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《ＳＨＯＣＫ》２０２４年第１２期新观点

田源 （综译）　蒋宇 （审核）

　　本期 《ＳＨＯＣＫ》杂志刊出了６篇文章，其中临床研究

３篇，基础研究３篇。研究内容涵盖脓毒症预后、尿毒症

患者血管内皮功能改变、重症热射病预后、创伤后肺炎血

液微生物失调、烧伤合并吸入性损伤后的急性全身及肺部

免疫反应、烧伤后骨髓造血微环境重塑。

Ｌｉｕ等一方面采用多组学分析技术，鉴定脓毒症的新

型生 物 标 志 物［１］，另 一 方 面 通 过 单 细 胞 ＲＮＡ 测 序

（ｓｃＲＮＡ－Ｓｅｑ）比较脓毒症存活组与死亡组以及创伤后对照

患者的基因表达差异，结合 Ｖｉｐｅｒ算法推断蛋白质活性，

并通过数据非依赖性采集 （ＤＩＡ）蛋白质组学分析蛋白质

表达水平，最终发现，ＳＰＩ１、ＭＥＦ２Ａ和 ＵＢＴＦ的表达与

脓毒症患者生存率呈正相关，而ＣＢＸ３的高表达与不良预

后相关。基因集变异富集分析表明，脓毒症不良结局与细

胞凋亡和炎症通路异常密切相关。

慢性肾病中尿毒症毒素的蓄积可诱发炎症、氧化应激

及内皮功能障碍。Ｌｉ等探讨了ＮＯＤ样受体家族含ｐｙｒｉｎ结

构域蛋白３ （ＮＯＤ－ｌｉｋｅ　ｒｅｃｅｐｔｏｒ　ｆａｍｉｌｙ　ｐｙｒｉｎ　ｄｏｍａｉｎ　ｃｏｎｔａｉ－
ｎｉｎｇ　３，ＮＬＲＰ３）炎性小体在尿毒症患者血清诱导的人主

动脉内皮细胞功能障碍中的作用［２］。研究发现，尿毒症血

清可激活 ＮＬＲＰ３炎性小体并促进高迁移率族蛋白 Ｂ１
（ｈｉｇｈ　ｍｏｂｉｌｉｔｙ　ｇｒｏｕｐ　ｂｏｘ　１ｐｒｏｔｅｉｎ，ＨＭＧＢ１）释放，抑制

内皮功能受损和细胞增殖，破坏内皮细胞功能，而己酮可

可碱的体外干预可显著逆转上述改变，进一步证实该磷酸

二酯酶抑制剂在血管疾病中的治疗潜力。

热射病可引发多器官功能障碍。Ｘｕ等通过回顾性临床

研究分析１９４例热射病患者的系统性免疫炎症指数 （ＳＩＩ，

血小板计数×中性粒细胞计数／淋巴细胞计数）动态变化，

发现热射病后第３天的ＳＩＩ值可有效预测患者预后，且联

合序贯器官衰竭评估 （ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ　ｏｒｇａｎ　ｆａｉｌｕｒｅ　ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ，

ＳＯＦＡ）评分可显著提升预测效能［３］。研究构建的列线图

为临床评估重症热射病提供了新的量化工具。

临床研究表明，创伤患者肠道通透性增加与感染风险

升高、全身炎症反应及多器官功能障碍综合征相关。Ｍｕｎ－
ｌｅｙ等通过多部位创伤联合慢性束缚应激及细菌性肺炎的大

鼠模型，发现创伤后肺炎可显著增加肠道通透性，且血液

微生物组多样性呈现性别依赖性差异［４］。这一发现提示，

创伤后脓毒症可能通过破坏肠道屏障功能和菌群失调影响

严重创伤患者的结局。

吸入性损伤显著增加烧伤患者呼吸衰竭及全身并发症

的发生率。Ａｌｖｅｓ等在烧伤伴烟尘吸入及铜绿假单胞菌感

染的临床前模型中，评估了激活核因子 Ｅ２相关因子２
（Ｎｕｃｌｅａｒ　ｆａｃｔｏｒ　ｅｒｙｔｈｒｏｉｄ　２－ｒｅｌａｔｅｄ　ｆａｃｔｏｒ　２，ＮＲＦ２）抗氧化

通路与抑制哺乳动物雷帕霉素靶蛋白 （ｍａｍｍａｌｉａｎ　ｔａｒｇｅｔ

ｏｆ　ｒａｐａｍｙｃｉｎ，ｍＴＯＲ）通路的联合治疗效果［５］。研究采用

负载ＮＲＦ２激动剂与雷帕霉素的微颗粒进行多模式治疗，

通过肺组织细胞因子及免疫基因转录组学分析证实，该策

略可有效缓解烧伤诱导的免疫重编程，增强抗细菌感染能

力，从而改善肺损伤。

烧伤可促使骨髓造血从红系向髓系偏移。Ｊｏｈｎｓｏｎ等

利用小鼠烧伤模型，系统评估了应急造血过程中红系、髓

系及淋巴系祖细胞的动态变化［６］。流式细胞术分析显示，

烧伤早期可显著增加骨髓长期造血干细胞 （ＬＴ－ＨＳＣ）及

短期造血干细胞／多能祖细胞 （ＳＴ－ＨＳＣ／ＭＰＰ）比例，同

时关键造血转录因子的 ｍＲＮＡ表达水平验证了这一现象，

揭示了烧伤后骨髓造血微环境重塑的分子机制。
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