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烧伤后认知障碍及其机制的研究进展
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【摘要】　烧伤后认知障碍是烧伤患者诊断和治疗中不

可忽略的重要问题，其机制可能与炎症反应的激活、血脑屏

障破坏、下丘脑-垂体-肾上腺轴失衡、神经细胞改变等相

关。针对其机制，采取预防及治疗措施将是未来减少烧伤

后认知障碍的最优选择。该文就烧伤患者认知障碍的流行

病学情况及风险因素、可能的发病机制、诊断、治疗及预防

相关研究进展进行综述，为及时准确地评估、处理及预防烧

伤患者认知障碍提供参考。

【关键词】　烧伤；　认知障碍；　认知功能；　发病

机制

Research advances on post-burn cognitive disorders 
and its mechanism 
Luo Yue, Liang Guangping
Institute of Burn Research, State Key Laboratory of Trauma, 
Burns and Combined Injury, the First Affiliated Hospital of 
Army Medical University (the Third Military Medical 
University), Chongqing 400038, China
Corresponding author: Liang Guangping, Email: 
guangpinglianggg@163.com

【Abstract】 Cognitive disorders after burns is an 
important problem that cannot be ignored in the diagnosis 
and treatment of burn patients. Its mechanism may be 
related to the activation of inflammatory response, 
destruction of the blood-brain barrier, 
hypothalamic-pituitary-adrenal axis imbalance, nerve cell 
changes, etc. Mechanism-specific prevention and 
treatment will be the best choice to reduce post-burn 
cognitive disorders in the future. This review introduces 
the research advances in epidemiology, risk factors, 
possible pathogenesis, diagnosis, treatment, and 
prevention of cognitive disorders in burn patients, in order 
to provide a reference for timely and accurate assessment, 
treatment, and prevention of cognitive disorders in burn 
patients.
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认知是机体认识和获取外界信息的高度智能化的心理

过程。根据《精神病学（第 8 版）》，认知障碍是一组获得性

的，以谵妄、遗忘、痴呆等认知缺陷为主要临床表现的综合

征［1］，任何引起大脑皮层功能和结构异常的因素均可导致

认知障碍。因此，认知障碍的实质为急慢性的非特异性脑

器官的功能紊乱，以记忆力、注意力、知觉能力、思考能力、

语言理解、社交能力和情感及睡眠觉醒周期的共同紊乱为

特点。当然，认知障碍也可仅表现为只有其中 1 个认知域

出现障碍，如睡眠障碍、记忆障碍等［2］。

第 5 版《精神障碍诊断与统计手册》指出，神经认知障

碍包括谵妄、重度神经认知障碍、轻度神经认知障碍及由阿

尔茨海默病、药物等原因导致的一些亚型［3］。在第 5版《精

神障碍诊断与统计手册》中用重度神经认知障碍取代了第

4版该手册中的痴呆、遗忘综合征及其他的老年认知障碍，

用轻度神经认知障碍取代了第 4版该手册中的轻度认知损

害、与年龄相关的认知损害。重度认知障碍与轻度认知障

碍的主要区别在于认知损害的严重程度，是否损害日常生

活的独立性，是否能够通过自身努力进行代偿［3］。

患者认知关乎其健康结局。研究表明，烧伤会增加个

体出现心理健康问题的风险，并存在长期影响［4］。但烧伤

科医师识别认知障碍的敏感性低于精神科专业人员［5］，认

知损害在烧伤患者中更容易被低估和忽视。本综述旨在介

绍烧伤患者认知障碍的流行病学特点及风险因素、可能的

发病机制、诊断、治疗及预防方法，为及时准确地评估及处

理烧伤患者认知障碍提供参考。

1 烧伤后认知障碍的流行病学情况

研究显示，烧伤面积>5%TBSA 就足以引起精神症状，

烧 伤 面 积 >10%TBSA 则 与 谵 妄 的 发 生 高 度 相 关［6］。
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Vetrichevvel等［7］观察到烧伤后中枢神经系统相关疾病的发

病率升高。该研究中，烧伤组纳入 30 997例因烧伤首次入

院的患者，匹配队列为与烧伤组患者年龄、性别等基线资料

一致的 123 399名健康志愿者，结果显示烧伤患者在出院后

因神经系统相关疾病再次入院的病例数是健康志愿者的

2.20倍，且住院时间较健康志愿者延长3.25倍。

谵妄是烧伤患者表现最为明显的一类认知障碍。谵妄

是一种可逆的、非特异性的急性认知障碍综合征，烧伤后水

电解质酸碱失衡、感染、多器官多系统的损伤均可能诱发谵

妄［8］。Guo等［9］研究显示，在接受早期切痂术的重度烧伤患

者中有 14.55% 的患者出现过谵妄，262 例烧伤患者中有 
51例（19%）在住院期间至少出现过 1次谵妄迹象。47%接

受重症监护的成年烧伤患者出现过谵妄迹象，另有 5%从烧

伤 ICU转入普通病房的烧伤患者也出现过谵妄迹象［8］，这意

味着即使患者已经转出烧伤 ICU，仍需要重视谵妄迹象。

谵妄与年龄有很大的流行病学相关性，Holmes等［10］观察到，

因烧伤入院的老年患者（平均年龄 74 岁）中高达 57% 的患

者，在住院期间被诊断患有认知障碍。80% 接受机械通气

的老年烧伤患者至少发生过 1次谵妄，如患者年龄较大、患

有痴呆或营养不良，这个比例则会更高［11］。

此外，住院时间的延长会增加老年烧伤患者罹患痴呆

的风险。一项回顾性分析显示，烧伤中心收治的老年烧伤

患者痴呆和谵妄的发病率很高，在入院时，11%的患者被诊

断为痴呆；而在出院时，18% 的患者被诊断为痴呆，39% 的

患者被诊断为谵妄［9］。老年痴呆患者因烧伤而住院的风险

比未被诊断为痴呆的同龄人高出60%［12］。

2 烧伤后认知障碍的风险因素

2. 1 特殊风险因素

烧伤后认知障碍的特殊风险因素包括烧伤面积和深

度、多次手术、感染、较长的住院时间和重症监护时间。

烧伤面积及深度等是烧伤患者精神心理障碍及认知障

碍的重要预测因素［11］。研究显示，烧伤面积越大，谵妄的发

生率越高，尤其是当患者烧伤前酗酒、合并精神病史等时，

谵妄发生的可能性会更高［8］。在烧伤患者中，平均烧伤面

积为 9%TBSA 时精神疾病发病率为 60%，当平均烧伤面积

达 20%TBSA 时，80% 的患者至少发生过 1 次谵妄［6］。烧伤

创面深度越深，术后瘢痕修复难度越大，从而影响患者外

观，导致患者处于程度不一的心理应激损伤状态。因此，帮

助患者接受瘢痕可能有助于缓解其负性情绪。

正常皮肤屏障的丧失增加了发生多重感染、脓毒症和

器官衰竭的风险，诱发异常的身体应答如代谢亢进、免疫抑

制及过度炎症反应等，从而导致患者认知功能的损伤。此

外，严重烧伤患者往往需要多次手术，必然导致住院时间及

重症监护时间的延长。烧伤患者住 ICU期间谵妄的发生率

为 30%~57%，其中行呼吸机辅助呼吸患者谵妄的发生率甚

至高达 80%［6］。住 ICU 与患者生理、心理和认知后遗症有

关，而这些后遗症会导致患者生活质量的下降［13］。高达

65%的烧伤患者在出院后，仍遭受长期认知障碍的困扰，尤

其是严重烧伤患者，因存在不同程度的执行功能和记忆障

碍，大多无法在出院1年内重返工作岗位［14］。

2. 2 一般危险因素

烧伤后认知障碍的一般危险因素包括疼痛、高龄、酗

酒、营养不良、围手术期不良心理状态等。

研究证实，严重疼痛与认知功能下降之间存在相关性，

会导致烧伤患者认知能力下降及增加术后谵妄发生的风

险，且剧烈的静息痛被认为是认知障碍的独立预测因子［15］。

因此，应重视控制术前疼痛水平及术后的辅助镇痛。

高龄（≥60 岁）是烧伤患者认知障碍的独立危险因素。

早期手术切痂并行皮片移植能减少烧伤患者脓毒症的发

生，并提高患者生存率。但麻醉和手术应激引起中枢或外

周炎症反应，会损害老年人认知功能［16］，术后患者认知功能

受损表现为术后认知功能障碍（POCD）。术后谵妄的特点

是术后 3 d内出现意识水平短暂波动，POCD出现更晚，并影

响大脑的高级认知功能［17］。目前，导致 POCD 的机制尚不

清楚，但高龄烧伤患者认知能力的下降可能是各类复杂因

素综合作用的结果，因此，在高龄患者因烧伤入院时，应密

切关注其基础疾病、术前健康状况、认知水平。

酗酒会影响烧伤患者认知功能，可能和乙醇损害大脑

视觉空间和执行功能相关［18］。此外，围手术期出现的紧张、

焦虑、恐惧等各种心理问题均是烧伤患者术后认知障碍的

危险因素［17］。这提示在制订烧伤患者医疗和护理方案时，

需要多维度考虑上述因素对其健康结局产生的影响，提倡

整体把握患者生理-心理-社会适应状况。

2. 3 医源性因素

烧伤后认知障碍的医源性因素包括使用麻醉药与麻醉

方式、手术创伤、机械通气等。挥发性麻醉药七氟烷通过促

进中枢神经系统炎症细胞因子的表达，损伤海马细胞。挥

发性麻醉药能够抑制中枢胆碱能系统，干扰长时程记忆的

形成，从而使接受外科手术的患者发生认知障碍［19］。目前

认为，过长的手术时间及多次手术同样会对认知功能产生

不良影响，这可能与反复的麻醉药使用，导致外周免疫系统

的激活、炎症因子的过度释放、血脑屏障通透性增加有

关［20］。提示临床医师在制订手术方案时，应充分考虑手术

时长及次数对患者认知功能的潜在影响。局部麻醉和全身

麻醉这 2种麻醉方式对接受外科手术的患者认知障碍的影

响无明显差异［21］，但麻醉方式对烧伤患者的影响是否与文

献［21］研究结果一致尚需进一步验证。

3 烧伤后认知障碍的可能机制

3. 1 休克与缺氧

在严重烧伤这种异常状态下，由于从血管内到间质明

显的毛细血管渗漏，导致组织灌注和氧气输送严重受损，从

而造成烧伤患者严重的组织水肿和液体堆积［22］。烧伤还通

过氧化应激、炎症介质如 IL-6、TNF的释放在伤后几小时内

抑制烧伤患者心功能，且该过程持续 24~48 h。心功能下降
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和相对低血容量以及血管收缩引起的低血流量，会影响包

括脑、肺、肝和胃肠道等组织和器官的灌注，加剧脑水肿和

脑缺氧性损伤。身体的生理应激反应还会影响海马体，海

马体对压力和缺氧非常敏感，创伤性应激源（包括烧伤）会

导致患者海马体体积变小，并抑制海马齿状回区域中新颗

粒神经元的产生［23］。烧伤患者海马体的这些结构变化似乎

与空间导航、语言和记忆能力缺陷相关［24］。研究表明，严重

烧伤患者记忆缺陷可能与海马体区域的脑源性神经营养因

子基因表达被阻断有关［23］。脑灌注和脑血氧饱和度降低也

被认为是烧伤患者认知功能损伤的可能机制之一。

3. 2 炎症反应的激活及血脑屏障破坏

当外周组织暴露于严重烧伤时会释放过量的促炎介

质、细胞毒性蛋白酶、活性氮和活性氧，引起全身反应，包括

发烧、痛觉过敏、下丘脑-垂体-肾上腺轴的激素变化以及内

源性儿茶酚胺水平的变化［25］。脑微血管通透性增加，导致

白蛋白渗出和大量炎症细胞等先前被阻断的致炎物质向周

围脑组织渗漏，进而导致烧伤患者神经元损伤和脑水肿，并

可能导致颅内压明显升高［26］。尽管到目前为止，还有研究

表明，只有非常严重的烧伤才会导致人体血脑屏障崩溃；但

大多数动物实验表明，当烧伤面积达 60%~70%TBSA时，血

脑屏障即可出现功能障碍［27］。

严重烧伤后受影响的组织可迅速产生促炎性细胞因

子。据报道，人和其他动物严重烧伤后血清中 TNF-α、

IL-1β 和 IL-6 水平升高，脑 IL-1β 和 IL-6 mRNA 在伤后 8 h
左右上调［28］。烧伤患者的血清 IL-6、IL-8和 IL-1β水平与烧

伤严重程度相关，但只有血清 IL-8 水平与病死率呈正相

关［29］。TNF-α、IL-1β和 IL-6在体外已被证实可直接诱导血

脑屏障的破坏。烧伤患者单核细胞中出现了 Gαs 信号向

Gαi信号的促炎转变，促进了胞外信号调节激酶 1/2和核因

子 κB 的激活以及下游 TNF-α 的分泌［30］。炎症和细胞凋亡

是感染性脑病的 2个最重要的潜在因素。由于细胞因子的

局部积累可诱导细胞凋亡，有临床研究表明严重烧伤与包

括大脑在内的远端器官的细胞凋亡显著增加有关［26］。脑内

炎症和血脑屏障破坏存在相关性，二者协同作用导致烧伤

患者认知功能损害和不同程度的心理功能障碍。

3. 3 下丘脑-垂体-肾上腺轴失衡

下丘脑-垂体-肾上腺轴是神经内分泌系统的主要组成

部分，能控制免疫功能、情绪、能量消耗和压力。在严重烧

伤后的最初阶段，身体会产生一般的应激反应，随后发生高

分解代谢。在烧伤患者中，这种高代谢至少部分是由儿茶

酚胺介导的，并与烧伤严重程度有关［31］。严重烧伤患者伤

后血浆儿茶酚胺增加多达 10倍，导致高动力循环［32］。严重

烧伤会引起下丘脑功能改变，近年的研究证实严重烧伤患

者存在下丘脑-垂体-肾上腺轴紊乱［32］。下丘脑肽和促肾上

腺皮质激素释放因子家族的受体被认为是严重烧伤患者伤

后高代谢的中介物，血清催乳素也与烧伤严重程度有关［33］。

3. 4 神经细胞的改变

严重烧伤会激活中性粒细胞和巨噬细胞［34］，而且一旦

血脑屏障严重受损，外周吞噬细胞可自由进入血管周围空

间，活化的吞噬细胞会释放大量的炎症因子、蛋白酶、活性

氧和活性氮，损害中枢神经细胞，加重烧伤患者神经炎症反

应［33］。严重烧伤后吞噬细胞产生促炎介质的能力明显增

强，巨噬细胞氧化代谢增加，氧自由基活性增加，导致烧伤

患者额外的神经损伤，进而损害其认知功能［35］。小胶质细

胞是中枢神经系统的先天性免疫细胞，与多种神经炎症相

关［36］，该细胞激活后会导致持续性的神经毒性，进而导致患

者出现长期的认知障碍［37］。小胶质细胞由于在调节神经可

塑性和大脑炎症环境中的关键作用，正在成为精神疾病研

究的细胞靶点［36］。

4 烧伤后认知障碍的临床诊断和治疗

目前国内外已有系列的痴呆与认知障碍诊治指南，对

烧伤患者相关的认知障碍的鉴别诊断、辅助检查、治疗、护

理有重要指导价值。此外，临床医师也可借用相关的量表

协助烧伤患者认知障碍的诊断。一般来说，认知功能可以

分为几个认知域，包括一般智力、执行功能、记忆力、注意

力、抽象思维、视觉空间结构技能和语言等。所有这些认知

功能都可以通过相关的量表或检查来量化［2］。例如，一般

智力可通过韦克斯勒成人智力量表和简易精神状态检查来

测量［38］。总体认知功能的评估可采用简易精神状态检查、

蒙特利尔认知评估量表、Mattis痴呆评估量表、阿尔茨海默

病认知评估量表等。此外，执行功能、记忆力、语言等认知

域的评估均有相应的成熟量表可供使用。上述量表在神经

心理评估专业领域的应用已较为成熟，但在烧伤领域的临

床救治工作中甚至还不被熟知，更谈不上大规模的灵活应

用。神经心理评估量表可协助实现对烧伤患者认知功能的

评价，有助于进一步明确烧伤患者认知障碍的分类、特征，

并监测患者认知功能的变化，为相关医疗护理方案的制订

提供依据。

α2 激动剂右美托咪定、胆碱酯酶抑制剂、美金刚［39］等

药物均可用于谵妄的治疗，但缺乏有力证据证明这些药物

的有效性。目前认为针对危险因素，早期预防谵妄的发生

仍然是非常有效的［11］。同样，采取预防措施，早期识别和处

理围手术期危险因素，被认为是处理 POCD的最佳方式［20］。

POCD也可依靠药物和针灸等进行治疗［19］，治疗的重点是减

少炎症反应、维持神经递质的平衡、调节受体兴奋性［26］。重

度神经认知障碍（包括痴呆）可用药物如胆碱酯酶抑制剂、

美金刚等治疗，非药物治疗更多采用认知刺激疗法等［40］；而

采用药物治疗轻度神经认知障碍的效果有待证实［41］。烧伤

治疗中不可忽视认知障碍，临床医师对烧伤后认知功能的

评估及早期干预，有利于烧伤患者认知障碍的早期诊断和

治疗，从而使患者尽快回归正常社会生活。

5 烧伤后认知障碍的预防策略

由于认知障碍发病机制尚不明晰且影响因素错综复

杂，预防其发生、发展是目前临床工作的重点。预防措施包
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括早期活动锻炼、尽量避免长时间使用高浓度麻醉药、术中

加强麻醉深度监测、多模式联合用药镇痛等。入院时的早

期心理筛查及出院后的心理治疗同样不可忽视。研究表

明，大部分烧伤患者出院后可受益于心理治疗，但只有少数

患者在烧伤后接受心理治疗［42］。心理治疗的需求与实际的

心理咨询之间存在较大的差距，部分原因是在医疗急救或

后续护理期间，心理筛查的缺失，导致患者心理援助的需求

被忽视。因此，建议在烧伤患者住院期间对其进行前瞻性

的心理和认知筛查及干预。

此外，康复干预不仅有助于改善身体健康水平、恢复身

体功能，对提高患者认知水平、重建社会关系也有益处。在

烧伤患者救治成功率不断上升、总病死率不断下降的背景

下，早期有效康复的作用，特别是在维护老年烧伤幸存者神

经和认知功能完整性方面愈发受到重视。以认知功能重建

为重点的早期康复能够加快并改善烧伤患者的认知和情绪

适应过程。总体而言，综合康复措施应包括心理干预、康复

训练、健康教育、出院后的家庭康复指导等，但这需要多学

科领域专业人员不同程度的参与。

6 小结与展望

认知障碍是烧伤患者治疗中重要而又容易被忽视的方

面，对烧伤患者认知障碍的诊断和治疗，需从提高临床医师

对烧伤后认知功能损害的认识及关注度开始。进一步深入

了解烧伤后认知障碍的病因和病理机制，早期识别并控制

其危险因素，并从烧伤患者入院−出院−回归社区的全程监

测其认知功能，早期干预认知功能的下降，才能更为有效地

减缓烧伤对其认知功能的损害，保证其出院后生活质量。

今后的研究仍需进一步深入探讨烧伤患者认知损害的病理

机制，为其预防、治疗提供更为精准的方向及潜在靶点。
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