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·临床研究·

ω-3多不饱和脂肪酸对重型颅脑损伤患者炎性因子、
免疫功能及预后影响

邵晓云 陈书程

[摘要] 目的 探讨 ω-3多不饱和脂肪酸对重型颅脑损伤患者炎性因子、免疫功能及预后影响。方法 48 例重型

颅脑损伤患者随机分为试验组和对照组Ⅱ，各 24 例。两组患者均给予胃肠外营养支持治疗，试验组在此基础上加

用 ω-3多不饱和脂肪酸，比较两组治疗前、治疗后第 3 天、第 7 天的炎性因子、免疫功能及预后。结果 试验组治

疗后第 3 天与治疗后 7 天的C反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、CD8+水平均明显低于治疗前，CD4+、CD4+/

CD8+、自然杀伤细胞（NK）水平均明显高于治疗前（t 分别=-5.68、-8.88；6.66、7.89；-3.30、-4.57；5.47、7.17；5.66、

7.34；5.68、6.53，P 均＜0.05）。试验组治疗后第 7 天 CRP、白介素-6（IL-6）、TNF-α、CD8+水平明显低于治疗后第

3 天，而 CD4+、CD4+/CD8+、NK 水平明显高于治疗后第 3 天（t 分别=-4.61、-4.61、-4.62、-4.12、5.10、4.25、3.42，P 均＜

0.05）。试验组治疗后第 3 天、治疗后第 7 天 CRP、TNF-α 水平明显低于对照组，CD4+、CD4+/CD8+、NK水平明显高于

对照组（t分别=-4.10、-8.78；-4.23、-10.29；4.20、6.77；5.55、9.69；5.24、7.65，P均＜0.05），治疗后第 7 天 IL-6 、CD8+

水平明显低于对照组（t分别=-4.55、-6.77，P均＜0.05）。试验组治疗 1 个月后的格拉斯哥评分较对照组明显增高，

急性生理与慢性健康状况评分（APACHE Ⅱ）评分更低、住院天数明显缩短，差异均有统计学意义（t 分别=7.74、

7.22、8.74，P均＜0.05）。结论 ω-3多不饱和脂肪酸营养治疗可有效降低重型颅脑损伤患者炎性因子水平，有效

调节免疫功能及改善预后。
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Effect of ω-3 polyunsaturated fatty acids on inflammatory factors，immune function and prognosis in patients
with severe craniocerebral injury SHAO Xiaoyun，CHEN Shucheng. Intensive Care Unit，The Second Hospital of

Shaoxing，Shaoxing 312000，China.

[Abstract] Objective To investigate the effects of ω-3 polyunsaturated fatty acids on inflammatory factors，immune

function and prognosis in patients with severe craniocerebral injury. Methods Totally 48 patients with severe craniocere-

bral injury were randomly divided into experimental group and control group，24 cases in each.Patients in two groups

were given parenteral nutrition support treatment. The experimental group was given ω -3 polyunsaturated fatty acid at

meanwhile. Inflammatory factors，immune function and prognosis of the two groups were compared before treatment，3

days after treatment and 7 days after treatment. Results The levels of CRP，TNF-a and CD8+ in the experimental group

were significantly lower than those before treatment on the 3rd day and 7th day after treatment，and the levels of CD4+，

CD4+/CD8+，NK were significantly higher than those before treatment（t=-5.68，-8.88;6.66，7.89;-3.30，-4.57;5.47，7.17；

5.66，7.34；5.68，6.53，P＜0.05）.The levels of CRP，IL-6，TNF-a and CD8+ in the experimental group were significantly

lower on the 7th day after treatment than on the 3rd day after treatment，while the levels of CD4+，CD4+/CD8+，NK were

significantly higher on the 3rd day after treatment（t=-4.61，-4.61，-4.62，-4.12，5.10，4.25，3.42，P＜0.05）.The levels

of CRP and TNF-α in the experimental group were significantly lower than those in the control group on the 3rd day and

7th day after treatment，while the levels of CD4+ ，

CD4+/CD8+，NK in the experimental group were si-

gnificantly higher than those in the control group（t=
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-4.10，-8.78；-4.23，-10.29；4.20，6.77；5.55，9.69；5.24，7.65，P＜0.05），and the levels of IL-6 and CD8+ in the 7th

day after treatment were significantly lower than those in the control group（t=-4.55，-6.77，P＜0.05）.The Glasgow score

of the experimental group was significantly higher than that of the control group at one month after treatment，APACHE

Ⅱ score was lower and the length of hospitalization was significantly shorter，the difference was statistically significant（t

=7.74，7.22，8.74，P＜0.05）.Conclusion ω-3 polyunsaturated fatty acid nutrition therapy can effectively reduce the

level of inflammatory factors in patients with severe craniocerebral injury，effectively regulate immune function and im-

prove prognosis.

[key words] ω-3 polyunsaturated fatty acids； severe craniocerebral injury； inflammatory factors； immune func-

tion； prognosis

重度颅脑损伤是颅脑最为严重的损伤，患者一

般存在较长的昏迷期，身体处于长期应激状态，体

内炎症反应较为严重，免疫功能受抑制，并发症（特

别是感染）多，预后不良[1,2]。病人由于长期不能进

食，消化和吸收功能大大减退，加之损伤导致的营

养代谢失衡，因此，除及时诊断和抢救治疗外，营养

支持治疗尤为重要。既往已有研究证实营养治疗

可有效改善重度颅脑损伤患者免疫功能紊乱，促进

免疫功能恢复，还可有效提升预后，但效果不甚明

显[3,4]。近几年，营养支持制剂ω-3多不饱和脂肪酸

已逐渐运用于各种重症患者的营养支持治疗中，同

时还发现其存在调节炎症反应和免疫功能上的重

大作用[5]。本次研究旨在探索ω-3多不饱和脂肪酸

营养支持疗法对重型颅脑损伤患者炎性因子、免疫

功能及预后影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取 2018年 1月至 2018年 12月在

绍兴第二医院治疗的 48例重型颅脑损伤患者，其中

男性 33例、女性 15例；年龄 23～76岁，平均（45.42±
10.31）岁，格拉斯哥评分3～8分，平均（4.23±1.20）分。

纳入标准：①符合重型颅脑损伤诊断标准[6]，经过

头颅 CT确诊；②损伤后 6 h内入院，治疗时间超过

2周；③格拉斯哥评分 3～8分[7]。排除标准：①存在

颅脑原发疾病；②损伤前存在肝肾、心脏等器质性

疾病、糖尿病、血液系统疾病者。本次研究经过伦

理委员会批准，并经过患者家属的知情同意。采

用随机数字表法分为试验组和对照组，各 24例，其

中试验组男性 17例、女性 7例；平均年龄（43.76±
10.72）岁；格拉斯哥评分（4.10±1.09）分；对照组男性

16例、女性 8例；平均年龄（44.56±10.37）岁；格拉斯

哥评分（4.32±1.28）分。两组年龄、性别、格拉斯哥

评分比较，差异均无统计学意义（P均＞0.05）。

1.2 方法 两组患者均接受等氮等热量的胃肠外

营养支持治疗，即采用糖和脂肪乳双重能量供给。

采用Clifton公式计算患者每日的能量消耗，平均给

予每日所需热量 83 KJ·kg-1·d-1，能量供给比例 5：5
～4：6。从每日所需能量的 25% 开始补给，按 25%
比例逐步增加至全量。试验组在胃肠外营养支持

治疗的基础上添加ω-3多不饱和脂肪酸（由无锡华

瑞制药公司生产）2.0 ml·kg-1·d-1，输注时间设置为

16～20 h，治疗疗程为1周。

1.3 观察指标 ①炎性因子：于营养支持治疗前、

治疗后第3天、治疗后第7天采用酶联免疫吸附法测

定血清中炎性因子 C 反应蛋白（C reaction protein，
CRP）、白细胞介素 6（interleukin-6，IL-6）和肿瘤坏

死因子 α（tumor necrosis factor，TNF-α）；②免疫功

能：于营养支持治疗前、治疗后第3天、治疗后第7天
测定血液中的免疫因子，包括CD4+、CD8+、CD4+/CD8+、

自然杀伤细胞（natural killer cell，NK）；③治疗后3个
月评估患者的格拉斯哥评分、急性生理与慢性健康

状况评分（acute physiology and chronic health evalua⁃
tion，APACHE Ⅱ）；④住院天数。

1.4 统计学方法 采用 SPSS 18.0软件处理。计量

资料采用均数±标准差（x±s）表示，重复测量资料比

较先进行重复测量资料的方差分析，然后再进行两

两比较，组间比较采用 t检验。设P＜0.05为差异有

统计学意义。

2 结果

2.1 两组治疗前后炎性因子水平比较见表1
由表 1 可见，组内比较：试验组各时间点的

CRP、IL-6、TNF-α水平比较，差异均有统计学意义

（F分别=29.36、27.36、29.98，P均＜0.05）。进一步

两两比较，试验组治疗后第 3天与治疗后 7天的

CRP、TNF - α 水平均明显低于治疗前（t 分别 =
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-5.68、-8.88、6.66、7.89，P均＜0.05），治疗后第 7天
CRP、IL-6、TNF-α 水平明显低于第 3天（t分别=
-4.61、-4.61、-4.62，P均＜0.05）。

组间比较：两组治疗前CRP、IL-6、TNF-α水平

比较，差异均无统计学意义（t分别=1.22、1.23、1.10，
P均＞0.05）。试验组治疗后第 3天、治疗后第 7天

CRP、TNF-α水平明显低于对照组，差异均有统计学

意义（t 分别=-4.10、-8.78、-4.23、-10.29，P 均＜

0.05），而两组治疗后第 3天 IL-6水平比较，差异无

统计学意义（t=-1.20，P＞0.05），试验组治疗后第

7天 IL-6水平明显低于对照组，差异均有统计学意

义（t=-4.55，P＜0.05）。
表1 两组治疗前后炎性因子水平比较

组别

试验组

对照组

治疗前

治疗后第3 天

治疗后第7 天

治疗前

治疗后第3 天

治疗后第7 天

CRP/mg/L

77.56±16.32

54.87±16.61*#

33.87±13.09*#△

79.04±17.87

61.46±18.89

58.38±17.47

IL-6/pg/ml

661.20±145.50

593.99±123.84

422.66±111.56*△

647.33±125.33

606.77±120.65

621.70±115.49

TNF-α/pg/ml

25.98±7.89

19.75±7.00*#

13.87±5.33*#△

26.17±9.35

24.98±8.75

25.97±9.82

注：*：与同时点对照组比较，P＜0.05；#：与治疗前比较，P＜0.05；△：与治疗后第3天比较，P＜0.05。
2.2 两组治疗前后免疫功能比较见表2

表2 两组治疗前后免疫功能比较

组别

试验组

对照组

治疗前

治疗后第3 天

治疗后第7 天

治疗前

治疗后第3 天

治疗后第7 天

CD4+/%

20.50± 4.87

26.23± 7.12*#

33.96±11.86*#△

19.83± 5.22

21.65± 8.22

23.56±10.66

CD8+/%

27.67±5.88

24.22±5.44#

19.80±8.33*#△

26.89±6.77

25.98±6.44

24.56±8.55

CD4+/CD8+

0.73±0.22

1.42±0.55*#

2.08±0.78*#△

0.80±0.27

0.87±0.44

1.18±0.71

NK/%

17.18±6.12

20.46±7.84*#

27.50±7.29*#△

17.89±6.37

17.99±8.20

20.36±8.15

注：*：与同时点对照组比较，P＜0.05；#：与治疗前比较，P＜0.05；△：与治疗后第3天比较，P＜0.05。
由表 2可见，组内比较：试验组各时间点CD4+、

CD8+、CD4+/CD8+、NK水平比较，差异均有统计学意义

（F分别=32.22、27.72、29.08、31.22，P均＜0.05）。进

一步两两比较，试验组治疗后第3天与治疗后7天的

CD4+、CD4+/CD8+、NK水平均明显高于治疗前（t分别=
5.47、7.17；5.66、7.34；5.68、6.53，P均＜0.05），而CD8+

水平明显低于治疗前（t分别=-3.30、-4.57，P均＜

0.05）。试验组治疗后第 7天 CD4+、CD4+/CD8+、NK 水

平明显高于治疗后第 3天（t分别=5.10、4.25、3.42，P
均＜0.05），而治疗后第 7天CD8+水平明显低于治疗

后第3天（t=-4.12，P＜0.05）。
组间比较：两组治疗前CD4+、CD8+、CD4+/CD8+、NK

水平比较，差异均无统计学意义（t分别=1.20、1.22、
1.00、1.10，P均＞0.05）。试验组治疗后第 3天、治

疗后第 7天 CD4+、CD4+/CD8+、NK 水平明显高于对照

组（t分别=4.20、6.77；5.55、9.69；5.24、7.65，P均＜

0.05），两组治疗后第3天CD8+水平比较，差异无统计

学意义（t=1.02，P＞0.05），而试验组治疗后第 7天
CD8+水平明显低于对照组（t=-6.77，P＜0.05）。
2.3 两组治疗3个月后预后比较见表3

表3 两组治疗3个月后预后比较

组别

试验组

对照组

格拉斯哥评分/分

9.77±0.67*

8.43±0.52

APACHE Ⅱ评分/分

14.66±1.32*

17.55±1.45

住院天数/d

19.36±2.20*

25.44±2.60

注：*：与对照组比较，P＜0.05。
由表 3可见，与对照组比较，试验组治疗后的格

拉斯哥评分明显增高，APACHE Ⅱ评分更低、住院

天数明显缩短，差异均有统计学意义（t分别=7.74、
7.22、8.74，P均＜0.05）。
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3 讨论

重型颅脑损伤是致残率、病死率较高的一种疾

病，患者无法正常进食，消化功能障碍，因此一般昏

迷 3 d以上的患者，临床上应给予胃肠外营养支持，

若长时间机体未得到充分的营养支持，胃肠道黏膜

将逐渐萎缩，机体无足够能量促进愈合，加之肠道

内细菌易位引发内源性感染，将对患者预后产生重

大影响[8]。

重型颅脑损伤患者因局部细胞、血管、神经等

的破坏，一般体内存在一定的炎症反应，继而诱发

大量炎性因子（包括CRP、TNF-α、IL-6）的产生[9,10]。

本次研究发现，试验组治疗后第 3天、第 7天的CRP、
TNF-α 以及治疗后第 7天的 IL-6均明显低于对照

组（P均＜0.05），证实了重型颅脑损伤患者体内存

在一定的炎性反应，同时也提示 ω-3 多不饱和脂

肪酸可改善炎症反应，可能与竞争性抑制 ω-6 多

不饱和脂肪酸，降低 ω-6 多不饱和脂肪酸介导的

炎症介质释放，反之增加血栓素-3、前列腺素-3及

白三烯-5等炎性活性物质的合成等有关。

重型颅脑损伤患者体内还存在一定程度免疫

功能的下降，其中细胞免疫反应最为明显。本次研

究结果显示，试验组治疗后第 3天、第 7天的 CD4+、

CD4+/CD8+、NK 水平均明显高于对照组，治疗后第

7天的CD8+水平明显低于对照组（P均＜0.05），这进

一步提示了ω-3多不饱和脂肪酸对免疫功能的调

节作用，可能与细胞因子或酶相关的黏附分子和基

因表达、抑制促炎细胞因子的产生而对免疫功能进

行调节。

在预后上，试验组治疗后的APACHE Ⅱ评分、

住院天数明显低于对照组，格拉斯哥评分明显高于

对照组（P均＜0.05），说明 ω-3 多不饱和脂肪酸对

改善预后有重大效果。ω-3多不饱和脂肪酸属于人

体必需脂肪酸[11]，不仅可在体内氧化供能，调节脂类

合成、细胞因子释放、激活白细胞活性、活化内皮细

胞，同时还能参与细胞结构组成[12]。但是过量使用

ω-3多不饱和脂肪酸还可导致加重出血倾向、引发

脂质过氧化、造成神经过度兴奋等不良反应的发

生，因此，临床应用时应加大重视。

综上所述，ω-3多不饱和脂肪酸营养治疗可有

效降低重型颅脑损伤患者炎性因子水平，有效调节

免疫功能及改善预后，将ω-3多不饱和脂肪酸用于

严重创伤患者的救治具有一定的理论基础。
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