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·经验交流·

肾脏替代治疗时机对颅脑损伤患者高钠血症治疗的影响

鲁卫华 金孝

岠

姜小敢 沈光贵 吴敬医 王箴

重型颅脑损伤患者易并发水和电解质失衡，其中高钠血

症的发病率约为 10.35%，病死率高达 50％

［

1

］

。 Na

+

是维持血

浆晶体渗透压的重要因素，高钠血症可引起体液在细胞内外

重新分布，导致细胞脱水，使病情进一步恶化。 文献分析表

明，高钠血症是颅脑损伤患者判断病情危重程度和预后的独

立危险因素

［

2

］

。 抗利尿激素分泌减少和促肾上腺皮质激素增

高是颅脑损伤高钠血症发生的内在机制

［

3

］

，传统内科治疗对

中重度高钠血症效果不佳。 近年来一些研究证明，通过连续

性肾脏替代治疗（CRRT）可以使颅脑损伤并发高钠血症患者

血流动力学以及病死率得到改善

［

4

］

，然而仍无明确的标准去

判断和掌握进行 CRRT 治疗的时机。 本研究通过观察不同病

情下实施 CRRT 治疗高钠血症的效果，探讨 CRRT 治疗颅脑

损伤患者高钠血症的时机。

1 资料和方法

1.1 一般资料：选择入住本院重症医学科的颅脑损伤并发高

钠血症患者 45 例，其中男性 30 例，女性 15 例；年龄 35～68

岁，平均（46.5±17.4）岁；格拉斯哥昏迷评分（GCS）3～8 分；

脑挫裂伤 11 例，缺血缺氧性脑病 10 例，脑梗死 5 例，脑出血

19 例。 20 例患者均伴有不同程度的肾功能损害， 血肌酐

（SCr）169.3～644.5�滋mol/L。 所有患者均无心血管系统、内分

泌系统及泌尿系统疾病史。

1.2 诊断标准及血 Na

+

水平：1�d 内连续 2 次（间隔时间 8�h）

血 Na

+

超过 145�mmol/L 可诊断为高钠血症，本组患者治疗前

血 Na

+

浓度为 150～175�mmol/L。

1.3 试验分组： 按血 Na

+

水平及治疗方法将患者分为 3 组，

每组 15 例。 根据血 Na

+

水平， 经常规治疗在 48�h 内持续血

Na

+

＞150�mmol/L， 或单次检测血 Na

+

＞160�mmol/L 时即行

CRRT 为早期组；而经常规治疗，如血 Na

+

＞150�mmol/L 持续

时间≥72�h， 或血 Na

+

＞165�mmol/L 时开始 CRRT 为晚期组。

常规组主要为补充水分、限钠、低张液体输注治疗，措施为限

制钠盐摄入，胃肠道输注温开水，调整脱水策略等。 分组前所

有患者均予降颅压、预防感染、呼吸循环支持及器官功能维

护等综合治疗。

1.4 CRRT 治疗方法：选择股静脉置入双腔导管建立临时血

管通路，采用金宝 prismaflex�机器，M100 滤器，无肝素抗凝。

血流量 150～200�mL/min。 45 例患者均采用连续性静 - 静脉

血液透析滤过（CVVHDF）治疗，每次 8～24�h，停机 24�h 如高

钠血症未纠正则继续 CRRT 治疗，治疗终点为停止 CRRT 后

72�h血 Na

+

水平持续正常。置换液量 2�L/h，透析液量 1.5�L/h。

置换液采用配方为 A 液和 B 液，A 液： 生理盐水 3�000�mL�+�

50％葡萄糖 15�mL�+ 注射用水 750�mL�+�25％硫酸镁 3�mL�+�

5％碳酸氢钠 187�mL�+�10％氯化钾 10�mL；B 液：10％葡萄糖

酸钙 60�mL。 A液（4�000�mL）、B液（60�mL）按比例同步输入，

所配制液体的 Na

+

浓度为 144�mmol/L。以上述配方为基础，使

用前、 治疗中每 8�h 监测 1 次血 Na

+

、K

+

、Mg

2+

等电解质浓度，

并根据血 Na

+

浓度，A 液中加入适量 10％氯化钠调整置换液

Na

+

浓度，控制置换液 Na

+

浓度低于血 Na

+

浓度 10�mmol/L。

1.5 监测指标：治疗期间持续监测血压、心率、呼吸、中心静

脉压（CVP）及神经系统体征变化。 每 8�h 测定 1 次血 Na

+

及

血浆渗透压，观察治疗前后 SCr 水平、急性生理学与慢性健

康状况评分系统Ⅱ（APACHEⅡ）评分、高钠血症的持续时间

及患者的预后等。 以发病后 4 周各组病死率作为终点指标。

针对住院期间血 Na

+

恢复正常的时间及病死率评价 CRRT 的

时机及效果。

1.6 统计学处理：所有数据应用 SPSS�11.0 软件进行统计，计

数资料采用 字

2

检验；计量资料以均数±标准差（x±s）表示，

采用重复测量的方差分析。 P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 基本情况：3 组患者的性别构成、年龄、治疗前 GCS 评分

及 APACHEⅡ评分等差异均无统计学意义， 具有可比性。

CRRT治疗中血清中和置换液中 Na

+

浓度的变化见表 1。早期

组开始 CRRT 距颅脑损伤时间为（4.2±1.1）d， 早于晚期组

（7.8±2.3）d；CRRT开始时晚期组 SCr高于早期组。

2.2 3 组患者治疗前后各临床指标的变化（表 2）：两组随治

疗时间延长， 患者血 Na

+

浓度和血浆渗透压均明显低于治疗

前（均 P＜0.05），均接近正常，且血流动力学平稳，SCr、体温、

APACHEⅡ评分较治疗前明显下降（均 P＜0.05）。 常规组

SCr、APACHEⅡ评分较治疗前增高， 血 Na

+

浓度及血浆渗透

压在治疗后 72�h仍高于正常。
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表

1 45例颅脑损伤高钠血症患者 CRRT治疗中

血清和置换液中 Na

+

浓度的变化（x±s）

时间 例数

治疗开始时 45 168.8±6.7 162.8±5.4

45 160.2±4.5 150.2±4.3

45 158.1±2.2 149.3±3.1

45 148.6±2.4 144.4±0.8

45 145.6±2.4 144.4±0.5

治疗后12�h

24�h

48�h

72�h

Na

+

浓度（mmol/L）

血清 置换液

注：CRRT 为连续性肾脏替代治疗
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2.3 治疗转归（表 3）

2.3.1 CRRT 平均次数和持续时间： 平均 CRRT 次数早期组

为（2.5±0.5）次，晚期组为（5.4±0.5）次。CRRT持续时间早期

组平均 2.5�d， 晚期组平均 5.5�d； 早期组高钠血症纠正率高，

回复率低。

2.3.2 病死率：45 例患者中有 2 例治愈，19 例好转，24 例死

亡，病死率高达 53.3%。

2.3.3 有效率：早期组治疗后治愈 1 例；意识、瞳孔、脑水肿

好转 11例， 其中 7 例转入神经内外科继续治疗，4 例好转后

放弃治疗；3例死亡。 晚期组治愈 1 例；意识、瞳孔、脑水肿好

转 5例，其中 4例好转但放弃治疗；9例死亡。常规组意识、瞳

孔、脑水肿好转 3例；9例死亡；3 例放弃治疗后死亡。 早期组

患者治疗有效率优于晚期组和常规组。

3 讨 论

高钠血症是重型颅脑损伤后的常见并发症，其病死率很

高。 机体 Na

+

主要受神经 -内分泌激素的控制及肾脏的调节

来维持平衡。 颅脑损伤后的高钠血症是一种神经源性高渗血

症，由于下丘脑释放肾上腺皮质激素（ACTH）等激素，使肾脏

潴钠排钾，从而导致血 Na

+

浓度升高，故临床一般治疗很难纠

正

［

5

］

。 另外，下丘脑渗透压感受器功能障碍，抗利尿激素释放

减少，肾脏排水增加，亦是产生高钠血症的机制。 高钠血症

时，细胞内液水转移，导致脑细胞脱水，而脑组织容积变化会

引起机械性脑血管牵扯， 继发脑血管损害加重脑功能障碍。

本组所有颅脑损伤并发高钠血症患者 APACHEⅡ评分显著

增高，病死率达 53.3%，其中重度高钠血症患者病死率达 85.0%

（17/20），与文献

［

1-2

］

报道结果相接近。临床上脑部疾病患者

出现高钠血症后，病情往往会呈进行性加重，直至死亡，持续

性高钠血症可作为中枢神经系统功能衰竭的标志之一。

高钠血症纠正过快可引起脑组织脱髓鞘病变，治疗时应

缓慢降低血 Na

+

水平，纠正速度每天不宜超过 12�mmol/L。 有

研究认为血 Na

+

降低速度不应超过 0.5�mmol·L

-1

·h

-1

， 以免细

胞外液渗透压急剧降低，反跳性引起组织细胞水肿

［

6

］

。目前高

钠血症的常规处理是采取限钠、输葡萄糖、鼻饲温开水、调整

脱水策略等措施，但溶质的平衡往往需要数小时甚至数天时

间才能完成，效果差，时间长，易并发高血糖，且体液总量增

加与控制颅内高压治疗措施上存在矛盾， 可能加重脑损害。

本研究结果显示，CRRT 能有效纠正重型颅脑损伤患者并发

的高钠血症，降低患者病死率，说明 CRRT 可作为一种有效

治疗手段在临床推广。

CRRT是临床危重患者严重水、 电解质和酸碱平衡紊乱

的重要治疗措施之一，CRRT 可通过调整置换液的 Na

+

浓度

缓慢、平稳地降低血 Na

+

浓度。 有研究表明，CRRT 治疗持续

等渗性脱水，在减轻脑水肿时能保持有效的脑灌注压，有利

于维持脑内血液循环

［

7

］

。本研究中，根据患者血 Na

+

浓度调控

表

2 不同 CRRT 治疗时机 3组颅脑损伤高钠血症患者治疗前后各临床指标的变化（x±s）

注：CRRT 为连续性肾脏替代治疗，MAP 为平均动脉压，HR为心率，SCr为血肌酐，APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ；与

本组治疗前比较，

a

P＜0.05；与早期组同期比较，

b

P＜0.05；1�mm�Hg＝0.133�kPa；空白代表未测

表

3 不同 CRRT 治疗时机 3组颅脑损伤高钠血症

患者治疗效果比较

注：CRRT 为连续性肾脏替代治疗；与早期组比较，

a

P＜0.05

组别 例数 治愈（例） 好转（例） 死亡（例） 有效率（%）

早期组 15 1 11 3

80

��

晚期组 15 1 5 9

40

a

常规组 15 0 3 12

20

a

组别 时间 例数

早期组 治疗前 15 163.4±5.9 83.6±13.1 110.4± 7.5 38.2±0.8 126.5± 74.5 349.2± 8.6 23.9±2.8

治疗后 12�h 15 159.3±3.8

94.2±12.2

a

83.7± 3.1

a

37.2±0.5 129.8± 84.2 332.7± 4.8

治疗后 24�h 15

153.2±4.6

a

93.7± 9.6

a

82.5± 9.7

a

36.2±0.4

a

111.9± 44.5

327.3± 7.5

a

治疗后 36�h 15

147.2±3.7

a

95.2±14.5

a

86.6± 7.8

a

36.0±0.3

a

95.6± 24.5

a

323.6± 5.8

a

19.6±5.4

治疗后 48�h 15

145.6±3.3

a

94.1±10.2

a

80.5± 7.5

a

36.0±0.2

a

97.2± 23.7

a

326.0± 8.2

a

治疗后 60�h 15

140.2±3.2

a

92.8±11.3

84.5± 9.1

a

36.1±0.2

a

102.0± 12.6

a

322.4± 7.5

a

治疗后 72�h 15

143.2±3.6

a

93.8± 9.8

a

81.8± 8.6

a

36.2±0.4

a

97.1± 14.5

a

318.8± 8.8

a

14.7±6.6

a

晚期组 治疗前 15 165.1±5.1 85.9± 9.4 109.2± 8.9 38.2±0.5

164.8± 62.2

b

343.2±17.7 26.7±4.1

治疗后 12�h 15 162.5±3.4 91.2± 8.6 94.6± 7.2 37.2±0.4 141.9± 52.5 333.2±12.7

治疗后 24�h 15

155.0±4.6

a

94.6±11.2

a

98.3± 8.3

36.2±0.3

a

133.3± 46.8 331.2±14.7

治疗后 36�h 15

149.2±4.5

a

92.3±13.6 97.2± 6.8

36.1±0.4

a

108.6± 32.7

a

328.2±11.7 20.6±4.8

治疗后 48�h 15

148.6±2.7

a

87.7±12.4

92.8± 9.8

a

36.0±0.3

a

114.5± 44.1

a

326.2±16.7

a

治疗后 60�h 15

145.6±2.9

a

94.6± 9.5

a

90.2± 9.3

a

36.2±0.3

a

127.3± 65.7

a

327.2±13.7

a

治疗后 72�h 15

144.6±2.3

a

91.5±10.7

87.6±10.3

a

36.3±0.3

a

120.4± 31.5

a

320.5± 9.6

a

19.6±8.3

a

常规组 治疗前 15 162.3±3.6 82.9± 8.2 112.4± 9.4 38.4±1.1 142.1± 85.6 340.2±15.6 21.3±7.2

治疗后 12�h 15 154.2±2.9 84.5±12.4 118.1± 8.5 38.0±1.0 194.6±108.3 330.5±17.2

治疗后 24�h 15 161.6±2.4 81.8±10.5 100.5± 9.2 37.8±1.2 189.8±104.6 329.7± 9.8

治疗后 36�h 15 163.4±3.8 88.2±14.2

92.2±10.1

a

38.2±0.8 202.1±122.8 337.3± 7.5 29.4±6.8

治疗后 48�h 15 164.5±4.2 90.8±12.1

93.8± 7.4

a

37.6±1.3

213.7±154.8

a

340.3± 8.6

治疗后 60�h 15 159.3±3.3 84.7±10.6

87.2±12.6

a

37.4±1.2

226.2±124.3

a

352.0± 8.2

治疗后 72�h 15

154.6±5.8

a

83.7±10.2

96.6±14.2

a

37.3±0.4

211.4±114.5

ab

346.5± 9.1

b

34.6±6.7

ab

血 Na

+

（mmol/L） MAP（mm�Hg） HR（次 /min） 体温（℃） SCr（滋mol/L） 血浆渗透压（mmol/L） APACHE�Ⅱ（分）
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置换液 Na

+

浓度及高钠血症的纠正速度， 可做到个体化目标

治疗， 避免了血 Na

+

纠正过快导致的并发症。 经 CRRT 治疗

48�h 后， 患者血 Na

+

浓度控制满意，APACHEⅡ评分改善，明

显改善了患者的预后，与李育等

［

8

］

报道的结果一致。

本研究发现， 对颅脑损伤合并高钠血症患者早期采用

CRRT治疗的效果优于晚期组， 高钠血症纠正率高， 回复率

低，其原因及意义可能为：①CRRT 除能平稳有效地纠正电解

质紊乱外，还可以清除肿瘤坏死因子 -琢（TNF-琢）、白细胞介

素（IL-1、IL-6、IL-8）、血小板活化因子（PAF）、心肌抑制因子

等炎症介质，减轻炎症因子对器官功能的损害

［

9

］

。本组患者早

期行 CRRT 清除患者体内过多的炎症介质，可阻断全身炎症

反应综合征（SIRS），防治多器官功能障碍综合征（MODS），从

而改善预后。 ②早期 CRRT治疗可减轻高钠血症对中枢神经

系统的损伤，同时在治疗过程中可控制脱水剂量，无反跳现

象发生。 由于纠正水、电解质及糖代谢紊乱平稳迅速，且对脑

组织进行了有效的脱水，改善了机体的内环境，从而使治疗

时间明显缩短。 ③CRRT 可通过调节血液温度以降低患者体

温，从而降低机体代谢率，这对于脑损伤后脑水肿的患者十

分有益。 研究表明在心搏骤停恢复自主循环功能的患者中，

尽早亚低温治疗可改善其神经功能和预后

［

10

］

。 早期 CRRT治

疗有利于尽早改善颅脑损伤患者脑代谢，避免继发性脑缺血

缺氧性损害。 ④高钠血症时血 Na

+

浓度的最高值是决定预后

的主要因素，与高血 Na

+

的持续时间关系较小，重度高钠血症

一旦发生，其引起的中枢神经系统损害即已形成，且损害的

严重程度与血 Na

+

水平成正比，甚至不可逆

［

11

］

。严重高钠血症

（血 Na

+

＞160�mmol/L）是病死率增加的独立危险因素。故在血

Na

+

＞160�mmol/L 时即早期行 CRRT 可阻断高钠血症引起的

病情进一步恶化。 ⑤早期开始 CRRT 可能减轻酸中毒、氮质

血症、液体过负荷、全身炎症反应对肾脏及其他器官的损伤，

能提高生存率，促进肾功能恢复

［

12

］

。 本研究晚期组 SCr 高于

早期组，说明早期 CRRT 可改善肾功能，避免急性肾损伤的

发生。 总之对颅脑损伤患者早期 CRRT干预可有效阻断高钠

血症的循环链，有利于患者脑功能的恢复。

高钠血症可使血脑屏障开放，并使高渗溶液进入脑组织

进而加重脑损害

［

13

］

。 神经 -内分泌调节机制失调导致的高钠

血症是脑损伤的结果，它又可加重脑损伤形成恶性循环。 因

此我们认为，CRRT 治疗高钠血症不是单纯地纠正水、电解质

紊乱，而重在预防脑损伤的恶性循环。 早期 CRRT 治疗高钠

血症，血流动力学稳定，效果显著，能明显改善患者的整体预

后，可作为治疗急性高钠血症的有效途径之一。
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本刊常用的不需要标注中文的缩略语（三）

原位末端缺刻标记法

（TdT-mediated�dUTP�nick�end�labeling，TUNEL）

四甲基偶氮唑盐（methyl�thiazolyl�tetrazolium，MTT）

十二烷基硫酸钠 -聚丙烯酰胺凝胶电泳

（twelve�sodium�dodecyl�sulfate�polyacrylamide�gel���������������������������������

electrophoresis，SDS-PAGE）

天冬氨酸特异性半胱氨酸蛋白酶

（cysteine-containing�aspartate-specific�proteases，caspase）

茁-肌动蛋白（beta�actin，茁-actin）

三磷酸甘油醛脱氢酶、

（glyceraldehyde�three�phosphate�dehydrogenase，GAPDH）

世界卫生组织（World�Health�Organization，WHO）
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美国胸科医师协会

（American�College�of�Chest�Physicians，ACCP）

危重病医学会（Society�of�Critical�Care�Medicine，SCCM）

欧洲心脏病学会（European�Society�of�Cardiology，ESC）

欧洲危重病医学会

（European�Society�of�Critical�Care�Medicine，ESICM）

美国胸科学会（American�Thoracic�Society，ATS）

外科感染学会（Surgical�Infection�Society，SIS）

美国心脏协会（American�Heart�Association，AHA）

受试者工作特征曲线

（receiver�operating�characteristic�curve，ROC）
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