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小剂量激素对感染性休克患者凝血功能的影响

邓秋明 尚东 万献尧
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严重的全身性感染和感染性休克是

以全身感染导致器官功能损害为特征的

复杂的临床综合征，尤其是感染性休克

的病死率很多可超过50％，其发病机制

复杂，涉及炎症、免疫、凝血及组织器官

损害等方面。近年来，随着对脓毒症认识

的不断深入及重新评价[1]，严重脓毒症

和脓毒性休克的诊治方法有了很大的进

步，同时针对其中某些问题的争论也从

未停止，比如激素在重症感染和感染性

休克的应用已受到越来越多的关注[2]。

以往的研究大部分是针对激素抗休克及

免疫影响方面开展的[3。4】，本研究中通过

应用小剂量激素，观察感染性休克患者

凝血功能的变化，探讨小剂量激素对感

染性休克患者凝血功能的影响。

1资料与方法

1．1 病例选择：选择2008年6月至

2009年9月本院重症监护病房(ICU)就

诊的38例感染性休克患者。入选标准；

感染性休克诊断符合2001年全身性感

染国际会议建立的新标准[5]。排除标准：

年龄<18岁；有血液系统病史；有消化

道出血；可疑真菌或结核感染；不可复苏

的临终状态。本研究经医院伦理委员会

批准，治疗均经患者或家属知情同意。

1．2分组及治疗：按随机原则分为对照

组(18例)和研究组(20例)。两组均给予

常规综合治疗；研究组在常规治疗基础

上给予小剂量激素(甲浚尼龙40 mg／d

静脉推注，3 d后减量至20 mg／d，再治

疗3 d)。

1．3观察项目及方法：于治疗前及治疗

后1周检测血小板计数(PLT)、活化部

分凝血活酶时间(APTT)、凝血酶原时

间(PT)、纤维蛋白原(Fib)、m二聚体。

1．4统计学方法：应用SPSS 13．0统计

软件，计量资料以均数士标准差(；士s)
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衰1两组感染性休克患者治疗前后凝血指标比较(三土s)

注：PLT：血小板计数，APTT：活化部分凝血活酶时间，PT：凝血酶原时间，Fib；纤维蛋白

原l与本组治疗前比较，‘P<0．05，6P<0．01}与对照组同期比较，‘P<0．05

表示，采用配对t检验；计数资料采用

r检验，P<0．05为差异有统计学意义。

2结果

表1结果显示，与治疗前比较，两组

治疗后PLT、Fib上升，APTT、PT缩

短，D-二聚体下降，差异均有统计学意义

(P<0．05或P<O．01)；且研究组PLT、

APTT、PT的改善程度较对照组明显

(均P<0．05)，而两组Fib、D-二聚体比

较差异无统计学意义(均P>0．05)。

3讨论

糖皮质激素作为重要的广谱内源性

抗炎物质，几乎可以从各个水平抑制宿

主的防御反应，从而防止过度及失调的

免疫炎症反应，在重症感染的治疗中广

受关注，而其副作用如胃肠道出血、再发

感染、神经肌肉无力、高血糖症和高钠血

症等，也使其应用饱受争议。2002年，

Annane等¨]主持了当时规模最大的多

中心、随机、双盲、对照临床试验，结果显

示，小剂量糖皮质激素替代治疗可降低

感染性休克肾上腺皮质功能减退患者的

28 d病死率和对血管活性药物的依赖

性。但随后被寄予厚望的糖皮质激素治

疗感染性休克研究(CORTICUS研究)

却没有取得预期效果口]，该研究结果显

示，氢化可的松并不能降低感染性休克

的病死率和休克好转率；同时会增加二

重感染、新发全身性感染和感染性休克

的发生率。本研究中通过观察小剂量激

素对凝血功能的影响，进一步探讨小剂

量激索在感染性休克治疗中的作用。

重症感染时同时启动了炎症与凝血

级联反应，炎症因子导致弥漫性内皮损

伤，一方面使凝m酶受体上调、炎症因子

和内皮细胞黏附分子表达；另一方面内

皮下胶原暴露，释放血小板活化因子

(PAF)激活血小板，同时使凝血因子Ⅺ

活化，启动凝血途径，而凝血系统的活化

促进了炎症进一步发展，这种现象被称

为两个系统间的“交叉对话眦“。在调控

重症感染患者炎症反应的同时，对凝血

系统功能障碍的早期调控与干预，能更

有效地阻断重症感染对机体造成的损

伤川；改善凝血系统紊乱，可阻止炎症、

凝血相互放大反应，可能对抑制失控性

炎症反应有益，改善预后[1“。本研究中

感染性休克患者凝血四项中APTT、PT

均延长，PLT、Fib下降，D一二聚体上升，

提示凝血激活，微血栓形成，凝血物质消

耗，继发纤溶系统亢进，凝血功能紊乱。

两组患者治疗后APTT、PT缩短，

PLT、Fib升高，m二聚体下降，提示凝

血功能改善；与对照组比较，研究组治疗

后APTT、PT、PLT改善更明显，提示小

剂量激察可抑制感染性休克凝血功能紊

乱。其原因：①抑制促凝血活化的细胞因

子生成：脓毒症时大量细胞因子生成，其

中白细胞介素一6(IL一6)对启动凝血至关

重要。临床研究发现，小剂量激素可通过

抑制核转录因子一KB(NF—KB)的活性，

降低脓毒症时血IL一6、IL一1、肿瘤坏死因

子一a(TNF—a)等细胞因子水平n“。因此，

小剂量激素可抑制细胞因子生成，减轻

其介导的凝血激活及内皮损伤。②改善

毛细血管通透性：因小剂量激素可增加

肥大细胞颗粒的稳定性，减少组胺释放，

减轻血管扩张I增加血管对儿茶酚胺的

敏感性。收缩血管，降低血管通透性[1刳。

另外，本研究中感染性休克患者PLT下
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降主要是因凝血激活消耗所致。治疗后，

两组PLT均较显著增加，以研究组增加

明显，考虑一方面小剂量激素抑制凝血

激活，使血小板消耗减少所致；另一方面

可能与小剂量激素本身可刺激骨髓造

血，促进血小板生成有关。

综上所述，小剂量激素可能通过改

善感染性休克患者凝血功能来改善预

后。另外，治疗后Fib及D一二聚体虽有

显著改善，但与对照组无明显差异，可能

与例数偏少等有关。
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遭遇车祸事故人群的生活质量较健康人群明显下降

目前，人们已普遍认识到灾害遭遇者的健康状况与健康人群的区别，然而特别是在车祸事故前后的健康状况变化尚无研

究。西班牙学者对随机抽取的3 361名志愿者进行了4年跟踪调查，研究中被调查者的健康状况以Short评分表进行评测，并

根据车祸事故的发生与否，初期与末期的健康状况变化情况也用Short评分表衡量。调查统计结果显示在3 361名志愿者中，

与没有发生过事故的被调查者相比，64名遭遇车祸事故的被调查者(只发生过一次事故)健康状况明显下降，主要表现在生理

功能、身体疼痛、情绪3个方面。研究人员认为，与未经历车祸事故者相比，那些遭遇事故者的健康水平因发生事故而明显下

降，本次调查为进行灾难创伤评估研究发现了某些特殊的相关性因素。

姚甲瑞，鳊译自《J Trauma》，2010—12—02(电子版)；胡森，审校

C一肽可改善失血性休克大鼠的肾损伤

失血性休克时诱发的全身炎症反应可引起缺血／再灌注损伤，并最终导致多器官功能衰竭。以往研究认为C一肽可抑制脓

毒症引起的心肌缺血／再灌注损伤并可改善糖尿病动物模型的肾脏损害。美国研究人员假定C一肽有可能改善失血性休克时肾

脏损伤，并对此进行了实验研究。研究中用股动脉放血法致3～4月龄大鼠平均动脉压为50 mm Hg(1 mm Hg=0．．133 kPa)，

3 h后自体血液回输后进行随机分组，其中实验组大鼠以C一肽280 nmol／kg静脉注射，对照组大鼠给予安慰剂注射，并检测两

组动物血液中肌酐、中性粒细胞及髓过氧化物酶水平。结果表明，实验组应用C一肽后肌酐、中性粒细胞、髓过氧化物酶水平均

较对照组显著降低；另外在分子水平，C一肽通过抑制各种促炎激酶进而抑制炎症介质DNA合成。因此，学者们认为，C一肽可通

过抑制炎症介质DNA合成改善失血性休克引起的肾损伤。

韩晓春，嫡译白‘Shock》，2011—01—14(电子版)；胡森，审校

髋骨骨折患者术后失血与是否使用血小板聚集抑制剂及原血小板功能无关

为了研究血小板聚集抑制剂对髋骨骨折患者术后血小板功能损伤的影响，以及该损伤是否与使用血小板聚集抑制荆、手

术期间失血或者患者原血小板功能有关，澳大利亚学者近期对462例髋骨骨折术后患者开展临床调查试验。手术于停用血小

板聚集抑制剂后1～3 d内进行，以胶原蛋白一肾上腺素闭合时间检测血小板功能，并监测患者的输液量及失血量。研究发现：

98例(21％)接受阿司匹林治疗患者中，有64例(65％)患者出现了血小板功能损伤122例(5％)接受氯吡格雷治疗的患者中，

有15例(68％)患者没有出现了血小板聚集现象；在没有接受血小板聚集抑制剂的患者中，29％的患者出现了血小板功能损

伤；学者认为患者病死率、红细胞需求量及失血量与血小板聚集抑制剂的摄入及原血小板功能之间不存在必然联系。研究人

员在调查中还发现：在接受阿司匹林治疗的患者中，必须于规定时间内尽快进行手术，否则会有出血的危险；而接受氯吡格雷

治疗的患者在停药后3 d内不会出现出血危险。研究人员认为：髋骨骨折患者手术期间失血与是否使用血小板聚集抑制剂及

娘血小板功能无关。

姚甲瑞，壕译自‘J Trauma》，2010，69：1217—1220；胡森，审校
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