：实验组

患者入院后第 1、3、5、7及 14天及对照组体检当天抽取外

表1 实验组与对照组患者一般情况对比

组别

重型组

中型组

轻型组

对照组

t/χ2值
P值

n

32
32
32
96

年龄/岁
39. 8±3. 38
40. 6±3. 73
39. 4±3. 89
40. 6±3. 35
0. 899
0. 372

男/例
17
15
16
50
0. 083
0. 773

女/例
15
17
16
46
0. 083
0. 773
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周静脉血 6 mL，其中 3 mL注入抗凝管中，试管 3 000 r/min
离心 10 min，分离出血清后采用放射免疫分析法检测血

清 IGF-Ⅱ水平。

1. 3 随访

随访患者出院后 6个月电话联系患者至医院进行检

查随访，参考郭博［10］的预后评价标准，预后良好：CT结果

正常，有完整生活自理能力；轻度残疾：CT结果可发现不

正常，意识清醒，无完整的生活自理能力；重度残疾及以

上：CT结果异常，意识不清，完全失去自理能力或植物性

生存或死亡。

1. 4 统计学方法

采用 SPSS 22.0软件对数据进行统计学分析。统计

数据通过 Shapiro Wilk检验判断是否符合正态分布，通过

Levene检验判断是否符合方差齐。涉及到的计量资料用

均数±标准差（-x ± s）表示，比较采用单因素方差分析，组

间进一步两两比较采用独立样本 t检验；相关性分析采用

Pearson相关性分析，计数资料以例（%）表示，比较采用 χ2

检验。以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2. 1 各组Copeptin和 IGF-II水平情况

实验组患者入院后第 1、3、5、7及 14天的血清 Co⁃
peptin水平及 IGF-Ⅱ水平比较，差异有统计学意义（P<
0.05）。实验组患者血清 Copeptin水平高于对照组，IGF-

Ⅱ水平低于对照组（P<0.05）。见表2。

2. 2 入院时实验组不同APACHE Ⅱ评分患者血清Co⁃
peptin和 IGF-II水平情况

各实验亚组血清 Copeptin水平和 IGF-II水平比较，

差异均有统计学意义（P<0.05）。血清 IGF-Ⅱ水平在

轻、中、重型组中依次降低，而 Copeptin水平则依次升高

（P<0.05）。见表 3。相关性分析发现APACHE Ⅱ评分与

血清 Copeptin水平呈正相关（r=0.784，P=0.000），与血清

IGF-II 水平呈负相关（r=-0.865，P=0.000）。血清 Co⁃
peptin 水 平 与 血 清 IGF-II 水 平 呈 负 相 关（r=-0.816，
P=0.000）。

2. 3 不同预后患者血清 Copeptin水平和 IGF-II水平

情况

根据随访结果，轻型组预后良好 25例（78.13%），轻

度残疾 5例（15.63%），重度残疾及以上 1例（3.13%）。中

型组预后良好 19例（59.38%），轻度残疾 9例（28.13%），重

度残疾及以上 4例（12.50%）。重型组预后良好 16例

（50.00%），轻度残疾 5例（15.63%），重度残疾及以上 11例
（34.38%）。不同预后患者的血清Copeptin、IGF-Ⅱ水平比

较，患者预后越差，入院时血清Copeptin水平越高，IGF-Ⅱ
水平越低，差异具有统计学意义（P<0.05）。见表4。

3 讨论

颅脑外伤患者的致残率和病死率都很高，如果发生

了颅内压升高或脑水肿等，可能导致患者神经系统受损，

会严重影响患者的生命健康和生活质量［11］。所以对于颅

脑外伤患者，医院应进行及时、准确的伤情评估，根据患

者的情况及时制定和修改治疗方案，对危重患者及时进

行手术或其他处置［12］。但是目前国内对于颅脑外伤患者

预后的预测还没有统一的标准和方案，所以对于预后预

测的指标的探索还需要更多的临床数据和研究结果。

APACHE Ⅱ评分是目前国际上通用的危重病病情评价系

统，适用于颅脑外伤这一危重病症，医院可对于入院的颅

脑外伤患者进行即时的APACHE Ⅱ评分，用于判断患者

情况，制定相关治疗方案。同时研究表明APACHE Ⅱ评

分也可以用于患者住院率和预后情况的预测［13］。

Copeptin是下丘脑产生的一种精氨酸加压素原的羧

基肽，位于羟基末端［14］。本研究发现，入院时重型组血清

Copeptin水平最高，中型组次之，轻型组最低。研究发现

Copeptin是一种应急激素，在多种病理状态下升高，可作

为危重症患者预后预测的一项指标［15］。实验组患者入院

表2 各组患者血清Copeptin和 IGF-II水平比较 （n=96）

组别

对照组

实验组

第1天

第3天

第5天

第7天

第14天

F值

P值

Copeptin/(pmol/L)
5. 95±1. 37

25. 36±7. 93*
21. 39±6. 82*
18. 38±5. 29*
15. 27±4. 38*
9. 36±1. 83*
8. 165
0. 000

IGF-II/(ng/L)
0. 52±0. 17

0. 21±0. 10*
0. 28±0. 09*
0. 35±0. 10*
0. 41±0. 12*
0. 46±0. 08*
4. 176
0. 000

注：*与对照组相比，P<0.05。

表3 不同APACHE Ⅱ评分患者血清Copeptin和 IGF-II
水平比较 （n=32）

组别

重型组

中型组

轻型组

F值

P值

Copeptin/(pmol/L)
38. 09±12. 67
25. 89±6. 16①
11. 77±2. 76②
74. 914
0. 000

IGF-II/(ng/L)
0. 14±0. 04
0. 23±0. 07①
0. 47±0. 08②
211. 857
0. 000

注：①与重型组相比，P<0.05；②与中型组相比，P<0.05。

表4 不同预后患者血清Copeptin和 IGF-II水平比较

预后情况

良好

轻度残疾

重度残疾及以上

F值

P值

n

60
19
17

Copeptin/(pmol/L)
9. 37±3. 28
23. 28±5. 28
31. 38±12. 38
4. 751
0. 000

IGF-II/(ng/L)
0. 42±0. 09
0. 30±0. 10
0. 19±0. 07
8. 462
0. 000
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后第 1、3、5、7及 14天的血清 Copeptin水平呈降低趋势。

Copeptin结构稳定，在人体内几乎不降解，血浆 Copeptin
在常温条件下可保存 7 d，14 ℃下可延长至 14 d，所以是

一种利于保存的生物活性肽［16］。而且Copeptin的检测不

需要使用蛋白酶抑制因子等准备步骤，只需要酶联免疫

吸附试验（ELISA）进行检测，敏感度高［17］。
研究报道 IGF-II可在海马、脑室脉络丛以及丘脑中

表达［18］。本研究发现，入院时重型组血清 IGF-II水平最

低，中型组次之，轻型组最高。IGF-II在机体经受创伤时，

会在创伤部位集中表达，可以调节细胞内分泌，促进神经

元生长和星形胶质细胞增生。实验组患者入院后第 1、3、
5、7及 14天的血清 IGF-Ⅱ水平呈升高趋势。有研究提示

IGF-II可能是患者颅脑外伤的保护因子，IGF-II可能通过

调节神经内源性来保护神经细胞［19］。患者 IGF-II水平可

能与颅脑外伤严重程度紧密相关，颅脑外伤引发患者脑

血管、脑组织受损，导致患者颅内压升高，产生炎症和水

肿，脑组织分泌功能受损，这可能与颅脑外伤患者 IGF-II
水平降低有关。所以 IGF-II水平可能可以用来对颅脑外

伤患者进行预后的预测［20］。
相关性分析发现APACHE Ⅱ评分与血清Copeptin水

平呈正相关，与血清 IGF-II水平呈负相关。说明血清Co⁃
peptin水平越高，颅脑外伤严重愈严重，而血清 IGF-II水
平则相反。且两者也呈现负相关，也佐证了这一点。此

外，实验组患者出院后 6个月，96例患者中预后良好 60
例、轻度残疾 19例、重度残疾 9例、植物生存 4例、病死 4
例。比较不同预后患者的血清 Copeptin、IGF-Ⅱ水平，患

者预后越差，入院时血清Copeptin水平越高，IGF-Ⅱ水平

越低。表明血清Copeptin水平、IGF-II水平对颅脑外伤患

者预后有较好的预测价值。

综上所述，颅脑外伤患者血清 Copeptin 水平随

APACHE Ⅱ评分升高而升高，IGF-Ⅱ水平随APACHE Ⅱ
评分升高而降低，患者病情越严重，患者预后越差。血清

Copeptin、IGF-Ⅱ水平联合APACHE Ⅱ评分对颅脑外伤患

者预后进行预测是可行的，值得在临床上推行广泛应用。
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