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早期使用血管加压素治疗感染性休克的临床研究
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　　［摘要］　目的　探讨早期应用血管加压素对去甲肾上腺素使用的剂量和持续时间以及相关的不
良事件发生率的影响。方法　 选取去甲肾上腺素治疗６ｈ内开始血管加压素治疗者为早期治疗组（ｎ＝
３８），去甲肾上腺素治疗开始６ｈ后开始血管加压素治疗者为晚期治疗组（ｎ＝４２），比较两组患者儿茶酚
胺使用时间，ＩＣＵ监护时间，住院时间，病死率，新发心率失常发生率等。结果　 两组患者中基础血流
动力学等改变无统计学差异，平均ＩＣＵ监护时间及住院时间两组间比较无显著性差异。死亡率无显著
性差异。儿茶酚胺使用时间两组间无显著差异，但９例新发心率失常发生率早期为３４．２％，晚期组为
５７．１％，两组间比较有显著性差异（Ｐ＜０．０５）。结论　早期使用血管加压素可降低新发心律失常的发
生率。
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１７０２．０１８．ｈｔｍｌ（２０１５０７０３）

　　感染性休克是以全身性感染导致器官功能损害为
特征的复杂临床综合征［１－３］，每年全世界有超过 ２１
万例患者因感染性休克而导致死亡。早期快速的液体

复苏以迅速纠正低血容量状态是治疗感染性休克的首

要措施［４－５］。去甲肾上腺素是治疗感染性休克的一线

药物。血管加压素（ａｒｇｉｎｉｎｅｖａｓｏｐｒｅｓｓｉｎ，ＡＶＰ）作为治
疗感染性休克的二线药物，既往观点认为其主要用于

持续性低血压及儿茶酚胺类药物抵抗患者当中［６］。

新近研究表明：血管加压素不仅可以降低感染性休克

患者儿茶酚胺类药物用量，而且可以降低感染性休克

患者死亡率［７］。Ｒｕｓｓｅｌｌ［８］报道，早期应用血管加压素
可改善感染性休克患者临床结局。但是对于血管加压

素的使用时间目前仍存争议。本研究的旨在探讨早期

应用血管加压素对去甲肾上腺素使用的剂量和持续时

间以及相关的不良事件发生率的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料
　　选取我院２０１２年１月至２０１４年１２月诊断为感
染性休克患者进行回顾性队列研究，去甲肾上腺素治

疗６ｈ内开始血管加压素治疗者为早期治疗组。去甲
肾上腺素治疗开始６ｈ后开始血管加压素治疗者为晚

期治疗组。排除标准：①去甲肾上腺素治疗少于６ｈ；
②去甲肾上腺素治疗开始４８ｈ后给予血管加压素治
疗者；③血管加压素治疗持续时间少于 ６ｈ；④合并
妊娠。

１．２　评价方法
　　采集两组患者基线人口学信息，包括：年龄，性别，
体质量，ＡＰＡＣＨＥⅡ评分，ｐＨ值，血清乳酸，机械通气
情况，心率，平均动脉压（ＭＡＰ），中心静脉压（ＣＶＰ），
基线去甲肾上腺素的用量（详见表１）；开始治疗后记
录两组血管加压素治疗后去甲肾上腺素使用剂量、时

间，ＩＣＵ监护时间，住院时间，病死率，血管加压素治疗
时间，新发心率失常发生率（详见表２）。（新发心律失
常是指：无心律失常病史患者发生快速心房颤动（＞
１６０次／ｍｉｎ）或室性心动过速）。
１．３　统计学处理
　　所有数据输入 ＳＰＳＳ１３．０统计学软件对数据进行
处理，计量资料进行正态性分布检验，符合正态性分布

的 珋ｘ±ｓ表示，非正态分布资料采用中位数及四分位间
距表示，通过ｔ检验或非参数检验；计数资料以百分数
（％）表示，采用χ２检验。

２　结果

　　１０６例感染性休克患者接受去甲肾上腺素及血管
加压素治疗，其中２６例被排除：６例为去甲肾上腺素
治疗少于６ｈ，８例为去甲肾上腺素治疗４８ｈ后给予血
管加压素治疗，１０例患者血管加压素治疗持续时间少
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表１　 两组感染性休克患者基线数据资料

组别 ｎ 年龄（岁）ａ 男性（％） ＡＰＡＣＨＥⅡ评分ａ
平均动脉压

（ｍｍＨｇ）ｂ
中心静脉压

（ｍｍＨｇ）ｂ
ｐＨｂ

乳酸

（ｍｍｏｌ／Ｌ）ｂ
机械通气

（％）
去甲肾上腺素

剂量（μｇ／ｍｉｎ）ｂ

早期组 ３８ ５２（４６．２－６３．３） ２１（５５．２） ２５．３（１８．２－２８．４）６１．３±１２．５ ９．５±６．５ ７．２５±０．１４ ５．３±４．４ １８（４７．４） ２１．５±１８．４ｃ

晚期组 ４２ ５４（４４．３－６５．１） ２３（５４．７） ２７．６（１９．６－３３．１）５９．４±１３．４ ９．１±５．９ ７．２７±０．１６ ５．２±３．９ １９（４５．２） １９．６±１６．５

ａ：中位数（四分位间距）；ｂ：±ｓ；ｃ：Ｐ＜０．０５，与晚期组比较

表２　两组感染性休克患者临床结局

组别 ｎ
ＩＣＵ时间

（天）ａ

住院时间

（天）ａ
病死率ｂ

去甲肾上腺素

使用时间（ｈ）ａ
血管加压素

使用时间（ｈ）ａ
新发心率失常ｂ 房颤ｂ 室速ｂ 室颤ｂ

早期组 ３８ ８（４－１５） １２（６－２３） １２（３１．６） ４３（３５－６９） ３７（３１．５－５９．０） １３（３４．２）ｃ ９（２３．６）４（１０．５） ０
晚期组 ４２ ９（５－１４） １４（８－２６） １４（３３．３） ４９（３３－７８） ３５（２６－４９） ２４（５７．１） １４（３３．３）９（２１．４） １（２．４）

ａ：中位数（四分位间距）；ｂ：［例（％）］；ｃ：Ｐ＜０．０５，与晚期组比较

于６ｈ，２例合并妊娠。共８０例患者纳入研究。在早
期组３８例，晚期组４２例。
　　两组患者性别、年龄，ＡＰＡＣＨＥⅡ 评分，基础血流
动力学资料，ｐＨ值，血乳酸，机械通气比例无统计学差
异，去甲肾上腺素治疗后血管加压素开始时间，早期组

为２（１～４）ｈ，晚期组为２１（１４．５～３０）ｈ（Ｐ＜０．０５），
血管加压素剂量均为０．０４ｕｎｉｔｓ／ｍｉｎｕｔｅ．平均ＩＣＵ监护时
间及住院时间两组间比较无显著性差异。两组间死亡率

无显著性差异。儿茶酚胺使用时间两组间无显著差异

（表２），但９例新发心率失常发生率早期为３４．２％，晚期
组为５７．１％，两组间比较有显著性差异（Ｐ＜０．０５）。

３　讨论

　　感染性休克时，血管过度扩张、循环衰竭、内皮功
能障碍、血管通透性增高、器官功能障碍或衰竭，增加

了病死率和住院时间。感染性休克患者的血流动力学

支持治疗中，通常采用大量补液、较大剂量儿茶酚胺类

药物作为血管活性药，以提高或维持重要脏器的灌注

压．但是在感染状态时，血管对儿茶酚胺类药物的反应
性降低，即使应用大剂量的血管活性药血压仍得不到

有效纠正，并会产生明显副作用．很多研究证实感染性
休克时给予小剂量ＡＶＰ可以稳定血流动力学，改善组
织灌注，并且可以与其他升压药物产生协同作用，减少

其他升压药物的使用剂量。不同的血管活性药物由于

不同的受体往往产生不同的生理效应。多巴胺曾是临

床首选的血管活性药物，但 ＤｅＢａｃｋｅｒ［９］证实与去甲肾
上腺素相比多巴胺增加心率和心脏指数会增加心律失

常的发生率，所以目前指南建议使用去甲肾上腺素作

为一线药物。血管加压素被推荐为二线血管活性药应

用，目前研究发现：对于需要不断加大儿茶酚胺使用剂

量的患者，血管加压素可提供血流动力学支持，而减少

儿茶酚胺用量，本研究在此基础上进一步发现：早期使

用血管加压素组患者与晚期组患者相比，在新发心律

失常发生率显著降低。提示血管加压素可能减少儿茶

酚胺类药物相关的心肌损害。

　　Ｒｕｓｓｅｌｌ研究发现对于轻症感染性休克患者血管
加压素与去甲肾上腺素比较死亡率显著降低，而危重

患者，两组间无显著性差异［１０］。周飞虎［１１］对去甲肾

上腺素与血管加压素治疗感染性休克患者血流动力学

和病死率的影响进行Ｍｅｔａ分析发现：去甲肾上腺素与
血管加压素相比，在改善脓毒症休克患者的血流动力

学，以及降低患者病死发生率的作用均无明显差异。

本研究虽然发现早期使用血管加压素可减少心率失常

发病率，但是未发现两组间在死亡率方面有显著性差

异。这可能与本研究是回顾性队列研究，且样本量较

小有关，尚需大样本前瞻性研究评价血管加压素作为

早期一线治疗药物的临床疗效

　　总之，危重成年感染性休克患者早期使用血管加
压素不影响总儿茶酚胺的用量，但是新发心律失常的

发生率降低。血管加压素作为早期一线治疗药物的临

床疗效，尚需大样本前瞻性试验来验证这些结果。
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　　作为软组织充填物的聚丙烯酰胺凝胶（ｐｏｌｙａｃｒｙｌ
ａｍｉｄｅｈｙｄｒｏｇｅｌ，ＰＡＨＧ）曾广为应用于医疗美容，在隆
乳术中应用尤为广泛，由于 ＰＡＨＧ本身的缺陷及医师
操作不当，并随时间的推移，术后并发症发生较多，如

感染、破溃、甚至乳房毁损［１］。以下为我科收治的１例
注射式隆乳术后血肿的病例。

１　病例资料

　　患者女性，４９岁，因“注射式隆乳术后６年，不慎
摔倒致右乳胀痛１８ｈ”于２０１４年７月１１日，急诊入
院，病程中伴有心慌，无头晕、胸闷等不适。查体：生命

体征尚平稳。双侧乳房形态不对称，右侧乳房肿胀明

显，未见明显淤青，触之张力明显高于左侧，压痛，可触

及波动感，左乳外形自然，质软，未触及明显包块及明显

包块及硬结，双侧腋窝淋巴结未扪及明显肿大（图１）。
辅助检查：当日１３：００急查血常规提示：ＷＢＣ：１１．３１×
１０９／Ｌ，中性粒细胞百分比９２．０％，ＨＧＢ１２６ｇ／Ｌ，ＲＢＣ：
４．３９×１０１２／Ｌ，ＨＣＴ３７．８％，１８：００复查血常规提示：
ＷＢＣ：１８．０７×１０９／Ｌ，中性粒细胞百分比８９．１％，ＨＧＢ
１１０ｇ／Ｌ，ＲＢＣ：３．８９×１０１２／Ｌ，ＨＣＴ３３９％。胸片提示：

双肺未见实质性病变，右侧胸壁透光度减低。乳腺及

区域淋巴结彩超提示：双乳注射隆乳术后，①右侧乳腺
纤体深面假体明显增厚，回声不均质，请结合临床；

②右乳１～２点钟及１０点钟位置低回声结节，腺瘤可
能性大；③右乳２点钟方向不均质回声结节，假体？增
生结节？④双侧乳腺小叶增生并双乳囊肿；⑤双侧腋
窝淋巴结稍大。凝血功能、ＨＩＶ、肝炎及心电图等术前
常规检查未提示特殊异常。

　　患者入院完善常规术前检查同时建立静脉通道进
行补液治疗维持生命体征，当日进行急诊手术，于全麻

下进行。患者取平卧位，双上肢外展，于右乳房外下象

限下皱襞线上设计约２ｃｍ手术切口，经乳腺下钝锐性
分离直至血肿腔内，大量血性液体混杂隆乳材料及变

性组织流出，约３００ｍＬ（图２），为充分清理注射材料，
并探究出血原因，遂使用内镜系统经手术切口进入血

肿腔内观察，发现腔内乳腺组织大量变性，混杂材料形

成密集的类似肉芽肿性结构，腺体、脂肪变性溶解后残

留大量纤维组织及裸露的血管，未发现活动性出血点

（图３），遂使用ＶＥＲＳＡＪＥＴ°Ⅱ水刀系统清除腔体内壁
上的肉芽肿性结构直至腔体内壁出现正常组织结构

（图４），并对裸露的血管进行结扎防止其再次出血，反
复以生理盐水冲洗腔内至流出液清亮，于腔内放置多

槽硅胶引流管，乳房外下象限低位引出，持续负压吸

引，压力值为－０．０２～－０．０４ＭＰａ，同法完成左乳材料
去除，顺利术毕，术区加压包扎。术后予以常规预防感
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