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高容量血液滤过对重型颅脑损伤患者颅内压及
血流动力学影响

胡马洪 赖志珍 孟建标 许秀娟 季春莲 代沐华 张微 庞丽莎 张庚

[摘要] 目的 探讨高容量血液滤过（HVHF）对重型颅脑损伤患者颅内压及血流动力学作用的影响。方法 将

114 例重型颅脑损伤患者随机分为HVHF 组和常规组，每组 57 例。常规组予以甘露醇 0.5 g/kg 静滴，每 6小时一

次；HVHF组在常规治疗的基础上予以超滤量为 60 ml·kg-1·h-1的HVHF治疗，持续 72 h。监测两组患者治疗前及

治疗后 24 h、72 h及 7 d测定患者的颅内压（ICP）、胸腔内血容量指数（ITBVI）、外周血管阻力指数（SVRI）、血管外

肺水指数（EVLWI）及平均动脉压（MAP）水平变化。结果 HVHF组治疗后 72 h及 7 d ICP低于治疗前，差异均有

统计学意义（t分别=7.52、12.25，P均＜0.05），而常规组治疗后 7 d ICP明显低于治疗前，差异有统计学意义（t=5.39，

P＜0.05）。HVHF组治疗后 72 h、治疗后 7 d的 ICP明显较常规组低（t分别=4.88、2.11，P均＜0.05）。HVHF组各时

间点的 ITBVI、EVLWI比较，差异均有统计学意义（F分别=4.36、9.32，P均＜0.05），但各时间点的 SVRI、MAP比较，

差异均无统计学意义（F 分别=1.37、0.33，P 均＞0.05）。HVHF 组治疗后 72 hITBVI 低于治疗前，治疗后 72 h 及 7 d

EVLWI低于治疗前，差异均有统计学意义（t分别=3.23、5.08、6.49，P均＜0.05）。常规组各时间点的 ITBVI、EVLWI、

SVRI、MAP比较，差异均无计学意义（F分别=2.28、1.16、1.65、2.04，P均＞0.05）。HVHF组治疗后 72 h、治疗后 7 d

的 ITBVI、EVLWI明显较常规组低（t分别=5.07、3.67；4.53、2.87，P均＜0.05），而 SVRI、MAP与常规组比较，差异无统

计学意义（t分别=1.49、0.55、1.49、1.50，P均＞0.05）。结论 HVHF可有效改善重型颅脑损伤患者颅内压及血流动

力学状态。
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Effects of HVHF on intracranial pressure and hemodynamics in patients with severe brain trauma HU Mahong，

LAI Zhizhen，MENG Jianbiao，et al. Department of Critical Care Medicine，Tongde Hospital of Zhejiang Province，

Hangzhou 310012，China.

[Abstract] Objective To investigate the effect of HVHF on ICP and hemodynamic stability in the treatment of severe

trauma brain.Methods Totally 114 cases of severe brain trauma were selected and randomly divided into two groups，

the control group（n=57）was given mannitol 0.5 g/kg，every 6 hours，and the treatment group（n=57）was given HVHF

treatment with 60 ml·kg-1·h-1 in addition to the conventional therapy．The levels of ICP，ITBVI，SVRI，EVLWI，and

MAP were compared before and after treatment in two groups. Results 72 hours and 7 days after treatment， the ICP

levels of HVHF group were lower than that before treatment（t=7.52，12.25，P＜0.05），while ICP in routine group at 7

days after treatment was lower than that before treatment（t=5.39，P＜0.05）.72 hours and 7 days after treatment，the ICP

levels of HVHF group were significantly lower than that of routine group（t=4.88，2.11，P＜0.05）.There were significant

differences in ITBVI and EVLWI of HVHF group among each point（F=4.36，9.32，P＜0.05），but there was no signif-

icant difference in SVRI and MAP among each point（F=1.37，0.33，P＞0.05）.The ITBVI of HVHF group at 72 hours a-

fter treatment was lower than before treatment，and

EVLWI of HVHF group 72 hours after treatment and

7 days after treatment was lower than before treatment

（t=3.23，5.08，6.49，P＜0.05）.There was no significant

difference in ITBVI，EVLWI，SVRI，and MAP among

each points in the routine group（F=2.28，1.16，1.65，
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2.04，P＞0.05）.72 hours after treatment and 7 days after treatment，ITBVI and EVLWI of HVHF group were significantly

lower than those in routine group（t=5.07，3.67；4.53，2.87，P＜0.05），but there was no significant difference in SVRI

and MAP between HVHF group and routine group（t=1.49，0.55；1.49，1.50，P＞0.05）.Conclusion HVHF can effective-

ly improve the levels of ICP and hemodynamic stability in patients with severe traumatic injury.

[Key words] HVHF； severe brain injury； intracranial pressure； hemodynamic stability

近年来，我国创伤性颅脑损伤患者呈急剧上升

的趋势，每年的发病率为1‰～1.5‰，脑创伤后的严

重脑水肿死亡率、致残率极高，严重威胁人类的生

命[1]。目前，脑水肿主要还是使用高渗性脱水剂来

降低颅内压，但这些拮抗单一，治疗实际效果并不

理想。高容量血液滤过（high volume hemofiltration，
HVHF）能受控制、等渗地脱水，精确地调整机体内

环境[2]。本次研究通过对重型颅脑损伤患者在并发

肾衰之前即采用HVHF治疗，观察HVHF对颅内压

（intracranial press，ICP）及血流动力学的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 搜集 2014年 1月至 2017年 12月 5
家医院重症颅脑损伤患者 114例，其中浙江省立同

德医院 38例、诸暨市中医院 27例、浙江省新华医院

22例、杭州富阳区第一人民医院 16例、新昌人民医

院 11例。其中男性 81例、女性 33例；平均年龄

（53.82±24.11）岁。入选标准：①诊断符合重型颅脑

损伤标准；②年龄 18～70岁；③家属知情同意。排

除标准：①存在凝血功能障碍者；②消化道大出血

（24 h内出血量大于400 ml）；③休克未纠正；④患者

72 h内死亡；⑤同时参加其他研究试验的病人。本

研究符合医学伦理学标准，经各研究中心的医院伦

理委员会批准，并签署知情同意书。本次研究为多

中心、前瞻、随机、对照临床研究，采用随机数字表法

分为两组，常规治疗组57例中男性39例、女性18例；

年龄32～73岁，平均（55.63±21.68）岁；急性生理与慢

性 健 康 状 况（acute physiology and chronic health
evaluation，APACHE Ⅱ）评 分（18.04 ± 6.22）分 。

HVHF治疗组 57例中男性 42例、女性 15例；年龄 29
～77岁，平均（53.18±23.63）岁；APACHE Ⅱ评分

（17.11 ± 5.59）分 。 两 组 患 者 的 年 龄 、性 别 及

APACHE Ⅱ评分比较，差异均无统计学意义（P均＞

0.05）。
1.2 方法 所有患者均建立 ICP监测、脉波轮廓温

度稀释连续心排量监测行有创血压监测。常规组：

①降颅压治疗：颅脑手术和/或脑室引流；甘露醇

0.5 g/kg，每 6 h一次。②机械通气支持，维持血氧分

压≥80 mmHg，避免动脉血二氧化碳分压≤30 mmHg。
③维持血流动力学稳定，保持平均动脉压（mean arte⁃
rial pressure，MAP）75～100 mmHg。HVHF组：在常

规组的基础上，72 h内联合HVHF治疗。采用PRIS⁃
MA（由 Hospital Gambro 公司生产）血透机，血滤器

采用 AN69血滤器膜。应用股静脉留置双腔导管建

立血管通路，采用前稀释的方式，血流量为 180～
220 ml/min，置换液流量 60 ml·kg-1·h-1，超滤量根据

患者容量负荷进行调整。每 24小时或发生滤器凝

血时更换滤膜，连续治疗72 h。
1.3 观察指标 ①ICP监测：记录治疗前后 24 h、
72 h、7 d的 ICP值。②血流动力学监测：记录治疗

前后24 h、72 h、7 d患者的MAP、胸腔内血容量指数

（intrathoracic blood volume index，ITBVI）、血管外肺

水指数（extravascular lung water index，EVLWI）和外

周血管阻力指数（systemic vascular resistance index，
SVRI）。
1.4 统计学方法 采用 SPSS 19.0统计软件进行统

计分析。计量资料采用均数±标准差（x±s）进行统

计描述；组间的差异比较采用成组资料的 t检验，组

内比较采用重复测量资料方差分析。计数资料采

用例（%）进行统计描述，组间比较采用 χ2 检验或

Fisher检验。设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗前后 ICP比较见表1
表1 两组患者治疗前后的ICP比较/mmHg

组别

HVHF组

常规组

治疗前

23.12±3.76

22.66±4.53

治疗后24 h

22.45±5.41

21.44±6.31

治疗后72 h

19.13±2.58* #

24.02±7.21

治疗后7 d

16.62±3.76* #

18.44±5.24*

注：*：与治疗前比较，P＜0.05；#：与常规组同时点比较，P＜0.05。
由表 1 可见，组内比较，HVHF 组各时间点的

ICP比较，差异有统计学意义（F=32.53，P＜0.05）；进

一步两两比较发现，治疗后 72 h及 7 d ICP低于治

疗前（t分别=7.52、12.25，P均＜0.05）。常规组各时
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间点的 ICP 比较，差异有统计学意义（F=9.23，P＜
0.05）；进一步两两比较发现，治疗后 7 dICP明显低

于治疗前，差异有统计学意义（t=5.39，P＜0.05）。
两组组间比较，HVHF组治疗前、治疗后24 h的

ICP与常规组比较，差异无统计学意义（t分别=0.51、
1.00，P均＞0.05），HVHF组治疗后72 h、7 d的 ICP明

显较常规组低（t分别=4.88、2.11，P均＜0.05）。
2.2 两组患者治疗前后血流动力学指标比较见表2

表2 两组患者治疗前后血流动力学指标比较

组别

HVHF组

常规组

治疗前

治疗后24 h

治疗后72 h

治疗后7 d

治疗前

治疗后24 h

治疗后72 h

治疗后7 d

ITBVI/ml/m2

927.21±114.22

940.13± 97.67

879.56± 98.44*#

886.23±120.45#

946.56± 89.13

906.89±124.41

980.11±112.34

967.56±116.12

EVLWI/ml/kg

5.78±2.33

5.45±1.67

4.22±1.33*#

4.56±1.78*#

5.24±2.11

5.67±2.54

6.04±2.67

6.04±3.23

SVRI/dyn·sec·cm-5·m-2

1714.25±387.49

1617.31±119.38

1625.84±323.66

1637.62±242.97

1665.36±328.39

1597.68±249.64

1548.22±227.47

1613.78±221.33

MAP/mmHg

84.56±10.33

83.42± 9.89

84.42± 8.56

83.21± 6.67

85.23± 9.41

82.67± 8.89

86.67± 7.92

85.53± 9.42

注：*：与治疗前比较，P＜0.05；#：与常规组同时点比较，P＜0.05。
由表2可见，组内比较，HVHF组各时间点的 IT⁃

BVI、EVLWI 比较，差异均有统计学意义（F分别=
4.36、9.32，P均＜0.05），但各时间点的SVRI、MAP比

较，差异无统计学意义（F分别=1.37、0.33，P均＞

0.05）；进一步两两比较发现，治疗后 72 h ITBVI低
于治疗前（t=3.23，P＜0.05）；治疗后 72 h及 7 d EV⁃
LWI低于治疗前，差异有统计学意义（t分别=5.08、
6.49，P均＜0.05）。常规组各时间点的 ITBVI、EVL⁃
WI、SVRI、MAP 比较，差异均无计学意义（F分别=
2.28、1.16、1.65、2.04，P均＞0.05）。

两组组间比较，HVHF组治疗前、治疗后24 h的

ITBVI、EVLWI、SVRI、MAP与常规组比较，差异无统

计学意义（t分别=1.01、1.90；1.45、0.50；0.73，0.52；
0.32，0.40，P均＞0.05）；HVHF 组治疗后 72 h、7 d
的 ITBVI、EVLWI 明显较常规组低（t 分别=5.07、
3.67；4.53、2.87，P均＜0.05），而 SVRI、MAP 与常规

组比较，差异无统计学意义（t 分别=1.49、0.55；
1.49、1.50，P均＞0.05）。
3 讨论

重型颅脑损伤的管理重点虽是降低颅内压，但

最重要的是优化脑灌注压。脑损伤早期出现的明

显脑水肿，可以引起继发性缺血性损伤[3]。脑灌注

的降低以及由此带来的脑氧输送的下降已成为威

胁重型颅脑损伤患者的生命安全的最常见原因，大

约有三分之一的重型颅脑损伤患者存在脑灌注的

降低及脑氧输送的减少[4]。本次研究结果显示两组

患者于脑损伤早期均存在不同程度的脑水肿及颅

内压升高。

近年来研究发现，严重脑水肿与局部损伤、内

毒素、器官缺血再灌注等因素触发对脑神经系统以

及全身各器官损害的炎性反应密切相关[5]。这种炎

性反应机理与活化巨噬细胞产生促炎细胞因子如

肿瘤坏死因子α、白细胞介素等作用以及微循环障

碍有关，同时这些因素又诱导继发性炎性介质，如

一氧化氮、氧自由基、兴奋性氨基酸、钙超载等炎症

介质过度释放，并介导或参与了神经递质、膜受体

基因表达及细胞内信息传递物质、蛋白激酶系统的

变化，造成脑水肿、神经细胞坏死[6]；此外，这个反应

过程及其介质还介导其它器官和系统如体液、电解

质失衡、循环衰竭、呼吸衰竭及多脏器功能障碍的

发生，更加剧了脑水肿的发生、发展，并造成恶性循

环，这是严重脑水肿患者预后差的关键。

目前，降低颅内压的措施包括高渗剂、亚低温、

镇静、外科手术等，其中使用高渗性和利尿性脱水

剂是主要的降低脑水肿手段，但快速静注甘露醇等

高渗性利尿剂可引起体内甘露醇积聚，血容量迅速

大量增多诱发稀释性低钠血症、高钾血症等电解质

紊乱表现，当合并急、慢性肾功能衰竭时，易导致心

力衰竭。同时大量细胞内液转移至细胞外可致组

织脱水，加重中枢神经系统症状。甘露醇也可引起

肾小管液渗透压上升过高，导致肾小管上皮细胞损

伤，临床上出现尿量减少，甚至发生急性肾功能衰
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竭。利尿性脱水剂等不适当地过度利尿导致血容

量减少，加重少尿。故脱水剂对体液平衡、肾功能

与循环系统的影响已被充分认识，至今仍未发现其

它更好的脱水治疗方法替代脱水剂来治疗严重脑

水肿。有研究证明，与标准的间歇血液透析相比，

HVHF在溶质清除方面提供了有效地治疗[7,8]，同时

降低颅内压[9～11]。本次研究结果显示，HVHF组在治

疗后 72 h、7 d ICP明显低于常规组（P＜0.05），提示

HVHF 能受控制地、等渗地脱水，改善血管源性水

肿，同时由于缓慢地清除溶质。而且HVHF组在治

疗后 72 h ICP就明显下降，常规组在治疗后 7 d ICP
才开始明显下降，说明HVHF具有降低重型颅脑损

伤患者的颅内压及减轻脑水肿的功效。

研究表明HVHF同时还具有改善了心血管及血

流动力学的稳定性作用[12]。本次研究结果还发现两

组患者的SVRI及MAP在治疗过程不仅没有下降，反

而更加稳定（P均＞0.05），这表明HVHF并没有使得

血压下降，也没有使得血压发生急剧的改变，相反可

以使得血流动力学参数更为平稳。稳定的 SVRI及
MAP表明HVHF可以改善患者的液体的反应性。有

研究表明，这与炎症反应的抑制及炎症因子清除密

切相关[13]。另外，与常规组比较，HVHF组在治疗后

72 h 和 7 d 可以明显降低 ITBVI 及 EVLWI（P均＜

0.05），这表明HVHF可以改善颅脑损伤患者的肺水

分布，改善肺水肿的严重程度以及预防神经源性肺

水肿的发生。既往的研究和实验评估了血液滤过清

除中小型炎症介质的能力[14]，证明HVHF可以显著降

低血浆细胞因子水平，明显减低炎症反应造成的组

织器官损害，能够减轻组织不可逆的损伤，进而改善

脏器的灌注及氧代谢[15]。因此，HVHF可以稳定血流

动力学，这与炎症反应的抑制及炎症因子清除密切

相关。另外，HVHF能够促进液体排出，达到液体的

负平衡，HVHF期间的液体的负平衡可以有助于降低

血管外肺水。

综上所述，HVHF在一定程度可以降低重型颅脑

损伤的 ICP、稳定血流动力学状态并可降低EVLWI。
但仍需要更多的样本量来进一步评估HVHF在重型

颅脑损伤患者中的更为优化的剂量及安全性。
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