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小儿脓毒性休克容量复苏应用的临床研究

霍习敏 王晓冬 康磊

【摘要】 目的 比较晶体液单用与加用白蛋白两种液体疗法在小儿脓毒性休克中的治疗作用。 方法 采

用回顾性研究方法，收集河北省儿童医院重症医学科收治的 63例脓毒性休克患儿的临床资料，按照入院后 1�h

内液体复苏治疗中是否给予白蛋白将患儿分为两组。 观察组 33例，于入院后 30�min内输入生理盐水 20�mL/kg

后再给予白蛋白 1�g/kg 进行复苏治疗；对照组 30例，入院后 30�min内输入生理盐水 20�mL/kg，并根据液体治疗

的反应情况继续给予生理盐水扩容。 其他抗感染及血管活性药物使用原则相同。 比较两种方法治疗患儿的第

一小时输液量、循环稳定时间、肺水肿发生率及达标后 0、6、12�h 血乳酸水平，并计算血乳酸清除率。 结果 观

察组患儿第一小时输液量明显减少对照组（mL：41.56�±10.50 比 57.24±7.54，t＝4.596，P＝0.000）；达到循环稳

定时间少于对照组，但差异无统计学意义（min：219.87±70.23 比 287.10±67.00，t＝2.047，P＝0.360）；肺水肿发

生率略低于对照组〔6.1%（2/33）比 10.0%（3/30），字

2

＝2.272，P＝0.259〕。 两组随复苏时间延长，乳酸水平逐渐下

降，乳酸清除率逐渐升高；在复苏后 0�h、6�h，观察组乳酸水平（mmol/L）明显低于对照组〔0�h：3.65±2.84 比

5.72±2.11，t＝1.940，P＝0.046；6�h：2.12±1.21 比 4.09±1.45，t＝2.892，P＝0.005〕，乳酸清除率较对照组明

显升高〔0�h：（0.38±0.15）%比（0.18±0.09）%，t＝1.447，P＝0.018；6�h：（0.62±0.14）%比（0.51±0.11）%，t＝

1.920，P＝0.047〕； 在复苏后 12�h， 观察组与对照组间乳酸（mmol/L：1.46±0.39 比 1.54±1.90，t＝0.450，P＝

0.072）及其清除率〔（0.78±0.19）%比（0.77±0.18）%，t＝0.091，P＝0.928〕差异均无统计学意义。 结论 脓毒性

休克患儿容量复苏时给予白蛋白，能使循环更早稳定，无肺水肿发生，提升难治性脓毒性休克抢救成功率。
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【

Abstract

】

Objective To� compare� the� effect� of� crystalloid� and� crystalloid� plus� albumin� in� the� treatment� of�

pediatric�septic�shock.�Methods Data�of�63�pediatric�patients�with�septic�shock�admitted�to�Department�of�Critical�Care�

Medicine�of�Hebei�Provincial�Children's�Hospital�were�collected�and�retrospectively�analyzed.�The�patients�were�divided�

into�two�groups�according�to�whether�they�received�albumin�for�volume�resuscitation�within�1�day�after�admission�or�not.�

The� patients� in� observation� group� （crystalloid � +� albumin� group， n＝33） received� normal� saline� （20� mL/kg）

followed�by�1�g/kg�albumin�30�minutes�after�admission， and�those�in�control�group�（crystalloid�group， n＝30） received�

only�normal�saline�（20�mL/kg） 30�minutes�after�admission， and�normal�saline�resuscitation�was�continued�according�to�

the�effect�of� fluid� therapy.�Anti-infection�and�vasoactive�drugs�strategies�were� the� same� in�both�groups.�The� first-hour�

infusion�volume， time�showing�stable�hemodynamics， the�incidence�of�pulmonary�edema， and�blood�lactate�levels�at�0，

6， 12�hours�after�achieving� the�goals�were�compared， and�blood� lactate�clearance�rates�were�calculated.�Results The�

first-hour�infusion�volume�time�in�the�observation�group�was�lower�than�that�in�control�group�（mL： 41.56�±10.50�vs.�

57.24±7.54， t＝4.596， P＝0.000）， and�time�showing�stable�hemodynamics�was�shorter�than�that�in�control�group�but�

without�statistically�significant�difference�（minutes： 219.87±70.23�vs.�287.10±67.00， t＝2.047， P＝0.360）.�The�

incidence�of�pulmonary�edema�in�observation�group�was�slightly�lower�than�that�in�control�group�〔6.1%�（2/33） vs.�10.0%�

（3/30）， 字

2

＝2.272， P＝0.259〕.�The� lactic�acid� levels�were�decreased�gradually�along�with�rehabilitation� time， while�

lactate�clearance�rate�was�increased�in�both�groups.�At�0�hour�and�6�hours�after�resuscitation， the�lactate�level�（mmol/L）

in�the�observation�group�was�significantly�lower�than�that�in�control�group〔0�hour： 3.65±2.84�vs.�5.72±2.11， t＝

1.940， P＝0.046； 6�hours： 2.12±1.21�vs.�4.09±1.45， t＝2.892， P＝0.005〕， while�the�lactate�clearance�rate�was�

significantly�increased�compared�with�control�group�〔0�hour：（0.38±0.15）%�vs.�（0.18±0.09）%， t＝1.447， P＝0.018；

6�hours： （0.62±0.14）%�vs.�（0.51±0.11）%， t＝1.920， P＝0.047〕.�However， at�12�hours�after�resuscitation， there�

were�no�statistically�significant�differences�in�the�lactic�acid�level�（mmol/L： 1.46±0.39�vs.�1.54±1.90， t＝0.450， P＝

0.072） and�the�lactate�clearance�rate�〔（0.78±0.19）%�vs.�（0.77±0.18）%， t＝0.091， P＝0.928〕 between�observation�

group�and�control�group.�Conclusion Albumin�resuscitation�in�children�with�septic�shock�can�stabilize�hemodynamics�

earlier， reduce�the�incidence�of�pulmonary�edema， and�improve�the�successful�rescue�rate�of�refractory�septic�shock.
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脓毒性休克是一种由微生物及其毒素等引起的

微循环功能紊乱，最终导致细胞代谢紊乱、多器官功

能障碍、循环衰竭的复杂临床综合征

［

1

］

，是在严重脓

毒症基础上给予足量液体复苏仍无法纠正的持续性

低血压状态，是严重脓毒症的一种特殊类型

［

2

］

。 脓毒

性休克病情进展迅速，病死率高。及时有效的循环系

统支持治疗是抢救治疗的主要环节， 其中容量复苏

更是治疗中的关键。本研究采用回顾性研究方法，通

过对失代偿期脓毒性休克患儿的抢救数据进行分

析， 探讨合理的液体复苏疗法在小儿脓毒性休克治

疗中的作用。

1 对象和方法

1.1 研究对象及分组：选取 2008 年 7 月至 2012 年

7 月本院重症医学科收治的脓毒性休克（失代偿期）

患儿 81例为研究对象， 诊断均符合中华医学会 2006

年制定的儿科脓毒性休克诊疗推荐方案

［

3

］

的标准。 排

除既往有先天性疾病、 器官功能不全及血液系统基础

疾病的患儿， 以及入院后 72�h内死亡患儿， 共计 18

例。 最终共纳入病例 63 例，其中男性 37例，女性 26

例；年龄 4个月～7岁，年龄（2.1±0.9）岁。 以入院后

1�h 内是否给予白蛋白复苏将患儿分为两组： ① 观

察组（晶体液 + 白蛋白组）35 例，患儿入院后 30�min

内输入生理盐水 20�mL/kg 后加用白蛋白 1�g/kg，酌

情给予生理盐水扩容；② 对照组（晶体液组）28 例，

患儿入院内 30�min 内输入生理盐水 20�mL/kg，并根

据治疗反应情况重复给予 2�～ 3�组晶体液。 其他抗

感染药物和血管活性药物的治疗方法及程序两组皆

相同。

本研究符合医学伦理学标准， 经医院伦理委员

会批准，所有治疗获得患儿家属的知情同意。

1.2 方法：比较两种方法治疗患儿的第一小时输液

量、循环稳定时间、肺水肿发生率以及达标后 0、6、

12�h血乳酸水平，并计算血乳酸清除率。循环稳定时

间指入院后抢救治疗开始到以下状态： ①末梢循环

基本好转；② 四肢温暖； ③ 血压基本稳定； ④ 意识

不清程度有所减轻，肢体活动增多； ⑤ 尿量＞

1�mL·kg

-1

·h

-1

；⑥ 代谢性酸中毒有所减轻，毛细血管

再充盈时间＜ 2�s。 肺水肿诊断为患儿开始治疗 6�h

内出现缺氧加重、 憋气， 肺部出现水泡音或突然湿

啰音增多，加上以下情况之一： ①气管插管内出现

粉红色或血性泡沫痰；②肺部影像学提示双肺对称

性斑片状致密影， 呈蝶翼样分布。 血乳酸清除率

（%）＝（复苏前乳酸值－复苏后乳酸值）/ 复苏前乳

酸值×100%。 所有患儿均给予相应对症治疗，如机

械通气、抗凝、利尿、保护器官功能等。入院后立即进

行辅助检查：血气分析，测定乳酸、降钙素原（PCT）、

C- 反应蛋白（CRP）水平，血培养，同时进行血常规、

血糖、肝肾功能、心肌酶、电解质等检查。每例患儿详

细记录重症监护内容。 血乳酸采用 ABL800 血气分

析仪测定。

1.3 统计学方法： 所有数据均采用 SPSS�17.0 软件

进行统计学分析； 计量资料结果以均数±标准差

（x±s）表示，组间比较采用 t 检验；计数资料组间比

较采用 字

2

检验；P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 第一小时输液量和循环稳定时间（表 1）：观

察组患儿第一小时输液量少于对照组， 差异有统计

学意义（t＝4.596，P＝0.000）；观察组达到治疗目标

的循环稳定时间也短于对照组， 但差异无统计学意

义（t＝2.041，P＝0.360）。

2.2 肺水肿发生率（表 1）：观察组有 2�例发生肺水

肿，而对照组有 3 例出现肺水肿。两组肺水肿发生率

比较差异无统计学意义（字

2

＝2.272，P＝0.259）。

2.3 血乳酸和乳酸清除率（表 2）：两组复苏后血乳

酸水平及血乳酸清除率随复苏时间延长逐渐变化，

乳酸水平逐渐下降，乳酸清除率逐渐升高。观察组复

苏 0�h、6�h乳酸明显低于同期对照组，血乳酸清除率

明显高于同期对照组（P＜0.05 或 P＜0.01）；复苏

12�h时两组间乳酸及乳酸清除率比较差异均无统计

学意义（均 P＞0.05）。

3 讨 论

3.1 脓毒性休克早期集束化治疗中液体复苏的探

讨：儿童脓毒性休克是儿科重症监护病房（PICU）内

病死率最高的原因， 抢救失败会造成医疗资源的消

耗

［

4

］

。2004年制定的《严重感染和感染性休克治疗指

南》

［

5

］

提出了 46 条治疗原则并首先在成人中应用。

集束化治疗方案及《2008 年国际严重脓毒症和脓毒

性休克治疗指南》

［

6

］

则明确提出了儿童液体复苏方

案及 6�h 复苏目标，其中液体复苏方案指出：第一

小时快速输液： 首剂 9�g/L盐水 20�mL/kg， 10～20�min

表
1 观察晶体液加用白蛋白对脓毒性休克患儿

循环稳定时间及肺水肿发生率的影响

组别 例数

第一小时输液量

（mL，x±s）

循环稳定时间

（min，x±s）

肺水肿发生率

〔%（例）〕

观察组 33 41.56±10.50 219.87±70.23 6.1（2）

对照组 30 57.24± 7.54 287.10±67.00 10.0（3）

检验值 t＝4.596 t＝2.047 字

2

＝2.272

P值 0.000 0.360 0.259
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推注，若循环无明显改善，可连续 2～3次，最大量可

达 40～60�mL/kg，不主张给予胶体液。经过 5年的临

床实践，2012 年修订的《严重脓毒症与脓毒性休克

治疗国际指南》

［

7

］

对先前的方案进行了适当更改：新

指南强调了在最初液体复苏阶段使用等渗晶体液或

白蛋白。 本研究将成人集束化治疗方案部分应用于

儿童， 认为对提高脓毒性休克患儿的救治成功率确

实有效。 通过对脓毒性休克复苏患儿早期液体复苏

阶段晶体液加白蛋白与单纯晶体液治疗进行比较分

析发现， 加用白蛋白进行液体复苏的患儿能够更快

获得循环系统稳定，未见肺水肿发生，同时乳酸下降

更快，说明组织缺氧得到更早改善。

3.2 液体复苏的评价：积极液体复苏是降低脓毒性

休克病死率的重要措施

［

8-9

］

。

脓毒性休克本质是一种分布性休克， 严重全身

感染出现循环障碍，不仅会出现血管通透性增加，甚

至会出现渗漏综合征，还会造成血管收缩功能失调，

大量血液淤滞于毛细血管床， 最终出现有效循环血

量不足

［

10

］

。因而在临床抢救过程中，除应重视抗感染

治疗外，及时纠正循环血容量不足、迅速稳定循环状

态更是重中之重

［

11

］

。

儿童脓毒性休克病情复杂， 早期可能出现外周

末梢灌注不良、高乳酸血症、血氧饱和度降低、微循

环障碍，或不伴有低血压。 因此，早期识别脓毒性休

克非常重要

［

12

］

。及时液体治疗的时机掌握，直接影响

血流动力学稳定后的器官功能及预后

［

13

］

。 液体复苏

的最终目标是改善循环，消除氧债，防止多器官功能

障碍的发生。 在指南集束化治疗中液体复苏是极为

重要的过程，也是最具争议的话题

［

14

］

。

在本研究中，随复苏时间延长，观察组及对照组

乳酸水平逐渐下降，乳酸清除率逐渐升高，说明组织

供氧有明显改善。 在复苏 0�h 和 6�h，观察组乳酸下

降较对照组更明显，血乳酸清除率明显升高，说明在

达到复苏目标之后晶体液加白蛋白能尽早改善组织

氧合，但到 12�h两组乳酸水平无明显差异。

液体复苏主要是提升有效循环血量， 目的是保

证组织灌注有充足的氧供，但是在临床实践中发现，

复苏过程中肺水肿、 全身水肿和急性呼吸窘迫综合

征（ARDS）的发生又可加重组织水肿而影响细胞氧

供，这与血浆胶体渗透压下降有关，同时也与液体过

负荷有关。 很好地应用液体复苏策略需要在临床个

体化的发挥中来实现。 液体复苏的量和质的争论持

续不断， 近年来更多关注在何种情况下应用液体复

苏策略和液体复苏整体方案的制定

［

15

］

。 液体的质、

量、给液方式（包括途径、速度）3 种因素应综合考

虑。“欧洲液体专家会议共识”等文献的发布反映的

结果是晶体液、 血制品和人工胶体的精细个体化应

用仍需深入观察研究

［

16

］

。 扩容是为提高有效循环血

量， 若无效或造成液体超负荷， 不仅对患儿抢救无

益，甚至有害，可能提高病死率

［

17

］

。

休克患者容量不足，需要进行快速补液，补液后

患者如果表现为心音有力、尿量增加，说明容量反应

好。 有研究表明，在成人患者中，快速液体复苏能有

效避免液体超负荷

［

18

］

。 我们不仅要考虑单位时间内

输入液体的量，还要考虑患儿心功能状态；同时考虑

输入晶体与胶体的比例， 以保证血浆胶体渗透浓度

的维持与稳定。

目前公认， 脓毒性休克循环系统损害表现为对

机体微循环异常和心脏功能受抑两个部分。 微循环

是全身重要器官的灌注及人体各器官正常运转的物

质和能量传递场所

［

19

］

。 脓毒症就是以微循环障碍为

主的全身炎症反应综合征（SIRS）

［

20

］

，通过抑制细胞

能量代谢导致细胞功能障碍，最终出现多器官功能

损害

［

21

］

。 导致微循环障碍病理生理改变包括以下

几方面

［

22

］

：①微动脉内皮细胞介导的对舒血管及缩

血管物质反应能力下降； 微血管内皮细胞连接疏松

导致通透性增加，从而使液体及小细胞外漏；有效循

环血量减少，有效毛细血管减少，灌注不良毛细血管

比例增加。 ② 炎症介质增多，内皮细胞的黏附效应

提升。③凝血因子释放，凝血状态进行性紊乱。感染

及循环障碍进而导致心功能不良， 经补液后会出现

细胞水肿及细胞外液增加， 血液和组织细胞间氧气

表
2 晶体液加用白蛋白对脓毒性休克患儿复苏前后乳酸及乳酸清除率的影响（x±s）

注：与本组入院时比较，

a

P＜0.05

组别 例数

观察组 33 6.70±1.71

3.65±2.84

a

2.12±1.21

a

1.46±0.39

a

0.38±0.15 0.62±0.14 0.78±0.19

对照组 30 6.98±0.54 5.72±2.11 4.09±1.45 1.54±1.90 0.18±0.09 0.51±0.11 0.77±0.18

t值 0.265 1.940 2.892 0.450 1.447 1.920 0.091

P值 0.792 0.046 0.005 0.072 0.018 0.047 0.928

入院时 复苏 0�h 复苏 6�h 复苏 12�h

乳酸清除率（%）

复苏 0�h 复苏 6�h 复苏 12�h

乳酸（mmol/L）
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弥散距离的增加及氧合效率的下降， 直接导致组织

缺氧。结合大量临床数据表明，心脏功能抑制是导致

脓毒性休克患者死亡的主要因素之一

［

23

］

。 国外学者

报道，脓毒症存在心脏功能抑制，表现为心肌舒缩功

能下降、心脏扩大、射血分数下降、舒张末期心室容

量减少以及抢救治疗过程中儿茶酚胺类药物的反应

性下降

［

24

］

。 心肌水肿与心肌抑制导致的恶性循环将

造成心排血量下降，组织灌注进一步减少。 所以，复

苏时还应注意避免造成器官水肿等进一步损害，保

护心脏等重要器官的功能。

成功的复苏包括组织恢复灌注，血管恢复张力，

从外周循环和第三间隙回收液体到体循环， 大量液

体通过尿量来排泄等

［

25

］

。 积极充分的扩容应该根据

患儿的心功能状态、 休克不同阶段等因素界定补液

量及速度，避免加重心功能障碍

［

26

］

。

在成人脓毒性休克的抢救中， 容量负荷试验是

成人在 30�min 内输入晶体液 500～1�000�mL 或胶体

液 300～500�mL，增加心脏前负荷，观察心脏每搏量

（SV） 和分钟排血量， 以此来判断患者的容量反应

性。 而危重症患者容量负荷多在 5～10�min 内输入

250�mL胶体液

［

27-28

］

。与成人患者不同，小儿脓毒性休

克的病理生理过程复杂多变，血压降低出现晚，常表

现为低心排合并高血管阻力型，如脉搏细弱、肢体末

梢发冷、毛细血管充盈时间延长等

［

29

］

。 本研究发现，

复苏初期给予晶体液后尽早给予白蛋白， 可提升血

浆渗透压， 减少复苏液体用量和血管活性药物的用

量，更快恢复上述几方面组织功能，改善临床症状。

因此，液体复苏时机的掌握、容量控制、疗效评估是

相互交织的关键环节

［

30

］

，同时也是集束化治疗个体

化的表现。

3.3 胶体液的应用目前仍是治疗争论的焦点，包括

胶体液用药选择、时机及用药量。

胶体液复苏很重要， 国内研究颇多， 但尚无定

论，总结多数临床观察并结合临床救治经验认为，脓

毒性休克胶体液复苏治疗需要考虑患儿病情状态，

胶体液扩容能力相当于晶体液的 4 倍， 其扩容有效

时间是晶体液的 2 倍， 临床抢救过程中需评估患儿

复苏程度、 已经输入液体成分及量的堆积、 内环境

（如 pH、Na

＋

等）和凝血功能等因素，注意胶体液输

入及其清除过程对免疫功能、 肾功能及肝功能的影

响

［

31

］

。目前胶体液中首推白蛋白，白蛋白与人工胶体

液能稳定内环境，比血液制品容易及时得到。本研究

表明，快速输液阶段即给予白蛋白，较单纯补充晶体

液的患儿能更早达到循环稳定状态， 组织灌注更快

恢复，其结果与 2012 年国际指南的论点相符。

胶体液品种不同， 输入静脉后对血容量的增加

量也不同， 这是由于输入液体在体内液体不同区域

分布容量不同所致。生理盐水输入后可从血管渗出进

入到细胞外液， 因此留在血管中的液体量为输入量的

1/5～1/4， 输入 400～500�mL液体即可扩大血浆容量

100�mL。而胶体液为大分子颗粒，输入后基本留在血

管内，输入 100�mL就能增加血浆容量 100�mL。 本组

患儿应用白蛋白 1�g/kg， 可增容 15～25�mL/kg 血浆

容量，白蛋白容易计算出血浆增容量，对患儿血液成

分比例的影响小， 在复苏治疗中给予胶体液能明显

提高胶体渗透压。胶体首选白蛋白，也可以给予低分

子或中分子右旋糖酐等， 但由于后者易导致过敏反

应， 临床基本不再应用， 一般不主张直接给予血制

品， 但对首剂扩容是采用晶体液或胶体液目前尚无

定论。 也有学者主张晶体液复苏后循环改善不良再

给予胶体液

［

32

］

。

在胶体液使用方面， 近些年也有一些临床资料

引人关注。 2011年在《新英格兰医学杂志》发表了一

项多中心大样本的前瞻性随机对照临床试验， 该试

验通过统计 3�170 例严重感染患儿液体复苏方案的

临床资料发现，在初始抢救中白蛋白（20～40�mg/kg）

或生理盐水（20～40�mg/kg）复苏组治疗效果差异不

明显，但都比对照组（无快速的初始液体复苏）病死

率及神经系统后遗症发生率更高

［

28

］

。 这一研究结果

颠覆了现代液体复苏方案的研究结论， 同时也对目

前复苏液的速度及液量是否适宜提出了新的疑问。

在脓毒性休克抢救的液体复苏方面， 胶体液所带来

的优势还在进一步探讨当中。同时，复苏液对免疫状

态、炎症反应影响的研究也在进一步增多及深化

［

33

］

。

总之，本研究中，晶体液加白蛋白在复苏的快速

输液阶段应用能较早改善脓毒性休克患儿的循环和

组织氧供，支持目前的修订方案。 微循环尽早恢复，

血流动力学状态尽早稳定， 也就能尽可能减轻全身

组织缺血、缺氧状态，使复苏后的再灌注损伤程度降

到最低

［

34

］

。 同时本研究也为提高脓毒性休克抢救成

功率提供了可靠的临床数据及治疗依据。
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