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血清35;3)̂Q3b)*P ,̂!在新生儿缺血缺氧性脑病亚低温治疗
前后的水平变化及与+,+3评分的关系!
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""摘"要"目的"探讨血清内源性激活素 3$35;3%'胶质纤维酸性蛋白 $̂Q3b%'高迁移率族蛋白,!
$*P ,̂!%在新生儿缺血缺氧性脑病$*RX%亚低温治疗前后的水平变化及与新生儿行为神经测定$+,+3%评
分的关系&方法"回顾性选取"$!/年!月至"$"!年!"月该院收治的/&例 *RX新生儿作为研究对象!按照
治疗方法不同分为观察组'常规组!各&"例&常规组采用常规治疗!观察组在常规组基础上加用亚低温治疗&
比较两组疗效'症状改善"恢复时间!治疗前'治疗"/G后炎症因子+白细胞介素.1$R(.1%'白细胞介素.!'
$R(.!'%'肿瘤坏死因子.*$;+Q.*%,!氧化应激指标+超氧化物歧化酶$\Y)%'谷胱甘肽过氧化物酶$̂\*.bZ%'
丙二醛$P)3%,!血清35;3'̂Q3b'*P ,̂!水平及+,+3评分!分析观察组治疗前'治疗"/G后血清35.
;3'̂Q3b'*P ,̂!水平差值与+,+3评分差值的相关性&结果"观察组总有效率为-'#"&0!高于常规组
的总有效率$%/#'%0%!差异有统计学意义$!$$#$'%&观察组肌张力'意识'反射恢复时间及惊厥改善时间均
较常规组短!差异有统计学意义$!$$#$'%&治疗"/G后两组血清R(.!''R(.1';+Q.*水平均较治疗前降低!
且观察组低于常规组!差异有统计学意义$!$$#$'%&治疗"/G后两组血清 \̂*.bZ'\Y)水平较治疗前升
高!P)3水平较治疗前降低!且观察组血清 P)3水平低于常规组!̂\*.bZ'\Y)水平高于常规组!差异有统
计学意义$!$$#$'%&治疗"/G后两组血清35;3'̂Q3b'*P ,̂!水平较治疗前降低!+,+3评分较治疗
前升高!且观察组血清35;3'̂Q3b'*P ,̂!水平低于常规组!+,+3评分高于常规组!差异有统计学意义
$!$$#$'%&b>AI8<9相关分析结果显示!治疗前与治疗"/G后观察组血清35;3'̂Q3b'*P ,̂!水平差值
与+,+3评分差值均呈正相关$8h$#11/'$#%"%'$#122!!$$#$'%&结论"亚低温治疗新生儿 *RX效果显
著!可有效改善患儿症状!减轻机体炎症'氧化应激损伤及大脑神经功能损伤!且治疗前后 35;3'̂ Q3b'
*P ,̂!水平变化与患儿行为神经能力变化具有明显相关性&
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""缺血缺氧性脑病$*RX%为新生儿常见的中枢神
经系统疾病*多见于足月儿*多由胎儿在围生期出现
窒息导致脑组织缺氧缺血性损伤所致*其致残-致死
率较高*即使经有效治疗也会出现神经系统后遗症*
预后较差+!.",)新生儿 *RX目前尚无特效治疗方法*
临床多以改善脑血液循环-改善内环境-促使受损神
经元恢复为主要治疗目标*传统的'三支持('三对症(
为常用治疗方案*但整体治疗效果欠佳+2,)亚低温治
疗为新生儿 *RX的新型治疗方式*研究证实*亚低温
治疗可对神经系统发挥保护作用*降低新生儿 *RX
病死率及严重伤残发生率+&,)血清内源性激活素 3
$35;3%-胶质纤维酸性蛋白$̂Q3b%-高迁移率族蛋
白,!$*P ,̂!%均在脑损伤发生-发展中具有重要作
用*可作为脑损伤病情严重程度及预后评估的重要参
考指标+'.1,)当前临床关于亚低温治疗新生儿 *RX的
研究多侧重于对患儿症状改善的影响*较少研究亚低
温治疗对上述血清指标水平的影响)基于此*本研讨
探究了新生儿 *RX采用亚低温治疗前后血清 35.
;3-̂Q3b-*P ,̂!的水平变化情况及与新生儿行
为神经能力的关系*以期为新生儿 *RX脑保护治疗
研究提供依据)现报道如下)
?"资料与方法
?#?"一般资料"回顾性选取"$!/年!月至"$"!年

!"月本院收治的/&例 *RX新生儿作为研究对象*按
照治疗方法不同分为观察组-常规组*各&"例)两组
胎龄-性别-出生体质量-'K793O@AI评分-分娩方
式-病情严重程度比较*差异无统计学意义$!%
$#$'%*具有可比性*见表!)本研究经本院医学伦理
委员会审核通过)
?#@"纳入及排除标准"纳入标准!$!%符合新生儿
*RX诊断标准*即满足以下2个条件*存在新生儿窒
息证据*存在胎儿宫内窘迫证据*新生儿出生1B内存
在*RX表现$呼吸不规律-昏迷-惊厥-肌张力异常等%
或振幅整合脑电图脑功能监测异常+%,&$"%为足月-单
胎新生儿&$2%能配合完成相关检查-治疗&$&%临床资
料完整)排除标准!$!%存在全身感染性疾病-呼吸系
统疾病&$"%先天性心脏畸形-脑膜炎-心脏病&$2%非
产伤史及窒息造成的头颅血肿&$&%出生1B内入院&
$'%有自发性出血倾向&$1%对本研究涉及药物过敏)
?#A"方法
?#A#?"常规组治疗方法"采用'三对症('三支持(治
疗)'三对症(为消除脑干症状-降颅压-控制惊厥)
'三支持(为维持器官血液灌注*保持血压-心率在正
常范围&维持良好的通-换气功能*确保血气分析指标
处于正常范围&维持血糖在正常高值*并辅以促进神
经细胞生长的药物治疗)
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?#A#@"观察组治疗方法"在常规组基础上加用亚低
温治疗)在 *RX患儿出生1B内予以亚低温治疗*亚
低温治疗仪由杭州沃克医疗器械有限公司提供*患儿
平躺于红外线辐射台上*将头部使用降温帽包裹*冰
毯覆盖躯干及大腿*同时在前额正中放置温度探头*

启动降温仪器*控制各部位温度*鼻咽部控制在
22#'&2&#$`*直肠控制在2&#'&2'#$`*体表控制
在22#'&2&#$`*连续降温%"B再恢复至正常体温*
复温速度控制为$#' "̀B)治疗期间密切监测患儿皮
肤颜色-血糖-心率-血氧饱和度-呼吸-血压-体温等)

表!""两组一般资料比较

组别 .
男"女
$.".%

胎龄

$RiD*周%
出生体质量

$RiD*@%
'K793O@AI评分

$RiD*分%

分娩方式+.$0%,

顺产 剖宫产

病情严重程度+.$0%,

轻度 中度 重度

观察组 &" "1"!1 2-#&/i!#$2 2&""#1/i"$-#&' 2#'/i$#1" 2&$/$#-'% /$!-#$'% !!$"1#!-% !/$&"#/1% !2$2$#-'%

常规组 &" "&"!/ 2-#2&i!#$/ 2&2'#'!i""2#'/ 2#1!i$#'- 2"$%1#!-% !$$"2#/!% !"$"/#'%% !1$2/#!$% !&$22#22%

!""9"" $#!-/ $#1$/ $#"%! $#""% $#"/2 $#$$-

! $#1'% $#'&' $#%/% $#/"! $#'-' $#&-1

?#A#A"观察指标"$!%比较两组疗效)"组均在治疗
"/G后评估疗效*疗效评估标准!肌张力恢复*惊厥-
意识障碍消失*新生儿行为神经测定$+,+3%评分&
2'分为显效&肌张力明显改善*惊厥-意识障碍明显改
善*+,+3评分2$&$2'分为有效&不符合上述标准
为无效+/,)总有效率h$显效例数]有效例数%"总例
数g!$$0)$"%比较两组症状改善"恢复时间*包括
肌张力-意识-反射恢复时间及惊厥改善时间)$2%比
较两组治疗前-治疗"/G后炎症因子+白细胞介素.1
$R(.1%-白细胞介素.!'$R(.!'%-肿瘤坏死因子.*
$;+Q.*%,水平)取约& K(肘静脉血*离心$转速
2$$$I"K79*时间!$K79*半径/CK%*分离血清*采
用酶联免疫吸附试验$X(R\3%进行检测*试剂盒由上
海酶联生物科技有限公司提供)$&%比较两组治疗
前-治疗"/G后氧化应激指标+超氧化物歧化酶
$\Y)%-谷胱甘肽过氧化物酶 $̂\*.bZ%-丙二醛
$P)3%,水平)上述指标采用比色法检测*试剂盒由
北京百奥莱博科技有限公司提供)$'%比较两组治疗
前-治疗"/G后血清35;3-̂Q3b-*P ,̂!水平及
+,+3评分)采用X(R\3检测血清 35;3-̂Q3b-
*P ,̂!水平)+,+3评分共"$项*每项$&"分*
总分$&&$分*$2'分为异常)$1%分析观察组治疗
前-治疗"/G后血清35;3-̂Q3b-*P ,̂!水平差
值与+,+3评分差值的相关性)
?#B"统计学处理"采用\b\\"'#$软件进行数据分
析)符合正态分布的计量资料以RiD表示*两组比
较采用9检验&计数资料以例数或率表示*组间比较
采用!" 检验*等级资料比较采用秩和检验&相关性分
析采用b>AI8<9相关)以!$$#$'为差异有统计学
意义)
@"结""果
@#?"两组疗效比较"观察组总有效率为-'#"&0*高
于常规组的总有效率$%/#'%0%*差异有统计学意义
$!"h'#!"1*!h$#$"&%*见表")
@#@"两组症状改善"恢复时间比较"观察组肌张力-

意识-反射恢复时间及惊厥改善时间均较常规组短*
差异有统计学意义$!$$#$'%*见表2)
@#A"两组炎症因子水平比较"治疗前两组血清
R(.!'-R(.1-;+Q.*水平比较*差异无统计学意义
$!%$#$'%&治疗"/G后两组血清R(.!'-R(.1-;+Q.*
水平均较治疗前降低*且观察组低于常规组*差异有
统计学意义$!$$#$'%*见表&)

表"""两组疗效比较$.%0'(

组别 . 显效 有效 无效 总有效

观察组 &" !-$&'#"&% "!$'$#$$% "$&#%1% &$$-'#"&%

常规组 &" !'$2'#%!% !/$&"#/1% -$"!#&2% 22$%/#'%%

表2""两组症状改善#恢复时间比较%RiD&G'

组别 .
肌张力

恢复时间

意识

恢复时间

反射

恢复时间

惊厥

改善时间

观察组 &" %#$2i!#'1 &#-%i!#2% 1#/&i!#'" 2#-'i!#$/

常规组 &" /#-1i!#/- 1#""i!#1" /#"%i"#$' '#1"i!#&1

9 '#!$& 2#/!/ 2#12! '#-1$

! $$#$$! $$#$$! $$#$$! $$#$$!

@#B"两组氧化应激指标水平比较"治疗前两组血清
P)3-̂\*.bZ-\Y)水平比较*差异无统计学意义
$!%$#$'%&治疗"/G后两组血清 \̂*.bZ-\Y)水
平较治疗前升高*P)3水平较治疗前降低*且观察组
血清 P)3水平低于常规组*̂\*.bZ-\Y)水平高于
常规组*差异有统计学意义$!$$#$'%*见表')
@#C"两组血清 35;3-̂Q3b-*P ,̂!水平及 +,.
+3评分比较"治疗前两组血清 35;3-̂ Q3b-
*P ,̂!水平及+,+3评分比较*差异无统计学意义
$!%$#$'%&治疗"/G后两组血清 35;3-̂ Q3b-
*P ,̂!水平较治疗前降低*+,+3评分较治疗前升
高*且观察组血清 35;3-̂Q3b-*P ,̂!水平低于
常规组*+,+3评分高于常规组*差异有统计学意义
$!$$#$'%*见表1)
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表&""两组炎症因子水平比较%RiD&9@#('

组别 .
R(.!'

治疗前 治疗"/G后

R(.1

治疗前 治疗"/G后

;+Q.*

治疗前 治疗"/G后

观察组 &" !1#$/i&#%1 /#%/i"#$/A &/#"1i-#'" "$#%2i1#&'A !12#/'i"1#&' 1$#/%i!!#&!A

常规组 &" !'#1%i&#2% !$#$'i"#//A &1#%/i/#-' "&#'!i%#1/A !'/#1-i2$#2! %$#21i!'#/2A

9 $#&!! "#2!% $#%2& "#&&2 $#/2! 2#!'"

! $#1/" $#$"2 $#&1' $#$!% $#&$/ $#$$"

""注!与同组治疗前比较*A!$$#$')

表'""两组氧化应激指标水平比较%RiD'

组别 .
\Y)$R4"(%

治疗前 治疗"/G后

\̂*.bZ$K@"(%

治疗前 治疗"/G后

P)3$9K<D"(%

治疗前 治疗"/G后

观察组 &" 1$#'2i!'#1" !!&#-'i"$#2"A 1#%'i!#1/ !'#12i2#&%A /#11i"#$2 2#1"i!#""A

常规组 &" 1"#$1i!2#&" !$"#%2i!'#&%A 1#2%i!#'2 !"#%"i2#$'A /#"/i"#1! &#/%i!#/!A

9 $#&/" 2#!$! !#$/& &#$/" $#%&' 2#%!!

! $#12! $#$$2 $#"/" $$#$$! $#&'- $$#$$!

""注!与同组治疗前比较*A!$$#$')

表1""两组血清35;3)̂Q3b)*P ,̂!水平及+,+3评分比较%RiD'

组别 .
35;3$+@"(%

治疗前 治疗"/G后

Q̂3b$9@"(%

治疗前 治疗"/G后

观察组 &" %$#"1i-#1' &2#%'i1#%&A !!&#1'i"2#&! %!#'"i!'#1%A

常规组 &" 1%#-!i!!#$/ &%#/!i/#$2A !$/#2%i"$#/1 /$#2'i!/#'%A

9 !#$2% "#'!$ !#"-/ "#2''

! $#2$2 $#$!& $#!-/ $#$"!

组别 .
*P ,̂!$+@"(%

治疗前 治疗"/G后

+,+3评分$分%

治疗前 治疗"/G后

观察组 &" /#&&i"#$! 2#/%i$#%%A "'#"1i&#!" 2%#-&i'#/&A

常规组 &" /#!-i"#!& &#"'i$#/&A "&#"%i&#/1 2&#!'i&#'"A

9 $#''" "#!1! !#$$% 2#2"1

! $#'/2 $#$2& $#2!% $#$$!

""注!与同组治疗前比较*A!$$#$')

@#O"治疗前与治疗"/G后观察组血清 35;3-

Q̂3b-*P ,̂!水平差值与+,+3评分差值的相关
性"b>AI8<9相关分析结果显示*治疗前与治疗"/G
后观察组血清 35;3-̂ Q3b-*P ,̂!水平差值与

+,+3评分差值均呈正相关$8h$#11/-$#%"%-

$#122*!$$#$'%)

A"讨""论
部分新生儿 *RX经治疗后仍可遗留癫痫-智力

障碍-脑瘫等神经系统后遗症*严重影响患儿生长发
育及日常生活+-,)新生儿大脑代谢旺盛*脑耗氧量占
全身耗氧量的'$0左右*对氧气比较敏感*因此大脑
一旦缺氧*会出现无氧代谢增加-脑细胞水肿*造成细
胞内腺苷三磷酸$3;b%快速被消耗*产生大量酸性代
谢物*这些代谢物可加重血管收缩*影响神经系统代
谢*从而使神经系统功能障碍&若治疗不及时*在1&
!'B神经细胞会由于严重缺氧而凋亡*引发神经元死

亡*导致迟发性惊厥+!$.!!,)因此*采取有效治疗措施
减轻脑组织及神经功能损伤极为重要)针对新生儿
*RX治疗临床尚无特效方案*多以对症治疗的综合方
案为主)研究指出*身体体温降低!`*大脑代谢率
会降低1#%0*且在体温降至22`时*大脑耗氧量可
降低220左右+!",)亚低温治疗作为一种发展前景较
好的新型治疗方式*可通过人工操作将人体体温降至
22`左右*可减少大脑能量消耗*从而减轻脑部缺血
缺氧状态*减少神经细胞凋亡*当前其已成为缺氧缺
血性脑损伤疾病有效的治疗措施之一*且在国内已有
多项研究证实亚低温治疗可降低新生儿 *RX的病死
率及致残率+!2.!&,)因此*本研究在常规对症治疗的基
础上对 *RX患儿采用亚低温治疗*结果显示*观察组
疗效较常规组明显提升*亚低温治疗可有效改善患儿
症状*减轻其大脑神经功能损伤)分析原因如下!$!%
亚低温治疗可减轻大脑缺氧缺血性损伤*表现为抑制
脑细胞氧及葡萄糖代谢速度*降低脑细胞能量代谢*
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从而避免发生继发性能量衰竭*有助于保护线粒体功
能*确保机体能量维持平衡&$"%亚低温治疗可减少细
胞毒素在神经介质中的传递*从而减少有害物质在脑
组织中蓄积*减轻细胞毒性水肿*减少脑神经细胞凋
亡&$2%亚低温治疗还可改变脑细胞活性*防止脑部结
构蛋白被破坏*发挥血脑屏障保护作用*从而减轻脑
水肿&$&%亚低温治疗可减少迟发性神经元凋亡+!'.!1,)
因此*通过亚体温治疗可在对症治疗的基础上减轻脑
损伤*从而改善神经功能*有助于促进恢复*提升治疗
效果)

既往研究指出*新生儿 *RX损伤机制有原发性-
缺血再灌注性两种*脑组织发生缺氧缺血后的1&
"&B会出现脑血流再灌注*这一过程会造成神经元能
量缺乏-线粒体氧化损伤-自由基过量产生-细胞内钙
离子超载*从而加重大脑应激损伤*同时产生大量炎
症因子使炎症反应加重*加重脑细胞损伤+!%,)因此*
缺血再灌注导致的炎症反应及神经细胞凋亡为新生

儿 *RX的主要发病机制*氧化应激反应是造成损伤
的主要原因+!/,)本研究通过分析炎症因子及氧化应
激指标水平发现*治疗"/G后观察组血清R(.!'-
R(.1-;+Q.*-P)3-̂\*.bZ-\Y)水平改善较常规
组更加显著$!$$#$'%) \̂*.bZ属于过氧化物分解
酶*可使过氧化物转化为羟基化合物*减轻机体氧化
损伤&\Y)为氧自由基清除酶*可反映氧自由基清除
能力&氧化应激反应可使细胞膜脂质化*而 P)3为
脂质化过氧反应的产物*氧化应激反应越严重*P)3
水平越高*其可反映机体氧化应激程度+!-,)R(.!'-
R(.1-;+Q.*均为常见的炎症因子*且在大脑炎症反
应损伤中发挥重要作用+"$,)本研究结果提示*亚低温
治疗可通过减轻大脑氧化应激及炎症反应来降低大

脑神经功能损伤*改善神经症状)为进一步探究亚低
温治疗新生儿 *RX减轻氧化应激及炎症反应的相关
作用机制*本研究对治疗前后血清 35;3-̂ Q3b-
*P ,̂!水平变化情况进行了分析)*P ,̂!为新型
促炎因子*是炎症反应关键调控分子*可介导-参与炎
症反应*在脑损伤发生-发展过程中具有重要作用&
Q̂3b为大脑特异性分子标志物*脑损伤发生时*其
水平明显升高*参与神经系统损伤及修复*可反映脑
损伤严重程度&35;3属于'超转化生长因子*与氧
化应激损伤程度具有一定关系*通过抑制其水平可降
低氧化应激损伤+"!."",)本研究显示*治疗"/G后观察
组血清35;3-̂Q3b-*P ,̂!水平较常规组降低*
由此推测亚低温治疗可通过 调 节 血 清 35;3-
Q̂3b-*P ,̂!水平来减轻机体氧化应激及炎症反
应*从而提高治疗效果*且经相关性分析发现*观察组
治疗前-治疗"/G后血清35;3-̂Q3b-*P ,̂!水
平差值与+,+3评分差值呈正相关$!$$#$'%*进一
步说明亚低温治疗可能通过 调 节 血 清 35;3-
Q̂3b-*P ,̂!水平来发挥治疗效果*但具体机制尚
未完全明确*可作为后续研究的重点)

综上所述*亚低温治疗新生儿 *RX的效果显著*
可有效改善患儿症状*减轻机体炎症反应-氧化应激
损伤及大脑神经功能损伤*治疗前后 *RX患儿 35.
;3-̂Q3b-*P ,̂!水平变化与其行为神经能力变
化具有明显关系*调节血清 35;3-̂Q3b-*P ,̂!
水平可能是亚低温治疗新生儿 *RX的作用机制)
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