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液体复苏对重症脓毒症患者黏附分子及血流动力学的作用 

方雪玲 方强 蔡 国龙 严静 

【摘要】 目的 探讨液体复苏对重症脓毒症患 者黏附分子及血流动力学的影响 。方法 将 38例重症脓 

毒症 患者随机分为快速液体复苏组和常规补液速度组 。记 录液体复苏时间 、液体用量 以及 阿拉 明用量监 测液 

体复苏前后：①血流动力学指标，包括心率、平均动脉压、中心静脉压；②组织灌注指标，如血乳酸水平；⑧黏附 

分子 指标 ，包括血浆P一选择素及细胞 间黏附 分子一1浓 度。结果 两组患 者性别 、年 龄、急性 生理 学与慢性健 

康状况评分系统 Ⅱ(APACHEⅡ)评分差异均无显著性。常规补液速度组复苏时间与快速液体复苏组比较差 

异无显 著性 ；与常规补液速度组 比较 ，快 速液体复苏组液体 用量较多 ，阿拉明用量较 少(P均 <O．05)；与常规 

补液速度组比较，快速液体复苏组复苏后患者的平均动脉压及中心静脉压均增高，心率、血乳酸、血浆 P一选 

择素及细胞间黏附分子一1浓度均降低(P均<O．05)，且较复苏前均有所改善。结论 重症脓毒症患者尽早进 

行液体复苏可 改善其 内皮细胞功能 ，抑制 黏附分子 的表达 ，其机制可能 与液体 复苏改善血流动力学状 态 、改善 

组织灌注有关 。 
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[Abstract】 Objective To explore the effects of fluid resuscitation on adhesion molecule and 

hemodynamics in patients with severe sepsis． Methods Thirty—eight patients with severe sepsis were 

randomly divided into 2 groups：rapid fluid resuscitation group and general treatment group．Before and after 

fluid resuscitation，heart rate (HR)，mean arterial pressure(M AP)，central venous pressure(CVP)，lactic 

acid content，plasma P —selection and intercellular adhesion molecule一 1 (ICAM 一 1)contents were 

determined．Results There were no statistically significant differences in sex，age，resuscitation time and 

acute physiology and chronic health evaluationⅡ (APACHE Ⅱ)score between the two groups．Compared 

with general treatment group，more liquid volume but less aramine dosage were used (both P< O．05)，MAP 

and CVP were increased after fluid resuscitation in rapid fluid resuscitation group (all P < 0．O5)．The 

expression of P—selection，HR，contents of ICAM 一1 and lactic acid were decreased (all P< 0．05)，and all 

of those were better than those of before fluid resuscitation．Conclusion Early rapid fluid resuscitation can 

improve hemodynamics and decrease the expression of adhesion molecule to retard the development of sepsis． 
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脓毒症是感染引起的不可控制的全身炎症反应 

的一种综合征，可导致一个或多个脏器功能不全，甚 

至死亡 。尽管医疗手段在不断发展 ，广谱抗生素在临 

床上广泛应用，但脓毒症患者的病死率并没有下降， 

迄今仍然是世界范围内非心脏病重症监护患者的首 

位死亡原因。据统计 ，中国每年患病人数达 400万例 

以上n 。美 国的数据统计显示，近年来脓毒症患者的 

病死率一直高达 28．6 。 。随着对脓毒症发病机制 

的进一步深入研究表 明，血管 内皮细胞黏附分子 的 

表达在脓毒症发生、发展中起重要作用。 。本研究拟 
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通过对重症脓毒症患者液体复苏前后细胞间黏附分 

子一1(ICAM 一1)及血流动力学进行研究 ，探讨早期 

液体复苏对重症脓毒症患者黏附分子表达的影响。 

1 资料与方法 

1．1 研究对象 ：2005年 3一l1月人住本 院重症监 

护室(ICU)、符合“2001年危重病医学会／欧州危重 

病医学会／美国胸科医师协会／美国胸科学会／外科 

感 染学会关于全身性感染定义国际会议 ”“ 重症脓 

毒症 诊断标 准的成年患者 38例 ，按照随机原则分 

为快速液体复苏组和常规补液速度组 ，每组 19例。 

快速液体复苏组中男 13例，女 6例 ；平均年龄(53± 

13)岁 ；急性 生理 学 与慢 性健 康状 况 评 分 系统 Ⅱ 

(APACHEⅡ)评分(18。42±6．44)分 。常规补液速 

度 组 中男 15例 ，女 4例 ；平 均 年龄 (51±15)岁 ； 

APACHE II评分为(18．O6±5．89)分。两组患者 的 
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年龄、性 别 以及APACHEⅡ评分 差异均无 显 著性 

(P均>O．05)，有可比性 。孕妇 、急性脑血管意外、急 

性冠状动脉综合征、急性肺水肿、癫痫发作、留置动 

静脉导管禁忌者除外 。 

1．2 研究方法：在患者明确诊断为重症脓毒症后 ， 

即留置桡动脉和中心静脉导管 ，持续监测平均动脉 

压(MAP)、中心静脉压(CVP)及心率(HR)。快速液 

体复苏组参照 2004年国际脓毒症治疗指南 进行 

液体 复苏 ，快 速输入 液体 ，目标 为直 至 CVP达到 

1O～12 mm Hg(1 mm Hg一0．133 kPa)，机械通气 

患者或腹内高压患者 CVP达 12～15 mm Hg，补充 

的液体主要有中分子羟乙基淀粉、林格液、白蛋白及 

小部分质量分数为 5 9／5的葡萄糖注射液。常规补液 

速度组补液速度以基本需要量 2 m1．kg ·h 为 

标准。两组患者除补液速度外 ，其他按常规(如抗生 

素、血管活性药物等)治疗 。 

1．3 观察指标 ：记录两组液体复苏时间、液体用量 

以及阿拉 明用量 ，监测液体复苏前后血流动力学指 

标 (HR、MAP、CVP)、组织灌注指标 (血乳酸水平) 

及黏附分子指标(血浆 P一选择素、ICAM 一1水平)。 

常规补液速度组在复苏前及复苏后 4 h进行上述指 

标测定 。 

1．4 血浆 P一选择素及 ICAM 一1的测定 ：试 剂盒 

购 自美 国 R8LG 公 司，采 用 酶 联 免 疫 吸 附 法 

(EusA)。液体复苏前后分别取静脉血 2 ml，离心、 

取 上清液 ，置 Ependorff管 内，一2O℃冰箱保 存备 

测 。检测时取出上清液 ，置室温下溶解 ，将上清液加 

入到不 同浓度的标准品(每孔 100 tA)，37℃下孵育 

60 min，洗板 4次，先后每孔加入酶结合液 100 l、 

底物显色剂100 l、终止反应液 100 l，在 Thermo 

Labsystems Multiskan MK3型酶标仪 450 Ylm 波长 

处测吸光度(A)值。经Curve Expert软件分析计算。 

1．5 统计学处理：所有计量资料以均数±标准差 

( ±s)表示，采用SPSS 12．0统计软件进行分析，组 

间比较用 t检验，P％0．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 复苏时间、液体用量及 阿拉明用量 比较 ：快速 

液体复苏组复苏时间为 (3．7±1．4)h，液体 用量为 

(1 873．80±667．42)ml，阿拉明平均用量为(5．79± 

6．80)mg；常规补液速度组复苏时间(4．0±0．2)h， 

液体用 量为 (686．92±87．12)ml，阿拉 明平均用 量 

为(12．1l±l1．18)rag。两组 比较液体复苏时间差异 

无显著性 ；液体用量及阿拉明针剂用量间差异均有 

显著性 (P均<0．05)。 

2．2 血流动力学指标(表 1)：液体复苏后，快速液 

体复苏组HR较常规补液速度组有所下降，MAP和 

CVP均较常规补液速度组升高，差异均有显著性 

(P均G0．05)。 

2．3 组织灌注指标(表 1)：液体复苏后快速液体复 

苏 组 血乳 酸水平 明显低 于常 规补 液速 度组 (P< 

0．05)，但未达到正常参考值水平(G2．00 mmol／L)。 

表 1 两组患者液体复苏前后血流 动力学、血乳 

酸水平的变化 比较 ( ± ，n一19) 

Table 1 Comparison of changes of hemodynamics and plasm~ 

lactic acid in patients before and after fluid 

resuscitation between two groups(x~s．，l一19) 

注：与常规补液速度组同时间点比较：。P<O．05；与本组复苏前 

比较 ： P％0．05 

2．4 黏附分子指标 (表 2)：液体复苏后快速液体复 

苏组血浆 P一选择素和ICAM 一1水平均低于常规 

补液速度组(P均G0．05)。 

表 2 两组患者液体复苏前后血 浆 P一选择素 

和 ICAM 一1水平 的变化 比较( ± ，n一19) 

Table 2 Comparison of changes of serum P—selection 

and ICAM 一1 content in patients 

before and after fluid resuscitatj0n between 

two groups( ± ，，l一19) ng／L 

注 ：与常规补液速厦组 比较 ： Pdo．05；与本组复苏前比较 ： P<o．05 

3 讨 论 

脓毒症患者血流动力学 的改变是多方面的 ，由 

于炎症因子的刺激及缺血、缺氧等使内皮细胞损伤， 

功能发生改变，毛细血管通透性增高，产生毛细血管 

渗漏 ，大量血管内液体进入组织间隙，有效循环血容 

量不足，产生低灌注，使组织严重缺氧，组织无氧代 

谢而产生大量乳酸堆积，导致严重微循环障碍；另 

外，由于内皮细胞损伤，其正常的抗凝作用减弱，白 

细胞黏附作用增加，血小板过度激活等均使血液黏 
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滞度增加，加重微循环障碍。如同本研究结果所示， 

复苏前 38例患者的 MAP虽然在正常参考值范围 

内，但平均 HR却达 116次／rain；同时，反映组织灌 

注的血乳酸浓度也达到 4．74 mmol／L，大于正常参 

考值水平，说明存在严重的微循环障碍。 

Rivers等 提出了脓毒症患者的早期达标疗法 

(early goal—directed therapy，EGDT)，即在 出现血 

流动力学不稳定状态的最 初 6 h，应进行积极的输 

液复苏，及 早稳定循环功能 ，重建氧输送平衡，可以 

改善病死率 。国内亦有研究发现 ，早期液体复苏可以 

改善病死率 。目前尚无证据表明某种液体的复苏 

效果优于其他液体 。等渗晶体盐溶液主要分布于细 

胞外液(约 75 )，脓毒症时机体毛细血管通透性增 

加 ，大量 白蛋白渗漏到组织间隙 。动物实验显示 ， 

使用中分子羟乙基淀粉进行容量复苏能够显著改善 

严重脓毒症动物模型的组织微循环，认为这与其扩 

容、降低毛细血管渗漏、抑制炎症介质等因素有 

关 。故本研究中选用了中分子羟 乙基淀粉作为主 

要容量复苏液体 ，辅以林格液和 白蛋 白，血钠过高者 

辅以质量分数为 5 的葡萄糖注射液。 

由于大部分患者在进入 ICU 前就 已经处于重 

症脓毒症状态 ，无法确定出现重症脓毒症的时间，因 

此我们 只能做到尽早复苏。本研究结果显示 ，快速液 

体复苏组患者在进行短时间的液体复苏后 ，与常规 

补液速度组相比，HR明显下降 ，CVP及 MAP明显 

升高，血流动力学得到明显改善；另外，血乳酸浓度 

在液体复苏后虽未达到正常参考值水平 ，但较常规 

补液速度组明显下降。说明液体复苏可在短时间内 

改善低血容量状态 ，提高血压及组织灌注压 ，增加组 

织灌注，改善组织氧输送，纠正氧供和氧耗失衡，减 

少组织及细胞的损伤 。 

脓毒症时发生的微循环障碍和毛细血管通透性 

增高，内皮细胞在其中起了关键性的作用。在脓毒症 

状态下 ，激活的白细胞如果不与 内皮细胞形成黏附， 

其释放的产物对内皮细胞损伤只是短暂的、可逆的， 

只有当白细胞牢 固黏附到内皮细胞上后 ，其释放的 

产物才能引起内皮细胞损伤与脱落，并加重机体炎 

症反应。内皮细胞大量表达黏附分子在脓毒症的发 

生、发展中起了促进作用，在 白细胞与 内皮细胞的黏 

附和跨内皮转移过 程中，选择素家族如 P一选择素 

等，可促使白细胞沿血管内皮滚动；整合素家族及免 

疫球蛋白家族如 ICAM 一1等，可以稳定白细胞与 

内皮细胞的黏附“∞。同时 ，黏附分子的大量表达也 

是内皮细胞损伤 的早期标志 。 

有许多实验证 明，脓毒症时抑制 白细胞与 内皮 

细胞的黏附对机体有保护作用“”。Sessler等∞ 测量 

了脓毒症患者及健康志愿者血 中 ICAM 一1浓度， 

并发现 ICAM 一1的升高与脓毒症预后相关。本试 

验结果显示 ，经液体复苏后 ，快速液体复苏组患者血 

浆 P一选择素及 ICAM 一1水平 明显低于常规补液 

速度组 ，说 明早期液体复苏可以减少内皮细胞表达 

黏附分子 ，改善内皮细胞功能。推测这是 由于液体复 

苏后改善低血容量状态，提高组织灌注压，改善组织 

氧输送，使内皮细胞缺血、缺氧状态得到纠正，从而 

减轻损伤所致 。 

综上所述，对重症脓毒症患者尽早进行液体复 

苏可 以改善其内皮细胞功能，抑制黏附分子表达 ，其 

机制可能与液体复苏可改善血流动力学状态和组织 

灌注有关 。 
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