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脑性盐耗综合征的发病机制及钠代谢中枢的解剖位置

徐志纯１，２，马书伟２　（１．福建医科大学第一临床医学院，福建 福州 ３５０００４；２．厦门市第二医院神经外科，福建 厦门 ３６１０２１）

　　［摘　要］　目的　探讨脑性盐耗综合征的发病机制及临床问题。方法　２００７年７月至２０１２年７月治疗脑性盐耗综合征
９例。依照患者补盐量与尿量有无直线回归关系将病例分为２组，对其补盐量、尿量、每日尿量／补盐量的均数做两样本ｔ检验。结
果　９例均治愈，其中６例补盐量与尿量有直线回归关系，Ｐ＜０．０５；３例补盐量与尿量无直线回归关系，Ｐ＞０．０５。有直线回归关系
组与无直线关系组相比：补盐量前者大于后者（Ｐ＜０．００１）；尿量前者大于后者（Ｐ＜０．００１）；但２组单位补盐量所对应的尿量（尿
量／补盐量）不相等（Ｐ＞０．０５）。结论　脑性盐耗综合征患者补盐量与尿量的直线回归关系，补盐后肾脏排钠增加，因此，钠代谢中
枢的解剖位置可能是以下丘脑为主，包括额叶、侧裂周围脑组织的广泛区域。

　　［关键词］脑性盐耗综合征；发病机制；钠代谢中枢；解剖定位
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　　脑性盐耗综合征（ｃｅｒｅｂｒａｌｓａｌｔｗａｓｔｉｎｇｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＣＳＷＳ）的发病机制未完全清楚，导致不能正确理解和
认识患者的临床症状，也常常不能正确治疗。２００７年
７月至２０１２年７月作者治疗脑性盐耗综合征９例，通
过对补盐量与尿量关系的研究，并结合文献学习，作者

推断ＣＳＷＳ的发病机制是人体中枢下调了“钠正常值”
的标准，导致低钠血症和低血容量。因而将治疗策略

由纠正低钠为目标，改为少量补钠以改善症状、协助病

人度过低钠期为治疗目的，取得了良好的效果，现报告

如下。

１　资料与方法

１．１　临床资料
　　本组９例均治愈，男６例，女３例。脑外伤８例，侧裂自发
脑出血１例；水肿带累及额叶３例，颞叶３例，额颞叶同时受累
３例。病程８～５７ｄ，中位数２１ｄ。年龄２０～８８岁，中位数４１岁。

单日最大补盐量１６．２５～１１２．２ｇ。采用２００４年 Ｂｒｏｕｈ等［１］提

出ＣＳＷＳ的诊断标准：①血钠小于１２５ｍｍｏｌ／Ｌ；②尿钠大于３０
ｍｍｏｌ／Ｌ，尿量增加而尿比重正常；③血浆渗透压小于 ２７０
ｍＯｓｍ／Ｌ；④尿渗透压大于血浆渗透压；⑤血容量下降，中心静
脉压下降，常小于５ｃｍＨ２Ｏ，血细胞比容上升大于０．５０，尿素氮
上升，血浆蛋白水平上升；⑥限水治疗后病情加重。

１．２　统计分析
　　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学处理，采用直线回归分析
和分组ｔ检验，Ｐ＜０．０５为差异具有统计学意义。

２　结果

２．１　直线回归分析
　　第１～６例患者补盐量与尿量有直线回归关系，Ｐ＜０．０５；
第７～９例患者补盐量与尿量还不能认为有直线回归关系，
Ｐ＞０．０５。表１、表２分别列出第１例和第９例直线回归方程及
方差分析表，其他病例省略（补盐量为ｘ，尿量为ｙ）。

２．２　分组ｔ检验
　　依照患者补盐量与尿量有无直线回归关系将病例分为２
组：有直线回归关系组（第１～６例）全部数据：ｎ＝１１４，补盐量
（２８．１６±２０．２９）ｇ；尿量均数３９６８．９４ｍＬ、标准差１８４９．９５；每

５５
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日尿量／补盐量（２３７．５２±２４２．５６）ｇ。无直线回归关系组（第７
～９例）全部数据：ｎ＝４８，补盐量（１６．９８±７．５８）ｇ；尿量（２８５３．６５
±９５８．７９）ｍＬ；每日尿量／补盐量（２０８．８２±１２５．９１）ｍＬ。方差
齐性检验：补盐量 Ｆ＝７．１７，尿量 Ｆ＝３．７２，尿量／补盐量 Ｆ＝
３．７１，ν１＝１１３，ν２＝４７。２组补盐量、尿量、尿量／补盐量方差均
不齐。

　　Ｓａｔｔｅｒｔｈｗａｉｔｅ近似 ｔ检验：补盐量 ｔ＝５．０９９，ν＝１５８．５，
Ｐ＜０．００１；尿量ｔ＝５．０３，ν＝１５３．２，Ｐ＜０．００１；每日尿量／补盐
量ｔ＝０．９８６，ν＝１５３．１３，０．４＞Ｐ＞０．２。按 α＝０．０５水准，可以
认为有直线回归关系组患者与无直线回归关系组患者补盐量

不相等，前者大于后者；尿量不相等，前者大于后者；还不能认

为２组间单位补盐量所对应的尿量（尿量／补盐量）有差异。
表１　例１方差分析（直线回归方程：^ｙ＝２５９０．６２＋６５．８４ｘ）

变异来源 自由度 ＳＳ ＭＳ Ｆ Ｐ

总变异　 ２３ １３２３３４８９５．８０

回归　　 １ １００１０９６０７．３０ １００１０９６０７．３０ ６８．３４＜０．０１

残差　　 ２２ ３２２２５２８８．５７ １４６４７８５．８４

表２　例９方差分析（直线回归方程：^ｙ＝１９８５．４３＋８１．０３ｘ）

变异来源 自由度 ＳＳ ＭＳ Ｆ Ｐ

总变异　 １２ ４４４２８７６．９２

回归　　 １ １１７２５５６．８９ １１７２５５６．８９ ３．９４ ＞０．０５

残差　　 １１ ３２７０３２０．０３ ２９７３０１．８２

３　讨论

　　ＣＳＷＳ由 Ｐｅｔｅｒｓ等［２］在１９５０年首先提出，表现为
颅内疾病过程中肾不能保存钠而导致进行性尿钠自尿

中大量流失，并带走过多的水分，从而导致低钠血症和

细胞外液容量下降［３］。虽然低钠血症、尿钠增高和低

血容量是ＣＳＷＳ的主要表现［４］，但也未见因血钠持续

下降导致死亡的报道，提示病人血钠不升、也不降，是

稳定在（或趋向稳定在）某个低于正常的值。本组６例
ＣＳＷＳ补盐量与尿量有直线回归关系说明患者尿量的
增加是由补盐量增加引起。第１～６例患者单日最大
补盐量３１．２５～１１２．２ｇ，提示大量补盐治疗的患者，容
易表现出补盐量与尿量的直线回归关系；第７～９例患
者单日最大补盐量１６．２５～３２．３ｇ，提示少量补盐的患
者，可能由于饮食含盐量的权重变大、对精确计量要求

变高、患者基础尿量有一定排钠能力、其他影响尿量因

素的权重变大等原因，不易表现出补盐量与尿量有直

线回归关系。由于直线关系假设检验仅为 β＝０，补盐
量与尿量无直线回归关系，不等同于患者尿量不增加。

另外，所有患者尿量／补盐量来自同一总体，同样说明
患者尿量的增加是由补盐量增加引起。血钠不升、也

不降，尿钠增高，尿量的增加是由补盐量增加引起，可

以推断：尿盐量＝补盐量。水只是排钠的介质，尿量的
增加实际是尿盐量的增加，人体在维持盐的出入量平

衡。因此，作者认为 ＣＳＷＳ的发病机制可能是在颅内
疾病的影响下，人体中枢下调了“血钠正常值”的标

准，并把血钠维持在这个值；当用各种手段纠正低钠

时，中枢（通过增加分泌钠肽来对抗）维持盐的出入量

平衡，使血钠稳定在这个值，副作用是排水增加，加重

低血容量；当中枢的“血钠正常值”标准恢复正常，则

患者血钠恢复正常，因而治疗应避免大量补钠导致尿

量大量增加，并进一步误诊为尿崩症。治疗策略应由

纠正低钠为目标，改为少量补钠以改善症状，协助病人

度过低钠期为目标。

　　补盐量与尿量有直线回归关系，说明尿量的增加
仅与补盐量增加有关；另外，ＣＳＷＳ发生时，血浆渗透
压低于正常值，同样可以认为下丘脑 －神经垂体系统
不参与尿量调节。正常人的水、盐代谢调节表现出一

定的相关性，高渗则保水排钠，低渗则排水保钠；而

ＣＳＷＳ是水、盐代谢的特例，低渗却不仅排水而且排
钠。ＣＳＷＳ显示水、钠代谢可以各自独立调节。因此，
可以假设，人体存在独立的水代谢调节中枢和钠代谢

调节中枢。假设水代谢调节中枢的激素是抗利尿激素

（ａｎｔｉｄｉｕｒｅｔｉｃｈｏｒｍｏｎｅ，ＡＤＨ），解剖位置是下丘脑神经
垂体系统，感受器是渗透压感受器，有人认为渗透压感

受器集中在第三脑室前腹侧部［５］。已知在中枢神经系

统，利尿钠肽（ｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＮＰ，包括 ａｔｒｉａｌｎａｔｒｉ
ｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＡＮＰ；ｂｒａｉｎｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＢＮＰ；
Ｃｔｙｐｅｎａｔｒｉｕｒｅｔｉｃｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＮＰ）分布较广泛，但主要分
布在下丘脑，由此假设，钠代谢调节中枢的激素是 ＮＰ，
解剖位置是下丘脑，感受器也是渗透压感受器。在假

设水、钠代谢调节中枢各自独立的前提下，分析激素的

作用，可见：ＡＤＨ对应水调节，ＮＰ对应钠调节；ＡＤＨ分
泌增加则水排出减少，分泌减少则水排出增加；ＮＰ分
泌增加则钠排出增加，分泌减少则钠排出减少；水、钠

调节都是单激素对应单物质的单向调节。结合中枢性

尿崩时的高排水情况，以及血浆低渗时尿钠可以为零

的现象，可以推断，正常肾脏在无激素的情况下是高排

水、零排钠，即肾脏的远曲小管、集合管的钠通道和水

通道无激素影响的开放状态可以保证钠全部回吸收，

不能完全吸收生理需要的水，也就是说，生理情况下需

要分泌一定量ＮＰ和 ＡＤＨ，才能保证一定量尿钠排出
和尿量不至于过多。正常人出现血浆低渗时应该排水

保钠，即水、钠代谢调节中枢都减少分泌，直至停止工

作。ＣＳＷＳ却表现为水代谢调节中枢减少工作，钠代

６５
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谢调节中枢正常工作。

　　由ＣＳＷＳ时低渗却不仅排水而且排钠，而正常人
低渗时排水保钠，可以假设ＣＳＷＳ时有部分下丘脑 ＮＰ
分泌或下丘脑以外的异位 ＮＰ分泌。由于 ＣＳＷＳ时补
盐量与尿量有直线回归关系，且尿盐量＝补盐量，排钠
表现为人体中枢的主动调节行为，故可以认为异位 ＮＰ
分泌细胞是钠代谢调节中枢的组成部分，ＣＳＷＳ时在
颅内疾病的影响下，下丘脑或异位 ＮＰ分泌细胞下调
了“血钠正常值”的标准。虽然作者认为ＣＳＷＳ的排钠
是主动调节的可能性更大，但如果有证据证明异位 ＮＰ
分泌不是根据血钠的主动调节，而是疾病的自限性显

示出ＮＰ分泌可以随着血钠的升高和降低自动增加和
停止，那么ＣＳＷＳ也可能与抗利尿激素不适当分泌综
合征（ＳＩＡＤＨ）相似，是利钠肽不适当分泌综合征。ＮＰ
分布较广泛，但主要分布在下丘脑；本组病例水肿带累

及额叶３例，颞叶３例，额颞叶同时受累３例，由此推
断，钠代谢中枢的解剖位置可能是以下丘脑为主，包括

额叶、侧裂周围脑组织的广泛区域，由能够根据血钠水

平分泌 ＮＰ的细胞组成，生理状态下可能主要由下丘
脑部位发挥血钠调节功能。脑脊液与血浆的渗透压、

钠浓度相等，渗透压感受器集中在第三脑室前腹侧部，

因而渗透压感受器的采样物质可能是脑脊液。血钠参

考值为１３５～１４５ｍｍｏｌ／Ｌ［６］，但人体中枢是如何设定
“血钠正常值”的标准，以及脑性盐耗综合征发生时这

个标准如何被下调等问题仍不清楚，值得进一步研究。

［参考文献］

［１］ＢｒｏｕｈＹ，ＰａｕｔＯ，ＴｓｉｍａｒａｔｏｓＭ，ｅｔａｌ．Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｈｙｐｏｎａｔｒｅｍｉａｉｎ

ｃｈｉｌｄｒｅｎｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ，ｄｉａｇｎｏｓｉｓａｎｄｔｒｅａｔｍｅｎｔ［Ｊ］．ＡｎｎＦｒＡｎｅｓｔｈ

Ｒｅａｎｉｍ，２００４，２３（１）：３９－４９．

［２］ＰｅｔｅｒｓＪＰ，ＷｅｌｔＬＧ，ＳｉｍｓＥＡＨ，ｅｔａｌ．Ａｓａｌｔｗａｓｔｉｎｇｓｙｎｄｒｏｍｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄ

ｗｉｔｈｃｅｒｅｂｒａｌｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＴｒａｎｓＡｓｓｏｃＡｍＰｈｙｓｉｃｉａｎ，１９５０，６３（６）：５７－６４．

［３］陆再英，钟南山．内科学［Ｍ］．第 ７版．北京：人民卫生出版社，

２００８：７０７－７０９．

［４］ＣｅｒｄàＥｓｔｅｖｅＭ，ＣｕａｄｒａｄｏＧｏｄｉａＥ，ＣｈｉｌｌａｒｏｎＪＪ，ｅｔａｌ．Ｃｅｒｅｂｒａｌｓａｌｔ

ｗａｓｔｉｎｇｓｙｎｄｒｏｍｅ：ｒｅｖｉｅｗ［Ｊ］．ＥｕｒＪＩｎｔｅｒｎＭｅｄ，２００８，１９（４）：２４９－

２５４．

［５］朱大年．生理学［Ｍ］．第７版．北京：人民卫生出版社，２００８：２１２－

２３９．

［６］陈文彬，潘祥林．诊断学［Ｍ］．第 ７版．北京：人民卫生出版社，

２００８：３７７－４１０．

（编辑：蒋登金）

（上接第５４页）

节损伤主要表现为踝关节后外侧不稳。合适的手术方

案主要是为了恢复踝穴的完整性、距骨正常位置并清

理嵌入关节内组织，重建踝关节稳定性。而内固定物

的选择主要取决于骨折部的Ｘ线表现。固定物能提供
损伤部位的整复固定，但需要顾忌到踝部皮肤的情况，

最大程度降低对患部血运的影响。在三踝骨折固定顺

序方面，我们认为后踝骨折块多存在肉芽组织、血块

等，这些都易影响复位，应按照后踝、外踝、内踝的顺序

进行固定。

　　手术治疗踝关节骨折优点在于能够达到解剖学复
位，有利于早期功能锻炼，同时能够修复损伤韧带以及

其他合并症。本组资料显示，在治疗Ⅲ度踝关节骨折
时，手术治疗疗效略高于保守治疗，治疗Ⅳ度踝关节骨
折时疗效差别并不明显。住院天数对比手术组显著高

于保守治疗组，表明手术治疗能够让患者早期恢复，并

可以让患者早期行术后康复治疗。在临床疗效相近情

况下，这样可以显著减轻患者的经济负担，更加有利于

提高患者生活质量及关节功能的恢复。术后２组患者
进行随访，都并发创伤性关节炎，表明对于踝关节骨折

而言，手术治疗及保守治疗预后是相似的，两者均能达

到优良的治疗效果。因此，在临床上可根据患者具体

情况实施具体的治疗方案。
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