
　　 基金项目：中央高校基本科研业务费专项资金资助 项 目

（ｘｊｊ２０１５０１８）；西安交通大学第二附属医院人才培养专项科研基金资

助项目［ＲＣ（ＸＭ）２０１６０３］

作者单位：７１０００４　西安交通大学第二附属医院神经外科（张明、

黄庭钦、席红娜、王睿智）；７１００６１　西安交通大学第一附属医院神经

外科（马旭东、赵君杰、宋锦宁）

通讯作者：宋锦宁，教授，博士生导师，电子信箱：ｊｉｎｎｉｎｇｓ＠１２６．ｃｏｍ

重型创伤性脑损伤并发持续炎症 －免疫抑制 －分解
代谢综合征的危险因素分析
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摘　要　目的　探讨重型创伤性脑损伤（ｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ，ＴＢＩ）并发持续炎症 －免疫抑制 －分解代谢综合征（ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ
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二附属医院、第一附属医院神经外科 ＩＣＵ及第二附属医院重症医学科收治的住院时间 ＞１４天的１０３例重型 ＴＢＩ患者作为研究对

象，依据 ＰＩＣＳ诊断标准，将纳入的重型 ＴＢＩ患者分成４３例 ＰＩＣＳ组和６０例非 ＰＩＣＳ组。通过收集病例的一般临床资料、并发症发

生情况及实验室检查数据，利用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计分析，将可能影响重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的危险因素引入 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归

分析，寻找并发 ＰＩＣＳ的独立危险因素。结果　重型 ＴＢＩ患者中 ＰＩＣＳ组年龄、并发 ＡＲＤＳ及机械通气的比例、住院天数均较非

ＰＩＣＳ组明显升高（Ｐ＜０．０５）；ＰＩＣＳ组 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值明显低于非 ＰＩＣＳ组（Ｐ＜０．０５），Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，年龄、并发

ＡＲＤＳ、机械通气、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值降低是影响重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。结论　 在重型 ＴＢＩ患者诊

治中，高龄、并发 ＡＲＤＳ、机械通气、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值下降是其并发 ＰＩＣＳ的高危风险因素，早期干预上述危险因素可改善预后。
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Ｐｒｏｇｎｏｓｉｓ

　　创伤性脑损伤（ｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ，ＴＢＩ）可影
响所有年龄阶段的人群，是导致意外死亡和致残的主

要原因，全世界每年约有 １０００万人受此影响而导致
死亡或致残

［１］
。ＴＢＩ根据意识障碍的持续时间及严

重程度、记忆障碍及神经系统功能障碍的严重程度、

影像学（ＣＴ及 ＭＲＩ）反映的结构性脑功能改变情况

·６８·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｏｃｔ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．１０　　



分为 ３种类型，即轻型、中型及重型［２］
。重型 ＴＢＩ可

导致患者严重意识障碍，较长时间处于昏迷状态，部

分患者需进行气管插管及呼吸机通气支持治疗，同时

长期卧床可能使肺部感染等的发生率明显升高，进而

延长患者住院时间，增加重型 ＴＢＩ患者的病死率，影
响患者预后。Ｒｏｓｅｎｔｈａｌ等［３］

在 ２０１２年提出持续性
炎性反应 －免疫抑制 －分解代谢综合征（ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ
ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎｉｍｍｕｎｏｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎｃａｔａｂｏｌｉｓｍ ｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＰＩＣＳ）的新概念，系统描述了经历早期复苏和器官功
能支持后存活患者的临床综合征，包括持续炎性反

应、免疫抑制及以肌肉分解为特征的营养不良和肌无

力。ＰＩＣＳ被认为是创伤患者再次出现预后不良的二
次始动因素，而重型 ＴＢＩ后是否发生 ＰＩＣＳ及相关危
险因素的报道较少。本研究回顾性分析西安交通大

学第二附属医院、第一附属医院神经外科重症监护病

房（ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ，ＩＣＵ）及第二附属医院重症医
学科２０１３年 ３月 ～２０１７年 ３月收治的 １０３例重型
ＴＢＩ患者的临床资料，总结了重型 ＴＢＩ并发 ＰＩＣＳ患
者的临床特征，旨在对其发生的危险因素进行多元回

归分析，以期早期识别危险因素，及时处理高危患者，

阻止或逆转相关的临床进程，从而改善患者的预后。

资料与方法

１．病例选择：回顾性分析 ２０１３年 ３月 ～２０１７年
３月西安交通大学第二附属医院、第一附属医院神经
外科 ＩＣＵ及第二附属医院重症医学科收治的住院时
间 ＞１４天的重型 ＴＢＩ患者 １０３例，其中，男性 ６３例，
女性４０例，患者平均年龄 ６２．１±１３．５岁，所有入选
患者均符合重型 ＴＢＩ的诊断标准。排除标准：年龄 ＜
１４岁；合并血液病或正在服用免疫制剂患者；ＨＩＶ检
测阳性者；住院时间 ＜１４天；并发恶性肿瘤者。依据
ＰＩＣＳ诊断标准，将纳入患者分成两组，即 ＰＩＣＳ组（４３
例，重型 ＴＢＩ并发 ＰＩＣＳ患者）和非 ＰＩＣＳ组（６０例，重
型 ＴＢＩ未并发 ＰＩＣＳ患者）。

２．诊断标准与治疗方法：（１）临床病例纳入标
准：符合以下诊断标准 １项或 １项以上纳入本研究。
重型 ＴＢＩ诊断标准［４］

：①结构性脑成像（ＣＴ或 ＭＲＩ）
正常或异常，或有广泛颅骨骨折、脑挫裂伤、脑干损伤

或颅内血肿；②意识障碍时间 ＞２４ｈ，精神心理状态改
变 ＞２４ｈ，创伤后记忆缺失 ＞７天；③伤后第一个 ２４ｈ
的 ＧＣＳ评分 ＜９分，或入院时诊断为弥漫性轴索损伤
且有严重意识障碍的患者；④由两名经验丰富的神经
外科医生诊断为重型 ＴＢＩ。ＰＩＣＳ诊断标准［５］

：①ＩＣＵ
住院天数 ＞１４天；②持续的炎性反应：ＣＲＰ＞５０μｇ／

ｄｌ，视黄醇结合蛋白 ＜１０ｍｇ／Ｌ；③免疫抑制：淋巴细胞
计数＜０．８０×１０９／Ｌ；④分解代谢：血清白蛋白＜３０ｇ／Ｌ，
肌酐／身高指数 ＜８０％，住院期间体重下降 ＞１０％或
ＢＭＩ＜１８ｋｇ／ｍ２。（２）临床治疗方法：１０３例患者中，
５９例行手术治疗，４４例行保守治疗。①手术方法：５９
例患者行颅内血肿清除术，其中 ３３例患者因脑肿胀
或颅内压明显升高行去骨瓣减压术，另 ２６例血肿清
除后行骨瓣复位，具体手术方式取决于脑肿胀程度、

血肿位置；②保守治疗：患者入院后给予止血、降颅
压、抑酸、预防癫痫等治疗，密切观察瞳孔及意识变化

并定期复查头颅 ＣＴ；③根据病情决定是否气管插管、
气管切开及机械通气并预防感染。

３．数据采集：从医院信息系统中查询并记录：（１）
一般数据：入院时患者的年龄、性别、ＢＭＩ、淋巴细胞数
值、致伤原因、基础疾病（如同时合并多种疾病，则共同

计入该分类组别）、头颅 ＣＴ表现、入院时 ＧＣＳ评分。
（２）临床数据：并发症（ＩＣＵ住院期间发生，且发生时间
在确定诊断前的并发症计入），包括急性呼吸窘迫综合

征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）、急性肾
损伤（ａｃｕｔｅｋｉｄｎｅｙｉｎｊｕｒｙ，ＡＫＩ）、急性肝损伤（ａｃｕｔｅｌｉｖ
ｅｒｉｎｊｕｒｙ，ＡＬＩ）、弥散性血管内凝血（ｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄｉｎｔｒａ
ｖａｓｃｕｌａｒｃｏａｇｕｌａｔｉｏｎ，ＤＩＣ）、脓毒症、急性生理学和慢性
健康评估（ａｃｕｔｅｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｌｔｈｅｖａｌｕａ
ｔｉｏｎ，ＡＰＡＣＨＥ）Ⅱ评分、是否机械通气、前白蛋白血清
值、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值、是否肠内营养、此次住院期间是
否行手术治疗、住院天数。所有实验室指标值及评分

的选取为患者诊断为 ＰＩＣＳ这一时间节点前所监测到
的最差值。纳入以上指标进行单因素分析。根据单因

素分析的结果，选择其中 Ｐ＜０．０５的影响重型 ＴＢＩ并
发 ＰＩＣＳ的临床因素进入多元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，以最
终明确重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的独立危险因素。

４．统计学方法：使用 ＳＰＳＳ１９．０统计学软件对数
据进行统计分析，数据以均数 ±标准差（ｘ±ｓ）表示，
计量资料进行正态性检验和方差齐性检验，两独立样

本均数比较采用 ｔ检验，计数资料采用 χ２或 Ｆｉｓｈｅｒ精
确检验。再将可能影响重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的危
险因素引入 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，以 Ｐ＜０．０５为差异有
统计学意义。

结　　果
１．一般临床资料：ＰＩＣＳ组年龄均数明显高于非

ＰＩＣＳ组（Ｐ＜０．０５），两组患者在致伤原因及罹患基础
疾病、ＣＴ表现及入院时 ＧＣＳ评分的组间比较差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５），详见表１。
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表 １　重型 ＴＢＩ患者入院时的一般临床

资料比较 ［ｘ±ｓ，ｎ（％）］

项目　　　
ＰＩＣＳ组

（ｎ＝４３）

非 ＰＩＣＳ组

（ｎ＝６０）

检验统

计值
Ｐ

年龄（岁） ７２．２±６．４ ５１．３±９．５ ７．３５４ ０．００１
性别（男性／女性） ２７／１６ ３６／２４ ０．０８２ ０．７７４

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） １９．６０±２．５４２０．３０±２．１２ －１．１５０ ０．２６７

淋巴细胞（×１０９／Ｌ） ０．８５±０．２６ ０．７８±０．３８ １．１１２ ０．２３４
致伤原因

　车祸 ２５（５８．１） ３１（５１．７） ０．４２３ ０．５１５
　摔伤 １１（２５．６） １６（２６．７） ０．０１５ ０．９０２
　高处坠落伤 ４（９．３） ７（１１．７） ０．００４ ０．９５２
　其他 ３（７．０） ６（１０．０） ０．０２１ ０．８８４
入院时 ＧＣＳ评分 ６．９１±２．５９ ７．０４±３．１２ －０．０４３ ０．９６８
基础疾病

　高血压 １３（３０．２） １７（２８．３） ０．０４４ ０．８３４
　糖尿病 １１（２５．６） １４（２３．３） ０．０６９ ０．７９３
　脑血管病 ７（１６．３） ８（１３．３） ０．１７５ ０．６７６
　慢性肺部疾病 １８（４１．９） ２０（３３．３） ０．７８２ ０．３７６
　冠心病 １５（３４．９） １９（３１．７） ０．１１７ ０．７３２
ＣＴ表现
　硬膜外血肿 ２（４．７） ３（５．０） ０．０００ １．０００
　硬膜下血肿 ２（４．７） ５（８．３） ０．１１２ ０．７３７
　蛛网膜下腔出血 ７（１６．３） １１（１８．３） ０．０７３ ０．７８７
　脑挫裂伤 １７（３９．５） ２０（３３．３） ０．４１９ ０．５１８
　颅骨骨折 １７（３９．５） ２５（４１．７） ０．０４７ ０．８２８
　头皮血肿 １８（４１．９） ２２（３６．７） ０．１２１ ０．７２８

　　２．两组患者住院期间相关临床指标的比较：重型
ＴＢＩ患者中 ＰＩＣＳ组并发 ＡＲＤＳ及机械通气的比例、
ＩＣＵ住院天数较非 ＰＩＣＳ组明显升高（Ｐ＜０．０５）；
ＰＩＣＳ组 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值明显低于非 ＰＩＣＳ组（Ｐ＜
００５），详见表２。

表 ２　两组患者住院期间相关临床指标的比较［ｘ±ｓ，ｎ（％）］

项目　　
ＰＩＣＳ组

（ｎ＝４３）

非 ＰＩＣＳ组

（ｎ＝６０）

检验统

计值
Ｐ

并发症

　ＡＫＩ １８（４１．９） １９（３１．７） １．１３１ ０．２８８
　ＡＲＤＳ １９（４４．２） １６（２６．７） ４．３３９ ０．０３７
　ＡＬＩ １７（３９．５） １８（３０．０） ０．５７０ ０．４５０
　ＤＩＣ １２（２７．９） １１（１８．３） １．３２４ ０．２５０
　脓毒症 １６（３７．２） １９（３１．７） ０．３４３ ０．５５８
机械通气 ２３（５３．５） １９（３１．７） ４．９３９ ０．０２６
前白蛋白（ｍｇ／Ｌ） １４７．５±８．２ １５０．６±５．３ －１．６９７ ０．０９６

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １．３５±０．３５ １．６２±０．３１ －２．８８５ ０．００６
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分 １５．５±５．６ １４．０±４．１ １．１１６ ０．２７０
肠内营养（是／否） ２８／１５ ４４／１６ ０．８０４ ０．３７０
手术治疗（是／否） ２４／１９ ３５／２５ ０．０６５ ０．７９９
住院天数（天） ４３．３±１４．３ ３４．８±１２．２ ２．３０５ ０．０２５

　　３．重型 ＴＢＩ并发 ＰＩＣＳ危险因素的回归分析：根

据单因素分析的结果，选择其中 Ｐ＜０．０５的４个可能
影响重型 ＴＢＩ预后的临床因素根据临床检验标准赋
值引入 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归。最后进入回归方程的危险因素
有４个，即年龄、合并 ＡＲＤＳ、机械通气、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

比值，是重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的独立危险因素
（Ｐ＜０．０５），详见表３。

表 ３　重型 ＴＢＩ并发 ＰＩＣＳ危险因素的 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

项目 β Ｗａｌｄ ＯＲ ９５％ ＣＩ Ｐ
年龄（岁） －０．８９１４．７４０ ０．３７５ ０．１５５～２．３１１ ０．０２９
并发 ＡＲＤＳ ２．１８９４．２６５ ８．１８２ １．１２６～４５．５１２ ０．０３１
机械通气 ２．２３７４．２２８ ８．０３３ １．１５４～６６．１４２ ０．０３４

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值 ２．９８１６．４７５１０．１４３ １．７０９～８３．１１０ ０．０１４
常量 －３．７６１５．２０３ ０．０２４ － ０．０２５

讨　　论
ＴＢＩ在我国最常见的原因是交通事故及高处坠

落，可导致不同程度 ＴＢＩ的发生，文献报道中男性患
者较女性患者发生率高，且以年龄 ＜７５岁为主［５］

。

随着 ＴＢＩ严重程度的增加，患者预后不良的严重并发
症随之增加

［６］
。近年来神经危重症监测、治疗技术

的更新发展，大多数重型 ＴＢＩ患者经历早期多器官功
能支持治疗，能够从创伤打击下存活下来，但患者在

ＩＣＵ住院时间延长，同时部分危重患者伴发免疫紊
乱、长期消耗、高分解代谢、营养不良等临床病理生理

过程，进而导致病情迁延不愈，反复出现感染及应激，

其中部分患者进一步发生多脏器衰竭或脓毒症、脓毒

性休克，甚至导致死亡。因此，重型 ＴＢＩ致残率和病
死率居高不下，给社会和家庭带来了沉重负担。重型

ＴＢＩ患者经过治疗后，一部分患者病情好转并逐渐康
复，另外一部分危重患者则出现 ＰＩＣＳ相关综合征，即
营养不良、持续炎性反应及免疫抑制，这类患者长期

处于炎症 －免疫抑制 －感染的恶性循环中，住院时间
延长，临床预后更差。因此，寻找一些临床易获得的

敏感临床指标早期预测重型 ＴＢＩ并发 ＰＩＣＳ的风险，
对于早期识别和妥善处理高危患者显得尤为重要。

本研究中 ＴＢＩ后 ＰＩＣＳ组及非 ＰＩＣＳ组患者性别
无明显差异，因此，在后续危险因素的回归分析中未

能纳入性别因素。但动物实验研究发现，雌性激素雌

二醇及孕酮可能具有神经保护作用，通过作用于可生

成类固醇的中枢神经系统来减轻创伤后的神经损伤，

雌性动物在实验性 ＴＢＩ后表现出优于雄性动物的结
局

［７，８］
。多数研究认为，男性较女性更易发生 ＴＢＩ，且

严重程度及可变性高于女性患者，但仍有部分研究报

·８８·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｏｃｔ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．１０　　



道了相反的结果，认为女性患者较男性患者更易死于

头部外伤
［９，１０］

。值得注意的是，国内有研究认为随着

年龄的升高，患者病情迁延，住院时间延长，认为年龄

是导致危重症患者不良结局的独立危险因素
［１１］
。本

研究中两组年龄差异经回归分析发现，组间差异有统

计学意义，即年龄越小的患者并发 ＰＩＣＳ的可能性越
低。研究发现，经历 ＴＢＩ的老年患者的结局较具有相
似损伤程度的年轻患者结局更差，其原因可能与随着

年龄增大，多个危险因素的累积效应有关，其中包括

合并疾病的累积、体制虚弱、平衡障碍及认知障碍

等
［１２～１４］

。随着我国人口老龄化的到来，高龄患者的

发病及其机制研究可能是未来的研究重点。

本研究通过单因素分析发现，ＰＩＣＳ组与非 ＰＩＣＳ
组患者在年龄、并发 ＡＲＤＳ、机械通气、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

比值等４个临床指标组间差异均有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。本研究中重型 ＴＢＩ合并 ＡＲＤＳ的患者 ＰＩＣＳ
发生率为 ３４％，经多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析发现，重
型 ＴＢＩ患者合并 ＡＲＤＳ是并发 ＰＩＣＳ的独立危险因
素。临床研究发现，ＴＢＩ后一旦发生重度缺氧，患者
远期结局会变恶化，ＴＢＩ患者发现有缺氧时，应尽早
积极进行气道管理，保证 ＳａＯ２在 ９４％以上，以使机
体获得足够的氧合，避免不良事件的发生。

本研究中 ＰＩＣＳ患者行机械通气治疗的比例明显
高于非 ＰＩＣＳ患者。研究认为，重型 ＴＢＩ患者并发呼
吸衰竭时，需要机械通气治疗以保证机体氧合，同时

给予适度镇静镇痛治疗，但这些治疗带来不良的影响

中包括呼吸机相关肺炎发生。研究显示，危重患者一

旦并发呼吸机相关肺炎，将会使基础疾病治疗失败、

机械通气时间延长，病死率明显增加
［１５］
；而在镇静镇

痛作用下患者长时间处于制动状态，容易发生 ＩＣＵ
获得性肌无力，从而导致机械通气时间及住院时间延

长，病死率增加
［１６］
。Ｌｅｖｉｎｅ等［１７］

研究显示，重症患

者在控制性机械通气１８ｈ就可发生膈肌废用性萎缩。
机械通气时间越长，脱机困难越大，从而延长了 ＩＣＵ
住院时间。因此，随着机械通气时间延长，ＰＩＣＳ发生
率增加。本研究多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，
机械通气是重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的独立危险因
素，而脓毒症并非独立危险因素。这与最新研究结果

类似。Ｐａｎｄｙａ等［１８］
研究分析了 １０年 １７２７例年龄 ＜

１８岁的 ＴＢＩ患者，ＴＢＩ患者与脓毒症低发生风险明显
相关，ＴＢＩ患者气管插管后发生肺部感染的风险与非
ＴＢＩ患者气管插管后肺部感染风险比例相当，差异无
统计学意义。同时，该研究还发现，发生感染的 ＴＢＩ

患者与无感染发生 ＴＢＩ患者的病死率比较差异无统
计学意义，发生脓毒症的 ＴＢＩ患者与无脓毒症发生
ＴＢＩ患者的病死率比较差异无统计学意义［１９］

。

本研究发现，ＰＩＣＳ组患者较非 ＰＩＣＳ组患者的营
养状况明显恶化。究其原因，重型 ＴＢＩ机械通气患者
由于下丘脑 －垂体 －肾上腺皮质轴等自主神经调节
中枢功能紊乱，机体大量分泌儿茶酚胺、糖皮质激素

和胰高血糖素等，代谢率明显升高，能量消耗增加，出

现严重营养不良。而前白蛋白水平是重要的营养状

态评估指标，但经多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析发现，前白
蛋白值过低并非重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的独立危险
因素，可能与目前临床医生非常重视改善患者的营养

状态、及早给予干预措施等密切相关，应避免此类患

者营养状况进一步恶化
［２０］
。而在正常生理状态下，Ｔ

淋巴细胞亚群中 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋处于相对稳定的平衡
状态，因此 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值可作为衡量患者免疫状
态的重要指标。重型 ＴＢＩ患者由于中枢功能紊乱，代
谢率明显升高，合并营养不良，可迅速发生免疫功能

抑制，其中对细胞免疫的影响较为严重，主要表现为

ＣＤ４＋减少，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比例失调等［２０］
。本研究中

ＰＩＣＳ组 ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值明显低于非 ＰＩＣＳ组（Ｐ＜
００５），多元 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果提示，ＣＤ４＋／ＣＤ８＋

比值下降是重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的独立危险因
素。但其是否是肺部感染或脓毒症等的独立危险因

素，仍需进一步研究来证实。

综上所述，多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示年龄、并
发 ＡＲＤＳ、机械通气、ＣＤ４＋／ＣＤ８＋比值这 ４个变量进
入回归模型，是重型 ＴＢＩ患者并发 ＰＩＣＳ的独立危险
因素。临床上可以根据这些临床指标对重型 ＴＢＩ患
者进行早期综合评估，早期识别并妥善处理存在这些

高危风险因素的患者，从而改善重型 ＴＢＩ患者的预
后。但仍需开展多中心、大样本的对照研究进一步证

实本研究结果。
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ａｎｄｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓｊｏｉｎｔｓ［Ｊ］．ＡｇｉｎｇＤｉｓ，２０１４，５（６）：３９４－４０５

１８　ＴａｍａｍａＫ，ＳｅｎＣＫ，ＷｅｌｌｓＡ．Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎｏｆｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｍｅｓｅｎ

ｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｓｉｎｔｏｔｈｅｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｌｉｎｅａｇｅｂｙｂｌｏｃｋｉｎｇＥＲＫ／

ＭＡＰＫｓｉｇｎａｌｉｎｇｐａｔｈｗａｙ［Ｊ］．ＳｔｅｍＣｅｌｌｓＤｅｖ，２００８，１７（５）：８９７－

９０８

１９　ＦｉｎｋＤＷ Ｊｒ．ＦＤＡｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆｓｔｅｍｃｅｌｌ－ｂａｓｅｄｐｒｏｄｕｃｔｓ［Ｊ］．Ｓｃｉ

ｅｎｃｅ，２００９，３２４（５９３５）：１６６２－１６６３

２０　ＷｅｉＪＱ，ＺｈａｎｇＢＸ，ＣｈｅｎＨ，ｅｔａｌ．Ｎｅｗｒｅｓｅａｒｃｈｐｒｏｇｒｅｓｓｏｎａｔｒｏｐｈｉｃ

ｎｏｎｕｎｉｏｎ［Ｊ］．ＺｈｏｎｇｇｕｏＧｕＳｈａｎｇ，２０１２，２５（１２）：１０５３－１０５６

２１　ＨｏｍｍａＹ，ＺｉｍｍｅｒｍａｎｎＧ，ＨｅｒｎｉｇｏｕＰ．Ｃｅｌｌｕｌａｒｔｈｅｒａｐｉｅｓｆｏｒｔｈｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｎｏｎｕｎｉｏｎ：ｔｈｅｐａｓｔ，ｐｒｅｓｅｎｔａｎｄｆｕｔｕｒｅ［Ｊ］．Ｉｎｊｕｒｙ，２０１３，

４４（１）：４６－４９

２２　ＭｕｒｐｈｙＭＢ．Ａｄｕｌｔａｎｄｕｍｂｉｌｉｃａｌｃｏｒｄｂｌｏｏｄ－ｄｅｒｉｖｅｄｐｌａｔｅｌｅｔ－ｒｉｃｈ

ｐｌａｓｍａｆｏｒｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎ，ｃｈｅｍｏｔａｘｉｓ，ａｎｄｃｒｙｏ－

ｐｒｅｓｅｒｖａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｉｏｍａｔｅｒｉａｌｓ，２０１２，３３（２１）：５３０８－５３１６

２３　ＺｏｕＪ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｐｌａｔｅｌｅｔ－ｒｉｃｈｐｌａｓｍａｏｎｔｈｅｏｓｔｅｏｇｅｎｉｃｉｎｄｕｃｔｉｏｎ

ｏｆｂｏｎｅｍａｒｒｏｗｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ［Ｊ］．ＣｏｎｎｅｃｔＴｉｓｓｕｅＲｅｓ，

２０１４，５５（４）：３０４－３０９

２４　ＴａｖａｋｏｌｉｎｅｊａｄＳ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｏｆｈｕｍａｎｐｌａｔｅｌｅｔ－ｒｉｃｈｐｌａｓｍａｏｎａｄｉｐｏｓｅ

－ｄｅｒｉｖｅｄｓｔｅｍｃｅｌｌｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄｏｓｔｅｏｇｅｎｉｃｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｉ

ｒａｎＢｉｏｍｅｄＪ，２０１４，１８（３）：１５１－１５７

２５　ＥｍａｒａＫＭ，ＤｉａｂＲＡ，ＫＨＡＬＥＤＥＡ．Ｒｅｃｅｎｔｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｔｒｅｎｄｓｉｎｍａｎ

ａｇｅｍｅｎｔｏｆｆｒａｃｔｕｒｅｎｏｎ－ｕｎｉｏｎ［Ｊ］．ＷｏｒｌｄＪＯｒｔｈｏｐｅｄ，２０１５，６（８）：

６２３－６２８

（收稿日期：２０１８－１２－０８）

（修回日期：２０１９－０１－１７）

·０９·

　·论　　著· ＪＭｅｄＲｅｓ，Ｏｃｔ２０１９，Ｖｏｌ．４８Ｎｏ．１０　　


