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术中超早期亚低温治疗对重症自发性脑出血的临床疗效*

刘 强,周一支△

(重庆两江新区人民医院神经外科,重庆
 

401121)

  [摘要] 目的 评估术中超早期亚低温治疗对重症自发性脑出血的临床疗效。方法 纳入2021年1月

至2023年6月该院神经外科收治的重症自发性脑出血患者71例,其中术中超早期亚低温治疗组35例(研究

组)、术后亚低温治疗组36例(对照组),分别于术后即刻、6
 

h、24
 

h、72
 

h和7
 

d采集患者静脉血标本测定C反

应蛋白(CRP)及白细胞介素-6(IL-6)水平,并于术后3个月行美国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)评分及格

拉斯哥预后(GOS)评分,分析两组患者CRP、IL-6水平、NIHSS评分及预后良好率的差异。
 

结果 两组患者术

后即刻血CRP及IL-6水平差异无统计学意义(P>0.05);术后6
 

h、24
 

h、72
 

h和7
 

d,研究组患者的血CRP及

血IL-6水平均较对照组低,差异有统计学意义(P<0.05);术后3个月,研究组患者NIHSS评分较对照组低,
预后良好率较对照组高,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 术中超早期亚低温治疗对重症自发性脑出血

患者比术后亚低温治疗有更好的临床疗效。
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  [Abstract] Objective To

 

evaluate
 

the
 

clinical
 

effect
 

of
 

intraoperative
 

ultra-early
 

mild
 

hypothermia
 

on
 

severe
 

spontaneous
 

intracerebral
 

hemorrhage.Methods A
 

total
 

of
 

71
 

cases
 

of
 

severe
 

spontaneous
 

intracere-
bral

 

hemorrhage
 

admitted
 

and
 

treated
 

in
 

the
 

neurosurgery
 

department
 

of
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2021
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

included,in
 

which
 

35
 

cases
 

were
 

in
 

the
 

intraoperative
 

ultra-early
 

mild
 

hypothermia
 

treatment
 

group
 

(the
 

study
 

group),36
 

cases
 

were
 

in
 

the
 

postoperative
 

mild
 

hypothermia
 

treatment
 

group
 

(the
 

control
 

group).The
 

venous
 

blood
 

samples
 

were
 

collected
 

immediately
 

after
 

operation
 

end,at
 

6,24,72
 

h
 

and
 

on
 

7
 

d
 

af-
ter

 

operation
 

for
 

detecting
 

the
 

C-reactive
 

protein
 

(CRP)
 

and
 

interleukin-6
 

(IL-6)
 

levels.The
 

national
 

institu-
tes

 

of
 

health
 

stroke
 

scale
 

(NIHSS)
 

scoring
 

and
 

the
 

Glasgow
 

Outcome
 

Scale
 

(GOS)
 

scoring
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

conducted
 

in
 

postoperative
 

3
 

months.The
 

independent
 

sample
 

t
 

test
 

was
 

used
 

to
 

analyze
 

the
 

differences
 

in
 

CRP,IL-6
 

and
 

NIHSS
 

score
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

and
 

the
 

chi
 

square
 

test
 

was
 

adopted
 

to
 

analyze
 

the
 

good
 

prognosis
 

rate
 

of
 

the
 

two
 

groups.Results There
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

in
 

serum
 

CRP
 

and
 

IL-6
 

levels
 

immediately
 

after
 

operation
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05),but
 

the
 

serum
 

CRP
 

and
 

IL-6
 

lev-
els

 

at
 

6,24,72
 

h,7
 

d
 

after
 

operation
 

in
 

the
 

study
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

NIHSS
 

in
 

postoperative
 

3
 

months
 

in
 

the
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

that
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,while
 

the
 

prognosis
 

good
 

rate
 

in
 

postoperative
 

3
 

months
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Conclusion The
 

intraoperative
 

ultra-early
 

mild
 

hypothermia
 

treatment
 

for
 

severe
 

spontaneous
 

intracerebral
 

hemorrhage
 

has
 

better
 

clinical
 

effect
 

than
 

postoperative
 

mild
 

hypothermia.
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intracerebral
 

hematoma

3532重庆医学2024年8月第53卷第15期



  自发性脑出血是一种发病率、致残率和病死率都

很高的脑血管疾病,给患者家庭和社会造成了沉重的

经济和心理负担[1]。脑内血肿清除手术联合常规药

物及亚低温治疗是当前治疗重症自发性脑出血的最

主要手段[2-6]。2020年《亚低温脑保护中国专家共识》
明确提出,亚低温治疗开始越早,治疗效果越好[7]。
然而目前国内外针对重症自发性脑出血的亚低温治

疗多以术后即刻实施为主,尚未见术中超早期亚低温

治疗的研究及临床实践。本研究通过对比术中超早

期亚低温治疗和术后亚低温治疗对重症自发性脑出

血患者在C反应蛋白(CRP)、白细胞介素-6(IL-6)、美
国国立卫生研究院卒中量表(NIHSS)评分及格拉斯

哥预后(GOS)评分等方面的差异,评估术中超早期亚

低温治疗对重症自发性脑出血的临床疗效。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2021年1月至2023年6月本院神经外科收

治的重症自发性脑出血患者71例。纳入标准:(1)参
照2010年美国心脏协会/美国中风协会《自发性脑出

血诊疗指南》确诊为自发性脑出血;(2)年龄18~75
岁;(3)脑内出血量30~80

 

mL;(4)伴有不同程度的

意识障碍和肢体功能障碍。排除标准:(1)合并严重

心肺疾病和其他系统严重基础疾病,不适宜实施亚低

温治疗;(2)合并脑肿瘤、外伤性脑出血、蛛网膜下腔

出血等严重中枢神经系统疾病;(3)发病前已存在意

识障碍、肢体活动障碍和智力障碍等影响预后测评。
本研究经本院医学伦理委员会批准(审批号:2024年

伦审第3号)。
1.2 方法

两组患者均行开颅脑内血肿清除+去骨瓣减

压+颅内压监护探头植入术。对照组术后予以脱水

降颅压、促进脑细胞代谢及防止并发症等常规药物综

合对症治疗,并于术后立即实施持续3
 

d的亚低温治

疗。研究组在对照组的基础上,将实施亚低温治疗的

开始时间提前至手术开始时,术后继续实施为期3
 

d
的亚低温治疗。根据患者对亚低温治疗的耐受情况

及反应适时调整亚低温治疗的持续时间。
研究组麻醉成功后,立即使用珠海和佳 HGT-

200Ⅱ型亚低温治疗仪降温,实时监测患者肛温,视肛

温+0.3
 

℃为大脑温度,维持大脑温度在32~35
 

℃;
术中使用芬兰GE公司熵指数麻醉深度监测仪监测

麻醉镇静深度为熵指数40~60(指数正常范围为0~
100,0代表大脑皮层完全抑制,100代表完全清醒)。

对照组术后返回重症监护室,使用冬眠合剂Ⅰ号

(氯丙嗪,异丙嗪各50
 

mg,哌替啶100
 

mg及5%葡萄

糖液250
 

mL配制)镇静;使用珠海和佳 HGT-200Ⅱ
型亚低温治疗仪降温,实时监测患者肛温,视肛温+
0.3

 

℃为大脑温度,维持大脑温度在32~35
 

℃。

术后均继续使用熵指数麻醉深度监测仪监测麻

醉镇静深度为熵指数60~80,视患者对亚低温治疗的

耐受情况及反应予以相应调整及治疗处理。
1.3 疗效评价

分别于术后即刻、6
 

h、24
 

h、72
 

h和7
 

d采集两组

患者静脉血标本检测CRP及IL-6水平,对比分析两

组患者在各时间点的差异及变化情况。于术后3个月

对两组患者行NIHSS评分及GOS评分。其中,GOS
评分≥4分视为预后良好,<4分视为预后不良,1分为

死亡。对比分析两组患者在临床神经功能缺损及预后

良好率(预后良好例数/总例数×100%)的差异。
1.4 统计学处理

采用SPSS26.0软件进行统计学分析,计数资料

以例数或百分比表示,组间比较采用χ2 检验;计量资

料以x±s表示,组间比较采用独立样本t检验。以

P<0.05为差异具有统计学意义。
2 结  果

2.1 分组情况

将71例患者采用机械抽样法随机分为2组。术

中超早期亚低温治疗组(研究组)35例,其中男20例、
女15例,平均年龄(60.37±10.62)岁;术前GOS评

分为(7.91±1.46)分,术前 NIHSS评分为(32.54±
4.65)分;出血部位在基底核区22例,丘脑8例,脑叶

5例;发病至手术治疗开始时间(4.49±0.80)h;手术

时间(3.25±0.31)h;术 后 亚 低 温 治 疗 持 续 时 间

(67.00±10.42)h。术后亚低温治疗组(对照组)36
例,其中男19例、女17例,平均年龄(59.75±10.09)
岁;术前 GOS评分为(7.81±1.55)分,术前 NIHSS
评分为(31.83±4.90)分;出血部位在基底核区24
例,丘脑8例,脑叶4例;发病至手术治疗开始时间

(4.73±1.02)h;手术时间(3.39±0.44)h;术后亚低

温治疗持续时间(67.5±9.03)h。两组患者性别、年
龄、术前GOS评分、术前 NIHSS评分、出血部位、发
病至手术治疗开始时间、手术时间及术后亚低温治疗

持续时间等方面差异无统计学意义(P>0.05),具有

可比性。
2.2 CRP及IL-6水平

术后即刻,两组患者CRP及IL-6水平差异无统

计学意义(P>0.05);术后6
 

h、24
 

h、72
 

h及7
 

d,研究

组的CRP及IL-6水平均低于对照组,差异有统计学

意义(P<0.05),见表1。
表1  两组患者各时间点CRP及IL-6水平比较(x±s)

组别 时间 n CRP(mg/L) IL-6(pg/mL)

对照组 术后即刻 36 6.31±3.09 11.80±3.71

术后6
 

h 14.90±5.46 30.67±12.32

术后24
 

h 35.56±12.06 56.39±19.85

术后72
 

h 95.79±33.86 107.61±18.89

术后7
 

d 68.94±30.02 80.92±14.84
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续表1  两组患者各时间点CRP及IL-6水平比较(x±s)

组别 时间 n CRP(mg/L) IL-6(pg/mL)

研究组 术后即刻 35 6.24±2.92 11.73±3.66

术后6
 

h 11.43±3.93a 22.53±10.63a

术后24
 

h 25.04±8.46a 39.80±19.82a

术后72
 

h 74.32±20.40a 93.30±13.99a

术后7
 

d 49.89±17.52a 70.18±9.91a

  a:P<0.05,与对照组比较。

2.3 治疗前后神经功能缺损情况

治疗前,两组患者 NIHSS评分差异无统计学意

义(P>0.05);术后3个月,对照组有3例患者因病重

死亡,研究组有2例患者因病重死亡,两组患者NIH-
SS评分均低于术前,且研究组低于对照组,差异均有

统计学意义(P<0.05),见表2。
表2  两组患者术前及术后3个月NIHSS评分比较(x±s)

组别 时间 n NIHSS(分)

对照组 术前 36 31.83±4.90

术后3个月 33 22.03±11.20a

研究组 术前 35 32.54±4.65

术后3个月 33 16.97±8.83ab

  a:P<0.05,与术前比较;b:P<0.05,与对照组比较。

2.4 预后情况

患者术后3个月GOS评分中,研究组预后良好

率明显高于对照组,差异有统计学意义(χ2=4.304,
P=0.038),见表3。

表3  两组患者术后3个月GOS评分情况

组别 n
预后不良(n)

1分 2分 3分

预后良好(n)

4分 5分
预后良好[n(%)]

对照组 36 3 6 10 13 4 17(47.22)

研究组 35 2 4 4 20 5 25(71.43)

χ2 4.304

P 0.038

3 讨  论

  既往研究表明,自发性脑出血患者脑内血肿本身

的占位效应、血肿周围的继发性脑水肿和神经损伤是

引起此类患者恶性颅内压增高的关键因素,也是导致

此类患者高死亡率和高致残率的主要原因[8-9]。亚低

温治疗是目前自发性脑出血的可靠且安全有效的治

疗手段,它可通过降低脑代谢、减少炎性因子释放、减
少乳酸堆积、保护血脑屏障、抑制神经元凋亡等多种

途径,减轻血肿周围的脑组织水肿和神经损伤、降低

颅内压,进而起到神经保护的作用,能明显改善此类

患者的预后[10-15]。因此,脑内血肿清除手术联合常规

药物及亚低温治疗成为当前治疗重症自发性脑出血

的最主要手段[2-6]。

动物实验研究表明,早在脑出血后的6小时内,
血肿周围的脑组织水肿和血脑屏障破坏便已经发生,
继发的脑组织炎性反应将造成血肿周围白质的广泛

水肿和神经元损伤,并于出血后48
 

h达到高峰[16-19]。
临床实验研究也表明,早在脑出血发生后24

 

h内,血
肿周围继发的脑组织水肿、神经损伤和颅内压增高等

病理生理过程便已经开始,并随时间进行性加重[8,13],
因此,尽早阻止或减轻这些病理生理过程将是改善脑

出血患者预后的关键。
CRP及IL-6是人体内重要且具代表性的炎症因

子,可较准确地反映脑出血患者脑组织内炎症反应水

平,是评估亚低温治疗对脑组织内炎症反应影响的重

要指标,CRP及IL-6等炎症因子水平也与脑出血患

者的预后密切相关[20-22]。本研究中,在术后即刻两组

患者 CRP 及IL-6水 平 差 异 无 统 计 学 意 义(P>
0.05),而在术后6

 

h、24
 

h、72
 

h及7
 

d,术中超早期亚

低温治疗组患者的这两项指标水平均明显低于术后

亚低温治疗组(P<0.05),这提示相较于术后亚低温

治疗,术中超早期亚低温治疗能更有效地抑制重症自

发性脑出血患者术后的脑组织炎症反应。
对于重症自发性脑出血患者,术后脑组织的炎症

反应 能 否 被 有 效 抑 制 是 决 定 最 终 预 后 的 重 要 因

素[23-25]。本研究中,两组患者术后3个月的 NIHSS
评分和GOS评分的结果也证实了这一点:术后3个

月,两组患者的NIHSS评分均低于同组患者治疗前,
且术中超早期亚低温治疗组低于术后亚低温治疗组,
差异均有统计学意义(P<0.05);术后3个月,两组患

者的GOS评分结果表明,术中超早期亚低温治疗组

的预后良好率(71.43%)明显高于术后亚低温治疗组

(47.22%)。
综上所述,术中超早期亚低温治疗较术后亚低温

治疗虽然仅提前了数小时,但比术后亚低温治疗能更

早、更有效地抑制重症自发性脑出血患者术后的脑组

织炎症反应,更有效改善最终预后。
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