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早期激素干预对一氧化碳中毒迟发性脑病的影响

李海军1　张铭1　张东勤1　马丽1　步婷婷1　田建元1

　　[摘要]　目的:探讨早期激素干预对一氧化碳(CO)中毒迟发性脑病的预防作用。方法:收集2011-01-
2013-12我院急诊科收治的70例CO中毒患者的临床资料进行统计分析,按照随机分组原则分为高压氧组和联

合治疗组,每组各35例,高压氧组采用高压氧等传统综合措施进行治疗,联合治疗组则在高压氧组治疗的基础上

早期加用地塞米松治疗,治疗结束后比较2组患者的治疗效果及迟发性脑病的发生率。结果:2组患者的症状均

有不同程度的缓解,联合治疗组的总有效率为91.42%,显效率为85.71%;高压氧组的总有效率为71.43%,显效

率为62.86%;联合治疗组的显效率和总有效率明显高于高压氧组,差异有统计学意义(P<0.05)。联合治疗组

发生迟发性脑病者3例,占8.57%;高压氧组发生迟发性脑病者10例,占28.57%;联合治疗组的发生率明显低

于高压氧组,差异有统计学意义(P<0.05)。联合治疗组1例患者死亡,占2.86%;高压氧组4例患者死亡,占

11.43%,差异无统计学意义。2组患者中均无激素相关并发症的发生。结论:高压氧与激素早期联合应用可有

效治疗CO中毒,效果满意;早期使用激素可有效降低 CO 中毒迟发性脑病(DEACMP)的发生,且不增加发生激

素相关并发症的风险,但目前尚不能证实早期使用激素可降低患者病死率。
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　　Abstract　Objective:Toanalyzethepreventioneffectofearlyhormoneinterventionondelayedencephalopathy
afteracutecarbonmonoxidepoisoning.Method:Clinicaldataof70patientswithcarbonmonoxidepoisoningadmit-
tedintheemergencydepartmentofaffiliatedhospitalofjiningmedicaluniversitywereanalyzedformJanuary2011
toDecember2013,inaccordancewiththeprincipleofrandomizedhyperbaricoxygengroupandcombinationgroup
weredividedwith35casesineachgroup,traditionalcomprehensivemeasuressuchashyperbaricoxygentreatment
wereusedinhyperbaricoxygengroup,inadditiontohyperbaricoxygentreatmentearlyexamethasonewereusedin
combinationgroup.Comparethecurativeeffectoftwogroupsandtheincidenceofdelayedencephalopathyafter
treatment.Result:Thesymptomofallpatientsalleviateatdifferentdegreeaftertreatment.Inthecombination
treatmentgroup,thetotaleffectiveratewas91.42%,thesignificantefficiencyratewas85.71%.Inthehyperbaric
oxygengroup,thetotaleffectiveratewas91.43%,thesignificantefficiencyratewas62.86%.Thetotaleffective
rateandsignificantefficiencyrateinthecombinationtreatmentgroupwasobviouslyhigherthanthatinhyperbaric
oxygengroup(P<0.05).Therewere3patientsoccurreddelayedencephalopathyinthecombinationgroup,ac-
countedfor8.57%.Therewere10patientsoccurreddelayedencephalopathyinthehyperbaricoxygengroup,ac-
countedfor28.57%.Theincidenceofdelayedencephalopathyinthecombinationgroupwaslowerthanthatinhy-
perbaricoxygengroup(P<0.05).Onepatientinthecombinationtreatmentgroupdied,accountingfor2.86%.
Fourpatientsinhyperbaricoxygengroupdied,accountingfor11.43%,therewasnostatisticallysignificantdiffer-
ence.Therewerenohormonesrelatedcomplicationsoccurredinallpatients.Conclusion:Hyperbaricoxygenwith
earlyhormoneinterventionisaeffectivewayinthetreatmentofcarbonmonoxidepoisoning,Earlyuseofhormone
caneffectivelyreducetheincidenceriskofencephalopathyafteracutecarbonmonoxidepoisoninganddoesnotin-
creasetheriskofhormonerelatedcomplications,butitisnotconfirmedthatearlyuseofhormonescandecrease
themortalityofpatientsafteracutecarbonmonoxidepoisoning.
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　　一氧化碳(CO)中毒是我国北方城市冬季的常

见病,患者有昏迷病史,13%~50%昏迷患者在经

过2~60d的潜伏期后发展成迟发性脑病(delayed
encephalopathy)〔1〕。CO中毒迟发性脑病(delayed
encephalopathyafteracutecarbonmonoxidepoi-
soning,DEACMP)是急性CO中毒的严重并发症,
主要表现为痴呆木僵、定向障碍、行为异常、震颤麻

痹综合征、偏瘫、癫痫、感觉运动障碍等症状或体

征,DEACMP一旦发生,其预后较差,因此有效预

防DEACMP发生对 CO 中毒患者的恢复有积极

作用,但目前 DEACMP的发生机制尚不明确,缺
乏有效的预防手段〔2-4〕。目前有研究显示,激素治

疗可对DEACMP的发生起到预防作用,为进一步

探讨激素治疗对预防 DEACMP的作用效果,笔者

对2011-01-2013-12收治于我院急诊科70例CO
中毒患者中部分患者采用早期激素干预配合高压

氧治疗(hyperbaricoxygentherapy,HBO)的综合

治疗方法,临床效果满意,现报告如下。
1　资料和方法

1.1　一般资料

所有患者按入院次序编号随机分成高压氧组

和联合治疗组,每组各35例。高压氧组男19例,
女16例;年龄21~78岁,平均(45.8±12.5)岁;煤
炉取暖中毒者30例,井下作业3例,燃气热水器泄

漏2例;昏迷时间2~39h,平均(12.5±2.2)h;既
往合并高血压病病史5例,冠心病病史2例,糖尿

病病史1例;35例患者中除6例男性有长期吸烟

饮酒史外,其余患者均无不良嗜好。联合治疗组,
男21例,女14例;年龄10~69岁,平均(42.5±
14.2)岁;以煤炉取暖中毒者28例,井下作业5例,
天然气管道泄漏3 例;昏迷时间 3~32h,平均

(10.6±2.08)h;既往合并高血压病病史4例,冠
心病病史4例;35例患者中除5例男性有长期吸

烟饮酒史外,其余患者均无不良嗜好。70例患者

中均未发现有家族性遗传病史。分别对2组患者

的一般资料进行统计学基线检验,差异无统计学意

义(P>0.05),具有可比性。入院时已明确为迟发

性脑病者不作为纳入对象。
迟发性脑病的诊断标准:参照CO 中毒临床治

疗指南〔5〕,迟发性脑病的诊断标准为:①有明确急

性一氧化碳中毒(ACOP)病史;②有明确的假愈

期;③以痴呆、精神症状、肌张力增高和震颤麻痹为

主的典型临床表现;④影像学改变:脑 CT和 MRI
改变主要发生在半卵圆中心和侧脑室旁。苍白球

常见对称性病变,还可累及胼胝体、海马、皮层下 U
纤维、外 囊,皮 质 海 绵 状 改 变,晚 期 可 见 脑 萎

缩;⑤病程长,治疗比较困难。
1.2　方法

所有患者入院后给予常规补液、神经营养、抑

酸、改善微循环等基础治疗,高压氧组患者常规给

予高压氧治疗(高压氧舱型号:GY3200,产地:烟台

宏 远 ),治 疗 时 间 约 1.5 h,压 力 为 0.2
Mpa,1次/d,连续治疗3周;联合治疗组除上述治

疗外,加用激素治疗,具体治疗方案为:地塞米松磷

酸钠注射液20mg入液静滴,1次/d,连用3d,3d
后改为10mg入液静滴,1次/d,继续使用4d,共
使用7d。同时均叮嘱2组患者卧床休息,减少家

属探视,避免相关刺激。
1.3　疗效评价及并发症分析

按照患者入院后60d(住院时间未超过60d
者进行电话随访)的状态进行治疗效果评价。①显

效:患者能够正常自主生活,意识正常,临床症状基

本消失,无大小便失禁;②有效:患者在协助下能够

自主生活,意识恢复但未恢复正常,临床症状较前

改善,时有大小便失禁;③无效:患者临床表现无明

显改善、持续植物状态或死亡。总有效率 = 显

效率+有效率。
激素相关并发症主要有:医源性库欣综合征、

感染、消化道溃疡、高血压病、高脂血症、精神症状、
激素相关性眼病等,2组患者发病60d之内新发以

上任何一种疾病均认为发生了激素相关性并发症,
可纳入统计数据。
1.4　统计学处理

应用SPSS17.0统计软件包进行数据处理,采
用χ2 检验和t检验进行分析,以P<0.05为差异

有统计学意义。
2　结果

所有患者均获取完整的临床资料。联合治疗

组总有效32例(91.43%),显效30例(85.71%);
高压 氧 组 总 有 效 25 例 (71.43%),显 效 22 例

(62.86%);联合治疗组有效率及显效率均高于高

压氧组(P<0.05)。联合治疗组发生迟发性脑病

者3例,占8.57%;高压氧组发生迟发性脑病者10
例,占28.57%;联合治疗组迟发性脑病的发生率

明显低于高压氧组(P<0.05)。联合治疗组病

死1例,占 2.86%;高 压 氧 组 病 死 4 例,占 11.
43%;联合治疗组病死率低于高压氧组,但差异无

统计学意义。70例患者中无患者出现激素相关并

发症。
3　讨论

DEACMP具有高发病率、高致残率的特点,该
疾病治疗困难,病程长,患者常遗留有认知、学习和

记忆功能障碍,且此病的临床表现呈多样性,目前

研究发现 DEACMP的发生与 CO 中毒急性期的

治疗有直接关系。对 CO 中毒患者进行规范的急

性期治疗可明显降低患者发生 DEACMP 的概

率〔6〕。
HBO 是目前公认预防 DEACMP 的有效方
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法。目前已证实 HBO 可加速碳氧血红蛋白的解

离,促进CO的排出,增加血氧含量,对重症患者有

明显的促醒作用〔7-8〕;同时,高压氧可调控患者体

内炎症因子/抗炎因子的表达,减轻 CO 中毒所引

起的组织损伤〔9〕。此外高压氧还可促进脑组织内

侧支循环的建立和毛细血管新生,加强受损组织的

结构与功能的修复;调控机体的免疫功能,减轻自

身免疫反应。高压氧治疗可大大降低 DEACMP
的发生率,但单纯 HBO 治疗,即使连续治疗多个

疗程仍有出现DEACMP的可能〔6〕。
DEACMP的主要病理学特征是大脑白质可逆

的脱髓鞘改变,但引起脱髓鞘的具体机制尚不明

确。颅脑 MRI是检测脱髓鞘最敏感的手段,在诊

断本病上有较高的价值,其主要特征是 T2WI像出

现双侧脑室周围白质、基底节及半卵圆中心的对称

性长信号〔10-11〕。目前对于发生 DEACMP发生的

机制,主要有微血栓、自身免疫和自由基学说。微

血栓学说认为急性 CO 中毒后发生的缺氧、酸中

毒、代谢障碍等多因素可导致脑组织血管内皮细胞

损伤脱落,内膜变粗,启动血小板粘附聚集,使其活

性增高,血细胞黏附因子表达增强,引起血小板聚

集,导致脑微小动脉血栓形成,并引起白细胞浸润,
造成组织损伤。近年来,随着抗凝、抗血小板药物

在预防DEACMP中的应用,该学说也得到了部分

证实。
自身免疫学说是目前国内外学者较为肯定的

学说之一,该学说最早由 Thom 等提出,认为迟发

性脑病的发生与脑内髓鞘碱性蛋白(myelinbasic
protein,MBP)的自身免疫有关,各种原因使患者

激活了 MBP自身免疫反应,从而启动了迟发性脑

损伤的程序。正常情况下,MBP可由少突胶质细

胞分泌并表达于髓鞘表面组成髓鞘的主要成分,
CO中毒后,脑组织缺血缺氧,脂质过氧化产物丙

二醛修饰 MBP使其丢失正常的正离子特性或二

级结构,使其抗原性发生改变,加强了蛋白酶的攻

击和抗体的识别,巨噬细胞、CD4+ 淋巴细胞以及活

化的小胶质细胞攻击变性的 MBP,使其被降解、释
放到脑脊液,当 MBP释放入脑脊液和血液后即可

引起自身免疫应答,产生大量抗体。通过自身免疫

产生的抗体又可攻击脑组织正常的 MBP,使之再

次降解、释放,引起 MBP的二次升高,不断形成的

MBP的自身免疫恶性循环不断发展,从而引起迟

发性的脑损伤,因此只有阻断自身免疫反应的发

生,才能抑制 MBP的再次降解,防止脱髓鞘,从而

达到预防 DEACMP的作用。进一步的研究提示

MBP的升高与其基因的多态性相关,进一步支持

了自身免疫学说〔12〕。自由基学说认为 CO 中毒后

导致的缺氧、酸中毒等变化可使机体产生大量的自

由基,自由基的产生可通过导致细胞脂质的过氧化

损伤,继而引发神经细胞的脱髓鞘改变和继发死

亡。笔者认为是单一学说并不能完全合理地解释

DEACMP发生和发展的具体机制,多因素的联合

作用才是导致DEACMP发生的可能机制。
地塞米松属于长效的糖皮质激素,具有抗炎、

抗变态反应等多方面作用。糖皮质激素最初应用

于CO中毒主要是用于缓解患者的脑水肿,但后来

长期临床研究发现,在急性期应用激素的患者极少

出现DEACMP。尽管目前迟发性脑病的发生机制

不是十分明确,但根据目前对 DEACMP研究的学

说,笔者认为激素对 DEACMP的预防作用是可靠

并且有效的,激素对 DEACMP发生过程的影响是

多方面的。首先,根据微血栓学说理论,微血栓的

形成涉及到血管内皮细胞损伤脱落、白细胞浸润及

炎症因子表达等多炎症反应过程,针对以上过程,
糖皮质激素可发挥强大的抗炎作用,抑制白细胞的

浸润和多种炎症因子的表达,从而抑制微血栓的形

成;其次,针对 DEACMP发生的自身免疫学说,糖
皮质激 素 可 发 挥 抑 制 自 身 免 疫 反 应 的 药 理 作

用〔13〕,进而打破导致 MBP不断升高的恶性循环,
达到预防 DEACMP发生的作用;再次,目前已证

实糖皮质激素具有抑制神经细胞膜脂质过氧化反

应,清除自由基的作用〔14〕。根据DEACMP发生的

自由基学说,自由基的清除不仅可减轻脑水肿,还
可避免因自由基引起的DEACMP。根据各种学说

和研究,因此推断,早期联合应用激素可防止或减

轻DEACMP的发生。临床研究和动物实验同样

证实了正规使用激素能起到预防 DEACMP的作

用〔6,15〕,且对于已经发生的 DEACMP也可取得良

好的治疗效果。需要特别指出的是虽然包括本研

究在内的多项临床试验和动物实验均证实了激素

对于预防和治疗 DEACMP的积极作用。但目前

对激素的治疗尚缺乏循证医学的证据的支持,理想

状态下的多中心前瞻性的临床分析尚未见报道。
因此,激素治疗是否真正地对预防和治疗 DEAC-
MP起到作用还有待于进一步研究。除缺乏可靠

的理论依据之外,目前激素在 DEACMP中的应用

中还存在诊疗疗程及治疗剂量的不统一性和不规

范性,所以,糖皮质激素治疗的重要性还不能确定。
因此,笔者认为在许多情况下,糖皮质激素治疗仅

是疾病综合治疗的一部分,应结合患者实际情况,
联合应用一种或多种的治疗手段,多方面、多阶段

地对CO中毒患者进行治疗。
笔者的研究表明,对于 CO 中毒患者,早期进

行激素干预并联合高压氧治疗,可取得良好的效

果;经过联合治疗的患者60d之内发生迟发性脑

病的概率明显低于高压氧治疗组;在对CO 中毒患

者采取综合治疗的基础上,连续7d使用地塞米松

并不增加患者发生激素相关并发症的风险。
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综上所述,对于CO中毒患者早期联合应用激

素是一种安全、有效的预防 DEACMP发生的重要

手段。激素治疗的具体机制目前尚不明确,但结果

有理论及实验支持,激素作用的发挥必须建立在综

合治疗的基础上。笔者认为,单用激素治疗并不是

一种合理的治疗方法。
参考文献
[1] 李芹,邓颖,付旷,等.地塞米松预防大鼠一氧化碳中

毒迟发性脑病的疗效 [J].中华急诊医学杂志,2011,

20(11):1131-1134.
[2] HansenMB,KondziellaD,DanielsenER,etal.Cere-

bralprotonmagneticresonancespectroscopydemon-
stratesreversibilityof N-acetylaspartate/creatinein
graymatterafterdelayedencephalopathyduetocar-
bonmonoxideintoxication:acasereport[J].JMed
CaseRep,2014,19:1-5.

[3] KudoK,OtsukaK,YagiJ,etal.Predictorsforde-
layedencephalopathyfollowingacutecarbonmonox-
idepoisoning[J].BMCEmergMed,2014,14:1-7.

[4] HouX,MaL,WuL,etal.Diffusiontensorimaging
forpredictingtheclinicaloutcomeofdelayedencepha-
lopathyofacutecarbonmonoxidepoisoning[J].Eur
Neurol,2013,69:275-280.

[5] 葛环,高春锦,赵立明,等.一氧化碳中毒临床治疗指

南(四)[J].中华航海医学与高气压医学杂志,2013,

20(5):356-358.
[6] 马琳琳,葛环,武联华,等.早期高压氧联合激素干预

预防一氧化碳中毒大鼠迟发性脑病的实验研究 [J].
中华航海医学与高气压医学杂志,2013,20(1):16-
18.

[7] HuH,Pan X,Wan Y,etal.Factorsaffectingthe
prognosisofpatientswithdelayedencephalopathyaf-
teracutecarbon monoxide poisoning [J].Am J

EmergMed,2011,29:261-264.
[8] WatanukiT,MatsubaraT,HiguchiN,etal.Clinical

examinationof3patientswithdelayedneuropsychiat-
ricencephalopathyinducedbycarbonmonoxidepoi-
soning,whorecoveredfromsevereneurocognitiveim-
pairmentby repetitive hyperbaric oxygen therapy
[J].SeishinShinkeigakuZasshi,2014,116:659-669.

[9] 王文岚,张瑜,李娅,等.一氧化碳中毒与一氧化碳中

毒迟发性脑病的研究进展 [J].中华急救医学,2012,

32(11):1041-1045.
[10]丛树艳,吕丹,佡剑非,等.一氧化碳中毒迟发性脑病

临床和 MRI特点分析 [J].中华神经医学杂志,2012,

11(5):512-515.
[11]KamisawaT,IkawaM,HamanoT,etal.Acaseofin-

tervalformofcarbonmonoxidepoisoningwithoutin-
creasedcarboxyhemoglobinleveldiagnosedbycharac-
teristicMRspectroscopyfindings [J].RinshoShin-
keigaku,2014,54:234-237.

[12]LiSG,LiW Q,WangJK,etal.Associationofthe
genesfortumornecrosisfactor-αand myelinbasic
proteinwithdelayedencephalopathyafteracutecar-
bonmonoxidepoisoning [J].GenetMolRes,2012,

11:4479-4486.
[13]糖皮质激素类药物临床应用指导原则编审专家组.糖

皮质激素类药物临床应用指导原则 [J].中华内分泌

代谢杂志,2012,28(2):1-32.
[14]高春锦,葛环,赵立明,等.一氧化碳中毒临床治疗指

南(三)[J].中华航海医学与高气压医学杂志,2013,

20(1):72-74.
[15]王自然,雷红艳,郑梅,等.激素冲击疗法治疗一氧化

碳中毒迟发性脑病的疗效观察 [J].中国医药指南,

2012,29(10):468-469.
(收稿日期:2014-12-19)

医学论文中英文摘要的书写规范(八)

3.6　省略号(…)ellipsis
省略号表示文中省略的部分,中文的省略号由6个点组成,而英语的省略号由3个点组成。
如果引用段的末尾有省略,用4个点(省略号3个点,另加句号1个点);当省略号发生在段落或句子中

间时,应当保留省略号前原文的标点符号。
3.7　分号(;)semicolon

两个彼此意义上有联系的并列句,如果不用并列连接词(and)连接,一般应该用分号连接,不要用逗号

连接。
例:不碍事,别担心。Itdoesn'tmatter;don'tworry.Itdoesn'tmatteranddon'tworry.
Keywords:Aneurysm,dissecting(动脉瘤,夹层);Myocardialinfarction
分号的用法在中、英文中也有点不同,中文在分项列举的各项之间常用分号,例如:30只白兔随机分成

3组:1)阿司匹林组;2)心肌缺血组;3)对照组。
而英文则常用逗号,例如:Thirtyrabbitswererandomizedintothreegroups:aspiringroup,ischemic

group,andcontrolgroup.
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