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　　[摘要]　目的:分析感染性休克早期合并心肌损伤患者的临床预后情况,初步探讨美托洛尔对其临床预后的

影响。方法:回顾分析2014-03—2017-07期间在我院ICU住院的42例感染性休克合并心肌损伤患者的临床资

料及预后情况,根据治疗初期是否使用美托洛尔治疗分为美托洛尔组和非美托洛尔组,比较两组患者的一般资

料、感染来源、临床预后、心脏标志物、住院病死率及28d病死率。根据临床预后情况分为28d死亡组和28d存

活组,比较两组间患者救治初期的临床危重度、心脏标志物以及美托洛尔使用情况等。结果:①整个研究人群住

院病死率为28.5%,28d病死率为35.7%。美托洛尔组的住院病死率和28d病死率(分别为22.7%和35.0%)
低于非美托洛尔组(分别为27.3% 和45.0%),但差异无统计学意义(P>0.05)。②28d死亡组的 APACHEⅡ
评分、N端脑钠肽前体(NT-pro-BNP)及高敏肌钙蛋白 T(cTNT)均明显高于28d存活组[分别为(28±5)vs.(21
±3)分,(1760±370)vs.(1250±230)pg/ml和(323±75)vs.(228±56)pg/ml],差异有统计学意义(P<0.05)。

③与28d死亡组比较,28d存活组在初始治疗中采用美托洛尔方案的患者数更多,差异有统计学意义(P<
0.05)。结论:感染性休克合并心肌损伤患者病情危重,NT-proBNP、cTNT水平明显升高者预后更差,美托洛尔

可能降低其住院病死率和28d病死率。
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Abstract　Objective:Toanalyzetheclinicalprognosisofsepticshockpatientswithmyocardialinjury,andto

exploretheeffectofmetoprololonitsclinicalprognosis.Method:Inthisstudy,weretrospectivelyanalysedthe
clinicaldataof42septicshockpatientswithmyocardialinjury,whohadbeenadmittedtotheadultmixedICUof
XiaolanHospitalofSouthernMedicalUniversityduringMarch2014toJuly2017.Thepatientsweredividedinto
metoprololgroupandnon-metoprololgroupaccordingtothetherapeuticschemes,meanwhiledividedinto28d
deathgroupand28dsurvivalgroupaccordingtotheclinicaloutcomes.Clinicalseverity,thetherapyofmetoprol-
ol,heartbiomarkersandotherindexwerecollectedtoestablishdatabaseandcomparedindifferentgroups.Re-
sult:Inthiscohort,in-hospitalmortalitywas28.5%and28dmortalitywas35.7%,whichwerelowerinmeto-

prololgroupthannon-metoprololgroup(P>0.05).ThelevelsofNT-pro-BNP,cTNTandAPACHEⅡ score
weresignificantlyhigherin28ddeathgroupthan28dsurvivalgroup[(28±5)&(21±3)score,(1760±370)&
(1250±230),(323±75)&(228±56)pg/ml,allP<0.05].Comparedwiththe28ddeathgroup,morepatients
inthe28dsurvivalgroupadoptedthetherapyofmetoprololintheearlystageofsepticshock(P<0.05).Conclu-
sion:Septicshockwithmyocardialinjuryisaseveredisease,inwhichsignificantelevationinNT-proBNPandcT-
NTlevelsindicatesaworseprognosis.Metoprololmayreducethein-hospitalmortalityand28-daymortalityin
thesepatients,andimprovetheirclinicaloutcomes.
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　　心肌损伤是感染性休克最常见并发症之一,其
发生率达40%~50%,导致病死率明显增加〔1-3〕,
积极、有效地防治心肌损伤已成为感染性休克治疗

的重要组成部分。国外研究结果表明:β受体阻滞

剂(艾司洛尔)有助于改善感染性休克心肌损伤,稳
定循环功能〔4〕,并可能改善临床预后〔5〕。本研究对

我院ICU病房内感染性休克合并心肌损伤患者的

临床预后进行分析,探讨β受体阻滞剂常用药物

(美托洛尔)对其临床预后的影响,进一步验证β受

体阻滞剂在感染性休克的应用价值。

1　资料与方法

1.1　一般资料

回顾 收 集 2014-03—2017-07 期 间 入 住 我 院

ICU、诊断为感染性休克合并心肌损伤的危重症患

者的临床资料及28d随访资料。42例患者入选,
其中男28例,女14例;平均年龄(48±12)岁。其

中重症肺炎23例,泌尿系感染6例,败血症6例,
胸腹腔感染7例(包括3例重症急性胰腺炎)。

入选标准:①感染性休克诊断采用2012年国

际脓毒症指南〔6〕和我国中华医学会的诊断标准,感
染性休克发生后48h内定义为早期。②心肌损伤

诊断主要根据肺动脉导管及心脏彩超数据进行界

定,并参考心脏标志物结果〔7-8〕,本研究中根据心脏

标志物[包括 N 端脑钠肽前体(NT-proBNP)及高

敏肌钙蛋白 T(cTNT)]超过参考值/基线值两倍,
考虑心肌损伤。③所有患者均按照2012年国际脓

毒症指南进行了规范化治疗。排除标准:①存在房

室传导阻滞;②严重哮喘病史;③重度慢性阻塞性

肺疾病;④慢性心功能不全及严重心力衰竭;⑤休

克终末期,血压难以维持。本研究经医院伦理委员

会批准,征得患者及家属同意并签署知情同意书。

1.2　研究分组

根据治疗早期是否应用美托洛尔治疗分为美

托洛尔组(22例)和非美托洛尔组(20例);根据患

者随访28d死亡情况分为28d存活组和28d死

亡组。

1.3　治疗及监测〔9〕

美托洛尔组在按照2012年国际脓毒症指南进

行了规范化治疗的基础上,在严密监测血流动力学

及心脏功能情况下,通过中心静脉导管静脉注射负

荷量美托洛尔2~5mg,随后静脉泵入美托洛尔

2~5mg/h维持。根据心率调整剂量,1h内使心

率达到目标心率(心率降低20%),持续维持6h。
如果出现血压下降,根据血流动力学参数调整去甲

肾上腺素用量或适当增加补液。非美托洛尔组按

照2012年国际脓毒症指南进行了规范化治疗,未

使用美托洛尔治疗。两组根据原发疾病采取相应

的治疗措施,所有患者均进行了机械通气治疗和血

管活性药物维持血压。

1.4　资料收集

收集入选患者的性别、年龄、主要感染部位等

基本资料,记录入选后的急性生理与慢性健康评分

Ⅱ(APACHEⅡ 评 分)、心 脏 标 志 物 (包 括 NT-
proBNP及cTNT)及本次住院转归情况。通过电

话回访及查询住院病历系统,追踪28d预后情况。

1.5　统计学方法

采用SPSS17.0统计软件进行统计分析,计量

资料符合正态分布,以■x±s表示,组间比较用t检

验;计数资料以百分比(%)表示,组间比较用卡方

检验,以P<0.05为差异有统计学意义。

2　结果

美托洛尔组(22例)和非美托洛尔组(20例)在
年龄、性别、APACHEⅡ评分等方面差异无统计学

意义(P>0.05),见表1。整个人群住院病死率为

28.5%,随访28d存活患者27例,死亡患者15例,

28d病死率为35.7%。美托洛尔组的住院病死率

和28d病死率(分别为22.7%和35.0%)低于非美

托洛尔组(分别为27.3% 和45.0%),但差异无统

计学意义(P>0.05)。见表1、2。

28d死亡组的 APACHEⅡ评分、NT-proBNP
及cTNT均明显高于28d存活组[分别为(28±5)

vs.(21±3)分,(1760±370)vs.(1250±230)pg/

ml和(323±75)vs.(228±56)pg/ml],差异有统

计学意义(P<0.05)。见表2。

28d 存 活 组 患 者 中,有 更 多 的 患 者 18 例

(66.7%)采用美托洛尔方案,明显高于28d死亡

组(4例,26.7%),差异有统计学意义(P<0.05)。
见表2。

3　讨论

感染性休克是全身性感染导致以脏器功能损

害为特征的临床综合征,病程早期大多已经合并心

肌损伤,可引起低血压、心力衰竭和心律失常〔10-11〕,
造成血流动力学恶化、组织灌注不良,加速机体脏

器功能衰竭和病情恶化。因此,早期风险识别和预

警,尽早采取有效的防治措施,是改善感染性休克

合并心肌损伤患者预后的重要环节。
心脏标志物(如 NT-proBNP和cTnT)是临床

上常用的反映心脏损伤的敏感指标,其水平的上升

往往提示病情加重及预后不良。近年来,心脏标志

物在感染性休克心肌损伤领域的研究中备受关注。

McLean等〔12〕研究发现:与心功能正常的感染性休

克患者相比,心功能受损患者的BNP水平较高,死
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表1　美托洛尔组与非美托洛尔组一般资料及临床结局比较

参数 美托洛尔组(n=22) 非美托洛尔组(n=20) t/χ2 P

年龄/岁 48±12 49±13 0.259 >0.05

男性/例(%) 15(68.2) 13(65) 0.048 >0.05

主要感染来源/例(%) 0.091 >0.05

呼吸系统 12(54.5) 11(55)

泌尿系统 3(13.6) 3(15)

血液系统 3(13.6) 3(15)

胸腹腔 4(18.2) 3(15)

心脏标志物/(pg·ml-1)

NT-proBNP 1350±280 1320±295 0.338 >0.05

cTNT 256±45 245±56 0.705 >0.05

APACHEII评分 23±3 24±3.5 0.997 >0.05

临床结局/例(%)

住院病死率 5(22.7) 7(35) 0.774 >0.05

28d病死率 6(27.3) 9(45) 1.433 >0.05

表2　28d存活组与死亡组的临床参数比较 ■x±s

参数 28d存活组(n=27) 28d死亡组(n=15) t/χ2 P

APACHEII评分 21±3 28±5 5.689 <0.05

心脏标志物/(pg·ml-1)

　NT-proBNP 1250±230 1760±370 5.520 <0.05

　cTNT 228±56 323±75 4.660 <0.05

美托洛尔治疗/例(%) 18(66.7) 4(26.7) 6.185 <0.05

亡组BNP水平高于生存组;ROC分析提示,BNP
>190ng/L预测死亡的敏感度为70%,特异度为

67%。李振华等〔1〕的研究提示:感染性休克心功能

异常组的BNP和 TNT水平明显高于心功能正常

组,并且具有一定预测住院死亡的能力。Favory
等〔13〕的研究提出:败血症的各种毒性因素引起心

肌微细损伤从而导致血清肌钙蛋白水平的增加。
我们的研究结果提示:28d 死亡组患者的 NT-
proNBP和cTNT水平明显高于生存组,这与国内

外研究结果基本一致〔1,12〕。对于感染性休克患者,
动态监测 NT-proBNP和cTnT等心脏标志物,将
有助于对心肌损伤的风险识别和早期诊断,提醒临

床医师尽早采取防治措施;此外,心脏标志物在一

定程度上有助于临床医师对此类患者进行心肌损

伤程度的评估及临床预后预测。
尽管近年来对感染性休克心肌损伤的相关研

究取得一定的进展,但目前临床上仍缺乏针对性的

治疗手段,病死率也未见明显降低,根本原因在于

其发病机制相当复杂并且尚未完全明确。基础和

临床研究提示〔4-5,14〕:β受体阻滞剂对炎症反应、心
肌保护、免疫障碍等存在良性效应,可能成为感染

性休克救治的一个新方向。我们的研究结果显示:
美托洛尔组的住院病死率和28d病死率均低于非

美托洛尔组,尽管差异无统计学意义,这可能与样

本量较小有关。此外,与28d死亡组比较,28d存

活组有更多的患者采用了美托洛尔治疗方案。该

结果提示美托洛尔可能改善感染性休克合并心肌

损伤患者的临床预后,这与国外 Morelli等〔5〕研究

结果基本一致。Parker等〔15〕研究也证实:心率和

心排血量的降低是感染性休克心肌损伤预后的预

测因素。我们考虑美托洛尔降低病死率的主要原

因在于:其通过拮抗神经递质和儿茶酚胺对β肾上

腺素能受体的激动作用,从而有效控制心率并降低

心肌氧耗和减少恶性心律失常,同时提高对儿茶酚

胺的敏感性,使心肌功能得以恢复。此外,β受体

阻滞剂对感染性休克的代谢调节、免疫调理等方面
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的影响,也可能是改善预后的原因之一,这有待于

未来研究的进一步探讨和分析。传统观点认为β
受体阻滞剂存在心血管系统抑制,可能导致循环崩

溃。我们前期的研究〔9,16〕和杨圣强等(2014)的研

究结果显示:β受体阻滞剂在治疗感染性休克并心

肌损伤患者中,能有效降低心率和心排血量,对血

流动力学功能和全身组织灌注无明显负性影响,β
受体阻滞剂在感染性休克患者中应用具有一定的

安全性。本研究中心选用β受体阻滞剂短效制剂

(美托洛尔),是因为该药在临床应用时间长、药物

特性详细,安全性较高,各级医院均广泛应用。
感染性休克合并心肌损伤患者病情危重,动态

监测心脏标志物水平有助于早期风险预警和预后

评估,早期使用美托洛尔可能有助于降低住院病死

率和28d病死率,改善临床预后。但是,本研究为

单中心、回顾性研究,样本量较小,有待多中心、大
样本随机对照试验来进一步验证。
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