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·论著·

感染性休克后期患者血管加压素水平对

渗透压反应异常的规律探讨

周庆明 李栋梁 张征 王春玲 杨秀芬

【摘要】 目的 探讨感染性休克后期患者血管加压素（VP）对渗透压升高的反应规律。 方法 以 2012 年

1 月至 2013 年 9 月河北医科大学第一医院重症监护病房（ICU）37 例感染性休克患者为研究对象，测定其输注

3%高渗氯化钠溶液前后血清 VP 及血钠水平。以输液前后 VP 和血钠差值的比值（驻VP/驻Na）≤0.5�pg/mmol为无

反应组，＞0.5�pg/mmol 为有反应组，比较两组患者年龄、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHEⅡ）

评分、血压、血浆白蛋白水平，及血管活性药物使用情况。 结果 无反应组 20 例（占 54.05%），有反应组 17 例

（占 45.95%）无反应组基础 VP 水平显著低于有反应组（ng/L： 10.41±1.70�比 18.25±5.90， t＝5.29，P＜0.01），

输注 3%高渗氯化钠溶液后无反应组 VP 水平仍显著低于有反应组（ng/L：11.36±1.90�比 24.33±5.46，t＝9.33，

P＜0.01）。 两组患者均应用多巴胺（DA）或去甲肾上腺素（NE），无反应组应用 DA 或 NE 的剂量均明显高于有

反应组〔DA（滋g·kg

-1

·min

-1

）：14.91±3.78 比 8.64±1.69，t＝-5.02，P＜0.01；NE（滋g·kg

-1

·min

-1

）：1.03±0.48 比

0.38±0.12，t＝-3.12，P＜0.01〕。无反应组有 3 例联合应用血管活性药物（DA�+�NE），而有反应组无联合用药者。

两组患者年龄、APACHEⅡ评分、血压、血浆白蛋白水平、输注高渗氯化钠溶液前后血钠水平差异均无统计学意

义。 结论 感染性休克后期患者 VP对渗透压改变的调节能力受损，分泌功能下降，VP合成障碍。
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【

Abstract

】

Objective To� investigate� the� vasopressin� （VP） response� to� increasing� osmotic� pressure� in� the�

late-phase� of� septic� shock� patients.�Methods Thirty-seven� septic� shock� patients� hospitalized� in� intensive� care� unit�

（ICU） of�the�First�Hospital�of�Hebei�Medical�University�from�January�2012�to�September�2013�were�enrolled.�All�patients�

received�3%�hypertonic�saline�solution�infusion.�Serum�concentrations�of�VP�and�sodium�were�measured�before�and�after�

hypertonic� saline� solution� infusion.�Patients�with� ratio�of�difference� in�VP�and�sodium�before� and� after� infusion� of� 3%�

hypertonic� saline� （驻VP/驻Na）≤0.5� pg/mmol� were� defined� as� nonresponders， and� who�＞0.5� pg/mmol� defined� as�

responders.� The� age， acute� physiological� and� chronic� health� evaluationⅡ （APACHEⅡ） score， blood� pressure，

albumin� level， vasoactive� drug� between� the� two� groups� were� also� analyzed.�Results VP� level� in� the� nonresponsive�

group�（n＝20， 54.05%）was�markedly�lowered�before�（ng/L： 10.41±1.70�vs.�18.25±5.90， t＝5.29， P＜0.01） and�

after�（ng/L： 11.36±1.90�vs.�24.33±5.46， t＝9.33， P＜0.01） 3%�hypertonic�saline�solution�infusion， compared�with�

that� in� the� responsive� group� （n＝17， 45.95%）.� All� patients� in� the� two� groups� were� given� dopamine� （DA） or�

norepinephrine�（NE） for�maintaining�blood�pressure， and�the�dose�in�the�nonresponsive�group�were�higher�than�those�in�

the�responsive�group�〔DA�（滋g·kg

-1

·min

-1

）： 14.91±3.78�vs.�8.64±1.69， t＝-5.02， P＜0.01； NE�（滋g·kg

-1

·min

-1

）：

1.03±0.48�vs.�0.38±0.12， t＝-3.12， P＜0.01〕.�Three�patients�were�given�DA�plus�NE�in�the�nonresponsive�group�

while�patients�in�the�responsive�group�received�only�single�drug�therapy.�The�age， APACHEⅡ score， blood�pressure，

albumin� level， sodium� level� before� and� after� hypertonic� saline� solution� infusion� between� the� two� groups� were� not�

statistically�different.�Conclusion VP�secretion�to�osmotic�challenge�was�impaired�and�decreased�in�the�late-phase�of�

septic�shock， prompting�dysfunction�in�VP�synthesis.
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感染性休克是重症监护病房（ICU）中常见而严

重的并发症，常存在血管过度扩张、循环衰竭、器官

功能障碍或衰竭，增加了患者的病死率和住院时间。

早期研究发现， 感染性休克患者存在血管加压素

（VP）水平异常下降，加重了血管异常舒张，补充 VP

可以纠正

［

1

］

。 对于 VP 降低的机制，早期认为主要与

压力反射受损有关

［

1-2

］

。 但近期的研究发现，在感染

性休克早期与后期，VP 水平差异极大

［

2-4

］

；并且有研

究发现， 休克后期患者 VP 分泌的渗透压调节机制

严重异常

［

4

］

。 本研究以感染性休克后期患者为研究
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对象，探讨血清 VP对体内渗透压改变的反应规律。

1 资料与方法

1.1 病例选择：采用前瞻性研究方法，选取 2012 年

1 月至 2013 年 9 月入住本院 ICU 的感染性休克患

者。 ①入选标准：年龄≥18 岁；参照 2008 国际脓毒

症指南， 患者有明确的感染性休克， 且休克持续时

间≥24�h 者。 ②排除标准：年龄＜18 岁；非感染性休

克；感染性休克持续时间＜24�h者。

本研究符合医学伦理学标准， 得到医院伦理委

员会批准，所有治疗和检测得到患者家属知情同意。

1.2 病例一般情况：37 例患者中男性 21 例， 女性

16 例；年龄 59～86 岁，平均（67.41±6.51）岁；肺部

感染 19 例，腹腔感染 10例，其他部位或多部位感染

8例；所有患者均存在 2个或以上器官功能衰竭。

1.3 研究方法：所有入选患者进入 ICU 后测定其基

础状态的血清 VP 和血钠水平，然后给予 3%高渗氯

化钠溶液（高渗盐水）600�mL，通过中心静脉滴注 2�h

以提高血浆渗透压，再次测定血清 VP 和血钠水平；

根据渗透压改变前后 VP 及血钠水平的差值， 计算

驻VP/驻Na 比值，以数值≤0.5�pg/mmol 时作为无反应

组，数值＞0.5�pg/mmol 时作为有反应组。 同时记录

分析两组患者年龄、 急性生理学与慢性健康状况评

分系统Ⅱ（APACHEⅡ）评分、血压、血浆白蛋白、血

管活性药物使用情况。VP检测采用酶联免疫吸附试

验，使用奥地利 TECAN 公司的 SUNRISE酶标仪，试

剂盒由上海逸峰生物工程公司提供。

1.4 统计学处理： 应用 SPSS�16.0 统计软件进行数

据处理，计量资料数据采用均数±标准差（x±s）表

示， 两组间比较采用成组设计的 t 检验，P＜0.05�为

差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组间一般资料比较（表 1）：有反应组 17 例

（占 45.95%），无反应组 20 例（占 54.05%）。 两组间

年龄、APACHEⅡ评分、血压、血浆白蛋白水平等指

标比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05），有可比性。

2.2 两组间血钠及 VP 水平变化比较（表 2）：两组

输注高渗盐水前后血钠水平差异均无统计学意义；

无反应组输注高渗盐水前后 VP 水平均显著低于有

反应组（均 P＜0.01）。 说明该组病例 VP不能随血浆

渗透压升高而分泌增加， 提示该组病例 VP 对渗透

压刺激的分泌调节机制发生显著异常。

2.3 两组间血管活性药物应用情况比较（表 3）：两

组患者均应用多巴胺（DA）或去甲肾上腺素（NE），

有反应组应用 DA 或 NE 的剂量明显低于无反应组

（均 P＜0.01）。 无反应组有 3 例联合应用血管活性

药物（DA�+�NE），而有反应组无联合用药者。

3 讨 论

VP是由 9个氨基酸组成的小肽，在下丘脑的视

上核和室旁核的神经元细胞体中合成， 在神经垂体

储存。VP的释放受各种因素影响，血浆渗透压升高、

血容量减少、血压降低、疼痛、低氧、高碳酸血症等均

可刺激其释放进入血液循环

［

5-7

］

。 生理情况下，血中

VP浓度一般＜4�ng/L， 但血浆晶体渗透压的微升即

会引起 VP 快速释放，增加肾脏对水的重吸收，减少

水分的排出，维持血浆渗透压稳定

［

5

］

。 生理条件下，

体内 VP 维持渗透压作用的浓度一般在 1～7�ng/L，

发生血管收缩作用时需要达到 9～187�ng/L。 VP 主

要通过结合 V1 和 V2 受体而发挥作用，V1 受体分

布在血管平滑肌， 其兴奋可导致血管收缩；V2 受体

主要分布在肾集合小管， 其通过影响集合管主细胞

水通道蛋白及基因转录，促进水的重吸收，维持渗透

压和体液容量稳定，上述作用呈剂量依赖性

［

5-7

］

。

研究发现，感染性休克患者 VP 水平异常下降，

加重了低血压，补充 VP 可纠正低血压；在感染性休

表

２ 对血浆渗透压升高有无反应两组感染性休克患者

给予 3%高渗氯化钠溶液前后血钠及 VP水平比较（x±s）

组别

例

数

有反应组 17 141.34±5.96 144.96±5.15 18.25±5.90 24.33±5.46

无反应组 20 141.00±5.40 144.58±4.84 10.41±1.70 11.36±1.90

t值 9.18 0.23 5.29 9.33

P值 0.86 0.82 ＜0.01 ＜0.01

输液前 输液后

VP（ng/L）

输液前 输液后

血钠（mmol/L）

表

3 对血浆渗透压升高有无反应两组感染性休克

患者血管活性药物应用情况比较（x±s）

注：DA为多巴胺，NE为去甲肾上腺素

组别 例数 DA（滋g·kg

-1

·min

-1

） NE（滋g·kg

-1

·min

-1

）

有反应组 17 8.64±1.69 0.38±0.12

无反应组 20 14.91±3.78 1.03±0.48

t值 -5.02 -3.12

P值 ＜0.01 ＜0.01

表

1 对血浆渗透压升高有无反应两组感染性休克

患者基本参数比较（x±s）

注：APACHEⅡ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ

组别 例数 年龄（岁） APACHEⅡ（分）收缩压（mmHg） 白蛋白（g/L）

有反应组 17 68.06±7.68 38.35±6.17 104.0±7.5 24.47±2.90

无反应组 20 66.85±5.46 37.65±5.64 102.0±5.8 23.98±3.01

t值 0.56 0.36 0.69 0.50

P值 0.58 0.72 0.49 0.62

注：VP为血管加压素
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克的不同阶段，VP 的反应性及水平差异很大

［

1

，

8

］

。

Sharshar 等

［

9

］

观察了休克时间＜8�h 和＜7�d 的两组

患者，发现感染性休克早期 VP 水平明显升高，随休

克时间延长 VP水平进行性下降，休克后期约 1/3 的

病例缺乏 VP。 其他研究亦有类似发现

［

3-4

，

10

］

。 本研究

中的两组病例 VP 水平均较生理水平明显升高，但

54.05%的患者对渗透压刺激无反应， 提示 VP 相对

缺乏。 很多研究提示，补充 VP或类似物治疗不同阶

段的感染性休克患者都取得了良好效果

［

11-15

］

，减轻了

传统儿茶酚胺的副作用，甚至可能改善生存率

［

16-20

］

。

对于 VP 降低的机制， 曾经认为主要与压力反

射受损有关

［

1-2

，

6

］

。 但最近的研究发现，在感染性休克

的进展期甚至是恢复期，VP 分泌的渗透压调节机制

也存在显著异常， 表现为患者对血浆渗透压的升高

刺激无反应，其发生率高达 52%～60%

［

4

，

21

］

，本研究

结果与其接近。进一步的动物基础研究证实，休克早

期的 VP 升高为神经垂体释放增加所致， 而在视上

核、室旁核神经元却出现了 VP 合成障碍，其机制为

一氧化氮（NO）合成增加

［

22

］

。而另一项动物和人体基

础研究发现， 感染性休克时， 视上核神经元 VP 减

少，而室旁核神经元 VP 合成增加，提示其病理生理

机制不同，但确切机制仍不明确

［

23

］

。

感染性休克的病理生理机制十分复杂， 涉及炎

症反应、抗炎症因子、免疫、内分泌异常等

［

24-26

］

，但目

前已有的研究多数未将感染性休克后期患者作为特

定研究对象， 对该类患者所存在的渗透压调节机制

异常研究甚少， 对其细胞水平、 分子水平的研究更

少。本研究针对感染性休克后期这一特定阶段，对本

阶段发生率较高的渗透压调节机制异常进行了有益

的探讨。但由于样本量较小，且需要进一步研究阐明

其分子水平机制， 也需要临床科研工作者给予更多

的关注， 以期进一步阐明感染性休克发生发展的病

理生理机制，从而指导临床、改善预后。
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