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【摘要】 目的  探讨不同血管活性药物对急性呼吸窘迫综合征（ARDS）合并感染性休克患者血流动力学、

容量反应性、液体平衡、肾功能及预后的影响。方法  采用前瞻性单盲随机对照研究方法，选择 2015 年 1 月 

1 日至 2016 年 5 月 1 日江西省人民医院重症医学科收治的 ARDS 合并感染性休克患者，纳入符合 ARDS 柏林

定义诊断标准、年龄＞15岁、经液体复苏后仍需血管活性药物治疗者。按计算机产生的随机数字表将患者分为

去甲肾上腺素组（NE 组）和特利加压素组（TP 组）。TP 组静脉微量泵入特利加压素 0.01～0.04 U/min，NE 组泵

入去甲肾上腺素＞1 μg/min，维持目标平均动脉压（MAP）在 65～75 mmHg（1 mmHg＝0.133 kPa）。脉搏指示连

续心排血量（PiCCO）监测血流动力学及血管外肺水指数（EVLWI）；每日进行被动抬腿试验（PLR）评估患者容

量反应性，以心排血指数（CI）变化值（ΔCI）≥10% 定义为容量反应阳性。比较两组患者各时间点血流动力学、

EVLWI、氧合指数（OI）、乳酸清除率（LCR）、容量反应阳性率、尿量、液体平衡量、肾功能及预后指标的差异。

结果  共入选 57 例 ARDS 合并感染性休克患者，NE 组 26 例、TP 组 31 例，两组患者基线资料均衡可比。与

NE 组比较，TP 组患者 48 h、72 h 心率（HR）明显减慢（次 /min：82.1±6.8 比 87.6±7.4，81.3±6.1 比 85.6±8.3，

均 P＜0.05），72 h 中心静脉压（CVP）明显降低（mmHg：9.4±2.6 比 10.9±3.0，P＜0.05），其他各时间点两组间

HR、MAP、CVP、CI、EVLWI、OI、LCR 比较差异均无统计学意义。TP 组 48 h、72 h 容量反应阳性率明显高于 NE

组（74.2% 比 46.2%，64.5% 比 38.5%，均 P＜0.05），入组第 2 天尿量（mL/24 h：2 342.8±704.1 比 1 944.6±684.3）

及液体负平衡量（mL：-319.7±54.8 比 -169.6±27.2）均明显多于 NE 组（均 P＜0.05）；两组患者其他时间点

容量反应阳性率、尿量、液体平衡量及血肌酐水平差异均无统计学意义。TP 组和 NE 组患者机械通气时间 

（d：8.41±2.97 比 9.67±3.56）、重症加强治疗病房（ICU）住院时间（d：12.84±4.47 比 14.77±5.01）、总住院时

间（d：19.34±7.37 比 21.07±8.41）及 28 d 病死率（29.0% 比 30.8%）比较差异也均无统计学意义（均 P＞0.05）。 

结论  对于 ARDS 合并感染性休克患者，给予特利加压素较去甲肾上腺素更有利于实施限制性输液的容量管

理策略，从而改善患者肾脏灌注，增加尿量；在稳定血流动力学、缩短机械通气时间、减少 ICU 及总住院时间、

降低病死率等方面，两种血管活性药物作用相当。
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【Abstract】 Objective  To  approach  the  effect  of  different  vasopressor  on  hemodynamics,  volume 
responsiveness, fluid volume balance, renal function and prognosis in patients with acute respiratory distress syndrome 
(ARDS)  complicated  with  septic  shock.  Methods  A  prospective  single-blind  randomized  controlled  trial  was 
conducted. ARDS patients with septic shock admitted to the Department of Critical Care Medicine of Jiangxi Provincial 
People's Hospital from January 1st, 2015 to May 1st, 2016 were enrolled. The patients satisfied ARDS Berlin diagnostic 
criteria,  over 15  years  old,  needing  vasopressor  after  fluid  resuscitation were  enrolled. The patients were divided  into 
norepinephrine  group  (NE group)  and  terlipressin  group  (TP  group)  by  randomise number  table  derived by  computer. 
Patients  in  TP  group  were  given  terlipressin  (0.01-0.04  U/min)  with  an  intravenous  pump,  while  those  of  NE  group 
were  given  norepinephrine  (>  1 μg/min) with  an  intravenous  pump,  and  the  target mean  arterial  pressure  (MAP) was 
maintained at 65-75 mmHg (1 mmHg = 0.133 kPa). Hemodynamics and extravascular lung water index (EVLWI) were 
monitored by pulse indicator continuous cardiac output (PiCCO). The volume responsiveness of patient was evaluated by 
passive leg raising (PLR) test, and cardiac index (CI) change (ΔCI ≥ 10%) served as positive volume responsiveness. 
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The  differences  in  hemodynamics,  EVLWI,  oxygenation  index  (OI),  lactate  clearance  rate  (LCR),  rate  of  positive 
volume responsiveness, urinary output,  fluid volume balance,  renal  function, and prognostic  indicators were compared 
between the two groups.  Results  Fifty-seven patients with ARDS complicated with septic shock were enrolled, with  
26 patients in NE group, and 31 patients in TP group, the baseline data in both groups was balanced with comparability. 
Compare with NE group, 48-hour and 72-hour heart rate (HR) in TP group was significantly slowed (bpm: 82.1±6.8 vs. 
87.6±7.4, 81.3±6.1 vs. 85.6±8.3, both P < 0.05),  72-hour central venous pressure (CVP) was significantly decreased 
(mmHg: 9.4±2.6 vs. 10.9±3.0, P < 0.05), but no significant difference was found in HR, MAP, CVP, CI, EVLWI, OI 
and  LCR  at  other  time  points  between  the  two  groups.  48-hour  and  72-hour  positive  volume  responsiveness  rate  in 
TP group were significantly  increased as compared with  those of NE group  (74.2% vs. 46.2%, 64.5% vs. 38.5%, both  
P  <  0.05),  urinary  output  on  the  2nd  day  (mL/24  h:  2  342.8±704.1  vs.  1  944.6±684.3)  and  fluid  volume  balance  
(mL: -319.7±54.8 vs. -169.6±27.2) were significantly decreased (both P < 0.05). There was no significant difference 
in positive  volume  responsiveness  rate,  urine  output,  fluid  volume balance,  and  the  level  of  serum creatinine  at  other 
time points between the two groups. There was no statistically significant difference in the following features between TP 
group and NE group: duration of mechanical ventilation (days: 8.41±2.97 vs. 9.67±3.56), length of intensive care unit 
(ICU) stay  (days: 12.84±4.47 vs. 14.77±5.01),  total  length of hospital stay  (days: 19.34±7.37 vs. 21.07±8.41), and  
28-day  mortality  (29.0%  vs.  30.8%,  all  P  >  0.05).  Conclusions  Compared  with  norepinephrine,  terlipressin  for 
ARDS  patients  with  septic  shock  is  more  conducive  to  restrict  fluid  load,  improve  the  renal  perfusion  and  increase 
urine output. However, in both groups there was no significant difference in the efficiency of stabilizing hemodynamics, 
shortening the duration of mechanical ventilation, reducing ICU or hospital days and decreasing 28-day mortality.

【Key words】  Acute  respiratory  distress  syndrome;  Septic  shock;  Terlipressin;  Norepinephrine;  Volume 
responsiveness
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  急性呼吸窘迫综合征（ARDS）是重症加强治疗

病房（ICU）内威胁患者生命的常见疾病，高通透性

肺水肿是其最主要的病理生理特征，肺水肿程度与

ARDS的预后呈正相关［1］。但ARDS患者由于感染、

创伤、手术等造成的有效循环血量绝对或相对不足

常可导致组织器官低灌注，若经适当液体复苏后患

者循环仍不稳定，则外源性补充缩血管药物对维持

血压和器官灌注具有重要意义。

  去甲肾上腺素为目前重症患者最常用的血管活

性药物，是治疗脓毒性休克的一线用药［2］。血管加

压素（AVP）是脓毒症救治指南推荐治疗感染性休

克时去甲肾上腺素的辅助用药［3］。但有荟萃分析

显示，与去甲肾上腺素相比，AVP 类似物用于脓毒

症时短期病死率的相对风险更低［4］。而目前国内

外关于这两种药物对合并休克的 ARDS 患者血流动

力学及预后影响的比较研究鲜有报道。本研究旨在

比较去甲肾上腺素和特利加压素对 ARDS 合并感染

性休克患者血流动力学、容量反应性、液体平衡、肾

功能及预后的影响。

1 资料与方法

1.1  一般资料：采用前瞻性单盲随机对照研究方

法，选择 2015 年 1 月 1 日至 2016 年 5 月 1 日本院

重症医学科收治的 ARDS 合并感染性休克患者。

1.1.1  入选标准： ① ARDS 诊断符合柏林会议定义

标准； ② 经液体复苏后仍存在收缩压＜90 mmHg 

（1 mmHg＝0.133 kPa）或较基础值下降超过40 mmHg 

或平均动脉压（MAP）≤65 mmHg，需持续静脉泵入

血管活性药物；③ 伴有组织器官低灌注表现。

1.1.2  排除及剔除标准： ① 年龄＜15 岁； ② 妊娠

期； ③ 存在糖尿病、终末期肾功能衰竭、雷诺病、系

统性硬化或其他血管痉挛疾病； ④ 拒绝接受常规

治疗； ⑤ 预计住院时间＜48 h 者。剔除中途放弃

或退出研究以及失访者。

1.1.3  伦理学：本研究方案符合医学伦理学标准，

经医院伦理委员会批准（审批号：2015010001），所

有入选患者家属均签署知情同意书。

1.2  分组及治疗方法：按计算机产生的随机数字表

将患者分为去甲肾上腺素组（NE 组）和特利加压素

组（TP 组）。所有患者在 ICU 接受 ARDS 常规治疗、

液体复苏和充分镇静镇痛治疗后，TP 组静脉微量泵

入特利加压素 0.01～0.04 U/min，NE 组静脉微量泵

入去甲肾上腺素＞1 μg/min，维持目标 MAP 在 65～ 

75 mmHg；若患者有高血压史或仍有组织器官低灌

注表现，可以改变目标 MAP 水平。TP 组患者若使

用特利加压素达到 0.04 U/min 时 MAP 仍未达标，则

加用去甲肾上腺素静脉微量泵入。

1.3  监测指标及方法

1.3.1  血流动力学监测：股动脉置管，应用脉搏指

示连续心排血量（PiCCO）监测技术，采用热稀释法

计算心排血量（CO）和每搏量（SV），记录患者入组

时（基线值）及治疗 12、24、48、72 h 的心率（HR）、

MAP、中心静脉压（CVP）。
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1.3.2  容量反应性评估：每日进行被动抬腿试验

（PLR）评估患者容量反应性［5］。PLR 期间不调整血

管活性药物及正性肌力药物剂量，不调整呼吸机参

数，其他治疗液体保持输注速率不变。以心排血指

数（CI）变化值（ΔCI）≥10% 为容量反应阳性，统计

每日容量反应阳性的患者比例。

1.3.3  氧合、液体平衡及肾功能测定：股动脉置管，

PiCCO 监测血管外肺水指数（EVLWI）；进行动脉血

气分析，计算氧合指数（OI）及 12、24、48、72 h 乳酸

清除率（LCR），记录首日 12 h 和每日 24 h 尿量、液

体平衡量；取静脉血检测血肌酐（SCr）水平。

1.3.4  机械通气时间及预后指标：记录两组机械通

气时间、ICU 住院时间、总住院时间及 28 d 病死率。

1.4  统计学分析：使用 SPSS 15.0 软件进行数据处

理，正态分布的计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表

示，采用 t 检验；计数资料采用 χ2 检验；P＜0.05

为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1  一般情况（表 1）：研究期间共入选 65 例患者，

其中 6 例在治疗过程中测量中断而退出研究，2 例

失访。最终 57 例 ARDS 合并感染性休克患者纳入

研究，其中男性 29 例，女性 28 例；年龄 19～73 岁，

平均（56.9±17.1）岁；ARDS 病因：肺部感染 27 例，

创伤 15 例，急性胰腺炎 9 例，其他疾病 6 例；中重

度 ARDS 35 例。NE 组 26 例、TP 组 31 例，两组患

者性别、年龄、急性生理学与慢性健康状况评分系

统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分、MAP、中重度 ARDS 患

者比例、SCr 等基线资料比较差异均无统计学意义 

（均 P＞0.05），说明两组基线资料均衡，具有可比性。

2.2  血流动力学、EVLWI、OI 及 LCR（表 2）：TP 组

有 6 例患者联用了去甲肾上腺素。与 NE 组比较，

TP 组除 48 h 和 72 h HR 明显减慢，72 h CVP 明显降

低（均 P＜0.05）外，其他各时间点 HR、MAP、CVP、

CI、EVLWI、OI 及 LCR 比较差异均无统计学意义 

（均 P＞0.05）。

2.3  容量反应性（表 3）：57 例患者入组时有 33 例

容量反应阳性（57.89%）。两组入组时和 24 h 容量

反应阳性率差异均无统计学意义（均 P＞0.05）； 

TP 组 48 h、72 h 容量反应阳性率均明显高于 NE 组

（均 P＜0.05）。

2.4  尿量、液体平衡量和肾功能（表 3）：TP 组第 

2 天 24 h 尿量和液体负平衡量均较 NE 组明显增多 

（均 P＜0.05），而其他时间点两组间比较差异均无统

计学意义（均 P＞0.05）。两组各时间点 SCr 水平比

较差异无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.5  机械通气时间及预后指标（表 4）：两组患者机

械通气时间、ICU 住院时间、总住院时间、28 d 病死

率差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。

表 1 不同血管活性药物治疗两组 ARDS 合并感染性休克患者的一般资料比较

组别
例数
（例）

性别（例） 年龄
（岁，x±s）

APACHE Ⅱ
（分，x±s）

MAP
（mmHg，x±s）

中重度 ARDS
〔例（%）〕

SCr
（μmol/L，x±s）男性 女性

NE 组 26 15 11 55.7±16.1 20.8±5.7 53.8±3.6 18（69.2） 108.4±22.7
TP 组 31 14 17 58.5±17.8 23.1±5.2 55.1±4.1 17（54.8） 121.3±31.5

注：NE 为去甲肾上腺素，TP 为特利加压素，ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，APACHE Ⅱ为急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ，MAP
为平均动脉压，SCr 为血肌酐；1 mmHg＝0.133 kPa

表 2 不同血管活性药物治疗两组 ARDS 合并感染性休克患者不同时间点
血流动力学参数、EVLWI、OI、LCR 的变化比较（x±s）

组别 时间
例数
（例）

HR
（次 /min）

MAP
（mmHg）

CVP
（mmHg）

CI
（mL·s-1·m-2）

EVLWI
（mL/kg）

OI
（mmHg）

LCR
（%）

NE 组 入组时 26 108.5±12.6 53.8±3.6 9.3±2.1 55.18±11.84 11.23±2.91 148.9±44.5
12 h 26 101.3±10.1 65.4±4.7 11.3±2.9 54.18±11.17 10.56±2.66 167.9±57.3 22.59±2.71
24 h 26 94.1±  9.1 70.1±4.9 9.1±2.3 51.34±10.67 11.08±2.84 183.2±68.7 33.18±3.67
48 h 26 87.6±  7.4 69.3±5.0 10.5±2.9 52.18±12.84 9.11±2.37 195.1±70.6 42.58±4.25
72 h 26 85.6±  8.3 71.3±5.1 10.9±3.0 49.34±  4.50 7.73±2.17 237.5±76.4 45.62±5.03

TP 组 入组时 31 103.5±11.5 55.1±4.1 8.5±1.7 57.01±12.50 11.17±2.87 154.9±59.6
12 h 31 98.2±  9.8 67.3±4.4 10.7±2.2 53.18±  3.83 10.17±2.49 175.5±59.6 24.02±2.97
24 h 31 89.8±  8.4 68.1±4.8 8.3±2.0 48.51±  2.50 11.36±2.97 196.1±71.3 34.85±3.84
48 h 31 82.1±  6.8 a 66.9±4.8 9.3±2.5 47.84±  3.17 8.92±2.23 182.5±66.3 41.85±4.11
72 h 31 81.3±  6.1 b 69.1±4.9 9.4±2.6 b 51.84±  6.83 7.14±1.98 243.7±85.6 47.63±5.31

注：NE为去甲肾上腺素，TP为特利加压素，ARDS为急性呼吸窘迫综合征，EVLWI为血管外肺水指数，OI为氧合指数，LCR为乳酸清除率，
HR 为心率，MAP 为平均动脉压，CVP 为中心静脉压，CI 为心排血指数；1 mmHg＝0.133 kPa；与 NE 组同期比较，aP＜0.01，bP＜0.05；空白 
代表无此项
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3 讨 论

  ARDS 是由多种肺内外非心源性病因引起的，

近年来全球严重急性呼吸综合征（SARS）、H1N1、

H7N9、H5N6 流行中，ARDS 更是导致患者死亡的重

要原因［6-9］。ARDS 的主要病理生理特点是高通透

性肺水肿引起的低氧血症，肺水肿程度与预后显著

相关［10］。基于对这一病理生理特点的认识，ARDS

协作网（ARDSnet）指出，采用限制性输液策略可以

改善 ARDS 患者肺功能、缩短机械通气时间和 ICU

住院时间［11］。但 ARDS 患者常合并其他器官功能

损害，液体治疗应保证足够的 CO 和器官灌注。对

于继发感染性休克的 ARDS 患者，在早期血流动力

学不稳定时往往需要液体复苏，但良好的容量反应

性是液体复苏的基本前提，对于无容量反应性的患

者，过度液体复苏可增加静水压，从而进一步加重肺

水肿。已有研究证实 EVLWI 增加的 ARDS 患者病

死率更高［12］。李宙等［13］研究表明，使用 PiCCO 指

导液体复苏对合并感染性休克的 ARDS 患者有积极

意义。PLR 通过抬高下肢可快速增加自体静脉回流

和心脏前负荷，是预测患者容量反应性简单、实用

的方法，对指导液体复苏具有临床价值［14-16］。本研

究通过 PLR 评估患者的容量反应性，结果显示入组

时 57.89% 的患者有容量反应性，可以认为，对于合

并感染性休克的 ARDS 患者，恰当地评估其容量反

应性，对个体化选择不同容量管理策略具有重要临

床意义。

表 3 不同血管活性药物治疗两组 ARDS 合并感染性休克患者不同时间点
容量反应性、尿量、液体平衡量及 SCr 水平比较

组别
例数
（例）

容量反应阳性率〔%（例）〕 尿量（mL，x±s）
入组时 24 h 48 h 72 h 12 h 第 1 天 第 2 天 第 3 天

NE 组 26 53.8（14） 42.3（11） 46.2（12） 38.5（10） 1 057.5±418.0 1 895.6±653.9 1 944.6±684.3 1 998.6±685.1
TP 组 31 61.3（19） 51.6（16） 74.2（23）a 64.5（20）a 1 139.4±485.3 1 968.6±687.6 2 342.8±704.1 a 2 319.2±698.4

组别
例数
（例）

液体平衡量（mL，x±s） SCr（μmol/L，x±s）
12 h 第 1 天 第 2 天 第 3 天 入组时 24 h 48 h 72 h

NE 组 26 417.5±117.9 587.8±135.6 -169.6±27.2 -187.2±29.5 108.4±22.7 115.3±23.7 117.3±24.5 112.6±22.9
TP 组 31 397.4±106.5 529.4±123.3 -319.7±54.8 b -203.7±35.6 121.3±31.5 124.7±33.4 120.9±30.4 106.5±19.7

注：NE 为去甲肾上腺素，TP 为特利加压素，ARDS 为急性呼吸窘迫综合征，SCr 为血肌酐；与 NE 组比较，aP＜0.05，bP＜0.01；第 1～3 天 
为 24 h 尿量和液体平衡量

表 4 不同血管活性药物治疗两组 ARDS 合并
感染性休克患者机械通气时间及预后指标比较

组别
例数
（例）

机械通气
时间（d，x±s）

ICU 住院时间
（d，x±s）

总住院时间
（d，x±s）

28 d 病死率
〔%（例）〕

NE 组 26 9.67±3.56 14.77±5.01 21.07±8.41 30.8（8）
TP 组 31 8.41±2.97 12.84±4.47 19.34±7.37 29.0（9）

注：NE 为去甲肾上腺素，TP 为特利加压素，ARDS 为急性呼吸
窘迫综合征，ICU 为重症加强治疗病房

  对于合并感染性休克的 ARDS 患者，血管活性

药物是维持其血压稳定、保证主要器官灌注的重要

手段，去甲肾上腺素是目前重症患者最为常用的血

管活性药物，为感染性休克的一线用药［2］。但是，去

甲肾上腺素主要作用于外周阻力血管的 α- 肾上腺

素能受体（α 受体），可增加心脏后负荷，从而降低

患者的容量反应性。另外，去甲肾上腺素还可作用

于静脉壁的 α 受体，收缩静脉血管，增加静脉回流，

从而提高 CO，进一步降低患者的容量反应性［17］。 

临床研究结果也显示，对有容量反应性的危重症患

者，加大去甲肾上腺素用量可增加静脉回流和心脏

前负荷，容量反应性明显受到影响，部分患者甚至

会从有容量反应变为无容量反应［18］。本研究显示，

使用去甲肾上腺素的患者入组后 72 h 具有容量反

应性的比例虽与入组时的基线水平无统计学差异，

但确实呈下降趋势，因此，对于合并感染性休克的

ARDS 患者，可能有必要重新审视去甲肾上腺素的

地位和价值。

  AVP 又称抗利尿激素，是在下丘脑视上核和

室旁核合成的一种肽类激素［19］。机体发生感染性

休克时，内源性 AVP 会相对缺乏。在休克状态下，

AVP 直接作用于血管平滑肌表面的受体，产生强烈

的血管收缩作用以及轻微的渗透效应，导致血压升

高［20］。2012 年版脓毒症救治指南推荐 AVP 可作

为感染性休克治疗中去甲肾上腺素的辅助用药［3］。

但有研究显示，对于休克严重程度相对较轻的患者，

AVP 组的死亡风险较 NE 组更低［21］。韩旭东等［22］

研究显示，垂体后叶素可显著减少感染性休克患者

去甲肾上腺素的用量，降低 APACHE Ⅱ评分＜25 分 

患者的病死率。朱红阳等［23］研究显示，在去甲肾 

上腺素基础上给予小剂量垂体后叶素可更快地稳定 

感染性休克患者血流动力学，更早地纠正组织器官

低灌注，保护心、肺、肾等器官功能。O'Callaghan 和
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Gordon［24］研究表明，AVP 可用于休克程度相对较

轻的感染性休克患者的起始治疗，而不是将其用于

难治性休克的补救治疗。特利加压素是一种人工

合成的长效 AVP，其药效特点与 AVP 相似，但药代

动力学特征略有不同［25-26］，感染性休克患者使用特

利加压素较为安全、有效［27］。这是因为 AVP 在增

加 MAP 和外周血管阻力的同时，并不会增加 CO 和

HR，甚至可降低 HR，这对降低患者心肌耗氧有一定

好处［28］。本研究也显示，两组患者 MAP、CI、LCR

均无差异，但使用特利加压素后 48 h 和 72 h HR 明

显减慢，72 h CVP 明显下降，与 Gordon 等［29］的研究

结论相似。另外，TP 组患者 48 h 和 72 h 容量反应

阳性率高于 NE 组，是否提示 AVP 对患者容量反应

性的影响在作用机制上不同于去甲肾上腺素等儿茶

酚胺类血管活性药物，尚有待进一步研究，这也是本

研究的局限之处。

  罗俊华等［30］研究显示，小剂量 AVP 能改善高 

龄感染性休克患者的肾脏灌注，降低血乳酸水平。

Gordon 等［31］研究亦显示，符合急性肾损伤 RIFLE

标准〔危险（R）、损伤（I）、衰竭（F）、肾功能丧失（L）、

终末期肾病（E）〕的 R 级患者，应用 AVP 能抑制其

进展到 F 级、L 级，甚至降低使用肾脏替代治疗的可

能性。另外，特利加压素还可增加肾皮质血流量和

肾小球滤过率；促进心钠素（ANP）释放，发挥利尿

作用［32］。本研究中虽然两组患者各时间点 SCr 水

平无差异，但 TP 组患者第 2 天 24 h 尿量和液体负

平衡量均较 NE 组明显增多。提示特利加压素对合

并感染性休克的 ARDS 患者可能比去甲肾上腺素更

具有肾脏保护作用。

  综上，对于合并感染性休克的 ARDS 患者，与去

甲肾上腺素相比，特利加压素有利于限制性输液的

容量管理策略，改善肾脏灌注，增加尿量；但在稳定

血流动力学、缩短机械通气及 ICU 和总住院时间、

降低病死率等方面未能显示出优势，可能与样本量

少有关，更需大型临床随机双盲研究进一步证实。
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·科研新闻速递·

氢化可的松治疗对严重脓毒症患者休克进展的影响： 
HYPRESS 随机临床试验

  “拯救脓毒症运动”指南推荐辅助氢化可的松仅用于治疗难治性脓毒性休克，而氢化可的松用于无休克的严重脓毒症患

者仍存争议。为评估氢化可的松是否可阻止严重脓毒症患者发展为脓毒性休克，德国学者进行了一项随机双盲临床试验。

研究纳入 2009 年 1 月 13 日至 2013 年 8 月 27 日在德国大学和社区医院的 34 个加强医疗病区或重症加强治疗病房（ICU） 

380 例未发生休克的严重脓毒症患者。随访时间为 180 d 或到 2014 年 2 月 23 日。患者以 1：1 比例被随机分配为氢化可的

松治疗组（n＝190，持续 5 d 输注氢化可的松 200 mg，然后逐渐减少剂量到 11 d）和安慰剂组（n＝190）。研究主要结局指标

是 14 d 内感染性休克的发生情况。次要终点指标有发生感染性休克的时间、ICU 或院内病死率、180 d 生存率，并评估继发

感染、呼吸衰竭、肌肉无力、高血糖〔血糖＞8.3 mmol/L（150 mg/dL）〕发生情况。结果显示，该研究意向治疗人群包括 353 例，

64.9% 为男性，平均年龄（65±14）岁。氢化可的松治疗组发生感染性休克的患者为 36 例（21.2%），安慰机组为 39 例（22.9%） 

〔两组差异1.8%，95%可信区间（95%CI）＝10.7%～7.2%，P＝0.70〕。氢化可的松治疗组和安慰剂组进展为脓毒性休克的时间、 

ICU 或院内病死率、28 d 病死率（8.8% 和 8.2%，差异 0.5%，95%CI＝5.6%～6.7%，P＝0.86）、90 d 病死率（19.9% 和 16.7%， 

差异 3.2%，95%CI＝5.1%～11.4%，P＝0.44）和 180 d 病死率（26.8% 和 22.2%，差异 4.6%，95%CI＝4.6%～13.7%，P＝0.32） 

差异 均无统计学意义。氢化可的松治疗组和安慰剂组继发感染发生率分别为 21.5% 和 16.9%，撤机失败率分别为 8.6% 和

8.5%，肌无力发生率分别为 30.7% 和 23.8%，高血糖发生率分别为 90.9% 和 81.5%。研究者据此得出结论，在严重脓毒症无休

克成人患者，与安慰剂相比，用氢化可的松治疗并不能减少 14 d 内发生感染性休克的危险，该研究结果并不支持对此类患者

使用氢化可的松治疗。

喻文，罗红敏，编译自《JAMA》，2016，316（17）：1775-1785

    


