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摘  要：在多发性伤害的紧急治疗过程中，器官功能的障碍不仅频繁出现，而且程度相当严重，这已经变成了创伤晚期常

见的致死因素。由于多种因素导致机体功能受损或衰竭，如休克、感染等。在遭受严重创伤后，多器官功能障碍综合征（MODS）

的患者死亡率依然高达 50%。临床研究进一步证实，血浆中细胞因子水平的增加与创伤患者 MODS 的发病率有密切关系。

病死率有密切关系，尤其是急性感染和休克期。创伤的严重程度与死亡率之间有着紧密的联系。因此，建立可靠的动物实

验模型对于评价多发性伤伴脓毒血症时体内炎症反应状态具有重要意义。虽然血浆中的 IL-6 水平能够作为鼠脓毒症模型预

后的预测指标，但这一指标在人体科学研究中依然存在一定的争议。多发性伤是一种常见损伤形式，其发生发展过程受多

种因素影响。本项研究旨在深入了解多发伤患者血浆中 IL-6 水平在多发伤预后评价中的最新研究进展。

关键词：IL-6；多发伤；预后评估；研究进展

多重损伤是一种因单一原因造成的损伤，同时造成两
处或以上的解剖部位损伤。而多重损伤，则是指一处以上
部位受到致命损伤（AIS ≥ 4 次 ISS ≥ 16 次）。因损伤的
严重程度、隐蔽性和多变性，常发生多脏器功能不全综合
征（MODS）。从而导致不良的预后。因此对其进行及时准
确地预测并制定有效治疗措施成为临床医生面临的一大挑
战 [1]。至今，众多国内外学者对 MODS 有不同的学说，主
要有“肠内毒素学说”、“巨噬细胞学说”、“微循环学说”、
“继发学说”等。在此基础上，我们提出了一系列的免疫
活性成分，如急变反应蛋白、多种细胞因子等，在应激性
炎性反应中发挥重要作用。

人体受到重创时，其所产生的压力应答可引起免疫、
神经 - 内分泌等多种系统的紊乱。这将引起一系列炎性因
子及组织因子的表达水平改变，从而破坏其平衡状态，最
终可能导致创伤后的全身炎症反应综合征 SIRS、MODS，
并最终导致多器官功能衰竭和死亡。目前认为严重创伤是
由多重因素造成的一种复杂病理过程，涉及多个方面和环
节。大量研究显示，通过抑制机体的炎性反应、减轻机体
的应激状态，可提高机体的免疫力，减少严重并发症的发生。
结果提示，多发伤病人炎性因子水平的改变与疾病转归有
密切关系 [2]。对多发伤炎性因子水平的研究，有助于对其
进行综合评价，并对其诊断和治疗有一定的指导意义。创
伤后 SIRS 和 MODS 的发生，本质上是由一系列炎症因素引
起的“瀑布”反应；严重外伤致死病人的血清内毒素、细
胞因子水平在伤后相应时间点明显高于存活患者。一般来
说，创伤患者的血清细胞因子水平在创伤后的前 3-5 天内
持续升高，并且细胞因子在器官衰竭发展中的主要作用已
被充分证明 [3]。创伤或感染会触发 IL-6 的释放，IL-6 是在
受伤后，在身体受到压力时会大量分泌的生物活性物质 [4]。

我们对所有收住院创伤患者进行了 IL-6 的动态检测，
所采用的检测技术的整个检测流程都严格遵循使用说明，
并由我科医护 POCT 培训合格后来执行。主要原理：基于
自主研制的循环增强荧光免疫平台，以石英针包被荧光素
化鼠抗人 IL -6 抗体 1 后作为生物传感器，以装有 IL-6 干
燥液、生物素化鼠抗人 IL-6 抗体 2、荧光物质 Cy5-SA 及
洗涤液的试剂条作为反应主体。检测过程中，配套仪器复

溶试剂孔 1，试剂孔 2 和试剂孔 3，接着将一定体积的样本
加入试剂孔 1 中，然后运用生物传感器分别和样本，生物
素化 IL-6 抗体 2、荧光物质 Cy5-SA 及洗涤液经过多次捕获、
反应和清洗流程，使生物传感器对同一样本进行多次反应，
导致荧光信号循环累积而不断增强，检测时通过 635nm 的
光照射生物传感器进而激发产生 670nm 荧光信号，荧光信
号强度与 IL-6 浓度成正比：反应体系中的鼠 IgG 可以防止
人抗鼠抗体（HAMA）样本出现假阳性结果。正常数值 IL 
-6 浓度 <10pg/ml。

胸部钝性创伤所致肺挫伤患者外周血 IL-6 表达水平上
升 , 且随着肺挫伤的严重程度加重而逐步上升 [5]。炎症因子
IL-6 和 IL-8 在颅脑外伤后的中枢神经系统表达显著增高。
急性脑外伤后脑脊液 IL-6 和 IL-8 的含量在伤后 24 h 快速
上升，3 d 后逐渐降低，14 d 后仍保持较高水平。脑损伤
后的炎症反应在本质上是机体的一种抗损伤反应，因此，
本项目拟在前期工作基础上，通过对小鼠模型进行干预，
研究其对小鼠脑内炎性反应的影响，并探讨其作用机制。
Pesic G 等人将 IL-6 直接用作股骨骨折后压力响应的早期指
标；IL-6 在骨骼损伤后浓度上升，表明它在骨折修复的炎
症阶段发挥了作用。Cunha、Zu 和 Wei 等认为 IL-6 是疾病
转归、手术预后最直接的临床标志物 [6、7]。

白介素 -6 （IL-6）是一种由 T 淋巴细胞、 B 淋巴细胞、
内皮细胞等细胞分泌的免疫调节因子，在诱导 T 淋巴细胞
（NK）活化中发挥重要作用。目前认为其主要作用为抗炎
与免疫调节功能。某些研究指出，那些创伤后预后不佳的人，
在早期的血液样本中可以检测到 IL-6 的不正常上升。目前
认为其主要通过诱导中性白细胞向嗜酸性粒细胞转化以及
抑制吞噬细胞功能来影响感染后伤口愈合进程 [8]。SIRS 发
生时，前炎症因子最先被激活，继而引起体内 IL-6 的释放。
我们前期研究发现，IL-6-/- 小鼠模型中的 IL-6 可促进单
核 - 巨噬细胞及中性粒细胞的活化，促进炎性介质的产生。
所以，IL-6 在炎性反应中起着中心调控作用，是炎性免疫
应答的重要媒介 [9]。

血清中 IL-6 水平可反应组织损伤程度，IL-6 刺激细胞
释放活性氧、多种酶，促进粒细胞在肺毛细血管的聚集、
激活，从而介导创伤后细胞炎性反应，引起多器官组织损
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伤 [10]。此外，在多发性伤中也发现有明显的白细胞浸润现象，
即感染引起局部或全身性炎症反应。临床研究显示，通过
抑制炎性反应，可显著降低 SIRS、 MODS 等严重并发症的
发生，改善预后，降低死亡率。多因素参与了多种损伤的
炎症反应。因此，本研究将为临床评价创伤严重程度及机
体炎性反应、寻找有效的抗炎药物奠定基础。IL-6 可以在
受伤后的 1 小时内被检测到，尽管其出现的时间晚于核因
子 -kB 和 TNF-α，但其半衰期却超过了这两种细胞因子。
这种特性使其成为一种理想的免疫调节物质而被广泛用于
治疗各种原因引起的严重感染以及其他炎性反应性疾病。
IL-6 的持续释放可能引发组织的急性炎症反应，但更为关
键的是，这可能会导致其他关键的抗炎物质和细胞因子抑
制剂的表达出现异常。因此，对损伤局部的细胞及体液进
行调节，以抑制或延缓这些炎性介质的分泌就显得尤为重
要了。有研究表明，IL-6 的大量释放是一个危险的信号，
IL-6 的含量增加与创伤患者的死亡有很大的关系。因此，
了解机体对损伤部位产生免疫应答时体内不同细胞及分子
间相互作用的改变及其机制，有助于更好地理解免疫系统
在创伤愈合过程中所发挥的作用。

IL-6 显示出强烈的炎症引发能力，它可以直接影响内
皮细胞的透明性提高，促使炎性液分泌增多，与 TNF-α
等因子协同，形成网状炎性介质网络。Tom Malysch 等通过
小鼠多发性创伤模型 , 发现 IL-6 信号传导的调节可以减弱
创伤后的破坏性免疫反应，证明了 IL-6 信号通路在多发性
创伤中的调节作用 , 失血性休克是炎症反应的主要触发因
素 [11]。IL-6 不只是作为一个信号来调控身体的防御机制，
它还能触发中性粒细胞的凋亡过程，从而帮助炎症反应得
到缓解；同时也可能通过刺激细胞因子分泌和促进细胞外
基质合成而引起多种炎症性疾病。此外，它还可能导致免
疫系统功能的紊乱，从而在受伤后抑制免疫功能。

因此，多发性伤害的患者往往会出现全身性的炎症反
应综合症、脓毒症和 MODS，其中脓毒症主要表现为严重
的创伤和烧伤。感染致组织器官功能衰竭和功能障碍，是
导致创伤患者死亡的主要原因之一，这会对患者的预后产
生严重的不良影响。
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