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摘要 目的：研究创伤性颅脑损伤（TBI）患者血清硫氧还蛋白 1（Trx1）、纤维蛋白原样蛋白 2（FGL2）水平与格拉斯哥昏迷指数

（GCS）评分及预后的关系。方法：将从 2017年 2月～2019年 2月广州中医药大学第一附属医院收治的 120例 TBI患者纳入研

究。将其按照入院即刻 GCS评分分成轻度组（13～15分）46例，中度组（9～12分）38例，重度组（3～8分）36例。另取同期于广州

中医药大学第一附属医院进行体检的健康志愿者 40例作为对照组。比较各组人员血清 Trx1以及 FGL2水平，并作相关性分析。

此外，将重度组患者按照预后结果的不同分成死亡组以及存活组。比较两组血清 Trx1以及 FGL2水平，以受试者工作特征（ROC）

曲线分析血清 Trx1以及 FGL2对重度 TBI患者预后的预测价值。结果：轻度组、中度组及重度组患者的血清 Trx1水平均低于对

照组，且重度组低于中度组，中度组又低于轻度组（P＜0.05）；轻度组、中度组及重度组患者的血清 FGL2水平均高于对照组，且重

度组高于中度组，中度组又高于轻度组（P＜0.05）。经 Pearson相关性分析可得：TBI患者血清 Trx1水平与 GCS评分呈正相关关

系（r/P=0.554/0.001），而血清 FGL2水平与 GCS评分呈负相关关系（P＜0.05）。死亡组患者血清 Trx1水平低于存活组（P＜0.05），

而 FGL2水平高于存活组（P＜0.05）。经 ROC曲线分析发现：血清 Trx1联合 FGL2预测重度 TBI患者预后的曲线下面积、敏感度

以及特异度均高于上述两项指标单独检测。结论：Trx1以及 FGL2在 TBI患者血清中存在明显的异常表达，且与 GCS评分相关，

可能作为临床 TBI诊断、病情判断以及预后评估的辅助生物学标志物。
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Study on the Relationship between Serum Thioredoxin 1 and Fibrin As-is
Protein 2 Levels and GCS Score and Prognosis in Patients with Traumatic

Craniocerebral Injury*

To study the relationship between serum thioredoxin 1 (Trx1) and fibrin original protein 2 (FGL2) levels,

Glasgow coma index (GCS) score and prognosis in patients with traumatic brain injury (TBI). 120 TBI patients who were

admitted to the The First Affiliated Hospital of Guangzhou University of Traditional Chinese Medicine from February 2017 to February

2019 were included in the study. According to the GCS score immediately after admission, they were divided into mild group (13 ~ 15

points) with 46 cases, moderate group (9 ~ 12 points) with 38 cases, and severe group (3 ~ 8 points) with 36 cases. Another 40 healthy

volunteers who underwent physical examination in the first affiliated hospital of Guangzhou university of traditional Chinese medicine at

the same time were selected as the control group. The serum Trx1 and FGL2 levels in each group were compared and the correlation was

analyzed. In addition, patients in the severe group were divided into the death group and the survival group according to the different

prognosis. The serum Trx1 and FGL2 levels in the two groups were compared, and the predictive value of serum Trx1 and FGL2 in

patients with severe TBI was analyzed by receiver operating characteristic (ROC) curve. The serum Trx1 level in the mild group,

moderate group and severe group were lower than that in the control group, and the severe group was lower than that in the moderate

group, while the moderate group was lower than that in the mild group (P＜0.05). The serum FGL2 level of patients in the mild group,

moderate group and severe group were higher than that in the control group, and the severe group was higher than that in the moderate

group, while the moderate group was higher than that in the mild group (P＜0.05). Pearson correlation analysis showed that serum Trx1

level in TBI patients was positively correlated with GCS score (P＜0.05), while serum FGL2 level was negatively correlated with GCS
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前言

创伤性颅脑损伤（traumatic brain injury，TBI）属于临床上

较为常见的一种高致残率、高致死率的疾病[1]，随着交通运输业

的飞速发展，TBI的发病率正呈逐年升高趋势，严重威胁人类

的生命健康安全[2]。众所周知，准确评估 TBI后患者脑损伤的严

重程度并预测预后显得尤为重要。目前，临床上主要是通过格

拉斯哥昏迷指数（Glasgow coma index，GCS）实现对 TBI患者

病情严重程度以及预后的评估，但该评估方式受多种因素的影

响，其准确度并不十分理想[3]。由此可见，寻找一种简便易行、准

确可靠的指标对 TBI患者病情以及预后进行评估具有极其重

要的意义，亦是广大医务人员共同关注的热点。硫氧还蛋白 1

（thioredoxin 1，Trx1）属于抗氧化剂之一，参与了氧化应激反应

过程，而氧化应激反应又在 TBI发生、发展过程中起着至关重

要的作用 [4]。纤维蛋白原样蛋白 2（fibrinogen-like protein 2，

FGL2）是近年来所发现的新型纤维蛋白原，在血栓形成过程中

起着关键性作用，参与了微循环障碍的发生[5]。鉴于此，本文通

过研究 TBI患者血清 Trx1、FGL2 水平与 GCS评分及预后的

关系，旨在为临床 TBI患者的病情以及预后评估寻找一种行之

有效的血清标志物，现作以下报道。

1 对象与方法

1.1 一般资料

将 2017年 2月～2019年 2月广州中医药大学第一附属

医院收治的 120例 TBI患者纳入研究。其中男 72例、女 48例；

年龄 23～77岁，平均年龄（44.22依10.72）岁；致伤原因：车祸伤
78例，高空坠落伤 18例，摔倒伤 14例，其他 10例；受教育程

度：初中或初中以下 57例，高中或高中以上 63例。纳入标准：

（1）经 CT影像学检查确诊，且患者表现为呕吐、意识丧失、头

痛等症状；（2）受伤至入院时间≤ 6 h；（3）年龄≥ 18 周岁；（4）

临床病历资料完整。排除标准：（1）入院时即死亡或主动放弃

治疗者；（2）中途转院治疗者；（3）近期使用过抗凝药物治疗或

既往存在凝血功能异常者；（4）心、肾等重要脏器发生严重病

变者；（5）正参与其他研究者。另取同期于广州中医药大学第

一附属医院进行体检的健康志愿者 40例作为对照组。其中男

25 例、女 15例，年龄 24～74 岁，平均年龄（43.37依10.35）岁；
受教育程度：初中或初中以下 16例，高中或高中以上 24 例。

两组年龄、性别及受教育程度比较无差异（P＞0.05），均衡可

比。研究对象或其家属均在知情同意书上签字，并获批于医院

医学伦理委员会。

1.2 研究方法

（1）血清 Trx1以及 FGL2水平检测：采集所有人员的静脉

血 5mL，以 6cm作为离心半径，实施时长为 10min的 3000 r/min

离心处理，获取血清保存于 -80℃冰箱中备用。检测方式为酶联

免疫吸附法，具体操作遵循试剂盒说明书完成，相关试剂盒购

自美国 USBiological公司。（2）分组方式：① 将所有 TBI患者按

照入院即刻 GCS评分分成轻度组（13～15分）46例，中度组

（9～12分）38例，重度组（3～8分）36例。② 对所有重度组 TBI

患者进行 28d的随访观察，将重度组患者按照预后结果的不同

分成死亡组 13例以及存活组 23例。

1.3 GCS评分标准

主要内容涵盖言语反应 1～5分、睁眼反应 1～4分、肢体

运动 1～6分，总分 15分，得分越高表示患者病情越轻微[6]。

1.4 统计学处理

数据应用 SPSS 22.0软件分析，计数及计量资料的表示通

过%、(x依s)实现，且分别实施 掊2及 t检验。多组间的计量资料比

较采用方差分析，组间两两对比实施 LSD-t检验。TBI患者血

清 Trx1以及 FGL2水平与 GCS评分的关系实施 Pearson相关

性分析。血清 Trx1以及 FGL2预测重度 TBI患者预后的价值

采用受试者工作特征（receiver operating characteristic，ROC）曲

线分析。将 P<0.05记作差异有统计学意义。

2 结果

2.1 各组血清 Trx1以及 FGL2水平对比

轻度组、中度组及重度组患者的血清 Trx1水平均低于对

照组，且重度组低于中度组，中度组又低于轻度组（P＜0.05）；

轻度组、中度组及重度组患者的血清 FGL2水平均高于对照

组，且重度组高于中度组，中度组又高于轻度组（P＜0.05），见

表 1。

2.2 TBI患者血清 Trx1以及 FGL2表达水平与 GCS评分的相

关性分析

经 Pearson相关性分析可得：TBI患者血清 Trx1表达水平

与 GCS评分呈正相关关系（r=0.554，P=0.001），而血清 FGL2

表达水平与 GCS评分呈负相关关系（r=-0.602，P=0.000）。
2.3 死亡组与存活组血清 Trx1、FGL2表达水平对比

死亡组患者血清 Trx1水平低于存活组，而 FGL2水平高

于存活组（均 P＜0.05），见表 2。

2.4 血清 Trx1以及 FGL2预测重度 TBI患者预后的 ROC曲线

分析

经 ROC曲线分析发现：血清 Trx1联合 FGL2预测重度

TBI患者预后的曲线下面积、敏感度以及特异度均高于上述两

项指标单独检测，见表 3、图 1。

score (P＜0.05). Serum Trx1 level of patients in the death group was lower than that of the survival group (P＜0.05), while FGL2 level

was higher than that of the survival group (P＜0.05). ROC curve analysis showed that the area under the curve, the sensitivity and the

specificity of serum Trx1 combined with FGL2 in predicting the prognosis of severe TBI patients were all higher than those measured

separately. Trx1 and FGL2 have obvious abnormal expression in serum of TBI patients, which are related to GCS score, and

may be used as an assistant biomarker for early diagnosis, disease diagnosis and prognosis assessment of clinical TBI.

Traumatic craniocerebral injury; Thioredoxin 1; Fibrin original protein 2; Glasgow coma index; Prognostic
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Groups Trx1(滋g/L) FGL2(ng/mL)

Death group(n=13) 4.22依1.32 356.77依154.51

Survival group(n=23) 5.37依1.63 239.02依131.94

t 2.169 4.472

P 0.037 0.000

Groups Trx1(滋g/L) FGL2(ng/mL)

Control group(n=40) 10.85依2.33 87.47依24.91

Mild group(n=46) 8.22依1.95# 154.27依72.83#

Moderate group(n=38) 7.02依1.66#* 204.28依98.75#*

Severe group(n=36) 4.95依1.59#*￥ 281.54依143.92#*￥

F 13.651 34.982

P 0.000 0.000

表 1各组血清 Trx1以及 FGL2水平对比(x依s)
Table 1 Comparison of serum Trx1 and FGL2 levels in each group(x依s)

Notes: Compared with the control group, #P＜0.05; Compared with the mild group, *P＜0.05; Compared with the moderate group,￥P＜0.05.

3 讨论

TBI作为外科常见严重损伤性疾病之一，且有不少患者伤

后出现身体残疾或（和）心理损伤[7]。由此可见，早期准确判断患

者病情严重程度显得尤为重要，可为临床神经保护干预方案的

制定提供指导作用，继而改善患者预后，在最大程度上降低致

残率以及死亡率，减少了不必要的医疗资源浪费[8，9]。迄今为止，

临床上尚无公认有效的 TBI后早期评估病情以及预后的可靠

指标，因此能评估 TBI病情的指标已成为当前研究的热点之

一。GCS评分是临床常用于评估 TBI预后的评分类指标，但由

表 2死亡组与存活组血清 Trx1、FGL2表达水平对比（x依s）
Table 2 Comparison of serum Trx1 and FGL2 expression levels between death group and survival group（x依s）

Indexes AUC 95%CI Sensitivity Specificity Yoden index

SerumTrx1 0.608 0.544~0.692 0.624 0.571 0.195

SerumFGL2 0.621 0.571~0.711 0.653 0.592 0.245

Combined detection 0.812 0.782~0.879 0.834 0.804 0.638

表 3血清 Trx1以及 FGL2预测重度 TBI患者预后的 ROC曲线分析

Table 3 ROC curve analysis of serum Trx1 and FGL2 in predicting prognosis of patients with severe TBI

图 1各指标预测重度 TBI患者预后的 ROC曲线

Fig. 1 ROC curve for predicting prognosis of patients with severe TBI
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于其评分判定存在一定的主观性，非常依赖评估者的经验，实

际工作中患者也可能因 TBI伴随的疼痛、头晕等症状而难以配

合完成测试中的相关指令，因此可精准量化且并不依赖个人经

验的血清学指标检测用以评估疾病预后成为当今研究的大

热门[10-12]。

近年来，已有研究报道指出：FGL2对创伤患者病情进展以

及预后具有一定的指导作用，且其检测方式简便，具有较高的

潜在价值[13，14]。Trx1属于 Trx亚型之一，在稳定细胞正常生理

活性中起着至关重要的作用，且有研究报道发现，Trx1作为一

种抗氧化剂，与机体脑损伤存在密切相关[15，16]。本文结果发现，

血清 Trx1以及 FGL2在 TBI患者中存在异常表达，且和患者

的病情严重程度密切相关，分析原因，我们认为血清 Trx1属于

生长因子之一，具有调控细胞生长、凋亡以及抗氧化、抗炎等作

用[17，18]，TBI极易导致体内的细胞凋亡、氧化应激以及炎性反应

等[19，20]，从而促使 Trx1在血清中的表达降低，且随着患者病情

的不断加剧，脑损伤程度越明显，Trx1表达越低；而 FGL2属于

Ⅱ型跨膜蛋白之一，亦是组成纤维蛋白原相关蛋白超家族的重

要部分之一，具有促凝作用，可通过直接刺激凝血酶原转变成

凝血酶，继而促进血栓的形成[21-23]。同时，FGL2具有一定的免疫

调控作用，可通过调节 T细胞增生以及抑制树突状细胞成熟等

途径参与机体多种免疫反应[24]。而在 TBI发生后，机体内存在

不同程度的血栓形成以及免疫反应[25]，继而导致 FGL2水平的

升高，且随着病情的不断加剧，上述相关反应越明显，最终导致

FGL2水平升高越明显。由此可见，血清 Trx1以及 FGL2水平

有望成为评估 TBI患者病情严重程度的潜在指标。此外，本研

究还发现血清 Trx1、FGL2表达水平和重度 TBI患者的预后密

切相关，二者联合检测预测重度 TBI患者预后的敏感度和特异

度均达 0.8以上，其预测价值较好，因此可能成为预测患者预

后的有效指标。究其原因，我们认为在机体遭受重大创伤时，可

促进大量的炎性介质释放，继而导致患者早期发生全身炎症反

应综合征，最终对组织造成过度损伤，甚至引起患者死亡[26，27]，

而血清 Trx1、FGL2均是有效预示机体炎症反应严重程度的生

物标志物，参与了 SIRS的发生、发展过程[28，29]。另外，韦梅等人

的研究报道表明 [30]，FGL2可作为重型颅脑损伤患者预后的预

测指标，这和本研究结果相似。然而，本研究样本量较少且因研

究时间尚短未对轻、中度患者的预后进行分析，后续研究会持

续收集更多病例，增设对不同病情患者的随访观察，以期获取

更加全面精准的数据。

综上所述，Trx1在 TBI患者血清中存在明显低表达，而血

清 FGL2存在明显高表达，两者可能作为临床 TBI早期诊断、

病情判断的辅助生物学指标。
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