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【摘要】随着心肺复苏(CPR)技术的普及和发展，心搏骤停(CA)患者的初期抢救成功率显著提高。然而

对于复苏后自主循环恢复(ROSC)人住重症加强治疗病房(ICU)患者，其病死率仍较高，主要原因在于早期脑

功能的不可逆损伤。因此，早期恢复脑功能是持续生命支持的核心。低温治疗是目前唯一得到循证医学支持

用于CPR后患者脑保护的一项重要措施。而将亚低温治疗研究推向高潮的是最近《新英格兰医学》杂志上发

表的一篇关于亚低温治疗最适合温度的研究。本研究将对CA患者CPR后亚低温治疗对脑保护作用的历程及

现状进行综述。
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心搏骤停(CA)，特别是院外CA的发病率和病死率均

较高，在美国，每年有30万院外CA患者，但其存活率不到

10％。“。在我国，每年约有54．4万人死于院外CA“，CA

患者存活率仅3％。17％13 o；院外cA患者初期抢救成功率

约39％，但其出院存活率仅占复苏成功患者的4．6％。。。导

致这一结果的主要原因是CA患者早期神经功能的不可逆

损伤。5“o。因此，早期脑保护对于心肺复苏(CPR)远期预

后至关重要。既往研究显示，轻度体温升高会加剧脑缺血

或脑外伤患者的神经损伤一J，动物实验也显示，局灶性及

全脑缺血的临床预后受体温影响较大，即使体温高于正常

2℃，也将大大增加缺血性神经损伤的可能性邙。。2005年美

国心脏协会(AHA)CPR及心血管急救指南首次提出，对于

初始为心室纤颤(室颤)的院外自主循环恢复(ROSC)后仍

昏迷但血流动力学稳定的成年CA患者，应积极给予低温治

疗。9 J。而2010年AHA CPR及心血管急救指南更是强调，

低温治疗是迄今为止唯一得到循证医学证据支持的有效脑

复苏方法‘10]c

1亚低温的概念

亚低温治疗的由来可追溯到公元前5 000年’11，然而

人们对其关注始于2002年的两项大型临床随机对照试验

(RCT)。12。1引的发表，它的研究结果直接促使2005年AHA

CPR与心血管急救指南将亚低温治疗列为CA患者CPR后

的必要手段。9。，确立了亚低温治疗应有的地位。目前，国际

上将低温治疗分为轻度低温(33～35℃)、中度低温(28一
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32℃)、深度低温(17～27 cC)和超深低温(2～16℃)。”。。

而亚低温概念的提出源于我国教授江基尧等。1“，他们将

28—35℃的轻中度低温称为亚低温。目前虽然亚低温治疗

的研究已得到长足发展，在治疗CPR后昏迷患者中应有的

地位也得到了确立，但亚低温治疗仍有其本身的局限性，如

低温可引起凝血功能障碍、冻伤、心律失常等。16。除此之外，

关于亚低温治疗的时间窗、低温持续时间、最佳目标温度及

复温持续时间等问题仍是目前该领域研究的热点。

2亚低温治疗对脑保护的作用机制

尽管亚低温对脑保护的作用机制并未完全阐明，但CPR

后脑缺血／再灌注(I／R)损伤随着体温升高加重，体温下降

时减轻”。。主要因为低温可降低大脑氧代谢，减轻脑细胞

能量消耗，保护血一脑脊液屏障及减少脑细胞结构的破坏

等18也∽。国内有临床研究表明，亚低温可通过抑制脑缺氧

后各种内源性有害因子的生存、释放，降低血小板活化因子

的活性，从而对脑复苏起保护作用口1 J o Nordmark等旧2。的研

究表明，CA可导致患者发生脑I／R损伤，当CPR ROSC后，

治疗性低温可降低患者脑细胞的二次能量损耗，从而达到保

护脑细胞的作用；低温还可通过降低钙蛋白酶水平，阻断细

胞凋亡途径，减轻神经细胞损伤或死亡。2⋯；亚低温可增加

由缺血、缺氧／再灌注造成的氧化应激反应，减少氧自由基、

过氧化物等水平，从而达到神经保护的作用。2“。另外，脑I／R

损伤可导致血脑屏障受损而致脑水肿，低温可通过抑制炎症

反应和增加基质金属蛋白酶组织抑制因子表达而起到治疗
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脑水肿的目的’2引；低温可减轻反应性脑充血及延缓低灌注

发生从而恢复脑缺血导致的脑血流功能失调，达到神经保护

的目的。2⋯。除此之外，低温可通过抑制脑损伤和缺血缺氧

后的炎症反应达到脑保护的目的‘2。。

3相关研究进展

3．1亚低温治疗时间窗：已有动物实验表明，在CPR之前

或复苏过程中开始低温治疗具有较好的神经保护作用‘”j。

相关大型临床试验结果提示，CPR后2 h或8 h内达到目标

温度组较常温组其神经功能恢复更好。12‘1⋯。有报道指出，

在CPR ROSC后应尽早行低温治疗，否则，治疗性低温的脑

保护作用可能下降甚至消失心”，当然也有相反的结论‘3“”J。

基于动物实验及临床研究，目前倾向于在CA CPR后尽早实

施亚低温治疗。关于亚低温治疗时间窗的问题仍是今后研

究的方向。

3．2亚低温治疗的持续时间：2002年两项关于亚低温治疗

的里程碑式的研究已经指出，亚低温治疗(32～34℃)持续

时间维持在12～24 h即可明显改善院外CA CPR后昏迷患

者的神经功能预后‘12-13]。Dumas等[32 3关于心源性cA患者

CPR后低温治疗的结果表明，32～34℃的低温维持24 h可

改善其神经功能预后。

3．3亚低温治疗的最佳目标温度：治疗性低温，也称目标

温度管理尽管已被指南推荐¨叫j但关于最佳目标温度一直

存在争议。如Nielsen等‘33。的研究就提出，应进行进一步的

偏倚较小的临床试验来证实或修订目前指南推荐的最佳目

标温度。治疗性低温减轻神经功能的损伤一般通过抑制细

胞凋亡和减轻大脑代谢及氧化应激等途径实现Ⅲ。35，但同

时低温也可引起适应性细胞损伤反应及炎症级联反应，从而

导致复苏后发热，而复温后的反弹性发热会对神经功能预

后产生不利影响o
36-37

J，因此最佳目标温度的研究更显得格

外重要。2010年CPR指南推荐最适温度维持在32～34℃

较好。Kim等。38。研究了3种不同温度对神经功能预后的影

响，结果指出，在目标温度分别为32、33和34cc的3组患者

中，神经功能预后较好的患者比例分别为8％、24％和47％，

即在32～34℃范围内，温度越高，神经功能预后越好。而最

近一篇发表在《新英格兰医学》杂志上的关于亚低温治疗

CPR后患者最适温度的研究，共纳入939例患者，研究显示，

33℃组患者的病死率为50％，36 cC组为48％(P=0．51)，存

活患者随访180 d后发现，两组病死率或神经功能预后较差

的概率分别为54％和52％(P=0．78)。3⋯。可见，接受33℃

或36℃的低温治疗对患者神经功能预后的影响并无明显差

异。这一研究结果引发我们对最佳目标温度的思考，也将是

今后研究的一个热点。

3．4复温：既往有研究指出，CA CPR后复温速度不同，患者

神经功能的预后亦不同，Bouwes等㈤o研究结果表明，CPR

后，快速复温(>0．5℃／h)较正常复温速度者(<o．5℃／t1)

神经功能预后差，差异有统计学意义。此外，如前所述，复

温后的反弹性发热对神经功能预后将产生不利影响。37。”。。

因此，复温速度及复温后严格维持正常体温对患者的神经功

能预后至关重要。

4结语

综上所述，亚低温治疗历史久远，真正开始研究并作为

一项治疗措施而被广泛应用也仅十几年的历史，不同的研究

其结论甚至相反。因此，根据不同患者的具体情况实行个体

化治疗方案至关重要。治疗性低温包括诱导期、维持期和复

温期3个阶段。4“，最好的低温装置应涵盖所有才能对患者

后期脑保护起到较好的效果。另外，对于不同的患者，目前

研究关注点在低温治疗的持续时间，最佳目标温度的管理及

复温速度等问题上。因此，关于亚低温治疗对CPR后患者

脑保护的研究仍前景广阔。
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期刊名称 影响园子 排位 期刊名称 综合评价总分 排位

中国中西医结合急救杂志

中闰中西医结合杂，＆

，西医结合心脑血管病杂，±

中围中西医结合肾病杂。＆

中西医结合肝病杂志

中国中西医结合消化杂志

现代中西医结合杂苊

1．986

1．114

0．967

0．729

069l

0．621

n．618

0．608

0．608

中罔中西医结合杂志

现代中两医结合杂志

中国中西医结合急救杂志

Journal oJ Integralive MedMne

rfl西医结合心脑血管病杂志

中旧中西医结合外利．杂志

日中西医结合消化杂硅

67．80

53．17

47．54

44 56

4446

32 98

32 58

28 67

26．5l

中14中西结合皮肤性病学杂志0．512 10 中同中西医结合。肾病杂志 25 47 10
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