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摘要 目的：研究分析多巴酚丁胺联合氢溴酸山莨菪碱对脓毒性休克患者内皮功能、免疫功能的影响。方法：选我院 100例 2023

年 1月～2024年 1月收治的脓毒性休克患者，按随机数字表法分为对照组、观察组，各 50例。对照组给予多巴酚丁胺 +生理盐水

治疗，观察组给予多巴酚丁胺联合氢溴酸山莨菪碱治疗。结果：治疗后，与观察组相比，对照组 TNF-琢、CRP、IL-6、PCT、VO2、O2ER、

E-SLT、sTM、ET-1、Ang-2、CD8+水平均上升，而 ScvO2、DO2、CD4+、CD3+、CD4+/CD8+均表现下降，有统计学差异（P＜0.05）；且对照

组住院时间、下床活动时间、休克持续时间均显著高于观察组，而临床总有效率低于观察组（P＜0.05）。结论：多巴酚丁胺联合氢溴

酸山莨菪碱可改善脓毒性休克患者内皮功能，清除炎症介质，提高免疫功能，降低并发症发生率，有临床应用价值。
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Effects of Dobutamine Combined with Anisodamine Hydrobromide
on Endothelial Function and Immune Function in Patients with Septic Shock*

To investigate the effects of dobutamine combined with anisodamine hydrobromide on endothelial function

and immune function in patients with septic shock. A total of 100 patients with septic shock admitted from January 2023 to

January 2024 were randomly divided into control group and observation group, with 50 cases each. The control group was given dobu-

tamine and normal saline, and the observation group was given dobutamine and anisodaminehydrobromide. After treatment,

compared with the observation group, the levels of TNF-琢, CRP, IL-6, PCT, VO2, O2ER, E-SLT, sTM, ET-1, Ang-2 and CD8+ in the con-

trol group were all increased, while the levels of ScvO2, DO2, CD4+, CD3+ and CD4+/CD8+ were decreased. There was statistical differ-

ence (P<0.05). In addition, the length of hospital stay, time of getting out of bed and duration of shock in control group were significantly
higher than those in observation group, while the total clinical effective rate was lower than that in observation group (P<0.05). Statistical
difference between the two groups (P>0.05). Dobutamine combined with anisodamine hydrobromide can improve the endothe-

lial function, clear the inflammatory mediators, improve immune function, and reduce the incidence of complications on septic shock

patients, which has clinical application value.
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前言

脓毒性休克由严重感染、创伤、手术、毒素、病菌等引起，如

细菌、毒素侵入血液循环，激活机体免疫，产生对机体有作用的

介质或因子，使器官功能障碍、代谢紊乱，严重时造成多脏器功

能衰竭，或死亡[1,2]。多表现为心脏功能变化、肾功能损伤、急性

呼吸窘迫综合征等[3]。临床以抗感染、液体复苏、纠正休克、改善

脏器功能等治疗，但效果不佳。氢溴酸山莨菪碱是种强效的抗

胆碱类药物，可减轻乙酰胆碱诱导的血管痉挛，尤其是微血管

痉挛，同时还具有抗炎效应，抑制心肌细胞的氧化应激、凋亡，

起到保护作用[4]。多巴酚丁胺是种儿茶酚胺类药物，可通过激动

茁1受体，作用于神经末梢，起到扩血管、提高心输出量、加强心
脏收缩能力、保障器官供血、促进功能恢复等效果[5]。基于此本

研究分析多巴酚丁胺联合氢溴酸山莨菪碱对脓毒性休克患者

内皮功能、免疫功能的影响。

1 材料与方法

1.1 一般材料

选我院 100 例 2023 年 1 月～2024 年 1 月收治的脓毒性

休克患者，分为对照组、观察组，各 50例。见表 1，两组临床资
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料相比，无统计学差异（P＞0.05）。

表 2 两组炎症水平治疗前后比较（x± s）
Table 2 Comparison of inflammation levels before and after treatment between the two groups (x± s)

Groups
Number of

cases(n)

TNF-琢(ng/L) CRP(mg/mL) IL-6(pg/mL) PCT(ng/mL)

pre-treatment
post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment

Control

group
50

190.05±

19.88

95.05±

18.11

166.88±

17.77
61.03± 5.07 85.22± 6.39 30.77± 3.42 29.77± 2.06 10.98± 1.95

Observation

group
50

190.22±

19.80

82.16±

17.22

167.01±

17.81
51.14± 4.96 84.97± 6.55 21.37± 2.80 29.86± 2.02 7.33± 1.85

t 0.546 3.647 0.036 9.859 0.355 15.038 0.221 9.602

P 0.585 ＜0.001 0.971 ＜0.001 0.723 ＜0.001 0.826 ＜0.001

表 1 一般资料相比(x± s）
Table 1 Comparison of general information (x± s)

Groups
Number of

cases(n)

Gender

(Male/female)

Age

(years)

Length of

admission

(h)

BMI

(kg/m2)

APACHE

Ⅱ(points)

Site of primary infection/case

meningitis pneumonia peritonitis enteritis

Control group 50 27/23
55.07±

3.05

34.91±

3.08

22.81±

1.88

22.91±

5.03
4(8.00) 20(40.00) 8(16.00) 18(36.00)

Observation

group
50 25/25

54.82±

3.14

35.05±

3.02

22.86±

2.10

23.15±

4.95
5(10.00) 19(38.00) 7(14.00) 19(38.00)

t/x2 0.160 0.404 0.229 0.125 0.241 0.108

P 0.689 0.687 0.819 0.900 0.811 0.947

纳入标准：① 均符合《拯救脓毒症运动：脓毒症与感染性休

克治疗国际指南 2021版》[6]；② 年龄逸18岁且臆75岁；③ 对本

次研究使用的药物无过敏史者；④ 临床资料齐全者；⑤ 患者及

家属均签署知情同意书；⑥ 本研究已经医院伦理委员会审核批准。

1.2 治疗方法

所有患者均给予抗感染，控制血压，保持循环血量，纠正酸

碱、水和电解质的失衡，并对原发病进行积极治疗等常规处理。

对照组采用多巴酚丁胺 +生理盐水：同时加入多巴酚丁胺

（湖南科伦制药，规格：2 mL：20 mg，国药准字 H43020080）微量

泵静脉注入，初始剂量 2.5 滋g/（kg·min）稀释于 0.9%生理盐水

250 mL，后续可根据病情调整，输注持续 24 h。共治疗 7 d。

观察组给予多巴酚丁胺联合氢溴酸山莨菪碱治疗：多巴酚

丁胺治疗方式同对照组，氢溴酸山莨菪碱注射液（长春长庆药

业集团有限公司，国药准字 H22020425，规格：1 mL:10 mg）剂

量：以标准体重 60公斤为单位，3分钟内静推 20 mg，160 mg

微泵，3小时后泵入 80 mg，24小时后将其剩余泵入。在用药过

程中严密观察患者生命体征。持续治疗 7 d。

1.3 指标观察

1.3.1 炎症因子及内皮功能指标检测 入组治疗开始当天、治

疗结束后的当天，早 7点，空腹状态下采集静脉血 5 mL，置于

试管内，离心机处理，离心参数：离心 3800 r/min 速度；离心

10 cm半径；离心 10 min时间，分离血浆与血清，保存于 -45℃

中，待测。用 ELISA法检测，将待测样本、试剂及实验试管等取

出，并设置标准孔、样本孔、空白孔，取出标准品后，通过设置孔

加入样品稀释液，混匀待检测样本，进行覆膜，恒温环境下

37℃孵育 40 min，吸弃液体，重复漂洗 3次，将反应孔内液体甩

干，加入试剂，静置 40 min，漂洗 3 次，吸弃液体，每孔加入

HRP标记亲和物，封膜，将所有反应孔置 37℃避光环境下 65min

孵育，将已配置洗涤液加到洗板机上洗板，摇晃 7 s，漂洗 3次，

取出反应板条，加入底物溶液，混匀，在避光反应 25 min，最后

加入终止液，终止反应，洗净，用 TMB 显色处理，用酶标仪

450 nm测定吸光值，计算 TNF-琢、C反应蛋白（CRP）、白细胞介
素 -6（IL-6）、降钙素原（PCT）、E-选择素（E-SLT）、血栓调节蛋

白（sTM）、内皮素 -1（ET-1）、促血管生成素 -2（Ang-2）水平。

1.3.2 免疫功能及氧代谢监测 将血清标本从低温环境中取

出，对血清标本通过稀释液稀释后，加入 90 滋L缓冲液，摇晃均
匀，摇晃后置于常温中放置 40 min，随后使用 BD FACSAria Ⅱ

型号流式细胞仪（成都世纪美扬科技有限公司）检测 CD4+、

CD3+、CD8+水平，计算 CD4+/CD8+比值。采用血气生化分析仪

检测患者血氧饱和度（ScvO2），计算氧消耗（VO2）、氧摄取

（O2ER）、氧输送（DO2）。

1.4 统计学分析

用 SPSS24.0软件统计。计数资料用[n（%）]表示，组间用 x2

检验比较，计量资料以（x± s）表示，组间用独立样本 t检验比

较，P＜0.05为有统计学差异。

2 结果

2.1 两组氧代谢指标治疗前后比较

见表 1，患者氧代谢水平治疗前无统计学差异（P＞0.05）；

治疗后，VO2、O2ER水平下降，ScvO2、DO2水平升高，且观察组

水平变化明显，有统计学差异（P＜0.05）。
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2.2 两组内皮功能治疗前后比较

见表 2，内皮功能在治疗前无统计学差异（P＞0.05）；治疗

后，E-SLT、sTM、ET-1、Ang-2水平较低，观察组低于对照组，有

统计学差异（P＜0.05）。

表 3 两组氧代谢指标水平治疗前后比较（x± s）
Table 3 Comparison of oxygen metabolism indexes before and after treatment between the two groups (x± s)

Groups
Number of

cases(n)

ScvO2(%) VO2[mL/(min m2)] O2ER(mm Hg) DO2[mL/(min m2)]

pre-treatment
post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment

Control

group
50 47.03± 3.17 69.73± 3.77

259.17±

52.05

116.73±

33.44
33.08± 8.91 29.61± 6.49

484.66±

62.88

655.94±

23.55

Observation

group
50 47.11± 3.10 77.49± 4.10

260.10±

51.93

104.19±

45.31
33.14± 8.84 19.33± 3.17

483.96±

7.22

773.16±

49.69

t 0.127 9.851 0.089 1.574 0.008 10.064 0.078 15.074

P 0.898 ＜0.001 0.929 0.118 0.993 ＜0.001 0.937 ＜0.001

表 4 两组内皮功能治疗前后比较（x± s）
Table 4 Comparison of endothelial function before and after treatment between the two groups (x± s)

Groups
Number of

cases(n)

E-SLT(ng/mL) sTM(ng/mL) ET-1(pg/mL) Ang-2/(pg·mL-1)

pre-treatment
post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment

Control

group
50 35.06± 6.80 29.66± 6.03 4.73± 1.49 3.66± 1.08

67.96±

17.03

51.16±

15.22

582.12±

244.94

119.30±

8.77

Observation

group
50 36.11± 6.82 26.01± 5.94 4.80± 1.35 3.05± 0.93

68.04±

16.93

44.96±

14.77

582.33±

245.02

72.01±

10.62

t 0.771 3.049 0.246 3.026 0.023 2.798 0.004 24.278

P 0.442 0.003 0.806 0.003 0.981 0.006 0.996 ＜0.001

2.3 两组免疫功能治疗前后对比

见表 3，免疫功能在治疗前无统计学差异（P＞0.05）；治疗

后 CD4+、CD3+、CD4+/CD8+升高，观察组高于对照组，而 CD8+

低于对照组，有统计学差异（P＜0.05）。

表 5 两组免疫功能治疗前后比较（x± s）
Table 5 Comparison of immune function before and after treatment between the two groups (x± s)

Groups
Number of

cases(n)

CD4+(%) CD3+(%) CD8+(%) CD4+/CD8+(%)

pre-treatment
post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment
pre-treatment

post-treat-

ment

Control

group
50 38.02± 4.11 51.76± 4.33 22.69± 3.46 29.88± 3.14 21.86± 2.41 16.77± 2.14 1.81± 0.45 2.36± 0.49

Observation

group
50 38.16± 4.15 56.62± 4.44 22.73± 3.33 35.69± 3.26 21.77± 2.46 13.22± 2.10 1.85± 0.37 4.28± 0.53

t 0.169 5.541 0.059 9.076 0.185 8.372 0.485 18.809

P 0.865 ＜0.001 0.953 ＜0.001 0.854 ＜0.001 0.628 ＜0.001

3 讨论

脓毒性休克是临床危重患者的死因之一，其特征是功能障

碍与细胞代谢异常，循环灌注不足。在临床上，其病理变化为血

管及小动脉扩张，并伴有血液循环障碍，外周动脉阻力下降，机

体功能和组织低灌注，供氧不足，影响多个器官和组织，诱发多

个器官功能衰竭，从而增加患者的死亡率[7,8]。因此如何高效的

恢复脓毒休克的代谢循环，改善氧代谢和组织供氧，是目前临

床急需解决的关键问题。

多巴酚丁胺作用机制与刺激心脏 茁1受体有关，兴奋心脏，
提高心肌博出量、收缩力，强心扩血管作用，改善心肌代谢，但

长期易引起心律失常、药物反应下降等，影响预后[9]。本研究显

示，治疗后，TNF-琢、CRP、IL-6、PCT、VO2、O2ER水平下降，观察

组低于对照组，而 ScvO2、DO2水平高于对照组（P＜0.05）。证实

两者联合的有效性。提示在脓毒性休克中联合使用多巴酚丁胺

联合氢溴酸山莨菪碱，能够改善机体炎症水平，改善氧代谢状

况，具有临床意义。

临床研究表示内皮细胞损伤是脓毒性休克的发病机制，而
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内皮细胞参与白细胞活化、粘附，与微循环障碍和毛细血管通

透性变化有关。是由于脓毒性休克是失控性全身炎症反应，而

内皮细胞为免疫调节因子，在脓毒性休克发生发展中发挥重要

作用[10]。此外，内皮功能障碍还与凝血与炎症过程激活相关，造

成炎症反应的增大与器官功能障碍的进展 [11]。有学者表示

ESM-1参与脓毒性休克的发展发生过程，主要是通过与淋巴细

胞功能抗原结合，抑制细胞间粘附分子作用，抑制炎症反应[12]。

大量临床研究显示脓毒性休克患者会出现严重血管内皮功能

异常，内皮相关分子与蛋白表达发生改变，诱导机体凝血功能

紊乱、血管渗漏、炎症反应过度等，最终发展为多脏器功能障碍[13]。

本研究结果显示，治疗后，观察组 E-SLT、sTM、ET-1、Ang-2均

低于对照组（P＜0.05）。提示两者联合可有效地减轻患者的血

管内皮功能损害，并对其功能起到保护作用。氢溴酸山莨菪碱

是能够阻断M胆碱受体的抗胆碱药，有缓解血管痉挛、舒张平

滑肌，是种 琢1肾上腺素能受体拮抗剂，发现其可以降低微血管
漏出与血管内皮细胞损伤，也可通过抑制血浆渗透压的方式改

善患者循环功能，有效改善患者内皮细胞功能；临床上可应用

于有机磷农药中毒、感染中毒性休克、平滑肌痉挛等疾病。虽然

多巴酚丁胺不能直接对肾血管起到扩张，但却可有效提高患者

的心脏排血量，改善肾灌注状态，增加肾小球有效过压，对肾脏

有一定保护，起到预防效果[14,15]。因此联合治疗能有效减轻内皮

细胞损伤，改善临床表现。

综上所述，经多巴酚丁胺联合氢溴酸山莨菪碱治疗后，脓

毒性休克患者有所改善，炎症水平降低，平衡免疫功能，缓解内

皮损伤，患者休克持续时间等表现降低。因此可作为患者的一

种安全有效的治疗策略。但本研究并未对其作用机制深入探

讨，结果可能存在局限性，未来可进一步深入探究，为临床提供

参考价值。
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