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高渗盐水和甘露醇在动脉瘤术后颅内高压中的应用

王天男，陈　洋，阴鲁鑫，高文昌　（徐州医科大学附属医院神经外科，江苏 徐州 ２２１０００）

［摘　要］　目的　探讨３％高渗盐水（ＨＳ）和２０％甘露醇（ＭＴ）在治疗蛛网膜下腔出血合并动脉瘤夹闭术后颅内压增高中的
疗效。方法　分析徐州医科大学附属医院神经外科２０１７年４月至２０１８年１１月收治的蛛网膜下腔出血合并动脉瘤行动脉瘤夹闭
术后颅内压增高患者２８例，在持续颅内压监测下，随机接受等渗剂量的３％ＨＳ与２０％ＭＴ进行降颅压治疗，监测患者颅内压、平均
动脉压（ＭＡＰ）及中心静脉压（ＣＶＰ），并记录有效颅内压降低持续时间、颅内压最大下降幅度及时间、用药前及用药后１、３ｈ血钠浓
度及血浆渗透压。结果　经３％ＨＳ和２０％ＭＴ治疗后颅内压均迅速下降，与用药前比较差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；两者颅内
压降低持续时间及颅内压下降幅度比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。两种药使用后ＭＡＰ比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
与治疗前比较，２０％ＭＴ治疗后ＣＶＰ升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；３％ＨＳ治疗后 ＣＶＰ变化差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２０％ＭＴ治疗后患者血钠下降，３％ＨＳ治疗后血钠上升，变化差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），２０％ＭＴ与３％ＨＳ治疗后患者血浆渗透
压先上升后下降，变化差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　３％ＨＳ和２０％ＭＴ在降低颅内压起效时间、最大下降幅度、有效持
续时间上无明显差异，均可安全有效地治疗蛛网膜下腔出血合并动脉瘤夹闭术后颅内压增高患者。
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　　颅内动脉瘤是指脑动脉内腔局限性异常扩大所造
成的动脉壁瘤状突出，多由脑动脉管壁局部的先天性

缺陷和腔内压力增高导致，是造成蛛网膜下腔出血的

首要病因。临床上颅内动脉瘤可选择手术夹闭治疗或

介入栓塞治疗，手术夹闭治疗因其安全性高、复发率

低、治疗费用相对低廉等优点更为患者所接受［１］。合

并有蛛网膜下腔出血的动脉瘤患者手术治疗后出现脑
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水肿引起进行性颅内压升高、脑疝，往往是导致患者预

后较差或直接死亡的首要原因［２］。动脉瘤性蛛网膜

下腔出血是临床常见的脑血管疾病之一，因首发蛛网

膜下腔出血而就诊的患者占动脉瘤患者的９０％［３］，其

发病率占卒中患者的５％ ～１０％。动脉瘤性蛛网膜下
腔出血具有较高的病死率及致残率，若动脉瘤二次出

血或合并颅内高压则患者预后极差，目前已受到越来

越多神经外科医师的重视［４］。临床上常用的降低颅内

压的方法包括控制血糖、防止癫痫、过度通气、亚低温治

疗、镇静剂治疗等，但不良反应较多，不能明显改善预

后［５］。甘露醇（ｍａｎｎｉｔａｌ，ＭＴ）作为脱水剂应用最为广
泛，具有降压效果明显、起效时间较短等优点，但反复使

用易引起肾功能不全、低钠血症等，尤其长期反复使用

会聚集形成高渗区，引起损伤区域脑水肿，导致颅内压

反跳，加重病情进展［６］。在欧美地区，高渗盐水（ｈｙｐｅｒ
ｔｏｎｉｃｓａｌｉｎｅ，ＨＳ）已广泛应用于外伤性脑出血、高血压基
底节区脑出血、颅脑损伤、大面积脑梗死等颅内压升高

的降压治疗，但对于其应用于合并有蛛网膜下腔出血的

动脉瘤夹闭术后颅内压增高尚未见报道。本研究收集

我科２０１７年４月至２０１８年１１月收治的蛛网膜下腔出
血合并动脉瘤行夹闭术后颅内压增高患者２８例，当颅
内压大于２０ｍｍＨｇ且持续超过５ｍｉｎ时随机使用３％
ＨＳ和２０％ＭＴ，并进行疗效对比，现报告如下。

１　资料与方法

１．１　临床资料
收集我科２０１７年４月至２０１８年１１月收治的蛛

网膜下腔出血合并动脉瘤行夹闭术后颅内压增高的患

者３９例，排除２例脑疝、１例脑死亡、２例严重心功能
不全、６例术后未出现颅内压大于２０ｍｍＨｇ。本研究
有效病例２８例，其中前交通动脉瘤８例（２９％），颈内
动脉瘤４例（１４％），后交通动脉瘤９例（３２％，有１例
患者为双侧后交通动脉瘤），大脑中动脉瘤 ７例
（２５％）；发病年龄平均（５７．９±１２．８）岁，ＧＳＣ评分
（６．４±２．９）分，术后共出现１３６次颅内压增高事件。

纳入标准：颅内动脉瘤，术前存在蛛网膜下腔出

血。排除标准：①术前脑疝、脑死亡；②既往有心、肺、
肝、肾等严重疾病和功能不全或有严重并发症。颅内

压增高纳入标准：颅内压大于 ２０ｍｍＨｇ且持续超过
５ｍｉｎ。颅内压增高排除标准：①排除因尿潴留、体位
改变、烦躁、高热等引起的颅内压升高；②合并有严重
水电解质紊乱、血气严重紊乱，在短期内难以纠正。

本研究经徐州医科大学附属医院伦理学委员会讨

论并审核通过，同意关于使用３％ＨＳ和２０％ＭＴ作为

术后颅内压增高患者降低颅内压的治疗药物进行临床

研究，患者及家属签署知情同意书。

１．２　常规治疗
根据最新高血压脑出血治疗指南［７］，患者围手术

期血压维持在１４０／９０ｍｍＨｇ，全身麻醉气管插管，标准
额颞部弧形切口行动脉瘤夹闭术，术毕于硬膜外置入

颅内压监测探头外接颅内压监测仪，术后于神经外科接

受监护治疗，持续监测颅内压。目标颅内压保持在

２０ｍｍＨｇ以下，收缩压维持在１４０～１６０ｍｍＨｇ。
１．３　脱水治疗方法及观察指标

本研究设计第一例颅内压增高患者随机接受一种

脱水药物，下一例给予另一种药物（ＭＴ→ＨＳ→ＭＴ→
ＨＳ或ＨＳ→ＭＴ→ＨＳ→ＭＴ），经深静脉快速滴注。给药
后连续监测颅内压、平均动脉压（ｍｅａｎａｒｔｅｒｉａｌｐｒｅｓ
ｓｕｒｅ，ＭＡＰ）、中心静脉压 （ｃｅｎｔｒａｌｖｅｎｏｕｓｐｒｅｓｓｕｒｅ，
ＣＶＰ），并记录有效降低颅内压持续时间（即用药后颅
内压再次回升至２０ｍｍＨｇ的时间）、颅内压最大下降
幅度及其时间；检测给药前及用药后１、３ｈ血钠的浓
度和血浆渗透压。术后６个月随访，进行格拉斯哥评
分（ｇｌａｓｇｏｗｃｏｍａｓｃａｌｅ，ＧＣＳ）。
１．４　统计学方法

采用 ＳＰＳＳ１９．０统计软件处理所得数据，计量资
料以均数±标准差（ｘ±ｓ）表示，进行成组设计，采用 ｔ
检验、单因素方差分析处理所得数据。Ｐ＜０．０５表示
差异有统计学意义。

２　结果

２．１　３％ＨＳ与２０％ＭＴ治疗后颅内压变化比较
术后患者快速静脉滴注两种脱水药物后，颅内压

均较术前明显下降（Ｐ＜０．０５）。使用３％ＨＳ共６５次，
使用２０％ＭＴ共７１次，两种药物降低颅内压的起效时
间、持续时间及最大降幅比较差异均无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），见表１、２。
表１　３％ＨＳ与２０％ＭＴ降低颅内压比较（ｘ±ｓ，ｎ＝２８）

药物 起效时间（ｍｉｎ） 最大降幅（ｍｍＨｇ） 药效持续时间（ｈ）
３％ＨＳ ２７．３±６．４ ９．１±５．２ ４．４±１．７
２０％ＭＴ ２８．６±８．５ ８．７±４．９ ４．２±２．３
Ｐ ０．０５９ ０．０７０ ０．０６３

２．２　ＭＡＰ、ＣＶＰ、血钠浓度和血浆渗透压的变化比较
两种脱水药物使用后，ＭＡＰ、ＣＶＰ均稍有波动，但差

异并无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。２０％ＭＴ治疗后患者血
钠下降，３％ＨＳ治疗后血钠上升，两种药物使用后血钠
浓度相较于使用前差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。两
种脱水药物均可使患者血浆渗透压升高，与用药前相比

较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表２。
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表２　动脉瘤夹闭术后３％ＨＳ、２０％ＭＴ治疗各时段颅内压、ＭＡＰ、ＣＶＰ、血钠浓度和血浆渗透压变化（ｘ±ｓ，ｎ＝２８）

项目
颅内压（ｍｍＨｇ）
３％ＨＳ ２０％ＭＴ

ＭＡＰ（ｍｍＨｇ）
３％ＨＳ ２０％ＭＴ

ＣＶＰ（ｃｍＨ２Ｏ）
３％ＨＳ ２０％ＭＴ

血钠浓度（ｍｍｏｌ／Ｌ）
３％ＨＳ ２０％ＭＴ

血浆渗透压（ｍＯｓｍ／Ｌ）
３％ＨＳ ２０％ＭＴ

用药前 ２３．２±４．６２２．５±４．３ ９８±８．２ ９９±７．２ ９．３±２．２ ９．３±２．５ １３９．１±９．６ １４１．８±９．５２８８．３±１１．４２９６．５±１２．５
用药后 ３０ｍｉｎ １２．９±３．８１２．９±３．９ １０７±９．２ １０２±９．５ ９．３±２．７ ９．２±２．４

１ｈ １３．４±３．７１４．７±３．２ １０４±９．３ ９８±９．５ ９．４±２．２ ９．４±２．５ １４８．５±９．７ １３８．６±９．２３３０．２±１４．３３１８．３±１４．５
２ｈ １４．７±３．６１５．８±３．２ １０３±９．５ ９８±９．４ ９．６±２．３ ９．６±２．３
３ｈ １５．７±３．２１６．４±２．７ １０１±９．６ ９７±９．１ ９．６±２．２ ９．５±２．３ １４２．５±８．６ １３６．３±９．１３１２．３±１１．８３００．８±１２．８
４ｈ １７．６±３．４１８．２±３．３ ９９±９．２ ９４±９．７ １０．５±２．４ ９．１±２．８

Ｐ ０．００４ ０．０１７ ０．０６３ ０．０６５ ０．０５５ ０．０１２ ０．０３４ ０．０２３ ０．０２８ ０．０３７

２．３　并发症及随访结果
经脱水治疗期间，患者均未出现肺水肿、心功能衰

竭、代谢性酸中毒、凝血功能异常、脑桥外髓鞘溶解综

合征（ｅｘｔｒａｍｅｄｕｌｌａｒｙｍｙｅｌｏｌｙｓｉｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＥＰＭ）、脑桥
中央髓鞘溶解症（ｃｅｎｔｒａｌｐｏｎｔｉｎｅｍｙｅｌｉｎｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＣＰＭ）等并发症。术后６个月随访，１例患者因术后反
复颅内感染放弃治疗，２例植物样生存，３例重度残疾，
５例患者日常生活需照料，１９例患者生活自理并可在
保护下适当工作。术后６个月随访 ＧＣＳ８分有６例，
ＧＣＳ１２分有３例，ＧＣＳ１３～１５分有１９例。

３　讨论

ＨＳ于１９８８年首次用于ＭＴ治疗无效的难治性颅
内压升高［８］。根据 ＭｏｎｒｏＫｅｌｌｉｅ原理，反射系数（ｒｅ
ｆｌｅｃｔｉｏｎｃｏｅｆｆｉｃｉｅｎｔ，ＲＣ）用来反映血脑屏障对各种物质
的通透性，１ＲＣ表示完全不能透过血脑屏障，０ＲＣ表
示可以完全渗透，ＭＴ分子和 Ｎａ＋的 ＲＣ值分别为０．９
和１，理论上Ｎａ＋可构建完整的渗透梯度。使用ＨＳ有
利于维持渗透压梯度，减少渗透性药物使用后出现的

颅内压反跳效应。ＨＳ使用早期主要是微循环的改变，
血管内皮细胞及红细胞脱水，脑血管内径增加，血流阻

力降低，脑血流量相应增加，当自身调节功能完整时，

短暂的脑血流量增加并不会使颅内压升高，相反由于

血流量增加可增加脑组织氧供，可启动脑血管的自身

调节，代偿性引起血管收缩，减少脑血容量，从而降低

颅内压［９］。此外，ＨＳ通过在细胞间与血管内形成渗
透梯度，调节水通道蛋白及相关离子转运蛋白等方式，

改善创伤所致脑神经损伤区域的循环和氧合［１０］。急

性脑损伤后，机体嗜中性粒细胞激活，可以导致继发性

炎症驱动的损伤。Ｃｉｅｓｌａ等［１１］的研究表明，ＨＳ可以通
过直接或间接抑制中性粒细胞的激活、聚集和迁移，从

而发挥抗炎作用。同时，小胶质细胞在中枢神经系统

免疫方面也发挥着重要作用，ＨＳ可以抑制脑缺血后小
胶质细胞释放ＩＬ１β、ＴＮＦα等炎症因子［１２］。ＨＳ能下
调促炎因子如肿瘤坏死因子、白细胞介素的产生，增加

抗炎因子如 ＩＬ４、ＩＬ１０的生成［１３］。信茜等［１４］对 ＨＳ

免疫调节的进一步研究发现，其可通过调节免疫细胞、

免疫活性物质分泌，减少器官损害，从而改善循环、降

低术后认知障碍的发生率。ＭＴ与 ＨＳ虽都具有降低
颅内压的效果，但ＭＴ针对术后脑水肿并无明显疗效，
ＨＳ不仅可以提高患者脑灌注压，同时还可以改善患者
脑水肿［１５］。

３％ＨＳ（渗透压１０２６ｍＯｓｍ／Ｌ）与２０％ＭＴ（渗透
压１１００ｍＯｓｍ／Ｌ）具有相当的渗透剂量，故本研究选
择３％ＨＳ与２０％ＭＴ进行临床对比分析。结果显示，
患者使用ＨＳ或 ＭＴ后约３０ｍｉｎ颅内压降至最低点，
两者下降幅度无明显差异。在药效方面，ＭＴ可维持
正常颅内压６．１ｈ，ＨＳ可维持正常颅内压７．５ｈ，随着
时间延长颅内压逐渐回升，提示在使用降颅压药物后

若患者颅内压升高需再次用药。本研究结果显示，快

速静脉滴注 ３％ＨＳ与 ２０％ＭＴ，颅内压均明显下降，
ＭＡＰ有小幅波动，但差异无统计学意义，与毛霄鹏
等［１６］的研究结果一致。在本研究中快速静脉滴注

３％ＨＳ后１、３ｈ所测血钠浓度与血浆胶体渗透压明显
升高；快速静脉滴注ＭＴ后血钠浓度逐渐下降、血浆渗
透压逐渐升高，其可能是两种药物脱水机制不同导致，

ＭＴ在肾小管周围形成浓度梯度，钠离子跟随多余的
水分一并被排出，ＨＳ通过刺激心房钠尿肽，起到排钠、
排水的作用［１７］。静脉滴注２０％ＭＴ后血钠浓度逐渐
降低，而静脉滴注３％ＨＳ后无低钠血症发生，提示动
脉瘤夹闭术后出现低钠血症的患者不宜过量使用

ＭＴ，而ＨＳ中的钠离子可以在使血钠浓度升高的同时
弥补因利尿作用丢失的钠离子，在一定程度上纠正术

后低钠状态，但无论是使用ＭＴ或ＨＳ都应密切关注患
者血电解质的变化。本研究中，使用 ＨＳ的患者未出
现急性心功能不全，住院期间血压均维持在正常水平，

这可能与ＨＳ降颅压后引起反射性血压下降，从而降
低心脏后负荷有关，但 ＨＳ是否具有心脏保护效应尚
需要进一步的研究证明。除单独使用 ＨＳ外，３％ＨＳ
与利多卡因联用也被证明可以安全有效降低颅内压，

但对于两者联用是否可以减少 ＨＳ用量目前尚无统一
结论［１８］。研究期间，患者均未出现明显高钠血症、
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ＥＰＭ、ＣＰＭ、代谢性酸中毒、凝血功能异常等并发症，出
院后持续６个月随访未见明显后遗症，说明３％ＨＳ降
低颅内压是安全的，与曾红科等［１９］的研究结果一致。

颅脑损伤术后常规使用颅内压监护仪，可快速、有效识

别颅内高压事件，及时应用降颅内压药物，防止继发性

损伤，改善预后［２０］。Ｋｏｓｔｉｄ等［２１］研究发现，实施颅内

压监测后患者生存率上升，给临床医生提供了客观的颅

内压数值。胡康等［２２］研究发现，术后使用颅内压监护

仪与常规监测相比，能更及时反映患者病情变化，有助

于提高患者临床疗效，且不会增加颅内感染并发症的发

生率。本研究以颅内压大于２０ｍｍＨｇ，持续超过５ｍｉｎ
记为颅内压增高事件，使用有创颅内压监护有效避免

了分组误差，更客观地评价了 ＨＳ与 ＭＴ的脱水疗效，
但研究中交替使用３％ＨＳ与２０％ＭＴ无法对两种脱水
药物总体的并发症发生率、生存率、病死率及预后进行

比较，尚需多中心、规范、统一的临床随机对照试验来

证实。

综上所述，对于行动脉瘤夹闭术后出现颅内高压

的患者，３％ＨＳ和２０％ＭＴ均可以安全有效降低颅内
压，颅内压降低持续时间及下降幅度均无明显差异。

考虑到术后血脑屏障的破坏，反复应用２０％ＭＴ会增
加颅内压反跳的风险，而ＨＳ具有优化血流灌注、调节
免疫、重建神经化学通道等优点，故３％ＨＳ更适用于
动脉瘤术后颅内压升高的蛛网膜下腔出血患者。
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