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心脏术后认知障碍患者血清 NFL、S100茁
及 CRP水平变化及其与预后的相关性 *
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摘要 目的：分析心脏术后认知障碍患者血清神经丝轻链（NFL）、结合蛋白 S100茁（S100茁）及 C反应蛋白

（CRP）水平变化，并分析上述指标与患者预后的相关性。方法：选取于 2022年 1月至 2025年 1月收治的 124

例心脏疾病手术治疗患者，术后 1周对患者采用蒙特利尔认知评估量表（MoCA）展开评价，将 MoCA评分＜

26分的 60例患者分为认知障碍组，将逸26分的 64例患者分为非认知障碍组。比较两组一般资料，手术前后

血清 NFL、S100茁及 CRP水平变化。采用 Logistic回归法分析心脏术后认知障碍发生的影响因素。随后对认知

障碍组患者进行 4个月术后随访，评估其 MoCA分数，将 MoCA＜26分患者分为预后不良组，将其余患者分

为预后良好组，对比两组 NfL、S100茁及 CRP水平，采用受试者工作特征（ROC）曲线分析血清 NFL、S100茁及
CRP对心脏术后认知障碍患者预后不良的预测价值。结果：认知障碍组、非认知障碍组性别、BMI、受教育水

平、合并基础疾病（高血压、糖尿病）、疾病类型、ASA分级、术中出血量、术中补液量、体外循环时间比较无明显

差异（P＞0.05），认知障碍组年龄、术中麻醉维持时间、术后无镇痛及苏醒期躁动发生率均高于非认知障碍组

（P＜0.05）；术前两组患者血清 NFL、S100茁及 CRP水平比较无明显差异（P＞0.05），术后 3 d两组血清 NFL、

S100茁及 CRP水平均升高，认知障碍组高于非认知障碍组（P＜0.05）；Logistic回归分析结果显示，年龄、术中

麻醉维持时间、苏醒期躁动、术后 3 d NFL、S100茁、CRP为心脏术后认知障碍的独立影响因素（P＜0.05）；术后

3 d预后良好组、预后不良组血清 NFL、S100茁及 CRP水平均高于术前，且预后不良组术前、术后 3 d NFL、

S100茁及 CRP水平均高于预后良好组（P＜0.05）；以预后不良作为阳性样本，预后良好为阴性样本，绘制 ROC

曲线，结果显示，手术前后 3指标联合预测心脏术后认知障碍预后不良的灵敏度与特异度高于单一指标

（P＜0.05）。结论：心脏术后认知障碍患者血清 NFL、S100茁及 CRP水平明显升高，且术后早期 NFL、S100茁及
CRP升高为认知障碍发生的影响因素，通过术前及术后早期检测上述指标可预测心脏术后认知障碍患者预后

情况。
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Changes in Serum NFL, S100 茁, and CRP Levels in Patients with Cognitive
Impairment after Cardiac Surgery and Their Correlation with Prognosis*

To analyze the changes in serum levels of neurofilament light chain (NFL), binding

protein S100 茁 (S100 茁), and C-reactive protein (CRP) in patients with cognitive impairment after cardiac surgery,
and to analyze the correlation between these indicators and patient prognosis. 124 patients with heart

disease who underwent surgical treatment from January 2022 to January 2025 were selected. One week after surgery,

the patients were evaluated using the Montreal Cognitive Assessment Scale (MoCA). 60 patients with MoCA scores

< 26 were divided into the cognitive impairment group, and 64 patients with MoCA scores逸 26 were divided into

the non cognitive impairment group. Compare the general information of two groups, including changes in serum

NFL, S100 茁, and CRP levels before and after surgery. Using logistic regression to analyze the influencing factors of
cognitive impairment after cardiac surgery. Following a 4-month postoperative follow-up, the cognitive impairment

group was assessed using the MoCA score. Patients with a MoCA score < 26 were categorized as having a poor

prognosis, while the remaining patients were classified as having a good prognosis. The NfL, S100茁, and CRP levels
in both groups were compared, and the ROC curve was used to evaluate the predictive value of serum NFL, S100茁,
and CRP for poor prognosis in patients with postoperative cognitive impairment. There was no significant

difference in gender, BMI, education level, comorbidities (hypertension, diabetes), disease type, ASA classification,

intraoperative blood loss, intraoperative fluid replacement, and cardiopulmonary bypass time between cognitive

impairment group and non-cognitive impairment group (P>0.05). The cognitive impairment group had a higher

incidence of age, anesthesia maintenance time during surgery, no analgesia after operation and agitation during

awakening than the non-cognitive impairment group (P<0.05); There was no significant difference in the levels of

serum NFL, S100 茁, and CRP between the two groups of patients before surgery (P>0.05). On postoperative day 3,
the levels of serum NFL, S100 茁, and CRP increased in both groups, with the cognitive impairment group being

higher than the non cognitive impairment group (P<0.05); Using cognitive impairment (occurrence=1, no

occurrence=0) as the dependent variable, logistic regression analysis showed that age, intraoperative anesthesia

maintenance time, agitation during the recovery period, postoperative 3-day NFL, S100 茁, CRP were independent

influencing factors of cognitive impairment after cardiac surgery (P<0.05); The serum levels of NFL, S100 茁, and
CRP in the good prognosis group and poor prognosis group were higher than those before surgery, and the NFL,

S100 茁, and CRP levels in the poor prognosis group were higher than those in the good prognosis group before and
after surgery (P<0.05); Using poor prognosis as positive samples and good prognosis as negative samples, a ROC
curve was plotted. The results showed that the sensitivity and specificity of the combined prediction of three

indicators before and after surgery for poor prognosis of cognitive impairment in cardiac surgery were higher than

those of a single indicator (P<0.05). The serum levels of NFL, S100 茁, and CRP are significantly

elevated in patients with cognitive impairment after cardiac surgery, and the early postoperative elevation of NFL,

S100 茁, and CRP is a contributing factor to the occurrence of cognitive impairment. Preoperative and early
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postoperative detection of these indicators can predict the prognosis of patients with cognitive impairment after

cardiac surgery.

Neurofilament light chain; Binding protein S100 茁; C-reactive protein; Heart surgery; Cognitive
impairment; Influencing factors; Prognosis

前言

认知障碍为心脏手术后常见的神经系统并发症，

其发生率可达 30%-50%，严重影响患者术后生活质

量及长期预后[1]。随着心脏手术技术的进步和围术期

管理的优化，术后认知障碍的病理生理机制及早期预

测成为当前研究热点。近年来，血清生物标志物因其

无创、便捷的特点，在心脏术后认知障碍的早期诊断

和预后评估中展现出重要价值[2]。国内外研究表明[3,4]，

神经损伤标志物和炎症因子在认知障碍发生发展中

起关键作用。神经丝轻链蛋白（Neurofilament light

chain protein, NFL）作为轴突损伤的特异性标志物，在

阿尔茨海默病等神经退行性疾病中已得到广泛研究，

但其在心脏术后认知障碍中的动态变化规律尚不明

确[5]。结合蛋白 S100茁（Binding protein S100 茁, S100茁）
作为胶质细胞损伤标志物，其术后升高程度与认知功

能下降呈正相关，但现有研究多局限于短期观察，缺

乏长期随访数据 [6]。C反应蛋白（C-reactive protein,

CRP）作为系统性炎症反应的敏感指标，其与认知障

碍的关联性已被多项研究证实，然而关于其预测心脏

术后认知障碍预后的临界值尚未达成共识[7]。值得注

意的是，目前大多数研究仅关注单一生物标志物，缺

乏对多指标联合检测价值的探讨，且对术后不同时间

点标志物动态变化的纵向研究较少。本研究创新性地

采用纵向研究设计，通过检测心脏手术患者术前及术

后早期血清 NFL、S100茁和 CRP水平，结合 4个月认

知功能随访，系统分析三者动态变化规律及其与心脏

术后认知障碍发生发展的相关性，以期为建立心脏术

后认知障碍早期预警体系提供新思路。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究为前瞻性研究，选取于 2022 年 1 月至

2025 年 1月收治的 124 例心脏疾病手术治疗患者，

术后 1 周对患者采用蒙特利尔认知评估量表

（montreal cognitive assessment, MoCA）展开评价，将

MoCA 评分＜26 分的 60 例患者分为认知障碍组，

将逸26分的 64例患者分为非认知障碍组。本研究经

我院伦理委员会批准（批号：TJ-IR20180509）。

1.2 纳排标准

纳入标准：符合心脏疾病手术指征并成功完成手

术；年龄为 18岁以上；临床资料完整，对本研究知情

并签署同意书。

排除标准：术前存在中枢神经系统疾病、精神疾

病者；中途退出研究或失访患者；术前长期服用影响

认知功能的药物者；合并严重肝肾功能障碍者。

1.3 方法

（1）分组方法

① 认知障碍分组方法：术后 1周由专业培训医师

采用 MoCA 量表对患者进行认知功能评估，MoCA

包括视空间 /执行功能、定向力、命名、抽象思维、语

言、记忆力、注意力 7项内容，总分为 30分，分数越高

表示认知功能越好，MoCA 评分＜26 分为认知障

碍 [8]。并收集所有患者一般资料，包括性别、年龄、体质

量指数（body mass index, BMI）、受教育水平、合并基

础疾病（高血压、糖尿病）、疾病类型、美国麻醉师协会

（American Society of Anesthesiologists, ASA）分级、术

中出血量、术中补液量、体外循环时间、术中麻醉维持

时间、术后镇痛及苏醒期躁动发生率。② 预后分组方

法：对认知障碍组患者术后 4个月进行门诊复查随

访，再次采用MoCA量表进行评价，将 MoCA＜26分

的 20例患者分为预后不良组，将其余患者分为预后

良好组。

（2）血清 NFL、S100茁及 CRP检测方法

分别于术前、术后 3 d抽取患者空腹静脉血 5 mL，

3000 r/min离心 10 min分离血清。采用酶联免疫吸附

法检测血清 NFL、S100茁水平，免疫比浊法检测血清
CRP水平，检测步骤严格按说明书操作。

1.4 统计学方法

采取统计学软件 SPSS 23.0对本研究数据进行分

析，计数资料进行 x2检验；符合正态分布的计量资料
采用 t检验；Logistic回归分析影响因素；绘制 ROC

曲线计算曲线下面积（Area under the curve, AUC）评

2943窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.25 NO.18 SEP.2025

估预测价值；以 P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 认知障碍组、非认知障碍组患者一般资料比较

认知障碍组、非认知障碍组性别、BMI、受教育水

平、合并基础疾病（高血压、糖尿病）、疾病类型、ASA

分级、术中出血量、术中补液量、体外循环时间比较无

明显差异（P＞0.05），认知障碍组年龄、术中麻醉维持

时间、术后无镇痛及苏醒期躁动发生率均高于非认知

障碍组（P＜0.05），见表 1。

注：*P＜0.05，与非认知障碍组比较。

Note: *P<0.05, compared with the non-cognitive impairment group.

表 1 认知障碍组、非认知障碍组患者一般资料比较

Table 1 Comparison of general data of patients in cognitive impairment group and non-cognitive impairment group

类别 认知障碍组(n=60) 非认知障碍组(n=64)

性别

男性 34(56.67%) 40(62.50%)

女性 26(43.33%) 24(37.50%)

年龄(岁) 57.30± 4.57* 51.21± 6.42

BMI(kg/m2) 22.14± 2.34 22.19± 1.29

受教育水平

初中及以下 28(46.67%) 25(39.06%)

高中及以上 32(53.33%) 39(60.94%)

合并基础疾病

高血压 17(28.33%) 23(35.94%)

糖尿病 14(23.33%) 15(23.44%)

疾病类型

冠心病 16(26.67%) 18(28.13%)

二尖瓣相关疾病 34(56.67%) 39(60.94%)

其他 10(16.67%) 7(10.94%)

ASA分级

Ⅰ 14(23.33%) 16(25.00%)

Ⅱ 37(61.67%) 41(64.06%)

Ⅲ 9(15.00%) 7(10.94%)

麻醉维持时间(min) 244.24± 31.54* 231.54± 40.56

术中出血量(mL) 313.54± 18.47 315.57± 32.68

术中补液量(mL) 932.65± 122.70 930.11± 106.84

体外循环时间(min) 112.76± 15.87 113.85± 20.46

术后镇痛

有 21(35.00%)* 36(56.25%)

无 39(65.00%) 28(43.75%)

苏醒期躁动

有 19(31.67%)* 10(15.63%)

无 41(68.33%) 54(84.37%)
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2.2 两组手术前后血清 NFL、S100茁及 CRP水平变化

术前两组患者血清 NFL、S100茁 及 CRP 水平比

较无明显差异（P＞0.05），术后 3 d两组血清 NFL、

S100茁及 CRP水平均升高，认知障碍组高于非认知

障碍组（P＜0.05），见表 2。

注：*P＜0.05，与非认知障碍组比较；aP＜0.05，与术前比较。

Note: *P<0.05, compared with the non-cognitive impairment group; aP<0.05, compared with preoperative.

表 2 两组手术前后血清 NFL、S100茁及 CRP水平变化（x± s）

Table 2 Changes of serum NFL, S100茁 and CRP levels before and after surgery in two groups (x± s)

组别
NFL(pg/mL) S100茁(滋g/L) CRP(mg/L)

术前 术后 3 d 术前 术后 3 d 术前 术后 3 d

认知障碍组(n=60) 10.23± 2.35 18.62± 2.54a* 0.18± 0.03 0.36± 0.08a* 3.23± 0.56 8.62± 2.16a*

非认知障碍组(n=64) 10.11± 1.52 14.85± 3.32a 0.16± 0.04 0.21± 0.03a 3.26± 0.42 5.26± 1.35a

2.3 心脏术后认知障碍的影响因素分析

以认知障碍（发生 =1，未发生 =0）为因变量，以将

表 1、表 2中具有统计学差异的指标（年龄、术中麻醉

维持时间、术后镇痛、苏醒期躁动、术后 3 d NFL、

S100茁、CRP）作为自变量纳入 Logistic回归模型，结

果显示，年龄、术中麻醉维持时间、苏醒期躁动、术后

3 d NFL、S100茁、CRP为心脏术后认知障碍的独立影
响因素（P＜0.05），见表 3。

表 3 心脏术后认知障碍的影响因素分析

Table 3 Analysis of factors affecting cognitive impairment after cardiac surgery

项目 b 标准误 Wald P OR 95%CI

年龄 0.123 0.034 16.000 0.001 1.133 1.065~1.214

术中麻醉维持时间 0.056 0.017 25.000 0.001 1.054 1.033~1.074

术后镇痛 -0.992 0.562 3.115 0.078 0.371 0.123～0.916

苏醒期躁动 1.562 0.343 20.681 0.001 4.762 2.431~9.334

术后 3 d NFL 0.341 0.061 32.673 0.001 1.411 1.243~1.609

术后 3 d S100茁 1.232 0.255 23.041 0.001 3.427 2.112~5.550

术后 3 d CRP 0.233 0.048 33.062 0.001 1.263 1.153~1.387

2.4 不同预后患者手术前后血清 NFL、S100茁及 CRP

水平变化

术后 3 d 预后良好组、预后不良组血清 NFL、

S100茁及 CRP水平均高于术前，且预后不良组术前、

术后 3 d NFL、S100茁及 CRP水平均高于预后良好组

（P＜0.05），见表 4。

2.5 血清 NFL、S100茁及 CRP对心脏术后认知障碍预

后不良的预测价值

以预后不良作为阳性样本，预后良好为阴性样

本，绘制 ROC曲线，结果显示，手术前后 3指标联合

预测心脏术后认知障碍预后不良的灵敏度与特异度

为 85.44%、88.29%高于单一指标（P＜0.05），见表 5。

3 讨论

心脏术后认知障碍是心脏手术患者常见且严重

的并发症，可导致患者康复延迟、生活质量下降，甚至

增加远期死亡率。本研究通过对血清 NFL、S100茁及
CRP水平变化的分析，探讨其与 POCD发生及预后

的相关性，为临床防治提供理论依据。

本研究通过 Logistic回归分析确定了年龄、术中

麻醉维持时间、苏醒期躁动、术后 3 d 血清 NFL、

S100茁及 CRP水平为心脏术后认知障碍的独立影响

因素。随着年龄增长，神经元数量逐渐减少，突触功能

减退，神经递质合成与释放能力下降，使得老年患者

神经系统的代偿和修复能力减弱[9,10]。同时，老年患者
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注：#P＜0.05，与预后良好组比较；aP＜0.05，与术前比较。

Note: #P<0.05, compared with the group with good prognosis; aP<0.05, compared with preoperative.

表 4 不同预后患者手术前后血清 NFL、S100茁及 CRP水平变化（x± s）

Table 4 Changes of serum NFL, S100茁 and CRP levels before and after surgery in patients with different prognoses (x± s)

组别
NFL(pg/mL) S100茁(滋g/L) CRP(mg/L)

术前 术后 3 d 术前 术后 3 d 术前 术后 3 d

预后良好组(40例) 9.91± 2.15 12.32± 2.22a 0.13± 0.03 0.19± 0.04a 3.03± 0.36 4.62± 1.06a

预后不良组(20例) 11.40± 1.12 21.20± 4.14a# 0.19± 0.05 0.38± 0.07a# 3.76± 0.22 9.26± 2.35a#

t 0.381 8.203 0.256 10.892 0.015 6.483

P 0.705 0.001 0.799 0.001 0.988 0.001

脑血管弹性降低，脑血流自动调节功能受损，在心脏

手术过程中，面对血压波动、低氧等不良事件时，更易

发生脑缺血 -再灌注损伤，进而导致认知功能障碍[11,12]。

关于术后麻醉维持时间方面，本研究发现，麻醉维持

时间越长，可增加心脏术后认知障碍风险。这是因为，

长时间麻醉会导致麻醉药物在体内蓄积，干扰神经递

质传递，如丙泊酚可抑制 酌-氨基丁酸（GABA）受体，
改变神经元的兴奋性和可塑性[13,14]。此外，长时间麻醉

过程中，患者血流动力学不稳定，易出现低血压、低氧

血症等情况，影响脑灌注，导致神经元缺氧性损伤，最

终增加认知障碍发生风险[15]。究其原因，苏醒期躁动

时，患者交感神经兴奋，血压急剧升高、心率加快，可

引起脑血管痉挛，导致脑血流灌注异常[16-18]。同时，躁

动引发的应激反应会激活炎症细胞，释放大量炎症因

子，加重神经炎症反应，损伤神经细胞，从而促进认知

障碍的发生[19]。

本研究进一步发现，认知障碍组 NFL、S100茁及
CRP水平明显升高。在心脏手术中，体外循环过程会

导致血液稀释、微栓子形成。微栓子可随血液循环进

入脑血管，造成局部脑组织缺血缺氧，导致神经轴突

损伤，促使 NFL释放入血[20,21]。同时，手术引发的全身

炎症反应会激活免疫细胞，释放炎症介质，直接损伤

神经轴突，破坏其结构完整性，使得更多 NFL进入血

液循环[22]。心脏手术中的缺血 -再灌注损伤会破坏血

脑屏障的完整性，使血脑屏障通透性增加。S100茁蛋
白主要存在于神经胶质细胞内，血脑屏障受损后，

S100茁蛋白得以释放入血。此外，S100茁蛋白具有神
经毒性，高浓度的 S100茁可激活细胞内的凋亡信号通
路，诱导神经细胞凋亡，进一步加重脑损伤，导致其血

清水平持续升高[23,24]。原因为，心脏手术作为创伤性操

作，会激活机体的炎症反应系统，肝脏合成并释放大

量 CRP。CRP可与补体系统结合，激活补体级联反

应，产生如 C3a、C5a等炎症介质，引发炎症细胞浸润。

同时，CRP还能促进白细胞的黏附、迁移和活化，释放

氧自由基和细胞因子，损伤脑血管内皮细胞，影响脑

血流灌注，最终参与认知障碍的发生发展[25-27]。最后，

本研究发现，NFL、S100茁及 CRP联合可提升心脏术

后认知障碍预后不良的预测价值。这是因为，单一指

表 5 血清 NFL、S100茁及 CRP对心脏术后认知障碍预后不良的预测价值

Table 5 Predictive value of serum NFL, S100茁 and CRP for poor prognosis of cognitive impairment after cardiac surgery

指标 AUC 95%CI 截断值 灵敏度(%) 特异度(%)

术前 NFL 0.633 0.502~0.767 ＞10.56 pg/mL 58.32 63.37

术后 3 d NFL 0.801 0.713~0.897 ＞16.23 pg/mL 72.15 78.45

术前 S100茁 0.602 0.471~0.738 ＞0.15 滋g/L 53.69 60.14

术后 3 d S100茁 0.787 0.692~0.875 ＞0.30 滋g/L 68.12 76.37

术前 CRP 0.581 0.453~0.717 ＞3.24 mg/L 50.85 58.47

术后 3 d CRP 0.759 0.661~0.84 ＞6.19 mg/L 65.24 73.36

手术前后 3指标联合 0.922 0.863~0.974 - 85.44 88.29
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标只能从某一个角度反映心脏手术对机体的影响，而

联合检测多个指标可以更全面地涵盖心脏术后认知

障碍发生发展过程中的病理生理变化[28]。NFL反映神

经轴突损伤，S100茁体现脑损伤程度，CRP代表全身
炎症反应，三者联合能够从神经损伤、血脑屏障破坏、

炎症反应等多个层面综合评估患者病情[29]。当多个指

标同时出现异常升高时，更能准确提示患者处于预后

不良的高危状态。这种联合检测的方式弥补了单一指

标的局限性，为临床医生早期判断患者预后、制定个

性化治疗方案提供了更可靠的依据。

综上所述，心脏术后认知障碍患者血清 NFL、

S100茁 及 CRP 水平明显升高，且术后早期 NFL、

S100茁及 CRP升高为认知障碍发生的影响因素，通

过术前及术后早期检测上述指标可预测心脏术后认

知障碍患者预后情况。
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