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!!摘!要"目的!探讨乌司他丁联合右美托咪定对重型颅脑损伤术后患者认知功能及血清V5$$钙结合蛋白

(#V5$$($"神经元特异性烯醇化酶#9VZ$的影响%方法!选取#$#5年5月至#$##年6月江西省中西医结合
医院收治的;$例重型颅脑损伤手术患者作为研究对象!按照随机数字表法将其分为对照组和试验组!每组:$
例%对照组采取常规治疗!试验组在对照组基础上采取乌司他丁联合右美托咪定治疗%比较两组术前和术后

5"!"DN的血清V5$$("9VZ水平!以及术后入23b时和术后!"DN的认知功能)简易精神状态检查#11VZ$"
蒙特利尔认知量表#1'30$*评分及用药期间不良反应的发生情况%结果!术后5"!"DN!两组血清V5$$("

9VZ水平低于术前!且试验组低于对照组!差异均有统计学意义#H'$=$7$%术后!"DN!两组 11VZ评分"

1'30评分高于术后入23b时!且试验组高于对照组!差异均有统计学意义#H'$=$7$%两组不良反应总发生
率比较!差异无统计学意义#H%$=$7$%结论!乌司他丁联合右美托咪定可改善重型颅脑损伤术后患者的血清

V5$$("9VZ水平!提高患者的认知功能!且不会增加患者的不良反应%
关键词"重型颅脑损伤'!乌司他丁'!右美托咪定'!认知功能'!V5$$钙结合蛋白('!神经元特异性烯

醇化酶
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!!重型颅脑损伤会导致患者意识模糊+昏迷#且病
情变化较快#具有较高的致残率+致死率)5*(目前#手
术是治疗重型颅脑损伤的常用方式#可有效降低患者
颅内压#挽救患者生命#但术后受损的脑组织会发生
水肿#炎症反应+免疫应答的发生也会导致脑水肿进
一步加重#加速神经细胞变性坏死#甚至诱发多器官
衰竭#需联合其他药物治疗)#*(右美托咪定可选择性
兴奋*#E肾上腺素受体#发挥镇静作用#并能抑制炎症
因子分泌#减轻神经元损伤程度#在重症患者中应用
广泛)!*(乌司他丁为蛋白酶抑制剂#可清除氧自由
基#抑制炎症介质释放#改善患者因手术引发的蛋白
代谢异常+免疫功能下降#常用于颅脑损伤治疗中):*(
基于此#本研究旨在探讨乌司他丁联合右美托咪定对
重型颅脑损伤术后患者认知功能及血清V5$$钙结合
蛋白($V5$$(%+神经元特异性烯醇化酶$9VZ%水平
的影响(现报道如下(

$!资料与方法

$=$!一般资料!选取#$#5年5月至#$##年6月江
西省中西医结合医院收治的;$例重型颅脑损伤手术
患者作为研究对象#并按照随机数字表法将其分为对
照组和试验组#每组:$例(纳入标准!$5%经34+磁
共振成像$1C2%确诊为急性重型颅脑损伤&$#%格拉
斯哥昏迷评分$,3V%)7*(;分&$!%可耐受本研究所用
药物#且能全程配合(排除标准!$5%严重复合伤#如
胸腔镜出血+失血性休克等&$#%伴有严重器质性疾病
者&$!%妊娠或哺乳期患者&$:%合并脑部肿瘤者(对
照组中男#"例#女5:例&年龄!;&"6岁#平均
$::=7;h:=:"%岁&发病至治疗时间!&55.#平均
$D=7#h$=D"%.&受伤类型!高空坠落;例#车祸56
例#暴力伤害5!例(试验组中男#7例#女57例&年
龄!D&"6岁#平均$::=7:h:=:7%岁&发病至治疗时
间!&5#.#平均$D=:6h$=D7%.&受伤类型!高空坠落

6例#车祸#$例#暴力伤害55例(两组性别+年龄+发
病至治疗时间+受伤类型比较#差异均无统计学意义
$H%$=$7%#具有可比性(本研究经本院医学伦理委
员会批准(患者及其家属知情同意(

$=/!方法!对照组采用常规治疗#包括脱水降颅压+
止血+抗感染+保持呼吸道通畅+维持水电解质平衡
等(试验组在对照组基础上给予乌司他丁$广东天普

生化医药股份有限公司#国药准字 T5666$5!!#规格!

7万b%联合右美托咪定$湖南科伦制药有限公司#国
药准字 T#$5;!57$#规格!5@Am5$$!?%治疗#将:$
万b的乌司他丁溶于5$$@A生理盐水中#静脉滴
注#每天#次#连续治疗DN&以$=7!?")?剂量微量泵
入右美托咪定#每天5次#连续治疗DN(

$='!观察指标!$5%血清V5$$(+9VZ!抽取患者术
前及术后5+!+DN的空腹静脉血5$@A#以!$$$%"

@-/离心5$@-/#离心半径5$K@#取血清#采用酶联
免疫吸附试验检测两组患者的血清V5$$(+9VZ水
平#试剂盒分别购自上海初态生物科技有限公司+上
海博湖生物科技有限公司($#%认知功能!采用简易
精神状态检查$11VZ%)"*+蒙特利尔认知量表$1'E
30%)D*评估两组患者术后入重症监护室时$23b%及术
后!+DN的认知功能(11VZ量表含注意力+定向
力+记忆力+计算力+语言与回忆等7项内容#总分!$
分#得分越高#表示认知功能越好(1'30量表可对
患者记忆+语言+注意与集中等;个领域55项内容进
行评分#总分!$分#'#"分为有认知损害#得分越低#
认知功能越差($!%不良反应!统计并比较两组患者
术后用药期间的瘙痒+恶心+腹泻等不良反应发生
情况(

$=1!统计学处理!采用 V̂ VV#7=$统计软件进行数
据分析(符合正态分布的计量资料以3h5表示#两
组间比较采用独立样本9检验#组间多时点计量资料
比较采用方差分析&计数资料以例数或百分比表示#
组间比较采用!# 检验(检验水准*B$=$7#以H'
$=$7为差异有统计学意义(

/!结!!果

/=$!两组血清V5$$(+9VZ水平比较!术前#两组血
清V5$$(+9VZ水平比较#差异无统计学意义$H%
$=$7%(术后5+!+DN#两组血清V5$$(+9VZ水平低
于术前#且试验组低于对照组#差异均有统计学意义
$H'$=$7%(见表5(

/=/!两组认知功能评分比较!术后入23b时#两组

11VZ评分+1'30 评分比较#差异无统计学意义
$H%$=$7%&术后!+DN#两组 11VZ评分+1'30评
分高于术后入23b时#且试验组高于对照组#差异均
有统计学意义$H'$=$7%(见表#(
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/='!两组不良反应发生情况比较!两组不良反应总 发生率比较#差异无统计学意义$H%$=$7%(见表!(

表5!!两组不同时点的血清V5$$(#9VZ水平比较%3h5)!?(A&

组别 (
V5$$(

术前 术后5N 术后!N 术后DN

9VZ

术前 术后5N 术后!N 术后DN

试验组 :$ 5=67h$=#$ 5=!7h$=5:* 5=$5h$=55*O $=:6h$=$:*OK #7=";h#="5 #5=7Dh#=56* 5D=";h5=DD*O 5:=#5h5=:!*OK

对照组 :$ 5=6"h$=#5 5=76h$=5"* 5=!:h$=5:*O $=7Dh$=$"*OK #7=D5h#="# #!=$7h#=!5* 56=5:h5=6#*O 5"=$#h5="5*OK

9 <$=#5; <D=5:$ <55=D## <D=$5D <$=$75 <#=6:5 <!=7!" <7=!5"

H %$=$7 '$=$5 '$=$5 '$=$5 %$=$7 $=$: $=$5 '$=$5

!!注!与同组术前比较#*H'$=$7&与同组术后5N比较#OH'$=$7&与同组术后!N比较#KH'$=$7(

表#!!两组不同时点的认知功能评分比较%3h5)分&

组别 (
11VZ评分

术后入23b时 术后!N 术后DN

1'30评分

术后入23b时 术后!N 术后DN

试验组 :$ 56=$:h5=6! ##="7h#=#D* #:=77h#=:!*O 5;=$7h5=$D #!=57h#=!!* #"=!Dh#=":*O

对照组 :$ 5;=#5h5=;: #$=$"h#=$7* ##=";h#=#D*O 5;=$Dh5=$; #$=:#h#=$7* #:="#h#=:7*O

9 5=6"6 7=!7" !=77D <$=$;! 7=7": !=$D!

H %$=$7 '$=$5 $=$: %$=$7 '$=$5 '$=$5

!!注!与同组术后入23b时比较#*H'$=$7&与同组术后!N比较#OH'$=$7(

表!!!两组不良反应发生情况比较$(%>&'

组别 ( 瘙痒 恶心 腹泻 总发生

试验组 :$ #$7=$$% #$7=$$% 5$#=7$% 7$5#=7$%

对照组 :$ 5$#=7$% 5$#=7$% 5$#=7$% !$D=7$%

!# $=5!6

H $=D5$

'!讨!!论
重型颅脑损伤的发生与外力暴击+交通事故+坠

落等有关#如不尽早治疗#将会导致患者残疾或病
死);*(目前#临床多通过手术治疗该疾病#但术后!&
7N为细胞水肿高峰期#容易导致患者颅内压升高#脑
氧代谢率降低#神经细胞受损严重#需采取合适的药
物进行对症治疗#以改善患者的预后)6*(右美托咪
定+乌司他丁均可用于重型颅脑损伤患者术后治疗#
效果显著#但有关上述#种药物联合治疗重型颅脑损
伤的效果仍需进一步研究(

V5$$(广泛分布于神经胶质细胞中#当脑组织发
生损伤时#其会经过异常的血脑屏障进入血液中#导
致血清V5$$(水平异常升高)5$*&9VZ为神经元损伤
的典型标志物#健康状态时含量极低#当脑组织缺氧+
缺血时#其可以诱导神经元变性+坏死#血脑屏障受
损#导致血液中的 9VZ水平升高)55*(本研究结果显
示#术后5+!+DN#试验组血清V5$$(+9VZ水平低于
对照组#说明乌司他丁联合右美托咪定可改善重型颅
脑损伤术后患者的血清V5$$(+9VZ水平(分析原因
在于右美托咪定可以选择性兴奋中枢孤束核突触后

*# 肾上腺素受体#降低血浆儿茶酚胺#促使脑血管舒
张#改善脑部血供#保护脑组织&该药还可以减少兴奋
性神经递质的释放量#提高机体对谷氨酸的吸收能
力#减少谷氨酸的释放#减轻神经元损伤)5#E5!*(右美
托咪定还可以抑制神经元级联反应及氧化应激反应#
减轻脑损伤#改善血清V5$$(+9VZ水平(乌司他丁
可以抑制多种胰酶活性#阻碍中性粒细胞的过度激
活#减轻炎症介质的释放#且能减少氧自由基的生成#
进而减轻患者的脑神经功能损伤)5:*(乌司他丁还能
抑制内皮素水平#缓解患者的脑血管痉挛状态#减轻
血管内皮损伤#改善患者的血清V5$$(+9VZ水平(

重型颅脑损伤会导致颅内压升高#脑部血流灌注
减少#造成脑组织缺氧+缺血性损伤#加重脑神经细胞
凋亡#从而导致认知功能障碍&且颅脑手术过程中麻
醉药物+手术应激反应等也会损伤患者的认知功能#
影响患者预后(本研究结果显示#术后!+DN#试验组

11VZ评分+1'30评分高于对照组#说明乌司他丁
联合右美托咪定可改善重型颅脑损伤术后患者的认

知功能(分析其原因在于右美托咪定可提高重型颅
脑损伤患者术后的脑部血液灌注量#抑制其神经细胞
凋亡#减轻认知功能障碍(右美托咪定可抑制海马体
中糖原和酶激酶E!,"折叠反应调节蛋白E#通路的激
活来减少麻醉诱导所致的神经认知障碍&该药还能缓
解线粒体膜氧化应激反应所引发的神经元损伤#减轻
线粒体呼吸链酶$+%+'等活性的损伤#减轻患者的
认知功能障碍)57*(乌司他丁可减少生物脂质膜流动
性#减轻细胞内溶酶体膜损伤#清除体内氧自由基#并
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能阻碍巨噬细胞产生促炎症细胞因子#减轻脑部炎症
反应#保护患者的脑功能)5"*(乌司他丁与右美托咪定
联用可强化脑组织保护效果#减轻脑神经功能损伤#
提高患者的认知功能(

本研究结果还显示#两组不良反应总发生率比较
无明显差异#说明重型颅脑损伤术后患者在常规治疗
基础上加用乌司他丁联合右美托咪定治疗不会显著

增加其不良反应(分析其原因在于乌司他丁是从男
性尿液中分离获得的糖蛋白#可以抑制炎症介质的释
放#并能减轻因手术所致的免疫力低下等症状#利于
患者康复(该药物经静脉注射后血浆浓度会快速下
降#几乎可从所有组织中消除#不会在人体内蓄积#安
全性较高(右美托咪定可完全被机体生物转化#输注
人体后#:.内有;7>的放射活性物质可通过尿液排
出#合理应用的情况下不会对人体产生较大的危害(

综上所述#乌司他丁联合右美托咪定可改善重型
颅脑损伤术后患者的血清V5$$(+9VZ水平#提高患
者的认知功能#且不会增加不良反应#安全性较高(
但因研究者精力有限#未对乌司他丁联合右美托咪定
治疗重型颅脑损伤术患者的不良反应进行深入研究#
导致研究结果可能存在局限性#未来可对此展开做进
一步研究#以便为重型颅脑损伤患者的治疗提供
指导(
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