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单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液联合枸橼酸咖啡因治疗
早产儿脑损伤的疗效及对血清S100-β、UCH-L1水平的影响*
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  摘 要:目的 探讨单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液联合枸橼酸咖啡因治疗早产儿脑损伤的疗效及

对血清中枢神经特异性蛋白(S100-β)、泛素羧基末端水解酶-L1(UCH-L1)水平的影响。方法 选取在2021年

3月至2023年6月在河北省承德市妇幼保健院分娩并接受治疗的82例早产脑损伤患儿作为研究对象,按照随

机数字表法将其分为对照组和观察组,每组41例。所有患儿均进行常规基础治疗及护理,在此基础上对照组

给予枸橼酸咖啡因治疗,观察组在对照组的基础上给予单唾液酸四己糖神经节苷脂钠注射液治疗。评估两组

患儿的临床治疗效果、新生儿神经行为测定(NBNA)评分、Gesell发育诊断量表评分(主要包括适应行为、大运

动行为、精细运动行为、语言行为及个人-社交行为评分),检测两组患儿血清S100-β、UCH-L1水平;记录并比

较两组患儿的意识恢复时间、原始反射恢复时间、肌张力恢复时间、自主吮奶时间、住院时间及不良反应发生情

况。结果 观察组患儿的总有效率为85.37%,明显高于对照组的58.54%(P<0.05)。重复测量方差分析结

果显示,NBNA评分存在组间效应、时间效应和交互效应(P<0.05);治疗前,两组患儿NBNA评分比较,差异

无统计学意义(P>0.05);治疗1、2周后,两组患儿的NBNA评分较治疗前显著升高(P<0.05),且观察组患

儿的NBNA评分显著高于对照组(P<0.05)。治疗前,两组患儿Gesell发育诊断量表各项评分及血清S100-β、
UCH-L1水平比较,差异均无统计学意义(P>0.05);治疗后,两组患儿Gesell发育诊断量表的各项评分高于

治疗前,血清S100-β、UCH-L1水平低于治疗前,且观察组患儿Gesell发育诊断量表的各项评分显著高于对照

组,S100-β、UCH-L1水平低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。观察组患儿的意识恢复时间、原始反

射恢复时间、肌张力恢复时间、自主吮奶时间及住院时间均显著短于对照组(P<0.05)。观察组不良反应总发

生率为4.88%,明显低于对照组的19.52%(P<0.05)。结论 单唾液酸四己糖神经节苷脂钠联合枸橼酸咖啡

因可以促进患儿脑损伤神经功能修复,缩短患儿康复时间,促进患儿康复,且临床治疗效果良好,具有一定临床

应用价值。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

efficacy
 

of
 

monosialotetrahexosylganglioside
 

sodium
 

injection
 

combined
 

with
 

caffeine
 

citrate
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

brain
 

injury
 

in
 

premature
 

infants
 

and
 

its
 

impacts
 

on
 

serum
 

central
 

nervous
 

system
 

specific
 

protein
 

β
 

(S100-β)
 

and
 

ubiquitin
 

carboxyl
 

terminal
 

hydrolase-L1
 

(UCH-L1)
 

levels.Methods A
 

total
 

of
 

82
 

premature
 

infants
 

with
 

brain
 

injury,who
 

were
 

born
 

and
 

treated
 

Chengde
 

Mater-
nal

 

and
 

Child
 

Health
 

Hospital
 

from
 

March
 

2021
 

to
 

June
 

2023,were
 

collected
 

and
 

divided
 

into
 

control
 

group
 

and
 

observation
 

group
 

according
 

to
 

the
 

random
 

number
 

table
 

method,with
 

41
 

cases
 

in
 

each
 

group.All
 

children
 

received
 

routine
 

basic
 

treatment
 

and
 

nursing
 

care,on
 

the
 

basis
 

of
 

which
 

caffeine
 

citrate
 

was
 

given
 

to
 

the
 

con-
trol

 

group,and
 

monosialotetrahexosylganglioside
 

sodium
 

was
 

given
 

to
 

the
 

observation
 

group
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

control
 

group.The
 

clinical
 

therapeutic
 

effects,neonatal
 

behavioral
 

neurological
 

assessment
 

(NBNA)
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scores,Gesell
 

Developmental
 

Diagnostic
 

Scale
 

scores
 

(mainly
 

including
 

adaptive
 

behaviors,gross
 

motor
 

behav-
iors,fine

 

motor
 

behaviors,verbal
 

behaviors,personal-social
 

behaviors
 

scores)
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

as-
sessed,and

 

the
 

serum
 

levels
 

of
 

S100-β,UCH-L1
 

were
 

tested
 

in
 

the
 

two
 

groups.The
 

recovery
 

times
 

of
 

con-
sciousness,original

 

reflex,muscle
 

tone,autonomous
 

breastfeeding,hospitalization
 

and
 

adverse
 

reactions
 

of
 

the
 

children
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

recorded
 

and
 

compared.Results The
 

total
 

effective
 

rate
 

of
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

85.37%,which
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

58.54%
 

of
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

repeat-
ed

 

measurement
 

variance
 

analysis
 

results
 

showed
 

that
 

there
 

were
 

time
 

effect,inter-group
 

effect
 

and
 

interaction
 

effect
 

of
 

NBNA
 

score
 

(P<0.05).Before
 

treatment,there
 

was
 

no
 

statistically
 

significant
 

difference
 

on
 

NBNA
 

score
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05).After
 

1
 

and
 

2
 

weeks
 

of
 

treatment,the
 

NBNA
 

scores
 

in
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

treatment
 

(P<0.05),and
 

the
 

NBNA
 

score
 

in
 

the
 

observa-
tion

 

group
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).Before
 

treatment,there
 

were
 

no
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

the
 

scores
 

of
 

Gesell
 

Developmental
 

Diagnostic
 

Scale
 

and
 

the
 

levels
 

of
 

ser-
um

 

S100-β
 

and
 

UCH-L1
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(P>0.05);after
 

treatment,the
 

scores
 

of
 

Gesell
 

Develop-
mental

 

Diagnostic
 

Scale
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

before
 

treatment,and
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

S100-β
 

and
 

UCH-L1
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

before
 

treatment,moreover,the
 

scores
 

of
 

Gesell
 

Developmental
 

Diagnostic
 

Scale
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

S100-β
 

and
 

UCH-L1
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,with
 

statistically
 

significant
 

differences
 

(P<0.05).The
 

recovery
 

times
 

of
 

consciousness,original
 

reflex,muscle
 

tone,autonomous
 

breastfeeding
 

and
 

hospitalization
 

in
 

the
 

obser-
vation

 

group
 

were
 

significantly
 

shorter
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).The
 

total
 

incidence
 

of
 

ad-
verse

 

reactions
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

was
 

4.88%,which
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

19.52%
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).Conclusion Monosialotetrahexosylganglioside
 

sodium
 

injection
 

combined
 

with
 

caffeine
 

citrate
 

can
 

pro-
mote

 

the
 

repair
 

of
 

neurological
 

function
 

after
 

brain
 

injury
 

in
 

children,shorten
 

the
 

recovery
 

time
 

and
 

promote
 

the
 

recov-
ery,and

 

the
 

clinical
 

therapeutic
 

effect
 

is
 

good,which
 

has
 

certain
 

clinical
 

application
 

value.
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  早产儿是指胎龄未满37周的婴儿,约占全球所

有活产婴儿的11.1%,虽然早产儿的死亡率随着时间

的推移稳步下降,但早产儿多伴有广泛的神经发育障

碍,包括脑瘫和认知、视觉、社会行为、注意力和学习

障碍[1-2]。早产儿残疾是多因素造成的,围生期脑损

伤最普遍的风险因素之一是早产本身,这可能与围生

期环境和遗传因素有关,也可能是各种因素相互作

用,如母体营养缺乏、母体贫血、胎盘发育情况或胎儿

血管异常、胎儿代谢紊乱可引起营养或氧气供应中

断[3]。早产儿的脑部尚未发育成熟,因此对缺氧、感
染等其他外界环境极其敏感,从而导致新生儿缺氧缺

血性脑病、颅内出血、脑积水等脑损伤的发生,其是造

成早产儿智力低下、脑瘫、惊厥、癫痫等疾病的重要原

因之一。对于早产儿脑损伤的治疗,神经营养药物为

首选方案,枸橼酸咖啡因通常用于预防早产相关的呼

吸暂停,可有效降低机械通气时间,提高拔管成功率,
降低支气管肺发育不良的发生风险,且与改善神经发

育结果和降低运动损伤有关,此外对多种实验性脑部

疾病具有神经保护作用,对患儿神经损伤也具有良好

的临床治疗效果[4]。单唾液酸四己糖神经节苷脂钠

也是一种高效的神经营养药物,是神经系统的主要神

经节苷脂之一,在神经元中发挥神经营养和神经保护

特性,参与神经元细胞正确生理学所必需的许多过

程,对控制分化、存活和线粒体活性等过程的神经元

受体的活性是必要的,对患者受损的神经功能的修复

具有一定促进作用,并且有研究表明其对小儿脑性瘫

痪具有一定临床治疗效果[5]。本研究将单唾液酸四

己糖神经节苷脂钠联合枸橼酸咖啡因治疗早产儿脑

损伤,并分析联合治疗对患儿的临床疗效及对血清中

枢神经特异性蛋白(S100-β)、泛素羧基末端水解酶-L1
(UCH-L1)水平的影响,以期为临床用药提供参考。
现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2021年3月至2023年6月在

本院分娩并接受治疗的82例早产脑损伤患儿作为研

究对象,按照随机数字表法将其分为对照组和观察

组,每组41例。纳入标准:(1)胎龄28~36周;(2)出
生时间<1周;(3)经影像学 MRI、头颅B超等检查确

诊为脑损伤;(4)符合临床相关诊断标准[6]。排除标

准:(1)对单唾液酸四己糖神经节苷脂钠或枸橼酸咖

啡因过敏者;(2)伴肝肾功能障碍者;(3)母体或患儿

具有自身免疫性疾病,影响胎儿免疫系统发育;(4)伴
先天性代谢性疾病或神经发育畸形者。两组患儿性

别、胎龄、体重比较,差异均无统计学意义(P>0.05),
见表1,具有可比性。所有患儿家属均签署知情同意

书。本研究经本院医学伦理委员会批准(批号:2021-
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01251907)。
表1  两组患儿一般资料比较[n(%)或x±s]

组别 n
性别

男 女
胎龄(周) 体重(kg)

对照组 41 22(53.66) 19(46.34) 32.54±3.34 2.23±0.26

观察组 41 20(48.78) 21(51.22) 32.06±3.27 2.25±0.26

χ2/t 0.195 0.658 -0.348

P 0.659 0.513 0.729

1.2 方法

1.2.1 对照组 在常规治疗及护理的基础上给予枸

橼酸咖啡因注射液(国药集团国瑞药业有限公司,国
药准字H20183216),首次给药按照负荷剂量1

 

mL/
kg,静脉滴注30

 

min;24
 

h后按照维持剂量0.25
 

mL/
kg,静脉输注10

 

min或口服途径给药,1次/d,连续给

药2周。
1.2.2 观察组 在对照组基础上给予单唾液酸四己

糖神经节苷脂钠注射液(北京赛升药业股份有限公

司,国药准字H20093980),将20
 

mg单唾液酸四己糖

神经节苷脂钠加入5.00
 

mL
 

5%葡萄糖注射液中,患
儿出生后第3天开始注射,静脉泵入1

 

h,1次/d。连

续给药2周。
1.3 观察指标 (1)临床治疗效果[7]:观察并记录治

疗过程中患儿基本体征、临床症状变化及新生儿神经

行为测定(NBNA)评分,基本治愈为患儿临床症状消

失,意识基本恢复,且NBNA评分提高>12分;显效

为患儿临床症状减轻,基本体征基本恢复,NBNA评

分提高>7~12分;有效为患儿临床症状有所改善,基
本体征逐渐恢复,NBNA评分提高3~7分;无效为未

达到以上标准。总有效率=(基本治愈+显效+有

效)/总例数。(2)NBNA评分:按照文献[8]中的相关

标准,对患者治疗前和治疗1、2周后进行 NBNA评

分,NBNA评分由20项条目组成,每项评分0~2分,
总分为40分,评分随神经损伤程度的升高而降低。
(3)Gesell发育诊断量表[9]评分:Gesell发育诊断量表

主要评价中枢神经系统的功能,识别神经肌肉或感觉

系统是否有缺陷,对孤独症、发育迟缓具有诊断价值,
主要内容包括适应、大运动、精细动作、语言和个人-社
交行为,进而评估患儿发育状况,评分越低智力障碍

越严重。(4)血清学指标水平:分别于患儿治疗前后

采集空腹静脉血2.00
 

mL,采用高速离心机以5
 

000
 

r/min离心15
 

min,取上清液,立即检测,根据试剂盒

操作方 法,采 用 酶 联 免 疫 吸 附 试 验(ELISA)检 测

S100-β、UCH-L1水平,S100-β
 

ELISA试剂盒(货号:
BJL46824)购自上海贝万塔生物科技有限公司,UCH-
L1

 

ELISA试剂盒(货号:HAS51086)购自深圳海思

安生物技术有限公司。(5)观察并记录两组患儿意识

恢复时间、原始反射恢复时间、肌张力恢复时间、自主

吮奶时间及住院时间。(6)观察并记录两组患儿服药

后不良反应发生情况。
1.4 统计学处理 采用SPSS25.0统计软件进行数

据处理分析。计数资料以例数或百分率表示,两组间

比较采用χ2 检验;呈正态分布的计量资料以x±s表

示,两组间比较采用独立样本t检验,组内比较采用

配对t检验,重复测量资料采用重复测量方差分析。
以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患儿临床治疗效果比较 观察组患儿的总

有效率为85.37%,明显高于对照组的58.54%,差异

有统计学意义(P<0.05)。见表2。
表2  两组患儿临床治疗效果比较[n(%)]

组别 n 基本治愈 显效 有效 无效 总有效

对照组 41 12(29.27)7(17.07) 5(12.20)17(41.46)24(58.54)

观察组 41 22(53.66)8(19.51) 5(12.20) 6(14.63)35(85.37)

χ2 7.312

P 0.007

2.2 两组患儿 NBNA评分比较 重复测量方差分

析显示,NBNA评分存在组间效应、时间效应和交互

效应(P<0.05)。进一步进行单独效应分析发现,治
疗前,两组患儿NBNA评分比较,差异无统计学意义
(P>0.05);治疗1、2周后,两组患儿的NBNA评分

较治疗前显著升高(P<0.05),且观察组治疗1、2周

后患儿的 NBNA评分显著高于对照组(P<0.05)。
见表3、4。

表3  两组患儿NBNA评分的重复测量方差分析

   (x±s,分)

组别 n 治疗前 治疗1周 治疗2周

对照组 41 17.58±1.79 22.51±2.47 31.65±3.24

观察组 41 17.64±1.85 26.54±2.83 35.84±3.66

F组间/P组间 497.349/<0.001

F时间/P时间 44.610/<0.001

F交互/P交互 8.601/<0.001

表4  两组患儿NBNA评分比较(x±s,分)

组别 n 治疗前 治疗1周 治疗2周 F P

对照组 41 17.58±1.7922.51±2.47a31.65±3.24a316.579<0.001

观察组 41 17.64±1.8526.54±2.83a35.84±3.66a410.330<0.001

F -0.703 -33.917 -38.223

P 0.404 <0.001 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

2.3 治疗前后两组患儿Gesell发育诊断量表各项评

分比较 治疗前,两组患儿Gesell发育诊断量表各项

评分比较,差异均无统计学意义(P>0.05);治疗后,
两组患儿Gesell发育诊断量表各项评分均高于治疗

前,且观察组患儿治疗后各项评分高于对照组,差异

均有统计学意义(P<0.05)。见表5。
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表5  治疗前后两组患儿Gesell发育诊断量表各项评分比较(x±s,分)

组别 n
适应行为

治疗前 治疗后

大运动行为

治疗前 治疗后

精细运动行为

治疗前 治疗后

对照组 41 53.21±5.62 62.86±6.54a 50.24±5.17 69.13±7.02a 48.67±4.99 71.43±7.24a

观察组 41 53.84±5.66 68.99±6.97a 49.86±5.10 72.54±7.35a 49.51±5.03 76.22±7.89a

t -0.506 -4.107 0.335 -2.148 -0.759 -2.864

P 0.614 <0.001 0.738 0.035 0.450 0.005

组别 n
语言行为

治疗前 治疗后

个人-社交行为

治疗前 治疗后

对照组 41 48.21±4.96 63.89±6.71a 37.54±3.92 58.89±5.96a

观察组 41 49.10±5.06 69.21±7.19a 38.91±3.93 65.31±6.87a

t -0.804 -3.464 -1.580 -4.520

P 0.424 0.001 0.118 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

2.4 治疗前后两组患儿血清S100-β、UCH-L1水平

比较 治疗前,两组患儿的S100-β、UCH-L1水平比

较,差异均无统计学意义(P>0.05);治疗后,两组患

儿的S100-β、UCH-L1水平低于治疗前,且观察组患

儿治疗后的S100-β、UCH-L1水平低于对照组,差异

均有统计学意义(P<0.05)。见表6。
2.5 两组患儿意识恢复时间、原始反射恢复时间、肌

张力恢复时间、自主吮奶时间及住院时间比较 观察

组患儿的意识恢复时间、原始反射恢复时间、肌张力

恢复时间、自主吮奶时间及住院时间均显著短于对照

组(P<0.05)。见表7。
2.6 两组患儿不良反应发生情况比较 观察组不良

反应总发生率为4.88%,低于对照组的19.52%,差
异有统计学意义(P<0.05)。见表8。

表6  治疗前后两组患儿血清S100-β、UCH-L1水平比较(x±s)

组别 n
S100-β(μg/L)

治疗前 治疗后

UCH-L1(ng/mL)

治疗前 治疗后

对照组 41 1.32±0.14 0.87±0.09a 2.63±0.27 1.35±0.15a

观察组 41 1.34±0.14 0.62±0.07a 2.58±0.26 0.96±0.11a

t -0.647 14.040 0.854 13.425
P 0.520 <0.001 0.396 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05。

表7  两组患儿意识恢复时间、原始反射恢复时间、肌张力恢复时间、自主吮奶时间及住院时间比较(x±s,d)

组别 n 意识恢复时间 原始反射恢复时间 肌张力恢复时间 自主吮奶时间 住院时间

对照组 41 5.32±0.56 7.81±0.79 7.53±0.78 5.88±0.63 16.24±1.78
观察组 41 4.15±0.43 5.94±0.62 5.89±0.62 4.79±0.52 14.35±1.55
t 10.611 11.923 10.539 8.544 5.127
P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

表8  两组患儿不良反应发生情况比较[n(%)]

组别 n 呕吐 胃肠道反应 皮疹 低血压 总发生

对照组 41 3(7.32) 2(4.88) 2(4.88) 1(2.44)8(19.51)
观察组 41 1(2.44) 1(2.44) 0(0.00) 0(0.00)2(4.88)

χ2 4.100
P 0.043

3 讨  论

  早产是新生儿死亡的主要原因。近年来由于新

生儿重症监护的改善,早产儿的存活率明显增加,但
这些婴儿的脑损伤和残疾率很高,孕周越早,风险越

大,在胎龄<32周的早产儿中,5%~10%会出现脑

瘫。然而,多达50%的极早产儿(胎龄<28周)也会

出现轻微且持续的不良神经发育结果,包括神经行为

障碍和智力障碍,这些障碍与儿童期和晚年的学习、
认知、视觉空间整合、注意力缺陷和社交有关[10]。缺

血缺氧、炎症感染以及早产本身均会造成早产儿脑损

伤,且宫内和产后感染与脑损伤和神经损伤高度相

关[11]。早产儿脑损伤的类型包括:脑室周围白质软化

症、脑白质损伤和生发基质出血/脑室内出血、脑室周

围出血性梗死或随后的出血后脑积水[12]。其中脑白

质损伤是最严重的早产儿脑损伤类型,会导致严重的

运动功能障碍(脑瘫)[13]。在制订减少早产儿脑损伤

的治疗策略时,面临的一个主要挑战是早产儿在出生

前、出生时或出生后可能面临大量不同的损伤现象,
如:早产本身、特定胎龄对损伤发育的脆弱性、宫内慢

性缺氧、出生前后的急性窒息、感染/炎症和出生后呼
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吸功能不良等。此外,新生儿重症监护所需的许多疗

法可能会降低死亡率,但会增加脑损伤的风险[14-15]。
有许多潜在的神经保护治疗在临床前研究或临

床试验中显示出前景,神经营养药物是类似研究的重

点,如枸橼酸咖啡因可以兴奋中枢神经系统,主要治

疗早产儿原发性呼吸暂停,对患儿因缺氧引起的脑损

伤具有一定改善作用[16-18]。咖啡因在缺氧诱导的新

生儿脑损伤中具有抗炎、抗凋亡、抗氧化和抗增殖特

性。但有研究表明,枸橼酸咖啡因会增加新陈代谢和

耗氧量,从而导致患儿烦躁不安[19]。
单唾液酸四己糖神经节苷脂钠是脊椎动物中枢

神经系统质膜上的主要糖鞘脂之一,在体外和体内具

有抗神经毒性、神经保护和神经营养作用,在中枢神

经系统的各种功能中发挥关键作用,在外周组织中的

含量也很丰富,与许多其他生理和病理过程密切相

关,对 中 枢 神 经 系 统 损 伤 具 有 的 恢 复 及 保 护 作

用[7,20-21]。单唾液酸四己糖神经节苷脂钠主要来源于

哺乳动物的大脑,如猪、羊和牛等,其可以通过抑制炎

症、兴奋毒性和氧化应激反应、膜完整性、钙稳态和α-
突触核蛋白聚集的多种机制发挥作用[22]。有研究发

现,在接受单唾液酸四己糖神经节苷脂钠治疗的婴儿

中未出现明显不良反应[23]。
本研究将单唾液酸四己糖神经节苷脂钠联合枸

橼酸咖啡因治疗早产儿脑损伤,结果发现,观察组的

总有效率显著高于对照组,不良反应总发生率显著低

于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05),表明两种

药物相互作用,可以产生更好的临床治疗效果,且安

全性较高。另外本研究结果显示,治疗后,观察组患

儿的NBNA评分、Gesell发育诊断量表各项评分均高

于对照组,血清S100-β、UCH-L1水平低于对照组,患
儿的意识恢复时间、原始反射恢复时间、肌张力恢复

时间、自主吮奶时间及住院时间显著短于对照组,差
异均有统计学意义(P<0.05),提示单唾液酸四己糖

神经节苷脂钠可能与细胞表面的受体相互作用,激活

神经元迁移、树突发射、新生儿皮质发育和轴突生长

等过程,加速原发性外周神经元和中枢神经元的神经

元突起,并可能增强神经生长因子活性,进一步调节

神经元增殖、生长、维持和存活[21]。枸橼酸咖啡因具

有抗炎作用,还可以通过非选择性地抑制腺苷A1和

A2受体来发挥药理作用,从而增加神经元的发射,释
放大脑去甲肾上腺素、多巴胺和血清素,进一步发挥

神经保护作用[19],进而促进患儿恢复健康。S100-β
是一种神经元存活蛋白,主要由成熟的星形胶质细胞

合成,它是钙调蛋白超家族S100蛋白家族的成员。
S100蛋白在神经系统中高度富集,其中许多存在于神

经胶质细胞中。研究发现,较高浓度的S100-β可诱导

星形胶质细胞产生iNOS,从而导致梗死扩大,造成

DNA损伤或细胞死亡,它可能是颈动脉血运重建中

无声脑损伤的一种有价值的生物标志物[24]。S100-β
也作为脑损伤治疗后的标志物用来评估药物临床治

疗效果[25],UCH-L1是一种由223个氨基酸组成的蛋

白质,属于Ub羧基末端水解酶亚家族。有研究表明,
UCH-L1缺失或其酶活性的损害与神经退行性表型

有关[26]。本研究结果表明,单唾液酸四己糖神经节苷

脂钠注射液联合枸橼酸咖啡因可以协同促进早产儿

脑损伤的神经修改,在神经元修复基础上,增强神经

生长因子活性,促进神经增殖发育,防止神经退化,改
善患儿临床症状,促进患儿恢复健康。

综上所述,单唾液酸四己糖神经节苷脂钠联合枸

橼酸咖啡因可以促进患儿脑损伤神经功能修复,缩短

患儿恢复时间,促进患儿康复,且临床治疗效果良好,
具有一定临床应用价值。但单唾液酸四己糖神经节

苷脂钠联合枸橼酸咖啡因作用机制尚不清晰,后续需

进一步深入研究。
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