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儿童重症监护病房脓毒性休克患者死亡危险因素

陈真真１，刘志婷２，江倩男３，李自普１

（１．青岛妇女儿童医院儿童重症监护室，山东 青岛　２６６０００；２．滨州医学院附属医院手术室，山东 滨州　２５６６００；３．青岛

妇女儿童医院新生儿重症监护室，山东 青岛　２６６０００）

［摘　要］　目的　分析儿童重症监护病房（ＰＩＣＵ）脓毒性休克患者死亡的危险因素，为降低脓毒性休克死亡，为

早期防治措施的制定提供依据。方法　回顾性分析２０１５年５月—２０１８年５月某院ＰＩＣＵ收治的脓毒性休克患儿

的临床资料，按休克转归分为存活组和死亡组，采用单因素、多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析其死亡的危险因素。结果　

共收集脓毒性休克患儿６２例，其中存活３１例（存活组），死亡２３例（死亡组），放弃治疗８例，脓毒性休克患者儿病

死率为４２．６％。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，清蛋白降低、脏器功能障碍数目大于３个、血糖增高、Ｃ反应蛋白增

高、有效复苏时间超过６ｈ、血压需药物维持、细菌培养阳性、６ｈ乳酸清除率低是脓毒性休克死亡的独立危险因素。

存活组复苏后６ｈ乳酸水平低于死亡组［１．４（１．２～２．１）ｍｍｏｌ／ＬＶＳ５．６（３．５～８．７）ｍｍｏｌ／Ｌ］，乳酸清除率水平高

于死亡组［０．４（０．２３～０．５２）％ ＶＳ－０．１６（－０．３９～０．１３）％］，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。存活组治

疗２４ｈ降钙素原水平低于死亡组［１．１（０．５～１．６）ｎｇ／ｍＬＶＳ２３．５（１２．９～５５．１）ｎｇ／ｍＬ］，降钙素原清除率水平高于

死亡组［０．４７（０．２７～０．６９）％ ＶＳ－０．９（－５．５～０．１）％］，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）。结论　儿童脓毒

性休克临床病死亡高，早期监测脏器功能，动态测定乳酸水平和有效液体复苏并进行有效干预有助于改善预后。
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ｃｏｎｄｕｃｉｖｅｔｏｉｍｐｒｏｖｉｎｇｐｒｏｇｎｏｓｉｓ．

［犓犲狔狑狅狉犱狊］　ｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ；ｃｈｉｌｄ；ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ；ｄｅａｔｈ；ｒｉｓｋｆａｃｔｏｒ

　　脓毒性休克是脓毒症引起的组织低灌注和心血

管功能障碍，多伴有多器官功能障碍，随着肿瘤发

病率上升以及侵入性诊疗手段的增加，脓毒性休克

的发病率在不断上升，其中超过１／４的患者死亡
［１］，

是重症医学面临的重要问题之一。特别是儿童，免

疫力低，一旦发病，进展迅猛，病死率增加。然而，目

前脓毒症及脓毒性休克诊治指南主要针对成人，部

分指标对儿童并不适用。现对某院近３年收治的脓

毒性休克儿童的临床资料进行回顾性分析，旨在进

一步了解其临床特点及致死因素。

１　对象与方法

１．１　研究对象　２０１５年５月—２０１８年５月青岛妇

女儿童医院儿童重症监护病房（ＰＩＣＵ）收治的脓毒

性休克患儿。脓毒性休克的诊断按照２０１５版《儿童

脓毒性休克（感染性休克）诊治专家共识》［２］中的诊断

标准。排除标准：２４ｈ内死亡的患儿、年龄≤２８ｄ或

＞１４岁及放弃治疗者。所有病例随访至少２８ｄ，根

据患儿的生存情况分为（１）存活组：病情好转出院或

转入其他科室继续治疗者；（２）死亡组：经治疗无效，

在观察期间死亡者。

１．２　资料收集及观察指标　收集患儿收入ＰＩＣＵ

当天至治疗２４ｈ的临床资料及２８ｄ患儿的生存情

况。收集指标包括：（１）一般资料，患儿性别、年龄、

住ＰＩＣＵ时间、血压、尿量、感染部位。（２）实验室指

标，所有患儿均于入院２ｈ内采集动脉血和静脉血，

测定血清蛋白、白细胞、血小板、Ｃ反应蛋白（ＣＰＲ）、

ｐＨ值、血糖、乳酸、降钙素原（ＰＣＴ）。入院液体复

苏６ｈ后血乳酸水平，入院２４ｈ血清ＰＣＴ水平。

血、胸腔积液、腹腔积液、痰、脑脊液、尿等标本细菌

培养结果。（３）治疗情况：应用机械通气时间，６ｈ

内复苏情况，血压是否需要药物维持，休克转归。

１．３　相关指标的计算　６ｈ乳酸清除率 ＝（复苏前

乳酸－复苏６ｈ后乳酸）／复苏前乳酸 ×１００％
［３］，

２４ｈＰＣＴ清除率＝（入院ＰＣＴ－２４ｈＰＣＴ）／入院

ＰＣＴ×１００％。

１．４　治疗方法　根据专家共识
［２］，采用集束化治疗

方案，包括原发病治疗、入院２ｈ内应用抗菌药物、

早期液体复苏、维持血压（多巴胺、去甲肾上腺素、肾

上腺素）、机械通气、血液净化，以及针对病原学诊

断、对症的治疗等。

１．５　统计学方法　应用ＳＰＳＳ１９．０软件对数据进

行处理，符合正态分布的计量资料以均数±标准差

（狓±狊）表示，组间比较采用狋检验；不符合正态分布

的计量资料以犕（犘２５，犘７５）表示，组间采用非参数检

验；计数资料以率或构成比表示，组间比较采用卡方

检验；独立危险因素采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归进行分析，以

犘≤０．０５为差异有统计学意义。

２　结果

２．１　一般资料　共收集脓毒性休克患儿６２例，其

中男性３５例，女性２７例。存活３１例，死亡２３例，

放弃治疗８例，脓毒性休克患儿病死率为４２．６％。按

基础疾病进行分类，死亡组患儿以消化系统疾病多

见，但是不同系统疾病脓毒性休克患儿病死率比较，

差异无统计学意义（χ
２＝１．５３７，犘＝０．９５７）。见表１。

表１　脓毒性休克患儿原发病构成及病死率

犜犪犫犾犲１　Ｃｏｎｓｔｉｔｕｅｎｔｏｆｐｒｉｍａｒｙｄｉｓｅａｓｅｓａｎｄｍｏｒｔａｌｉｔｙｉｎ

ｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ

疾病分类 死亡组（例） 存活组（例） 病死率（％）

呼吸系统 ３ ７ ３０．０

消化系统 ７ ６ ５３．８

血液系统 ３ ５ ３７．５

颅内感染 ４ ５ ４４．４

遗传代谢性疾病 ２ ３ ４０．０

皮肤软组织感染 ２ ２ ５０．０

其他疾病 ２ ３ ４０．０

合计 ２３ ３１ ４２．６

　　呼吸系统疾病：重症肺炎；消化系统疾病：包括急性坏死性小肠

结肠炎、肠套叠、肠穿孔、化脓性阑尾炎、急性坏死性胰腺炎；血液系

统疾病：包括白血病合并感染、噬血细胞综合征；颅内感染：包括化脓

性脑膜炎、脑瘫合并感染、颅内手术术后合并感染；皮肤软组织感染：

包括坏死性筋膜炎、蜂窝织炎、重症渗出性多形性红斑
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２．２　两组患儿临床资料的比较　死亡组２３例患儿

中，男性１４例，女性９例，年龄１～１０８个月；存活组

３１例患儿中，男性１６例，女性１５例，年龄１～１３０

个月；两组患儿年龄、性别、外周血白细胞计数比较，

差异均无统计学意义（均犘＞０．０５）。死亡组患儿血

清蛋白、血ｐＨ 值、血小板计数均低于存活组患儿

（均犘＜０．０５），死亡组患儿血乳酸、血糖、Ｃ反应蛋

白、ＰＣＴ、细菌培养阳性率均高于存活组患儿（均犘

＜０．０５）。死亡组患儿住ＰＩＣＵ时间短于存活组（犘

＝０．０１８），而使用呼吸机时间长于存活组（犘＝

０．０１４）。死亡组患儿合并脏器功能障碍、少尿／无尿

以及血压需要药物维持患儿的比例均高于存活组

（均犘＜０．０１），死亡组患儿发病６ｈ内有效复苏率

低于存活组（犘＜０．０１）。见表２。

表２　脓毒性休克死亡组和存活组患儿临床资料比较

犜犪犫犾犲２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｂｅｔｗｅｅｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋｉｎｄｅａｔｈｇｒｏｕｐａｎｄｓｕｒｖｉｖａｌｇｒｏｕｐ

项目 死亡组（狀＝２３） 存活组（狀＝３１） Ｗ／χ
２ 犘

年龄（月） １２（４．５～４２） １４（５．５～３６．０） ６７７．０ ０．８５５ａ

性别（男／女，例） １４／９ １６／１５ ０．８２７ ０．３６３

住ＰＩＣＵ时间（ｄ） ２．０（１．０～１０．５） ８（６．０～１２．３） ５５１．５ ０．０１８ａ

使用呼吸机时间（ｄ） ２．０（０．２～４．５） １．０（０～２．２５） ５５７．５ ０．０１４ａ

血清蛋白（ｇ／Ｌ） ２７．６（２１．９～３０．６） ３５（３０．４～４０．０） ４１５．５ ０．０００ａ

白细胞计数（×１０９／Ｌ） １０．９（４．４～２１．３） ８．９（５．６～１２．２） ７４９．０ ０．４００ａ

乳酸（ｍｍｏｌ／Ｌ） ５．１（３．５～９．１） ２．５（１．５～３．８） ５７２．０ ０．０００ａ

ｐＨ ７．２４（７．１０～７．３１） ７．３５（７．２９～７．３９） ５１３．０ ０．００２ａ

血糖（ｍｍｏｌ／Ｌ） ７．９（４．３～１５．４） ５．６（４．８～６．９） ６６９．５ ０．０２６ａ

ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ３９．８（９．３～１００．４） ２１（８．４～７２．１） ５４１．５ ０．０２６ａ

ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ） ６．１（１．９～４７．９） １．５（０．６～１３．６） ６３４．５ ０．００５ａ

血小板计数（×１０９／Ｌ） ５６（３９～７９） １８５（１０１～２４７） ４２３．５ ０．０００ａ

血压（例） ２９．０３７ ０．０００

　正常 ０ １０

　低于正常年龄组２个标准差 ２０ １７

　测不出 ５ ２

尿量（例） ２４．７２１ ０．０００

　减少 ４ ２４

　少尿 １５ ５

　无尿 ４ ２

脏器功能障碍（例） １９．６１１ ０．０００

　无 ０ １４

　＜３个 １０ １５

　≥３个 １３ ２

６ｈ内复苏（是／否，例） ６／１７ ２６／５ １８．７３３ ０．０００

血压需药物维持（是／否，例） ２２／１ ９／２２ ２８．３５６ ０．０００

细菌培养（阳性／阴性，例） ２８／１０ １２／２０ ９．２８７ ０．００２

　　ａ：数据以犕（犘２５，犘７５）表示，组间比较应用非参数检验

２．３　脓毒性休克死亡危险因素分析　将表２中１８个

临床指标以及６ｈ乳酸清除率、２４ｈＰＣＴ清除率进行

多因素回归分析，按犪＝０．０５水准筛选出有统计学意

义的影响因素（犘＜０．０５），结果显示血清蛋白降低、

脏器功能障碍数目大于３个、血糖增高、ＣＲＰ增高、

有效复苏时间超过６ｈ、血压需药物维持、细菌培养

阳性、６ｈ乳酸清除率低８个因素是患儿脓毒性休

克死亡的独立危险因素（均犘＜０．０５）。见表３。
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表３　脓毒性休克患儿死亡相关危险因素多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

犜犪犫犾犲３　Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｏｎｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｄｅａｔｈｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ

影响因素 β ＳＥ Ｗａｌｄχ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

使用呼吸机时间 －０．１１６ ０．０９９ １．３７３ ０．２４１ ０．８９０ ０．７３３～１．０８１

血清蛋白 ０．３３１ ０．０８２ １６．２２８ ０．０００ １．３９２ １．１８５～１．６３５

白细胞计数 －０．０２８ ０．０２４ １．２９４ ０．２５５ ０．９７３ ０．９２７～１．０２０

ＰＨ＜７．３５ －３．１１３ １．６９９ ３．３５８ ０．０６７ ０．３７３ ０．１２７～０．５８５

脏器功能障碍数目＞３个 ２．２３１ ０．６３５ １２．３６１ ０．０００ ５．１２３ ３．５２３～１２．１００

血糖 ０．２４６ ０．０８０ ９．５３４ ０．００２ ２．１５１ １．８５８～４．６８２

ＣＲＰ ０．０２６ ０．００９ ７．５３５ ０．００６ ２．０３３ １．６９８～３．８２３

复苏时间超过６ｈ ２．７２４ ０．９７１ ７．８６６ ０．００５ ２．０５１ １．７７５～３．９７２

血压需药物维持 －３．８３４ １．１９０ １０．３７２ ０．００１ ３．８７７ １．９６０～６．８５７

细菌培养阳性 ４．６８６ １．３２３ １２．５４８ ０．０００ ４．６６７ ４．４０３～４．９３１

６ｈ乳酸清除率 ２．８４８ ０．８７０ １０．７２４ ０．００１ １７．２５０ ３．１３７～９４．８４４

２４ｈＰＣＴ清除率 ０．０５０ ０．０３９ １．６１５ ０．２０４ ０．９８５ ０．９７３～１．１３５

２．４　两组患儿乳酸、ＰＣＴ及相关指标的比较　存活

组患儿复苏前、复苏６ｈ后乳酸水平低于死亡组，存

活组患儿入院时、治疗２４ｈＰＣＴ水平低于死亡组。

两组患儿６ｈ乳酸清除率、２４ｈ降钙素原清除率的

比较，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５），存活组的

清除率高于死亡组。见表４。

表４　脓毒性休克存活组和死亡患儿乳酸及ＰＣＴ相关指标的比较

犜犪犫犾犲４　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｌａｃｔａｔｅａｎｄｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｒｅｌａｔｅｄｉｎｄｅｘｅｓｂｅｔｗｅｅｎｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋｉｎｓｕｒｖｉｖａｌｇｒｏｕｐａｎｄｄｅａｔｈ

ｇｒｏｕｐ

分组
乳酸（ｍｍｏｌ／Ｌ）

复苏前 复苏６ｈ后
６ｈ乳酸清除率（％）

ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ）

入院时 入院２４ｈ
２４ｈＰＣＴ清除率（％）

死亡组 ５．１（３．５～９．１） ５．６（３．５～８．７） －０．１６（－０．３９～０．１３） ６．１（１．９～４７．９）２３．５（１２．９～５５．１） －０．９（－５．５～０．１）

存活组 ２．５（１．５～３．８） １．４（１．２～２．１） ０．４（０．２３～０．５２） １．５（０．６～１３．６） １．１（０．５～１．６） ０．４７（０．２７～０．６９）

犠 ５７２．０ ４４４．５ ２６９．５ ６３４．５ ４８３．５ ２２４．０

犘 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１

２．５　病原体分离结果　共送病原体培养标本７０

份，培养阳性４０份，阳性率５７．１４％。分离病原体

４８株，其中革兰阴性杆菌２９株（６０．４２％），居前

３位的为大肠埃希菌（１０株）、肺炎克雷伯菌（７株）、

铜绿假单胞菌（５株）；革兰阳性菌１５株（３１．２５％），

居前３位的为金黄色葡萄球菌（６株）、表皮葡萄球

菌（４ 株）、溶 血 性 链 球 菌 （３ 株）。真 菌 ４ 株

（８．３３％），包括白假丝酵母菌（３株）、热带假丝酵母

菌（１株）。

３　讨论

脓毒性休克是危重症患者死亡的重要原因

之一，病死率居高不下，虽然在临床治疗措施方面已

有很多改进，但在降低其发生和发展方面，仍未见突

破性进展。本研究就儿童脓毒性休克的危险因素进

行总结，为临床诊治提供理论依据。

研究［４］显示，胃肠相关的急腹症，出现弥漫性腹

膜炎，大量细菌毒素吸收入血，激发全身炎症反应，

导致微循环障碍及组织低灌注，极易引起脓毒性休

克，导致器官功能障碍。本研究结果显示，死亡组患

儿的病因中，以消化系统疾病多见，疾病以急性坏死

性小肠结肠炎、肠套叠、肠穿孔、化脓性阑尾炎多见，

提示胃肠道疾病合并感染性休克时，应在抗休克治

疗的基础上，尽早积极手术清除病灶。但各系统疾

病的病死率之间差异无统计学意义，考虑与样本量

偏少有关，仍需更多样本进一步分层分析。

脓毒性休克为复杂的混合感染，病原菌主要为
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细菌。本组病例中，死亡组细菌培养阳性率高于存

活组，且病原菌培养阳性是脓毒性休克死亡的危险

因素。细菌培养阳性率为５７．１４％，高于文献
［５］报

道的数值（２５％）。分离到的菌株中，最常见的是大

肠埃希菌、肺炎克雷伯菌、铜绿假单胞菌等革兰阴性

菌，与报道［６］相似。

多器官功能障碍综合症（ＭＯＤＳ）在脓毒性休克

的病情进展过程中占有非常重要的位置，文献［７］报

道，脓毒性休克伴脏器功能障碍的发生率为７２．９％，

总病死率达５３．０％。本研究中死亡组患者发生

ＭＯＤＳ的例数多于存活组，而且脏器功能障碍数目

＞３个是脓毒性休克患儿死亡的独立危险因素，与

文献［７］报道相符。

正常状态人体内不会形成乳酸堆积，但在机体

缺血、缺氧情况下，体内乳酸迅速增加。血乳酸水平

增高是反映组织灌注和氧输送不足的敏感指标，且

动脉血乳酸水平＞４．０ｍｍｏｌ／Ｌ 的患者预后更

差［３．８］。经积极液体复苏后乳酸水平可降至正常者

预后更好，２８天病死率较低
［９］。因此，动态监测血

乳酸的变化，即乳酸清除率，能更好地预测脓毒性休

克患者的液体复苏效果及其预后。研究［１０］表明，乳

酸清除率＞１０％作为液体复苏的目标可以显著提高

患者生存率。２４ｈ乳酸清除率≥１０％的患者组病

死率为７２％，＜１０％的患者组病死率为８３％
［１１］。

本研究发现，存活组患儿入院时、复苏６ｈ后乳酸水

平均比死亡组低（均犘＜０．０５），而且存活组患儿乳

酸清除率高于死亡组（犘＜０．０５），提示经有效液体

复苏后，机体低灌注和无氧代谢得到改善，乳酸水平

下降，可有效改善预后。因此，乳酸清除率可作为判

断休克患者液体治疗有效的重要指标，乳酸水平持

续增高提示预后不良。

ＰＣＴ是目前鉴别细菌、病毒及非感染性炎症较

明确的生物学指标。２４ｈ动态监测血ＰＣＴ清除率

有助于评估脓毒性休克患者的预后，可作为脓毒症

预后的预测指标［１２１３］。其绝对值及变化趋势是预测

重症患者病死率的重要指标［１４］。本研究中，存活组

患儿经抗感染治疗２４ｈＰＣＴ 较死亡组低（犘＜

０．０５），且存活组患儿ＰＣＴ清除率高于死亡组（犘＜

０．０５），提示经有效抗菌药物治疗后，感染可较快控

制，ＰＣＴ清除率提高，可有效改善预后。存活组

ＰＣＴ清除率均值为３２％，与文献
［１５］报道２４ｈＰＣＴ

清除率超过３０％时，提示患者对抗感染治疗反应良

好，以及预后好相符合。但本研究结果显示，２４ｈ

ＰＣＴ清除率与死亡的关联无统计学意义，考虑与统

计的样本量较少或少数病例２４ｈＰＣＴ资料缺失有

关，后续将完善监测１２ｈ、４８ｈ、３～７ｄＰＣＴ水平，

进一步了解ＰＣＴ动态变化的指导意义。

关于脓毒性休克患儿是否采用积极液体复苏治

疗目前存在争议。积极液体复苏有助于恢复机体循

环血量，保护脏器功能，但部分研究［１６１７］表明，大量

快速液体复苏可导致液体负荷过重，引起组织水肿，

加剧脏器功能衰竭。本研究发现，发生休克６ｈ内

进行有效液体复苏的患儿存活率明显升高，且复苏

时间超过６ｈ时为脓毒性休克患儿死亡的独立危险

因素。因此，本文支持休克患儿进行积极液体复苏

治疗，同时，还应严格监测意识、尿量、心率及血压等

指标。

本研究通过ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析发现，血清蛋白

降低、脏器功能障碍数目＞３个、高血糖、ＣＲＰ增高、

复苏时间超过６ｈ、血压需药物维持、细菌培养阳

性、６ｈ乳酸清除率低均为感染性休克患儿死亡的

独立危险因素。在临床工作中，加强对重点指标的

实时监测，提高对脓毒性休克早期诊断的认识，早期

进行液体复苏，积极进行器官功能支持，防止

ＭＯＤＳ的发生，是降低脓毒性性休克病死率的重要

措施。
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