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　 　 慢性疼痛是指持续 ３ 个月以上的疼痛ꎬ不仅是一种主观感

受ꎬ更是机体对多种类疾病的共同病理反应ꎮ 无论在发达国家

还是发展中国家ꎬ超过 ２０％的人正遭受着疼痛的折磨ꎬ其中半

数患者的疼痛程度达到中度或者重度水平ꎬ６５ 岁以上老年人慢

性疼痛的发生率更是超过 ５０％ [１￣２] ꎮ 此外ꎬ由于现代社会伏案

工作、学习、娱乐等时间的延长ꎬ青年发生颈肩腰腿痛的比例也

急剧增加[３￣４] ꎮ 临床上很多疾病均可引起慢性疼痛ꎬ如退行性

关节炎、职业性腰背痛、神经卡压综合征、韧带或半月板损伤、
肌肉损伤等ꎮ

慢性疼痛包括炎性疼痛、神经病理性疼痛和混合型疼痛ꎻ
针对不同病因ꎬ临床上对慢性疼痛的治疗有很多方法ꎬ其中包

括:非甾体类或甾体类消炎镇痛药物ꎬ物理因子治疗如冷疗、热
疗、经皮神经电刺激疗法、超声波治疗等ꎬ作业治疗ꎬ神经阻滞

治疗以及微创治疗等ꎬ对于难治性慢性疼痛也可以采用阿片受

体激动剂类药物镇痛治疗ꎮ 近年来ꎬ富血小板血浆(ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｒｉｃｈ
ｐｌａｓｍａꎬＰＲＰ)在慢性疼痛中的应用越来越受到关注ꎮ 尽管有关

ＰＲＰ 的临床应用范围及有效性仍存在争议ꎬ但其在慢性疼痛方

面的疗效受到了广泛肯定ꎮ 本文就 ＰＲＰ 在慢性疼痛治疗中的

作用机制及临床应用做一综述ꎮ

ＰＲＰ 的概述

一、ＰＲＰ 概念、制作

ＰＲＰ 曾被命名为“浓缩血小板”、“血小板凝胶”ꎬ最初被作

为一种生物凝胶和屏障用于提高止血效果[５] ꎮ １９９３ 年ꎬ吕汝举

等[６]提出 ＰＲＰ 概念ꎬ其是指利用血液中各组分的沉降系数不

同ꎬ通过梯度密度离心的方法ꎬ将全血浓集、分离而得到的血液

制品ꎮ 血小板及其活化后释放的多种生长因子的比例与体内

正常比例相同(与全血相同ꎬ但是其浓度却是全血的 ５~ ７ 倍)ꎬ
不仅可以发挥最佳协同作用ꎬ还能更有效地促进细胞分裂增

生、血管生成、收缩创面和组织愈合ꎮ 近年来ꎬＰＲＰ 技术已经广

泛用于口腔科、整形外科、胸外科、骨科等领域ꎮ
ＰＲＰ 的制作方法很多ꎬ不同的离心力、离心时间和离心次

数制作的 ＰＲＰ 中血小板浓度和活性各不相同[７] ꎮ 通常ꎬ患者在

早餐后休息 １ ｈꎬ坐位ꎬ不扎止血带ꎬ肘前静脉采血ꎮ 用预先装有

ＡＣＤ￣Ａ 抗凝剂的针筒ꎬ以 １８Ｇ 针头取血ꎬ轻轻摇匀ꎮ 分 ２ 次离

心ꎬ第 １ 次离心 １０ ｍｉｎꎬ吸管吸取全部上清液至交界面下 ３ ｍｍꎬ
移至另一离心管ꎬ平衡后再次离心 １０ ｍｉｎꎮ 离心管中液体分为

两层ꎬ上层上清液为贫血小板血浆ꎬ下层为血小板浓缩物ꎮ 吸

取上清液弃掉ꎬ剩余摇匀ꎬ即 ＰＲＰꎮ

二、ＰＲＰ 成分、作用机制

血小板无细胞核ꎬ体积小ꎬ呈双面微凸的圆盘状ꎬ电镜下可

见血小板内存在 α 颗粒、致密体等ꎮ 血小板进入血液后ꎬ半衰

期为 ７~１０ ｄꎮ 人体血液中正常血小板浓度为 １００ ０００~３５０ ０００ /
μｌꎬ平均 ２００ ０００ / μｌ[５] ꎮ 血小板在静息状态下可通过凝血酶或

氯化钙触发引起血小板聚集ꎬ参与伤口愈合和止血ꎮ 血小板活

化发生在凝血过程 １０ ｍｉｎ 之内ꎬ活化后血小板内的 α 颗粒可释

放大量生长因子[８] ꎬ如血管内皮生长因子( ｖａｓｃｕｌａｒ ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬ ＶＥＧＦ)、血小板源性生长因子 ( ｐｌａｔｅｌｅｔ ｄｅｒｉｖｅｄ
ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＰＤＧＦ)、纤维母细胞生长因子(ｆｉｂｒｏｂｌａｓｔ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃ￣
ｔｏｒꎬＦＧＦ)、表皮生长因子(ｅｐｉｄｅｍａｌ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒꎬＥＧＦ)、转化生

长因子 β１( ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ￣β１ꎬＴＧＦ￣β１)、转化生长因

子 β２(ｔｒａｎｓｆｏｒｍｉｎｇ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ￣β２ꎬＴＧＦ￣β２) [８] 、胰岛素样生长

因子(ｉｎｓｕｌｉｎ￣ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒｓꎬＩＧＦ)、骨钙素、纤维蛋白原、粘连

蛋白和纤维连接蛋白等ꎬ其中 ＰＤＧＦ 能促进结缔组织细胞有丝

分裂ꎬＴＧＦ 是重要的转化因子ꎬ同时可促进胶原蛋白合成ꎬＩＧＦ
是细胞生长代谢的关键影响因子[１１￣１３] ꎮ

ＰＲＰ 在慢性软组织疼痛中的临床应用

传统慢性软组织疼痛的治疗方法包括冰敷、制动、理疗、局
部注射等ꎮ 近年来ꎬＰＲＰ 治疗技术在软组织疼痛中的临床应用

越来越广ꎬＰＲＰ 可以在局部形成凝胶状ꎬ粘合组织缺损处ꎬ防止

血小板流失ꎬ使血小板在局部分泌生长因子ꎮ 此外ꎬＰＲＰ 中含

有白细胞和单核细胞ꎬ可清除局部病原体和局部坏死组织ꎬ增
强抗感染能力ꎻＰＲＰ 活化后释放纤维蛋白原ꎬ在局部活化成纤

维蛋白ꎬ为细胞修复提供支架ꎬ细胞可沿支架运动ꎬ促进创面收

缩ꎬ伤口愈合ꎬ缓解疼痛[１４] ꎮ
一、肌腱病

肌腱病包括网球肘、跟腱炎、跳跃膝以及肩袖损伤等ꎬ肌腱

损伤多见于急性创伤ꎬ早期处理不当可迁延至慢性损伤ꎮ 临床

症状表现为局部疼痛、压痛、肿胀和活动受限ꎮ Ｌｙｒａｓ 等[１５] 进行

了一项大鼠髌韧带损伤治疗的研究ꎬ对照组 ２４ 例不予治疗ꎬ试
验组 １２ 例给予 ＰＲＰ 注射治疗ꎬ观察第 １、２、３、４ 周组织学和免

疫组化的变化ꎬ发现试验组组织愈合较对照组快ꎬ免疫组化显

示在治疗的前 ２ 周 ＩＧＦ￣１ 存在于各类细胞中ꎬ治疗的后 ２ 周主

要集中于腱细胞的细胞浆和细胞核中ꎬ尤其在腱鞘和腱内膜细

胞内最多ꎬ提示此种疗法是安全和有效的ꎬ未引起肌腱硬化和

缩短等副作用ꎬ推测 ＰＲＰ 中含有的红细胞对肌腱的强度有促进

作用ꎮ 类似的研究也在足底筋膜炎、肱骨外侧骨髁炎、内侧副

韧带损伤等中进行ꎬ同样发现 ＰＲＰ 对韧带和肌腱具有修复作

用[１６￣２０] ꎮ 但 ＰＲＰ 在临床运用上也有一定的禁忌ꎬ如血小板减

少、低纤维蛋白原血症等血液系统疾病ꎬ异体 ＰＲＰ 临床运用有

待进一步研究ꎮ
二、退行性疾病
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退行性疾病包括骨性关节炎和椎间盘退变等ꎮ 长期以来ꎬ
软骨钙化增生、滑囊炎症、椎间盘退变等引起的疼痛主要采用

口服非甾体类抗炎药ꎬ或局部注射类固醇激素ꎬ或关节腔注射

透明质酸钠ꎬ或手术治疗ꎮ 骨性关节炎会引起局灶性关节软骨

的退行性变和骨质丢失ꎬ由于骨性磨损ꎬ导致关节间隙变窄或

消失ꎬ进而发生骨囊性变、骨赘形成和关节畸形ꎮ 研究表明

ＰＲＰ 激活后ꎬ血小板中的 α 颗粒脱颗粒释放大量生长因子ꎬ这
些生长因子结合到靶细胞膜外表面ꎬ通过一系列蛋白信号反应

诱导细胞内基因表达ꎬ促进细胞增殖、胶原蛋白合成和基质形

成ꎮ Ｃｅｒｚａ 等[１６]采用 ＰＲＰ 注射治疗膝骨性关节炎ꎬ其中试验组

６０ 名患者接受 ４ 次 ＰＲＰ 治疗ꎬ另外 ６０ 名患者作为对照组接受

４ 次玻璃酸钠治疗ꎮ 所有患者在治疗前、治疗后 ４ 周、１２ 周和

２４ 周分别进行评估ꎬ结果显示 ＰＲＰ 组评分明显高于玻璃酸钠

治疗组ꎮ 刘骥等[１９] 研究 ＰＲＰ 对兔膝关节滑膜炎的治疗作用ꎬ
其制取 ＰＲＰ 中的血小板约为外周血的 ６.８ 倍ꎬＰＲＰ 中 ＰＤＧＦ、
ＴＧＦ￣β、ＶＥＧＦ 的浓度分别为外周血的 ５、８、７ 倍ꎬ使用 ＰＲＰ 治疗

后 ２ 周可见关节表面充血、水肿减轻ꎬ第 １０ 周时可见表面少量

淡黄色关节液覆盖ꎬ无粘连现象ꎬ疗效明显优于采用生理盐水

治疗的对照组ꎬ试验组治疗后未发生关节内感染、肌肉萎缩、下
肢深静脉血栓形成、发热、血肿等不良反应ꎬ初步证实了 ＰＲＰ 治

疗的安全性ꎮ Ｂｌａｎｋｅ 等[１７]进行了一项关于 ＰＲＰ 治疗半月板损

伤的研究ꎬ发现 ＰＲＰ 注射治疗可以缓解疼痛ꎬ阻止损伤的进一

步发展ꎮ
ＰＲＰ 注射治疗椎间盘退变已见较多报道[２１] ꎮ 桂柯科等[２２]

采用纤维环穿刺法建立兔椎间退变模型ꎬ并将 ＰＲＰ 直接注射到

退变的椎间盘内ꎮ 研究发现ꎬＰＲＰ 治疗组在干预后 ２ 周时进行

Ｘ 线和 ＭＲＩ 检查ꎬ将模型兔处死后取椎间盘进行 ＨＥ 染色、番红

Ｏ 染色及 ＩＩ 型胶原免疫组织化学染色ꎬ观察组织学改变ꎮ 与磷

酸盐缓冲液治疗组和单纯对照组比较发现ꎬＰＲＰ 治疗组椎间隙

高度和椎间盘信号无明显变化ꎬ组织形态变化亦不明显ꎮ
Ｋｈａｌａｆ 等[２３] 也进行了 ＰＲＰ 对椎间盘退变治疗机制的研究ꎬ发
现 ＰＲＰ 注射治疗可以恢复椎间盘的韧度和水渗透性ꎮ 认为可

能机制是 ＰＲＰ 中含有的多种生长因子与其他细胞因子的协同

作用改善了组织的微环境ꎬ尤其是当 ＴＧＦ￣β１ 剂量达到３０ ｎｇ / ｍｌ
时ꎬ能显著提高椎间盘髓核细胞生存能力ꎬＥＧＦ 在抑制椎间盘

退变进程中也发挥了作用ꎮ 但 ＰＲＰ 发挥作用的具体信号通路

有待进一步研究ꎮ

ＰＲＰ 在慢性神经病理性疼痛中的应用及作用机制

国际疼痛研究协会将神经病理性疼痛定义为由神经系统

原发性损害和功能障碍所激发或引起的疼痛ꎬ依原发损害或功

能障碍发生在神经内的位置ꎬ神经病理性疼痛被区分为来源于

周围和中枢两类ꎮ 外周性慢性神经病理性疼痛发病率约

５.０％~１０.９％ꎬ其在疼痛门诊患者中占 ２５％ [２４] ꎮ
一、慢性神经病理性疼痛的损伤机制

１.炎症是诱发和启动神经病理性疼痛的关键:损伤首先会

引起局部炎症反应ꎬ并通过一系列反应使感受性神经元过度兴

奋ꎬ诱发神经病理性疼痛ꎮ 此局部炎症是由趋化至创伤局部的

血小板、募集的细胞、及其释放的细胞因子发动[２５￣２６] ꎮ 只有炎

症全过程充分及连续发展方可过渡至愈合阶段ꎮ 当某些外界

因素(如口服抗炎药)可能导致伤口周围血小板聚集过少、血小

板释放因子浓度不足ꎬ炎症反应过弱导致炎症迁延不愈ꎬ转化

为慢性损伤和疼痛ꎮ 若炎症反应过度ꎬ伤口周围的血小板及其

募集的细胞所释放的蛋白酶ꎬ会降解生长因子、细胞受体ꎬ阻止

成纤维细胞促进组织修复ꎬ进而导致慢性神经病理性疼痛[２５] ꎮ
２.神经元过度兴奋:神经损伤引起神经细胞膜去极化ꎬ降低

兴奋阈值ꎬ这是引起神经病理性疼痛的基础ꎮ 神经元过度兴奋

主要是由于损伤引起的电压依赖性钠通道的大量开放ꎮ 除此

之外ꎬ还有背根神经元处神经肽、Ｇ￣蛋白偶联受体、基因表达等

的变化ꎬ中枢神经系统抑制性通路功能障碍ꎬ均可能与神经元

过度兴奋有关[２７] ꎮ
３.损伤部位酸化:创伤诱导的炎症引起损伤部位酸化ꎬ这种

酸化使得血小板释放细胞因子ꎬ并引起巨噬细胞募集ꎮ 局部酸

化也增加中性粒细胞募集及中性粒细胞介导炎症反应ꎮ 同时ꎬ
酸中毒增加酸敏感离子通道基因在背根神经节神经元的转录ꎬ
增加痛觉神经元的兴奋性ꎮ 背根神经节神经元和酸敏感离子

通道是与炎症性疼痛密切相关的疼痛刺激感受因子[２８] ꎮ
４.损伤局部血小板聚集及其释放因子的致痛作用:血小板

是损伤后炎症发展的原始驱动力ꎬ血小板趋化至损伤局部后和

纤维蛋白原反应后激活ꎬ可致血管扩张ꎬ血流增加ꎬ局部渗出增

加ꎬ进而增加炎症反应ꎬ另外血小板释放因子如白细胞介素￣１、
肿瘤坏死因子ꎬ其中血小板释放 ＡＴＰ 活化巨噬细胞 Ｐ２Ｘ 受体ꎬ
致巨噬细胞释放炎症前体白细胞介素￣１βꎬ促进炎症反应和疼

痛知觉[２９] ꎮ
５.血小板募集的巨噬细胞和中性粒白细胞的致痛机制:巨

噬细胞和中性粒白细胞在痛觉神经元高敏性中起重要作用ꎮ γ
干扰素、粒核细胞集落刺激因子、肿瘤坏死因子 α、脂聚糖、金属

基质蛋白酶及其他趋化因子ꎬ活化巨噬细胞ꎬ募集中性粒细胞

至损伤局部ꎬ和抗原提呈细胞、淋巴细胞一同促进巨噬细胞的

吞噬活性ꎬ提示巨噬细胞在炎症的环路中起自我调节作用ꎮ 此

外ꎬ肥大细胞可通过释放组胺、细胞因子、前列腺素、５￣羟色胺促

进炎症和痛觉反应ꎮ ５￣羟色胺既可以致痛ꎬ也可以止痛ꎬ主要取

决于其作用的部位和受体亚型[３０￣３１] ꎮ
二、应用 ＰＲＰ 缓解神经病理性疼痛的机制

１.血小板释放因子的抗炎、修复作用:如上所述ꎬ损伤早期

局部聚集的血小板可导致伤害性神经元过度兴奋、参与炎症反

应ꎬ但随着坏死组织的清除ꎬ血小板开始起抗炎作用ꎬ释放酶的

拮抗剂、抑制细胞因子等ꎬ促进组织再生ꎮ 同时ꎬ血小板释放肿

瘤坏死因子 α、白细胞介素 １β 等ꎬ可激活成纤维细胞ꎬ促进细胞

增殖、坏死组织清除及血小板释放金属基质蛋白酶、降解蛋白、
细胞碎片、基质骨架等ꎬ增加血小板浓度ꎬ促进伤口细胞增殖ꎬ
分泌细胞因子ꎬ发挥抗炎作用ꎮ

２.降低神经元过度兴奋:血小板释放白细胞介素 １７ 增加中

性粒细胞数量ꎬ促进炎症反应完成ꎻ同时ꎬ可促进受损感受性神

经元轴突的功能重建ꎬ从而降低神经元的过度兴奋ꎬ缓解神经

病理性疼痛ꎮ 有研究表明ꎬ神经元的再生及重新支配其靶组

织ꎬ是缓解神经病理性疼痛的唯一途径[３０￣３１] ꎮ
３.活化血小板、募集细胞释放酶溶解坏死组织、促进愈合:

清除坏死组织、细胞碎片的过程是由 Ｔ 细胞和巨噬细胞共同完

成ꎬ若无清除过程ꎬ则损伤组织不能进展至随后的组织重建和

再生阶段ꎮ 血小板释放因子ꎬ募集巨噬细胞ꎬ当巨噬细胞和凋

亡细胞接触后转变成抗炎表型ꎮ 白细胞介素 １０、肿瘤坏死因子

􀅰８９３􀅰 中华物理医学与康复杂志 ２０１８ 年 ５ 月第 ４０ 卷第 ５ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｍａｙ ２０１８ꎬ Ｖｏｌ. ４０ꎬ Ｎｏ.５



β 和巨噬细胞自身释放的细胞因子让活化的巨噬细胞失活ꎬ通
过炎症介质的失活和消失来抑制炎症ꎬ进而帮助宿主修复受损

组织ꎮ 此外ꎬ炎症激活巨噬细胞可促进轴突再生ꎮ
４.ＰＲＰ 促进轴突再生及靶组织神经重支配:Ｅｍｅｌ 等[３２] 在

研究中发现ꎬＰＲＰ 释放的 ＩＧＦ￣１、ＶＥＧＦ 能促进脊髓神经轴突增

生ꎬ从而实现对组织的重新支配ꎮ 但 Ｐｉｓｋｉｎ 等[３３] 报道 ＰＲＰ 对

神经轴突无明显影响ꎬ分析认为可能是受 ＰＲＰ 制备方法的影

响ꎮ ＰＲＰ 中含有多能间充质细胞[３４] ꎮ 研究发现ꎬ多能间充质

细胞在损伤局部可转化为施万细胞表型ꎬ从而促进轴突再生ꎮ
单独在局部注射多能间充质细胞并不能促进轴突再生ꎬ只有

ＰＲＰ 与多能间充质细胞相结合才可释放神经生长因子、脑源性

神经营养因子ꎬ促进血管生成ꎬ其作用明显优于单独使用

ＰＲＰ[２５] ꎮ 有临床研究报道ꎬ将 ＰＲＰ 用于外周神经创伤的修复ꎬ
观察神经生长情况及患者疼痛改善程度[３５￣３６] ꎮ 研究将创伤神

经断端的近端和远端放置在一个用纤维蛋白原制成的管道中ꎬ
在纤维蛋白原管道中填充自体 ＰＲＰꎬ让断端神经末端浸润在

ＰＲＰ 中ꎬ结果发现神经轴突再生ꎬ可连接断端间隙ꎬ９４％患者由

不能忍受的疼痛转变为可以耐受甚至完全缓解ꎮ 研究的另一

项重要发现是患者疼痛大多在运用 ＰＲＰ 之后 ３ 周开始缓解ꎬ且
患者的疼痛缓解可持续到术后 ６ 年ꎬ认为患者的疼痛缓解程度

与神经轴突再生长度、数量、对组织的重新支配无明显相关性ꎮ

ＰＲＰ 临床应用中出现的问题

ＰＲＰ 在临床中以局部注射较多ꎬ但局部注射也有不足之

处[８] ꎮ Ｍａｌｌｏ 等[３７]用肩关节镜行关节腔清理术ꎬ手术结束时使

用 ＰＲＰ 腔内注射ꎬ患者出现肩关节腔内滑膜过度增生ꎬ疼痛不

能缓解ꎮ 糖尿病患者局部注射 ＰＲＰ 应谨慎ꎬＫａｕｘ 等[３８] 报道了

１ 例 Ｉ 型糖尿病患者在注射 ＰＲＰ 后出现局部红斑、肿胀、热痛不

适现象ꎮ 出现较多的是一过性注射部位烧灼、胀痛感ꎬ在短时

间内可自行缓解[３９￣４０] ꎮ 这些问题可能与局部注射时 ＰＲＰ 分布

不均有关ꎮ
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ｐｌａｓｍａ ｖｅｒｓｕｓ ａｕｔｏｌｏｇｏｕｓ ｗｈｏｌｅ ｂｌｏｏｄ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ ｌａｔｅｒ￣
ａｌ ｅｌｂｏｗ ｅｐｉｃｏｎｄｙｌｉｔｉｓ: ａ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ [ Ｊ] . Ａｍ
Ｊ Ｓｐｏｒｔｓ Ｍｅｄꎬ ２０１１ꎬ ３９ ( １０ ): ２１３０￣２１３４. ＤＯＩ: １０. １１７７ /
０３６３５４６５１１４１７１１３.

[１９] 刘骥ꎬ袁霆ꎬ张长青. 富血小板血浆对兔膝关节滑膜炎的治疗作用

[Ｊ] . 中国修复重建外科杂志ꎬ２０１１ꎬ２５(３):２８５￣２９０.
[２０] 沈梓维ꎬ林子洪ꎬ郑秋坚ꎬ等. 富血小板血浆治疗坐骨结节滑囊炎

[Ｊ] . 中国组织工程研究ꎬ２０１４ꎬ１８(４７):７６８９￣７６９７.
[２１] Ｔｕａｋｌｉ￣Ｗｏｓｏｒｎｕ ＹＡꎬ Ｔｅｒｒｙ Ａꎬ Ｂｏａｃｈｉｅ￣Ａｄｊｅｉ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｕｍｂａｒ ｉｎ￣

ｔｒａｄｉｓｋａｌ ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｒｉｃｈ ｐｌａｓｍａ (ＰＲＰ) ｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓ: ａ ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅꎬ ｄｏｕｂ￣
ｌｅ￣Ｂｌｉｎｄꎬ ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｓｔｕｄｙ[ Ｊ] . ＰＭ Ｒꎬ２０１６ꎬ８(１):１￣１０.
ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｐｍｒｊ.２０１５.０８.０１０.

[２２] 桂柯科ꎬ俞永林ꎬ任伟民ꎬ等. 富血小板血浆(ＰＲＰ)对兔早期椎间

盘退变( ＩＤＤ)的干预作用[ Ｊ] . 复旦医学报(医学版)ꎬ２０１５ꎬ４２
(２):２０４￣２１１.

[２３] Ｋｈａｌａｆ Ｋꎬ Ｎｉｋｋｈｏｏ Ｍꎬ Ｋｕｏ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ.Ｒｅｃｏｖｅｒｉｎｇ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｃａｌ ｐｒｏｐ￣
ｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ｄｅｎａｔｕｒｅｄ ｉｎｔｅｒｖｅｒｔｅｂｒａｌ ｄｉｓｃｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｒｉｃｈ ｐｌａｓｍａ
ｔｈｅｒａｐｙ[Ｊ] . Ｃｏｎｆ Ｐｒｏｃ ＩＥＥＥ Ｅｎｇ Ｍｅｄ Ｂｉｏｌ Ｓｏｃꎬ２０１５ꎬ８(１):９３３￣９３６.
ＤＯＩ: １０.１１０９ / ＥＭＢＣ.２０１５.７３１８５１６

[２４] ｖａｎ Ｋｏｌｌｅｎｂｕｒｇ ＥＧꎬ Ｌａｖｒｉｊｓｅｎ ＪＣꎬ Ｖｅｒｈａｇｅｎ ＳＣꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅꎬ
ｃａｕｓｅｓꎬ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ ｐａｉｎ ｉｎ Ｄｕｔｃｈ ｎｕｒｓｉｎｇ ｈｏｍｅ ｒｅｓｉ￣

􀅰９９３􀅰中华物理医学与康复杂志 ２０１８ 年 ５ 月第 ４０ 卷第 ５ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｍａｙ ２０１８ꎬ Ｖｏｌ. ４０ꎬ Ｎｏ.５



ｄｅｎｔｓ: ａ ｒｅｔｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ ｃｈａｒｔ ｒｅｖｉｅｗ[ Ｊ] . Ｊ Ａｍ Ｇｅｒｉａｔｒ Ｓｏｃꎬ２０１２ꎬ６０
(８):１４１８￣１４２５.ＤＯＩ: １０.１１１１ / ｊ.１５３２￣５４１５.２０１２.０４０７８.ｘ.

[２５] Ｋｕｆｆｌｅｒ ＤＰ. Ｐｌａｔｅｌｅｔ￣Ｒｉｃｈ ｐｌａｓｍａ ａｎｄ ｔｈｅ ｅｌｉｍｉｎａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｕｒｏｐａｔｈｉｃ
ｐａｉｎ[ Ｊ] . Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌꎬ ２０１３ꎬ ４８ ( ２): ３１５￣３３２. ＤＯＩ: １０. １００７ /
ｓ１２０３５￣０１３￣８４９４￣７.

[２６] Ｓａｎｔｉａｇｏ￣Ｆｉｇｕｅｒｏａ Ｊꎬ Ｋｕｆｆｌｅｒ ＤＰ. Ｒｅｄｕｃｉｎｇ ａｎｄ ｅｌｉｍｉｎａｔｉｎｇ ｎｅｕｒｏｐａｔｈ￣
ｉｃ ｐａｉｎ[Ｊ] . ＰＲ Ｈｅａｌｔｈ Ｓｃｉ Ｊꎬ２００９ꎬ２８(４):２８９￣３００.

[２７] 毛鹏ꎬ薛富善. 神经病理性疼痛的机制和治疗进展[ Ｊ] . 实用疼痛

学杂志ꎬ２００６ꎬ１０(２):１２０￣１２３.
[２８] Ｂａｓｂａｕｍ ＡＩ. Ｄｉｓｔｉｎｃｔ ｎｅｕｒｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｆｅａｔｕｒｅｓ ｏｆ ａｃｕｔｅ ａｎｄ ｐｅｒｓｉｓｔｅｎｔ

ｐａｉｎ[Ｊ] . Ｐｒｏｃ Ｎａｔｌ Ａｃａｄ Ｓｃｉ ＵＳＡꎬ１９９９ꎬ９６(１４):７７３９￣７７４３.
[２９] Ｕｎｇｌｅｓｓ ＭＡꎬ Ｇａｓｕｌｌ Ｘꎬ Ｗａｌｔｅｒｓ ＥＴ.Ｌｏｎｇ￣ｔｅｒｍ ａｌｔｅｒａｔｉｏｎ ｏｆ Ｓ￣ｔｙｐｅ ｐｏ￣

ｔａｓｓｉｕｍ ｃｕｒｒｅｎｔ ａｎｄ ｐａｓｓｉｖｅ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｉｎ ａｐｌｙｓｉａｓｅｎｓｏｒｙ
ｎｅｕｒｏｎｓ ｆｏｌｌｏｗｉｎｇ ａｘｏｔｏｍｙ[ Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌꎬ２００２ꎬ８７( ５):２４０８￣
２４２０.

[３０] Ｓｏｍｍｅｒ Ｃ. Ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｉｎ ｐａｉｎ ａｎｄ ａｎａｌｇｅｓｉａ: ａｃｔｉｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｐｅｒｉｐｈｅｒｙ
[Ｊ] . Ｍｏｌ Ｎｅｕｒｏｂｉｏｌꎬ２００４ꎬ３０(２):１１７￣１２５.

[３１] Ｌｏｙｄ ＤＲꎬ Ｗｅｉｓｓ Ｇꎬ Ｈｅｎｒｙ ＭＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｉｎｃｒｅａｓｅｓ ｔｈｅ ｆｕｎｃ￣
ｔｉｏｎａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｃａｐｓａｉｃｉｎ￣ｓｅｎｓｉｔｉｖｅ ｒａｔ ｔｒｉｇｅｍｉｎａｌ ｎｏｃｉｃｅｐｔｏｒｓ ｖｉａ ｐｅ￣
ｒｉｐｈｅｒａｌ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ [ Ｊ] . Ｐａｉｎꎬ ２０１１ꎬ １５２ ( １０): ２２６７￣２２７６.
ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｐａｉｎ.２０１１.０６.００２.

[３２] Ｅｍｅｌ Ｅꎬ Ｅｒｇｕｎ ＳＳꎬ Ｋｏｔａｎ Ｄꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｉｎｓｕｌｉｎ￣ｌｉｋｅ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃ￣
ｔｏｒ￣Ｉ ａｎｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｒｉｃｈ ｐｌａｓｍａ ｏｎ ｓｃｉａｔｉｃ ｎｅｒｖｅ ｃｒｕｓｈ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ａ ｒａｔ
ｍｏｄｅｌ[Ｊ] . Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇꎬ２０１１ꎬ１１４(２):５２２￣５２８.ＤＯＩ: １０.３１７１ / ２０１０.
９.ＪＮＳ０９１９２８.

[３３] Ｐｉｓｋｉｎ Ａꎬ Ｋａｐｌａｎ Ｓꎬ Ａｋｔａş Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｌａｔｅｌｅｔ ｇｅｌ ｄｏｅｓ ｎｏｔ ｉｍｐｒｏｖｅ ｐｅ￣
ｒｉｐｈｅｒａｌ ｎｅｒｖｅ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ: ａｎ ｅｌｅｃｔｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃａｌꎬ ｓｔｅｒｅｏｌｏｇｉｃａｌꎬ ａｎｄ
ｅｌｅｃｔｒｏｎ ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｉｃ ｓｔｕｄｙ[ Ｊ] . Ｍｉｃｒｏｓｕｒｇｅｒｙꎬ２００９ꎬ２９(２):１４４￣１５３.
ＤＯＩ: １０.１００２ / ｍｉｃｒ.２０５９９.

[３４] Ｌａｄａｋ Ａꎬ Ｏｌｓｏｎ Ｊꎬ Ｔｒｅｄｇｅｔ ＥＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｅｓｅｎｃｈｙｍａｌ
ｓｔｅｍ ｃｅｌｌｓ ｔｏ ｓｕｐｐｏｒｔ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｎｅｒｖｅ ｒｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ[ Ｊ] .
Ｅｘｐ Ｎｅｕｒｏｌꎬ２０１１ꎬ２２８(２):２４２￣２５２.ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.ｅｘｐｎｅｕｒｏｌ.２０１１.
０１.０１３.

[３５] Ｒｅｙｅｓ Ｏꎬ Ｓｏｓａ ＩＪꎬ Ｓａｎｔｉａｇｏ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ａ ｎｏｖｅｌ ｔｅｃｈｎｉｑｕｅ ｌｅａｄｉｎｇ ｔｏ ｃｏｍ￣
ｐｌｅｔｅ ｓｅｎｓｏｒｙ ａｎｄ ｍｏｔｏｒ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ａｃｒｏｓｓ ａ ｌｏｎｇ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ｎｅｒｖｅ ｇａｐ
[Ｊ] . ＰＲ Ｈｅａｌｔｈ Ｓｃｉ Ｊꎬ２００７ꎬ２６(３):２２５￣２２８.

[３６] Ｋｕｆｆｌｅｒ ＤＰꎬ Ｒｅｙｅｓ Ｏꎬ Ｓｏｓａ ＩＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ａｃｒｏｓｓ ａ
１２￣ｃｍ￣ｌｏｎｇ ｕｌｎａｒ ｎｅｒｖｅ ｇａｐ ｒｅｐａｉｒｅｄ ３.２５ ｙｅａｒｓ ｐｏｓｔ ｔｒａｕｍａ: ｃａｓｅ ｒｅ￣
ｐｏｒｔ[Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇｅｒｙꎬ２０１１ꎬ６９(６):１３２１￣１３２６.ＤＯＩ: １０.１２２７ / ＮＥＵ.
０ｂ０１３ｅ３１８２２ａ９ｆｄ２.

[３７] Ｍａｌｌｏ ＧＣꎬ Ｇｉｔｅｌｍａｎ Ａꎬ Ｊｏｎｅｓ ＪＡꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｕｂｅｒａｎｔ ｓｙｎｏｖｉｔｉｓ ａｆｔｅｒ ｓｕｂ￣
ａｃｒｏｍｉａｌ ｄｅｃｏｍｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｐｌａｔｅｌｅｔ ｒｉｃｈ ｇｒｏｗｔｈ ｆａｃｔｏｒ (ＰＲＧＦ) ｉｎｊｅｃ￣
ｔｉｏｎ[Ｊ] . Ｊ Ｓｈｏｕｌｄｅｒ Ｅｌｂｏｗ Ｓｕｒｇꎬ２０１０ꎬ１９(５):６￣９.ＤＯＩ: １０.１０１６ / ｊ.
ｊｓｅ.２０１０.０１.０２０.

[３８] Ｋａｕｘ Ｊꎬ Ｃｒｏｉｓｉｅｒ Ｊꎬ Ｌéｏｎａｒｄ Ｐꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｘｕｂｅｒａｎｔ ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｒｅａｃｔｉｏｎ
ａｓ ａ ｓｉｄｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｒｉｃｈ ｐｌａｓｍａ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｔｒｅａｔｉｎｇ ｏｎｅｃａｓｅ ｏｆ
ｔｅｎｄｉｎｏｐａｔｈｙ[Ｊ] . Ｃｌｉｎ Ｊ Ｓｐｏｒｔ Ｍｅｄꎬ２０１４ꎬ２４(２):１５０￣１５２.ＤＯＩ: １０.
１０９７ / ＪＳＭ.０ｂ０１３ｅ３１８２９ａａ４１０.

[３９] Ｂｏｔｔｅｇｏｎｉ Ｃꎬ Ｄｅｉ ＧＬꎬ Ｓａｌｖｅｍｉｎｉ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｈｏｍｏｌｏｇｏｕｓ ｐｌａｔｅｌｅｔ￣ｒｉｃｈ
ｐｌａｓｍａ ｆｏｒ ｔｈｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｋｎｅｅ ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ ｉｎ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｅｌｄｅｒｌｙ ｐａ￣
ｔｉｅｎｔｓ: ａｎ ｏｐｅｎ￣ｌａｂｅｌꎬ ｕｎｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄꎬ ｐｉｌｏｔ ｓｔｕｄｙ[Ｊ] . Ｔｈｅｒ Ａｄｖ Ｍｕｓｃｕ￣
ｌｏｓｋｅｌｅｔ Ｄｉｓꎬ２０１６ꎬ８(２):３５￣４１.ＤＯＩ: １０.１１７７ / １７５９７２０Ｘ１６６３１１８８.

[４０] Ｒａｚａｑ Ｓꎬ Ｅｊａｚ Ａꎬ Ｒａｏ Ｓ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ ｉｎｔｒａａｒｔｉｃｕｌａｒ ｐｌａｔｅｌｅｔ
ｒｉｃｈ ｐｌａｓｍａ (ＰＲＰ) ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｉｎ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｉｎｔｅｒｎａｌ ｋｎｅｅ ｄｅｒａｎｇｅ￣
ｍｅｎｔｓ[Ｊ] . Ｊ Ｃｏｌｌ Ｐｈｙｓｉｃｉａｎｓ Ｓｕｒｇ Ｐａｋꎬ２０１５ꎬ２５(９):６９９￣７０１.ＤＯＩ:
０９.２０１５ / ＪＣＰＳＰ.６９９７０１.

(修回日期:２０１８￣０４￣１２)
(本文编辑:凌　 琛)
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ＢＡＣＫＧＲＯＵＮＤ ＡＮＤ ＯＢＪＥＣＴＩＶＥ Ａｆｔｅｒ ｄｅｃｏｍｐｒｅｓｓｉｖｅ ｃｒａｎｉｅｃｔｏｍｙꎬ ａ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｉｓ ｃｏｍｍｏｎｌｙ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｔｏ ａｄｄｒｅｓｓ ｃｏｓｍｅｓｉｓꎬ

ａｎｄ ｆｏｒ ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｂｒａｉｎ. Ｓｕｒｇｅｏｎｓ ｈａｖｅ ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｌｙ ｗａｉｔｅｄ ｆｏｒ ｍｏｎｔｈｓ ｂｅｆｏｒｅ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｔｏ ａｌｌｏｗ ｒｅｃｏｖｅｒｙ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｉｎｉｔｉａｌ ｔｒａｕｍａ. Ｔｈｉｓ
ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｏｎ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ ｗｉｔｈ ａ ｆｕｒｔｈｅｒ ｅｆｆｏｒｔ ｔｏ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅ ｗｈｅｔｈｅｒ ｔｈｅ ｔｉｍｉｎｇ ｏｆ ｔｈｉｓ ｓｕｒ￣
ｇｅｒｙ ａｆｆｅｃｔｓ ｒｅｃｏｖｅｒｙ.

ＭＥＴＨＯＤＳ Ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｔｈｅ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｗａｓ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｆｏｒ ｓｔｕｄｉｅｓ ｐｕｂｌｉｓｈｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ Ｊａｎｕａｒｙ ｏｆ １９９０ ａｎｄ Ａｐｒｉｌ ｏｆ ２０１６. Ｔｈｏｓｅ
ｓｔｕｄｉｅｓ ｒｅｐｏｒｔｅｄ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｔｉｍｉｎｇ ｏｆ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｏｆ ａｄｕｌｔｓ. Ｅａｒｌｙ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｗａｓ ｄｅｆｉｎｅｄ ａｓ
ｔｈｏｓｅ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｌｅｓｓ ｔｈａｎ ９０ ｄａｙｓ ｐｏｓｔ￣ｃｒａｎｉｅｃｔｏｍｙꎬ ｗｈｉｌｅ ｌａｔｅ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｗａｓ ｄｅｆｉｎｅｄ ａｓ ｔｈｏｓｅ ｐｅｒｆｏｒｍｅｄ ｏｖｅｒ ９０ ｄａｙｓ ｐｏｓｔｃｒａｎｉｅｃｔｏｍｙ.
Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ｐｒｅ￣ ｔｏ ｐｏｓｔｓｕｒｇｅｒｙ ｗｅｒｅ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｂｅｔｗｅｅｎ ｇｒｏｕｐｓ.

ＲＥＳＵＬＴＳ Ｓｔｕｄｉｅｓ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ａｎａｌｙｓｉｓ ｗｅｒｅ ５５１ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓꎬ ｗｉｔｈ ２４８ ｏｃｃｕｒｒｉｎｇ ｅａｒｌｙ ａｎｄ ３０３ ｏｃｃｕｒｒｉｎｇ ｌａｔｅ. Ｃｏｍｂｉ￣
ｎｉｎｇ ａｌｌ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓꎬ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｓ ｗｅｒｅ ｆｏｕｎｄ ｏｎ ｔｈｅ Ｂａｒｔｈｅｌ ｉｎｄｅｘ (Ｐ＝ ０.００５) ａｎｄ Ｋａｒｎｏｆｓｋｉ Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ Ｓｃａｌｅ (ＫＰＳꎻ Ｐ<
０.００１) ｐｏｓｔ￣ｓｕｒｇｅｒｙ. Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｌａｔｅ ｓｕｒｇｅｒｙꎬ ｅａｒｌｙ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｗａｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｅａｔｅｒ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔｓ ｉｎ ＫＰＳ ｓｃｏｒｅｓ (Ｐ<０.００１). Ｆｏｒ
ａｌｌ ｏｔｈｅｒ ｍｅａｓｕｒｅｓ ｇｒｅａｔｅｒ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ｗａｓ ｎｏｔｅｄ ａｆｔｅｒ ｅａｒｌｙ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙꎬ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｌａｔｅ ａｌｔｈｏｕｇｈ ｎｏｎｅ ｏｆ ｔｈｏｓｅ ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｓ ｒｅａｃｈｅｄ ｓｔａｔｉｓ￣
ｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ.

ＣＯＮＣＬＵＳＩＯＮ Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｏｆ ｐａｔｉｅｎｔｓ ｗｉｔｈ ｄｅｃｏｍｐｒｅｓｓｉｖｅ ｃｒａｎｉｅｃｔｏｍｉｅｓ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｉｍｐｒｏｖｅｄ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃ
ｓｃｏｒｅｓꎬ ｗｉｔｈ ｇｒｅａｔｅｒ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ ａｍｏｎｇ ｔｈｏｓｅ ｕｎｄｅｒｇｏｉｎｇ ｔｈｉｓ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅ ｗｉｔｈｉｎ ９０ ｄａｙｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｉｔｉａｌ ｓｕｒｇｅｒｙ.

【摘自:Ｍａｌｃｏｌｍ ＪＧꎬ Ｒｉｎｄｌｅｒ ＲＳꎬ Ｃｈｕ ＪＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅａｒｌｙ ｃｒａｎｉｏｐｌａｓｔｙ ｉｓ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｇｒｅａｔｅｒ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｉｍｐｒｏｖｅｍｅｎｔ: ａ ｓｙｓｔｅｍａｔｉｃ
ｒｅｖｉｅｗ ａｎｄ ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ. Ｎｅｕｒｏｓｕｒｇ. ２０１８ꎬ ８２(３): ２７８￣２８８.】
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