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早期液体复苏联合乌司他丁治疗儿童脓毒血症的
疗效及作用研究

胡绘平,厉　 兰

(恩施土家族苗族自治州中心医院儿一科,湖北 恩施 445000)

摘　 要:　 为了探究早期液体复苏联合乌司他丁治疗儿童脓毒血症的临床疗效及作用研究。 本研究对 60 例

儿童脓毒血症患者随机分为两组,分别接受乌司他丁(对照组)治疗与早期液体复苏联合乌司他丁(观察组)治疗。
与对照组相比,观察组的总有效率显著增高(P<0. 05)。 与对照组相比,观察组患者中心静脉压(CVP)、平均动脉

压(MAP)、中心静脉血氧饱和度(SCVO2)、每小时尿量(UV)变化情况显著增加,心率(HP)、APACHEII 评分、血清

PCT、TNF-α 和 IL-6 含量显著降低,差异具有统计学意义(P<0. 05)早期液体复苏联合乌司他丁对儿童脓毒血症患

者的临床体征有明显改善,且治疗效果更好。
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Effect of early fluid resuscitation combined with ulinastatin
on sepsis in children

HU Huiping, LI Lan
(Department of Pediatrics, Enshi Tujia and Miao Autonomous Prefecture Central Hospital,

Enshi 445000,Hubei,China)

Abstract:　 To explore the clinical efficacy and effect of early fluid resuscitation combined with ulinastatin in the treat-
ment of sepsis in children. In this study, 60 children with sepsis were randomly divided into two groups. They were treated
with ulinastatin (control group) and early fluid resuscitation combined with ulinastatin (observation group). Compared with
the control group, the total effective rate of the observation group was significantly higher (P<0. 05). Compared with the
control group, the changes of central venous pressure (CVP), mean arterial pressure (MAP), central venous oxygen satu-
ration (SCVO2), hourly urine volume (UV) and heart rate (HP), APACHEII score, serum PCT, TNF-a and IL-6 levels
in the observation group were significantly increased, and the difference was statistically significant (P<0. 05). Ulinastatin
in the Soviet Union has significantly improved the clinical signs of children with sepsis and has a better therapeutic effect.
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　 　 脓毒血症(Sepsis)是一种由感染引发的机体全

身炎症反应性综合征,重症医学科中最为常见的一

种的全身性化脓性感染临床病症[1-2]。 主要是指创

伤、休克、感染或大手术后,化脓性病菌侵入血液并

大量繁殖,引发其他组织或器官的感染,产生新的

病灶,严重时会导致多器官功能衰竭甚至死亡。 当

脓毒血症发生时,全身性的炎症反应反复刺激和促

进大量炎性因子和组织因子的生成和释放,毛细血

管通透性增加,加速组织及细胞的炎性损伤,向全

身炎性反应综合征(SIRS)和多器官功能障碍综合

症(MODS)转化[3-4]。 早期液体目标复苏(EGDT)是
脓毒症临床治疗的重要步骤,可动态实时监测或瞬

时监测临床患者的血流动力学参数,主要集中在液

体反应性、体积氧合作用及尿量等方面的监测[6]。
研究表明,乌司他丁作为一种尿胰蛋白酶抑制剂,
可以有效抑制细胞内溶酶体酶释放、抑制细胞炎症

因子的产生和炎症介质的释放,并清除细胞内氧自

由基,在临床脓毒血症的治疗中具有一定的效

果[5]。 本研究通过给予儿童脓毒血症患者早期液

体复苏联合乌司他丁,观察早期液体复苏联合乌司
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他丁对儿童脓毒血症患者血清 PCT、TNF-α 和 IL-6
等的变化,及患者联合治疗后的临床体征和生活质

量的改变。

1　 资料与方法

1. 1　 一般资料

研究对象为 2016 年 1 月至 2017 年 7 月本院收

治的 60 例儿童脓毒血症患者,均经重症医学科确诊

为脓毒血症并感染性休克。 其中男 34 例,女 26 例;
平均发病年龄(4. 36±2. 50)岁;按照入院顺序编号,
采用随机数字表法分为对照组和观察组,每组 30
例。 儿童脓毒血症患者诊断标准符合 2006 年中华

医学会儿科学分会急救学组和中华医学会急诊学

分会儿科组中儿科感染性休克(脓毒性休克)诊疗

推荐方案中脓毒症诊断标准[7]。
对照组 30 例,男 18 例,女 12 例;平均发病年龄

(4. 33±2. 72)岁;APACHEⅡ评分(14. 31±2. 11)岁;
消化系统感染 8 例,呼吸系统感染 13 例,泌尿系统

感染 6 例,脑外系统感染 2 例,其他 1 例。 观察组 30
例,男 16 例,女 14 例;平均发病年龄(4. 45±2. 48)
岁;APACHEⅡ评分(14. 42 ±2. 03)岁;消化系统感

染 10 例,呼吸系统感染 11 例,泌尿系统感染 5 例,
脑外系统感染 3 例,其他 1 例。

两组研究患儿在性别、年龄、APACHEⅡ评分和

感染类型等一般临床资料方面,差异均无统计学意

义(P>0. 05),具有临床可比性,见表 1。 患儿家长

签署了知情同意书,本研究经过伦理委员会批准

入选标准:①经临床表现和症状体征、血常规、
肝肾功能电解和细菌确诊为脓毒血症的儿童患者;
②排除严重心脑血管疾病,其他非细菌引起的脓毒

症的儿童患者;③3 个月内未服用过抗生素及免疫

抑制剂的儿童患者。
1. 2　 方法

两组患者均予以单盲、常规抗感染、免疫调理、
循环支持等监护治疗。 对照组患者给予静脉滴注

10 000 U / (kg·d)乌司他丁注射液治疗 10 天(天普

洛安,广东天普生化医药股份有限公司生产,国药

准字 H19990133)。 观察组患者在此基础上,给予早

期液体目标复苏(EGDT)治疗,EGDT 目标标准参照

2013 年欧洲危重症医学学会,国际脓毒血症基金会

联合美国重症监护医学学会修订的严重脓毒症与

脓毒性休克治疗国际指南及中华医学会重症医学

分会制定的《中国严重脓毒症 /脓毒性休克治疗指

南(2014)》推荐的标准,6 h 内达到复苏目标:(1)中

心静脉压 8 ~ 12 mm Hg;(2)平均动脉压>65 mm
Hg;(3)尿量>0. 5 mL / (kg·h);(4) ScvO2 或 SvO2
>70% 。 根据 EGDT 方案进行液体复苏,复苏液体

为晶体液(乳酸林格液和生理盐水)、6% 羟乙基淀

粉(200 kD / 0. 5),以及 3 d 内每天给予 2 个单位的

冰冻血浆。 晶体和胶体以 2:l 的比例同时注入。 如

ScvO2 低于 0. 7 则在调整容量(滴定式)的同时应用

血管活性药,对贫血明显的患者输红细胞悬液至血

细胞比容(HCT)>30% ,在 ScvO2≥0. 7 后维持该水

平治疗 72 h。
1. 3　 观察指标

(1)监测患者心率(P)、中心静脉压(CVP)、平
均动脉压(MAP)、中心静脉血氧饱和度(SCVO2)、
每小时尿量(UV)变化情况以及 APACHEII 评分。
(2)疗效:总有效率。 (3)炎症因子包括 PCT、TNF-
α 和 IL-6 的变化,采集患者清晨 6 mL 空腹静脉血,
离心 2 000 rpm / min 15 min,留取患者血清。 应用法

国生物梅里埃公司全自动化荧光酶标系统的双抗

夹心免疫荧光发光法进行检测血清 PCT 水平,实验

严格按照试剂盒的操作与说明进行。 患者血清中

TNF-α 和 IL-6 的含量采用美国 R&D 公司酶联免疫

吸附法(Elisa 法)试剂盒测定。
1. 4　 统计学方法

采用 SPSS22. 0 统计软件对本次研究相关数据
进行处理与分析,计量资料以 x±s 表示,采用 t 检验
进行组间比较,计数资料以率(% )表示,采用 χ2 检

验进行组间比较。 以 P<0. 05 为差异,说明差异比

较具有统计学意义。

2　 结　 　 果

2. 1　 患者疗效比较

与对照组相比,观察组患者的疾病总有效率为

56. 67% ,疾病总有效率显著升高,差异具有统计学

意义(P<0. 05)。 (见表 1)

表 1　 两组患者近期疗效的比较 (例,% )

组别 完全缓解 部分缓解 疾病稳定 疾病进展 总有效率

对照组 0(0) 12(50) 8(42. 3) 10(7. 7) 40. 0

观察组 2(6. 7) 15(30. 8) 11(46. 2) 2(23. 1) 56. 7

χ2 8. 14

P 0. 04

　 　 (n=30)

2. 2　 两组患者临床体征监测情况

与患者治疗前相比,观察组和对照组患者治疗
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后,中心静脉压(CVP)、平均动脉压(MAP)、中心静

脉血氧饱和度(SCVO2)、每小时尿量(UV)变化情

况显著增加,心率(HP)以及 APACHEII 评分显著降

低,差异具有统计学意义(P<0. 05)。 与对照组相

比,观察组患者中心静脉压 ( CVP)、平均动脉压

(MAP)、中心静脉血氧饱和度(SCVO2)、每小时尿

量(UV)变化情况显著增加,心率(HP)以及 APA-
CHEII 评分显著降低,差异具有统计学意义 (P <
0. 05)。 (见表 2)

表 2　 两组患者临床体征监测情况

组别 治疗前 对照组 观察组

n 60 30 30

HP 125. 43±10. 22 107. 24±11. 03a 94. 03±10. 1ab

CVP(cmH2O) 5. 43±1. 22 7. 69±1. 19a 9. 46±1. 30ab

MAP(mmHg) 60. 74±5. 20 67. 51±5. 03a 78. 22±6. 1ab

SCVO2(% ) 64. 82±4. 26 77. 27±4. 33a 89. 34±4. 9ab

UV 24. 55±1. 69 30. 41±1. 56a 38. 74±1. 8ab

APACHEII 评分 14. 31±2. 11 9. 66±1. 32a 7. 52±1. 38ab

　 　 与治疗前相比,aP<0. 05;与对照组相比,bP<0. 05

2. 3　 两组 PCT、TNF-α 和 IL-6 监测情况

与患者治疗前相比,观察组和对照组患者治疗

后,PCT、TNF-α 和 IL-6 显著降低,差异具有统计学

意义(P<0. 05)。 观察组患者 PCT、TNF-α 和 IL-6
比对照组显著降低,差异具有统计学意义 ( P <
0. 05)。 (见表 3)

表 3　 两组 PCT、TNF-α和 IL-6监测情况

组别 治疗前 对照组 观察组

n 60 30 30

PCT(pg / mL) 24. 12±3. 32 16. 44±2. 31a 94. 03±10. 1ab

TNF-α(pg / mL) 365. 72±32. 22 267. 19±31. 18a 222. 55±31. 52ab

IL-6(pg / mL) 206. 51±25. 85 167. 88±24. 13a 118. 29±26. 04ab

　 　 与治疗前相比,aP<0. 05;与对照组相比,bP<0. 05

3　 讨　 　 论

乌司他丁作为一种尿胰蛋白酶抑制剂,可以明

显抑制胰蛋白酶、丝氨酸蛋白酶、纤溶酶和透明质

酸酶等多种酶、抑制细胞炎症因子的产生和炎症介

质的释放进行有效抑制,并清除细胞内氧自由

基[5]。 乌司他丁可以有效改善机体免疫功能下降、
器官与细胞的损伤和功能降低和蛋白代谢异常等,

在临床脓毒血症的治疗中具有一定的效果[8-9]。 在

脓毒 症 的 治 疗 中, 早 期 针 对 性 目 标 液 体 复 苏

(EGDT)主要通过液体复苏治疗保持患者血管内液

体容积循环正常,增加心脏的前负荷和心排血量,
从而增加和恢复各组织器官的血液灌注,改善机体

缺氧乏氧状态。 在液体复苏治疗过程中,可动态实

时监测或瞬时监测临床患者的血流动力学参数,如
CVP、MAP、尿量、SCVO2,以评估患者的血容量情况

及身体机能[6,10]。 EGDT 液体复苏方案参考脓毒症

救治指南[7]。 研究证明,24 h 内积极液体复苏是影

响细胞坏死、恶化的重要因素。 体液正平衡是导致

患者病死的最重要的预后因素[11-12]。 在感染性休

克中,早期复苏和 4 天内的累积体液正平衡和患者

病死风险相关。 早期液体复苏策略能影响细胞代

谢和导致细胞改变并影响 SAP 的临床转归,因此早

期液体复苏对于 SAP 治疗有着重要意义[13-14]。 本

研究显示,观察组患者给予乌司他丁联合早期液体

复苏治疗后,患者中心静脉压(CVP)、平均动脉压

(MAP)、中心静脉血氧饱和度(SCVO2)、每小时尿

量(UV)变化情况显著增加,心率(HP)以及 APA-
CHEII 评分显著降低;观察组患者的疾病总有效率

为 56. 67% ,疾病总有效率显著升高,说明乌司他丁

联合早期液体复苏相比乌司他丁单独治疗疗效更

加显著,可以有效缓解患者的临床症状。
降钙素原(PCT)是临床常用的炎性反应指标,

在健康人血清 PCT 含量十分低微;当机体受到局部

或大面积感染并发炎症反应时,敏感性高、特异性

高的降钙素原被大量迅速释放入血,6 ~ 12 h 即可

检出血清 PCT,在诊断和鉴别细菌性感染性疾病具

有较好的作用[15-16]。 机体在普通感染的情况下,血
清 IL-6 水平改变很小,当重症感染发生时,血清 IL-
6 含量明显升高。 研究表明,IL-6 可作为诊断细菌

感染、脓毒血症或败血症的早期灵敏性炎症指标,
IL-6 的升高程度和感染性疾病的严重程度呈明显正

相关[17-18]。 肿瘤坏死因子-α(TNF-α)参与了机体的

免疫系统的调节,在介导机体感染、创伤和炎症反

应过程中起到重要的作用,TNF-α 可以作为是内源

性致热原从而直接引起机体发热和细胞死亡[19-20]。
本研究结果显示,观察组患者治疗后体内 PCT、
TNF-α 和 IL-6 显著降低,说明乌司他丁联合早期液

体复苏可以更加直接的缓解患者体内的脓毒症情

况,有效缓解患者体内的炎症反应和炎性因子的释

放。 综上所述,应用乌司他丁联合早期液体复苏治

疗儿童脓毒血症具有显著的疗效,可以为临床治疗

儿童脓毒血症提供有效的临床参考依据。
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