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Abstract
Traumatic brain injury (TBI) is a common traumatic brain injury with high incidence, high mortality and high disability rate. In recent 
years, the incidence rate has increased year by year, and the mortality rate is the highest in all injuries. TBI is often associated with 
intracranial hypertension, which is a serious threat to patients’ lives, therefore monitoring intracranial pressure is helpful to judge the 
changes of the condition and guide clinical treatment. Active treatment of intracranial hypertension can reduce the risk of cerebral her-
nia and effectively improve the quality of life. 
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摘　要

创伤性颅脑损伤（traumatic brain injury,TBI）属于常见脑外伤，具有高发生率、高病死率及高致残率等特点。近年来，发病率
逐年上升，死残率高居所有外伤的首位。TBI 常合并颅内高压，严重威胁患者生命，因此颅内压的监测有助于判断病情变化
及指导临床治疗。积极治疗颅内高压可降低脑疝发生的风险，有效提高生命质量。　
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1 引言

创伤性颅脑损伤是全球所面临的重大疾病之一，据估计

全球每年近有 5000 万 -6000 万人发生创伤性颅脑损伤 [1]，在

人类外伤性疾病的发病率中居第二位 [2]，同时创伤性颅脑损

伤也是导致所有年轻人死亡、致残的主要原因，尤其是中低

收入的国家 [3]。TBI 病理过程包括原发性脑损伤和继发性脑

损伤（SBI）[4]。原发性脑损伤是受伤当时由直接机械损伤造

成，可瞬间导致撞击部位细胞死亡，无法进行干预。早期对

SBI 进行干预治疗是降低 TBI 病死率和致残率的关键。

2 创伤性颅脑损伤的现状

2.1 TBI 流行病学

创伤性颅脑损伤（traumatic brain injury，TBI），即颅脑

创伤，是常见的神经外科疾病，事关世界性的健康问题，具

有高发生率、高病死率及高致残率等特点，而且随着现代化

建设和交通的发展，其发病率逐年升高，不同国家每年因创

伤性颅脑损伤入院的病例达 108~332 例 /10 万人 [5]。中国每年

TBI 的发病率约为 100~150 例 /10 万人，其中重型颅脑创伤

病人约占 15%，其死亡率占总死亡率的 85% 左右 [6]，颅脑外

伤的死残率高居所有外伤的第 1 位 [7]。Thurman 等的报道美国

犹他州每 10 万人中有 108 例患者因脑外伤入院，Servadei 调

查意大利特伦蒂诺每 10 万人中有 332 人因颅脑外伤住院 [8]。

Marek Majdan 等报道在欧洲每年大概有 82000 死于创伤性颅

脑损伤 [9]，全世界每年有 500 多万人死于创伤性颅脑损伤 [10]。

在全球范围内，每年有超过 1000 万人因 TBI 住院治疗，世界

卫生组织（World Health Organization，WHO）预测，到 2020 年，

TBI 将成为导致死亡和残疾的主要原因之一 [11]。

2.2 TBI 病生理机制

TBI 的病生理机制复杂，涉及细胞和分子水平的各种变
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化，是原发性损伤和继发性损伤两个阶段的级联反应。TBI

的原发性损伤主要发生在撞击的瞬间，外部的冲击会导致细

胞完整性的破坏，轴突应力剪切损伤，组织变形、挫伤，血

脑屏障破坏等物理性损伤。而受损神经元释放的谷氨酸会导

致继发性损伤级联反应，使细胞内线粒体功能障碍，氧化应

激反应失衡，促炎因子增加，最终导致神经元和胶质细胞功

能障碍、细胞凋亡、血脑屏障通透性改变、脑水肿、脑灌注

减少等一系列继发性损伤，患者往往预后不良。

2.3 TBI 的病因、分类及临床表现

TBI 是因头部受外界暴力作用所致，多见于车祸、矿难

事故、高处坠落、跌倒、爆炸伤、火器伤及自然灾害对头部

钝、锐器伤害。依据受损部位的解剖层次分为头皮损伤、颅

骨损伤和脑损伤之分，三者可单独发生，也可能同时存在；

根据外力的作用机制，分为直接损伤和间接损伤。TBI 症状

主要表现为头痛头晕、意识障碍、感觉障碍、恶心呕吐、失

语等症状，严重者发生休克，可并发颅内血肿、脑水肿等，

从而引发颅内压的异常升高，形成颅内高压，具有较高致残、

致死风险 [12]。

2.4 TBI 干细胞来源外泌体治疗

创伤性颅脑损伤的治疗与预后是目前临床工作中的难点

与重点。许多研究表明干细胞来源外泌体在 TBI 中表现出独

特的优势，甚至可能从本质上恢复神经血管的功能及促进神

经元的再生。干细胞是一类同时具有自我复制与自我分化能

力的细胞，在医学生物领域中被称为“万能细胞”，具有强

大的自我更新和稳定能力、极强得多向分化能力及高度增殖

能力 [13]。外泌体是经过多代培养干细胞而获得的是一种纳米

级小囊泡，其内携带着母细胞核酸和蛋白质等多种具有生物

活性的物质，其具有不同的生化潜力，可以参与细胞间生物

信号的传递，介导细胞信号转导和信息交流过程并且可以穿

透血脑屏障 [14]。通过大鼠 TBI 模型的研究中得出从大鼠骨髓

间充质干细胞中提取的外泌体可以通过神经发生和血管生成

作用重建血管，可以增强创伤性颅脑损伤和脑卒中后神经血

管的恢复和可塑性，从而减轻 TBI 动物模型的神经炎症反应，

为创伤性脑损伤的治疗提供新的思路。

3 颅内压增高的概述

3.1 ICP 概念

颅内压（intracranial pressure，ICP）是指颅腔内容物（脑

组织、血液和脑脊液）对颅腔壁产生的压力，正常颅内压为

儿童是 0.5~1.0kPa （50~100mmH2O） ；成人是 0.7~2.0kPa 

（70~200mmH2O），当颅内压持续在 2.0kPa （200mmH2O）

以上时即为颅内压增高。颅腔几乎是密闭的腔隙， 其内容物

脑实质、脑血流量与脑脊液保持相对恒定， 使颅内压维持在

正常范围。根据 Monroe-Kellie 原理，当上述三种物质中任

何一种物质的容量增加，其他物质就会代偿地减少，以平衡

颅内压 [15]。但颅腔内容积实际可调节范围很小，当其增加容

积超过代偿限度时，导致颅内压增高。

3.2 ICP 增高的原因

颅内压增高需从五方面考虑寻找原因：脑体积增加、颅

内血容量增加、颅内脑脊液增加、颅内占位病变、颅腔狭窄。

（1）脑体积增加：感染、缺氧、中毒和外伤等原因引

起的脑水肿。

（2）颅内血容量增加：脑血容量是维持正常脑功能极

为重要的条件，其容积占颅腔容积的 2%~7%，动脉和静脉压

的增高均可使颅内血管系统中血液容积增加而引起颅内压增

高。例如，高血压、高碳酸血症、静脉窦血栓及各种原因引

起的脑出血等。

（3）脑脊液增多：①脑脊液分泌过多，如脉络丛乳头

状瘤和增生、脑膜炎、大量服用维生素 A 等；②脑脊液循环

阻塞，如肿瘤、炎症和先天发育畸形等原因引起的梗阻性脑

积水；③吸收障碍，如炎症引起脑脊液回吸收障碍引起交通

性脑积水。

（4）内占位病变：肿瘤、脓肿、血肿、肉芽肿及寄生

虫等所致的颅内占位病变。

（5）颅腔狭窄：先天性颅骨病变、颅骨损伤等。

3.3 ICP 的监测

ICP 增高可引起脑灌注压（cerebral perfusion pressure，

CPP）降低，脑血流量减少，致使脑组织缺血、缺氧，意识

障碍加重，甚至脑疝，导致中枢性呼吸衰竭，甚至呼吸骤停，

危及患者生命。因此，ICP 监测对于及时发现和判断患者病

情变化、为临床制定治疗方案、指导治疗提供了重要依据。

ICP 监测是采用传感器和监护仪动态测定颅内压的一种

方法 [16]。主要分为两大类：一为有创性监测法，二为无创性

监测法。有创性的颅内压监测包括腰椎穿刺术、脑室内监测、

脑实质内监测、蛛网膜下腔监测、硬膜外腔监测、神经内镜
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术中监测和有创脑电阻抗监测等，其中脑室内监测被认为是

颅内压监测的“金标准”。无创性颅内压监测（non-invasive 

ICP，nICP）则包括视神经鞘直径检测、视网膜静脉压或动脉

压检测、经颅多普勒超声监测、闪光视觉诱发电位监测等。

虽然有创监测技术的测量结果较准确，但存在对人体有损伤、

持续时间短、易颅内感染、穿刺道出血和费用昂贵等缺点，

因此 nICP 监测技术更受中国和国际上学者的青睐。

3.4 颅压增高的临床表现

颅内压增高的经典症状是头痛、呕吐和视乳头水肿，称

为高颅压三主征。除此之外，还可出现视力减退、眼前发黑、

视物重影、头晕、突然摔倒、意识障碍、大小便失禁、脉搏

徐缓及血压增高等征象。

（1）头痛为颅高压最常见症状，特点进行性或阵发性

加重，清早起床时明显，或可夜间痛醒。头痛一般位于双颞

及前额，后颅窝病变头痛多在颈部。常历咳嗽或喷嚏等用力

动作时加剧。儿童颅骨缝未闭或闭合不紧，在颅内压增高时，

骨缝加宽可缓解颅内压力，故头痛不明显或不出现。

（2）呕吐为喷射状呕吐，往往在剧烈头痛时出现，呕

吐后头痛可暂时缓解。一般与饮食无关，故对原因不明的呕吐，

尤其是小儿应考虑颅高压。

（3）视乳头水肿颅高压的重要客观体征之一。急性颅

高压时少见，而慢性颅高压如脑瘤病人，70% 以上均有视乳

头水肿。多数为双侧性，但两侧水肿的程度不一定相等。早

期不影响视力，随着视乳头水肿的加重，可继发视神经萎缩，

视力减退、渐至失明。

（4）其他颅内压增高患者可有展神经麻痹、复视、黑朦、

智力减退、表情淡漠、血压升高、脉搏徐缓，儿童颅高压常

有头围增大、颅缝分离、头皮静脉扩张、前囟门隆起张力增

高等。

3.5 颅压增高的治疗

目前，主张“抢在脑疝前面”的治疗，颅内压增高，尤

其颅内占位性病变、大面积脑梗死患者，在病程未发展到脑

疝阶段时，即应根据病情进行积极有效的处理。

3.5.1 病因治疗

祛除病因、防止病变进展是治疗的关键。例如，抗感染，

纠正休克与缺氧，改善通气，防治二氧化碳潴留、清除颅内

占位病变等措施。

3.5.2 一般治疗与护理

应保持患者绝对安静，避免躁动、咳嗽等，卧床时头肩

抬高 30 度，利于颅内血液回流。患者有脑疝前驱症状时，以

平卧位为宜。

3.5.3 脱水疗法

静脉注射一定量高渗物质，使血浆渗透压骤然增加，

使脑与脑脊液中水分进入血浆，进而由肾排出，达到脱水、

降颅压目的。快速静滴甘露醇（0.25~1g/kg），每 4~6h 可

重复 1 次，脑疝时每次 1g/kg，用药间隔时间可缩短到 2h，

在定期、快速静脉推注甘露醇的同时应维持血浆渗透压在

300~320mOsm/kg，同时并注意监测患者尿量，复查肾功能、

电解质。

甘油果糖 250ml 静滴，每 12~24h/ 次或呋塞米 10~40mg

静脉推注，2~4 次 /d，与甘露醇交替使用。坚持“补脱兼顾”

的原则，强调限制入水量，不宜过多补液。如有脑疝发生，

应快脱慢补；脑水肿合并心力衰竭、肾衰竭、肺水肿时，应

先利尿再慢脱慢补；脑水肿合并休克时，应边补边脱或先补

后脱。同时，注意纠正酸中毒及电解质平衡紊乱，必要时输

血或血浆。

3.5.4 人工冬眠

可降低基础代谢，减少氧消耗，增加脑对缺氧的耐受

力。体温每下降 1℃，脑代谢下降 6.7%，颅内压下降 5.5%。

常规认为，冬眠可延长渗透性脱水药物的作用时间，高热伴

严重惊厥的患儿更适合进行人工冬眠。目前，主张在 2h 内使

肛温降至 35℃左右，维持 10~24h，此后最好能保持正常体温

7~10d。

3.5.5 保护和维持脑代谢功能

给予葡萄糖、能量合剂、γ- 氨络酸、维生素 C、维生素

B1、维生素 B2、维生素 B12、胞磷胆碱、肌酸酐、乙胺硫脲

等药物。

3.5.6 外科手术治疗

重型颅脑创伤瞳孔散大的脑疝病人，CT 显示脑挫裂伤、

出血、脑水肿、脑肿胀和脑梗死等占位效应明显（中线移位、

基底池受压）；ICP 进行性升高＞ 30mmHg 持续 30min 的重

型颅脑创伤患者；经渗透脱水利尿药物等一线治疗方案颅高

压无法控制的患者可采用去骨瓣减压术，有效控制颅内压进

一步增高，挽救脑梗死周边的“半暗区”，改善缺血区脑组

织的供血供氧。去骨瓣减压术作为重型颅脑外伤治疗的常见
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方法，在临床上已被广泛应用，效果也获得了临床的高度认可，

但是仍旧存在一定的争议 [17]。有研究认为，去骨瓣减压术可

实现颅内检验，降低外伤后颅高压，延长重症监护室的住院

时间，但是对于预后的改善并无保证。

4 展望

在 2001-2016 年， 中 国 TBI 的 发 生 率 逐 年 上 升， 到

2017 年底，中国约有 1.39 亿人发生创伤性颅脑损伤，约占全

球人口的 18%，这对中国的经济及社会和家庭带来了巨大的

负担。因此，改善创伤性脑损伤的预后，降低死亡率和致残

率显得尤为重要。外泌体作为干细胞来源的产物，在脑损伤

后可携带损伤神经细胞的信息穿透血脑屏障循环到外周循环

中，为 TBI 治疗带来了新的视野以及更高的临床价值，甚至

开启了 TBI 的“无细胞”治疗。
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