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［摘　要］目的：探讨开颅血肿清除（ＨＥ）联合脑室外引流（ＥＶＤ）术对高血压脑出血（ＨＩＣＨ）患者的疗效及血
脑屏障功能的影响。方法：根据手术方案将７６例ＨＩＣＨ破入脑室患者均分为研究组和对照组，对照组行ＥＶＤ治
疗，研究组行ＥＶＤ联合开颅 ＨＥ治疗，术后随访 ６个月；比较 ２组患者术后术后死亡率、术后在重症监护室
（ＮＩＣＵ）治疗时间、术后并发症、手术前和术后第１４天时的格拉斯哥昏迷评分（ＧＣＳ）变化（ΔＧＣＳ）、术后６个月
时格拉斯哥预后评分（ＧＯＳ）及改良Ｒａｎｋｉｎ量表（ｍＲＳ）评分，比较术前和术后第１４天时血清Ｎ末端脑钠肽前体
（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）、高迁移率族蛋白１（ＨＭＧＢ１）水平、脑脊液和血清白蛋白（ＡＬＢ）水平及血脑屏障（ＢＢＢ）指数。结
果：２组患者术后死亡率、ＮＩＣＵ治疗时间及术后并发症发生率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；研究组ΔＧＣＳ
评分、术后６个月时的ＧＯＳ评分均明显高于对照组，术后６个月ｍＲＳ评分低于对照组（Ｐ＜０．０５）；术前两组患者
血清ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ＨＭＧＢ１、ＡＬＢ及脑脊液ＡＬＢ水平和ＢＢＢ指数比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；两组患者术
后第１４天时血清ＮＴｐｒｏＢＮＰ、ＨＭＧＢ１水平均较术前降低，研究组降低更明显（Ｐ＜０．０５）；脑脊液 ＡＬＢ水平及
ＢＢＢ指数均较术前明显升高，对照组升高更明显（Ｐ＜０．０５），但血清 ＡＬＢ水平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。结论：ＥＶＤ联合ＨＥ治疗ＨＩＣＨ破入脑室患者的疗效优于单独ＥＶＤ治疗，更能促进患者血脑屏障功能的
恢复。
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　　高血压脑出血（ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｖｅｃｅｒｅｂｒａｌｈｅｍｏｒ
ｒｈａｇｅ，ＨＩＣＨ）是神经外科常见疾病，也是高血压患
者晚期常见的一种并发症，具有高发病率、高致残

率及高致死率的特点，对患者及其家庭造成一定的

经济负担，ＨＩＣＨ破入脑室的临床发病率为３０％～
４０％，主要为丘脑和基底节出血，患者通常预后较
差［１２］。脑室外引流（ｅｘｔｒａｄｕｒａｌｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｄｒａｉｎ
ａｇｅ，ＥＶＤ）是临床治疗 ＨＩＣＨ破入脑室的常规治疗
方法，开颅血肿清除术（ｈｅｍａｔｏｍａｅｖａｃｕｔｉｏｎ，ＨＥ）可
有效清除脑实质内血肿，但是否可使 ＨＩＣＨ破入脑
室患者从中获益仍为目前临床争议的焦点［３］。本

研究通过的观察开颅 ＨＥ和 ＥＶＤ联合应用在
ＨＩＣＨ破入脑室患者中的疗效，并观察其对患者血
脑屏障功能的影响，为临床治疗 ＨＩＣＨ破入脑室提
供参考。

１　资料与方法

１．１　一般资料
选取 ２０１５年 １月 ～２０１６年 １０月收治的

ＨＩＣＨ破入脑室患者７６例，所有患者均参照 ＨＩＣＨ
的相关诊断标准［４］，经 ＣＴ和（或）ＭＲＩ检查确诊，
有明确的高血压史，血肿位于丘脑或基底节并破入

脑室；排除合并双侧脑室同时出血铸型、混合型脑

卒中、因血管畸形或动脉瘤引起的出血、出现瞳孔

散大等晚期脑疝表现患者，排除重要脏器及凝血功

能障碍、发作时伴有癫痫及近３个月服用抗凝药物
者。本研究获得医院伦理委员会批准，并得到患者

或家属知情同意参加此项研究。根据手术方案将

７６例患者分为研究组（ｎ＝３８）和对照组（ｎ＝３８）。
研究组患者男 ２４例、女 １４例，４９～７５岁、平均

（５２．３±５．３）岁，出血量２６～４７ｍＬ，平均（３２．５±
１８．６）ｍＬ平均（１２．６±８．４）ｈ。对照组男２３例、女
１５例，４６～７７岁，平均（５３．１３±５．６）岁，出血量２５
～４６ｍＬ，平均（３３．３±１７．５）ｍＬ，出血部位：丘脑７
例（１８．４２％），基底节３１例（８１．５８％），发病至手
术时时间为８～１８ｈ，平均（１２．８±７．９）ｈ。２组患
者基线资料比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），组
间具有可比性。

１．２　方法
两组患者入院后完善头颅 ＣＴ检查，给予药物

控制血压、促凝、控制感染以及使用２０％甘露醇缓
解颅内高压等。对照组患者行单纯 ＥＶＤ治疗，冠
状缝前２ｃｍ、旁开２．５ｃｍ为穿刺点，对准双侧外耳
孔并于矢状位平行进行额角穿刺，将穿刺针穿入侧

脑室额角，连接引流管和引流袋；研究组患者 ＥＶＤ
同时进行开颅ＨＥ治疗，根据患者血肿量选择大小
合适的骨窗，内镜辅助进行基底节区血肿清除，尽

量保证患者正常脑组织的不受损伤，彻底止血。

术后２组患者均加强内科药物治疗，病情稳定后复
行头颅ＣＴ检查，观察脑脊液引流情况（包括脑脊
液性状、颜色及引流量），控制每日的引流量在

１５０ｍＬ左右。术后电话随访及门诊随访６个月。
１．３　观察指标

（１）比较２组患者在重症监护室（ｎｅｏｎａｔａｌｉｎ
ｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ，ＮＩＣＵ）治疗时间、术后并发症发生
率、手术前和术后第１４天时的格拉斯哥昏迷评分
（ｇｌａｓｇｏｗｃｏｍａｓｃｏｒｅ，ＧＣＳ）变化（ΔＧＣＳ，术后第１４
天的 ＧＣＳ评分减术前ＧＣＳ评分）、术后６个月时２
组患者格拉斯哥预后评分（ｇｌａｓｇｏｗｏｕｔｃｏｍｅｓｃｏｒｅ，
ＧＯＳ）及改良 Ｒａｎｋｉｎ量表（ｍｏｄｉｆｉｅｄＲａｎｋｉｎｓｃａｌｅ，
ｍＲＳ）评分；（２）于术前、第１４天时采集２组患者清
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晨空腹静脉血３ｍＬ及脑脊液３ｍＬ，采用免疫层析
法测定血清 Ｎ末端脑钠肽前体（Ｎｔｅｒｍｉｎａｌｂｒａｉｎ
ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅｐｒｅｃｕｒｓｏｒ，ＮＴｐｒｏＢＮＰ）水平，酶联
免疫吸附试验（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，
ＥＬＩＳＡ）法测定高迁移率族蛋白 １（ｈｉｇｈｍｏｂｉｌｉｔｙ
ｇｒｏｕｐｐｒｏｔｅｉｎ１，ＨＭＧＢ１）水平，全自动生化分析仪
检测脑脊液及血清中白蛋白（ＡＬＢ）水平，计算血脑
屏障（ｂｌｏｏｄｂｒａｉｎｂａｒｒｉｅｒ，ＢＢＢ）指数（ＢＢＢ指数 ＝
脑脊液ＡＬＢ含量／血清ＡＬＢ含量）。
１．４　统计学处理

所有数据采用ＳＰＳＳ２２．０软件进行分析，计量
资料用均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，组内治疗前后比
较采用配对ｔ检验，组间比较采用独立ｔ检验，计数
资料以百分比（％）表示，数据采用χ２检验，以Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１手术疗效及并发症
术后住院期间对照组患者有２例（５．２６％）死

亡，研究组患者有４例（１０．５３％）死亡，两组患者
死亡率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；研究
组ΔＧＣＳ和术后６个月时的 ＧＯＳ评分都明显高于
对照组，术后 ６个月 ｍＲＳ评分低于对照组（Ｐ＜
００５），但２组患者在ＮＩＣＵ治疗时间、术后并发症
发生率均无显著性差异（Ｐ＞０．０５）。见表１。

表１　两组患者手术疗效及并发症
Ｔａｂ．１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｓｕｒｇｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙ

ａｎｄｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｉｎ２ｇｒｏｕｐ
项目 对照组（ｎ＝３６） 研究组（ｎ＝３４）
ＮＩＣＵ治疗时间（ｄ） １０．２５±６．８９ １０．４６±７．６８
ΔＧＣＳ评分（分） ２．５８±１．０５ ３．６４±１．３６（１）

术后并发症 （ｎ，％）
　肺部感染 １７（４７．２２） １２（３５．２９）
　颅内感染 ９（２５．００） ７（２０．５９）
　再出血 ３（８．３３） ２（５．８９）
术后６个月（分）
　ＧＯＳ评分 ３．５４±１．４８ ４．６５±１．６７（１）

　ｍＲＳ评分 ４．４６±１．８４ ３．０２±１．６７（１）

（１）与对照组比较，Ｐ＜０．０５

２．２　ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ＨＭＧＢ１水平
术前２组患者血清 ＮＴｐｒｏＢＮＰ和 ＨＭＧＢ１水

平比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；与术前比
较，术后第 １４天时 ２组患者血清 ＮＴｐｒｏＢＮＰ和
ＨＭＧＢ１明显降低，研究组降低更明显（Ｐ＜
００５）。见表２。
２．３　脑脊液、血清ＡＬＢ水平及ＢＢＢ指数

术前２组患者脑脊液、血清 ＡＬＢ水平及 ＢＢＢ
指数比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；术后第
１４天时，两组患者脑脊液ＡＬＢ水平及ＢＢＢ指数均
较术前明显升高（Ｐ＜０．０５），对照组升高更明显（Ｐ
＜０．０５）；血清 ＡＬＢ水平比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。见表３。

表２　手术前和术后第１４天时２组患者血清 ＮＴｐｒｏＢＮＰ和ＨＭＧＢ１水平（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＮＴｐｒｏＢＮＰａｎｄＨＭＧＢ１ｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎ

组别 ｎ
ＮＴｐｒｏＢＮＰ（ｎｇ／Ｌ）

术前 术后第１４天
ＨＭＧＢ１（ｍｇ／Ｌ）

术前 术后第１４天
对照组 ３６ ３２５．８８±３３．３６ ２０４．６７±２０．２４（１） ２２．２５±３．８６ １４．７７±２．５５（１）

研究组 ３４ ３１８．６９±３２．４９ １６５．４３±１８．５２（１）（２） ２２．３４±３．７４ ６．２９±１．１８（１）（２）

（１）与同组术前比较，Ｐ＜０．０５；（２）与对照组比较，Ｐ＜０．０５

表３　手术前和术后第１４天时２组患者脑脊液、血清ＡＬＢ水平及ＢＢＢ指数比较（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｌｏｏｄｂｒａｉｎｂａｒｒｉｅｒｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎ

指标
对照组（ｎ＝３６）

术前 术后第１４天
研究组（ｎ＝３４）

术前 术后第１４天
脑脊液ＡＬＢ（μｇ／Ｌ） ５．２６±０．６８ ２２．１５±１．２６（１） ５．２４±０．６５ ９．８９±０．７４（１）（２）

血清ＡＬＢ（μｇ／Ｌ） ４４．２６±４．２１ ４５．１２±４．３９６ ４３．２８±４．１９ ４４．５２±４．１６
ＢＢＢ指数 ０．１２±０．０３ ０．４９±０．０５（１） ０．１３±０．０２ ０．２２±０．０４（１）（２）

（１）与同组术前比较，Ｐ＜０．０５；（２）与对照组比较，Ｐ＜０．０５
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３　讨论

ＨＩＣＨ是出血性卒中的常见原因，脑缺血缺氧
常对脑组织造成机械性压迫和严重伤害，患者通常

会出现昏迷、呕吐、应激性溃疡及肢体活动障碍等

一系列症状，临床治疗以尽快清除颅内血肿为主要

原则［５］。ＨＩＣＨ若出现破入脑室，血液会随脑循环
系统进入三、四脑室，并形成三、四脑室铸型，大大

增加患者的危险，因此为争取手术时间，尽早进行

手术治疗可大大地提高患者预后生存质量［６－７］。

本研究结果中，术后第１４天时，研究组ΔＧＣＳ和术
后６个月 ＧＯＳ评分明显高于对照组，术后６个月
ｍＲＳ评分低于对照组，但２组 ＮＩＣＵ治疗时间及术
后并发症发生情况均无显著性差异，表明 ＥＶＤ联
合开颅ＨＥ可加速患者早期神经功能的恢复，同时
并发症发生率并未高于对照组，应用安全性较好，

且术后６个月患者预后恢复效果更优于单纯 ＥＶＤ
治疗，这与文献报道的 ＨＩＣＨ破入脑室后，因脑实
质内血肿及继发水肿可使颅内压增高，患者出现脑

脊液循环障碍，并导致代偿性脑室扩大，此时若在

ＥＶＤ治疗的基础上行开颅 ＨＥ则会抵消这种代偿
作用，加快脑室内血液流动速度，促进脑室内血肿

的清除得结果一致［８－９］。本研究还发现，术后２组
患者死亡率、术后患者在 ＮＩＣＵ治疗时间、术后患
者并发症发生率比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
００５），这与Ｇａａｂ等［１０］认为的同时行内镜下脑室

内及幕上ＨＥ可改善 ＨＩＣＨ破入脑室患者预后，开
颅ＨＥ对ＨＩＣＨ破入脑室患者预后更为显著，优于
保守治疗，但无明显统计学差异的结论一致［１１－１２］。

ＨＭＧＢ１是反映颅内免疫 －炎性反应程度的
重要标志物，其在血清中的含量越高，表明患者体

内炎症程度越高［１３－１４］；ＮＴｐｒｏＢＮＰ与蛛网膜下腔
出血及ＨＩＣＨ等多种疾病有关，其在血清中的含量
可部分反映颅内缺血缺氧性损伤的严重程度，也可

作为患者的预后评估指标［１５－１６］。脑细胞外液间与

血浆的屏障即为血脑屏障，ＨＩＣＨ后会引起出血灶
周边局部出现微循环障碍，同时在大量细胞毒性物

质的影响下，可引起内皮细胞形态改变及渗透性增

加，造成脑脊液中游离的碱性蛋白含量升高［１７－１８］；

研究发现，ＨＩＣＨ患者行微创颅内血肿抽吸术后
ＢＢＢ指数升高［１９］。本研究结果中，术后第１４天时
研究组血清ＮＴｐｒｏＢＮＰ和 ＨＭＧＢ１明显低于治疗
前，研究组更明显；而脑脊液 ＡＬＢ含量以及 ＢＢＢ
指数高于治疗前，但对照组则升高更明显，提示

ＨＩＣＨ破入脑室患者 ＥＶＤ联合开颅 ＨＥ治疗后患

者血脑屏障功能得到恢复。表明 ＥＶＤ联合开颅
ＨＥ可大大减轻因血肿占位效应和毒性刺激所致
的血脑屏障的损害，减轻出血后造成的炎性反应程

度，进而促进患者预后的恢复。

综上所述，ＨＥ联合ＥＶＤ治疗ＨＩＣＨ破入脑室
疗效优于单纯 ＥＶＤ，可降低患者机体炎性反应及
血脑屏障功能的损害程度，进而促进患者神经功能

的恢复；但由于本研究为单中心实验，样本量小，具

有一定的局限性，因此，尚需进一步进行多中心、大

样本的研究来加以完善。
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