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纳美芬与尼莫地平治疗儿童急性外伤性蛛网膜下腔出血后脑血管

痉挛疗效比较

万琦文，郭荣增，张亦鹏，刘炳学

（无锡市儿童医院神经外科，江苏　无锡　２１４０００）

摘要：　目的　比较纳美芬与尼莫地平治疗儿童急性外伤性蛛网膜下腔出血后脑血管痉挛的临床效果。方法　
选择２０１８年２月至２０２２年２月无锡市儿童医院收治的６５例儿童急性外伤性蛛网膜下腔出血患儿为研究对象，按随
机数字表法将患儿分为纳美芬组（ｎ＝３３）和尼莫地平组（ｎ＝３２）。所有患儿急诊入院后给予脱水、止血、保持呼吸道
通畅、抗感染、维持水电解质和酸碱平衡及全身营养支持治疗等常规对症治疗。纳美芬组患儿在上述常规对症治疗

的基础上给予盐酸纳美芬注射液０．０５～０．１０ｍｇ，静脉推注，每日２次，连续治疗１０ｄ。尼莫地平组患儿在上述常规对
症治疗的基础上给予尼莫地平注射液１５μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１，持续静脉泵注２４ｈ，连续治疗１０ｄ。比较２组患儿在治疗前
及治疗第３、７、１０天格拉斯哥昏迷量表（ＧＣＳ）评分、Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数和颅内压。结果　纳美芬组和尼莫地平组患儿
ＧＣＳ评分随着治疗时间延长均呈逐渐上升趋势（Ｆ＝２１３．２１９、５９．５２６，Ｐ＜０．００１）。治疗前，２组患儿ＧＣＳ评分比较差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗第３、７、１０天，纳美芬组患儿的 ＧＣＳ评分显著高于尼莫地平组（Ｐ＜０．０５）。纳美芬
组和尼莫地平组患儿Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数随着治疗时间延长呈逐渐下降趋势（Ｆ＝８０２．９７２、９１４．４３６，Ｐ＜０．００１）。治疗前
及治疗第３、１０天，纳美芬组与尼莫地平组患儿的Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗第７天，尼
莫地平组患儿的Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数显著低于纳美芬组（Ｐ＜０．０５）。纳美芬组和尼莫地平组患儿颅内压值随着治疗时间
延长呈逐渐下降趋势（Ｆ＝２５７０．０４２、８２８．９６３，Ｐ＜０．００１）；治疗前，２组患儿颅内压值比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；治疗第３、７、１０天，纳美芬组患儿颅内压值显著低于尼莫地平组（Ｐ＜０．０５）。结论　纳美芬和尼莫地平均能显著
预防和减少急性外伤性蛛网膜下腔出血患儿脑血管痉挛的发生，盐酸纳美芬的促醒和降低颅内压作用强于尼莫地平。
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ｖａｓｏｓｐａｓｍｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈａｃｕｔｅｔｒａｕｍａｔｉｃｓｕｂａｒａｃｈｎｏｉｄｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ．Ｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｎａｌｍａｆｅｎｅｆｏｒｐｒｏｍｏｔｉｎｇｗａｋｅｕｐａｎｄｒｅ
ｄｕｃｉｎｇｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｐｒｅｓｓｕｒｅａｒｅｓｔｒｏｎｇｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｏｆｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：　ｃｈｉｌｄ；ａｃｕｔｅｔｒａｕｍａｔｉｃｓｕｂａｒａｃｈｎｏｉｄｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ；ｃｅｒｅｂｒａｌｖａｓｏｓｐａｓｍ；ｎａｌｍｅｆｅｎｅ；ｎｉｍｏｄｉｐｉｎｅ

　　 急性外伤性蛛网膜下腔出血 （ｔｒａｕｍａｔｉｃ
ｓｕｂａｒａｃｈｎｏｉｄｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ｔＳＡＨ）是颅脑外伤后最常
见的损伤表现，而脑血管痉挛则是蛛网膜下腔出血

最常见的一种并发症［１］。儿童轻型脑外伤发生率

较高，在临床上因急性脑外伤引起的 ｔＳＡＨ患儿较
为常见；急性ｔＳＡＨ患儿大多数采取保守治疗，而保
守治疗的重点在于预防和减轻蛛网膜下腔出血后继

发脑血管痉挛，以及可能并发的脑积水和颅内压增

高。尼莫地平是双氢吡啶类钙拮抗剂，临床上使用

尼莫地平预防和减少蛛网膜下腔出血后的脑血管痉

挛较普遍。纳美芬是临床常见的阿片受体拮抗剂，

具有促醒和脑保护作用，临床上也常用来治疗脑外

伤。本研究旨在比较纳美芬与尼莫地平治疗儿童急

性ｔＳＡＨ后脑血管痉挛的临床效果，以期为儿童急
性ｔＳＡＨ后脑血管痉挛防治的药物选择提供依据。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　选择２０１８年２月至２０２２年２月无锡市儿童医
院收治的６５例儿童急性 ｔＳＡＨ患儿为研究对象，其
中男４０例，女 ２５例；年龄 ２～１５岁。病例纳入标
准：（１）符合 ｔＳＡＨ诊断标准［２］，并经脑 ＣＴ检查确
诊；（２）患儿监护人知情同意并签署知情同意书。
排除标准：（１）重型颅脑损伤［格拉斯哥昏迷量表
（Ｇｌａｓｇｏｗｃｏｍａｓｃａｌｅ，ＧＣＳ）评分６分以下］患儿；（２）
有手术指征患儿；（３）对盐酸纳美芬和尼莫地平过
敏者；（４）严重肝肾功能受损者；（５）合并全身严重
感染者。按照随机数字表法将患儿分为纳美芬组

（ｎ＝３３）和尼莫地平组（ｎ＝３２）。纳美芬组：男２１
例，女１２例；年龄２～１４（９．５２±２．２５）岁，受伤至入
院时间０．５～３．０（１．２±０．３）ｈ。尼莫地平组：男１９
例，女１３例；年龄２～１５（１０．２５±２．３１）岁，受伤至
入院时间０．５～３．０（１．３±０．３）ｈ。２组患儿的性
别、年龄、受伤至入院时间等一般资料比较差异无统

计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。本研究获得医
院医学伦理委员会审核批准。

１．２　治疗方法
　　所有患儿急诊入院后给予脱水、止血、保持呼吸
道通畅、抗感染、维持水电解质和酸碱平衡及全身营

养支持治疗等常规对症治疗。纳美芬组患儿在上述

常规对症治疗的基础上给予盐酸纳美芬注射液（灵

宝市豫西药业有限责任公司，国药准字Ｈ２００８０８０５）
进行治疗，取０．０５～０．１０ｍｇ盐酸纳美芬与５ｍＬ灭
菌注射用水混合后静脉推注，每日 ２次，连续治疗
１０～１４ｄ。尼莫地平组患儿在上述常规对症治疗的
基础上给予尼莫地平注射液（拜耳医药保健有限公

司 广 州 分 公 司，５０ ｍＬ １０ ｍｇ，国 药 准 字
Ｊ２０１４０１０５）治疗，１５μｇ·ｋｇ－１·ｈ－１持续静脉泵注
２４ｈ，连续治疗１０ｄ。
１．３　观察指标
　　（１）ＧＣＳ评分：分别于治疗前及治疗第３、７、１０
天采用ＧＣＳ评估患儿昏迷程度指数，评分包括睁
眼、语言和肢体运动３个方面，每项评分１～３分，３
项评分之和为患儿昏迷程度指数，ＧＣＳ评分３～１５
分［３］。（２）Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数：使用经颅多普勒血流分
析仪检测同侧颈内动脉血流速度（ｖｅｌｏｃｉｔｙｏｆｉｐｓｉｌａｔｅｒａｌ
ｉｎｔｅｒｎａｌｃａｒｏｔｉｄａｒｔｅｒｙ，ＶＩＣＡ）和同侧大脑中动脉血流
速度（ｖｅｌｏｃｉｔｙｏｆｍｉｄｄｌｅｃｅｒｅｂｒａｌａｒｔｅｒｙ，ＶＭＣＡ），通过
频谱图得到二者平均血流速度，计算ＶＭＣＡ／ＶＩＣＡ
值，即为 Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数值。Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数 ＞３为
轻度脑血管痉挛，Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数 ＞６为重度脑血管
痉挛［４］。（３）颅内压：分别于治疗前及治疗第３、７、
１０天采用腰椎穿刺方法测定颅内压，儿童腰椎穿刺
测定的颅内压正常值为５０～１５０ｍｍＨ２Ｏ（１ｍｍＨ２Ｏ＝
０．００９８ｋＰａ）。
１．４　统计学处理
　　应用ＳＰＳＳ２２．０软件进行数据统计与分析，计
量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，２组间比较采
用ｔ检验；Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　２组患儿治疗前后ＧＣＳ评分比较
　　２组患儿ＧＣＳ评分随着治疗时间延长呈逐渐上
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升趋势（Ｆ＝２１３．２１９、５９．５２６，Ｐ＜０．００１）。治疗前，
２组患儿 ＧＣＳ评分比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；治疗第３、７、１０天，纳美芬组患儿的 ＧＣＳ评

分显著高于尼莫地平组，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。结果见表１。

表１　２组患儿治疗前后ＧＣＳ评分比较
Ｔａｂ．１　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＧＣＳｓｃｏｒｅｓｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ
ＧＣＳ评分

治疗前 治疗第３天 治疗第７天 治疗第１０天
Ｆ Ｐ

纳美芬组 ３３ ７．８±０．６ ９．３±０．５ １０．５±１．１ １２．５±０．５ ２１３．２１９ ＜０．００１
尼莫地平组 ３２ ７．９±０．５ ８．７±０．４ ９．８±０．９ １１．１±０．４ ５９．５２６ ＜０．００１
ｔ １．５０３ ４．７１５ ５．６０５ ６．９７６
Ｐ ０．１４３ ０．００１ ０．００１ ０．００１

２．２　２组患儿治疗前后Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数比较
　　２组患儿Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数随着治疗时间延长呈
逐渐下降趋势（Ｆ＝８０２．９７２、９１４．４３６，Ｐ＜０．００１）；
治疗前及治疗第３、１０天，纳美芬组与尼莫地平组患

儿的 Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）；治疗第７天，尼莫地平组患儿的 Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ
指数显著低于纳美芬组，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。结果见表２。

表２　２组患儿治疗前后Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数比较
Ｔａｂ．２　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＬｉｎｄｅｇａａｒｄｉｎｄｅｘｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ （珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ
Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数

治疗前 治疗第３天 治疗第７天 治疗第１０天
Ｆ Ｐ

纳美芬组 ３３ ６．１±０．５ ５．５±０．３ ３．５±０．２ ２．３±０．１ ８０２．９７２ ＜０．００１
尼莫地平组 ３２ ６．２±０．４ ５．６±０．３ ３．３±０．２ ２．２±０．１ ９１４．４３６ ＜０．００１
ｔ １．８２７ ０．６９５ ２．７９６ １．６８８
Ｐ ０．０７９ ０．４９３ ０．００９ ０．１０３

２．３　２组患儿治疗前后颅内压比较
　　２组患儿颅内压值随着治疗时间延长呈逐渐下
降趋势（Ｆ＝２５７０．０４２、８２８．９６３，Ｐ＜０．００１）。治疗
前，２组患儿颅内压值比较差异无统计学意义（Ｐ＞

０．０５）；治疗第３、７、１０天，纳美芬组患儿颅内压值显
著低于尼莫地平组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
结果见表３。

表３　２组患儿治疗前后颅内压比较
Ｔａｂ．３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｐｒｅｓｓｕｒｅｏｆｃｈｉｌｄｒｅｎｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓｂｅｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

（ｍｍＨ２Ｏ，珋ｘ±ｓ）

组别 ｎ
颅内压

治疗前 治疗第３天 治疗第７天 治疗第１０天
Ｆ Ｐ

纳美芬组 ３３ １９５．０±１．７ １８４．０±２．９ １５０．０±３．５ １１２．０±４．８ ２５７０．０４２ ＜０．００１
尼莫地平组 ３２ １９４．０±２．５ １９３．０±２．１ １６８．０±１．９ １４２．０±３．６ ８２８．９６３ ＜０．００１
ｔ ３．０４５ ７．６１９ ２６．２７７ １４．０９２
Ｐ ０．００５ ０．００１ ０．００１ ０．００１

　　注：１ｍｍＨ２Ｏ＝０．００９８ｋＰａ。

３　讨论

　　无论是成人还是儿童，ｔＳＡＨ是颅脑创伤后最常
见的损伤表现［２］。有研究报道，无论是重型颅脑创

伤患者还是轻型脑外伤患者，ｔＳＡＨ是最常见的 ＣＴ
影像学改变［５］。儿童因为天性好动顽皮，轻型脑外

伤发生率高，所以，其急性 ｔＳＡＨ较常见。颅脑创伤
后出现 ｔＳＡＨ对人体的损害主要是因继发性脑血管
痉挛进而导致缺血性神经功能障碍和脑脊液循环通

路受阻而造成的脑积水，而继发性脑血管痉挛导致

的脑损伤更严重，可对人体造成二次打击；因此，预

防和减轻 ｔＳＡＨ后继发性脑血管痉挛引起的缺血性
脑损伤是治疗ｔＳＡＨ的一个重要环节［６］。

　　目前，在临床上普遍使用尼莫地平治疗 ｔＳＡＨ
患者，以预防和减轻脑血管痉挛引起的缺血性脑损

伤，但仍存有争议。尼莫地平是双氢吡啶类钙拮抗

剂，具有非常强的脂溶性，进入人体后，能透过人体

血脑屏障，并选择性地作用于脑血管上［７］，能有效

调节细胞中钙离子的浓度，以保持细胞的正常生理

功能［８］。尼莫地平同时也能通过选择性抑制脑血

管平滑肌收缩的方式，有效解除脑血管痉挛［９］。

但，有研究报道，尼莫地平可引起颅内压增高及低血

压［１０］。盐酸纳美芬是目前临床上常用的阿片受体

拮抗剂，广泛使用于酒精中毒、吗啡类药物中毒、麻

醉催醒及颅脑损伤等，纳美芬与阿片类受体结合，能

够渗透入人体各组织内部。在人体脑外组织及脑内
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组织中存在大量阿片内源物质，这些物质均能起到

调节人体神经和内分泌的作用，对心血管系统也产

生影响。急性 ｔＳＡＨ患者由于剧烈的应激反应，机
体释放大量内源性阿片肽，过量的内源性阿片肽会

引起机体复杂的生理反应［１１］，产生脑部水肿、颅内

压增高等一系列继发性颅脑损伤［１２］。血细胞进入

蛛网膜下腔后破裂并释放血管活性物质，激活炎症

因子，使细胞内钙离子超载，从而损害机体的血管内

皮功能，引起脑血管痉挛，严重者发生脑梗死。有研

究报道，纳美芬能拮抗血管活性物质的毒性作用，减

少炎症因子的释放，减弱钙离子内流，起到有效解除

脑血管痉挛的作用［１３］。本研究结果显示，２组患儿
ＧＣＳ评分随着治疗时间延长呈逐渐上升趋势；治疗
前，２组患儿ＧＣＳ评分比较差异无统计学意义；治疗
第３、７、１０天，纳美芬组患儿的 ＧＣＳ评分显著高于
尼莫地平组；说明，纳美芬和尼莫地平均能显著改善

儿童急性 ｔＳＡＨ的意识障碍程度，具有明显的促醒
作用，且纳美芬的作用效果优于尼莫地平。此外，本

研究结果显示，２组患儿 Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数随着治疗
时间延长呈逐渐下降趋势；治疗前及治疗第 ３、１０
天，２组患儿的Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数比较无明显差异，尼
莫地平组患儿治疗第７天的 Ｌｉｎｄｅｇａａｒｄ指数显著低
于接受纳美芬组；说明，纳美芬和尼莫地平均能减轻

儿童急性ｔＳＡＨ继发的脑血管痉挛，二者效果相当。
同时，本研究结果显示，２组患儿的颅内压值随着治
疗时间延长呈逐渐下降趋势，治疗前２组患儿颅内
压比较差异无统计学意义，纳美芬组患儿治疗第３、
７、１０天的颅内压显著低于尼莫地平组；说明，纳美
芬和尼莫地平均能显著降低急性 ｔＳＡＨ患儿颅内
压，且纳美芬降低急性 ｔＳＡＨ患儿颅内压的效果优
于尼莫地平。

４　结论

与尼莫地平相比，盐酸纳美芬对儿童急性ｔＳＡＨ
具有明显的促醒及降低颅内压作用，且还能够显著

预防和减轻脑血管痉挛引起的缺血性脑损伤。
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