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摘 要：【目的】　寻找与创伤性颅脑损伤（TBI）预后相关的急性期特征。【方法】　回顾性分析 354名TBI患者的人

口学、急性期和慢性期特征，使用传统的基于关联分析和预测模型的策略以及一种基于特征解构的创新的研究策

略，识别与预后指标-慢性期日常生活能力（ADL）受损相关的急性期特征。特征解构策略通过使用LASSO构建基

于其他非ADL的慢性期指标预测ADL的模型，找到解释TBI人群ADL的关键慢性期特征维度，再分析与这些特征

维度显著相关的人口学、急性期变量。【结果】　特征解构策略将ADL在TBI人群中解构为“受伤后脑萎缩”“自知力受

损程度”“四肢乏力”等慢性期特征维度，同时首次揭示了急性期特征与具体慢性期损伤特征的联系，如TBI患者昏

迷时间长和 GCS 评分低时，慢性期“近记忆受损”的风险最大［scaled coma time OR95%CI = 94.288 （35.095， 
273.231）； scaled GCS OR95%CI = 0.068 （0.030， 0.147）］；TBI患者有脑积水时，慢性期“自知力受损”和“定向力障

碍”的风险最大［insight impairment OR95%CI = 6.760 （3.653，12.855）； disorientation OR95%CI = 6.538 （3.530， 
12.490）］。所有策略均表明ADL受损最大的急性期风险因素为昏迷时间长、GCS评分低和有脑积水。【结论】　本研

究提出了一种新的建立TBI急性期特征和预后间关联的研究策略，识别了与预后指标ADL相关的人口学和急性期

特征。
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Abstract：【Objective】 To identify acute phase features associated with the prognosis of traumatic brain injury （TBI）.
【Methods】 Through two traditional strategies， correlation analysis and prediction model， and one innovative research strat⁃
egy based on feature deconstruction， a retrospective analysis was conducted using demographic， acute phase and chronic 
phase features of 354 TBI patients to identify acute phase features associated with activities of daily living （ADL） in chron⁃
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ic phase of TBI. For feature deconstruction strategy， the LASSO （Least Absolute Shrinkage and Selection Operator） algo⁃
rithm was used to build a prediction model that could effectively predict ADL based on non-ADL chronic phase features. 
The model could indicate the key chronic phase dimensions determining the ADL in TBI patients. We then identified demo⁃
graphic and acute phase variables that were significantly associated with these key chronic phase features.【Results】 The 
feature deconstruction strategy revealed that ADL could be deconstructed into chronic phase dimensions such as weak 
limbs in TBI population. Importantly， to the best of our knowledge， this strategy revealed for the first time the association 
of these important acute phase features with specific chronic phase impairment features. For example， TBI patients had a 
higher risk for chronic phase recent memory impairment if they had a prolonged coma time and low GCS scores at acute 
phase ［scaled coma time OR95%CI = 94.288 （35.095， 273.231）； scaled GCS OR95%CI = 0.068 （0.030， 0.147）］； the 
patients had a higher risk for insight impairment and disorientation at chronic phase if they had hydrocephalus at acute 
phase ［insight impairment OR95%CI = 6.760 （3.653，12.855） ； disorientation OR95%CI = 6.538 （3.530， 12.490）］. All 
strategies showed that the strongest risk factors for ADL damage in the chronic phase included prolonged coma time and 
low GCS scores as well as hydrocephalus.【Conclusion】 This study provides an innovative research strategy to establish the 
association between acute injury features and chronic recovery features， and to identify demographic and acute phase fea⁃
tures associated with the prognosis of TBI.

Key words： traumatic brain injury； ADL； prediction model； LASSO； acute phase
［J SUN Yat⁃sen Univ（Med Sci），2023，44（6）：949-957］

创伤性颅脑损伤（traumatic brain injury， TBI）
是由外伤导致的颅脑损伤，评估患者的预后重

要［1-2］。日常生活能力（activities of daily living， 
ADL）指数可较为直观地反映 TBI的患者功能恢复

情况，是常用的预后指标［3-5］，已知 TBI患者的 ADL
受损与神经退行性改变等因素有关［6-7］。此外，

ADL也常被用来反映各种慢性病的病程和康复［8］。

考虑到 ADL并非为 TBI专门设计［8］，侧重反映躯体

残疾［9］，而TBI患者的预后同时涉及躯体和精神、智

能方面的改变，故对ADL在TBI这一特定群体的内

在特征进行系统性的评估有重要的研究意义。在

TBI的急性期预测预后有利于对患者的精准干预。

既往寻找与预后相关的人口学和急性期特征的研

究常使用两类策略［10］：通过回归方程检测特征与预

后的相关性［11］，或通过构建预测模型寻找稳定影响

预后的特征［10，12］。使用 ADL作为 TBI预后指标，已

发现年龄、急性期格拉斯哥昏迷指数（Glasgow Co⁃
ma Scale， GCS）评分等与 TBI 预后相关［13］。然而，

传统策略未反映急性期特征通过影响何种内在的

慢性期特征影响患者的预后，对TBI预后的指示程

度相对有限，故需提出能反映急慢性期特征间内在

关联的新策略。

本研究使用精神伤残等级鉴定的样本队列，通

过两种传统研究策略和一种基于特征解构的新研

究策略来寻找能影响ADL的急性期特征。采用的

新研究策略基于本队列丰富的慢性期表型信息对

ADL进行解构，进一步检验解构出的关键特征维度

与人口学和急性期变量之间的相关性。此策略在

间接地找到了与ADL相关的人口学和急性期变量

的同时，也揭示了此种关联是由哪些 ADL 的内在

慢性期特征维度所介导的。

1 材料与方法

1.1　研究对象和样本数据处理

本次回顾性研究已获得中山大学中山医学院

医学伦理委员会的批准（中山医医伦［2022］第 025
号），伦理委员会同意免除患者知情同意。研究中，

所有样本的特征化信息已被隐去。数据来源于

2017年至 2019年间在中山大学法医鉴定中心进行

法医精神伤残等级鉴定的TBI患者的鉴定档案。

1.1.1　数据采集　本研究针对 479例TBI患者的人

口学信息、受伤原因、受伤急性期（受伤后至 2个月

内）症状、慢性期（受伤 6 个月及以上）症状等信息

进行了收集。我们拟定了采集标准，并对采集人进

行了系统性培训。正式采集时每一份档案的数据

都由2名不同的采集人独立进行采集、核对。

1.1.2　纳入下游分析的样本标准　年龄在 18岁至

65 岁之间；损伤原因为机械外力，包括交通事故、
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摔跌伤及暴力伤等；无既往脑外伤、脑血管疾病、精

神疾病、脑萎缩、癫痫史；无吸毒史；鉴定标准为《道

路交通事故受伤人员伤残评定》（GB 18667-2002）
或《人体损伤致残程度分级》；ADL信息未缺失。排

除不符合纳入标准的样本 125例后，共 354例满足

此标准，纳入下游分析（图 1），中重度 TBI（GCS 评

分 3~12分）个体占比 53.67%，鉴定日期距离受伤日

期平均为（12.8±6.8）个月。

1.1.3　预测模型的训练集和测试集划分　本研究

将 354 例样本根据 3：1 的比例随机划分为训练集

（265例）和测试集（89例）（图 1）。训练集用于进行

特征的筛选并构建模型，测试集仅用于验证模型效

力。

1.2　变量及处理标准

1.2.1　变量类别　根据收集变量的性质和发生时

间，本研究使用的变量分为人口学、急性期和慢性

期特征。人口学特征共 8 个变量。急性期特征包

括损伤原因和受伤后 2 个月内出现的急性精神症

状、神经症状、原发性和继发性脑损伤、合并躯体损

伤，共 89个变量。慢性期特征包括受伤 6个月后存

在的症状、脑影像学检查结果和认知功能及记忆测

试结果，共106个变量。

1.2.2　ADL的定义　ADL为二分变量，因子为ADL
有受损和无受损，由评价行走、吃饭、穿衣、洗漱、上

厕所五项能力中非缺失的项目进行判断整合，若都

无受损则ADL无受损，若 1项及以上受损则ADL有

受损，若五项全部缺失则ADL缺失。

1.3　数据预处理

1.3.1　数据数字化处理　有分级的分类变量因子

之间具有程度顺序，本研究中将其视为连续变量。

无分级的分类变量各等级之间没有程度或顺序的

差别，本研究中将其采用哑变量（dummy variable）
的处理方式。

1.3.2　缺失值处理　缺失值指数据来源的档案中

并未记录或者记录不够清晰的部分数据。本研究

对样本缺失比例小于25%的变量进行填充，对样本

缺失比例大于 25%的变量进行剔除。本研究填充

使用随机森林算法，通过R软件（R version 4.1.1）中

“randomForest”包的“rfImpute”函数［14］实现，迭代参

数 iter设置为 6。共 203个变量被保留，用于下游分

析。

1.3.3　变量 z-score 标准化处理　策略二和策略三

中构建预测模型时，对构建模型的自变量进行了 z-
score标准化处理，算式如下：

xi ' =  xi - mean ( x )
SD ( x ) （1）

1.3.4　连续变量归一化处理　策略一和策略三对

慢性期特征与人口学、急性期变量之间相关性分析

并比较结果时，将连续变量归一化到 0和 1之间，算

式如下：

xi ' =  xi - min ( x )
max ( )x - min ( x ) （2）

1.3.5　连续变量 Rank transformation 处理　策略三

中对慢性期特征MMSE与人口学、急性期变量之间

相关性分析时，将MMSE进行了Rank transformation
处理，通过 R 软件中“GenABEL”包［15］的“rntrans⁃
form”函数实现。

1.4　LASSO算法筛选指标与构建模型

1.4.1　目标模型描述　旨在构建两个用于预测

TBI患者ADL的模型，一个模型的预测变量（predic⁃
tor）为人口学和急性期变量，另一个模型的预测变

1）standard with fewer users; other injury: hypoxic-ischemic en⁃
cephalopathy and other non-traumatic brain injuries; TBI: traumatic 
brain injury; adl: ability of daily living; Train: training set; Test: test 
set; Split randomly: splitting training and test sets is only used when 
building and validating predictive models.

图1　研究样本数据结构

Fig. 1　Data structure of research samples
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量为非ADL的其他慢性期变量。

1.4.2　预测模型构建方法　LASSO（Least Absolute 
Shrinkage and Selection Operator）是一种广泛用于

特征选择和模型正则化的线性回归算法。在 LAS⁃
SO中使用了惩罚系数λ，以减少模型的复杂性。常

用 k 折交叉验证来选择最佳的 λ 值，本研究中 k 取

值为 10。LASSO的构建是找到一组变量的系数使

得下述算式取得最小值：

min
β

  y - Xβ
2
2 + λ0 β 1 （3）

其中因变量为 y，筛选出来的变量为 X，β 为 X 的系

数，λ 为惩罚参数，构建模型使用的样本为 265 个

（Ntrain = 265）。

1.4.3　候选变量的筛选　因涉及到随机抽样，不同

随机 seed下得到模型或有不同，为了构建稳定的模

型，本研究用 200个 seed分别每次从训练集中随机

抽取 80%的样本，针对抽取的样本构建 1 000次模

型（使用 1 000 个 seeds），使用在这 1 000 个模型中

出现比例超过 10%的变量构建当前抽样样本的模

型。由此构建完 200个模型后，根据模型中变量被

选择的次数和变量系数，识别出现频率大于20%的

变量。基于这些变量，使用训练集所有样本随机构

建 1 000次预测模型，稳定出现的变量（出现比例>
50%）即为投入最终预测模型的候选变量。

1.4.4　模型效能的验证　本研究使用受试者工作

特 征 曲 线（receiver operating characteristic curve， 
ROC）的曲线下面积（area under the curve，AUC）评

估模型效能。

1.5　数据统计分析

本研究使用 logistic回归方程分析人口学、急性

期变量与ADL以及二分型的慢性期特征维度间的

相关性，通过 R 语言 stats 软件包的 glm 功能实现。

本研究使用线性回归方程分析人口学、急性期变量

与连续型慢性期特征维度间的相关性，通过R语言

stats软件包的 lm 功能实现。连续型慢性期特征构

建的线性回归模型对残差进行了正态分布和方差

齐性检验。本研究将统计学显著相关的人口学变

量作为协变量一起代入方程。FDR（False Discov⁃
ery Rate）被用于多重检验校正。

2 结 果
经质量控制（详见 1.1），研究纳入 18~65岁，无

相关基础疾病的 TBI 患者 354 名，其中男性 270 人

（76.27%），女性 84人（23.73%）。平均年龄（43±13）
岁 。 受 教 育 程 度 偏 低 ：小 学 及 以 下 121 人

（34.18%），初中163人（46.05%）（附表1）。

ADL有受损 159人（44.92%），其中精神伤残等

级为重度伤残（一级至三级）13人（8.18%），中度伤

残（四级至六级）42人（26.41%），轻度伤残（七级至

十 级）104 人（65.41%）。 ADL 无 受 损 195 人

（55.08%），其中 3 人（1.54%）为中度伤残，191 人

（97.95%）为轻度伤残，剩余 1人评定为无精神伤残

（附表1）。

2.1　策略一：与ADL相关的人口学和急性期特征

与颅脑损伤慢性期 ADL 受损统计学显著

相 关 的 人 口 学 风 险 因 素 为 年 龄 和 高 血 压

［scaled age OR95%CI = 4.038 （1.833，9.104）， 
adjusted P scaled age = 5.006×10-3；hypertension OR95% 
CI= 2.845 （1.407， 6.056）， adjusted P hypertension = 
1.847×10-2］（附图1）。

接着，我们将年龄和高血压作为协变量，分析

89个急性期变量与 ADL的相关性，发现其中 28个

的相关性统计学显著（校正P值小于 0.05），包含急

性期的神经及精神症状、合并躯体损伤、脑挫裂伤、

脑出血和其他类型脑损伤特征。阳性症状中，脑积

水［ OR95%CI = 9.490 （4.562， 21.881）， adjusted 
P = 2.995×10-7］和瞳孔对光反射异常［ OR95%CI = 
4.674 （2.921， 7.621）， adjusted P = 8.106×10-9］是慢

性期ADL受损最大的急性期风险因素。连续变量

中，GCS 评分越低［scaled GCS OR95%CI = 0.063 
（0.027， 0.141）， adjusted P = 3.136×10-9］、昏迷时间

越长［OR95%CI= 36.226 （14.192， 98.246）， adjust⁃
ed P = 2.793×10-11］、受 损 的 脑 叶 数 目 越 多

［OR95%CI= 6.388 （2.844， 14.838）， adjusted P = 
1.530×10-4］，则慢性期ADL受损风险越大（附图1）。

2.2　策略二：基于人口学和急性期变量构建的预

测ADL的模型

基于 LASSO 算法，本研究使用训练集构建了

由 2个人口学变量（高血压和年龄）和 11个急性期

变量（附图 2）组成的用于预测慢性期 ADL 的预测

模型。该模型在训练集（Ntrain = 265）上的AUC95%CI
为 0.845（0.797， 0.893）。在测试集（Ntest = 89）上的

AUC95%CI为0.799（0.708， 0.891）（附图2）。

此模型提示，高血压和高龄是慢性期 ADL 受

损的风险因素。急性期脑积水、两侧瞳孔不等大、
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谵妄、合并下肢损伤、左侧顶叶脑挫裂伤、脑室内出

血、脑缺血梗死、合并胸部损伤这 8 种症状或损伤

类型是预后 ADL 受损的风险因素，其中脑积水是

TBI 预后指标 ADL 受损最大的风险因素（b’=
0.505）。此外，有损伤的脑叶的个数越多（b’=
0.130）、昏迷时间越长（b’=0.013）、GCS 评分越低

（b’=-0.411），TBI患者的ADL受损风险越大（附图2）。

2.3　策略三：与能解释ADL的关键慢性期特征维

度显著相关的人口学和急性期变量

2.3.1　基于非 ADL 慢性期变量的预测模型解构

ADL 的关键慢性期特征维度　基于 LASSO 算法，

本研究使用训练集构建了由 12个非ADL慢性期变

量组成的用于预测慢性期 ADL 的模型（附图 3）。

该模型在训练集（Ntrain=265）上的 AUC95%CI 为

0.923（0.892， 0.954），在独立测试集（Ntest=89）上的

AUC95%CI 为 0.849（0.771， 0.927）（附图 3）。这表

明，颅脑损伤病人的慢性期 ADL 指标可解构为受

伤后脑萎缩、四肢乏力、自知力受损程度等 12个特

征维度（附图 3），涉及躯体和精神、认知等方面的

功能。其中受伤后脑萎缩（b’=0.463）、四肢乏力

（b’=0.441）和躯体症状（b’=0.424）是对 ADL 的解

释作用最大的躯体方面的慢性期特征。精神方面

的特征中自觉记忆力下降（b’=-0.544）、自知力受

损程度（b’=0.434）和定向力障碍（b’=0.403）对ADL
的解释作用最大（附图3）。

此模型涉及 10个区分阴/阳性症状的慢性期特

征，其在本研究的精神伤残等级鉴定人群中阳性率

均在10%以上，“定向力障碍”和“近记忆受损”等部

分特征在中重度精神伤残的 TBI 人群中阳性率高

于轻度精神伤残TBI人群（附表2）。

此模型中简易智能测试（Mini-Mental State Ex⁃
amination，MMSE）和自知力受损程度为连续变量。

MMSE 分数（取值范围 0~30）越低，即智能水平越

低，ADL 受损越严重（b’=-0.172）。自知力受损程

度（0/1/2分别为自知力正常、部分受损、完全受损）

越严重则ADL受损越严重（b’=0.434）（附图3）。

2.3.2　与 ADL 的关键慢性期特征维度显著相关的

人口学和急性期特征　本研究使用 logistic 和线性

回归模型分别分析 11个阳/阴性慢性期特征和 1个

连续特征（MMSE）与人口学和急性期特征的相关

性。需要说明的是，ADL的特征维度“自知力受损

程度”是描述对自身疾病的认知的指标，部分受损

和完全受损的样本占比较小，故在本部分分析中合

并为了“自知力受损”，作为二分类指标（有/无受

损）分析。对于线性回归模型（MMSE 为因变量），

我们进行了残差的正态分布和方差齐性检测，所有

模型均通过了正态分布检验（adjusted PShapiro-wilks > 
0.05）； 除 MMSE 与 3 个急性期特征（左侧颞叶、左

侧枕叶、右侧枕叶脑缺血梗死）的回归模型未通过

齐性检验外（adjusted PBreusch-Pagan < 0.05），其他模型均

通过了检验（adjusted PBreusch-Pagan > 0.05）。

对 ADL的慢性期特征维度有统计学显著影响

的人口学变量包含年龄、高血压、受教育程度（附图

4）。其中，TBI患者年龄越大则慢性期的受伤后脑

萎 缩 风 险 越 高（scaled age OR95%CI = 5.854 
（2.199， 16.462）， adjusted P =1.780×10-2）；存在高

血压时，慢性期最严重的症状为神经症状的可能性

小（OR95%CI = 0.278 （0.120， 0.586）， adjusted P = 
3.233×10-2）；年龄越大、受教育程度越低，则慢性期

MMSE 分 数 越 低（b’scaled age = -0.981， adjusted 
Pscaled age = 1.603×10-5；b’scaled education = 1.582， adjusted 
Pscaled education =6.473×10-5）（附图4）。

基于以上人口学变量的关联结果，在分析急性

期变量与 ADL 慢性期特征维度间的相关关系时，

我们加入了相应人口学变量作为协变量进行校正。

ADL以“受伤后脑萎缩”和“四肢乏力”为代表的躯

体方面的慢性期特征维度（附图 3）与多个急性期

特征间具有显著的关联（附图 5）。其中，急性期瞳

孔 对 光 反 射 异 常［OR95%CI = 2.994 （1.757， 
5.219），adjusted P = 1.958×10-3］和左侧顶叶脑区血

肿［OR95%CI = 5.602 （2.382， 13.701），adjusted 
P = 2.227×10-3］是特征维度“受伤后脑萎缩”最显著

统计学相关性的风险因素；急性期 GCS 评分低

［OR95%CI = 0.068 （0.018， 0.222），adjusted P = 
6.892×10-4］和右侧额叶硬膜下血肿［OR95%CI = 
3.139 （1.664， 5.997），adjusted P = 6.866×10-3］是特

征维度“四肢乏力”最显著统计学相关性的风险因

素。ADL以“自觉记忆力下降”和“定向力障碍”为

代表的精神方面的慢性期特征维度（附图 3）同样

与多个急性期特征间具有显著的关联（附图 5）。

其 中 ，急 性 期 昏 迷 时 间［scaled coma time 
OR95%CI =0.084 （0.036， 0.193），adjusted P =
8.385×10-7］和 GCS 评 分［scaled GCS OR95%CI=
5.791 （2.784， 12.327），adjusted P =1.586×10-4］是特

征维度“自觉记忆力下降”最显著统计学相关性的风

险因素；急性期脑积水［OR95%CI=6.538 （3.530， 
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12.490），adjusted P =5.175×10-7］和 昏 迷 时 间

［OR95%CI = 21.043 （7.824， 60.987），adjusted P =
5.295×10-7］对特征维度“定向力障碍”表现出最显

著统计学相关性。

ADL 的区分阴/阳性症状的二分类特征维度

中，与慢性期阳性症状统计学显著相关且风险值最

大的关联对为急性期昏迷时间与慢性期查及近记

忆受损［OR95%CI = 94.288 （35.095， 273.231）， ad⁃
justed P = 1.737×10-15］。其次为急性期昏迷时间与

自 知 力 受 损 ［OR95%CI =82.897 （25.547， 
305.943）， adjusted P = 5.462×10-10］、急性期昏迷时

间与慢性期查及定向力障碍［OR95%CI = 21.043 
（7.824， 60.987）， adjusted P = 5.295×10-7］。与GCS
评分关联最显著的慢性期特征维度为查及近记忆

受损［scaled GCS OR95%CI =0.068 （0.030， 0.147），

adjusted P =3.847×10-9］，与急性期脑积水关联最显

著的慢性期特征维度为自知力受损［OR95%CI =
6.760 （3.653，12.855）， adjusted P = 2.643×10-7］，其

次 为 定 向 力 障 碍［OR95%CI =6.538 （3.530，
12.490）， adjusted P = 5.175×10-7］（附图 6A）。ADL
的特征维度中，MMSE得分是描述智力认知水平的

连续数值型指标，与慢性期MMSE得分相关性显著

的急性期变量有 7个，其中左侧瞳孔直径与 MMSE
标准化偏回归系数绝对值最大（b’scaled pupil diameter L=
-1.105， adjusted P =1.556×10-2）（附图6B）。

2.4　三种策略找到的与ADL相关的人口学和急性

期变量异同

在寻找与慢性期 ADL 相关的人口学特征方

面，三种策略都发现了“年龄”和“高血压”，策略三

还另外发现了“受教育程度”。在寻找与慢性期

ADL相关的急性期特征方面，策略一、二、三分别找

到了 28、11和 53个急性期特征。三种策略皆显示

“瞳孔不等大、昏迷时间、GCS评分、脑积水、合并胸

部损伤、合并下肢躯体损伤、创伤性脑缺血梗死、脑

室出血、有损伤的脑叶个数、左侧顶叶挫裂伤”这

10个急性期指标与慢性期ADL显著相关。三种策

略皆显示慢性期ADL最大的风险因素为急性期昏

迷时间长、GCS评分低、有脑积水。与此同时，策略

三提供了额外的信息，即解释了急性期特征是通过

影响哪些慢性期特征来影响 TBI 患者 ADL 受损：

TBI患者昏迷时间长和GCS评分低时，慢性期近记

忆受损的风险最大；TBI 患者有脑积水时，慢性期

自知力受损和定向力障碍的风险最大（图2）。

3 讨 论
本研究对具有法医精神伤残等级鉴定需求的

这一损伤偏重且恢复情况较差的 TBI 人群样本进

行分析，通过两种传统研究策略和一种创新研究策

略，找到了与TBI患者ADL受损相关的人口学和急

性期变量。创新的策略三将非特异性的ADL在本

TBI人群中解构为多个慢性期特征维度，揭示了在

精神伤残等级鉴定来源的 TBI 人群中 ADL 所反映

的损伤特征。本研究发现的人口学特征中，年龄、

高血压、受教育程度与 ADL 相关，与既往研究一

致［10，16-20］；急性期特征中，昏迷时间长、GCS评分低、

脑积水是 TBI 患者慢性期 ADL 受损最大的风险因

素。既往研究发现昏迷时间与 TBI 预后的死亡率

和神经功能障碍显著相关［21］，GCS评分与 TBI后死

亡率显著相关［3］，TBI 患者发生脑积水与创伤后 1 
年的格拉斯哥预后评分统计学显著相关［22］。这些

研究所使用的 TBI 预后指标虽与本研究使用的

ADL不同，但本研究的结果与这些既往研究均支持

TBI 患者急性期昏迷时间、GCS 评分、脑积水影响

TBI预后。重要的是，本研究基于策略三的结果首

次揭示了这些重要的急性期特征与具体慢性期损

伤特征的联系：急性期昏迷时间长和GCS评分低时

慢性期近记忆受损的风险最大，急性期有脑积水时

慢性期自知力受损和定向力障碍的风险最大。

ADL 作为一个应用不局限于 TBI 人群的通用

指标［8］，对TBI人群特异的表征体现度有限，其评判

日常活动能力受损时无法区分是由躯体损伤导致

还是精神残疾导致。本研究提出的创新策略三，将

图2　三种策略找到的急性期变量异同

Fig. 2　The similarities and differences of the acute 
variables found by three strategies
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ADL 在本样本中解构为 12 个慢性期特征维度，将

ADL 这一通用指标在 TBI 患者人群中细化为了躯

体损伤方面的器质性脑萎缩、四肢乏力、躯体症状，

精神损伤方面的认知和记忆水平、自知力受损程

度、定向力障碍等不同方面。慢性期特征维度中，

“受伤后脑萎缩”对ADL的影响最大（b’=0.463），这

与既往研究发现受伤后脑萎缩能反映 TBI 预后情

况，颅脑损伤程度越重脑萎缩程度越严重相符［23］。

其次是慢性期“四肢乏力”对 ADL 的影响（b’=
0.441）。这也符合一般认知，即ADL代表的基本日

常活动与四肢活动能力紧密相关［24］。慢性期维度

“受伤后脑萎缩”和“四肢乏力”均为躯体损伤方面

的特征。另外，对 ADL 影响最大的精神损伤方面

的慢性期特征维度为“自觉记忆力下降”（b’=
-0.544）和“自知力受损”（b’=0.434）。相比 ADL本

身，ADL的上述慢性期特征维度具有更明确的生物

学意义，它们与人口学和急性期特征的关联也更易

解读。

关于与预后相关的人口学特征，创新的策略三

发现年龄对 ADL 的脑萎缩特征维度起作用，即年

龄越大的 TBI 患者越容易在慢性期脑萎缩。既往

研究虽并未直接发现TBI患者年龄与脑萎缩相关，

但有研究发现年龄大的 TBI 患者发生脑挫裂伤会

增加脑萎缩的风险［25］，这也部分支持了本研究的发

现。同时在既往研究中发现 TBI 的最高发病率发

生在年轻人中，但第二个发病高峰发生在老年人群

中［26］，TBI患者在衰老的过程中患神经退行性疾病

的风险增加［27］，虽然此次研究排除了 65 岁以上的

人群，但年老的 TBI 患者也值得未来研究的关注。

既往研究发现高血压的患病率与较差的认知功能

相关［28］，我们发现高血压与 TBI患者慢性期最严重

的症状为神经症状相关，据此推测有高血压的 TBI
患者的预后更差。

关于与预后相关的急性期特征，既往研究和本

研究的策略一、二都发现昏迷时间、GCS评分、脑积

水、瞳孔对光反射异常与 TBI 预后相关［3，21-22，29-30］。

但既往研究使用的 TBI预后指标为死亡率和GOS、
ADL等，未明确发现这些关联是通过哪些慢性期内

部特征所介导。本研究策略三首次提供了这些信

息：TBI 患者急性期 GCS 评分低、瞳孔对光反射异

常与慢性期躯体方面的脑萎缩和四肢乏力相关，

TBI患者急性期昏迷时间、GCS评分、脑积水与慢性

期精神方面的自觉记忆力下降和定向力障碍相关。

由于 TBI 患者入院时瞳孔对光反射异常是指示神

经系统变化的早期指标［31］，我们推测神经系统的变

化可能是导致慢性期躯体方面四肢乏力的原因。

另外我们发现，TBI患者急性期昏迷时间长和 GCS
评分低时，慢性期近记忆受损的风险最大。既往没

有报道指出昏迷时间和 GCS评分与近记忆受损相

关，但是有研究发现背外侧前额叶皮层是短期记忆

中的重要神经结构［32］。结合本研究的发现，我们推

测可能昏迷时间和 GCS评分与背外侧前额叶皮层

受损相关，从而影响慢性期的近记忆受损。TBI患
者急性期发生脑积水时，慢性期自知力受损和定向

力障碍的风险最大，既往研究发现脑积水和定向力

障碍具有相关性［33］，这支持了本研究的发现。

本研究的不足和提示的未来研究方向有以下

几点：第一，TBI人群范围广，不同亚群的特征差异

大［34-35］。本研究仅使用了有法医精神伤残等级鉴

定需求的这一损伤偏重且恢复情况较差的 TBI 亚
人群样本。虽然分析结果对该特定 TBI 人群具有

明确的意义，但未来应进一步评估在多中心和其他

TBI 亚群中的作用。第二，方法学上，本研究提出

的特征解构策略为解读ADL等非特异性通用预后

指标在不同人群中的特征维度提供了新的思路，但

目前只在 ADL 表型中实践，未来在更多表型中探

索该策略的应用潜力十分必要。此外，在法医精神

伤残等级的鉴定实践中，被鉴定人及其家属受获利

心理的影响，可能存在夸大病情的情况，而ADL这

类指标可能成为被夸大的特征。值得指出的是，本

研究将 ADL 解构为了 12 个慢性特征维度，同时涉

及躯体和精神方面的特征，其中 10 个阳性特征在

精神伤残等级鉴定的 TBI 人群中阳性率均在 10%
以上，“定向力障碍”和“近记忆受损”等部分特征在

中重度精神伤残的 TBI 人群中阳性率高于轻度精

神伤残 TBI 人群。多个特征维度综合评价会降低

病情被夸大的可能性，在今后鉴定过程中全方位关

注这些慢性期特征维度，或有利于减少被鉴定人和

家属主观叙述的干扰，对精神伤残等级做出更准确

的评定。

综上，本研究提出了寻找 TBI患者慢性期ADL
受损的人口学和急性期风险因素的三种策略。其

中策略三是本研究提出的一种创新的研究策略，它

先是使用其他慢性期特征预测 ADL，解释了 ADL
在特定 TBI 人群中的内在损伤特征。然后通过找

到的影响 ADL 的关键慢性期特征与人口学、急性
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期变量进行相关分析，找到了更多与TBI预后相关

的人口学、急性期变量。我们的结果表明，该策略

不仅发现了传统的研究策略一和二能发现的与

TBI预后特征相关的人口学和急性期变量，同时还

发现了传统研究策略未发现的变量。相比策略一、

二的发现，策略三的发现与具体特征维度的关联的

生物学意义也更加明确，比如发现急性期昏迷时间

长和GCS评分低时慢性期近记忆受损的风险最大，

TBI 患者有脑积水时慢性期自知力受损和定向力

障碍的风险最大。本研究使用的策略不仅发现了

新的与TBI预后指标相关的人口学和急性期特征，

同时为解读ADL等非特异性通用预后指标在不同

人群中的特征维度提供了新的方法，为建立疾病急

慢 性 期 特 征

之 间 关 联 提

供 了 新 的 研

究思路。
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