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亚低温在儿童重型外伤性脑损伤治疗中的
初步应用评价

李昊1 郑珊1施伟1 陆国平1孙安2

． 【摘要】 目的探讨亚低温对儿童外伤性脑损伤(traumatic brain injury，TBI)的脑保护作用，并评

价其临床安全性。方法将22例重症TBI患儿随机分为亚低温治疗组(颅温(34．5±0．2)℃，持续72

h；凡=12)和常温对照组(不进行降温治疗；rt=10 o检测脑脊液中特异性烯醇化酶(NSE)、S-l o()蛋白

(S-100)、磷酸肌酸激酶脑型同工酶(CK—BB)的变化，监测颅内压及生命体征、酸碱平衡、血电解质水

平。结果常温对照组伤后48 h颅内压达高峰，平均为(26．2±8．7)mmHg，亚低温治疗组颅内压均维

持在较低水平，各时点指标较常温对照组均明显降低(JP<0．01)；亚低温治疗组脑脊液S-i00、CK—BB测

定值明显低于常温对照组各时点水平(P<0．05、P<0．001)；两组生命体征稳定，血酸碱平衡，血电解质

正常，亚低温组心率较常温组降低(P<O．05 o结论亚低温xCJt,童严重TBI具有较好的脑保护作用。

颅温34．5℃左右，持续72 h在临床上是安全的。

【关键词】脑损伤／治疗；低温，人工

Protect effect of moderate hypothermia on traumatic brain injury in children．LI Hao，ZHENG Shah,

SHI Wei,et a1．1,Department of Pediatric Surgery，Children’s Hospital of Fudan University，Shanghai，200032，

China；2，Department of Neurosurgery，Huashan Hospital of Fudan University,Shanghai，200014,。China

‘j【Abstract】 Objective To investigate the safety and neuroprotection of moderate hypothermia in

children with traumatic brain injury(TBI)．Methods The TBI children were divided randomly into the

moderate hypothermia group(intracranial temperature 34．5。C±0．2℃，keeping on 72 h，It=12)and the control

group(，l=1 o)．The eerebrospinal fluid(CSF)NSE，S-I 00，CK-BB levels，intracranial pressure 0cP)leveh

were used to assess the protective effects．The variety of the sour alkali balance．electrolyte were inspected．

Results The peak levels of ICP in control group(26．2 4-8．7 mmHg)ws．q reached in 48h after TBI．The ICP

leveh in moderate hypothermia group were lower than those in control group at each hour sign fP<0．01)．At 24

h，48 h。72 h，the NSE，S-100，CK-BB leveh in moderate hypothermia group were also lower than those in

control group fP<0．01)．In two groups the∞ur alkali balance and the electrolyte is normal．In moderate

hypothermia group the heart rate were lower than that in control group fP<0．05)．Conclusions Moderate

hypothermia has the better brain protection function to children’s severity TBI．Keeping the intracratiial

temperature at 34．5。C，persisting 72 hours is safe on the clinic．

【Key words】Brain Injuries／TH；Hypothermia，Induced

外伤性脑损伤(traumatic brain injury，TBI)是导

致儿童死亡和永久性神经功能损伤的主要原因之

一，关于治疗过程中脑功能的保护是目前研究的重

要方向。大量研究亦提示亚低温对成人TBI有一定

的保护作用，多项实验证实，亚低温对新生儿缺氧

缺血性脑损伤有保护作用川。但亚低温对于儿童TBI

后脑保护的研究甚少f2J。本文对亚低温治疗儿童严

重TBI的临床疗效及安全性进行初步评价。

作者单位：1．复旦大学附属儿科医院(上海，200032)；2，复旦大

学附属华IlJ医院神经外科(上海，200014)，E—mail：Iiha7272@163．coin,

该研究获2005年上海市优秀青年医生培养项目资助。

材料与方法

·论著·

一、临床资料

2005年7月至2007年4月我院收治22例严

重TBI患儿。纳入研究病例选择标准：受伤8 h内的

严重TBI患儿(均行头颅CT检查确诊，GCS评分<

8分)，年龄8个月至12岁，无复合伤。头颅外伤的

原因分别为：车祸伤12例；坠落伤7例；游戏意外伤

3例。按入院日期奇i偶数半随机分为亚低温治疗组

(凡=12，简称亚低温组)和常温对照组(n=lo，简称

常温组)。
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亚低温组平均年龄(6．3-I-0．3)岁(8个月至12

岁)，平均GCS评分为(6．4±1．8)分，开始治疗时间

平均为外伤后(7．2±1．4)h。常温组平均年龄(7．2±

0．4)岁(10个月至8岁)，平均GCS评分(6．5±1．7)

分，开始治疗时间平均为外伤后(6．8±1．2)h。两组

在年龄、GCS评分、开始治疗时间方面比较，差异无

统计学意义。

所有患儿均监测颅内压(ICP)，治疗上均采取

了维持内环境稳定，维持正常血流灌注，机械通气，

对症止痉等措施。手术治疗14例，其中亚低温组8

例，常温组6例，手术方法为颅内血肿清除加去骨

瓣减压术。

二、亚低温的实施方法

亚低温组采用选择性头部降温方法：机械通气

后将降温帽置于患儿头部，半导体循环冷却，以颅

内温度为温控标准，由计算机自动调节降温帽水

温，维持颅内温度在(34．5±0．2)℃，并持续72 h，停

止头部降温后自然复温，必要时用远红外辐射复

温。常温组不进行亚低温治疗(颅内温度为37．5cc

一38．5cC)。

三、检测指标

1．一般情况：所有患儿均监测直肠温度，持续

心电监护，观察心率、呼吸、血压，经皮测氧饱和度

等，并动态监测血气及血电解质。

2．颅内压监测：采用美国COAMINO MPM一1

型颅内压监测仪及COAMINO 1 10一HMT脑室内颅

内压探头监测颅内压，记录治疗时及治疗后8 h、12

h、24h、48 h、72 h颅内压值(单位：mm Hg)。

3．脑脊液特异性烯醇化酶(NSE)、S一100蛋白

·5 ·

(S一100)、磷酸肌酸激酶脑型同丁酶(CK—BB)的测

定：分别于治疗后8 h、24 h、48 h、72 h采集患儿脑

脊液，置一70℃冰箱中保存，1周后采用放射免疫方

法测定脑脊液中NSE、S一100、CK—BB水平，NSE放

免药盒由法国Cis Bio International公司提供，S一100

放免药盒购自瑞典Medica公司，CK—BB采用美国

Helena公司及配套的全自动生化仪进行结果分析。

四、统计学处理

采用SPSS 13．0统计软件进行统计学处理，所

有数据均用均数±标准差(互±s)表示，组间比较采

用t检验。P<0．05为差异有统计学意义。

结 果

一、一般疗效

亚低温组死亡1例(病死率为8．3％)，常温组

死亡2例(病死率为20％)，两组比较，差异有统计

学意义(t=1．92；P<0．05 o亚低温组均行机械辅助

通气治疗，平均辅助通气时间为(86．3 4-23．6)h；常

温组8例行机械通气治疗，平均机械通气时间为

(64．8±48．7)h，与亚低温组比较，差异无统计学意

义(￡=0．54；P>0．05 o

亚低温组在治疗后24 h、48 h、72 h出现心率减

慢，与常温组比较，差异有统计学意义(￡编=1．62,P<

0．05，tTzh=1．73，P<0．05)，且亚低温组血压下降，经治疗

后48 h收缩压与对照组比较，差异有统计学意义(￡=

1．82，P<0．05)；两组血电解质水平均未见异常；亚低

温组降温后直肠温度维持在34．5cC～35．5℃，常温组

直肠温度维持在37．5c|c一38．50{c，见表1。

表1各时点生命体征及血气、血电解质情况

注：△P<0．05，+P<0．01
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二、颅内压测定

两组开始治疗时颅内压均明显增高。亚低温组

各时点颅内压均维持在较低水平。常温组48 h后颅

lep值(叫IIH曲

内压达到峰值，为(26．2．4-8．7)mm Hg，较亚低温组明

显升高，差异有显著统计学意义(f=3．42；P<0．01)，

见图1。

O 8 24 48 72

图1两组各时点ICP值(ram Hg)

三、脑脊液生化指标测定

TBI后24 h、48 h、72 h亚低温组脑脊液NSE水

平较常温组明显降低(P<0．01)，亚低温组各时点脑

不同时点(h)

脊液S一100(P<0．05)、CK—BB(P<0．01)水平也明

显低于常温组，差异均有统计学意义，见表2。

表2两组各时点脑脊液生化指标

讨论

TBI依据病程可分为原发性损伤和继发性损

伤。后者始发于TBI发生后6—8 h，可持续数周，

表现为神经细胞坏死和凋亡等，其带来的后遗症是

治疗的难点。目前亚低温已经用于成人严重TBI患

者的脑保护治疗。但对于儿童，尤其是婴幼儿TBI

的亚低温治疗尚处于早期探索中12I。由于儿童大脑

特殊的结构特点使外伤后脑水肿、颅内高压较成人

显著，其继发性脑损伤带来的后遗症如脑瘫、外伤

性癫痫等较成人多见13I。本实验监测结果也提示损

伤后早期即出现颅内压升高，故TBI的后续治疗非

常重要。本研究采用选择性头部降温法对TBI患儿

进行亚低温治疗，维持颅内温度(34±0．2)oC，并持

续72 h，结果显示亚低温组在治疗后各时点的颅内

压值均较常温组明显降低(P<o．01)，证实亚低温可

以明显降低TBI后的颅内压，减轻脑水肿。且亚低

温组病死率(8．3％)较常温组病死率f20％)明显降低，

进一步证明亚低温有一定的脑保护作用。

亚低温的脑保护作用已被认识多年，其作用机

制尚不十分清楚，可能影响到损伤的各个环节。目

前主要认为有以下几方面I蜘：①降低脑细胞代谢，

脑部温度下降l℃，脑代谢率可降低5％：亚低温可

降低脑细胞耗能和无氧酵解，减少脑细胞ATP消耗

和乳酸积聚，从而抑制脑代谢及继发性损伤。②降

低细胞毒素的大量聚集，如兴奋性神经递质、一氧

化氮(NO)等，并减少氧自由基的生成，保护血脑屏
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障，减少C矿内流，解除蛋白激酶C的抑制，阻断

C矿对神经元的毒性作用。③抗细胞凋亡，其机制可

能与阻断凋亡通路，延缓凋亡的发生有关。

NSE是糖酵解途径的关键酶，特异性定位于神

经元内，正常体液中含量甚微。S一100是一种酸性钙

离子结合蛋白，主要分布在星形胶质细胞内。

CK—BB主要分布在胶质细胞内，少量在神经元的胞

浆中。TBI导致神经细胞损伤和血脑屏障破坏，胞浆

内的蛋白质如NSE、S一100、CK—BB等会漏出细胞，

释放至脑脊液中。大量临床和动物实验表明，脑损

伤后脑脊液中NSE、S一100、CK—BB的变化可敏感地

反映脑损伤的程度，评价疗效，判断预后用。本实验

中，亚低温组于伤后12—72 h脑脊液中NSE、

S—100、CK—BB水平明显低于常温组，提示亚低温对

儿童TBI有一定的脑保护作用，其机理可能与降低

脑细胞代谢，减少细胞毒素的大量聚集有关。

Amess等Is研究发现，亚低温后新生猪的心、肺、

脾、肾及小肠未出现异常病理改变。周文浩等fgl对1 1

例缺氧缺血性脑损伤的新生儿进行亚低温治疗，未

发现肝、肾功能损害及凝血功能异常。本文资料亦

显示，亚低温治疗的患儿无严重酸中毒及低钠血

症、低钾血症发生。表明34．5℃、72 h亚低温治疗儿

童重症TBI是较为安全的的方法。同时发现，亚低

温组患儿虽然生命体征正常，但在实施亚低温过程

中，心率明显下降，血压波动较大，有时需要运用药

物来维持。本研究仅为临床初步观察，病例数较少，

婴幼儿体温调节中枢不稳定，因此，亚低温在婴幼

儿TBI中的应用安全性还有待进一步的较长期的

大样本研究。 ⋯
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中华医学会+bJU'l"科学分会第7届全国小儿骨科学术会议通知

·消息·

中华医学会+bJL外科学分会第7届全国+bJL骨科学术会议将于2009年4月16日至18日在江西省南

昌市举行。 ．．
，

本次会议将就／bJL骨折与脱位、发育性髋关节脱位、先天性马蹄内翻足、先天性与特发性脊柱侧凸、脑

瘫、儿童骨肿瘤、+JL骨科护理等专题，开展高起点、高水平的研讨，交流与传播小儿骨科领域的新技术和新

理论，加强同国外以及成人骨科同道的沟通与合作，开设大师讲坛，引发对小儿骨科临床及相关研究的思考

和讨论。本次会议还将邀请香港、台湾及成人骨科专家担任评委，评选优秀青年论文并颁发奖励。诚挚地邀请

各位骨科同道踊跃投稿并参加会议。

投稿信箱：cpoa2009_callpaper@126．com，收到投稿后，将回复邮件确认。所有投稿请自留副本，投稿无论

是否采用，一律不退稿。截稿日期：2009年2月28日。会议录用的稿件将由中华医学会小儿外科学分会寄送

正式会议通知。
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brain injury in children 2005

 
相似文献(10条)

1.期刊论文 郭伟.王莉莉.蔡坤皓.吴耀晨.陈东.陈建良 亚低温治疗重度颅脑损伤疗效及预后观察 -中国医师杂志

2007,9(3)
    目的 探讨亚低温治疗颅脑损伤的作用机制并观察其疗效.方法 GCS≤8分的颅脑损伤患者68例,于创伤后24 h内接受亚低温治疗.监测和记录治疗前后

的颅内压(ICP)、脑组织氧分压(PbrO2)、血糖指标,于伤后6个月根据GOS标准进行评估,判断预后.结果 亚低温治疗后患者ICP明显降低

(P＜0.05),PbrO2明显升高(P＜0.05),对创伤后早期发生的高血糖反应有抑制作用(P＜0.05).GOS评估结果显示亚低温治疗组患者恢复良好率(69.2%),病

死率(12.3%),与对照组比较(分别为33.3%和28.5%)差异有统计学意义(P＜0.05).结论 采用持续24～48 h亚低温治疗重度颅脑损伤患者是一种安全、有效

的方法,无严重并发症,可降低死亡率、改善预后.

2.期刊论文 肖三潮.张昌荣.周小卫.李健.左毅 亚低温治疗急性重型颅脑损伤冰帽撤退的时机选择 -陕西医学杂志

2000,29(4)
    目的:研究亚低温治疗急性重型颅脑损伤冰帽撤退时患者病情的变化.选择适当的撤退时机及方法.方法:观察冰帽撤退前后的患者意识、ICP及生命体

征变化.结果:脑水肿期短时间内撤退冰帽,易使颅内压反跳、患者病情加重,于预后不良.结论:撤退冰帽应在脑水肿消散后.应先缓慢复温至正常,最好能

在ICP监测下,常规静点脱水剂,补充液体,支持治疗.

3.期刊论文 阮立新.吴道武.李先锋.李新崇.黄其川 特重型颅脑损伤36例治疗体会 -河北医科大学学报2002,23(3)
    特重型颅脑损伤格拉斯哥昏迷指数(Glasgow comascale,GCS)[1]3～5分患者的病死率高,预后不佳,特别是双侧瞳孔散大,GCS 3分濒死的特重型颅脑

损伤患者,其病死率接近100%,故此类患者的救治,是颅脑损伤治疗中的重点和难点.我科自1997年10月～2000年10月共收治36例,报告如下

4.期刊论文 李海.李纳新.王刚.裴亮 应用亚低温治疗急性重度颅脑损伤疗效分析 -中国误诊学杂志2008,8(9)
    重度颅脑损伤患者因外伤和外伤后继发性脑缺血引起神经功能障碍而致残甚至死亡[1].亚低温治疗早在1943年就被报道用于颅脑损伤患者的脑保护

,因并发症较多而未推广应用.亚低温治疗能显著减低严重颅脑伤患者死残率,如控制得当可以避免心律失常等不良反应发生[2].我院2003-02/2005-07采

用亚低温治疗重型颅脑损伤30例,并设立常温组对照分析,进一步探讨其临床意义,现报告如下.
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5.期刊论文 陈丽静.伦丽芳.刘小红.CHEN Li-jing.LUN Li-fang.LIU Xiao-hong 早期局部亚低温治疗对重型颅脑

损伤疗效的影响 -临床护理杂志2008,7(1)
    目的 探讨重型颅脑损伤患者早期应用局部亚低温治疗的效果.方法 将66例重型颅脑损伤患者随机分为治疗组和对照组,各33例,两组均行常规药物综

合治疗.对照组:按常规发热超过38℃给予冰敷;治疗组:早期应用头部冰帽、背部冰毯降温局部亚低温治疗(32～34℃)72h.结果 伤后3个月两组患者恢复

良好率及病死率比较差异有统计学意义(P＜0.05).结论 早期应用局部亚低温治疗可明显降低重型颅脑损伤患者的病死率,提高其生存率及生活质量.

6.期刊论文 徐秀群.朱兴敏.施亚兰 亚低温治疗重型颅脑损伤的呼吸道管理 -中国误诊学杂志2006,6(22)
    2005-01～2005-12我科使用亚低温治疗重型颅脑损伤患者38例,取得了较好的疗效,总结如下.

1 临床资料

1.1 一般资料 本组男29例,女9例,年龄16～67岁.其中原发性脑干损伤13例,弥漫性轴索损伤11例,颅内血肿清除术后26例.亚低温治疗前GCS评分3～5分

22例,6～8分16例.

7.期刊论文 张凤花 亚低温治疗重型颅脑损伤的护理 -中国误诊学杂志2005,5(8)
    我院2000-05～2004-05收集重型颅脑损伤82例,其中运用亚低温治疗重型颅脑损伤38例,效果良好,护理体会如下.

8.期刊论文 宋乐欣.闫振山.黄春晖 亚低温治疗颅脑损伤血糖变化与预后的相关性 -中国误诊学杂志2005,5(4)
    对我院2002-01～2004-06使用亚低温治疗颅脑损伤43例并与单纯保守治疗颅脑损伤41例的血糖变化与预后相关性对比,分析如下.

9.期刊论文 陈志斌.陈艺坛 亚低温治疗重症颅脑损伤疗效观察 -中国误诊学杂志2004,4(2)
    近年来,国内外许多实验和临床研究表明,亚低温(33～35℃)治疗能减轻伤后脑损害,促进神经功能恢复[1].我院自2000-01～2003-06应用亚低温与常

规治疗两种方法对重型颅脑损伤(GCS≤8分)54例进行分组治疗,并取得较好的效果,现报告如下.

10.期刊论文 黄东健.徐如祥.瞿文军 血液滤过用于亚低温治疗脑水肿的可行性观察 -中国临床康复2004,8(25)
    目的:探索血液滤过用于创伤性脑水肿的亚低温治疗可行性和方法,血液滤过方法与传统亚低温疗法的降温效果差异;以及血液滤过对脑水肿治疗的作

用机制.方法:12只健康犬随机分为2组:血液滤过组(A组,6只),传统降温组(B组,6只).采用改进的Feeney法自由落体致犬脑损伤,均用机械通气辅助呼吸

,伤后6 h,A组在采用血液滤过体外循环降温,血流量为90～100 mL,置换液为500～800 mL/h;B组采用冰敷头部及腹部降温.持续监测肛温、生命体征,每2

h检测血气分析,乳酸和细胞因子;伤后24 h动物处死做脑组织水含量和组织学检查.结果:A组犬肛温可在15～18 min后下降并维持在29～32℃;A组在开始

时平均动脉压低于B组外,电解质和酸碱平衡,氧分压(PO2)显著优于B组;在治疗过程中,A组的外周血乳酸、肿瘤坏死因子-α、白细胞介素-1β、白细胞介

素-6、白细胞介素-8水平显著低于B组(P＜0.05～0.01),A组脑组织含水量(77.23±0.68)%也明显低于B组(79.32±0.52)%,差异有显著性意义

(P＜0.05).结论:血液滤过用于脑损伤后的亚低温治疗,安全可行,其降温快速,体温容易控制;另外,高容量血液滤过能较好地调节内环境、清除体内细胞

因子和乳酸等炎症递质,这对保护脑组织,减少继发性脑水肿有益.

 

 
本文链接：http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_lcxewkzz200806002.aspx

授权使用：黔南民族师范学院(gnnzsfxy)，授权号：9e0b4346-d936-4e60-88a8-9eda00b4fc39

下载时间：2011年5月5日

http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e9%99%88%e4%b8%bd%e9%9d%99%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e4%bc%a6%e4%b8%bd%e8%8a%b3%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e5%88%98%e5%b0%8f%e7%ba%a2%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22CHEN+Li-jing%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22LUN+Li-fang%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22LIU+Xiao-hong%22+DBID%3aWF_QK
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_lchlzz200801001.aspx
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_lchlzz200801001.aspx
http://c.wanfangdata.com.cn/periodical-lchlzz.aspx
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e5%be%90%e7%a7%80%e7%be%a4%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e6%9c%b1%e5%85%b4%e6%95%8f%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e6%96%bd%e4%ba%9a%e5%85%b0%22+DBID%3aWF_QK
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_zgwzxzz200622165.aspx
http://c.wanfangdata.com.cn/periodical-zgwzxzz.aspx
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e5%bc%a0%e5%87%a4%e8%8a%b1%22+DBID%3aWF_QK
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_zgwzxzz200508129.aspx
http://c.wanfangdata.com.cn/periodical-zgwzxzz.aspx
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e5%ae%8b%e4%b9%90%e6%ac%a3%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e9%97%ab%e6%8c%af%e5%b1%b1%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e9%bb%84%e6%98%a5%e6%99%96%22+DBID%3aWF_QK
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_zgwzxzz200504044.aspx
http://c.wanfangdata.com.cn/periodical-zgwzxzz.aspx
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e9%99%88%e5%bf%97%e6%96%8c%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e9%99%88%e8%89%ba%e5%9d%9b%22+DBID%3aWF_QK
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_zgwzxzz200402028.aspx
http://c.wanfangdata.com.cn/periodical-zgwzxzz.aspx
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e9%bb%84%e4%b8%9c%e5%81%a5%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e5%be%90%e5%a6%82%e7%a5%a5%22+DBID%3aWF_QK
http://s.wanfangdata.com.cn/Paper.aspx?q=Creator%3a%22%e7%9e%bf%e6%96%87%e5%86%9b%22+DBID%3aWF_QK
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_xdkf200425083.aspx
http://c.wanfangdata.com.cn/periodical-xdkf.aspx
http://d.wanfangdata.com.cn/Periodical_lcxewkzz200806002.aspx

