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高压氧早期综合治疗对颅脑外伤病人免疫功能及预后的影响

周桂红

[摘要]目的:探讨高压氧疗法(HBO)早期综合治疗对颅脑外伤病人免疫功能及预后的影响。 方法:118 例颅脑外伤病人分为

对照组和观察组,各 59 例。 对照组在颅脑外伤 31 ~ 60 d 开始 HBO,观察组在颅脑外伤 8 ~ 30 d 开始 HBO。 比较 2 组病人的

格拉斯哥昏迷(GCS)评分、日常生活能力(ADL)评分、炎性因子水平、免疫指标、格拉斯哥预后(GOS)分级以及并发症情况等

指标。 结果:治疗 3 个疗程后,观察组的 GCS、ADL 评分均显著高于对照组(P < 0. 01)。 治疗后 2 周,观察组 IL鄄2、6、8 和 TNF鄄
琢 各项指标均显著低于对照组,而观察组 IgA、IgG、IgM 和血总淋巴细胞计数显著高于对照组(P < 0. 01)。 观察组的格拉斯哥

预后分级优于对照组(P < 0. 01)。 观察组并发症发生率显著低于对照组(P < 0. 01)。 结论:采用 HBO 早期综合疗法治疗颅脑

外伤疗效显著,能够显著降低促炎因子水平,降低不良反应发生率,安全性好,改善病人免疫功能状态,临床上值得继续推广。
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Effect of hyperbaric oxygen on immune function and prognosis
in the early comprehensive treatment of patients with craniocerebral injury

ZHOU Gui鄄hong
(Department of Neurosurgery,263 Clinical of Army General Hospital,Beijing 101149,China)

[Abstract] Objective: To explore the effects of hyperbaric oxygen ( HBO) on immune function and prognosis in the early
comprehensive treatment of patients with craniocerebral injury. Methods:One hundred and eighteen patients with craniocerebral injury
were randomly divided into the control group(59 cases) and observation group(59 cases). The control group were treated with HBO
after 31 to 60d of craniocerebral injury,and the observation group were treated with HBO after 8 to 30d of craniocerebral injury. The
scores of GCS and ADL,level of inflammatory cytokine,immune indicator,GOS staging and complications between two groups were
compared. Results:After three courses of treatment,the scores of GCS and ADL in observation groups were significantly higher than
those in control group(P < 0. 01). After two weeks of treatment,the levels of IL鄄2,IL鄄6,IL鄄8 and TNF鄄琢 in observation group were
significantly lower than those in control group (P < 0. 01), and the levels of IgG, IgA, IgM and TLC in observation group were
significantly higher than those in control group(P < 0. 01). The GOS staging in observation group was significantly better than that in
control group(P < 0. 01). The incidence rate of complication in observation group was significantly lower than that in control group(P <
0. 01). Conclusions:The effect of HBO in the early comprehensive treatment of patients with craniocerebral injury is significant,which
can significantly reduce the level of inflammatory cytokine and incidence of complication,improve the patients忆 immune function,and is
safe and worthy of promotion in clinic.
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摇 摇 颅脑外伤是神经外科常见的头颅部外创伤,致
死率、致残率极高,依据发病机制分为原发性颅脑损

伤和继发性颅脑损伤,常见病因为工伤事故、高空坠

落、交通事故、击打伤和火器伤[1]。 本病早期死亡

率很高,近年来伴随临床诊疗水平不断提高,病死率

大大降低,但多数颅脑外伤病人预后状况仍不理想,
严重影响工作和生活质量[2]。 高压氧治疗(HBO)
指将病人置于特定的高压环境下给予面罩吸氧以达

到治疗疾病的新型治疗手段[3]。 针对颅脑外伤病

人采取 HBO 能够调解细胞机能和代谢活动,降低颅

内压,改善损伤区域的脑氧供应,增加血脑屏障通透

性[4],同时有利于水肿消除,激活体内生物合成,加
快损伤组织的修复过程,并能清除体内有害物质,使
机体氧化和呼吸代谢相关的蛋白和酶恢复活性,有
效改善预后,防止出现生理功能障碍,促进意识恢

复,防止病情恶化,降低致残率。 本研究选择我院收

治的 118 例颅脑外伤病人为研究对象,旨在探讨

HBO 早期综合治疗对颅脑外伤病人免疫功能及预

后的影响。 现作报道。

1摇 资料与方法

1. 1摇 一般资料摇 选取 2013 年 6 月至 2015 年 6 月
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来院就诊的 118 例颅脑外伤病人为研究对象,分为

对照组和观察组。 对照组 59 例中,男 35 例,女 24
例;年龄 20 ~ 74 岁;外伤原因:车祸伤 46 例,击打伤

5 例,高空坠落摔伤 8 例;格拉斯哥昏迷(GCS)评分

为(5. 79 依 1. 58)分。 观察组 59 例中,男 34 例,女
25 例;年龄 22 ~ 75 岁;外伤原因:车祸伤 44 例,击
打伤 6 例,高空坠落摔伤 9 例;GCS 评分为(5. 81 依
1. 52)分。 2 组病人的性别、年龄、外伤原因及 GCS
评分等一般资料均具有可比性。 本研究经我院伦理

委员会批准,且病人和家属均自愿参加实验并签署

知情同意书。
入选标准:经临床诊断均符合颅脑外伤诊断标

准[5],CT 及 MRI 影像学结果符合颅脑外伤临床特

征;年龄 20 ~ 75 岁;同意本研究方案。 排除标准:
(1)患有精神疾病或存在认知功能障碍者;(2)肝肾

功能严重损害者;(3)脑器质性病变者;(4)自身免

疫性疾病者;(5)严重创伤或感染者;(6)糖尿病等

慢性疾病者。
1. 2摇 方法摇 2 组病人均接受颅脑外伤的常规治疗,
同时均给予 HBO, 使用多人加压舱, 加压时间

25 min,压力为 0. 2 MPa,所有病人佩戴面罩或使用

舱内呼吸机持续稳压吸纯氧 20 min,连续 3 次,每次

间隔休息 5 min,减压时间 20 min。 每天 1 次,10 次

为 1 个疗程,每连续治疗 3 个疗程后休息 7 d。 治疗

过程中应注意观察病人病情变化,若出现感染加重

或病情恶化应立即停止治疗并上报主治医生。 对照

组于颅脑外伤 31 ~ 60 d 开始 HBO,观察组于颅脑外

伤 8 ~ 30 d 开始 HBO。
1. 3摇 临床观察指标 摇 (1)GCS 评分[6]。 分别于治

疗前和 HBO 治疗 3 个疗程后对 2 组病人进行 GCS
评分,该评分量表主要包含运动反应、睁眼反应及言

语反应等 3 个评分项目,总分 15 分。 重度昏迷:3 ~
8 分,中度昏迷:9 ~ 12 分,轻度昏迷:13 ~ 15 分。 病

人得分越低,提示病人昏迷程度越高,得分越高提示

病人昏迷程度越低。 (2)日常生活能力(ADL)评

分[7]。 分别于治疗前和 HBO 治疗 3 个疗程后对 2
组病人进行 ADL 评分测定,ADL 评分量表共包含

10 个项目,每项 10 分,总分为 100 分。 ADL 评分 >
60 分表示有轻度功能障碍,60 ~ 40 分表示有中度障

碍, < 40 分表示有重度障碍。 得分越高提示病人日

常生活能力越强,病情恢复较好,反之得分越低,提
示病人日常生活能力越弱,病情恢复较差。 (3)炎

性因子和免疫指标。 分别于入院时、治疗后 1 周和

2 周抽取静脉血 3 mL,采用离心机离心 5 min,离心

条件为 3 000 r / min,取血清保存在 - 70 益条件下待

检,采用 ELISA 法检测肿瘤坏死因子鄄琢(TNF鄄琢),血
清炎症因子[白细胞介素(IL)鄄2、IL鄄6、IL鄄8],血总淋

巴细胞计数(TLC),免疫球蛋白(IgG、IgA、IgM),所
有试剂盒均购自上海酶联生物科技有限公司,所有

检测试验操作均严格按照试剂盒的说明书进行。
(4)临床疗效。 不同方案 HBO 治疗 3 个疗程后对 2
组病人的临床治疗效果进行评价。 疗效评价标准采

用格拉斯哥预后分级(GOS)标准[8]。 吁级:恢复良

好,正常生活;郁级:轻度残疾,但可独立生活;芋级:
重度残疾,日常生活需要照料;域级:植物生存,仅有

最小反应,长期昏迷;玉级:死亡。 (5)并发症。 密

切观察监病人的并发症情况,对病人术后是否出现

创伤性脑病、脑震荡综合征、交通性脑积液、外伤后

癫痫等情况注意观察并记录。
1. 4摇 统计学方法 摇 采用 t 检验、方差分析和 q 检

验、 字2 检验及秩和检验。

2摇 结果

2. 1摇 2 组病人 GCS、ADL 评分比较摇 治疗 3 个疗程

后,2 组 GCS、ADL 评分均显著高于治疗前 (P <
0. 01)。 治疗后观察组 GCS、ADL 评分显著高于对

照组(P < 0. 01)(见表 1)。

表 1摇 2 组病人 GCS、ADL 评分比较(x 依 s;分)

分组 n
GCS

摇 治疗前摇 摇 摇 摇 摇 治疗后摇 摇
ADL

摇 治疗前摇 摇 摇 摇 摇 治疗后摇 摇

观察组 59 5. 81 依 1. 52 11. 38 依 2. 06** 23. 74 依 7. 47 67. 56 依 13. 67**

对照组 59 5. 79 依 1. 58 9. 23 依 1. 88** 23. 93 依 8. 01 55. 65 依 11. 54**

t — 0. 07 5. 92 0. 13 5. 11

P — >0. 05 < 0. 01 > 0. 05 < 0. 01

摇 摇 q 检验:与治疗前比较**P < 0. 01

2. 2摇 2 组病人治疗前后炎性因子比较摇 入院时,2
组病人 TNF鄄琢、IL鄄2、IL鄄6 和 IL鄄8 差异均无统计学意

义(P > 0. 05)。 治疗后 1 周,2 组间 TNF鄄琢 和 IL鄄2
差异均有统计学意义(P < 0. 01),而 IL鄄6 和 IL鄄8 差

异均无统计学意义(P > 0. 05)。 治疗后 2 周,2 组病

人 TNF鄄琢、IL鄄2、 IL鄄6 和 IL鄄8 差异均有统计学意义

(P < 0. 01)。 组内不同时间点比较,治疗后 1 周及 2
周观察组 TNF鄄琢、IL鄄6、IL鄄8 和 IL鄄2 均明显降低,对
照组 IL鄄6 明显降低(P < 0. 01),其余指标差异均无

统计学意义(P > 0. 05)(见表 2)。
2. 3摇 2 组病人治疗前后免疫指标比较摇 入院时,2
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组病人 TLC、 IgA、 IgG、 IgM 差异均无统计学意义

(P > 0. 05)。 治疗后 1 周,2 组间 TLC、IgA 和 IgG 差

异有统计学意义(P < 0. 01),而 2 组间 IgM 差异无

统计学意义(P > 0. 05)。 治疗后 2 周,2 组病人间

TLC、IgA、IgG 和 IgM 差异均有统计学意义 (P <
0. 01)。 组内不同时间点比较,2 组治疗后 1 周及 2
周 TLC、IgA、IgG 和 IgM 均明显升高(P < 0. 05 ~ P <
0. 01)(见表 3)。

表 2摇 2 组病人治疗前后炎症因子水平变化比较(x 依 s;mmol / L)

分组 n
TNF鄄琢

摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇
IL鄄8

摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇

观察组 59 23. 14 依 5. 87 18. 06 依 4. 45** 8. 76 依 2. 23**## 5. 08 依 1. 25 4. 61 依 1. 19** 1. 88 依 0. 84**##

对照组 59 22. 96 依 5. 91 22. 18 依 6. 12 21. 79 依 5. 37 5. 02 依 1. 22 4. 97 依 1. 18 4. 64 依 1. 15

t — 0. 17 4. 18吟 17. 21吟 0. 26 1. 65 14. 89吟

P — >0. 05 < 0. 01 < 0. 01 > 0. 05 > 0. 05 < 0. 01

分组 n
IL鄄6

摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇
IL鄄2

摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇

观察组 59 6. 93 依 1. 21 5. 33 依 1. 15** 2. 84 依 1. 03**## 12. 83 依 3. 15 10. 11 依 2. 18** 3. 80 依 1. 03**##

对照组 59 6. 91 依 1. 15 5. 49 依 1. 17** 5. 26 依 1. 23** 12. 54 依 4. 02 11. 58 依 2. 19 11. 42 依 2. 25

t — 0. 09 0. 75 11. 59 0. 44 3. 65 23. 65吟

P — >0. 05 > 0. 05 < 0. 01 > 0. 05 < 0. 01 < 0. 01

摇 摇 吟示 t忆值;q 检验:与入院时比较**P < 0. 01;与治疗 1 周比较##P < 0. 01

表 3摇 2 组病人治疗前后血清免疫指标变化比较(x 依 s)

分组 n
TLC / ( 伊 109 / L)

摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇

IgA / (g / L)
摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇

观察组 59 1. 23 依 0. 14 1. 31 依 0. 12 1. 45 依 0. 11**## 2. 76 依 0. 27 2. 89 依 0. 29* 3. 55 依 0. 36**##

对照组 59 1. 24 依 0. 15 1. 22 依 0. 13 1. 22 依 0. 19 2. 68 依 0. 33 2. 73 依 0. 27 2. 54 依 0. 26*##

t — 1. 50 3. 91 8. 05吟 1. 44 3. 10 17. 47吟

P — >0. 05 < 0. 01 < 0. 01 > 0. 05 < 0. 01 < 0. 01

分组 n
IgG / (g / L)

摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇
IgM / (g / L)

摇 入院时摇 摇 摇 摇 摇 治疗 1 周摇 摇 摇 摇 摇 治疗 2 周摇 摇

观察组 59 9. 21 依 1. 05 9. 24 依 0. 85 11. 38 依 1. 05**## 1. 84 依 0. 25 1. 81 依 0. 21 2. 03 依 0. 24**##

对照组 59 9. 14 依 0. 62 8. 75 依 0. 57* 9. 23 依 0. 53## 1. 81 依 0. 22 1. 84 依 0. 17 2. 01 依 0. 23**##

t — 0. 44吟 3. 68吟 14. 04吟 0. 69 0. 85 22. 64

P — >0. 05 < 0. 01 < 0. 01 > 0. 05 > 0. 05 < 0. 01

摇 摇 吟示 t忆值;q 检验:与入院时比较*P < 0. 05,**P < 0. 01;与治疗 1 周比较##P < 0. 01

2. 4摇 2 组病人 GOS 分级比较摇 观察组的 GOS 分级

显著优于对照组(P < 0. 01)(见表 4)。

表 4摇 2 组治疗后病人 GOS 分级比较[n;百分率(% )]

分组 n 玉级 域级 芋级 郁级 吁级 uc P

观察组 59 0(0. 00) 1(1. 69) 6(10. 17) 20(33. 90) 32(54. 24)

对照组 59 2(3. 39) 5(8. 47) 12(20. 34) 22(37. 29) 18(30. 51) 3. 12 < 0. 01

合计 118摇 2(1. 69) 6(5. 08) 18(15. 25) 42(35. 59) 50(42. 37)

2. 5摇 2 组病人并发症情况比较摇 观察组慢性创伤

性脑病、脑震荡综合征、交通性脑积液、外伤后癫痫

等并发症发生率低于对照组(P < 0. 01)(见表 5)。

表 5摇 不同方案治疗后病人并发症情况比较[n;百分率(% )]

分组 n
慢性

创伤性脑病

脑震荡

综合征

交通性

脑积液

外伤后

癫痫
总发生率 字2 P

观察组 59 摇 4(6. 78) 摇 5(8. 47) 3(5. 08) 摇 4(6. 78) 16(27. 12)

对照组 59 10(16. 95) 14(23. 73) 4(6. 78) 15(25. 42) 43(72. 88) 24. 72 < 0. 01

合计 118摇 14(11. 86) 19(16. 10) 7(5. 93) 19(16. 10) 59(50. 00)

3摇 讨论

摇 摇 颅脑外伤是神经外科常见的头颅部外创伤,致
死率、致残率极高[9]。 本病早期死亡率很高,近年

来伴随临床诊疗水平不断提高,病人的病死率大大

降低,但多数颅脑外伤病人预后状况仍不理想。 而
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且病人发生颅脑外伤短时间内,容易出现颅脑水肿、
脑组织缺血缺氧以及相关的炎症反应,造成脑细胞

损伤,引起病人昏迷,意识丧失。 同时,机体自身由

于外界创伤性刺激产生应激反应,体内炎症因子表

达明显增加,局部血液循环受阻,代谢发生紊乱,免
疫功能失调,造成继发性损伤,最终引发诸多感染性

并发症的产生,甚至产生生理功能障碍[10]。 因此寻

求合适的治疗方案,改善病人预后,促进病人生理功

能恢复,降低炎症因子的表达,防止并发症的产生,
帮助病人脑组织功能修复,阻止病情恶化显得尤为

重要。
近年来,HBO 开始广泛应用到心血管疾病的临

床治疗中[11],其能够通过增加脑组织、动脉以及脑

脊液的氧分压,提高机体血氧含量,对于颅脑外伤造

成的脑组织缺氧情况具有明显的改善作用,同时采

用 HBO 还可以增加血 - 脑屏障的通透性促进脑组

织提高血氧张力,改善血液循环,改善组织缺氧状

况[12];此外,HBO 还能促进成纤维细胞的生长、分
裂及胶原纤维的形成,进而促进侧支循环的重新建

立,有利于神经细胞的功能恢复[12]。 HBO 还具有

一定的血管收缩作用,使渗出减少、水肿减轻,从而

使氧的有效弥散距离加大,保证了远离毛细血管的

组织细胞也能得到充足的供氧。 研究[13]表明,HBO
能够激活脑干网状组织,使得神经活动增强,有利于

病人意识的恢复。
本文针对 2 组颅脑外伤病人分别于不同时机应

用 HBO,结果显示,采用不同方案治疗 2 个月后,2
组病人的临床症状、日常生活能力以及 GCS 评分均

出现不同程度改善,但观察组病人的 ADL 评分以及

GCS 评分高于对照组(P < 0. 01)。 同时采用早期

HBO 的观察组病人在治疗过程中出现慢性创伤性

脑病、脑震荡综合征、交通性脑积液、外伤后癫痫等

并发症发生率低于对照组(P < 0. 01),提示颅脑外

伤早期应用 HBO,能够明显改善病人昏迷程度,有
利于病人肢体运动功能恢复,增加临床治疗成功率,
同时大大降低了不良反应的发生率,使病人预后得

到明显改善。 此外,治疗 3 个疗程后,观察组病人的

GOS 分级状况显著优于对照组,提示 HBO 早期综合

治疗远期疗效较为理想。 病人遭受颅脑外伤短期内

脑组织缺氧以及脑部水肿较为严重,脑组织损伤、炎
症、脑组织缺血缺氧及中毒均容易引起颅脑水肿,进
而导致颅内压持续增高,最终造成病情进一步恶化,
形成恶性循环,且这种损伤会在 1 周内达到高峰。
颅脑外伤早期(30 d 内)应用 HBO 能够有效阻断这

种恶性循环,防止病人病情加重。 机体遭受颅脑外

伤早期,脑组织小血管存在一定程度损伤,造成部分

脑细胞缺血缺氧性坏死,但大部分脑细胞结构较为

完整,及时采用 HBO,可增高脑组织及机体动脉氧

分压,改善血管微循环,增加脑血管流量,增加组织

的氧含量和氧储备,改善脑组织缺血缺氧状态,同时

消除水肿,激活体内生物合成,加快损伤组织的修复

过程[14]。 此外,高压氧环境能继续维持机体能量供

应的平衡,借以补足或更富裕地对组织供氧,调解细

胞机能和代谢活动[15]。 但治疗时机出现延误,脑组

织长期处于缺血缺氧状态,机体脑细胞容易产生不

可逆性损伤,导致临床治疗效果下降不利于病人预

后恢复。 本研究结果显示,治疗前,2 组病人炎症因

子水平及免疫功能指标差异均无统计学意义(P >
0. 05),而在治疗 2 周后,观察组的炎症因子水平低

于对照组病人,而免疫功能指标表达状况高于对照

组(P < 0. 01)。 提示针对重症颅脑外伤病人采用

HBO 进行早期综合治疗,可有效地减少炎症因子释

放,降低不良反应发生率,改善病人免疫功能状态。
病人遭受重大颅脑创伤后,机体产生应激反应,体内

IL鄄2、IL鄄6、IL鄄8 和 TNF鄄琢 等炎症因子表达明显增

加,导致病人病情出现恶化[16]。 IL鄄8 能够诱导细胞

增殖,促进炎性细胞趋化,与机体炎症的形成以及相

关免疫功能的调节密切相关。 IL鄄2、IL鄄6 具有高度

的细胞活性,在机体免疫调节以及氧化反应中具有

相当重要的作用。 采用高压氧能防止血小板聚集,
通过抑制血凝系统使凝血时间延长,从而防止血栓

的形成。 同时血流速度加快,降低血液黏稠度,防止

红细胞的聚集。 此外,相关研究[17] 表明,HBO 能够

通过对神经系统的调节并增强白细胞的杀菌性及吞

噬细胞的活性,增强了机体的防御能力,提高了机体

的免疫力。
综上所述,采用 HBO 早期综合疗法治疗颅脑外

伤疗效显著,能够显著降低促炎因子水平,降低不良

反应发生率,安全性好,改善病人免疫功能状态,临
床上值得继续推广。 在颅脑外伤病人病情稳定的前

提下,应尽早使用 HBO 综合治疗。 但重度颅脑损伤

的病情极为复杂,在治疗中应根据病人的实际病情,
采取合理有效的治疗方案,把握 HBO 的治疗时机,
并做好预防并发症的应对措施,有利于保证 HBO 治

疗的预期疗效。
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