
·2· 中国危重病急救医学20Q9年1月第21卷第1期Chin Crit Care Med，January 2009，V01．21，No．1

多中心研究的出现，在一定程度上影响着学术发展的方向。如：早期目标指导治疗的研究使对严重感染和感

染性休克的治疗走向组织灌注；应激剂量糖皮质激素的应用使对重症患者应激反应程度的指标也向反馈性

指导治疗的方向发展；肺保护和肺复张的通气策略使机械通气的应用和讨论变得异常活跃；强化胰岛素治疗

突破了原有代谢支持的基础，走向重症患者的治疗手段；对全身炎症反应的研究引起了对治疗策略的反思；

凝血功能的改变被认为与炎症反应息息相关，改变了临床治疗的理念。血液净化、液体复苏等等这些工作，不

仅引起了广泛的关注，而且正在改变着临床治疗的规范。这些循证医学的证据被作为可以改善重症患者预后

的有效方法被写入“指南”，成为临床工作的指导性文件。

但是，对循证医学的认识也在发展。大规模多中心研究的难以重复性、不同的患者群体、不同的预设标准

等多种因素都对目前循证医学的方法产生了严格的限制。新证据的不断出现似乎带来困惑和问题：你仍然相

信强化胰岛素治疗有效吗?血液净化治疗的不同方法对预后的影响真的有区别吗?不同种类的液体对复苏

效果有何影响?等等这些问题似乎都带有不同程度的否定前者的颠覆性意义。虽然不同的读者对这些问题

会有不同的反应，或许有些不适应。但重要的是，在这些问题的背后，已经不再是个人的经验和想象，而更多

的是基于一定新的证据。在证据上发现问题，解决问题，甚至可以改进寻找证据的方法，这本身就是一种进

步，也许正是循证医学的组成部分。

对当时已经成熟的理论和方法进行修改，甚至否定，补充新的理论和方法。这个过程如果不断继续，就会

形成一个发展的系统，这个系统所联系起来的理论和方法形成了一个可持续发展的学科。这种有发展内涵的

学科是脚踏实地的，落实在医学-l当床实践中表现出的是重症患者存活时间的延长和病死率的下降。这种可持

续发展也表现在学科的管理上。学科的“指南”和“规范”性文件是学科管理的重要标志，也一定要符合这个发

展的系统。“指南”应该是建立在循证医学支持的基础上，来自于临床。根据可改善患者预后的证据，总结临

床可行的监测治疗方法，形成医学“指南”。在“指南”的规范下，将这些有效的方法广泛普及，使医疗行为在新

的水平上达成一致。当我们发现了更有效的方法，而“指南”的某些条款需要修改，甚至需要否定时，这种发现

的本身，也许就是进步。“指南”的发展促进了新的证据和方法能够得到有效的普及。这也正是“指南”的生命

所在。

说重症医学“新”——她在我国已经有了近30年的历史；说重症医学成熟——她仍在飞速发展。发展基

于充实的学术内涵，发展必须面对更多的挑战。
(收稿日期：2009—01—01)(本文编辑：李银平)
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地塞米松治疗可恢复rBAT和视黄醇X受体a的表达

中国台湾学者最近发现，地塞米松(o．01 mg／kg)治疗盲肠结扎穿孔脓毒症大鼠可显著提高其生存率，并增加胆管中胆汁

和胆盐的浓度。在比较胆盐相关基因后发现，脓毒症时大鼠肝的胆汁酸辅酶A一氨基酸N一酰基转移酶(rBAT)蛋白及mRNA

表达均减少。地塞米松治疗可以恢复rBAT和视黄醇X受体a(RXRa)的表达；但不恢复胆固醇7俚一羟化酶、胆盐输出泵

(BSEP)、多药耐药相关蛋白2(MRP2)的表达。钠一牛磺胆酸盐同向转运蛋白(NTCP)和有机阴离子转运多肽1(OATPl)则没

有变化。此外，地塞米松治疗也恢复了RXR／法呢醇X受体(FXR)对包含反转重复顺序1(IR一1)序列rBAT启动子的DNA结

合活性。另外，RXRa的小分子干扰RNA(siRNA)能显著阻断rBAT表达。研究者认为，地塞米松通过增强RXRa，恢复脓毒症

大鼠的rBAT表达，该作用也许可以解释地塞米松抗副交感神经生理作用效应的机制。

王瑞晨，编译自《Shock》，2008—11一11(电子版)；胡森，审校

一次性静脉注射硒酸钠减轻羊细菌性腹膜炎

比利时学者近日研究了不同方案给予硒酸钠治疗脓毒性休克的效果。通过对21只绵羊注射自体粪便诱导腹膜炎模型，并

在9 h后分别给予单次快速静脉注射、连续输注硒酸钠治疗。与对照组比较后发现，单次快速静脉注射组能延缓低血压并能更

好地维持心排血指数，降低高乳酸血症，减少脓毒症导致的微血管改变，延长生存时间。单次快速静脉注射、连续输注和对照

组绵羊的存活时间分别是21．9、18．4和18．3 h。研究者认为，在该脓毒症休克模型绵羊上给予快速静脉注射硒酸钠(而非持续

输注)可能通过暂时的氧化效应产生保护性结果。

王瑞晨，缟译自《Shock}，2008—11—11(电子版)；胡森．
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低胰岛素样生长因子一1和高胆固醇可预测重症监护病房急性肾功能衰竭患者病死率

近日巴西学者在对成人重症监护病房(ICU)56例伴有急性肾损伤患者的血清胰岛素样生长因子一1(IGF一1)、胆固醇、白蛋

白、转铁蛋白、总淋巴细胞计数、三头肌皮褶厚度、上臂肌肉面积、大体营养评价等指标进行比较后发现，死亡者IGF一1、胆固

醇、白蛋白均显著低于存活者，其他指标的比较结果类似。建立二元逻辑回归模型分析后发现，IGF一1和胆固醇的低水平与高

病死率明显相关。研究者认为IGF一1与营养状况密切相关，其血清浓度稳定，半衰期短，能够成为ICU早期而敏感预测急性肾

损伤病死率的合适指标。

王瑞晨，编译自((Crit Care Med》，2008，36(12)：3165～3170；胡森，审校

乌司他丁加胸腺肽a1免疫调节治疗严重脓毒症

最近开展了一项采用乌司他丁和胸腺肽a1免疫调节治疗脓毒症的研究。他们在患者进入重症监护病房(ICU)I、3、8、28 d

时收集急性生理学与慢性健康状况评分系统I(APACHE I)评分、临床数据及淋巴细胞亚群、免疫指数和凝血参数。研究者

发现，治疗组患者的累计生存率为78％，安慰剂组患者的累计生存率为60％；两组之间的差异性也反映在治疗组APACHE I

评分和更快速改善的白细胞计数、淋巴细胞计数、凝血功能参数、细胞因子水平上。研究者认为，乌司他丁联合胸腺肽n1免疫

调理治疗脓毒症可提高患者生存率；但这一发现仍需大规模l临床试验证实。

王瑞晨，编译自eJ Intensive Care Med》，2008—11—25(电子版)；胡森，审校
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加，同时破骨细胞的激活也会使骨髓内的干细胞动

员入循环，参加机体的防御反应和器官修复；另一方

面直接激活破骨细胞和促进成骨细胞分泌、释放

RANKL，间接导致破骨细胞功能增强，虽然短期内

对骨骼的影响不明显，但长期破骨细胞功能增强会

导致骨骼损伤。因此，内毒素血症时TLR4表达量

的增加会对骨骼产生影响，而骨骼的变化也可能对

内毒素血症机体预后及转归产生重要影j向，这值得

我们进一步深入研究。
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多黏菌素B血液纤维灌流对感染性休克患者尿肝型脂肪酸结合蛋白的影响

最近日本科学家研究了多黏菌素B固化纤维血液净化治疗(PMX—F)对感染性休克或严重脓毒症患者尿肝型脂肪酸结合

蛋白P(L—FABP)水平的影响。研究纳入50例感染性休克患者(40例采用PMX—F治疗2次，lo例仅采用常规治疗)、20例严

重脓毒症未发生休克患者、20例急性肾功能衰竭(ARF)患者(平均血清肌酐为247．52 ttmol／L)、30例健康志愿者。感染性休

克或严重脓毒症的诊断采用美国胸科医师协会／危重病医学会制定的标准；感染性休克有明确传染源和(或)血培养阳性患者

被纳入研究范围，心源性休克、失血性休克患者予以排除。采用酶联免疫吸附法测定尿及血清中L—FABP水平。结果显示，感

染性休克组血浆内毒素水平高于严重脓毒症组(P<O．05)、ARF组(P<o．001)、健康对照组(P<0．001)；感染性休克组尿

L—FABP水平高于严重脓毒症(P<0．001)、ARF组(P<0．001)、健康对照组(P<0．001)，但各组血清L—FABP水平没有差

异；尿L—FABP水平与血L—FABP水平不相关。40例感染性休克患者中12例死亡。28例存活。PMX—F治疗能降低血清内毒

素及尿L—FABP水平(尸均<o．01)。10例感染性休克常规治疗者7 d后尿L—FABP水平仍然很高(尸=o．12)。研究者认为，感

染性休克患者尿L—FABP水平升高，PMX—F治疗可以有效降低尿L—FABP水平。

白慧颖，编译自《Shock))，2008—10一06(电子版)；胡森，审校

严重脓毒症中诱导bim和bid基因表达可加速凋亡过程

已有研究报道，在转基因动物脓毒症模型中Bcl一2蛋白家族成员能调节淋巴细胞凋亡，并决定脓毒症动物的存活率。最近

德国科研人员进行了早期严重脓毒症患者促凋亡和抗凋亡的Bcl一2蛋白家族成员基因表达的调节研究。．共纳入16例严重脓

毒症患者，并以10例重症非脓毒症患者和1l例健康志愿者作为对照。为证实凋亡加速的存在，采用流式细胞仪检测CD4+、

CD8+、CDl9+淋巴细胞亚群中天冬氨酸特异性半胱氨酸蛋白酶3(caspase一3)的活化，用逆转录一聚合酶链反应(RT—PCR)定量

检测全血中特定Bcl一2家族成员的mRNA表达。结果显示，脓毒症患者所有淋巴细胞群caspase一3活化增强，磷脂酰丝氨酸活

化程度增加，而淋巴细胞计数相应减少。严重脓毒症患者CD4+T细胞和B细胞中Bcl-2蛋白明显减少。严重脓毒症患者BH3

bim基因表达较重症非脓毒症患者显著上调，较健康志愿者上调51．6倍；Bid基因表达较重症非脓毒症患者高12．9倍；作为

线粒体凋亡诱导物的bak表达上调5．6倍；而bax表达没有显著差异。严重脓毒症患者中抗凋亡成员bcl一2和bcl—xL均显著

下调。因此研究者认为，严重脓毒症早期外周血细胞及促凋亡Bcl一2家族成员bim、bid和bak上调，抗凋亡bcl一2和bcl—xL蛋

白下调，从而导致脓毒症时细胞对凋亡的高度敏感性并发生复杂的免疫功能障碍。

李响，周国勇，编译自((Crit Care》，2008～10—16(电子版)；胡森，审校
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即创伤早期从体内引流物中培养到病原菌以大肠杆

菌多见，而中晚期就以铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯杆

菌和鲍曼不动杆菌等多见，推测与广谱抗生素对创

伤患者肠道菌群的选择作用有一定的关联。建议创

伤患者在空腔脏器没有破裂、手术没有污染等情况

下，避免预防使用广谱抗生素。

本实验结果还显示，大黄治疗仅在早期对烫伤、

内毒素“二次打击”大鼠的肠道细菌移位有抑制作

用，而在广谱抗生素治疗的中后期不能有效抑制肠

道细菌移位。原因之一可能是广谱抗生素杀灭了肠

道内大量敏感菌群，破坏了肠道内微生物屏障；同

时，被抗生素杀灭的肠道细菌可释放大量内毒素，引

起肠黏膜血流量进一步减少，肠绒毛顶端内皮细胞

因缺血、缺氧加重而出现坏死和通透性增加，加重肠

道机械屏障的破坏，有利于细菌移位的发生[1“。因

此，严重创伤患者须早期应用大黄治疗，保护肠道微

生态环境和肠黏膜屏障，中晚期一旦出现感染性并

发症，大黄的临床疗效将受一定影响。

综上所述，烫伤、脓毒症大鼠给予头孢曲松治疗

后肠道菌群紊乱，肠道杆菌由生理情况的大肠杆菌

转变以铜绿假单胞菌为主，肺炎克雷伯杆菌和鲍曼

不动杆菌等混杂的肠道菌群，细菌移位的发生率亦

明显增加，铜绿假单胞菌和鲍曼不动杆菌等移位至

肝、肺、肠系膜淋巴结和血液等。大黄对创伤、脓毒症

大鼠的肠道生态菌群有保护作用，抑制铜绿假单胞

菌等被选择为优势菌群，在脓毒症早期能抑制肠道

细菌的移位。
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预测脓毒症患者发生器官功能障碍和死亡的一组标记物

美国学者对急诊科的971例疑似脓毒症患者开展了一项前瞻性、多中心研究。其中发生严重脓毒症占52％，脓毒性休克

占39％，在院病死率为7％}并筛选出中性粒细胞明胶酶相关载脂蛋白、蛋白C和白细胞介素一1受体拮抗剂3个指标用作预

测脓毒症的预后。将这3个标志物作为脓毒症评分，衡量其准确性的曲线下面积分别为：严重脓毒症0．80、脓毒性休克0．77、

死亡0．79。当引入多元模式与临床变量时，这3项指标的脓毒症评分呈高度相关性。结果显示，中性粒细胞明胶酶相关载脂蛋

白、白细胞介素～1受体拮抗剂以及蛋白c可以用来预测急诊科疑似脓毒症患者发生严重脓毒症、脓毒性休克及死亡的风险。

研究者认为，有必要进一步验证这些生物标志物是否可以用于临床对疑似脓毒症患者发生脓毒症的风险进行分层评估。

王瑞晨，编译自《Crit Care Med))，2008—11—28(电子版)；胡森，审校

活化蛋白C改善内毒素介导的心血管功能障碍

美国学者最近对活化蛋白C(APC)在大鼠内毒素休克模型中的抗炎作用和细胞保护作用进行了研究。他们给大鼠按

10 mg／kg注射内毒素导致大鼠发生内毒素休克，4 h后输注含APC的盐水；连续观测大鼠的血流动力学参数，并检钡吐肌肉氧

分压、一氧化氮、超氧负离子、诱生型一氧化氮合酶(iNOS)、白细胞浸润及心脏和大动脉的基质金属蛋白酶-9(MMP一9)活性。

结果发现，APC能部分抑制内毒素导致的血压下降，提高动脉反应性和心肌收缩能力，同时伴有核转录因子一xB、iNOS和

MMP一9上调，降低内毒素导致的组织一氧化氮增加，还可降低组织淋巴细胞浸润和激活。研究者认为，APC通过调节内毒素

介导的促炎反应和氧化应激状态，降低血管内皮和白细胞相互作用以及稳定细胞外基质等作用，提高心血管功能。

王瑞晨，编译自《Crit Care Med》，2008—11—28(电子版)}胡森，审校
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显示，模型组肾上腺TLR4和TNF—a的mRNA表

达均较假手术组明显升高，且呈持续升高趋势，

TNF—a mRNA表达高峰明显早于TLR4；而假手术

组肾上腺TLR4与TNF—a的mRNA表达元明显升

高。说明脓毒症早期RAI大鼠肾上腺TLR4 mRNA

过度表达激活了肾上腺组织中的炎症效应细胞，导

致TNF—a mRNA表达明显升高，TNF—a mRNA表

达上调又引起大量炎症因子释放，TLR4与TNF—a

之间存在正反馈，从而使炎症反应逐级放大，最终形

成失控的炎症反应，干扰下丘脑一垂体一肾上腺轴

(HPAA)的功能[6]，抑制皮质醇的合成，参与了脓毒

症早期RAI的发生。脓毒症早期合并RAI大鼠肾

上腺组织超微结构变化显示，脓毒症时，机体产生应

激反应，出现脂质耗减、髓鞘样小体以及管泡状嵴的

线粒体嵴和膜部分或全部溶解消失，甾体激素合成

障碍，皮质醇分泌不足。由此推测，肾上腺组织超微

结构改变可能参与了脓毒症伴RAI的发生。

地塞米松是具有强大免疫抑制及抗炎作用的糖

皮质类激素，且起效时间短[7]。本研究显示，激素预

处理组大鼠肾上腺TLR4、TNF—a的mRNA表达均

明显降低，肾上腺组织超微结构改变明显减轻，12 h

生存率明显增高；激素治疗组大鼠肾上腺TLR4、

TNF—a的mRNA表达也明显降低，但降低程度不

如预处理组，肾上腺皮质超微结构变化较预处理组

明显为重，12 h生存率也明显低于预处理组，这与

MarikE81报道的地塞米松可以抑制炎症反应，恢复促

炎介质与抗炎介质的平衡，改善预后一致，而且早期

应用效果更理想。激素预处理组显示肾上腺TLR4、

TNF—a的mRNA表达于8 h再次升高，12 h达模

型组水平，这可能与地塞米松起效快，作用时间较短

有关，为有效控制炎症反应，需重复给药。

地塞米松通过阻止核转录因子一KB(NF—gB)和

·43·

活化蛋白一1等，也可与基因链中的启动子结合，抑

制各种炎症因子的转录‘引。本结果显示，地塞米松可

降低天然免疫识别受体TLR4 mRNA表达，其机制

目前尚不明确，可能是地塞米松直接影响了TLR4

转录，也可能是通过抑制某些能激发TLR4表达增

高的细胞因子而产生作用m1，有待研究。
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丙酮酸乙酯减轻酵母多糖诱导的小鼠全身炎症损害

·科研新闻速递·

意大利学者最近对丙酮酸乙酯在酵母多糖诱导的小鼠休克模型中的作用进行了研究。他们采用雄性CD小鼠．腹腔注射

酵母多糖后1 h和6 h经腹腔注射丙酮酸乙酯，18 h后评估器官衰竭和全身炎症的状况。结果显示，丙酮酸乙酯治疗可减少腹

膜渗出和中性粒细胞迁移，减轻肺、肝、胰腺损伤和肾功能障碍，并抑制肺和肠的髓过氧化酶活性升高。胰腺和小肠的肿瘤坏

死因子一a、白细胞介索一1p、诱生型一氧化氮合酶等免疫组化分析阳性表达程度均显著降低。此外，在给予酵母多糖造成小鼠全

身毒性反应伴体重明显降低的疾病程度严重的模型中，7 d观察期的死亡率达60％。丙酮酸乙酯治疗可显著抑制全身毒性反

应的发展，减少体重降低，并降低死亡率至20％。研究者认为，丙酮酸乙酯治疗能显著减轻酵母多糖引起的全身毒性反应，改

善体重降低，并降低死亡率。

王瑞晨，编译自(Crit Care Med》，2008一11—28(电子版)；胡森，审校
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凋亡机制(包括死亡受体和线粒体途径)诱导细胞凋

亡[7。8]。研究表明内质网应激凋亡机制在糖尿病、感

染性疾病及神经退行性疾病等众多疾病中均发挥重

要作用‘9Ⅲ1。

脓毒症病理生理过程中，创伤、烧伤、感染等应

激刺激会造成机体内环境严重紊乱，氧化应激、缺

血、缺氧、钙失衡等内质网损伤的诱因贯穿始终。

Dear等n幻研究发现脓毒症大鼠肝脏内质网应激相

关的蛋白表达明显增加。本研究发现，脓毒症小鼠脾

淋巴细胞中GRP78和CHOP的mRNA和蛋白表

达均明显增加。GRP78是内质网中协助蛋白质正确

折叠的重要伴侣蛋白，也是内质网应激反应最终上

调的靶标，被认为是内质网应激反应发生的标志分

子，是增强细胞抵抗应激的能力、促使内质网稳态恢

复的关键分子口“。而CHOP是与内质网应激和凋亡

机制密切相关的转录因子，非应激时，CHoP在胞质

低水平表达；应激时特别是内质网应激时，CHOP表

达会明显增加并发生核转位，通过抑制Bel一2表达，

上调Bax等机制诱导细胞凋亡[14|。因此，本实验中

所发现的GRP78和CHOP表达上调，不仅提示在

脾淋巴细胞中存在明显内质网应激反应，还表明

CHOP依赖凋亡机制在脾淋巴细胞过度凋亡中发挥

了重要作用。

由于淋巴细胞凋亡在脓毒症病理生理机制中的

重要作用，已有多项应用天冬氨酸特异性半胱氨酸

蛋白酶(caspase)抑制剂或针对Fas的小干扰RNA

等方法，针对内源性或外源性凋亡途径抑制凋亡改

善脓毒症预后的研究报道[15|。本实验研究结果表

明，脓毒症病理生理过程中，应激刺激作用下脾淋巴

细胞中的内质网应激反应被活化以拮抗应激，但由

于应激过于强烈，进而通过CHOP依赖机制诱导脾

淋巴细胞凋亡，提示内质网应激凋亡机制在脓毒症

淋巴细胞凋亡中发挥重要作用，并可能成为纠正淋

巴细胞过度凋亡治疗脓毒症的新着眼点。
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脓毒症、严重脓毒症和脓毒性休克患者的中性粒细胞与外周血单核细胞

具有不同的Toll样受体信号调节通路

巴西学者对重症监护病房(ICU)中脓毒症、严重脓毒症和脓毒性休克患者进行分组，采用实时聚合酶链反应检测外周血

单核细胞和中性粒细胞，通过比较组问基因变化，基因折叠变化大于2个，并有明显的染色体单体双键改变的，视作不同表达。

结果发现：外周血单核细胞的Toll样受体(TLR)信号通路在脓毒症不同时期呈动态改变，在脓毒症加重时下调，且只在5个

下调基因中发现有不同的基因表达；而中性粒细胞则在所有观察到的功能区中，都具有广泛的基因上调，并在疾病的所有阶

段都存在这种变化。研究者认为，TLR信号通路在脓毒症患者的外周血单核细胞和中性粒细胞具有不同的基因调节，且这种

调节在脓毒症不同阶段呈动态改变。 王瑞晨，编译自(Crit Care Med》，2008—11—28(电子版)；胡森，审校
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者之间交叉感染引起。不同的是本院综合

ICU的肺炎克雷伯杆菌排位相对靠后。

与本市同期部分医院的病原菌分布

结果相比较，本院IcU中G菌比例低

于其他医院，而G+菌却高于其他医院，

并且真菌的比例也略偏高[7]。在G一菌

中，铜绿假单胞菌及大肠埃希菌所占比

例与其他医院一致，排位都比较靠前；而

肺炎克雷伯杆菌比例低于其他医院，且

其他医院鲍曼不动杆菌较多¨]，而本院

此期间尚未培养出该菌。在G+菌中，金

黄色葡萄球菌、屎肠球菌及表皮葡萄球

菌与本市其他医院基本一致，但本院金

黄色葡萄球菌比例较高，超过半数，溶血

葡萄球菌也较其他医院多。在真菌中，热

带假丝酵母菌占首位，其次为白假丝酵

母菌和季也蒙假丝酵母菌，而本市其他

医院以白假丝酵母菌为首位，其次为曲

霉菌，本院ICU此次仅有2株该菌感

染，而且并不属于ICU内获得性感染。

因此，这方面的经验还有待积累资料。

分析本院ICU病原菌分布与其他

医院略有不同的原因，可能是与其他医

院的统计时间不同而菌落有所变化，以

及与地域差异有关。

3．3细菌对抗生素的敏感性

3．3．1 94株G菌中总体对头孢呋辛、

头孢噻肟以及四环素的敏感性均达到

100．o％，但仅在阴沟肠杆菌做了头孢呋

辛、大肠埃希菌做了头孢噻肟、聚团肠杆

菌做了四环素的药敏试验，并不具有代

表性，因此可以认为敏感性为84．4％的

阿米卡星敏感性最高，其次为头孢哌酮／

舒巴坦(78．8％)和泰能(77．o％)，其他

抗生素的敏感性均低于70．o％。在其他

医院阿米卡星的敏感性虽然也较好，可

达90．O％以上，但泰能敏感性却更高，

甚至可达100．O％。针对铜绿假单胞菌，

大多数头孢类抗生素(头孢哌酮／舒巴

坦、头孢哌酮、头孢氨噻肟、头孢他啶)、

部分喹诺酮类抗生素(环丙沙星、氧氟沙

星、左氧氟沙星)、阿米卡星和庆大霉素

敏感性均为100．O％，但头孢哌酮、头孢

氨噻肟、氧氟沙星、庆大霉素仅有1株菌

株进行了药敏试验，不具代表性，故对铜

绿假单胞菌敏感性较高的为头孢哌酮／

舒巴坦、头孢他啶、环丙沙星、左氧氟沙

星、阿米卡星均为100．O％，其次为头孢

吡肟(88．9％)、泰能(70．3％)、加替沙星

(44．4X)，其余抗生素的敏感性均低于

20．O％，甚至为0。而其他医院的铜绿假

单胞菌大都对头孢哌酮／舒巴坦敏感性

最高，达90．o％以上，但并未达100．o％

的药敏，而对泰能亦有较高的敏感性，为

70．0％～85．o％，可见本院ICu铜绿假

单胞菌虽对部分抗生素的敏感性较高，

但耐药菌株亦较多。

3．3．2在65株G‘菌中，万古霉素和万

迅的敏感性最高，均为100．o％，其次是

替考拉宁(90．o％)，其余的头孢及喹诺

酮类等抗生素的敏感性均低于55．O％。

其他医院G+菌对万古霉素敏感性也最

高，可达100．o％。杜斌等[9一研究认为，

万古霉素是治疗G+球菌感染安全可靠

的抗生素。37株真菌对5一氟胞嘧啶均敏

感，除特比奈芬敏感性低为33．3％外，

酮、氟康唑等敏感性均较高，与其他医院

分布基本一致。

综上所述，我们认为在收治严重感

染患者时，由于各地区各ICU病原菌分

布不完全相同、病原菌对抗生素的敏感

性也有一定差异，应有针对性地进行病

原学检查，但由于病原学结果回报的周

期较长，故不能一味地等待细菌学培养

和药敏试验结果再选择用药，这样往往

会贻误最佳抢救时机，使病情恶化，应不

失时机地进行经验性抗生素治疗，以提

高抢救成功率。而经验性应用抗生素相

对困难，所以各ICU内感染的流行病学

调查显得尤为重要。KollefDoj指出，每个

ICU都应明确本ICU内细菌流行病学

以及药物敏感资料，防止抗菌药物的滥

·59·

用，提高抗菌药物的抗菌活性，不清楚本

区域细菌流行病学资料经验性使用抗菌

药物不如不使用抗菌药物。对于ICU获

得性重症细菌感染可采取降阶梯治疗方

案，初始重拳猛击，迅速控制感染。本院

ICU在今后用药方面可参考全国、本市、

本院尤其是本ICU的菌群分布、细菌排

位、药敏率等情况，以及患者实际病情有

针对性地经验性应用抗生素。
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神经型和诱生型一氧化氮合酶联合治疗羊急性肺损伤

神经型一氧化氮合酶(nNoS)和诱生型一氧化氮合酶(iNOS)产生的一氧化氮在疾病病理生理进程的不同时间发挥着重

要作用。因此，在不同时间内将它们特异性地抑制，可能是一种有效的治疗方法。美国学者最近开展了将nNOS和iNOS在伤

后不同时间输注治疗羊急性肺损伤的研究。他们在伤后第一个12 h给予动物输注特异性nNOS抑制剂7一硝基吲哚，在第2个

12 h输注特异性iNOS抑制剂BBS一2。结果发现，这种抑制剂联合治疗可减轻呼吸阻塞。提高肺气体交换，但对肺水肿的形成没

有影响。治疗后，增加的肺组织血管内皮细胞生长因子(VEGF)、3一硝基酪氨酸等表达减少。研究者认为，这种联合治疗对羊急

性肺损伤具有潜在治疗效果。 王瑞晨，编译自《Crit Care Med》，2008—11—28(电子版)；胡森，审校
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