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　　 【摘要】　目的　探讨血清粒细胞－巨噬细胞集落刺激因子 （ＧＭＣＳＦ）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）水平与颅脑损伤患者病情严重程度及预后的关系。方法　选取２０１３年６月—２０１４年１２月广西壮族自治区人民
医院外科收治的颅脑损伤患者１２８例作为颅脑损伤组，同期体检健康者 ４０例作为对照组。根据格拉斯哥昏迷量表
（ＧＣＳ）评分将颅脑损伤患者分为轻度组４４例、中度组５３例和重度组３１例；根据治疗后６个月日常生活能力分级将
颅脑损伤患者分为预后良好组１０４例和预后不良组２４例。比较对照组与颅脑损伤组受检者入院２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平，不同病情严重程度颅脑损伤患者入院２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平，
不同预后颅脑损伤患者入院２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平。结果　颅脑损伤组患者入院 ２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于对照组 （Ｐ＜００５）。时间与病情严重程度在血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平上存在交互作用
（Ｐ＜００５）；病情严重程度在血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平上主效应显著 （Ｐ＜００５）；时间在血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平上主效应显著 （Ｐ＜００５）；中度组和重度组患者入院 ２４ｈ及治疗 ３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于轻度组，重度组患者入院２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于中度组
（Ｐ＜００５）。预后不良组患者入院２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于预后良好组 （Ｐ＜００５）。结论　血清
ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平可判断颅脑损伤患者病情严重程度，且对患者预后具有一定的预测价值。
　　 【关键词】　颅脑损伤；粒细胞巨噬细胞集落刺激因子；肿瘤坏死因子α；Ｃ反应蛋白质；预后
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　　急性颅脑损伤是临床常见的外科损伤，其病死率、
致残率较高。颅脑损伤通过直接损伤受创部位以及继发

因素介导的继发性损伤而影响疾病的病理过程［１］。有研

究表明，多种细胞因子参与了颅脑损伤后的继发炎性反

应，并在机体免疫调节过程中发挥着重要作用，与继发

性脑损伤的发生、发展关系密切［２］。血清学检查作为一

种灵敏和简便的检测手段，对颅脑损伤的诊断价值较

高。本研究旨在探讨血清粒细胞－巨噬细胞集落刺激因
子 （ＧＭＣＳＦ）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）水平与颅脑损伤患者病情严重程度及预后的关
系，现报道如下。

１　资料与方法
１１　纳入与排除标准　纳入标准：（１）患者有明确的
创伤史，入院后经颅脑 ＣＴ、ＭＲＩ检查明确损伤部位、
程度；（２）患者伤后４ｈ内入院，治疗后至少存活６个
月；（３）临床资料完整。排除标准：（１）合并心脑血
管疾病、肺部感染性疾病患者； （２）合并其他重要脏
器损伤并危及生命的患者； （３）合并颅内血管畸形、
肿瘤患者。

１２　一般资料　选取２０１３年６月—２０１４年１２月广西
壮族自治区人民医院收治的颅脑损伤患者１２８例作为颅
脑损伤组，另选取同期体检健康者４０例作为对照组。
颅脑损伤组中男７４例，女５４例；年龄２２～６５岁，平
均年龄 （４６８±８９）岁；损伤原因：交通事故５９例，
摔伤３７例，暴力打击３０例，其他２例；损伤类型：脑
挫裂伤３９例，颅内血肿３１例，硬膜下血肿２８例，多
发性颅内血肿 ３０例。根据格拉斯哥昏迷量表 （ＧＣＳ）
评分将颅脑损伤患者分为轻度组 （１３～１５分）４４例，
中度组 （９～１２分）５３例，重度组 （３～８分）３１例；
根据治疗后６个月日常生活能力分级将颅脑损伤患者分
为预后良好组 （Ⅲ～Ⅴ级）１０４例，预后不良组 （Ⅰ ～
Ⅱ级）２４例。对照组中男２２例，女１８例；年龄１９～
６０岁，平均年龄 （４３７±１０５）岁。对照组与颅脑损
伤组受试者性别 （χ２＝００９８）、年龄 （ｔ＝１８４０）比
较，差异无统计学意义 （Ｐ＞００５），具有可比性。
１３　观察指标　观察对照组与颅脑损伤组受试者入院

２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平，不同病情严重程
度颅脑损伤患者入院 ２４ｈ及治疗 ３、７、１４ｄ后血清
ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平，不同预后颅脑损伤患者入
院２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平。入院 ２４ｈ、
治疗３、７、１４ｄ后分别抽取患者肘静脉血３ｍｌ置于３
０００ｒ／ｍｉｎ的离心机中离心１５ｍｉｎ，取上清液置于 －２０
℃的冰箱中保存待测。ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα采用酶联免疫吸
附法测定，试剂盒为美国 ＲＢ生物技术有限公司生产，
操作步骤严格按照试剂盒说明书进行；ＣＲＰ采用免疫比
浊法测定，试剂盒由广州恒升科技实业有限公司生产，

操作步骤严格按照试剂盒说明书进行。

１４　统计学方法　采用 ＳＡＳ９３统计软件包进行数据
处理，计量资料以 （ｘ±ｓ）表示，重复测量数据采用重
复测量方差分析，两组间比较采用 ｔ检验；计数资料采
用χ２检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　对照组与颅脑损伤组受试者入院 ２４ｈ血清
ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平比较　对照组受试者入院
２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ水平为 （０４３±０１２）μｇ／Ｌ，血清
ＴＮＦα水平为 （１１４６±２１６）ｎｇ／Ｌ，血清 ＣＲＰ水平为
（１３±０４）ｍｇ／Ｌ；颅脑损伤组患者入院 ２４ｈ血清
ＧＭＣＳＦ水平为 （１１３±０５７）μｇ／Ｌ，血清ＴＮＦα水平
为 （１９８６±６８１）ｎｇ／Ｌ，血清 ＣＲＰ水平为 （４６６
±９４）ｍｇ／Ｌ。颅脑损伤组患者入院２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于对照组，差异有统计学意义 （ｔ
值分别为７６９９、７６６８、３０４０８，Ｐ＜００５）。
２２　不同病情严重程度颅脑损伤患者血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平比较　时间与病情严重程度在血清
ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平上存在交互作用 （Ｐ＜
００５）；病情严重程度在血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水
平上主效应显著 （Ｐ＜００５）；时间在血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平上主效应显著 （Ｐ＜００５）；中度组和
重度组患者入院２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于轻度组，重度组患者入院２４ｈ及治
疗３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于中度
组，差异有统计学意义（Ｐ＜００５，见表１）。
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表１　不同病情严重程度颅脑损伤患者入院２４ｈ，治疗３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＧＭＣＳＦ，ＴＮＦαａｎｄＣＲＰｉｎｃｒａｎｉｏｃｅｒｅｂｒａｌｔｒａｕｍａｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｅｖｅｒｉｔｉｅｓａｆｔｅｒ２４ｈｏｕｒｓｏｆａｄｍｉｓｓｉｏｎ，ａｆｔｅｒ

３ｄａｙｓ，７ｄａｙｓａｎｄ１４ｄａｙｓｏｆｔｒｅａｔｍｅｎｔ

组别 例数 　 ＧＭＣＳＦ（μｇ／Ｌ）
入院２４ｈ　 　治疗３ｄ后　　治疗７ｄ后　　治疗１４ｄ后 　 ＴＮＦα（ｎｇ／Ｌ）

入院２４ｈ　 　治疗３ｄ后　　治疗７ｄ后　　治疗１４ｄ后 　 ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）
入院２４ｈ　 　治疗３ｄ后　　治疗７ｄ后　　治疗１４ｄ后

轻度组 ４４ ０８５±０１１ ０８０±０１３ ０６６±０１２ ０４８±００９ １３９８±１８５ １７８９±３２８ １５５２±２０４ １２０５±２４０ １９５±３１ １５８±４０ ９２±３６ ５３±１８

中度组 ５３ １０９±０１３ａ ０９８±０１４ａ ０８０±０１３ａ ０５７±０１１ａ １７９２±４１８ａ ２５１７±６０３ａ ２１０６±４７２ａ １６１３±３９１ａ ４１４±７２ａ ３２９±８０ａ １９３±６９ａ １１０±７２ａ

重度组 ３１ １５２±０２０ａｂ １３３±０２３ａｂ １１０±０２０ａｂ ０８１±０２２ａｂ ２５０９±５７２ａｂ３４１３±８９１ａｂ２８０９±６１７ａｂ２１９０±４３６ａｂ ５６９±８３ａｂ ４３３±９８ａｂ ３１２±７８ａｂ １９５±８０ａｂ

Ｆ值 Ｆ时间＝３９０８４，Ｆ组间＝３６８８７，Ｆ交互＝１８０８２ Ｆ时间＝４１３８０，Ｆ组间＝１８８６３，Ｆ交互＝２２０３９ Ｆ时间＝５７３０８，Ｆ组间＝６９２０４，Ｆ交互＝３１１５７

Ｐ值 Ｐ时间＜００５，Ｐ组间＜００５，Ｐ交互＜００５ Ｐ时间＜００５，Ｐ组间＜００５，Ｐ交互＜００５ Ｐ时间＜００５，Ｐ组间＜００５，Ｐ交互＜００５

　　注：ＧＭＣＳＦ＝粒细胞－巨噬细胞集落刺激因子，ＴＮＦα＝肿瘤坏死因子α，ＣＲＰ＝Ｃ反应蛋白；与轻度组比较，ａＰ＜００５；与中度组比较，ｂＰ

＜００５

２３　不同预后颅脑损伤患者入院 ２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平比较　预后不良组患者血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平高于预后良好组，差异有统计学意义
（Ｐ＜００５，见表２）。

表２　不同预后颅脑损伤患者入院２４ｈ血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水

平比较 （ｘ±ｓ）

Ｔａｂｌｅ２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｅｒｕｍｌｅｖｅｌｓｏｆＧＭＣＳＦ，ＴＮＦαａｎｄＣＲＰｉｎ

ｃｒａｎｉｏｃｅｒｅｂｒａｌｔｒａｕｍａｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔｐｒｏｇｎｏｓｉｓａｆｔｅｒ２４

ｈｏｕｒｓｏｆａｄｍｉｓｓｉｏｎ

组别 例数
ＧＭＣＳＦ
（μｇ／Ｌ）

ＴＮＦα
（ｎｇ／Ｌ）

ＣＲＰ
（ｍｇ／Ｌ）

预后良好组 １０４ １１９±０１２ １５４２±３９９ ３８８±６７

预后不良组 　 ２４　 １６２±０１６ ２８８５±５３５ ６７３±８０

ｔ值 １４８０７ １３８８７ １８０９４

Ｐ值 ＜００５ ＜００５ ＜００５

３　讨论
颅脑损伤患者早期的神经损伤实质是一个炎性反应

过程，可引起白介素１、白介素６及ＴＮＦα等炎性因子
水平升高，造成损伤周围组织的炎性因子浸润，相关基

因的表达也随之增强［３］。有研究表明，多种细胞因子参

与了颅脑损伤后的继发炎性反应，并在机体免疫调节过

程中发挥着重要作用，与继发性脑损伤的发生、发展关

系密切［２］。本研究通过检测颅脑损伤患者血清ＧＭＣＳＦ、
ＴＮＦα、ＣＲＰ水平，旨在探讨其与颅脑损伤患者病情严
重程度及预后的关系，进而指导临床诊断与治疗。

ＧＭＣＳＦ作为一种在炎性反应过程中由损伤内皮细
胞释放的多肽类激素造血生长因子，可直接促进造血祖

细胞分化成单核巨噬细胞，参与单核巨噬细胞生长、分

化及增殖，是评价炎性反应的标志物之一［４］。ＧＭＣＳＦ
的生理功能主要为参与人体的免疫调节，并作用于人体

淋巴细胞、单核巨噬细胞、内皮细胞及中性粒细胞等免

疫细胞，参与机体免疫应答［５－６］。本研究中颅脑损伤组

患者入院２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ水平高

于对照组；中度组和重度组患者入院２４ｈ及治疗３、７、
１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ水平高于轻度组，重度组患者入院
２４ｈ、治疗３、７、１４ｄ后血清ＧＭＣＳＦ水平高于中度组；
预后不良组患者血清ＧＭＣＳＦ水平高于预后良好组。分
析原因可能为颅脑损伤患者早期体内的淋巴细胞处于激

活状态，表达增多［７］。

ＴＮＦα作为一种由活化单核巨噬细胞产生的多肽类
物质，在炎性反应过程中最早出现且最为重要，可激活

炎症部位的中性粒细胞及淋巴细胞，增加毛细血管内皮

细胞通透性［８］。另外，ＴＮＦα可促进各种白介素的合成
与释放，引起 “瀑布效应”，最终导致全身炎性反应，

甚至出现多器官功能衰竭［９］。颅脑损伤后大量炎性因子

的产生导致炎症级联反应，进而加重脑水肿及神经元损

伤。本研究中颅脑损伤组患者入院 ２４ｈ及治疗 ３、７、
１４ｄ后血清ＴＮＦα水平高于对照组；中度组和重度组患
者入院２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清ＴＮＦα水平高于轻
度组，重度组患者入院２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清
ＴＮＦα水平高于中度组；预后不良组患者血清ＴＮＦα水
平高于预后良好组。提示检测血清ＴＮＦα水平有助于评
估颅脑损伤的严重程度。

ＣＲＰ作为一种由肝脏产生的急性时相反应蛋白，可
在白介素６及ＴＮＦα介导下由肝脏迅速合成，在机体受
到损伤或者感染时可异常升高，临床常将其作为反映组

织损伤和炎症的特异性标志物，以反映疾病的严重程

度［１０］。Ｒａｊａｎｉｅｍｉ等［１１］研究表明，＞６５岁无心脑血管病
变的老年人血清 ＣＲＰ水平越高，其未来１０年内心脑血
管疾病的发生率越高，故血清 ＣＲＰ水平被视为预测未
来心脑血管疾病发生风险的重要指标。本研究中颅脑损

伤组患者入院２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清 ＣＲＰ水平
高于对照组；中度组和重度组患者入院２４ｈ及治疗３、
７、１４ｄ后血清ＣＲＰ水平高于轻度组，重度组患者入院
２４ｈ及治疗３、７、１４ｄ后血清 ＣＲＰ水平高于中度组；
预后不良组患者血清 ＣＲＰ水平高于预后良好组。分析
原因可能与颅脑损伤导致机体产生应激反应，脑脊液中

·７３·实用心脑肺血管病杂志２０１６年５月第２４卷第５期　　投稿网址：ｈｔｔｐ：／／ｗｗｗｓｙｘｎｆｎｅｔ



白介素１活性增强，前列腺素及激活的补体成分共同诱
导ＣＲＰ的合成增加有关［１２］。

综上所述，血清ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平可判断
颅脑损伤患者的病情严重程度，且对患者预后具有一定

预测价值
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　　 【编后语】　本研究分别按照病情严重程度
及预后对颅脑损伤患者进行分组，结果表明病情严

重程度较重患者血清 ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ水平
较高，预后不良患者血清 ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦα、ＣＲＰ
水平较高，但未能进一步分析血清 ＧＭＣＳＦ、ＴＮＦ
α、ＣＲＰ水平与病情严重程度的相关性及相关作用
机制，有待于在今后的研究中进一步完善。

　　作者贡献：石宝秋、梁有明进行实验设计与实施、
资料收集整理、撰写论文、成文并对文章负责；石宝秋

进行实验实施、评估、资料收集；梁有明进行质量控制

及审校。
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