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［摘　要］目的：探讨长时程亚低温疗法对重型颅脑损伤患者术后部分凝血功能指标、氧化应激指标及炎性因
子水平的影响。方法：１３０例重型颅脑损伤术后患者，按术后治疗方式分为长时程组（长时程亚低温治疗，ｎ＝
４８）、短时程组（短时程亚低温治疗，ｎ＝４４）及常温组（常温治疗，ｎ＝３８），３组均在接受重型颅脑损伤基础治疗基
础上给予相应治疗，比较３组治疗前和治疗后８、１２、４８及７２ｈ时纤维蛋白原（Ｆｂｇ）、Ｄ二聚体（ＤＤ）水平及凝血
酶原时间（ＰＴ）、凝血酶时间（ＴＴ）及活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ），比较治疗前和治疗第１、３及５天和复温时
一氧化氮（ＮＯ）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、丙二醛（ＭＤＡ），比较治疗前和治疗后第３及５天和复温时Ｃ反应蛋白
（ＣＲＰ）、白介素６（ＩＬ６）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）及神经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）水平，随访３月评价预后。
结果：与治疗前比较，治疗８、１２ｈ时，３组患者Ｆｂｇ、ＤＤ上升，ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ缩短，Ｆｂｇ、ＤＤ降低，ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ延
长（Ｐ＜０．０５）；与治疗前比较，３组在治疗第１、３及５天时，ＮＯ、ＳＯＤ、ＭＤＡ、ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及ＮＳＥ水平均降低
（Ｐ＜０．０５）；长短时程两组复温时，ＮＯ、ＳＯＤ、ＭＤＡ、ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及ＮＳＥ水平也较治疗前均降低（Ｐ＜０．０５）；
治疗第１、３及５天时，长短时程两组ＮＯ、ＳＯＤ及ＭＤＡ降低幅度高于常温组（Ｐ＜０．０５），长时程组ＮＯ降低幅度
又高于短时程组（Ｐ＜０．０５）；长短时程两组纤溶亢进和脑梗死发生率低于常温组（Ｐ＜０．０５），其余各并发症发生
率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；术后３月随访结果显示，长时程组预后良好所占比例高于短时程组和常
温组（Ｐ＜０．０５）。结论：重型颅脑损伤患者术后应用长时程亚低温疗法可减轻患者血液高凝状态，抑制纤溶亢
进，改善患者氧化应激损伤，减轻炎症反应程度，优化其预后。
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　　重型颅脑损伤患者的临床表现为发病急骤、病
情变化速度快、神经功能损伤较为严重，并发症多、

预后差，短期死亡率高［１］。亚低温疗法是重型颅

脑损伤患者常用辅助救治手段，可通过物理及药物

干预降低颅内压、减轻脑水肿，改善颅脑损伤程度。

一般认为亚低温对重型颅脑损伤的脑保护作用主

要与降低新陈代谢、减少自由基释放、减轻细胞骨

架损伤程度等有关，并可下调炎症因子水平，减轻

脑损伤程度及氧化应激损伤［２］。近年的研究认

为，亚低温虽可改善重型颅脑损伤患者高凝状态，

但可能引起凝血功能紊乱，促进纤维蛋白溶解，导

致血小板功能障碍［３］；马君武等［４］还认为，长时程

亚低温干预可改善重型颅脑患者机体免疫功能，改

善患者预后。因此，本研究采用长时程亚低温疗法

对４８例重型颅脑损伤术后患者进行治疗，同时设
立短时程亚低温治疗组和常温治疗组，观察患者的

部分凝血功能指标、氧化应激及炎症因子变化。

１　资料与方法

１．１　一般资料
２０１４年３月～２０１７年８月收治的１３０例重型

颅脑损伤患者，纳入标准：（１）创伤 ６ｈ内入院；
（２）经影像学确诊为重型颅脑损伤；（３）格拉斯哥

昏迷评分（ＧＣＳ）低于８分；（４）无严重多发伤；（５）
创伤后存活时间 ＞１周；（６）临床资料完整。排除
标准：（１）合并内分泌疾病；（２）合并严重肝肾功能
障碍；（３）合并免疫缺陷；（４）既往接受免疫抑制剂
或激素类药物治疗；（５）年龄不超过１８岁及临床
资料不完整患者。按治疗方式分为长时程组（长

时程亚低温治疗，ｎ＝４８）、短时程组（短时程亚低
温治疗，ｎ＝４４）及常温组（常温治疗，ｎ＝３８）。长
时程组男３０例，女１８例；３５～７８岁，平均（５３．３±
５．６）岁；合并高血压８例，糖尿病９例；ＧＣＳ评分
（５．６±１．８）分，创伤至治疗前间（２．４±１．３）ｈ。
短时程组男２９例，女１５例；３４～７９岁，平均（５３．５
±５．８）岁；其中合并高血压７例，糖尿病７例；ＧＣＳ
评分（５．７±１．７）分，创伤至治疗前间（２．５±１．４）ｈ。
常温组男２６例，女１２例；３６～７９岁，平均（５３５±
５８）岁；合并高血压６例，糖尿病７例；ＧＣＳ评分
（５５±１８）分，创伤至治疗前间（２５±１２）ｈ。３
组 患者的一般资料比较差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），具有可比性。
１．２　方法

３组患者入院后均接受开颅血肿清除术与
（或）去骨瓣减压术，术后常规应用抗生素抗感染，

配合使用甘露醇脱水、营养脑细胞、止血及基础对

症治疗，呼吸困难者行气管插管或气管切开，辅助

１０２
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呼吸。长时程组术后采用长时程亚低温疗法，体表

降温联合肌松剂及镇静剂治疗方案，应用亚低温治

疗仪（珠海 ＨＥＭＡＴ１型，冰帽 ＋冰毯）进行降温，
体温降低至３２～３３℃、持续３ｄ，提高至３４～３５℃
后、维持３ｄ，微量泵入２００ｍｇ氯丙嗪 ＋２００ｍｇ苯
磺酸阿曲库铵 ＋２００ｍｇ异丙嗪作肌松及镇静处
理；治疗完毕后行控制性复温处理，以（０．５～
１０）℃／４ｈ的速率进行缓慢复温，停用肌松剂 ＋
镇静剂，撤亚低温治疗仪及呼吸机。短时程组采用

短时程亚低温疗法，气管插管，静脉微量泵入肌松

剂＋镇静剂，呼吸机控制呼吸，设定直肠温度为３２
～３３℃，持续２ｄ，停用亚低温治疗仪、肌松剂与镇
静剂，复温。常温组仅接受常规治疗，维持直肠温

度为３６～３７℃，体温过高者采用冰块进行物理降
温，配合常规镇静处理。

１．３　观察指标
（１）凝血功能监测：治疗前和治疗后８、１２、４８

及７２ｈ时均收集患者静脉血，测定纤维蛋白原
（Ｆｂｇ）、Ｄ二聚体（ＤＤ）、凝血酶原时间（ＰＴ）、凝血
酶时间（ＴＴ）及活化部分凝血活酶时间（ＡＰＴＴ）；
（２）氧化应激指标：治疗前和治疗后第１、３及５天
时和复温时均采集静脉血，测定一氧化氮（ＮＯ）、超
氧化物歧化酶（ＳＯＤ）及丙二醛（ＭＤＡ）；（３）炎症指
标观察：治疗前和治疗第３及５天和复温时均采集
静脉血，测定Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、白介素６（ＩＬ６）、
肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、神经元特异性烯醇化酶

（ＮＳＥ）水平。（４）并发症观察：统计２组治疗后并
发症发生情况，包括肝肾功能损害、凝血异常、颅内

血肿、肺部感染等。（５）预后观察：各组患者术后３
个月均完成随访调查，采用格拉斯哥预后评分

（ＧＯＳ）［５］评定预后，分为良好（５分）、中度残疾（４
分）、重度残疾（３分）、植物生存（２分）及死亡（１
分）；预后良好为≥３分，预后不良为＜３分。
１．４　统计学处理

所有数据均录入ＳＰＳＳ２０．０统计学，计数资料
采用χ２检验，计量资料采用 ｔ检验，重复测量数据
采用方差分析，组内行 ＬＳＤｔ检验，Ｐ＜０．０５为差
异有统计学意义。

２　结果

２．１　Ｆｂｇ、ＤＤ，ＰＴ、ＴＴ及ＡＰＴＴ
３组重型颅脑损伤患者术后治疗前 Ｆｂｇ、ＤＤ，

ＰＴ、ＴＴ及 ＡＰＴＴ比较差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），与治疗前比较，治疗 ８、１２ｈ时，３组患者
Ｆｂｇ、ＤＤ上升，ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ缩短；治疗 ４８、７２ｈ
时，Ｆｂｇ、ＤＤ降低，ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ均延长（Ｐ＜
００５）；与常温组比较，长短时程２组患者同一时点
Ｆｂｇ降低、ＤＤ、ＴＴ、ＡＰＴＴ比较差异均有统计学意
义（Ｐ＜００５），长短时程２组治疗４８、７２ｈ时 ＰＴ
长于常温组（Ｐ＜００５），长短时程２组组间比较差
异无统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表１。

表１　各组重型颅脑损伤术后患者Ｆｂｇ、ＤＤ，ＰＴ、ＴＴ及ＡＰＴＴ比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＦｂｇ，ＤＤ，ＰＴ，ＴＴａｎｄＡＰＴＴｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｃｒａｎｉｏｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｊｕｒｙｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ
组别 时间 Ｆｂｇ（ｇ／Ｌ） ＤＤ（μｇ／Ｌ） ＰＴ（ｓ） ＴＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ）
长时程组 治疗前 ２．７１±０．８１ ８７３．５１±１４０．３６ １３．８１±１．４１ １５．６１±０．８４ ２５．８１±１．４２

治疗８ｈ ３．４１±０．８１（１）（２）１６３７．２４±５４９．７１（１）（２） １１．６１±１．２３（１） １３．９１±１．２３（１）（２） ２２．９１±０．８２（１）（２）

治疗１２ｈ ３．６２±０．７２（１）（２）３０７９．８３±９４７．６１（１）（２） １１．２１±０．８３（１） １３．３３±１．２２（１）（２） ２１．４１±１．０３（１）（２）

治疗４８ｈ ２．９１±０．８３（１）（２） ６５０．４１±１０８．３６（１）（２） １４．５１±０．６２（１）（２） １７．１２±０．７４（１）（２） ２７．９１±０．７４（１）（２）

治疗７２ｈ ２．２１±０．７６（１）（２） ４０６．８３±５０．９７（１）（２） １４．９１±１．２３（１）（２） １９．７２±０．８９（１）（２） ３０．５１±１．０３（１）（２）

短时程组 治疗前 ２．７２±０．８４ ８７３．５２±１４０．３５ １３．８２±１．４５ １５．６２±０．８５ ２５．８２±１．４５
治疗８ｈ ３．４２±０．８３（２） １６４０．２６±５５０．７８（１）（２） １１．２３±１．４３（１） １３．９３±１．２２（１）（２） ２２．９２±０．８５（１）（２）

治疗１２ｈ ３．６４±０．６８（１）（２）３０８０．４６±９００．４８（１）（２） １１．４１±０．８９（１） １３．３５±１．２３（１）（２） ２１．３２±１．１１（１）（２）

治疗４８ｈ ２．９２±０．８５（１）（２） ６６０．４１±１１０．４５（１）（２） １４．５３±０．６５（１）（２） １７．１１±０．８１（１）（２） ２７．８９±０．７５（１）（２）

治疗７２ｈ ２．１９±０．８１（１）（２） ４０５．４５±５０．２２（１）（２） １４．９０±１．２０（１）（２） １９．７３±０．９２（１）（２） ３０．５２±１．０５（１）（２）

常温组 治疗前 ２．７３±０．８３ ８７１．４５±１４１．２６ １３．８４±１．２３ １５．６０±０．８６ ２５．８０±１．４４
治疗８ｈ ３．９８±０．７７（１） ２８６５．４１±６８５．１２（１） １１．９１±１．０３ １０．５１±１．１２（１） ２２．８１±０．６５
治疗１２ｈ ４．２２±０．９１（１） ４１２６．７１±１１７０．３２（１） １１．６１±０．８２（１） ９．８１±０．８２（１） １６．７１±１．２２（１）

治疗４８ｈ ３．４１±０．８１（１） ９４４．６８±７４７．５６（１） １２．１２±０．８１（１） １２．１２±０．９１（１） １８．２１±１．０３（１）

治疗７２ｈ ２．７１±０．６５（１） ６８１．５２±１６０．３３（１） １２．１４±１．０３（１） １４．２２±１．２３（１） ２４．７１±１．２３（１）

（１）与治疗前比较，Ｐ＜０．０５；（２）与常温组比较，Ｐ＜０．０５

２０２
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２．２　ＮＯ、ＳＯＤ及ＭＤＡ
３组重型颅脑损伤患者术后治疗前 ＮＯ、ＳＯＤ

及ＭＤＡ比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），与治
疗前比较，３组在治疗第１、３及５天时，ＮＯ、ＳＯＤ、
ＭＤＡ均降低（Ｐ＜０．０５）；长短时程 ２组复温时，

ＮＯ、ＳＯＤ及ＭＤＡ较治疗前两均降低，差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５）；长短时程 ２组 ＮＯ、ＳＯＤ及
ＭＤＡ降低幅度高于常温组，差异有统计学意义（Ｐ
＜０．０５），长时程组ＮＯ降低幅度又高于短时程组，
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表２。

表２　各组重型颅脑损伤术后患者ＮＯ、ＳＯＤ及ＭＤＡ比较 （ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＮＯ，ＳＯＤａｎｄＭＤＡｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｃｒａｎｉｏｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｊｕｒｙｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

组别 时间 ＮＯ（ｍｇ／Ｌ） ＳＯＤ（ｎＵ／ｍＬ） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／Ｌ）
长时程组 治疗前 ３６．５２±７．３３ ６６．２１±１３．９１ ４．１６±２．２８

治疗第１天 １８．７４±４．３３（１）（２）（３） ５０．２２±２．６５（１）（２） ３．４５±０．２６（１）（２）

治疗第３天 １６．９５±３．２６（１）（２）（３） ４７．２６±３．４１（１）（２） ３．０１±０．０６（１）（２）

治疗第５天 １３．１１±３．１２（１）（２）（３） ４３．１４±２．２６（１）（２） ２．６６±０．１２（１）（２）

复温时 １１．３２±２．８１（１）（２）（３） ４０．２１±１．７６（１）（２） ２．４１±０．０５（１）（２）

短时程组 治疗前 ３６．５３±７．３２ ６６．２２±１３．９８ ４．１５±２．２７
治疗第１天 ２３．２２±３．４１（１）（２） ５１．２３±３．１１（１）（２） ３．４４±０．２５（１）（２）

治疗第３天 ２０．４１±２．３６（１）（２） ４８．２３±３．５１（１）（２） ３．０３±０．０７（１）（２）

治疗第５天 １５．２１±２．６５（１）（２） ４４．２３±２．４３（１）（２） ２．６５±０．１４（１）（２）

复温时 １３．２２±１．７８（１）（２） ４０．２５±２．４５（１）（２） ２．４０±０．０７（１）（２）

常温组 治疗前 ３６．５４±７．３１ ６６．２３±１３．９９ ４．１６±２．２４
治疗第１天 ３５．７１±７．２６（１） ５８．９１±５．６４（１） ３．７９±０．２２（１）

治疗第３天 ３０．２３±４．２６（１） ５５．２３±４．７８（１） ３．２４±０．１２（１）

治疗第５天 ２６．５１±３．４１（１） ５１．２６±３．７４（１） ２．９８±０．０６（１）

（１）与治疗前比较，Ｐ＜０．０５；（２）与常温组比较，Ｐ＜０．０５；（３）与短时程组比较，Ｐ＜０．０５

２．３　ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及ＮＳＥ
３组治疗前的 ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及 ＮＳＥ炎症

因子水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。与
治疗前比较，３组在治疗第１、３及５天时，ＣＲＰ、ＩＬ
６、ＴＮＦα及ＮＳＥ均降低（Ｐ＜０．０５），长短时程两组

在复温时，ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及 ＮＳＥ较治疗前均降
低（Ｐ＜０．０５）；长短时程两组 ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及
ＮＳＥ降低幅度高于常温组（Ｐ＜０．０５），长时程组
ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及 ＮＳＥ降低幅度又高于短时程
组（Ｐ＜０．０５），见表３。

表３　各组重型颅脑损伤术后患者ＣＲＰ、ＩＬ６、ＴＮＦα及ＮＳＥ比较 （ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＣＲＰ，ＩＬ６，ＴＮＦαａｎｄＮＳＥｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｃｒａｎｉｏｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｊｕｒｙｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ
组别 时间 ＣＲＰ（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＴＮＦα（ｐｇ／ｍＬ） ＮＳＥ（ｎｇ／Ｌ）
长时程组 治疗前 ７８．６３±１７．３３ ２４５．２６±１６．３５ ２２０．６３±５０．２６ ４９．１５±１５．３３

治疗后第３天 ５４．２６±１０．２７（１）（２）（３） １７０．１７±５１．２５（１）（２）（３） １７０．２６±３０．４１（１）（２）（３） ３５．０６±１０．２２（１）（２）（３）

治疗后第５天 ４５．２３±１０．１１（１）（２）（３） １２２．２６±４０．１１（１）（２）（３） １２０．２１±２５．２６（１）（２）（３） ３０．２３±５．５１（１）（２）（３）

复温时 ４０．２４±５．４８（１）（２）（３） １０１．２３±１５．２３（１）（２）（３） １００．０１±１６．５２（１）（２）（３） ２８．１２±４．２６（１）（２）（３）

短时程组 治疗前 ７８．６２±１７．３４ ２４５．２６±１７．５６ ２２０．６５±５０．３１ ４９．１８±１５．３５
治疗后第３天 ５８．４１±７．９８（１）（２） ２００．２６±１０．７１（１）（２） １８１．２３±２０．２６（１）（２） ３８．４１±７．５６（１）（２）

治疗后第５天 ５０．２６±９．７７（１）（２） １７６．５６±９．８７（１）（２） １７０．２６±１５．４４（１）（２） ３４．２６±４．５６（１）（２）

复温时 ４６．６１±５．１１（１）（２） １５０．２６±１０．２３（１）（２） １５０．２３±１４．３３（１）（２） ３１．４５±３．２５（１）（２）

常温组 治疗前 ７８．６５±１７．３５ ２４５．３１±１８．１２ ２２０．７１±５０．２７ ４９．２１±１５．３８
治疗后第３天 ７０．２６±１８．７４（１） ２２０．１６±１７．２６（１） １９９．２３±３４．１５（１） ４３．２６±１０．４１（１）

治疗后第５天 ６５．２２±１５．４４（１） ２００．２１±１５．２６（１） １８０．２３±２０．４４（１） ３９．６１±９．７８（１）

（１）与治疗前比较，Ｐ＜０．０５；（２）与常温组比较，Ｐ＜０．０５；（３）与短时程组比较，Ｐ＜０．０５
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２．４　并发症
长短时程两组纤溶亢进和脑梗死发生率低于

常温组（Ｐ＜０．０５），其余各并发症发生率比较差异
不具统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表４。

表４　３组重型颅脑损伤患者术后
并发症发生率比较 （ｎ，％）

Ｔａｂ．４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｉｎｃｉｄｅｎｃｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓ
ｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｃｒａｎｉｏｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｊｕｒｙｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ
并发症 长时程组 短时程组 常温组

颅内血肿 １（２．０８） １（２．２７） ２（５．２６）
纤溶亢进 １（２．０８）（１） １（２．２７）（１） ６（１５．７９）
肝肾功能异常 ２（４．１７） ３（６．８２） ５（１３．１６）
肺部感染 ３（６．２５） ３（６．８２） ６（１５．７９）
应激性溃疡 ２（４．１７） ２（４．５５） ３（７．８９）
脑梗死 ０（０．００）（１） １（２．２７） ４（１０．５３）
（１）与常温组比较，Ｐ＜０．０５

２．５　预后
术后３月随访结果显示，长时程组预后良好所

占比例高于Ｂ、常温组，比较差异有统计学意义（Ｐ
＜０．０５），Ｂ、常温组组间比较差异无统计学意义（Ｐ
＞０．０５），见表５。

表５　３组ＧＯＳ评分及预后比较 （ｎ，％）
Ｔａｂ．５　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｐｒｏｇｎｏｓｉｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ
ｓｅｖｅｒｅｃｒａｎｉｏｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｊｕｒｙｉｎｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓ

指标 长时程组 短时程组 常温组

ＧＯＳ评分（分）
　５ ２４（５０．００） １３（２９．５５） ７（１８．４２）
　４ １１（２２．９２） １１（２５．００） ８（２１．０５）
　３ ６（１２．５０） ５（１１．３６） ３（７．８９）
　２ ３（６．２５） ８（１８．１８） ７（１８．４２）
　１ ４（８．３３） ７（１５．９１）１３（３４．２１）
预后良好 ４１（８５．４２）（１）（２） ２９（６５．９１）１８（４７．３７）

与常温组比较，（１）Ｐ＜０．０５；与短时程组比较，（２）Ｐ＜０．０５

３　讨论

重型颅脑损伤是脑外伤常见死因，患者病情复

杂，伴随着一系列生理、病理的改变，机体处于高代

谢状态，炎症反应亢进，可诱发脑缺血、缺氧及多脏

器官衰竭等不良事件发生率，增加患者死亡风

险［６］。亚低温疗法是辅助治疗重型颅脑损伤及其

缺血性脑损伤的常用方案，早期已有多项研究肯定

了其脑保护作用［７－８］，但尚少见报道对亚低温疗法

对重型颅脑损伤患者术后凝血及氧化应激反应的

影响展开研究。王多彬等［９］表示，颅脑损伤可激

活凝血系统，导致机体处于高凝状态，诱导纤溶亢

进，可增加颅内血栓形成风险，影响患者预后。在

正常生理条件下，机体凝血系统各项调节均正常，

以维持凝血机制的动态平衡，而在创伤应激下，颅

脑损伤患者血脑屏障遭到破坏，凝血及纤溶功能异

常，导致外源性凝血系统激活，大量纤溶酶活化素

及外源性凝血因子激活，继发纤溶亢进，诱导迟发

型脑血肿，影响患者术后恢复［１０－１１］。本研究发现，

治疗前，３组患者凝血系统均存在一定程度的紊
乱，患者Ｆｂｇ、ＤＤ表达上升，ＰＴ、ＴＴ、ＡＰＴＴ缩短，提
示机体处于高凝状态。而在予以亚低温治疗后，长

短时程两组纤溶亢进和脑梗死发生率低于常温组

（Ｐ＜０．０５），治疗不同时间凝血指标均显著改善，
与采用常温治疗的短时程组对比差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５），提示亚低温治疗可减轻颅脑损伤所
诱导的高凝纤溶机体异常，主要可能与亚低温可降

低脑组织代谢，抑制凝血因子及凝血酶释放，阻止

凝血酶原过度激活有关。同时陶宁等［１２］发现，重

型颅脑损伤后，血管内皮因子释放增多，部分血管

物质表达上调，均可产生神经细胞毒性作用，提升

微血管炎症反应程度。也有研究者提出，重型颅脑

损伤后患者ＮＯ表达明显上调，可加重血管炎症反
应，强化机体氧化应激，增加脑组织缺氧损伤［１３］。

本研究发现，３组患者治疗前 ＮＯ、ＭＤＡ、ＳＯＤ均见
明显表达上调，提示重型颅脑损伤患者均伴不同程

度的氧化应激损伤，而在给予亚低温及常规治疗

后，３组氧化应激指标均有所降低，Ａ、短时程组降
低幅度高于常温组，同时长时程组ＮＯ降低幅度高
于短时程组，提示亚低温疗法对患者氧化应激损伤

改善程度优于常规治疗，可能与亚低温治疗可抑制

自由基生成，降低脑代谢，减轻患者脑组织氧化反

应，降低脑组织氧耗有关［１４］。而长时程亚低温治

疗其对ＮＯ下降幅度高于短程亚低温治疗，则主要
可能与重型颅脑损伤患者其脑挫伤水肿程度多在

创伤后３ｄ到达高峰，而短程亚低温治疗多在２ｄ
内停止治疗，开始复温，可能导致脑水肿加重有

关［１５］。此外，本研究还发现，长程亚低温治疗的长

时程组其炎症指标降低幅度高于短时程组、常温

组，而短时程组又高于常温组，提示亚低温疗法较

常规治疗对患者炎症反应程度改善更为明显，尤其

以长程亚低温疗法更佳，主要与长程亚低温治疗可

４０２
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持续抑制内源性炎症产物释放，保护血脑屏障，保

护神经元，减轻脑组织损伤。另外，本研究发现，长

时程组纤溶亢进、脑梗死发生率均低于常温组，与

李红星等［１６］结论一致，提示亚低温疗法可减少重

型颅脑损伤患者治疗并发症发生率。同时长时程

组患者预后良好所占比例高于常温组，与早期报道

结论相近，肯定了亚低温疗法对重型颅脑损伤患者

预后的改善作用［１７－１８］。

综上所述，长时程亚低温疗法可改善重型颅脑

损伤患者血液高凝状态，抑制纤溶亢进，减轻患者

机体氧化应激损伤，降低炎症因子表达水平，同时

可改善患者预后，减少并发症发生率。
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