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鼠神经生长因子联合奥拉西坦治疗重型急性颅脑损伤的临床观察 

李  龙，杨金庆，蔡邵帅 
濮阳市油田总医院 神经外科，河南 濮阳  457001 

摘  要：目的  探讨鼠神经生长因子联合奥拉西坦治疗重型急性颅脑损伤的临床疗效。方法  选择 2011 年 1 月—2014 年 12
月濮阳市油田总医院收治的重型急性颅脑损伤患者 90 例，随机分为对照组和治疗组，每组各 45 例。对照组静脉滴注注射用

奥拉西坦，将 4.0 g 注射用奥拉西坦加入 250 mL 生理盐水中，1 次/d。治疗组在对照组基础上 im 注射用鼠神经生长因子，

用 2 mL 生理盐水溶解 30 μg，1 次/d。两组均连续治疗 14 d。观察两组的临床疗效，同时比较两组美国国立卫生院神经功能

缺损（NIHSS）评分、格拉斯哥昏迷（GCS）评分及 Glasgow（GOS）评分分级情况。结果  治疗后，对照组和治疗组总有

效率分别为 66.67%、88.89%，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗第 3、7、14 天两组 NIHSS 评分均较治疗前

显著降低，GCS 评分显著升高，同组治疗前后差异有统计学意义（P＜0.05）；治疗第 7、14 天治疗组 NIHSS 和 GCS 评分的

改善程度优于对照组，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。对照组和治疗组的良好率分别为 31.11%、46.67%，清醒率

分别为 53.33%、71.11%，两组良好率和清醒率比较差异均有统计学意义（P＜0.05）。结论  鼠神经生长因子联合奥拉西坦

治疗重型急性颅脑损伤具有较好的临床疗效，能够促进患者清醒，改善预后，具有一定的临床推广应用价值。 
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Clinical observation of mouse nerve growth factor combined with oxiracetam in 
treatment of acute severe craniocerebral injury 

LI Long, YANG Jin-qing, CAI Shao-shuai 
Department of Neurosurgery, Puyang Oilfield General Hospital, Puyang 457001, China 

Abstract: Objective  To investigate the clinical efficacy of mouse nerve growth factor combined with oxiracetam in treatment of 
acute severe craniocerebral injury. Methods  Patients (90 cases) with acute severe craniocerebral injury in Puyang Oilfield General 
Hospital from January 2011 to December 2014 were randomly divided into control and treatment groups. Each group had 45 cases. 
Patients in control group were iv administered with Oxiracetam for injection (4.0 g Oxiracetam for injection added 250 mL 
physiological saline), once daily. Patients in treatment group were im administered with Mouse Nerve Growth Factor for injection (30 
μg Mouse Nerve Growth Factor for injection dissolved in physiological saline 2 mL), once daily. Patients in two groups were treated 
for 14 d. After treatment, the efficacy was evaluated, and NIHSS score, GCS score, and GOS classification in two groups were 
compared. Results  After treatment, the efficacies in the control and treatment groups were 66.67% and 88.89%, respectively, and 
there were differences between two groups (P < 0.05). NIHSS scores in two groups were significantly reduced on days 3, 7, and 14 of 
the treatment, and GCS scores in two groups were significantly increased, and the difference was statistically significant in the same 
group (P < 0.05). NIHSS and GCS scores in the treatment group improved better than those in the control group on days 7 and 14 of 
the treatment, with significant differences between two groups (P < 0.05). The good rates in the control and treatment groups were 
31.11% and 46.67%, respectively, while awake rate in two groups were 53.33% and 71.11%, and there were differences between two 
groups (P < 0.05). Conclusion  Mouse nerve growth factor combined with oxiracetam has good effect in treatment of acute 
severe craniocerebral injury, and can promote patients awake, and also can improve prognosis, which has a certain clinical 
application value. 
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重型颅脑损伤属于一种严重外伤，主要包括广

泛的脑挫裂伤、颅骨骨折、颅内血肿及脑干损伤等，

该病致残率与死亡率均较高，其发病率占全部颅脑

损伤的 13%～21%，且死亡率可达 50%[1]。重型颅

脑损伤患者一般昏迷时间比较长，病情变化多端且

发病急，并发症较多，治疗较困难，护理相当复杂，

因此，需要早期确诊及合理科学治疗，促进重型颅

脑损伤患者苏醒，最终达到降低伤残发生的风险[2]。

目前，对于重型颅脑损伤患者临床上常规给予补液、

止血、抑酸、脱水降颅压、营养神经、改善循环等

治疗[3]，但大量患者不能得到很好的恢复。濮阳市

油田总医院采用鼠神经生长因子联合奥拉西坦治疗

重型急性颅脑损伤取得较好的效果。 
1  资料与方法 
1.1  一般资料 

选择 2011 年 1 月—2014 年 12 月濮阳市油田总

医院收治的重型急性颅脑损伤患者 90 例作为研究

对象，其中男性 51 例，女性 39 例，年龄 19～82
岁，平均年龄（37.56±11.42）岁；其中硬膜外血肿

33 例，硬膜下血肿伴脑挫裂伤 29 例，颅内血肿 21
例，脑干损伤 7 例。患者家属对治疗方案均同意，

并签署知情同意书。 
1.2  药物 

注射用鼠神经生长因子由舒泰神（北京）生物

制药股份有限公司生产，规格 30 μg（生物学活性≥

15 000 AU）/支，产品批号 20090918；注射用奥拉

西坦由石药集团欧意药业有限公司生产，规格 1.0 g/
瓶，产品批号 20090429。 
1.3  分组和治疗方法 

按照数字列表法随机分为对照组和治疗组，每

组各 45 例。其中对照组男性 26 例，女性 19 例，年

龄 20～81 岁，平均年龄（37.56±11.42）岁；其中

硬膜外血肿 17 例，硬膜下血肿伴脑挫裂伤 14 例，

颅内血肿 11 例，脑干损伤 3 例。治疗组男性 25 例，

女性20例，年龄19～82岁，平均年龄（37.62±11.48）
岁；其中硬膜外血肿 16 例，硬膜下血肿伴脑挫裂伤

15 例，颅内血肿 10 例，脑干损伤 4 例。两组患者

性别组成、年龄以及病情等一般资料比较差异无统

计学意义，具有可比性。 
两组均给予常规治疗，早期进行外科手术，降

低脑组织耗氧及脑组织水肿，稳定脑细胞，清除氧

自由基，稳定脑血管循环，并且给予抗炎等治疗，

对照组在此基础上静脉滴注注射用奥拉西坦，将 4.0 g

注射用奥拉西坦加入 250 mL 生理盐水中，1 次/d。
治疗组在对照组基础上 im 注射用鼠神经生长因子，

用 2 mL 生理盐水溶解 30 μg，现配现用，1 次/d。
两组均连续治疗 14 d。 
1.4  临床疗效判定标准[4] 

治疗结束后对两组患者进行美国国立卫生院神

经功能缺损评分（NIHSS），根据评分变化情况判定

临床疗效，其中患者死亡或者 NIHSS 评分增加超过

17%则为恶化；NIHSS 评分减少 18%～45%则为进

步；NIHSS 评分减少 46%～90%则为显著进步；

NIHSS 评分减少 91%～100%则为基本治愈。 
总有效率=（基本治愈＋显著进步＋进步）/总例数 

1.5  观察指标 
两组患者进行格拉斯哥昏迷（GCS）评分，具

体评分标准[5]：运动：无反应 1 分，异常伸展（去

脑状态）2 分，异常屈曲（去皮层状态）3 分，疼痛

刺激出现屈曲反应 4 分，疼痛刺激出现定位反应 5
分，按吩咐动作 6 分。语言：无发音 1 分，只能发

音 2 分，只能说出单词 3 分，言语错乱 4 分，正常

交谈 5 分。睁眼：无睁眼 1 分，疼痛刺激睁眼 2 分，

语言吩咐睁眼 3 分，自发睁眼 4 分。将评分进行相

加，低于 8 分为昏迷，超过 8 分则为清醒 
清醒率=清醒患者例数/总例数 

治疗后，观察两组患者 Glasgow（GOS）评分

分级情况，GOS 具体评分标准[6]：死亡记为 1 分；

植物生存状态记为 2 分，即仅存在最小反应；重度

残疾记为 3 分，即患者存在残疾，但处于清醒状态，

生活不能自理；轻度残疾记为 4 分，即存在残疾，

但生活可自理，且在保护下可进行简单工作；恢复

良好记为 5 分，即患者存在残疾，但可以正常生活。 
良好率=恢复良好患者例数/总例数 

1.6  不良反应 
观察两组患者在治疗过程中有无头晕、失眠、

发热、下肢疼痛等不良反应发生。 
1.7  统计学方法 

应用医学统计软件 SPSS 19.0 对得到的数据进

行分析，计数资料采用 χ2检验；计量资料采用⎯x±s
形式表示，组间比较采用 t 检验。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组基本治愈 6 例，显著进步 12
例，进步 12 例，总有效率为 66.67%，治疗组基本

治愈 10 例，显著进步 19 例，进步 11 例，总有效率
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为 88.89%，两组总有效率比较差异均有统计学意义

（P＜0.05），见表 1。 
2.2  两组 NIHSS 和 GCS 评分比较 

治疗第 3、7、14 天两组 NIHSS 评分均较治疗

前显著降低，GCS 评分显著升高，同组治疗前后差

异有统计学意义（P＜0.05）；治疗第 7、14 天治疗

组 NIHSS 和 GCS 评分的改善程度优于对照组，两

组比较差异有统计学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.3  两组 GOS 分级情况比较 

GOS 分级结果显示，对照组恢复良好 14 例，

轻度残疾 14 例，重度残疾 11 例，植物生存 9 例，

死亡 3 例，良好率为 31.11%；治疗组恢复良好 21
例，轻度残疾 15 例，重度残疾 5 例，植物生存 3
例，死亡 1 例，良好率为 46.67%，两组良好率比较

差异有统计学意义（P＜0.05），见表 3。 
2.4  两组清醒和昏迷情况比较 

治疗后，对照组清醒 24 例，昏迷 18 例，死亡

3 例，清醒率为 53.33%；治疗组清醒 32 例，昏迷

12 例，死亡 1 例，清醒率 71.11%，两组清醒率比

较差异具有统计学意义（P＜0.05），见表 4。 

表 1  两组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

组别 n/例 基本治愈/例 显著进步/例 进步/例 恶化/例 总有效率/% 

对照 45  6 12 12 15 66.67 

治疗 45 10 19 11  5  88.89* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组 NIHSS 评分和 GCS 评分比较（⎯x ± s，n = 45） 
Table 2  Comparison on NIHSS and GCS scores between two groups (⎯x ± s, n = 45 ) 

NIHSS 评分 
组别 

治疗前 治疗第 3 天 治疗第 7 天 治疗第 14 天 

对照 27.02±3.98 23.71±4.05* 9.46±2.11* 6.02±1.38* 

治疗 26.97±5.11 10.52±3.77*▲ 3.26±1.99*▲ 1.48±0.93*▲ 

GCS 评分 
组别 

治疗前 治疗第 3 天 治疗第 7 天 治疗第 14 天 

对照 8.37±3.01 9.69±2.55* 10.28±2.96* 11.15±2.84* 

治疗 8.34±2.98 9.85±2.47* 12.13±3.01*▲ 14.05±3.26*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 3  两组 GOS 分级情况比较 
Table 3  Comparison on GOS classification between two groups 

组别 n/例 恢复良好/例 轻度残疾/例 重度残疾/例 植物生存/例 死亡/例 良好率/% 

对照 45 14 14 11 3 3 31.11 

治疗 45 21 15 5 3 1  46.67* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 4  两组清醒与昏迷情况比较 
Table 4  Comparison on the situation of conscious and unconscious between two groups 

组别 n/例 清醒/例 昏迷/例 死亡/例 清醒率/% 

对照 45 24 18 3 53.33 

治疗 45 32 12 1 71.11* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 
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2.5  两组不良反应情况比较 
治疗过程中仅对照组 1 例患者出现发热症状，

其余均未见不良反应。 
3  讨论 

重型颅脑损伤为最严重的外科损伤，致残率及

死亡率均较高，其发病率占全部颅脑损伤的 13%～

21%，死亡率可达 50%，重型颅脑损伤致残率与死

亡率高的主要原因包括广泛的脑挫裂伤、颅骨骨折、

颅内血肿及脑干损伤等[1-2]。外科手术为治疗该病的

主要治疗方法，可彻底清除坏死的脑组织及颅内血

肿，且能够快速缓解颅内压，从而避免发生脑疝。

重型颅脑损伤患者一般昏迷时间比较长，病情变化

多端且发病急，并发症较多，治疗较困难，意识恢

复需要经过漫长的治疗阶段，即使积极给予药物及

手术治疗，仍有部分患者不能清醒，而是进入植物

状态，甚至死亡[7]。因此，需要早期确诊以及合理

科学的治疗，促进重型颅脑损伤患者苏醒，最终达

到降低伤残发生的风险。 
奥拉西坦属于一种新型的脑代谢改善药物，可

抑制血小板聚集，使脑部血管阻力降低，微循环得

到改善，脑部血流量得到增加，减轻了缺血再灌注

损伤，神经营养代谢得到明显改善，使受损的大脑

皮层功能得到恢复[8]。奥拉西坦还可透过血脑屏障，

使脑干网状结构处的胆碱能神经元兴奋，促进海马

部位与大脑皮层的乙酰胆碱转运，促进磷酰乙醇胺

与磷脂胆碱的合成，使脑磷酸酯酶 A1活性增强，从

而抑制脑磷脂的分解，进一步使酰苷酸激活酶激活，

最终使脑内能量储存增高，促进蛋白质及 RNA 的合

成[9]。除此之外，奥拉西坦能够将神经营养因子激活，

从而促进神经轴索的再生，进一步避免神经萎缩，

使脑伤患者的记忆力减退及智能障碍等症状得到改

善，从而显著降低重型颅脑损伤的致残率及死亡率，

提高了患者的生活质量[10]。 
鼠神经生长因子是具有复合生物活性且能够促

进哺乳动物神经细胞生长的一类蛋白，可促进神经元

生长与发育，对神经系统及细胞具有重要的修复及营

养作用，并且可以通过降低一氧化氮的毒性作用、抗

氧自由基、抑制神经元的凋亡及减少钙超载等途径使

神经元得到保护，从而降低患者外伤后继发脑损伤的

风险[11]。除此之外，鼠神经生长因子还可以通过增强

血管生成，在神经元损伤的康复中起作用[12]。 
本研究结果显示，治疗组患者术后总有效率为

88.89%，显著高于对照组的 66.67%；治疗组 NIHSS
评分在治疗第 3、7、14 天低于对照组；治疗第 7、
14 天，治疗组 GCS 评分均明显高于对照组；经 GOS
分级显示，治疗组患者术后恢复良好者占 51.11%，

显著高于对照组的 22.22%，且清醒率为 82.22%，

显著高于对照组的 48.89%，两组比较差异有统计学

意义（P＜0.05）。除此之外，本研究治疗过程中未

出现不良事件发生，因此联合用药与单独用药同样

安全。 
综上所述，鼠神经生长因子联合奥拉西坦治疗重

型急性颅脑损伤具有较好的临床疗效，能够促进患者

清醒，改善预后，具有一定的临床推广应用价值。 
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