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定量脑电图监测不同剂量的纳洛酮 

对颅脑损伤患者的疗效探讨 

但 炜 ，唐文渊 

(重庆医科大学临床学院神经外科 ，重庆 400016) 

【摘 要】目的：通过定量脑电图监测，探讨不同剂量的纳洛酮对急性脑伤患者不同伤情的疗效。方法：选择受伤后 12h内人 

院的急性脑损伤患者 86例，按伤情轻重分为 GCS3~5分、GCS6~8分 、GCS9~12分 3组。每组再分为纳洛酮治疗组和对照 

组。纳洛酮治疗组又分为小剂量组及大剂量组。用定量脑电图监测，观察用药前 、用药后 30min、lh、2h、24h、48h、72h、120h 8 

频段相对功率值及总功率值的变化。结果：c￡ ～12分，纳洛酮治疗组用药 lh后定量脑电图两个指标较对照组有显著性差 

异，大小剂量间无差异；GCS6～8分，X4,NReJ1NN lh后脑电指标与对照组之间、X4,NRZNNN,~
．著性差异。对 GC~3 

～ 5分组 ，纳洛酮治疗组与对照组之间上述两项指标无显著性差异。结论：本文选用的小剂量与大剂量纳洛酮对中型脑伤有 

治疗作用，但两种剂量的疗效无差异：对 GCS6~8分重型脑伤，上述两种剂量虽都有疗效 ，但大剂量组疗效更显著。 
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Quantitative electroencephalogram study on effect of different ——dose naloxone 

on moderate and severe acute head injuries 
DAN W ei，et al 

(Department ofNeurosurgery，College of Clinical Medicine，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To reveal the effects of different doses of naloxone on moderate and severe acute head injuries by monitoring of 

qEEG．Methods：86 patients with moderate and severe acute head injuries(Glasgow Coma Scale 3～12．within 12 hours after injury) 

were selected for this study．According to the severity of injury，all patients were classified into three groups：GCS3～5，GCS6~8 and 

～ 12．Patients of each group were then randomly assigned to treatment wi th naloxone or contro1
． In naloxone groups ．1ow doses 

of naloxone and high doses of naloxone were administered respectively to the patients with acute brain injury of different severity for 

three days．Relative power of 8 frequency and absolute power of 1～25 frequency were monitored wi th qEEG before an d 30 minutes
． 

1，2，24，48，72，120 hours after administration．Results：In GCS 9 to 12 group
．relative power of 8 frequency and absolute power of 1 

～

25 frequency were signifieanfly different(P<0．05)in qEEG between naloxone groups and control group，while there was n0 sig— 

nifieant difference of all parameters between low dose and high dose naloxone groups(P>0．05)．In GCS 6 to 8 group，the two param— 

eters were improved sign ificantly in naloxone groups an d were sign ificantly different be tween low dose and high dose naloxone groups
． 

In GCS 3 to 5 group，all param eters were not sign ificantly different be tween naloxone group and control group
． Conclusion：These re— 

suits suggest that treatment with naloxone in patients with moderate and severe head injuries is beneficial in terms of improved qEEG 

and there is no sign ificant difference between low dose and high dose naloxone in C,CS 9 to 12 group
，but in GCS 6 to 8 group high 

Jose naloxone shows better efficacy t han low dose naloxone
． 

【Key words】Naloxone；qEEG；Head injury 

有研究表明：在急性脑损伤后内源性阿片肽含 参与继发性脑损害，持续性增高会明显影响病人的 

量明显增高，增高的程度与伤情有关，这些物质可能 预后[1，2l。纳酪酮作为一种人工合成的
、非特异性 

乍者介绍 (1963- )，女，主治医师，硕士， 泛
。 但它在临床应用中各家报道的剂量和用法差异 

牧大，兀共是征急性脑预伤后丽 3大 一̂oJ．而目．无论尤其是在急性脑损伤后前 3天[3～6J，而且无论 
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伤情轻重，均采用同一剂量治疗，这种治疗方案值得 

进一步探讨。本文选择常见的两种剂量进行比较研 

究，用定量脑电图监测患者用药前后的动态变化，旨 

在探索不同剂量对不同伤情患者的疗效。 

1 资料与方法 

1．1 病例 纳入标 准 

年龄介于 15～65岁之间；急性颅脑损伤 ，中、重型，GC5 

3～12rain；开始接受治疗距 受伤 不超过 12h；无多发伤 和 

(或)复合伤；试验前无使用影响脑电活动或对纳酪酮代谢及 

药理作用产生影响的药物。 

1．2 临床资料 

86例急性中、重型闭合性脑外伤患者，男 59例，女 27 

例，年龄 18～65岁，平均年龄 37．6岁。受伤原因：车祸伤 36 

例 ，跌伤 22例，重物打击伤 5例，坠落伤 23例。本组病例诊 

断均经 CT证 实，其 中以脑挫裂伤和／，或脑 内血肿为主 59 

例 ，以颅内脑外血肿为主 21例，原发性脑干伤和／或弥漫性 

轴索损伤为主 6例。人院时发生脑疝者 15例。入院后行手 

术清除血肿和做 脑挫裂伤灶 61例，同时行去骨办减压 33 

例 ，非手术治疗 25例。用药前年龄及 GC5各组间经统计学 

分析无显著性差异。 

1．3 病例 分组及给 药途 径方法 

本试验采用完全随机对照研究。病人人院后按伤情分 

为 GCS3～5分组 、6～8分组、9～12分组；每组再分为纳络 

酮治疗组和常规治疗组(对照组 )。纳络酮治疗组又按给人 

剂量不同分为小剂量组 (4．8mg纳洛酮用生．理盐水稀释至 

48ml后使用微量泵 24h静脉持续给药，第 10天停药 )和大 

剂量组 (前 3天用量：0．3mg／kg纳洛酮用生理盐水稀释至 

480ml后使用微量泵 24h静脉持续给药 ，后 7天与小剂量用 

法同)。 

所有病例入院后均收住 NICU，神经外科常规积极处理 

原发疾病。急性颅内血肿需急诊手术者立即手术；保守治疗 

的患者给予相应处理如脱水 、预防感染、激素等；保持呼吸道 

通畅，必要时行气管切开改善通气。监测心肺功能及血液有 

关指标。 

1．4 观 察指标及监 测方法 

本文采用脑电图监测系统 ，用定量脑电图中的 8频段(1 

～ 3Hz)相对功率值及总功率值(1～25Hz频带功率之和)作 

为观察疗效的指标。 

使用 HS一2000型数字化脑 电图／脑 电地形图监测系 

统，所有病例按照国际 10／20系统安放针电极，作 16导单极 

导联采样(Fp1、Fp2、 、F4、C3、C4、P3、P4、O1、O2、F7、Fs、]r3、 

rr4、rr5、rr6)，耳 电极 为参考 电极。分别 于用药 前、用 药后 

30rain、lh、2h、24h、48h、72h选取 肉眼所见无伪迹的片断 30s 

为一个采样单元，利用功率谱分析技术进行处理，每个时段 

均选取 3个采样单元，取其平均值为所得数据。将 8频段相 

对功率值及总功率值进行动态比较。 

1．5 统计学处理 

所有数据以平均数( )±标准差 (S)表示 ，显著性检验 

采用无重复单因素方差分析(F检验)，多个样本均数间两两 

比较(口检验 )。 

2 结 果 

2．1 6频段相对功率值的动 态变化 

各组纳洛酮治疗前后 6频段相对功率值变化及 

统计学分析见表 1、2。 

2．2 总功率值的动态变化 

各组纳洛酮治疗前后总功率值变化及统计学分 

析见表 3、4。 

2．3 临床 结果 

对照组、小剂量组 、大剂量组死亡数分别是 ： 

GCS9～12分组为 2／11、0／11、1／12；CS6～8分组为 

7／9、4／10、2／10；C,-C~3～5分组为 7／8、7／9、7／9。所 

有病例治疗过程中未出现任何不 良反应和中毒症 

状。 

3 讨 论 

纳洛酮治疗急性脑损伤治疗期的疗效评价主要 

采用 oCS、生命体征、颅内压、头颅 CT等。但通过 

qEEG评价纳洛酮的临床效果，国内外尚无报道。 

Hegerl E ]认为 EEG是一种唯一能直接反映大脑皮 

层功能的诊断工具，用于监测脑功能的变化是一种 

客观、敏感、无创方便且有量化参数的指标。已有研 

究证明纳洛酮对动物脑外伤后 EEG的影响 J，它可 

以改善因脑伤所致的脑电活动抑制。脑外伤后早期 

EEG改变可见局部或普遍性 a指数减少，波幅降 

低、频率减慢和慢波增多，甚至电沉默等等。受伤早 

期局灶性改变一般为普遍性改变所遮盖，尤其是昏 

迷病人，慢波的量及波幅与脑功能损害程度有关 ，脑 

功能减 退越 明显 ，其脑 电波频 率越 慢，波幅越 

低 9̈．1 。本文选择 6频段相对功率值及总功率值作 

为观察疗效的指标，前者反映慢波量的变化，后者与 

波幅的高低变化有关。在预试验中我们发现用药后 

多数脑区的 6频段相对功率值变化趋势一致，绝对 

能量的增加也是普遍性的，为了分析的方便，我们选 

取所有脑区6频段相对功率值的平均值作为监测指 
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注 ：GCS 3～5分组共 26例，死亡 22例 ，18例人院后 120h内死亡，4例 2周后死亡 ，故统计资料记录至用药后 72h。 

表 2 GCS 3～12分患者样本均数两两比较的 q检验 

注：小 ：小剂量治疗；大=大剂量组。表 4同。 

纳洛酮作为一种非特异性的阿片受体的拮抗 

剂，在脑外伤后急性期应用可以维持血压和脑灌注 

压、控制颅内压、减轻脑水肿、改善脑代谢，在一定程 

度上阻止脑外伤后的继发性脑损害。目前已广泛应 

用于临床。本研究(表 1、3)可见： ～12分组应 

用纳洛酮治疗 1h后 ，脑电活动的波幅明显增加(总 

功率值增加)，而慢波所 占的百分比却有下降(6频 

段相对功率值减少)。对于原发脑伤太重的特重型 

脑伤组(GCS3～5分)，纳洛酮治疗组脑电活动指标 

较对照组虽有一定程度的改善，但二者之间无统计 

学差异。 

目前纳洛酮在临床上治疗急性颅脑损伤有报导 

___⋯一 I_『T 瞿■哪唧  
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用 4．8mg／d：也有前 3天 0．3mg／kg／d或 0．4rag／ 

kg／d，以后改为 4．8mg／d。两种剂量相差较大。本 

文发现：中型伤(CCS9～12分组)，小剂量与大剂量 

在治疗过程中，各时段脑电绝对功率值及 频段相 

对功率值均无显著性差异(见表 2、4)，P>0，05；对 

于重型伤( ～8分组)，虽然小剂量组与对照组 

比较，多数时段 EEG均有明显改善，但大剂量组的 

脑电总功率值及 频段相对功率值改变更早，持续 

时间更长，改善更明显 ，两组之间有显著性差异。由 

于纳洛酮是阿片类受体的竞争性拮抗剂，颅脑损伤 

后伤情不同，脑脊液中J3一内啡肽升高的程度不同， 

故所需的纳洛酮的量也不一样：或者可能是不同剂 

量阻断的阿片肽受体类型不同所致。因为有动物实 

验表明纳洛酮较小剂量时主要产生 受体阻断效 

应，在大剂量时还拮抗 、 受体，产生更强的神经保 

护作用。因此我们认为，在应用纳洛酮治疗急性颅 

脑损伤时，可以根据伤情轻重选取不同的剂量。这 

样既可以保证有效治疗，又可能减轻病人的经济负 

担 

表 3 GCS 3～12分患者用药前后总绝对功率值的变化 

GCS 

9～12分 

GCs 

6～8分 

对照与小 

对照与大 

小与大 

对照与小 

对照与大 

小与大 

>0．05 >0．05 < 0．05 <0．01 <0．01 <0．01 <0．01 < 0．01 

>0．05 >0．05 < 0．05 <0．01 <0．01 <0．01 <0．01 <0．01 

>0．05 >0．05 > 0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 

>0．05 >0．05 >0．05 >0．05 < 0．01 < 0．01 <0
． 01 < 0．01 

>0．05 >0．05 <0．05 < 0．01 < 0．01 < 0．01 <0．01 <0． 01 

>0．05 >0．05 >0．05 <0．05 < 0．05 < 0．05 <0
． 05 <0．05 

GCS 对照与小 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 

3-5分 对照与大 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0
． 05 >0．05 

小与大 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0．05 >0． 05 >0．05 >0．05 
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者使微血管扩张。其次，在皮片移植后稍晚期，由于 

bFGF对内皮细胞的促增殖分化作用，来 自皮瓣受 

床及伤口边缘的新生微血管迅速形成并供血，为缺 

血皮瓣及时提供了稳定的血液供应。带真皮下血管 

网皮片与伤口边缘及受床问及时建立有效的血液循 

环对缺血的皮片的存活至关重要。bFGF正是通过 

其上述生物学功能，作用于皮片微血管再生这个关 

键环节 ，增加了带真皮下血管网皮片存活面积。这 

说明：一定剂量的外源性 bFGF直接作用于组织中 

的血管内皮细胞，促其增殖分化，形成新的血管连 

接，加快了带真皮下血管网皮片与受床间微循环重 

建。 
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