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持续脑电双频指数监测在脓毒症相关性脑病患者中的应用价值 *
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摘要目的：探讨持续脑电双频指数监测(Bispectral Index，BIS)用于脓毒症相关性脑病患者诊断及病情评估的临床应用价值。方法：

选择 2015年 1月 -2018年 6月我院重症加强治疗病房(Intensive Care Unit，ICU)收治的脓毒症患者 90例，其中 38例患者出现脓

毒症相关性脑病(脑病组)，其余 52例患者为非脓毒症相关性脑病(非脑病组)。所有患者在入住 ICU后进行 BIS持续监测 24 h，并

比较两组患者的血清降钙素原 (procalcitonin，PCT)、S100茁水平，并分析 BIS与格拉斯哥昏迷评分 (glasgow coma scale，GCS)、

APACHE-Ⅱ的相关性。结果：脑病组患者的血清 PCT、S100茁水平及急性生理健康与慢性疾病评分(Acute Physiology and Chronic

Health EvaluationⅡ score，APACHE-II)均明显高于非脑病组(P<0.05)，而 BIS值、GCS评分均明显低于非脑病组(P<0.05)。脓毒症
相关性脑病患者 BIS值与 GCS评分呈正显著相关性(r=0.487，P=0.013)，与 APACHE-II评分呈明显负相关性(r=-0.682，P=0.027)。
结论：采用 BIS监测脓毒症患者利于相关性脑病的及早诊断，结合检测血清 PCT、S100茁水平变化可能有助于判断患者的病情严
重程度。
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Application Value of Continuous Bispectral Index Monitoring for
the Patients with Septic Encephalopathy*

To investigate the clinical value of continuous bispectral index monitoring (BIS) for the diagnosis and

evaluation of disease severity of sepsis-related encephalopathy. Ninety-eight patients with sepsis treated in the ICU ward from

January 2015 to June 2018 were selected, including 38 patients with sepsis-related encephalopathy (encephalopathy group) and 52

patients with related encephalopathy (Non-encephalopathy group). All the patients underwent continuous BIS monitoring for 24 hours

after admission to the ICU, and the serum PCT and S100茁 levels of the two groups were compared between and after treatment, the

correlation between BIS and Glasgow Coma Scale (GCS) and APACHE-II were also analyzed. The levels of PCT and S100茁 in

serum and the acute physiology and chronic health evaluation II score (APACHE-II) in patients with encephalopathy group were

significantly higher than those in the non-encephalopathy group (P<0.05). The BIS and GCS scores in the encephalopathy group were

significantly lower than those in the non-encephalopathy group (P<0.05). The BIS value of the patients with sepsis encephalopathy was
positively correlated with the GCS score (r=0.487, P=0.013); the BIS value was negatively correlated with the APACHE-II score. (r=-0.
682, P=0.027). BIS monitoring is helpful for the early diagnosis of sepsis-related encephalopathy. Combined with the

detection of serum PCT and S100茁 levels may be helpful to evaluate the disease severity.
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前言

脓毒症相关性脑病是由脓毒症引起的中枢神经系统功能

障碍，临床表现主要为意识障碍、认知错乱等[1]。脓毒症相关性

脑病患者出院时往往仍存在出现记忆力缺失、认知障碍等并发

症，预后较差，严重影响患者的生活质量[2]。研究显示脓毒症相

关性脑病的发病率为 9%~71%，死亡率甚至达 50%左右[3]，脓毒

症相关性脑病的严重程度与其死亡率呈正相关[4]。

目前，脓毒症相关性脑病尚未有特异性指标或症状，且大

多脓毒症患者在重症加强治疗病房(Intensive Care Unit，ICU)一

般处于镇静状态，无法准确评估其临床表现，因此临床诊断误

诊、漏诊率较高 [5，6]。有研究曾探索使用脑电图(Electroen-
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Data
Encephalopathy

group(n=38)

Non encephalopathy group

(n=52)
x2/t P

Gender (male/female) 21/17 32/20 0.357 0.550

Age 48.63± 12.36 49.12± 11.95 0.189 0.425

Primary disease(case)

Respiratory tract infection 12 17

0.149 0.985
Urinary tract infection 10 14

Gastrointestinal tract infection 9 13

Skin tissue infection 7 8

Temperature(℃) 36.84 ± 1.34 36.41 ± 1.36 1.491 0.070

Systolic pressure(mmHg) 119.84 ± 20.34 121.21 ± 21.46 0.306 0.380

Diastolic pressure(mmHg) 74.96 ± 13.87 72.74 ± 12.94 0.780 0.219

表 1两组患者一般资料的比较

Table 1 Comparison of the general data between two groups of patients

cephalogram，EEG)监测患者脑损伤程度，但是由于 EEG监测

设备复杂，环境要求高，不适合常规的 ICU监测。近年来，国内

外学者开始探索使用脑电双频指数(Bispectral Index，BIS)评估

诊断神经系统疾病，能够有效反映大脑皮层的功能状态，并且

具有抗干扰性能，但是其对于脓毒症相关性脑病的临床应用价

值并不完全明确[7]。本研究将主要探讨了 BIS对脓毒症相关性

脑病患者的应用价值，结果报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

将 2015年 1月 -2018年 6月在我院 ICU病房住院治疗的

脓毒症患者 90例作为研究对象。纳入标准：① 符合美国重症监

护医学学会修订的脓毒症诊断标准；② 年龄≥ 18周岁。排除标

准：① 严重心、肝、肾功能不全；② 合并严重血糖异常；③ 合并颅

内器质性病变；④ 合并中枢神经系统感染；⑤ 因镇静性药物影

响意识。脓毒症相关性脑病诊断标准：因脓毒症导致的患者注

意力、定向力及记忆力改变可被诊断为脓毒症相关性脑病，排

除因中枢神经系统疾病、中毒、精神疾病等因素导致的中枢神

经系统症状改变。将所有入组患者根据是否出现相关性脑病分

为脑病组和非脑病组。脑病组共有 38例患者，包括男 21例，女

17例；平均年龄(48.63± 12.36)岁；非脑病组共有 52例患者，包

括男 32例，女 20例；平均年龄(49.12± 11.95)岁。

1.2 研究方法

患者入院后，统计收集所有患者的性别、年龄、原发疾病、

体温、心率等一般资料。患者在进入 ICU病房后按照脓毒症标

准治疗流程进行治疗，同时 BIS持续监测，并对患者进行格拉

斯哥昏迷评分(glasgow coma scale，GCS)和急性生理健康与慢

性疾病评分(Acute Physiology and Chronic Health EvaluationⅡ

score，APACHE-II)，同时抽取患者清晨静脉血，检验患者血清

降钙素原(procalcitonin，PCT)及 S100茁蛋白的水平。
1.3 观察指标及评价方法

1.3.1 BIS 水平 采用德国 PHILIPS 公司生产的 PHILIPS

Intelli Vue MP40多功能监护仪对患者进行持续 BIS监测，当患

者的信号质量指数 (signal quality index，SQI)>80%时开始对患

者 BIS监测数据进行连续记录 24h，并取平均值作为监测结果。

1.3.2 GCS及 APACHE-II评分 根据患者的睁眼反应、肢体

运动及语言反应三部分进行 GCS评分；根据患者年龄、急性及

慢性生理评分 3部分进行 APACHE-II评分。

1.3.3 实验室检测方法 取患者清晨静脉血 5 mL，采用胶体

金法检测患者 PCT水平，采用酶联免疫吸附法检测 S100茁的
水平，实验操作严格按照试剂盒说明进行。

1.4 统计学方法

实验数据采用 SPSS21.0进行统计学处理，计数资料用[n(%)]

表示，组间比较采用 x2检验；计量结果用均数± 标准差表示，组

间比较采用 t检验，以 P<0.05时表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者一般资料的比较

两组患者性别、年龄等一般资料比较均无明显统计学差异

(P>0.05)，如表 1。

2.2 两组患者血清 PCT和 S100茁水平的比较
脑病组患者的血清 PCT及 S100茁水平均明显高于非脑病

组患者(P<0.05)，如表 2。

2.3 两组患者 BIS值、GCS及 APACHE-II评分的比较

脑病组患者的 BIS 值、GCS 评分均明显低于非脑病组

(P<0.05)，APACHE-II评分明显高于非脑病组患者 (P>0.05)，如
表 3。

2.4 脓毒症相关性脑病患者 BIS 值与 GCS 评分、APACHE-II

评分的相关性分析

脓毒症相关性脑病患者 BIS值与 GCS评分呈显著正相关

性 (r=0.487，P=0.013)，与 APACHE-II 评分呈显著负相关性

(r=-0.682，P=0.027)。

3 讨论

脓毒症相关性脑病是脓毒症患者常见的并发症，严重危及

患者的生命健康，死亡率高[8]。目前，脓毒症相关性脑病的发病
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Group Case BIS GCS APACHE-II

Encephalopathy group 38 58.24 ± 6.58 9.62 ± 2.53 24.12 ± 6.19

Non ncephalopathygroup 52 74.89 ± 9.63 13.48 ± 3.84 17.56 ± 4.27

t 9.198 5.396 5.951

P 0.000 0.000 0.000

表 3两组患者 BIS值、GCS及 APACHE-II评分的比较(x依s)
Table 3 Comparison of the BIS value, GCS and APACHE-II score between the two groups (x依s)

Group Case PCT S100茁

Encephalopathy group 38 8.61 ± 3.12 0.84 ± 0.26

Non encephalopathy group 52 4.83 ± 2.44 0.19 ± 0.08

t 6.449 16.991

P 0.000 0.000

表 2两组患者血清 PCT和 S100茁水平的比较(滋g/L, x依s)
Table 2 Comparison of the serum PCT and S100 beta levels between two groups(滋g/L, x依s)

机制及诱因尚不明确，研究表明可能与神经炎症介质、血脑屏

障功能障碍、神经传递改变、脑微循环障碍、线粒体功能失调及

凋亡有关。

Sui等的研究表明白细胞介素 -1茁可通过激活脓毒症小鼠
模型的 1型白细胞介素 -1受体，导致海马损伤，引起脓毒症相

关性脑病，而白藜芦醇可通过激活去乙酰化酶 1的活化，抑制

炎症蛋白去乙酰化，改善脓毒症小鼠模型的学习能力及记忆

力[9]。Catal觔o等的实验则证实他汀类药物可通过其抗炎抗氧化
应激作用降低小鼠血浆白细胞介素 -6、白细胞介素 -1茁、一氧
化氮的水平，从而起到神经保护作用[10]。这些实验均证实神经

炎症介质及神经炎症反应与脓毒症相关性脑病密切相关。Deng

等通过给予脓毒症小鼠模型脑室内注射神经珠蛋白质粒引起

神经珠蛋白过表达减轻脑损伤，证实凋亡参与脓毒症相关性脑

病的发病机制[11]。国外的脓毒症动物模型实验结果显示其大脑

内存在早期的线粒体功能障碍，三磷酸腺苷合成减少，诱发线

粒体凋亡途径，导致神经元死亡。Wu等通过实验证明了这一观

点，应用线粒体靶向肽 SS-31治疗脓毒症相关性脑病小鼠模

型，可显著降低其死亡率[12]，证明线粒体功能失调也是脓毒症

相关性脑病的发病机制之一。还有部分研究提示脓毒症脑血管

舒缩功能障碍进一步引起脑微循环障碍，是脓毒症相关性脑病

的发病机制之一。Sharawy等的研究证实脓毒症时氧化应激产

生超氧化物与被各种细胞因子及内毒素激活一氧化氮合成酶

诱导型同工酶产生的大量一氧化氮相互作用，形成过氧硝酸

盐，通过血管内皮功能障碍及蛋白渗漏引起脓毒症微循环障

碍，导致脓毒症相关性脑病的发生[13]。脓毒症会引起神经递质

表达的改变从而引起相关性脑病，动物实验表明色氨酸代谢障

碍可能导致脓毒症相关性脑病小鼠模型的认知功能障碍[14]。脓

毒症患者血脑屏障常遭破坏，考虑可能通过环氧合酶途径、细

胞黏附及白细胞迁移及基质金属蛋白酶途径等，血脑屏障被破

坏后使神经介质、细胞因子等神经毒性因子更容易通过，最终

导致脓毒症相关性脑病的形成[15]。

由于发病机制尚未完全明确，脓毒症相关性脑病的诊断标

准也相对模糊，往往导致患者错过最佳诊断治疗机会，影响患

者的预后[16]。目前，脓毒症相关性脑病主要采用排除性诊断，例

如 GCS评分、生化指标检测等，如在炎性介质损伤神经的过程

中，机体会合成并释放大量 S100茁蛋白入血液，使得血清中
S100茁水平显著升高，成为特异性脑损伤生物标志物[17]，通过

检测 S100茁水平可以对脑损伤程度及预后进行有效评估[18]。但

是这些方法都存在一定的弊端。例如，GCS评分受医生的主观

影响较大，且不能连续性对患者病情进行监测，无法发现患者

病情的迅速恶化[19]；而临床检测生化指标虽然敏感性较好，但

是不能对脓毒症相关性脑病进行早期诊断[20]；且由于患者病情

危重不易搬动，影像学应用难度较大。因此，探索一种适合 ICU

病房使用的能够有效诊断脓毒症相关性脑病的方法对于脓毒

症患者的临床治疗及预后判断极为重要。

神经电生理技术早已应用于脓毒症相关性脑病等急性脑

损伤疾病的诊断及对预后的评估，具有便捷、无创及床旁可操

作性等优点，在外出检查风险较高的 ICU得到广泛应用。脓毒

症相关性脑病患者的脑电图大都存在背景活动减慢等背景异

常、三相波和周期性癫痫节律改变等周期和节律改变、癫痫样

活动甚至癫痫持续状态[21-23]。

BIS是一种通过脑电图的频率及功率进行混合处理后用

数字表示的临床评估患者意识状态及镇静深度的有效方法，数

值大小与患者的清醒或镇静程度呈相关性[24]。正是由于 BIS所

反应的原始的脑电信息，其可以有效的反映大脑皮层的功能状

态，因此广泛应用在手术麻醉监护方面。近年来，随着 BIS作用

的不断被挖掘，其在神经系统疾病方面的应用日益广泛。夏婧

等[25]分析在 BIS监测一定范围内麻醉能够对神经系统细胞代

谢产生最小的影响；陈秀梅等[26]指出早期 BIS监测可以有效的

准确评估脑损伤患者的神经系统功能转归情况。但是，在脓毒症

相关性脑病的诊断及预后判断方面，BIS的相关研究还较少。

本研究结果显示脑病组患者的 BIS值、GCS评分均明显

低于非脑病组，APACHE-II 评分明显高于非脑病组患者，

既往研究早已证实，脓毒症相关性脑病的严重程度及预后
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与 APACHEⅡ评分是相关的[27，28]。且 BIS值与 GCS评分呈正

相关性 [29]，提示 BIS值越低，脑损伤程度越轻；而 BIS值与 A

PACHE-II评分呈负相关性，提示 BIS越低，患者的脑损伤程度

越严重。而且 BIS可以持续监测，这更有利随时掌握患者病情

变化，采取针对性治疗措施。血清 PCT、S100茁水平是反映脑损
伤严重程度的常用指标[30]，本研究结果显示脑病组患者的血清

PCT、S100茁水平均明显高于非脑病组，提示在 BIS监测脓毒

症相关性脑病的同时，联合检测患者的 PCT、S100茁水平更有
利于对患者病情严重程度的判断。

综上所述，采用 BIS监测利于脓毒症相关性脑病的诊断和

预后判断，结合患者血清 PCT、S100茁水平变化能够利于评估
患者的病情严重程度，对患者的临床治疗具有重要意义。但是

本研究的样本量较小，采集数据有效，BIS对脓毒症相关性脑

病的诊断、评估价值还需更大样本量的持续研究。
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