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血管活性药物在休克治疗中的应用 

吴丽娟 何权 瀛 
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血管活性药物治疗休克的目的是恢 

复休克时的组织灌注。低血容量性、心源 

性以及梗阻性休克以低心排血量(cO)、 

低动脉血压以及明显的末稍循环血管收 

缩为特点。在血管扩张性休克中，病理性 

血管扩张、相对和绝对的低血容量、心肌 

抑制以及血流重新分布之间有着复杂的 

相互关系。脓毒症是血管扩张性休克最 

常见的原因。脓毒性休克表现为细胞的 

氧输送 (DO2)和氧消耗 (VO：)不足 ，导致 

有氧代谢转为无氧代谢、乳酸产生增多 

及细胞损伤。心血管系统的表现为心肌 

抑制、血管张力和通透性异常、DOz和代 

谢异常，最终的结果是多器官功能衰竭 

(M0F)甚至死亡。休克时血流动力学管 

理的目的在于维持 DOz高于临界值 ，并 

使平均动脉压(MAP)提高到一定水平， 

以此使适 当的 CO充分地分布于各器 

官。在休克治疗过程中，应用血管活性药 

物 的 目的在 于增加 DO ，或增 加器官 的 

灌注压，或两者均有。血管扩张性休克状 

态下心室功能受到抑制。由于 D0：取决 

于 CO，因此，成功的复苏要求辨别左心 

室功能不全，并使用增加心肌收缩力的 

药物进行纠正 。 

近来的研究显示，在脓毒性休克状 

态下，保证复苏后的MAP和 CO正常并 

不能纠正微循环灌注不足，这意味着微 

血管的复苏才是治疗的最重要 目标“ 。 

微循环的灌注是由复杂的神经内分泌所 

调节。由于微循环阻力增加，血流分布出 

现异常，由于分流现象导致全身血管阻 

力下降 治疗休克目的在于使心功能、动 

脉血氧饱和度及组织灌注均达到最佳。 

1 MAP的 目标 

在休克状态下，MAP通常被视为器 

基金项 目：北京大学博士研究生课题 

作者单位：100029 北京 中日友好医院 

ICU(吴丽娟)；100044 北京大学人民医院 

呼吸科(何权瀛) 

作者简介：吴丽娟(1962一)，女(汉族)， 

辽宁省人，医学硕士，主任医师，主要从事脓 

毒症方面的研究，已发表相关文章 10余篇 

(Email：wulijuanbj@yahoo．coll1．en) 

官灌注好坏的标志。然而 ，对建议 MAP 

的标准仍存在争议。应用升压药物治疗 

可以提升动脉血压、改善组织灌注，但有 

引起局部血管收缩的危险。一项前瞻性、 

随机、对照研究结果显示 ，应用去 甲肾上 

腺素使 MAP从 65 mm Hg(1 mm Hg= 

0．133 kPa)升至85 mm Hg，伴有心排血 

指数(cI)和左右心室收缩功指数升高， 

然而 ，VO：和乳 酸水平没 有变 化 。提高 

MAP>65 mm Hg也不能改善肾功能的 

指标，对脓毒性休克患者并无益处 

2 升压药 物以及 正性肌 力药物在 休克 

患者中的应用原则 

理想的血管活性药物应能迅速提升 

血压，改善心脏和脑血流灌注，改善或增 

加肾脏和肠道等内脏器官血流灌注，纠 

正组织缺氧，防止多器官功能障碍发生。 

尽管许多升压药物的应用已经有半 

个多世纪，但很少有直接比较这些药物 

的临床研究 。最近 “拯救脓毒症战役 ”小 

组委员会发表了以循证为基础的升压药 

物和正性肌力药物在脓毒性休克应用的 

一

致性意见，该研究基于获得的证据提 

出如下建议。“ ：①当充分的液体复苏不 

能恢复适 当的动脉血压时，应给予提升 

血压的药物(E级)；②小剂量多巴胺不 

宜用于肾脏保护(B级)；③肾上腺素和 

苯肾上腺素不应作为脓毒性休克的一线 

升压药物(D级)；④多巴酚丁胺是脓毒 

性休克时增加 CO的药物选择 (E级)； 

⑤正性肌力药物的应用不能提高 cO到 

正常生理水平之上(A级)。 

3 升压药物及正性肌力药物 

3．1 肾上腺素能类升压药物 

3．1．1 多巴胺 ：多巴胺是去甲肾上腺素 

和肾上腺素的前体。对健康人，随多巴胺 

剂量增加而显示不同的受体反应。应用 

低 剂量 (1～3／Lg·kg ·rain )多 巴胺 

时，多巴胺能受体被激活，导致肾脏、肠 

系膜 、脑及 冠状 血管扩张。多巴胺 通过增 

加 肾血流和肾小球滤过率而增加尿量， 

通过抑制醛固酮和肾小管中钠的输送而 

增加尿钠排泄。给予健康志愿者多巴胺 
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1～3／Lg·kg ·min～，可以选择性地 

增加 肾脏血流 。 

动物实验也证实，对升压药物有依 

赖性 的脓毒症动物应用小剂量 多巴胺 有 

助于保护肾脏血流旧。对于无肾功能不 

全或无少尿证据的危重病患者，应用 

2～3／Lg·kg ·min 的多 巴胺将 发生 

多尿，但肌酐清除率 (CCr)变化不一” 。 

另一项研究发现，应用其他升压药的患 

者同时应用小剂量多巴胺能够增加内脏 

血流，但不能改变其他内脏灌注指标，如 

胃黏膜内pH值(pHi)。 。一项关于脓毒 

性休克患者的研究发现，小剂量多巴胺 

可以改善脓毒性休克患者肝、肾等内脏 

器官的灌注，可以逆转使用去甲肾上腺 

素升压时对内脏灌注的不良影响。 。应 

用 中等剂量(5～lO g·kg ·rain ) 

多巴胺后 ，B一肾上腺素受体被激活，显 

示心肌的正性肌力作用和变时性作用， 

增 加每 搏 量，从 而 增 加 CO；小剂 量 

(3～5／Lg·kg ·min )多 巴胺对 不 同 

个体的血流动力学作用有所不同：其血 

管扩张作用经常与每搏量增加相平衡， 

对体循 环无 明显影响“ ；应用 大剂量 

(1O～ 20 g·kg-1·min-1)多 巴 胺 时 ， 

a一肾上腺素受体被激活，导致体循环血 

管收缩，伴随体循环阻力增加“”。然而， 

多巴胺总 a一肾上腺素受体作用弱于去 

甲肾上腺素。尽管有多巴胺剂量高至 

13O g·kg ·min 的报 告 ，但 多 巴胺 

常用剂量是2～20／Lg·kg ·min 。多 

巴 胺 剂 量 > 2 g·kg ·min 时 ， 

B 一肾上腺素受体激活作用可引起剂量 

限制性心律失常。多巴胺最常用于脓毒 

性休克和心源性休克的治疗。 

3．1．2 去甲肾上腺素：去甲肾上腺素作 

用于 a 一肾上腺素受体和 B 一肾上腺素 

受体 ，导致强烈的血管收缩，但 c0的增 

加不明显“ 。MAP升高后通常是出现 

反射性心动过缓，以致于抵消了轻度的 

变时性作用 ，心率保持不变甚至轻度减 

慢。有研究显示，严重感染患者应用去甲 

肾上腺素后 CCr无显著变化“ 。这可能 
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与去甲肾上腺素兴奋 a受体，一方面收 对脓毒性休克患者的全身血流动力学影 药物单独使用。然而，仍有多项研究强调 

缩血管、升高血压、保证肾脏有效灌注 响没有明显的区别 ”。 它在用于血管扩张性休克方面存在不确 

压，另一方面收缩肾脏血管，使得肾脏血 3．1．6 多 巴酚丁胺 ：多 巴酚丁胺 为 定性。正在进行的血管加压素与脓毒性 

流量减少有关。去甲肾上腺素最常用于 p一肾上腺素能药物 ，主要具有增加心肌 休克循证医学的临床研究 (VASST)比 

脓毒性休克的治疗。 收缩力的作用，是一种正性肌力药物。多 较了去甲肾上腺素与血管加压素对脓毒 

3．1．3 肾上腺素：肾上腺素具有强烈的 巴酚丁胺主要 作用于 p】一肾上腺素受 性休克 28 d病死率的影响，该研究将有 

B一肾上腺素受体活性 以及 中度 p 一肾 体，增加心肌收缩力和变时性并降低左 助于我们了解血管加压素对脓毒性休克 

上腺素受体和 a 一肾上腺素受体作用。 心室充盈压，对心力衰竭(心衰)患者可 的作用 。 

临床上应用小剂量肾上腺素时，由于其 以降低心脏的交感活性，总的作用是增 3．2．2 特力素：特力素是血管加压素的 

岛一肾上腺素受体改变心肌收缩力和变 加 CO，伴随体循环阻力的降低，血压轻 类似物，与短效血管加压素 (半衰期为 

时性的作用而增加 CO，而 一肾上腺素 度降低或不变。 。 6 min，作用持续时间 3O～60 rain)比较， 

受体作用引起的血管收缩通常被 p 一肾 Rivers等“ 将 多巴酚丁胺作为增 其半衰期为 6 h，作用持续时间为 2～ 

上腺素受体引起 的血管扩张作用所抵 强心肌收缩力的药物，与其他治疗联合 10 h。与血管加压素相比，特力素的缺点 

消，结果是 CO增加，伴随体循环阻力下 用于严重脓毒症或脓毒性休克的治疗， 是用药后作用很难消退。一些研究显示， 

降和对MAP的不同影响。 。刺激 既一肾 降低了该组患者的病死率。 特力素可以改善脓毒症患者的血流动力 

上腺素受体可能激发心律失常。对于严 一项关于动物(猪)内毒素休克的研 学，并且减少儿茶酚胺类升压药物的需 

重休克患者而言，肾上腺素的内脏血管 究中，比较了单用血管加压素与血管加 要量 。 

收缩程度高于等量去甲肾上腺素和多巴 压素联合多巴酚丁胺对全身和内脏循环 一项关于特力素对 1 7例去甲肾上 

胺，从而使局部循环功能恶化并增加血 和代谢的影响，结果显示，多巴酚丁胺能 腺素耐药的脓毒性休克患者生理作用的 

乳 酸水平n ，大剂量 肾上腺素能产生 够防止血管加压素所导致的内脏血流减 前瞻性研究显示，患者静脉注射 1次或 

a一肾上腺素受体的作用 ，除增加 CO外， 少和动脉血乳酸水平升高 。 2次 1 mg的特力素后，MAP明显升高， 

还导致体循环阻力增加。在对犬的脓毒 评估脓毒症早期 目标治疗证据 的 伴随CI、心率、DOz指数及 VOz的下降， 

症模型进行肾上腺素、血管加压素以及 共识会议建议 (B级)“”：在对严重脓毒 每搏量不变，尿量增加、CCr升高、肾功 

去甲肾上腺素的比较研究中发现，与去 症或脓毒性休克进行复苏的第一个 6 h， 能得到改善、血清乳酸水平明显下降、胆 

甲肾上腺素和血管加压素比较，肾上腺 如 果 液 体 复 苏 后 中心 静 脉 压 达 到 红素和转氨酶升高时，可停用常规的儿 

素对器官功能、体循环的灌注以及存活 8～12 mm Hg，而中心静脉血氧饱和度 茶酚胺类药物 ”。 

均有不利的影响。 。 (ScvOz)未达到 0．70，则应输浓缩红细 另一项 1 5例去甲肾上腺素耐药的 

肾上腺素最常用于过敏性休克的治 胞使血细胞比容≥0．30，或输注多巴酚 脓毒性休克患者应用特力素作用的前瞻 

疗，是脓毒性休克和冠状动脉搭桥术后 丁胺(最大剂量2O ·kg ·min )以 性研究显示 ，给患者静脉注射 l mg特力 

低血压管理的二线用药。 达到这个 目标。 素后 ，可以导致 C0下降(所有患者的基 

3．1．4 去氧肾上腺素：去氧肾上腺素是 3．2 非肾上腺素能类升压药物和正性 础 CO均升高)、MAP逐渐升高、胃黏膜 

n一肾上腺素受体激动剂，可以导致血管 肌力药物 灌注逐渐改善(激光多普勒血流计检测 

收缩并伴有很弱的心脏变力性和变时性 3．2．1 血管加压素：血管加压素是抗利 30 rain)，这种作用持续至少 24 h。 ；特 

作用。通过 增加 体 循环 阻力 而增 加 尿激素的类似物，是休克过程 中产生的 力素明显增加尿量和 CCr，减少了所有 

MAP。该药用于低血压伴体循环阻力降 一种重要的内源性应激激素。有研究发 患者的去甲肾上腺素用量 。 

低(<70 kPa·S·L )的情况(如高动 现，成人严重脓毒症时，内源性血管加压 3．2．3 磷酸二酯酶抑制剂：磷酸二酯酶 

力性脓毒症、神经源性紊乱、麻醉导致的 素水平降低。 。动物实验显示，血管加 抑制剂(如安力农和米力农)具有增强心 

低血压)。尽管体循环阻力升高增加了心 压素能够改善脓毒性休克动物的肾血流 肌收缩力和血管扩张的作用。在许多方 

脏后负荷 ，但大多研究证明，此前心功能 和 DOz水平，延长存活期 。临床研 面其作用与多巴酚丁胺相似，但心律失 

正常的患者用药后 CO保持不变或增 究指出该药可用于治疗难治性脓毒性休 常的发生率较低。磷酸二酯酶抑制剂最 

加(16 。体循环阻力>120 kPa·S·L 为 克 “，尤其作为二线升压药物。一项 常用于心功能受损和难治性心衰，但它 

该药禁忌证。 小规模的随机对照临床研究发现，在用 扩张血管的特性限制了其在低血压患者 

3．1．5 间羟胺 ：间羟胺为 a一肾上腺素 去甲肾上腺素的基础上加用血管加压素 中的应用。 

受体激动剂，对心脏 既受体具有较弱的 (滴速 0．04 U／min)，比单独用去甲肾上 3．2．4 左西孟旦：左西孟旦是一种新型 

激动作用。主要作用是收缩血管，同时反 腺素能更有效地纠正晚期血管扩张性休 Ca 增敏剂，作为正性肌力药物用于短 

射性地减慢心率、轻度增加心肌收缩力， 克 “。另有研究发现，血管加压素能抑 程失代偿性心衰。左西孟旦与心肌肌钙 

其升压作用比去甲肾上腺素弱、缓慢而 制胃肠黏膜的血流灌注 。许多证据显 蛋白 C结合 可以增加心肌肌钙蛋 白C 

持久。间羟胺主要通过以下两种途径发 示，给予脓毒性休克患者输注血管加压 对 Ca 的敏感性，增加心肌收缩力，而 

挥作用：直接激动血管的肾上腺素 a受 素是安全和有效的。应该以小剂量血管 无需提高细胞内的Ca 浓度，且不影响 

体；通过间接机制刺激去甲肾上腺素释 加压素(成人 0．01～0．04 U／min)与其 心率，心肌耗氧量也未见明显增加。 

放。有研究显示，去甲肾上腺素和间羟胺 他升压药物同时使用 ，而不能作为升压 大量研究证实，对于脓毒症所致的 
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心肌抑 制 ，左西孟旦 有 比多 巴酚 丁胺 能 (1)：31—37． 

更好地增强心肌收缩力的作用。9,30)。一 9 李东伟，程尉新，胡森，等·血管活性药物 

项对有心肌抑制脓毒症患者的研究发 对脓毒症患者肝肾功能的影响[J]·中国 
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血管活性药物治疗休克的目的是使 12 Task force of the American college of 
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