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高血压脑出血为颅脑外科常见出血性疾病，为高血

压最严重的并发症，常见于中老年人群，发病急促，进展

快，病死率、致残率均较高犤１犦，易发生在基底节区犤２犦。目

前，其主要治疗原则为尽早清除出血部位的血肿块，尽

快恢复颅内神经功能，降低致残率与致死率。微创软通

道引流术通过微创手术，在血肿区域放置引流导管，引

流出血区域的血肿块，能较好地清除基底节区的出血肿

块，相较于常规开颅血肿清除术，具有创伤性小、操作简

便等优点犤３犦。但手术治疗仅能清除颅内血肿块，对颅内

神经功能的损伤尚无明显逆转作用。高血压脑出血的血

·临床研究·

ＣｌｉｎｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈ

神经生长因子用于高血压脑出血微创软通道引流术后
对神经功能的影响

申向竹，张 山△，韩亚非，董 雨，徐 伟，李忆蒙

（河北省邯郸市中心医院神经外四科，河北 邯郸 ０５６０００）
摘要：目的 探讨神经生长因子用于高血压脑出血微创软通道引流术后的疗效，以及对患者神经功能的影响。方法 选取医院２０１８年
９月至２０１９年９月收治的高血压脑出血患者１０６例，按盲法随机分为观察组和对照组，各５３例。两组均予微创软通道引流术治疗，观
察组术后加用神经生长因子，两组均治疗４周。结果 观察组总有效率为９０．５７％，显著高于对照组的７５．４７％（Ｐ＜０．０５）。与对照组比
较，治疗后观察组患者的美国国立卫生研究院卒中量表评分显著降低，格拉斯哥昏迷指数评分、蒙特利尔认知功能评分均显著升高；神

经元特异性烯醇化酶、胶质纤维酸性蛋白、血浆内皮素１水平均显著降低，巴塞尔指数评定量表、日常生活活动能力评定量表评分均显
著升高（Ｐ＜０．０５）。观察组与对照组不良反应发生率相当（１５．０９％比 ９．４３％，Ｐ＞０．０５）。结论 神经生长因子用于高血压脑出血微创

软通道引流术后疗效较好，可改善患者的神经功能缺损评分，降低脑损伤标志物水平，提高预后生活质量，且安全性较好。

关键词：高血压脑出血；神经生长因子；微创软通道引流术；临床疗效；神经功能；脑损伤标志物；生活质量
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性别

（男 ／女，例）

２８／２５
３１／２２
０．３４４
０．５５８

年龄

（Ｘ±ｓ，岁）

５１．２９±８．９３
５２．１５±８．８１
０．４９９
０．６１９

发病至入院时间

（Ｘ±ｓ，ｈ）

２．９３±０．９４
２．７６±０．８９
０．９５６
０．３４１

体质量指数

（Ｘ±ｓ，ｋｇ／ｍ２）

２２．８９±２．１４
２３．１０±２．３５
０．４８１
０．６３２

出血量

（Ｘ±ｓ，ｍＬ）

７８．２２±８．３９
７７．３５±８．６８
０．５２５
０．６０１

组别

观察组

对照组

χ２／ｔ值

Ｐ值

表１ 两组患者一般资料比较（ｎ＝５３）
Ｔａｂ．１ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓ′ｇｅｎｅｒａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（ｎ＝５３）

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

表２ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ＝５３犦
Ｔａｂ．２ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝５３犦

显效

２７（５０．９４）

２４（４５．２８）

有效

２１（３９．６２）

１６（３０．１９）

无效

５（９．４３）

１３（２４．５３）

总有效

４８（９０．５７）

４０（７５．４７）

４．２８３
０．０３９

肿块压迫神经造成的神经功能损伤，严重影响预后，

术后易出现认知功能障碍、昏迷及其他神经功能缺损

症状 犤４－５犦。神经生长因子是一种神经保护剂和营养剂，

对脑内神经有一定保护作用犤６犦。本研究中探讨了神经生

长因子用于高血压脑出血微创软通道术后的疗效，以及

对患者神经功能的影响。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 一般资料

纳入标准：符合《中国脑出血诊治指南（２０１４年
版）》中相关诊断标准犤７犦，经 ＣＴ检查确诊；头部 ＣＴ示高
血压基底节区脑出血，既往诊断为高血压或入院后诊

断为高血压；有微创软通道引流术治疗指征。本研究

方案经医院医学伦理委员会批准，患者家属签署知情

同意书。

排除标准：外伤及其他血管疾病导致出血；脑疝、脑

卒中、颅内动脉瘤、动脉血管畸形等颅内疾病；凝血功能

障碍；对本研究所用药物有禁忌证、过敏反应；原发性神

经功能损伤、认知功能障碍、精神状态异常。

病例选择与分组：选取我院２０１８年９月至２０１９年
９月收治的高血压脑出血患者１０６例，按盲法随机分为
观察组和对照组，各 ５３例。两组患者一般资料比较，差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。详见表１。

１．２ 方法

两组均予微创软通道引流术治疗，给予全身静脉麻

醉，术前经颅脑 ＣＴ确认出血部位，以血肿中心位置为
穿刺点，做 ２～３ｃｍ切口，并在颅骨钻孔，切开硬脑膜，
后用１２Ｆ引流导管置入血肿腔，抽取血肿总量的２０％～
３０％，注入少量 ０．９％氯化钠注射液冲洗血肿腔，缝合
硬脑膜、头皮，固定引流导管，并将引流导管、三通管、引

流器相连，进行持续引流，根据ＣＴ复查结果，确认血肿
清除情况良好后拔出引流导管。对照组术后行常规抗感

染、止血、降颅压治疗。观察组术后加用注射用鼠神经生

长因子犤武汉海特生物制药股份有限公司，国药准字
Ｓ２００６００５１，规格为每瓶２０μｇ牗９０００Ｕ牘犦２０μｇ，加２ｍＬ
注射用水溶解，肌肉注射，每日 １次。两组均以 ４周
为１个疗程，共治疗１个疗程。

１．３ 观察指标与疗效判定标准

观察指标：于治疗前后采用美国国立卫生研究院卒

中量表（ＮＩＨＳＳ）评估患者的神经功能。ＮＩＨＳＳ量表分为
１１个小项，满分 ４２分，得分越高表明神经功能缺损越
严重。采用格拉斯哥昏迷指数评分（ＧＣＳ）量表评估患者
的昏迷程度，满分１５分，分值越高表明意识越清楚。采
用蒙特利尔认知功能评分（ＭｏＣＡ）量表评估患者的认知
功能，满分 ３０分，分值越高表明认知功能越好。采集患
者治疗前后１ｄ空腹静脉血各３ｍＬ，经ＰＩＣＯ１８型高速离
心机（美国赛默飞世尔科技公司）离心牗转速为５０００ｒ／ｍｉｎ，
离心半径为５ｃｍ牘１０ｍｉｎ，分离得血清样本，采用放射免
疫分析法、使用 ＨＨ６００３型 γ放射免疫分析仪（上海何
亦仪器仪表有限公司）检测脑损伤标志物水平，包括神

经元特异性烯醇化酶（ＮＳＥ）、胶质纤维酸性蛋白
（ＧＦＡＰ）、血浆内皮素１（ＥＴ－１），检测试剂盒购于上海
罗氏诊断试剂公司，操作步骤严格按仪器操作规程和试

剂盒说明书进行。分别于治疗前、治疗结束后 ３个月采
用巴塞尔牗Ｂａｒｔｈｅｌ牘指数评定量表、日常生活活动能力
（ＡＤＬ）评定量表评估患者生活质量，满分均为 １００分，
分值越高表明生活质量越好。

临床疗效犤８犦：显效，各项临床症状消失，ＮＩＨＳＳ评分
降幅＞８０％；有效，各项症状均显著改善，ＮＩＨＳＳ评分降
幅 ５０％～８０％；无效，各项症状均未改善，ＮＩＨＳＳ评分
降幅＜５０％。总有效＝显效＋有效。

安全性：统计患者治疗期间的不良反应发生情况。

１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ２１．０统计学软件分析。计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表６。

３ 讨论

微创软通道引流术相比于常规的开颅血肿清除术，

能显著降低高血压脑出血患者的创伤性，操作简便，可

迅速清除颅内血肿、降低血压，是目前临床高血压脑出

血血肿清除术的首选治疗方式犤９犦。手术治疗虽可有效清
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Ｖｏｌ．３０牞Ｎｏ．１０牞Ｍａｙ２０牞２０２１

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

１６．３４±３．９８
１６．９４±４．０２
０．７７２
０．４４２

治疗后

５．８７±１．９７

７．９５±２．０８

５．２８６
０．０００

治疗前

９．０２±２．２１
８．７１±２．０３
０．７５２
０．４５４

治疗后

１５．１１±２．８９

１２．７６±２．６４

４．３７１
０．０００

治疗前

１９．７２±３．６７
１８．９６±３．７２
１．０５９
０．２９２

治疗后

２５．８５±２．９７

２３．５２±２．８４

４．１２８
０．０００

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

７５．２８±８．１１
７４．１４±８．０３
０．７２７
０．４６９

治疗后

４９．３２±５．８３

５３．０４±６．０５

３．２２１
０．００２

治疗前

１６．３９±４．０１
１６．９５±４．２２
０．７００
０．４８５

治疗后

８．０８±２．１１

１０．４３±２．８７

４．８０３
０．０００

治疗前

１６５．４４±１５．９７
１６６．７４±１６．８２

０．４０８
０．６８４

治疗后

８１．１５±７．９８

８６．２５±８．１４

３．２５７
０．００２

ＮＩＨＳＳ评分 ＧＣＳ评分 ＭｏＣＡ评分

ＮＳＥ ＧＦＡＰ ＥＴ－１

Ｂａｒｔｈｅｌ指数评分 ＡＤＬ评分

观察组

对照组

ｔ值

Ｐ值

治疗前

５５．２１±５．７９
５４．３１±５．６２
０．８１２
０．４１９

治疗后

８２．５６±７．８９

７８．０８±８．０１

２．９０１
０．００５

治疗前

６０．３９±５．９３
５８．９７±５．８９
１．２３７
０．２１９

治疗后

８３．２４±８．１１

７８．４５±７．９６

３．０６９
０．００３

组别

表３ 两组患者神经功能评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝５３）
Ｔａｂ．３ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｓｃｏｒｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｐｏｉｎｔ，ｎ＝５３）

注：与本组治疗前比较，Ｐ＜０．０５。表４和表５同。
Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｏｓｅｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ， Ｐ＜０．０５，ａｓｗｅｌｌａｓ

Ｔａｂ．４ａｎｄＴａｂ．５．

组别

表４ 两组患者脑损伤标志物水平比较（Ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ，ｎ＝５３）
Ｔａｂ．４ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙｍａｒｋｅｒｓｌｅｖｅｌｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｎｇ／Ｌ，ｎ＝５３）

组别

表５ 两组患者生活质量评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝５３）
Ｔａｂ．５ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｑｕａｌｉｔｙｏｆｌｉｆｅｓｃｏｒｅｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓ（Ｘ±ｓ，ｐｏｉｎｔ，ｎ＝５３）

组别

观察组

对照组

χ２值

Ｐ值

表６ 两组患者不良反应发生情况比较犤例（％），ｎ＝５３犦
Ｔａｂ．６ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆａｄｖｅｒｓｅｒｅａｃｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ

ｔｗｏｇｒｏｕｐｓ犤ｃａｓｅ（％），ｎ＝５３犦

恶心呕吐

２（３．７７）

２（３．７７）

局部疼痛

２（３．７７）

１（１．８９）

荨麻疹

２（３．７７）

１（１．８９）

腹泻

２（３．７７）

１（１．８９）

合计

８（１５．０９）

５（９．４３）

０．７８９
０．３７４

·临床研究·

ＣｌｉｎｉｃａｌＲｅｓｅａｒｃｈ

除颅内血肿块，但对已经损伤的脑内神经组织无修复和

逆转作用，术后可给予相应药物治疗，以恢复患者的神

经功能犤１０犦。

鼠神经生长因子是从小鼠颌下腺中提取的一种生

物活性蛋白，为神经保护剂和营养剂，对脑内神经有一

定保护作用。本研究中，相比于对照组，观察组患者的临

床疗效显著提升。观察组患者的 ＮＩＨＳＳ，ＧＣＳ，ＭｏＣＡ评
分均显著改善，表明神经生长因子能改善患者的神经功

能。神经生长因子为神经组织发挥功能的必要物质，是

参与神经组织生长发育过程的重要物质，可促进神经组

织功能的正常运转，对损伤处的神经组织有良好修复作

用，能有效调节患者的神经功能障碍和肢体运动功能障

碍犤１１犦。动物实验研究中，在神经元损伤后给予鼠神经生

长因子，可有效降低神经细胞凋亡率，减轻神经功能损

伤，提高神经 －肌肉动作电位的水平值，使神经元功能
恢复正常犤１２犦。因此，患者在术后应用神经生长因子可改

善神经功能，降低 ＮＩＨＳＳ评分，升高 ＧＣＳ和 ＭｏＣＡ评
分。ＮＳＥ为神经细胞损伤的特异性指标，是由神经内分
泌细胞分泌的可溶性胞浆蛋白，当神经系统损伤时会引

起ＮＳＥ水平升高。ＧＦＡＰ是存在于机体脑内细胞中的小
分子蛋白质，可参与细胞内脂肪酸等代谢物质的转运、

分解过程，当患者脑出血后出现神经损伤，颅内产生大

量的脂肪酸类代谢物，其水平也会显著升高。ＥＴ－１是
血管活性肽类物质，位于血管平滑肌细胞中，当脑出血

引起脑血管损伤时，导致血管内皮细胞损伤，刺激内皮

细胞合成分泌大量的ＥＴ－１，在脑损伤时ＥＴ－１呈现高
表达犤１３犦。本研究中，观察组患者的ＮＳＥ，ＧＦＡＰ，ＥＴ－１水
平均低于对照组，从分子学角度证实了神经生长因子能

修复脑损伤，改善神经功能。观察组患者的Ｂａｒｔｈｅｌ指数
评分、ＡＤＬ评分均高于对照组，提示神经生长因子能改
善患者的生活质量。观察组增加神经生长因子治疗，不

良反应未显著增加，提示安全性良好。

综上所述，神经生长因子用于高血压脑出血微创软

通道引流术后疗效较好，可改善患者的神经功能缺损评

分，降低脑损伤标志物水平，提高预后生活质量。
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