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严重创伤、失血性休克患者性别差异对预后的影响

美国科研人员研究了性别对严重创伤、失血性休克后病死率、多器官功能衰竭(MOF)以及医源性感染的影响。研究共纳

入1 036例钝器伤合并失血性休克的成年患者，其中男680例，女356例。结果显示，在排除一切重要干扰因素后，所有患者单

独的cox比例风险回归模型表明：性别对病死率、MOF以及医源性感染有一定影响。1 036例患者的总病死率、MOF发生率

和医源性感染率分别为20％、40％和45％，损伤严重程度评分平均为(32士14)分。除了大多数男性因既往有饮酒史和肝病史

而需要更多液体、供氧和精细护理外，男性和女性的临床表现类似。女性发生MOF和医源性感染的风险分别低于男性43％和

23％。在男性青年和老年两个亚组分析中，男性的性别因素为独立的危险因素。与同龄男性相比，女性(绝经前后)的性别因素

对发生MOF和医源性感染的独立保护效果显著。这与以往的研究结果和已知女性绝经后生理性激素变化是相反的。研究人

员认为，除了性激素，还有一些因素可能影响着严重刨伤、失血性休克患者的预后。

张立俭，缟译自《Crit Care Med》，2008。36(6)：1838．1845I胡森审枝

摄入和戒断烟碱对全身炎症动物存活率的影响

最近，美国科研人员研究了烟碱长、短期摄人和戒断对无菌性全身炎症及脓毒症动物的影响。研究者给雄性C57BL／6小

鼠皮下植入渗透泵(摄人烟碱)和遥测探头(测定体温)，制作无菌性炎症(脂多糖40 mg／kg腹腔注射)和盲肠结扎穿孔术脓毒

症模型。烟碱长期摄入组在诱发炎症前连续2周摄人烟碱28 mg·kg。·d～，直至实验结束；烟碱短期摄入组在给予2周盐

水后摄人烟碱；烟碱戒断组在摄入2周烟碱后给予生理盐水；无烟碱组在整个实验过程中给予生理盐水。结果显示，与无烟碱

组比较，烟碱长期摄人组因为烟碱耐受对两个炎症模型的存活没有影响。烟碱短期摄入组无菌性炎症动物的存活率从11％提

高到33％(可能通过抗炎途径)，但是恶化了脓毒症(可能抗炎加快了细菌的繁殖)。与烟碱短期摄入组相反．烟碱戒断组提高

了脓毒症的存活率(18％～40％)。而且存活率不受体温改变的影响。研究者认为，烟碱短期摄入和烟碱戒断能影响全身炎症

动物的存活率，影响程度取决于炎症的无菌性或脓毒性。

张立俭，铸译自‘J Appl Ph弹iol》。2008一07—10(电子版)，胡森审提

高血糖症胰岛素治疗对大■内毒素诱发急性肺损伤高迁移率族蛋白Bl的影响

高血糖症和胰岛素抵抗常增加脓毒症患者发病率和病死率。高迁移率族蛋白B1(HMGBl)在脓毒症后期发病机制中起着

重要的作用。日本科研人员采用脂多糖(LPS)诱发脓毒症大鼠模型，研究了高血糖和HMGBl增高对肺损伤的影响，以及胰岛

紊治疗降低血清HMGBl水平、从而减轻肺损伤的可能性。研究者给雄性wistar大鼠摄入LPS后即刻输注葡萄糖诱导脓毒

症合并高血糖。监控动物血糖。各组大鼠在输入LPs 12 h和24 h后分别处死，测定HMGBl水平和肺损伤程度，观察胰岛素

治疗效果。结果显示，脓毒症合并高血糖大鼠血糖水平显著升高，肺损伤加重，血清HMGBl有所增加。高血糖症胰岛素治疗

能显著减低血糖浓度和血清HMGBl水平．减轻肺损伤。在一项体外实验中，胰岛索治疗还抑制了核转录因子一xB(NF—KB)的

活性。研究者认为。在脓毒症时。高血糖与较高的HMGBl水平和肺损伤相关，胰岛索治疗能显著减轻肺损伤。高血糖症的胰

岛素治疗可能降低了血清和肺组织中HMGBl水平，HMGBl分泌和NF—KB呈正相关。

张立俭。墙译自‘Crit Care Med'，2008—07一01(电子版)，胡泰甲校
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每日消毒换膜。③及时更换导管，夏天7～14 d、冬天

14～21 d经导丝更换导管。④对于长期留置者，尽

量使用抗感染涂层导管，同时经验性局部及全身使

用抗生素，体温正常后48 h即可。抗真菌药物通常

不作为经验性治疗的首选，多需拔除导管。

3．4经验性抗生素治疗：由于大多数CRS的致病

菌为金黄色葡萄球菌，因此可静脉使用p内酰胺类，

疗程多为2周，可以降低转移性感染并发症的危险。

如感染细菌为凝固酶阴性的葡萄球菌或肠道杆菌，

单纯拔出导管即可缓解，否则可静脉使用抗生素；体

温正常后24～48 h可改为口服抗生素。绿脓杆菌引

起的导管感染应静脉使用抗生素7～10 d。抗真菌药

物不作为经验治疗时的选择[1 2。。
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高渗盐水对腹腔脓毒症模型大鼠诱发多器官功能障碍综合征的治疗效果

最近，中国台湾的科研人员发表了用高渗盐水复苏腹腔脓毒症模型诱发多器官功能障碍综合征(MODS)的研究报告。研

究者将wistar大鼠随机分为4组：假手术组于剖腹术后3 h静脉输注质量分数为o．9％的NaCl 4 ml／kg；假手术加高渗盐水

组于剖腹术后3 h静脉输注7．5％的NaCl 4 ml／kg；盲肠结扎穿孔术(CLP)组于术后3 h静脉输注o．9％NaCl 4 ml／kg；CLP

加高渗盐水组于术后3 h静脉输注7．5％NaCl 4 ml／kg。结果显示，CLP 18 h后可引起动物循环功能衰竭，如低血压和去甲肾

上腺索低反应性，并出现MODS和死亡。高渗盐水复苏不仅能改善血流动力学紊乱，而且能减轻脓毒症动物肝、肺组织中性粒

细胞浸润。与单纯CLP组比较，高渗盐水提高了大鼠9 h和18 h的存活率；而且降低了CLP大鼠血浆一氧化氮(N0)、白细胞

介素一1和器官超氧阴离子水平。由此研究者认为，高渗盐水能改善CLP动物的循环衰竭和MODS，降低其死亡率。机制可能

是高渗盐水能减少血浆N0和白细胞介素一1的含量，降低了器官氧自由基水平，同时减轻了肺组织中性粒细胞浸润和肝坏

死。因此对于脓毒症早期患者或者动物，高渗盐水可能是一种有效和廉价的治疗药物。

张立俭，编译自《Crit Care Med》，2008，36(6)：1864—1872I胡森审校

胆碱调节肿瘤坏死因子的释放需要a7一烟碱样乙酰胆碱受体介导的信号

胆碱是一种重要的营养素和细胞膜成分，参与乙酰胆碱的生物合成，也是自然选择性的a7一烟碱样乙酰胆碱受体

(a7nAChR)激动剂。a7nAchR是迷走神经激活的“胆碱能抗炎通路”的一个重要成分，机体能通过胆碱能抗炎通路调节炎症

过程中肿瘤坏死因子(TNF)、高迁移率族蛋白B1(HMGBl)和其他细胞因子的水平。科研人员通过研究胆碱在小鼠脓毒症和

内毒素血症中的抗炎能力，以及a7nAChR对胆碱抑制TNF释放的调节作用，发现o．1～50．o mmol／L的胆碱能抑制内毒素

激活的巨噬细胞释放TNF，其机制与显著抑制核转录因子一xB(NF—KB)活性相关。给小鼠输注内毒素前，腹膜内输注胆碱

50 mg／kg预处理，可明显降低小鼠全身TNF水平。与野生型小鼠TNF抑制作用相反，腹膜内输注胆碱50 mg／kg不能降低

a7nAChR剔除小鼠发生内毒素血症时的全身TNF水平，亦不能抑制从a7nAChR剔除小鼠体内分离的内毒素激活的腹膜巨

噬细胞释放TNF。与盐水治疗组比较，胆碱治疗能显著改善存活率。此外．胆碱还抑制人体巨噬细胞释放TNF。研究者认为，

胆碱抗炎是有效的，其调节TNF释放需要a7nAChR介导的信号。

张立俭，稿译白‘Mol Med)。2008一06—26(电子版)，胡纛审校
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调或受体结构改变；受体后信号转导途径障碍等。急

危状态下，胰岛素抵抗的形成是多因素、多环节共同

作用，胰岛素的产生、循环、作用于靶细胞中的任何

一个环节异常都可影响胰岛素的生物效应，其结果

导致以胰岛素作用失常为中心的物质能量代谢紊

乱，即高血糖、高脂解、高蛋白分解状态等，形成恶性

循环从而进一步加重机体的损伤。大量研究表明，危

重病胰岛素抵抗的一些因果元素与疾病本身严重程

度及预后密切相关，故危重病应激状态下存在胰岛

素抵抗，且胰岛素抵抗程度与病情严重程度及预后

密切相关。

展望危重病强化胰岛素治疗，可以表现在：应激

性高血糖因为能改善应激状态下非胰岛素依赖组织

的糖吸收，诸如神经系统、肾实质细胞、血细胞、免疫

细胞等重要脏器的能量供应，过去常被认为是机体

的应激性、适应性反应。如今，这种观点存在争议。因

为危重病应激性高血糖的“糖毒性”是从多方面对机

体造成严重损害，弊大于利。而如何减轻应激性高血

糖的“糖毒性”逐渐成为临床工作者的研究课题。

2001年，一项大型、随机对照的临床研究the Leu—

ven study证实，强化胰岛素治疗能降低感染的发生

率，改善机体能量代谢，进而减少危重病并发症的发

生，改善危重患者的预后[1引，其作为改善危重病机

体代谢状态的一项重要方法引起了众多临床医生的

高度重视，是目前危重病学领域研究的一个新方向。

虽然多项针对各种危重患者群的研究已经证实了强

化胰岛素治疗的优越性。但其治疗机制及完善的治

疗方案还有待进一步深入研究和探讨。
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依达拉奉可改善不复苏失血性休克大鼠的存活率

·科研新闻速递·

最近，日本科研人员研究了依达拉奉(3一甲基一1一苯基一毗唑啉一5—1，一种新型自由基清除剂)对失血性休克(HS)模型大鼠

的存活率的影响。研究者将55只SD大鼠随机分为依达拉奉组和盐水组。通过失血将两组大鼠平均动脉压降低至30 mm Hg

(1 mm Hg=o．133 kPa)制成Hs模型，持续60 min，不进行复苏。依达拉奉组再根据HS后给药时间分为o、15、30和60 min

4个亚组；盐水组在HS后即刻给予生理盐水。评价各组24 h大鼠存活率。结果显示，HS后即刻给予依达拉奉组的大鼠存活率

明显高于盐水组。研究者认为，依达拉奉改善了不复苏HS大鼠的存活率，是HS后即刻给予最有效的药物。

张立俭，缟译自《Surg Today》，2008，38(5)：476—477；胡森，审校
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效应的ET升高为主，后期ET渐消退，

而扩血管的No渐升高．血压进行性下

降。失血性休克发生时，血浆中ET、No

含量均开始升高，分别于休克发生后不

同时间浓度达到高峰，其后开始下降，其

峰值均低于感染性休克，此结果与文献

[8]报道相符。

ET和N0对血管的作用相互拮抗，

在正常情况下，机体内的ET、N0水平

处于相对平衡状态，N0／ET失衡导致

循环血管尤其是阻力血管的反应性下

降，微循环功能紊乱，是造成休克预后不

良的重要原因之一皿】。人们曾试图用

ET、NO拈抗药治疗休克，最终因拮抗

时机和拮抗强度难以控制而未收到预期

的效果。感染性休克发生时血中ET含

量已达到高峰，而失血性休克在发生后

约O．5 h达高峰，而且在各时间点始终

低于感染性休克组。两种休克中N0均

于休克后1 h达高峰，其后感染性休克

组仍进行性升高，而失血性休克组则开

始下降。
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·科研新闻速递·

乳酸量对战场失血复苏的影响

以往有研究报道，用血乳酸浓度时间表作为休克生理紊乱程度和评价临床复苏效果的指标，不适于进行短期实验研究。

美国科研人员建立了两个连续血乳酸浓度的定量混合模型(一是简单的线性可加性模型，另一个是非线性机制模型，用确定

的回转点组成连续轨迹来描述乳酸浓度)，以评价低容量(<4 mI／kg)战场复苏急性失血性休克大鼠模型的疗效。一项研究发

现，高渗盐水和人造血浆溶液中有一种新型血红蛋白聚合物可作为标准人造血浆溶液的替代品，液体既可以通过滴注使平均

收缩压达到60 mm Hg(1 mm Hg=0．133 kPa)，又可以看作是单一的填充物。结果显示，两种模型的参数估计既可用来评价疗

效，又可作为短期存活的指标。高渗盐水和人造血浆溶液在提高大鼠存活率方面明显优于标准人造血浆溶液。两者复苏过程

中，乳酸浓度一致。不论用何种液体复苏，至失血后60 min，存活动物的乳酸峰值均较死亡动物显著降低(至少在3 mmol／L时

有区别，P<O．001)，表明复苏后乳酸水平下降。研究者认为，复苏过程中，在相对较短时间内连续测量乳酸，对复苏效果和短

期存活率是有价值的。

张立俭，稿译自‘Shock'，2008，30(1)：邻一55，胡森．审校

肾功能衰竭终末期分类法预测严重脓毒症患者的院内病死率

严重脓毒症和脓毒性休克往往伴发急性肾损伤(AKI)，是心源性因素外最常见的重症加强治疗病房(ICU)死亡原因。最

近中国台湾学者研究了严重脓毒症患者发生肾功能衰竭风险、肾损伤、肾功能衰竭、肾脏无功能与肾功能衰竭终末期(RIFLE)

分类法之间的关系。研究中纳入了121例Icu脓毒症患者，于入院时检测47项临床及实验室指标作为候选存活率预测因子，

总体院内病死率为47．9％。结果显示，RIFLE分类法与病死率显著相关。Logistic回归显示：RIFLR分类、脓毒性休克和入院

时器官衰竭数量是影响院内病死率的独立预铡因子。RIFLE分类严重度与器官衰竭数量及急性生理学与慢性健康状况评分

系统I和Ⅳ、序贯器官衰竭评分系统评分相关；其中无肾损伤组患者比RIFLE分级肾损伤组(I组)、非肾损伤组比RIFLE分

级肾功能衰竭组(F组)、RIFLE分级肾功能衰竭风险组(R组)比肾功能衰竭组出院后6个月累积病死率差异均有统计学意

义；6个月内的随访显示，85％的AKI患者(RIFLE分类中R组、I组和F组)肾功能得到完全恢复。因此研究者认为，RIFLE

分级能对ICU脓毒症患者院内病死率和6个月的预后进行准确有效的预测。

侯经元，周国勇，编译自‘Sh∞k’，2008一05—26(电子版)；胡舂，审柱
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染控制工作有待改进。

在医院感染的部位方面，以呼吸道、

泌尿道和血流感染为主。美国National

Healthcare Safety Network(NHSN)监

测数据显示以呼吸道感染居首位[6]，与

本院监测VAP感染率高相符。本院ICU

导尿管、血管内装置及呼吸机使用率较

高，考虑原因与主管医生存在插管指征

掌握不明确及未及时拔除导管有关。

本研究显示。VAP发生时间较短，

7 d内有59．26％的患者发生VAP感

染，其中最短发病时间为2 d，也是3类

导管所致感染发生时间最短的，可能与

呼吸机数量少、使用时未能彻底消毒有

关；另外，气管切开的无菌操作不严格、

患者未采取半卧位均是VAP发生的危

险因素。URI发生于留置导尿管7 d以

上例数占80．oo％，CR—BSI置管7 d以

上发生感染例数占85．71％，说明lCU

导管在留置7 d后所致相关感染均明显

上升，与刘大鹰等[93调查结论相符。

根据本院ICU使用导管所致相关

感染的监测结果，提出以下感染管理的

改善措施：首先，应制定各项导管及装置

相关感染的预防措施及各类导管装置的

操作程序(SOP)，使ICU医务人员可以

随时方便阅读及按规范执行。第二，要提

高ICU全体医护人员对控制因使用导

管所致医院感染发生率增高的警惕性，

及时监测。第三．建立评估机制，对于建

立人工气道／机械通气、留置深静脉导

管、留置导尿管超过3 d的患者，从第

4日开始每日进行评估，尽量拔除导管，

以最大限度减少医院感染的发生。第四，

定期教育培训并严格考核。严格执行美

国疾病预防控制中心(CDc)强力建议所

有医院均需彻底实施的部分简单易行的

预防措施，如手卫生及患者卧床体位等。

】Cu医生也可以请各类相关专科医师

(如感染科、呼吸科、泌尿外科等)讲解各

项感染预防措施和SoP，以及现场指导

如何正确放置呼吸机治疗装置及导尿管

和动、静脉导管。感染管理科人员应该严

格按照《重症监护病区感染管理制度》考

核医护人员是否确实落实各类预防措施

及SoP，将考评分析结果及时反馈，追

踪调查。
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高渗盐调节肠组织张力及肠内液体平衡的研究

·科研新闻速递·

采用晶体液对严重刨伤患者复苏时常引起肠组织水肿。肠水肿导致肠梗阻的机制可能是肠平滑肌肌球蛋白轻链磷酸化

水平降低。最近美国学者假设肠组织水肿发生是由一种可测定的细胞信号转导系统所始发，而高渗盐能通过改变肠组织细胞

内水平调节这一信号途径。他们制备了大鼠间质性肠水肿模型对此进行了研究，实验分为假手术组、肠系膜静脉高压+生理

盐水组、肠系膜静脉高压+生理盐水+7．5％高渗盐组、肠系膜静脉高压+7．5％高渗盐组4例；观察肠系膜淋巴管流量和压

力，以及肠内压和组织静水压，并监测容量升高继发的平滑肌张力变化。结果显示：高渗液可减轻肠系膜静脉高压和等渗晶体

复苏所引起的水肿，以及水肿引起的早期肠组织压力升高和平滑肌张力升高，高渗盐不能改善肠水肿液的淋巴转移。因此研

究者认为，高渗盐可减轻复苏后因肠组织水肿引起的肠组织压力升高，其可能机制是阻断了平滑肌的机械信号转导。

侯经元，周国勇，编译自《Shock》，2008，29(5)：598—602；胡森，审校

T细胞对急性脓毒性腹膜炎动物细胞因子生成的影响

以往研究普遍认为，先天免疫系统细胞对早期防御机制有一定影响。有研究报道发现，T细胞在机体抵抗急性脓毒性腹

膜炎过程中发挥着重要作用。然而，T细胞介导防护机制尚未完全阐明。德国研究者研究了T细胞对急性脓毒性腹膜炎重组

活化基因一1(RAG一1)缺陷(成熟B细胞和T细胞不足)小鼠的影响。结果显示，急性脓毒性腹膜炎小鼠易感性增强，细菌清除

能力减弱。B细胞缺陷鼠在腹膜炎发生后，存活率无显著差异；T细胞缺陷的BALB／c裸鼠存活率降低。脓毒症RAG一1缺陷和

T细胞缺陷小鼠白细胞介素一12(IL一12)、7一干扰素(INF一7)和IL一10水平均明显降低，且血清和器官组织中细胞因子减少。脓毒

症离体T细胞分析表明，T细胞通过增加INF一7和IL一10来抵抗急性脓毒症。脓毒症RAG一1缺陷小鼠脾脏细菌数量明显高于

对照组，这表明T细胞在脓毒症早期抗菌免疫过程中，可能通过增加lNF一7来进行防护。研究者认为，T细胞能产生重要的免

疫介质，对急性全身性感染起到免疫保护作用

张立俭，编译自《Shock》，2008一06—27(电子版)；胡森，审校
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养配方十分不易。已有的营养支持经验

对改善患者的治疗和预后很有意义，但

是有关这部分患者应用营养支持的有效

性、方案调查等仍需要做大量的工作。
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·科研新闻速递·

肾上腺素与去甲肾上腺素对升高危重患者平均动脉压作用的比较

最近，澳大利亚科研人员研究了肾上腺素与去甲肾上腺素对重症加强治疗病房(ICU)患者平均动脉压(MAP)升高作用

的差别。研究者随机选取了280例需用血管升压药的IcU患者，给予肾上腺素和去甲肾上腺素，使其MAP达到目标数值(≥

70 mm Hg，1 mm Hg=o．133 kPa)，未摄入血管升压药的患者作为对照组。另外，又单独分析了两药对脓毒性休克和急性循环

衰竭患者MAP的影响。结果显示，对照组需24 h以上使MAP达到目标，高病死率的发生集中在28 d和90 d。280例患者中，

使用肾上腺紊使MAP达到目标的中位数时间为35．1 h(四分位数区间(IQR)13．8～70．4 h]；使用去甲肾上腺素使MAP达

到目标的中位数时间为40．o h[IQR 14．5～120．o h，相对风险系数(艘)为O．88，95％可信区间(CJ)为o．69～1．12，P=
O．z6]。在严重脓毒症(雄=158．尺R O．81，95％C，O．59～1．12，P=0．18)和急性循环衰竭(n=192，艘O．89，95％C，O．62～
1．27，PiO．49)两个亚组中，使用肾上腺素和去甲肾上腺素达到目标MAP所需时间没有差异，28 d和90 d的病死率亦没有

差异。肾上腺素可引起短暂、明显的代谢反应，使得12．9％的患者(18／139)终止了研究。研究者认为，尽管肾上腺索有一定的

药物作用。但在不同的ICU患者中，它和去甲肾上腺素在提升MAP、达到目标血压方面没有显著差异。

张立俭，编译自《Inte惦ive Care Med'，2008一07—25(电子版)，胡舂，审枝
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