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急性脑出血患者血清VILIP-1、FGL2水平变化
及其与神经功能缺损程度和预后的关系

杨英杰， 吴 静， 闻公灵

摘 要： 目的　探究急性脑出血患者血清视椎蛋白样蛋白 1（VILIP-1）、血清纤维蛋白原样蛋白 2（FGL2）水

平变化及其与神经功能缺损程度和预后的关系。方法　选取在河南省南阳市中心医院接受治疗急性脑出血患者

121 例为观察组；另选取 121 例同期来我院体检的健康者为对照组。测定血清中 VILIP-1、FGL2 的水平及与神经功

能缺损程度的相关性分析；急性脑出血患者预后不良的影响因素采用 Logistic 回归进行分析；分析血清 VILIP-1、

FGL2 水平对急性脑出血患者预后的预测价值。结果　观察组血清 VILIP-1、FGL2 水平高于对照组（P<0. 05）；血清

VILIP-1、FGL2 水平与患者神经功能呈正相关（P<0. 05）。预后不良组高血糖占比、血清 VILIP-1、FGL2 水平、NHISS
评分与预后良好组相比升高（P<0. 05）；血清 VILIP-1、FGL2 为急性脑出血患者预后不良的独立危险因素（P<0. 05）；

血清 VILIP-1、FGL2 水平联合预测高于各指标单独预测（P<0. 05）。结论　急性脑出血患者血清 VILIP-1、FGL2 水平

升高，与神经功能呈正相关，是急性脑出血患者预后不良的危险因素，且二者联合对急性脑出血患者的预后具有更

高的预测价值。

关键词： 急性脑出血； 血清视椎蛋白样蛋白 1； 血清纤维蛋白原样蛋白 2； 神经功能； 预后

中图分类号：R743. 34   文献标识码：A

Changes in the serum levels of visinin-like protein 1 and fibrinogen⁃like protein 2 and their correlation with the 
degree of neurological deficits and prognosis in patients with acute cerebral hemorrhage YANG Yingjie，WU Jing，

WEN Gongling.（Department of Neurology， Nanyang Central Hospital， Nanyang 473000， China）
Abstract： Objective To investigate the changes in the serum levels of visinin-like protein 1 （VILIP-1） and 

fibrinogen-like protein 2（FGL2） and their correlation with the degree of neurological deficits and prognosis in patients with 
acute cerebral hemorrhage. Methods A total of 121 patients with acute cerebral hemorrhage who received treatment in 
our hospital were enrolled as observation group， and 121 individuals who underwent physical examination during the same 
period of time were enrolled as control group.  The serum levels of VILIP-1 and FGL2 were measured， and their correlation 
with the degree of neurological deficits was analyzed； a logistic regression analysis was used to investigate the influencing 
factors for poor prognosis in patients with acute cerebral hemorrhage；the value of the serum levels of VILIP-1 and FGL2 in 
predicting the prognosis of patients with acute cerebral hemorrhage was analyzed. Results The observation group had sig⁃
nificantly higher serum levels of VILIP-1 and FGL2 than the control group（P<0. 05），and the serum levels of VILIP-1 and 
FGL2 were positively correlated with the neurological function of patients（P<0. 05）. Compared with the good prognosis 
group， the poor prognosis group had significantly higher proportion of patients with hyperglycemia， serum levels of VILIP-

1 and FGL2， and NHISS score （P<0. 05）.  Serum VILIP-1 and FGL2 were independent risk factors for poor prognosis in 
patients with acute cerebral hemorrhage （P<0. 05），and the combination of serum VILIP-1 and FGL2 had a higher predic⁃
tive value than each indicator alone （P<0. 05）. Conclusion There are increases in the serum levels of VILIP-1 and 
FGL2 in patients with acute cerebral hemorrhage， which are positively correlated with neurological function and are risk 
factors for poor prognosis in patients with acute cerebral hemorrhage， and the combination of the two indicators has a 
higher predictive value for the prognosis of patients with acute cerebral hemorrhage.

Key words： Acute cerebral hemorrhage； Serum visinin-like protein 1； Serum fibrinogen-like protein 2； Neu⁃
rological function； Prognosis
脑出血是指机体在未受到任何外力伤害的脑实

质出血，通常是内血管破裂引起的，发病率占脑卒中

病例的 25% 左右，且致残率、死亡率较高［1，2］。该疾

病常在患者情绪激动或剧烈运动时发病，发病前无

征兆，且发病迅速，在临床上常会出现头痛、呕吐、昏

迷等症状［3］。该疾病发病后会严重影响患者的神经

功能，多表现为偏瘫、失语、言语模糊不清［4］。临床

上常采用手术治疗和药物治疗，其中手术治疗主要

应用于病症严重的患者，主要包含包括小骨窗开颅
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血肿清除术、定向血肿置管血肿引流术等几种方式，

非手术治疗适用于出血少、病症较轻的患者［5］。治

疗后患者的神经功能缺损并不会立刻恢复，且该疾

病复发性较高，在临床上的预后效果较差［6］。因此，

采取方法预测患者预后，对患者神经功能恢复及治

疗具有重要意义。血清视椎蛋白样蛋白 1（VILIP-1）
是一种调控神经元钙离子信号的传感蛋白，也是与

机体神经元损伤显著相关的生物标志物［7］。血清纤

维蛋白原样蛋白 2（FGL2）是纤维蛋白原家族的一

员，具有一定的免疫抑制功能，在炎症性疾病和细胞

损伤疾病中异常表达［8］。但是 VILIP-1、FGL2 在急性

脑出血患者预后的预测作用以及其对患者神经功能

的影响尚不清楚，因此，本研究选取了 121 例急性脑

出 血 患 者 和 健 康 者 ，对 比 分 析 二 者 血 清 VILIP-1、

FGL2 表达水平，分析血清 VILIP-1、FGL2 与神经功

能缺损程度的相关性，比较 VILIP-1、FGL2 单独预测

和联合预测对急性脑出血患者的预后预测价值，为

患者的预后提供更多治疗依据。

1　资料与方法

1.1　研究对象　选 取 2020 年 1 月 —2023 年

8 月 于 河 南 省 南 阳 市 中 心 医 院 治 疗 的 急 性 脑 出

血 患 者 ，共 121 例 ，作 为 观 察 组 ，包 含 71 例 男 性 ，

50 例 女 性 ，年 龄 范 围 为 55~75 岁 ，平 均（63. 15±
6. 48）岁 ；体 质 量 指 数（body mass index，BMI）为

（23. 21±2. 65）kg/m2 。 根据 NIHSS 评分对患者的病

情程度进行分级，将其分为轻度组（69 例）、中度组

（31 例）和重度组（21 例）。纳入标准：（1）均符合急

性脑出血的诊断标准［9］；（2）发病时间不超过 24 h；

（3）临床资料完整；（4）存在一定的神经功能受损；

（5）患者及家属签署知情同意书。排除标准：（1）合

并其他脑部疾病者；（2）精神疾病者；（3）不配合随访

者；（4）近期进行过其他外科手术者；（5）其他原因引

起的神经功能损伤；（6）严重肝肾疾病者；（7）恶性肿

瘤疾病、传染类疾病者。另选取在同一时间段在我

院进行体检健康者作为对照组，人数为 121 例，包含

男性 63 例，女性 58 例；年龄范围为 55~75 岁，年龄为

（62. 98±6. 95）岁；BMI 为（22. 97±2. 74）kg/m2。
1.2　血清 VILIP -1、FGL2 水平测定　分别采

集患者入院后 2 d 清晨、健康体检者体检当天的空

腹静脉血 10 ml，利用离心机（3 000 r/min）离心，处

理 10 min，得到血清，采用酶联免疫吸附法，利用

ELISA 试剂盒检测血清 VILIP-1、FGL2 水平，试剂盒

来自伊艾博公司，货号分别为 E1450h、E0512h。实

验步骤严格按照试剂盒说明书进行。

1.3　临床资料　患者入院后统计性别、年龄、

BMI、吸烟史等一般资料，采用 AU5 800 全自动生化

仪（贝克曼尔特有限公司）测定患者胆固醇（TC）、三

酰甘油（TG）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、高密度

脂蛋白胆固醇（HDL-C）水平。

1.4　随访　患者出院 3 个月后进行门诊复查，

以 NHISS 评分为标准对患者进行预后不良和预后良

好分组，其中<7 分者为预后良好组（n=82），反之为

预后不良组（n=39）。

1.5　统计学分析　本研究采用 SPSS 25. 0 软

件对数据进行处理分析，性别、出血部位等计数资

料用［n（%）］表示，行 χ2 检验；用（x̄±s）表示年龄、

BMI、血 清 VILIP-1、FGL2 等 符 合 正 态 分 布 的 计 量

数据，两组比较采用 t 检验，三组比较采用单因素

方差分析（两两比较用 SNK-q 检验）；采用 Pearson
相 关 分 析 得 到 血 清 VILIP-1、FGL2 水 平 与 神 经 功

能缺损程度的相关性；急性脑出血患者预后不良

的影响因素采用 Logistic 回归分析；采用受试者工

作特征（ROC）曲线分析血清 VILIP-1、FGL2 水平对

急 性 脑 出 血 患 者 预 后 的 预 测 价 值 ，曲 线 下 面 积

（AUC）比较采用 Z 检验。P<0. 05 表示差异有统计

学意义。

2　结 果

2.1　各组血清 VILIP-1、FGL2 水平比较　与对

照 组 健 康 者 相 比 ，观 察 组 急 性 脑 出 血 患 者 血 清

VILIP-1、FGL2 水平明显升高（P<0. 05）（见表 1）。

2.2　不同病情程度患者血清 VILIP -1、FGL2
水 平 及 神 经 功 能 比 较　 随 着 病 情 的 加 重 ，血 清

VILIP-1、FGL2 水 平 、NIHSS 评 分 逐 渐 升 高（P<
0. 05），见 表 2。 Pearson 相 关 性 分 析 显 示 ，血 清

VILIP-1、FGL2 水平均与神经功能缺损程度呈显著

正相关（r=0. 453、0. 542，均 P<0. 05）。

表1　各组血清VILIP- 1、FGL2水平比较（x̄±s）

组别

观察组

对照组

t 值

P 值

例数

121
121

VILIP-1（μg/L）
0. 64±0. 12
0. 53±0. 08

8. 390
<0. 001

FGL2（ng/ml）
215. 95±33. 45
183. 47±20. 63

9. 091
<0. 001

表2　不同病情程度患者血清VILIP- 1、FGL2水平比较（x̄±s）

组别

轻度组

中度组

重度组

F 值

P 值

例数

69
31
21

VILIP-1（μg/L）
0. 51±0. 09
0. 72±0. 11*

0. 94±0. 13*#

153. 377
<0. 001

FGL2（ng/ml）
183. 17±26. 14
241. 95±29. 16*

285. 26±30. 29*#

128. 016
<0. 001

注：与轻度组相比*P<0. 05；与中度组相比#P<0. 05。
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2.3　预后良好组和预后不良组临床资料比
较　预 后 不 良 组 性 别 、年 龄 、BMI、出 血 部 位 、吸
烟 史 、饮 酒 史 、高 血 压 、出 血 量 、TC、TG、LDL-C、
HDL-C 与 预 后 良 好 组 相 比 无 显 著 差 异（P>
0. 05）；预 后 不 良 组 的 高 血 糖 占 比 显 著 高 于 预 后

良好组（P<0. 05）（见表 3）。
2.4　预后不良组与预后良好组血清 VILIP -1、

FGL2 水 平 、NIHSS 评 分 比 较　 预 后 不 良 组 血 清
VILIP-1、FGL2 水平、NIHSS 评分显著高于预后良好
组（P<0. 05）（见表 4）。

2.5　Logistic 回归分析急性脑出血患者预后不

良的影响因素　Logistic 回归分析中以急性脑出血患

者预后情况（预后不良=1，预后良好=0）为因变量，以

高血糖（有=1，无=0）、VILIP-1（实测值）、FGL2（实测

值）为自变量。结果显示，VILIP-1、FGL2 为急性脑出

血患者预后不良的独立危险因素（P<0. 05）（见表 5）。

2.6　血清 VILIP -1、FGL2 水平对急性脑出血

患者预后的预测价值　ROC 分析中以急性脑出血

患者预后情况（预后不良=1，预后良好=0）为状态变

量，以血清 VILIP-1（实测值）、FGL2（实测值）水平为

检验变量，结果显示，血清 VILIP-1、FGL2 水平预测

急性脑出血患者预后的 AUC 分别为 0. 777、0. 886，

截断值分别为 0. 63 ng/mL、228. 42 ng/ml，二者联合

预测的 AUC 为 0. 917，二者联合优于各指标单独预

测（Z 二者联合-VILIP-1=2. 052、Z 二者联合-FGL2=3. 062，P=0. 040、

0. 002）（见表 6、图 1）。

表3　预后良好组和预后不良组临床资料比较

临床资料

性别［n（%）］

年龄（x̄±s，岁）
BMI（x̄±s，kg/m2）
出血部位［n（%）］

吸烟史［n（%）］

饮酒史［n（%）］

高血压［n（%）］

高血糖［n（%）］

出血量［n（%）］

TG（x̄±s，mmol/L）
TC（x̄±s，mmol/L）
LDL-C（x̄±s，mmol/L）
HDL-C（x̄±s，mmol/L）

男

女

基底节区

丘脑

脑干

其他

有

无

有

无

有

无

有

无

<10 ml
10~30 ml
>30 ml

预后不良组（n=39）
22（56. 41）

 17（43. 59）
63. 52±6. 85
23. 14±2. 59
10（25. 64）
12（30. 77）

8（20. 51）
9（23. 08）

19（48. 72）
20（51. 28）
15（38. 46）
24（61. 54）
17（43. 59）
22（56. 41）
29（74. 36）
10（25. 64）
12（30. 77）
17（43. 59）
10（25. 64）
1. 24±0. 16
4. 62±0. 58
2. 76±0. 35
1. 42±0. 17

预后良好组（n=82）
49（59. 76）
33（40. 24）

62. 97±7. 02
23. 25±2. 48
20（24. 39）
18（21. 95）
21（25. 61）
23（28. 05）
41（50. 00）
41（50. 00）
39（47. 56）
43（52. 44）
38（46. 34）
44（53. 66）
24（29. 27）
58（70. 73）
31（37. 80）
23（28. 05）
28（34. 15）
1. 26±0. 15
4. 59±0. 52
2. 73±0. 37
1. 39±0. 19

统计值

χ2=0. 122

t =0. 406
t =0. 225

χ2=1. 379

χ2=0. 017

χ2=0. 886

χ2=0. 081

χ2=21. 830

χ2=2. 908

t =0. 671
t =0. 286
t =0. 424
t =0. 839

P 值

0. 727

0. 686
0. 823

0. 710

0. 895

0. 347

0. 776

0. 000

0. 234

0. 504
0. 776
0. 672
0. 403

表4　预后不良组与预后良好组血清 VILIP- 1、FGL2 水平、

NIHSS评分比较（x̄±s）

组别

预后不良组（n=39）
预后良好组（n=82）
t 值

P 值

VILIP-1
（μg/L）

0. 72±0. 11
0. 60±0. 10

5. 972
<0. 001

FGL2
（ng/ml）

246. 65±28. 25
201. 35±24. 69

8. 999
<0. 001

NIHSS 评分

（分）
11. 89±2. 63

6. 95±1. 82
12. 021
<0. 001

表5　Logistic回归分析急性脑出血患者预后不良的影响因素

指标

高血糖

VILIP-1
FGL2

β 值

0. 213
0. 423
0. 710

SE

0. 189
0. 124
0. 342

Wald

1. 276
11. 618

4. 136

P 值

0. 259
0. 000
0. 038

OR

1. 238
1. 526
2. 035

95%CI

0. 855~1. 793
1. 196~1. 946
1. 041~3. 978
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3　讨 论

随着生活水平的提高，越来越多的人出现急性

脑出血主要发病群体为中老年人，且男性患者普遍

多于女性患者［10］。有研究表明，脑出血的 1 年生存

率低于 50%，五年生存率低至 30%，是严重危害人们

身体健康的脑血管疾病［11］。该疾病发病后会给患者

带来一定的神经功能损伤，严重影响患者的生活质

量［12］。有研究指出，该疾病的发病与患者的血糖过

高存在紧密联系，但也有部分学者认为高血压、动脉

硬化也是引发患者急性脑出血的主要原因［13］。急性

脑出血发病迅速，发病时一般无任何征兆，且发病后

很快会威胁到患者的神经系统，目前临床上还未出

现可以有效改善急性脑出血患者预后的药物，针对

发病后的轻症患者多采用止血药物治疗，重症患者

则 接 受 手 术 治 疗 ，但 两 种 方 法 的 预 后 效 果 均 较

差［4，5］。因此，准确预测患者预后加以干预和治疗，

已成为治疗脑出血患者的关键。

VILIP-1 是调控神经元的钙离子通道和信号通

路的神经系统传感蛋白，在脑部组织缺血缺氧条件

下受到损伤时，VILIP-1 表达水平会显著升高，可作

为反应脑损伤程度的标志物［14］。周君等［15］研究指出

VILIP-1 是脑神经元损伤的标志物，参与了脑出血的

发生发展，其表达水平会随着脑出血患者的病情严

重程度显著升高。杜波等［16］研究指出，VILIP-1 是在

脑神经元广泛表达的小分子蛋白，在机体脑神经细

胞损伤时会大量分泌破坏血脑屏障，促进患者神经

损伤和病情恶化。本研究结果表明，与健康体检者

相比，急性脑出血患者血清 VILIP-1 水平明显偏高，

提示患者在脑出血后会造成一定的脑组织损伤，促

进 VILIP-1 表达，与周君［15］、杜波［16］等研究结果一

致。随着病情逐渐严重，血清 VILIP-1 显著升高，表

明 VILIP-1 大量分泌后，会促进脑出血疾病的进一步

发展。预后不良组血清 VILIP-1 与预后良好组相比

显著升高，表明 VILIP-1 水平升高，会导致神经损伤

程度加深，与预后联系紧密。

FGL2 是广泛表达于受损细胞或器官中的纤维

蛋白原［17］。王琨等［18］研究发现，弥漫性颅脑轴索损

伤患者的 FGL2 表达水平会显著升高，可作为临床诊

断弥漫性颅脑轴索损伤的标志物。冯沙沙等［19］在研

究中指出，FGL2 与脑损伤引起的炎症反应存在一定

联系，其可通过促进炎症因子的表达破坏脑组织正

常 代 谢 ，造 成 脑 神 经 损 伤 。 王 强 等［20］研 究 指 出 ，

FGL2 主要表达于 T 细胞和内皮细胞，会促进脑出血

造成的脑损伤。本研究结果表明，急性脑出血患者

血清 FGL2 水平显著高于健康者，随着病情加重逐渐

升高，这表明 FGL2 会促进脑出血患者的炎症反应，

促进病情发展。预后不良组血清 FGL2 水平与预后

良好组相比显著升高，表明 FGL2 水平与患者的预后

存在一定联系。

另外，本研究还发现脑出血患者会有一定程度

的神经功能损伤，且病情越严重，神经损伤程度越

深，且血清 VILIP-1、FGL2 水平与患者神经功能呈显

著正相关，分析其原因：VILIP-1 可导致围观蛋白磷

酸化，引起神经损伤，促进炎症反应，而 FGL2 也会促

进炎症因子的释放，二者水平过表达时，会进一步造

成神经功能损伤［21， 22］。Logistic 回归分析结果显示，

VILIP-1、FGL2 为急性脑出血患者预后的独立危险

因素，说明 VILIP-1、FGL2 与脑出血的预后紧密相

关，其表达水平升高可能对患者预后不良有促进作

用。血清 VILIP-1、FGL2 水平预测急性脑出血患者

预后的 AUC 分别为 0. 777、0. 886，二者联合预测的

AUC 为 0. 917，二者联合预测的 AUC 显著高于各指

标单独预测，说明二者联合对急性脑出血患者预后

预测的效果更佳。

表6　血清VILIP- 1、FGL2水平对急性脑出血患者预后的预测价值

变量

VILIP-1
FGL2
二者联合

AUC
0. 777
0. 886
0. 917

截断值

0. 63 ng/ml
228. 42 ng/ml

95%CI

0. 693~0. 848
0. 816~0. 937
0. 875~0. 972

敏感度（%）
82. 05
76. 92
76. 92

特异度（%）
71. 95
84. 15
91. 46

约登指数

0. 540
0. 611
0. 684

图 1　血清 VILIP-1、FGL2 水平预测急性脑出血患者预后的 ROC 曲线
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综上所述，急性脑出血患者血清 VILIP-1、FGL2
水平均上调，是急性脑出血患者预后的危险因素，与

神经缺损程度呈显著正相关，二者联合预测急性脑

出血患者预后比二者单独预测更具优势。但本研究

此次纳入的病例均来自同一区域，且随访时间较短，

关于血清 VILIP-1、FGL2 在疾病中的作用机制研究

不够深入，后续还应加大样本量，并完善研究方案进

一步证实本研究结论。
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