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严重烧伤脓毒症患者血清ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１０、ＰＬＡ２的

变化及器官功能损害状况分析
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　　摘　要：目的　研究严重烧伤脓毒症患者血清肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、ＩＬ６、ＩＬ１０、血清磷脂酶Ａ２（ＰＬＡ２）的变化及器官功

能损害状况。方法　该院自２０１０年３月至２０１１年３月共收治重度烧伤患者５７例，３３例发生脓毒血症，其中１９例并发多器官功

障碍综合征（ＭＯＤＳ）。将其按照并发症状况分为脓毒血症组（Ｓ组）、脓毒血并发 ＭＯＤＳ组（Ｍ组）及阴性组（Ｎ组），对比３组患者

的基本情况，ＩＬ１０、ＩＬ６、ＴＮＦα、ＰＬＡ２等炎性相关介质浓度差异及变化趋势，器官功能障碍发病状况等。结果　Ｓ组和 Ｍ 组患

者的ＰＬＡ２、ＴＮＦα、ＩＬ６值明显高于Ｎ组，且治疗后无明显下降；３组患者血清ＩＬ１０变化趋势差异无统计学意义（犘＞０．０５）。并

发脓毒血症或 ＭＯＤＳ烧伤患者的烧伤面积较大、深度较深，器官衰竭及病死率显著高于一般烧伤患者，并以呼吸循环功能衰竭最

为常见。结论　严重烧伤患者的血浆ＰＬＡ２、ＴＮＦα、ＩＬ６水平与烧伤程度呈正相关，其活性持续维持在高水平可能与患者发生

脓毒血症及 ＭＯＤＳ密切相关，影响患者愈后。
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　　重度烧伤患者由于其创伤大，大量炎性反应介质释放，导

致机体抗感染反应及促炎反应失衡，引起炎性反应介质释放的

瀑布效应，使机体免疫调节异常，器官功能失衡，较易发生脓毒

血症甚至导致多脏器功能损害等严重并发症［１］。而脓毒血症

及其基础上并发的多脏器功能障碍综合征（ＭＯＤＳ）导致器官

功能衰竭是临床上常见的重度烧伤患者的主要死因之一［２］。

肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、ＩＬ６、ＩＬ１０是机体炎性反应中重要

的炎性反应介质，磷脂酶Ａ２（ＰＬＡ２）是机体炎性反应的核心酶

类之一，也是前列腺素、白三烯、血栓素和血小板活化因子等重

要炎性介质的合成限速酶类［３］。本研究探讨了严重烧伤脓毒

血症患者各阶段血浆ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１０、ＰＬＡ２等因子的活性

变化及脓毒血症并发器官功能障碍情况，初步探讨炎性介质与

烧伤脓毒血症、ＭＯＤＳ及愈后之间可能存在的关系，现报道

如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　收集并统计本科２０１０年３月至２０１１年３月

间收治的重度烧伤患者５７人，纳入标准：均在伤后６ｈ内得到

有效液体复苏，伤前患者身体健康，无糖尿病、免疫相关疾病等

合并症，无复合伤。其中男３９例，女１８例，年龄～，平均年龄

（２９．６±１０．５）岁，平均烧伤面积为（６８．２±１０．４）％总体表面积

（ＴＢＳＡ），平均Ⅲ度烧伤面积为（３５．６±９．５）％ ＴＢＳＡ，平均深

Ⅱ度烧伤面积为（１７．％±１３．５）％ ＴＢＳＡ，平均浅Ⅱ度烧伤面

积为（２０．６±１１．３）％ ＴＢＳＡ。在伤后２４ｈ、１７ｄ、１４ｄ分别采

血进行炎性反应相关指标检测。统计患者中并发脓毒血症、

ＭＯＤＳ的情况，将患者按并发症分为脓毒血症组（Ｓ组），脓毒

血症并发 ＭＯＤＳ组（Ｍ组）及阴性组（Ｎ组）。

１．２　方法

１．２．１　诊断标准　脓毒血症的诊断依据美国胸科医师协会
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（ＡＣＣＰ）颁布的脓毒血症诊断标准
［４］：（１）体温超过３９℃或者

低于３５．５℃，持续３ｄ以上；（２）心律超过每分钟１２０次；（３）

呼吸频次大于每分钟２８次；（４）血浆白细胞超过１２．０×１０９

Ｌ－１或者低于４．０×１０９Ｌ－１，且中性粒细胞超过８０％；（５）具备

下列烧伤临床症状：情绪抑郁、烦躁或者谵妄、腹泻、腹胀或者

合并消化道出血、少尿甚至无尿、烧伤创面严重感染合并大量

分泌物渗出。

　　ＭＯＤＳ的诊断同样参考ＡＣＣＰ颁布的多系统器官功能衰

竭诊断标准［４］，即在急性生理性损伤的条件下，患者在发生全

身炎症反应综合征［５］的基础上：（１）体温超过３８℃或者低于

３６℃；（２）心律超过每分钟９０次；（３）呼吸频次大于每分钟２０

次或者患者产生过度通气，二氧化碳分压小于３２ｍｍＨｇ；（４）

血浆白细胞超过１０．８×１０９Ｌ－１或者低于４．０×１０９Ｌ－１，并且

幼粒细胞超过１０％。且并发了２个或２个以上器官或系统的

功能衰竭，序贯性或者进行性加重。

１．２．２　治疗方案　患者就诊后均立即进行液体复苏治疗，烧

伤创面采用磺胺嘧啶银糊剂覆盖。并于患者血压、心律平稳，

尿量大于１．０ｍＬ·ｋｇ
－１·ｈ－１后，结合具体病情于入院后２ｄ

至２周以内施行Ⅲ度及Ⅲ度以上烧伤创面的切削痂＋异体皮

或自体皮移植手术。结合患者烧伤创面分泌物细菌培养结果

和烧伤创面感染发展规律进行抗菌药物治疗，同时进行肠内营

养和肠外营养联合支持治疗。

１．２．３　检测指标　分别在患者烧伤后２４ｈ、７ｄ和１４ｄ时采

血，３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，分离血浆上清液，保存于－８０℃

以备后续检测。患者ＩＬ６、ＩＬ１０、ＴＮＦα均采用酶联免疫吸附

法检测，检测试剂盒购自美国ＲＤ公司。患者ＰＬＡ２活性采用

酶底物反应方法测定，检测试剂盒购自美国Ｃａｙｍａｎ公司。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分析，计量

资料以狓±狊表示，组间比较采用单因素方差分析，组内两两比

较采用ＳＮＫ狇检验。计数资料以率表示，采用χ
２ 检验。检验

水准α＝０．０５，当犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　并发脓毒血症情况　５７例烧伤患者中有３３例患者发生

了脓毒血症，其中男２１例，女１２例，平均年龄（３１．４±８．６）岁，

平均烧伤面积为（７３．９±８．５）％ＴＢＳＡ，平均Ⅲ度烧伤面积为

（４４．１±１０．３）％ＴＢＳＡ，平均深Ⅱ度烧伤面积（２０．３±１１．５）％

ＴＢＳＡ。平均浅Ⅱ度烧伤面积（１６．６±８．４）％ＴＢＳＡ。其余２４

例烧伤患者未发生脓毒血症，其中男１８例，女６例，平均年龄

（２８．２±１０．４）岁，平均烧伤面积为（５２．７±９．３）％ＴＢＳＡ，平均

Ⅲ度烧伤面积（２３．６±８．２）％ＴＢＳＡ，平均深Ⅱ度烧伤面积

（１９．３±１１．７）％ＴＢＳＡ，平均浅Ⅱ度烧伤面积（２１．６±９．３）％

ＴＢＳＡ。并发脓毒血症和未并发脓毒血症两组患者的性别、年

龄比较，差异无统计学差异（犘＞０．０５）；并发脓毒血症患者的

平均烧伤面积和平均Ⅲ度烧伤面积显著高于未并发脓毒血症

的患者（犘＜０．０５）。

２．１．１　脓毒血症并发 ＭＯＤＳ情况　３３例并发脓毒血症的烧

伤患者中有１９例患者最终发展为 ＭＯＤＳ，其中男１３例，女６

例，平均年龄（３１．５±１１．０２）岁，平均烧伤面积为（７０．６±

７．９）％ＴＢＳＡ，平均Ⅲ度烧伤面积（３７．６±１３．７）％ＴＢＳＡ，平均

深Ⅱ度烧伤面积（１７．３±１２．４）％ＴＢＳＡ，平均浅Ⅱ度烧伤面积

（２１．１±９．４）％ＴＢＳＡ。其余１４例并发脓毒血症但未并发

ＭＯＤＳ的患者中，男８例，女６例，平均年龄（３３．６±７．９）岁，平

均烧伤面积为（７５．７±７．３）％ＴＢＳＡ，平均 Ⅲ 度烧伤面积

（２６．５±８．４）％ＴＢＳＡ，平均深Ⅱ度烧伤面积（２２．３±１２．５）％

ＴＢＳＡ，平均浅Ⅱ度烧伤面积（２６．１±１０．３）％ＴＢＳＡ。并发

ＭＯＤＳ和未并发 ＭＯＤＳ患者的年龄和性别比较，差异无统计

学差异（犘＞０．０５），然而未并发 ＭＯＤＳ患者的平均烧伤面积和

平均Ⅲ度烧伤面积显著低于并发 ＭＯＤＳ患者（犘＜０．０５）。

２．１．２　病死率和器官系统功能障碍　Ｎ组患者中仅１例患者

在治疗过程中死于低血容量性休克，病死率为４．１７％（１／２４）；

而Ｓ组患者中７例在治疗过程中死亡，病死率为２１．２１％

（７／３３），两组病死率比较差异有统计学意义（χ
２＝４．２１２，犘＝

０．０４０）。而 Ｍ组患者有７例在治疗过程中死亡，病死率高达

３６．８４％（７／１９），与Ｓ组患者相比，差异无统计学意义（χ
２＝

１．８０６，犘＝０．１７９）。并发 ＭＯＤＳ的１９例患者中有１２例并发

循环系统功能障碍，９例并发呼吸系统功能障碍，８例并发肾功

能障碍，７例并发肝功能障碍，５例并发胃肠功能障碍，３例并

发神经系统功能障碍。１２例心功能障碍患者中有２例因心脏

功能衰竭死亡，病死率达１６．６７％（２／１２）；９例呼吸系统功能障

碍患者中有２例因呼吸衰竭死亡，病死率最高，达２２．２２％（２／

９）。见表１。

表１　　并发 ＭＯＤＳ烧伤患者的器官障碍及

　器官衰竭情况和病死率

器官 ＭＯＤＳ（狀＝１９） 死亡数（狀＝１８） 病死率（％）

心脏 １２ ２ １６．６７

脑 ３ ０ ０

肝脏 ７ １ １４．２９

肾脏 ８ １ １２．５０

肺 ９ ２ ２２．２２

胃肠 ５ １ ２０．００

２．２　血浆炎性反应相关因子指标　３组患者的ＩＬ１０浓度均

随着治疗后恢复时间的延长而下降（犘＜０．０５），各时点中ＩＬ

１０组间血清浓度差比较，差异无统计学意义（犘＞０．０５）。而Ｓ

组、Ｍ组各时点ＴＮＦα、ＩＬ６、ＰＬＡ２值明显高于 Ｎ组（组间比

较犘＜０．０５），Ｎ组患者的ＰＬＡ２活性随着治疗后恢复时间的

延长而逐渐下降（组内比较犘＜０．０５）。而Ｓ组、Ｍ组在治疗后

半个月的随访期内未发生下降（组内比较犘＞０．０５），始终维持

在高位，见表２、图１。

　　Ａ：ＴＮＦα；Ｂ：ＩＬ６；Ｃ：ＩＬ１０；Ｄ：ＰＬＡ２。

图１　　３组患者的血浆指标条形图
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表２　　３组患者的血浆指标结果（狓±狊）

时间 ＴＮＦα（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ１０（ｐｇ／ｍＬ） ＰＬＡ２（ｎｇ／ｍＬ）

Ｎ组

　２４ｈ １９４．３±１７．８ ５０９．１±６９．６ ２８．７±９．４ ２１７．５±５３．９

　７ｄ １７５．１±１４．８ ３５０．３±４７．８ａ １８．３±６．１ａ １５２．３±４８．１ａ

　１４ｄ １４０．３±９．１ｂ ２３０．４±２０．１ａ １２．６±７．９ ８０．１±２７．６ａ

Ｓ组

　２４ｈ ２３５．１±４７．８ ５８５．４±６０．３ ４７．２±１３．９ ２６８．１±９４．２

　７ｄ ４７５．０±９７．９ａｂ ８４７．２±１１６．９ｂ ３４．９±１３．１ ５６２．３±１０３．６ａｂ

　１４ｄ ５２１．２±５４．６ｂ ７２９．６±１７２．７ａｂ ２２．３±８．８ａ ４５５．１±８４．７ｂ

Ｍ组

　２４ｈ ５８０．６±５９．１ｂ ６７９．０±７８．７ ５６．９±１７．５ ３６７．０±１２５．１ｂ

　７ｄ ７３６．２±７４．４ａｂ ４４７．６±１０９．８ ４６．０±１３．７ ６１６．２±９３．７ａｂ

　１４ｄ ６２２．５±５３．９ｂ ９０８．３±１９２．８ｂ ３２．４±１２．５ａ ５４７．４±５６．３ｂ

　　ａ：犘＜０．０５，与同组烧伤后２４ｈ相比较；ｂ：犘＜０．０５，与Ｎ组同时点相比较。

３　讨　　论

大面积烧伤和（或）深度烧伤又被医学界称为全身炎症反

应性疾病［６］。大量基础研究和临床实践都表明［７８］：烧伤患者

和（或）烧伤动物模型的免疫系统在烧伤后能够被迅速激活，炎

性反应因子大量释放进入循环血液和组织间液；在内外源性感

染因素的作用下和大量炎性反应因子的参与下，烧伤患者和

（或）动物模型极有可能并发脓毒血症甚至 ＭＯＤＳ。既往研究

认为，烧伤患者发生脓毒血症或者全身炎症反应综合征后极易

同时并发 ＭＯＤＳ的原因主要源于烧伤后患者机体内部的炎性

反应失控；再加上患者严重烧伤后机体内环境严重失衡，创面

感染，烧伤、坏死组织的毒素释放和再吸收以及血液、组织和脏

器中炎性介质的大量释放［９１０］。在上述的诸多原因中，机体血

液、器官和组织中炎性反应介质的释放、转运和堆积被认为是

脓毒血症和（或）向 ＭＯＤＳ恶化的最为关键的原因之一
［１１］。

ＩＬ１０为机体重要的抗感染细胞因子，有大量的动物免疫

反应模型研究表明，ＩＬ１０能减少单核细胞中炎性反应因子

ＩＬ１８的ｍＲＮＡ表达
［１２］。ＩＬ１０可使转录活化因子通路激活，

从而促进抑制细胞因子信号３（ＳＯＣＳ３）的转录，ＳＯＣＳ３是诸如

ＴＮＦα、ＩＬ６、ＩＬ１等许多促炎因子的负反馈调节器，本研究发

现ＩＬ１０在３组中表达差异无统计学意义（犘＞０．０５），且在７、

１４ｄ呈逐渐下降趋势，提示机体抗感染因子逐渐减少，机体抗

感染作用可能逐渐减弱。

ＩＬ６具有促炎和抗感染的双重作用，在机体遭受严重损

伤时，循环中的ＩＬ６常常会升高，ＩＬ６是机体内存在持续炎性

反应的潜在标志。ＩＬ６启动肝脏急性反应蛋白合成以及刺激

抗体生成。ＩＬ６对心肌细胞有直接损伤作用，而ＩＬ１ｂ、ＩＬ６、

ＴＮＦα３者协同作用将对心脏收缩功能造成严重损伤。本研

究发现Ｓ组、Ｍ组中ＩＬ６较Ｎ组高，且持续维持较高水平，提

示两组患者机体内存在持续炎性反应并有心脏功能损害［１３］。

ＴＮＦα为重要的促炎介质，他可以激活如 ＮＦκＢ、ｐ３８丝

裂素活化蛋白激酶和ｃＪｕｎ氨基末竭激酶等信号通路，促进细

胞因子级联反应，在ＴＮＦα作用下，中性粒细胞被活化，释放

弹性蛋白酶等溶菌酶，产生活性氧并破坏机体重要器官的结构

细胞和血管内皮细胞，导致器官功能衰竭［１２］。本研究发现，Ｓ

组、Ｍ组中ＴＮＦα较Ｎ组高，且持续维持较高水平，提示两组

患者机体内存在持续炎性反应及器官结构破坏，是发生脓毒血

症、器官功能损害和病情预后不良的重要标志。

ＰＬＡ２是机体炎性反应的核心酶和关键限速酶之一，同时

ＰＬＡ２水解细胞内膜磷脂的产物溶血性卵磷脂和花生四烯酸

又是机体合成包括血小板活化因子和前列腺素在内的多种炎

性反应介质的反应底物［１４］。本研究发现，Ｓ组、Ｍ 组ＰＬＡ２值

较Ｎ组高，且持续维持较高浓度，提示过多的ＰＬＡ２通过合成

各种类花生酸，从而进一步加剧患者病情，提示烧伤患者血浆

ＰＬＡ２值持续维持较高水平或许会引发烧伤患者发生脓毒血

症和 ＭＯＤＳ等严重并发症，可作为病情预后不良的参考指标。

本研究显示，在严重烧伤患者发生 ＭＯＤＳ中，以循环系统

功能障碍、呼吸系统功能障碍、肾功能障碍较为多发，其病死率

也相对较高。在大面积烧伤患者中由于大量炎性反应介质释

放，直接炎性反应效应导致器官功能损伤，其次烧伤早期大量

液体灌注加重了循环系统负荷；同时也加重肺循环压力，烧伤

合并吸入性损伤患者加重呼吸系统损害；机体炎性反应失常、

大量炎性反应介质释放导致自体组织破坏，脓毒血症时细菌内

毒素或外毒素沉积肾脏引发自体免疫反应，加重肾功能损害。

综上所述，烧伤脓毒血症及 ＭＯＤＳ的发生与机体炎性反

应介质失调有关，而严重烧伤患者ＴＮＦα、ＩＬ６、ＰＬＡ２活性持

续维持在高水平或许与患者发生脓毒血症、ＭＯＤＳ及预后密

切相关。因此在烧伤患者的诊疗过程中，对于炎性反应相关介

质的动态监测及适时干预有利于指导了解和治疗疾病，也有助

于判断预后。
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