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右美托咪定对机械通气脓毒症患者炎性因子的影响
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【摘要】 目的 探讨右美托咪定（dexmedetomidine, Dex）对机械通气脓毒症患者炎性因子的影响。 方法 脓毒症行

机械通气患者 60例，应用随机数字表法将患者分为 Dex组和丙泊酚组各 30例，分别予 Dex和丙泊酚镇静保持患者状态于

躁动蛳镇静评分（Richmond Agitation and Sedation Scale, RASS）-2耀0 分；两组患者分别于用药前（T0）及用药后 24 h（T1）、48 h

（T2）、72 h（T3）时抽取静脉血检测血清 IL蛳6、C反应蛋白（C蛳reactive protein, CRP）、降钙素原（procalcitonin, PCT）的水平。比较两

组患者接受镇静治疗后第 5天、第 10天时序贯器官衰竭（Sequential Organ Failure Assessment, SOFA）评分和急性生理学和慢性

健康评估域（Acute Physiology and Chronic Health Evaluation 域, APACHE 域）评分，并统计两组患者不良反应发生率。 结果

两组间患者性别、年龄、SOFA评分、APACHE域评分等基线指标差异均无统计学意义（P跃0.05）。治疗前两组患者 IL蛳6、PCT及

CRP水平异常升高，治疗后显著下降，与治疗前比较差异有统计学意义（P约0.05）；两组患者治疗后第 5天和第 10天 APACHE

域评分及 SOFA评分较治疗前明显改善，差异有统计学意义（P约0.05）；治疗后 Dex组患者各时间点 IL蛳6、PCT、CRP水平以及

APACHE 域评分、SOFA评分明显低于丙泊酚组，差异有统计学意义（P约0.05）。Dex组和丙泊酚组不良反应发生率分别为

6.67%、16.67%，差异无统计学意义（P跃0.05）。 结论 本试验结果提示 Dex和丙泊酚对机械通气脓毒症患者有良好的抗炎作

用，Dex抗炎作用较丙泊酚强且不良反应少。
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【粤遭泽贼则葬糟贼】 韵遭躁藻糟贼蚤增藻 To investigate the effects of dexmedetomidine (Dex) on the inflammatory factors in sepsis patients

under mechanical ventilation. Methods A total of 60 sepsis patients under mechanical ventilation were enrolled. They were

randomly divided into a dexmedetomidine group and a propofol group (n=30), and treated with dexmedetomidine or propofol to

maintain a range of -2 to 0 of Richmond Agitation蛳Sedation Score (RASS). Then, blood samples were taken and the levels of

interleukin蛳6 (IL蛳6), procalcitonin (PCT) and C蛳reactive protein (CRP) were detected before (T0), 24 h (T1), 48 h (T2), and 72 h (T3)

after treatment. Both groups were compared for the score of Sequential Organ Failure Assessment (SOFA) and Acute Physiology and

Chronic Health Evaluation域 (APACHE域) on Days 5 and 10 after sedation. Meanwhile, the incidence of adverse reactions in the two

groups were calculated. Results There were no significant differences in gender, age, SOFA score, APACHE域 score between the

two groups (P跃0.05). Before treatment, the levels of IL蛳6, PCT and CRP were abnormally increased, which were remarkable decreased

after treatment (P<0.05). The scores of APACHE域 and SOFA were significantly improved on Days 5 and 10 after sedation in the two

groups (P<0.05). After treatment, the decline of IL蛳6, PCT, CRP and the scores of APACHE域 and SOFA in the dexmedetomidine

group were more obvious than that in the propofol group (P<0.05). The incidence of adverse reactions in the dexmedetomidine group

and the propofol group were 6.67% and 16.67%, without statistical difference (P>0.05). Conclusions Dex and propofol have good

anti蛳inflammatory effects on sepsis patients under mechanical ventilation. Dex has stronger anti蛳inflammatory effect and rare adverse
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脓毒症是 ICU收治的主要病种之一，严重脓毒

症患者经常需要给予血管活性药物并行机械通气，

镇痛镇静治疗是机械通气脓毒症患者的重要辅助

治疗手段。近年来的研究认为，促炎蛳抗炎反应失衡

及免疫抑制作为脓毒症病理生理的发生与发展中

的重要机制，免疫与炎症治疗已成为脓毒症治疗的

新方向
［1］
。右美托咪定（dexmedetomidine, Dex）和丙

泊酚是 ICU镇静中最常用的两种非苯二氮 类镇

静剂。Dex具有镇静、镇痛、减少应激反应等作用，相

关动物实验证明其可抑制细胞凋亡信号通路的激

活，抑制炎症因子产生和释放，降低炎性反应
［2］
。丙

泊酚作为传统镇静药物，具有镇静、遗忘作用好、苏

醒快等特点，研究表明其也具有抗炎作用
［3］
。本研究

选择需要行机械通气的脓毒症患者为研究对象，研

究 Dex和丙泊酚对这类患者炎性因子的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2018年 1月至 2018年 12月徐州医科大

学附属医院急诊 ICU收治的脓毒症患者为研究对

象，采用随机数字表法将符合入组标准的 65例患

者分为 Dex组和丙泊酚组。Dex组 2例、丙泊酚组 3

例患者中途退出试验，最终两组纳入统计的患者各

30例；其中男性 39例，女性 21例，年龄 18~79岁，

平均（56.3依16.3）岁。纳入标准：淤 年龄 18~80岁；

于 行有创或无创机械辅助通气；盂 患者或法定代

理人知情同意并签署知情同意书者；榆 符合 2016

国际脓毒症和脓毒症休克管理指南中对脓毒症的

诊断标准
［4］
。排除和退出标准：淤 合并恶性肿瘤患

者；于 既往有较严重的器官功能不全或凝血功能

障碍者；盂 近 2周内或治疗过程中使用糖皮质激

素、免疫抑制药等其他可能改变机体免疫功能药物

者；榆 有自身免疫性疾病史的患者；虞 原发疾病

未得到有效控制与处理者；愚 中途撤机、死亡或放

弃治疗者。

研究方案经徐州医科大学附属医院伦理委员

会批准通过（批文号：XYFY2018蛳KL059）。

1.2 治疗方法

所有患者均给予指南推荐的治疗和生命体征监

测，并行机械通气，同时通过液体复苏、去甲肾上腺

素或多巴胺微量注射等方法维持 MAP逸65 mmHg

（1 mmHg=0.133 kPa）。在上述治疗基础上：丙泊酚

组使用丙泊酚注射液（生产批号：16MA9806，北京费

森尤斯卡比医药有限公司），负荷量 1~3 mg/kg，滴注

维持剂量 0.5~3.0 mg·kg-1·h-1；Dex组给予 Dex（生产

批号：180607BP，江苏恒瑞医药股份有限公司），负荷

剂量 1.0 滋g/kg，滴注维持剂量 0.2~1.0 滋g·kg-1·h-1。两

组维持相同的浅镇静目标 ［躁动蛳镇静评分

（Richmond Agitation and Sedation Scale, RASS）评

分原2~0分］，治疗时间均为 48 h。

1.3 观察及检测指标

在治疗前（T0）及治疗后 24 h（T1）、48 h（T2）、72 h

（T3）时，抽取两组患者肘静脉血样 4 ml，离心取血

浆，-70 益保存，采用免疫比浊法测定 C反应蛋白

（C蛳reactive protein, CRP），用电化学发光法检测 IL蛳6，

用荧光免疫层析法检测降钙素原（procalcitonin,

PCT）。统计两组患者治疗前及治疗后第 5天、第 10

天时的急性生理学和慢性健康评估域（Acute

Physiology and Chronic Health Evaluation 域 ,

APACHE 域）评分、序贯器官衰竭（Sequential Organ

Failure Assessment, SOFA）评分以及镇静期间不良

反应的发生率，包括低血压、心动过缓、谵妄等。

1.4 统计学分析

采用 SPSS 22.0 统计学软件对数据进行分析。

正态分布的计量资料以均数依标准差（x依s）表示，组

间比较采用独立样本 t检验，组内重复测量数据比

较采用重复测量方差分析；计数资料比较采用 字2检

验。P约0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 两组患者基线资料比较

两组间性别、年龄、BMI、格拉斯哥评分（Glasgow

Score, GCS）、治疗前 APACHE域评分、治疗前 SOFA

评分及原发感染灶比较，差异均无统计学意义

（P跃0.05，表 1、表 2）。

2.2 两组患者不同时点 IL蛳6、PCT及 CRP的比较

T0时两组患者 IL蛳6、PCT 及 CRP 水平显著升

卓
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高，T1~T3时显著下降，与 T0时比较差异有统计学意

义（P约0.05）；D组在 T1~T3时的 IL蛳6水平，T2、T3时

PCT、CRP水平明显低于 P组，差异均有统计学意义

（P约0.05，表 3）。

2.3 两组患者 APACHE域及 SOFA评分比较

治疗后两组患者 APACHE域评分及 SOFA评分

均较治疗前显著降低，差异有统计学意义（P约0.05）；

在治疗后第 5 天及第 10 天，D 组患者 APACHE域

评分和 SOFA评分明显低于 P组，差异有统计学意

义（P约0.05，表 4）。

2.4 两组患者不良事件发生率比较

D组发生心动过缓 1例、谵妄 1例，不良反应发

生率为 6.67%；P组发生低血压 1 例、心动过缓 2

例、谵妄 2例，不良反应发生率为 16.67%。两组不良

反应发生率比较，差异无统计学意义（P跃0.05）。

3 讨 论

脓毒症是急危重症医学最常面临的危重临床

问题之一，尽管新的药物和治疗方法不断出现，全

球每年脓毒症患者病死者仍超过 1/4
［5］
。在机体受到

感染时，体内炎症效应细胞通过一系列抗原、抗体

反应，最终诱导多种促炎因子及炎性介质的生成、

释放，这些炎性因子形成复杂的炎症网络系统并产

生级联反应，即“瀑布效应”
［远］
，最终导致脓毒症的发

生。脓毒症发生后，细菌内毒素可激活大量单核蛳巨

噬细胞产生 IL蛳6等促炎因子，大量炎症因子沉积于

各组织器官，可诱导氧自由基产生及脂质过氧化，

进而对各组织器官的结构和功能产生影响。因此，

抑制炎症因子生成，阻止其“瀑布式”效应对改善脓

毒症患者病情和预后意义重大。

注：D组：右美托咪定组；P组：丙泊酚组；SOFA评分：序贯器官衰竭评分；APACHE域评分：急性生理学和慢性健康评估域评分；GCS评分：格拉

斯哥评分

表 1 两组患者一般情况比较

组别
例数

（例）

年龄

（岁，x依s）

性别比

（例，男/女）

SOFA评分

（分，x依s）

APACHE域评分

（分，x依s）

GCS评分

（分，x依s）

BMI

（kg/m2，x依s）

D组 30 54依18 20/10 8.7依1.6 20依5 9.6依3.0 7.1依1.4

P组 30 59依15 19/11 8.8依2.4 21依5 8.8依3.5 7.9依1.6

注：D组：右美托咪定组；P组：丙泊酚组

表 2 两组原发感染灶比较（例）

组别 例数 肺部感染 多发伤 腹膜炎 胰腺炎 胃肠道感染 皮肤软组织感染 尿道感染 胆囊结石 爆炸伤 产道感染

D组 30 12 6 4 2 2 1 1 1 1 0

P 组 30 13 7 3 1 1 2 1 1 0 1

注：与 T0比较，aP约0.05；与 P组比较，bP约0.05；D组：右美托咪定组；P组：丙泊酚组；T0：治疗前；T1：治疗后 24 h；T2：治疗后 48 h；T3：治疗后 72 h；

PCT：降钙素原；CRP：C反应蛋白

表 3 两组患者各时点 IL蛳6、PCT及 CRP水平比较（x依s）

指标 组别 例数（例） T0 T1 T2 T3

IL蛳6（ng/L） D组 30 183依49 103依37ab 87依23ab 45依20ab

P组 30 180依52 124依44a 103依27a 56依21a

PCT（滋g/L） D组 30 14.3依15.6 8.0依6.6a 3.5依2.5ab 2.5依1.9ab

P组 30 11.7依17.1 7.12依6.9a 5.4依4.1a 3.9依3.3a

CRP（mg/L） D组 30 173依62 128依50a 94依34ab 71依23ab

P组 30 176依76 138依56a 113依34a 91依24a

注：与治疗前比较，aP约0.05；与 P组比较，bP约0.05；D组：右美托咪定组；P组：丙泊酚组；APACHE域评分：急性生理学和慢性健康评估域评

分；SOFA评分：序贯器官衰竭评分

表 4 两组患者 APACHE域及 SOFA评分比较（x依s）

指标 组别 例数（例） 治疗前 治疗后第 5天 治疗后第 10天

APACHE域评分（分） D组 30 20依5 16依4ab 13依4ab

P组 30 21依5 19依4a 16依4a

SOFA评分（分） D组 30 8.7依1.5 7.1依1.4ab 4.6依1.9ab

P组 30 8.8依2.4 7.9依1.6a 5.6依1.9a
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严重脓毒症特别是需要行机械通气的患者常

常需要镇静治疗，适度的镇静治疗不仅可以改善脓

毒症患者机体应激状态，还可以降低氧耗、控制炎

症反应，进而改善脓毒症患者的病情
［7］
。Dex和丙泊

酚是临床经常使用的药物，且经研究证明都具有抗

炎作用
［3,8］
。Dex通过高选择性激动脑干蓝斑核内的

琢2肾上腺素能受体，产生镇静、镇痛、抗炎、抗交感、

稳定血流动力学的作用，同时还对多器官功能具有

保护作用
［8］
。丙泊酚通过直接活化 酌蛳氨基丁酸 A型

受体发挥镇静、催眠与遗忘作用。

本研究中两组患者治疗后 IL蛳6、CRP、PCT水平

均较入组前下降，而且与 P组患者同时间点比较，

治疗后 D组各时间点 IL蛳6、CRP和 PCT水平下降的

更低一些，提示 Dex较丙泊酚更能抑制炎症反应。

IL蛳6在炎症反应调节中起着主导作用，其参与急性

期反应并且诱导合成急性时相蛋白（如 CRP、PCT

等）
［9］
。治疗后第 5天和第 10天，D组的 APACHE域

及 SOFA评分较 P组明显下降，表明 Dex更能改善

脓毒症患者的病情，推测可能与 Dex能更好地抑制

炎症因子有关。

丙泊酚的抗炎机制目前还尚不明确，多与其可

抑制炎症因子表达有关
［10］
。推测 Dex较丙泊酚能更

好地抑制炎症因子，可能与以下原因有关：Dex可降

低中枢交感神经活性，抑制去甲肾上腺素的释放，

增强副交感神经的兴奋性，从而产生类迷走神经的

作用，通过胆碱能抗炎通路发挥抗炎作用
［11］
；研究

表明，Dex可抑制小胶质细胞和星型胶质细胞表达单

核细胞趋化因子，达到中枢性抗炎作用
［12］
；Dex具有

免疫调节作用，其可调节 TH1/TH2和 T17/调节性 T

细胞细胞因子平衡分别向 Th1和 T17转移
［13］
，促进

抗炎因子水平升高，进一步改善脓毒症患者促炎蛳抗

炎反应失衡的状态。

综上，Dex与丙泊酚均有抗炎作用，但 Dex对机

械通气脓毒症患者的抗炎作用更强。本研究样本量

较小，还需要更多的临床试验探究 Dex对脓毒症患

者抗炎的作用和机制，从而为今后临床开展相关治

疗提供参考依据。
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