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肾上腺素在创伤性心搏骤停患者中的价值*
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  [摘要] 对于创伤性心搏骤停,院前、院内使用肾上腺素的效果尚不清楚。该文就目前国际上使用肾上腺

素复苏创伤性心搏骤停患者与患者生存率、自发血流动力学恢复、出院神经功能等预后情况的关系予以综述,
旨在为创伤性心搏骤停的患者使用肾上腺素提供一定理论基础。
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  [Abstract] The

 

effect
 

of
 

pre-hospital
 

and
 

within
 

hospital
 

epinephrine
 

use
 

in
 

the
 

patients
 

of
 

traumatic
 

cardiac
 

arrest
 

is
 

still
 

unclear.This
 

article
 

reviews
 

the
 

relation
 

between
 

the
 

epinephrine
 

international
 

use
 

at
 

present
 

in
 

the
 

patients
 

of
 

traumatic
 

cardiac
 

arrest
 

with
 

the
 

prognostic
 

situation
 

such
 

as
 

survival
 

rate,return
 

of
 

spontaneous
 

hemodynamics
 

and
 

discharge
 

neurological
 

function
 

with
 

an
 

aim
 

of
 

providing
 

a
 

certain
 

theoretical
 

basis
 

for
 

the
 

epinephrine
 

use
 

in
 

the
 

patients
 

with
 

traumatic
 

cardiac
 

arrest.
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  院外心搏骤停(OHCA)是指在院外环境中,由于

各种原因引起的心脏无效跳动而导致的正常血液循

环的突然停止,伴大脑和重要脏器的供血减少,病死

率居高不下[1-2]。OHCA的病因主要包括内科性心搏

骤停(MCA)、创伤性心搏骤停(TCA)等。在欧洲,

84%~99%转运到急诊科的心搏骤停患者是 MCA,

TCA的患者只占少数,但TCA的患者多为儿童和年

轻人,所造成的社会经济影响并不亚于 MCA[3],在中

国郑州的一项流行病学研究也显示出相似的结论[4]。

TCA最常见的病因为严重的颅脑损伤和低血容

量性休克,约占90%以上,还包括上呼吸道阻塞、缺
氧、气栓、张力性气胸、心包填塞、心脏振荡、心肌挫伤

和心脏、大血管破裂等,根据损伤类型可分为钝性损

伤和穿透性损伤。也有研究根据出血量是否大于

30%将TCA分为出血休克性(HS)和非出血休克性

(NHS)[5]。无论哪种类型,TCA的生存率和预后都

是极差的,34%的TCA患者在到达医院前就已经死

亡,并且大多数生存出院的患者都伴有不同程度的神

经损伤[6]。而目前为止,没有任何证据能证明血管活

性药物在TCA的复苏中起关键作用,各种药物如肾

上腺素、血管升压素和阿托品等,对复苏的作用仍饱

受争议[7-8]。而肾上腺素目前仍是心肺复苏的首选药

物,但临床上对于TCA患者使用肾上腺素的问题没

有达成良好共识。本综述通过归纳总结国内外文献

报道,着重描述肾上腺素对TCA患者复苏的价值。

1 肾上腺素在TCA患者中的应用原理及背景

  理论上,肾上腺素通过α肾上腺素能受体介导小

动脉收缩,增加回心血量,使主动脉舒张压升高。在

心肺复苏期间,这种作用能改善冠状动脉和大脑血

供,从而增加自主循环恢复(ROSC)的机会[9]。而事

实上,TCA的患者往往伴有不同程度的出血、低血容

量休克,如果没有及时进行外科手术、止血、扩容等处

理,肾上腺素α受体的血管收缩作用可能严重受限。
同时,肾上腺素也是血小板的生理性致聚剂,具有一

定止血的作用,有研究建议将肾上腺素用于围术期止

血[10]。而尚无研究证明其在创伤性出血中是否具有

止血作用。且α受体激动介导的小血管收缩在急性

应激的情况下可能会引起微循环组织缺血,从而促进
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血栓形成[10],这一效应有可能损害大脑皮层的微血管

血供,从而在心肺复苏期间或恢复自主循环后增加脑

缺血的风险,降低神经功能预后[11]。
肾上腺素β受体介导的效能也是矛盾的,一方面

能增强心脏收缩,提高心排血量;一方面又会进一步

加剧心肌耗氧,降低心内膜血液灌注,具有促成心律

失常、增加心搏骤停的再发风险[12]。
肾上腺素一直是心肺复苏的基石,最近更新的高

级生命支持指南仍继续推荐肾上腺素[13-14]。然而,指
南并未明确指出每3~5分钟1

 

mg肾上腺素的使用

是否适用于TCA患者。而临床上多采取指南推荐的

标准方式对TCA患者实施抢救。尽管如此,肾上腺

素对TCA患者复苏的效用一直处于争议之中[15-16]。

2 肾上腺素应用时机对预后的影响
 

2.1 不同发病机制背景下的应用时机

呼吸道损伤、张力性气胸、心包填塞、脊髓大脑损

伤、挤压综合征等原因导致的TCA除外,当出血量超

过自身血容量的30%时称为 HS-TCA,反之为NHS-
TCA。理论上,急性出血反应有两个阶段[17]:在第一

阶段,机体通过压力感受器介导的全身血管收缩将血

压维持在接近正常的水平,并通过交感神经驱动增加

心率,在这一非低血压阶段,血浆肾上腺素的水平变

化不大。在第二阶段,当血容量严重减少时,交感血

管收缩器驱动突然失效,导致血管阻力和心率降低。
在这个降压期,肾上腺髓质释放出大量的肾上腺素。
因此,从理论上来说,肾上腺素应该在早期应用,否则

将会增加患者死亡风险[15]。
事实上,目前尚无随机对照试验直接研究肾上腺

素在TCA患者中应用的最佳时机,仅有少部分观察

性研究讨论了这一问题,而这些研究具有较大的偏

倚[18-20]。几乎所有研究都认为早期使用肾上腺素能

提高ROSC的概率,每延长1分钟使用肾上腺素都会

使得ROSC的概率下降[21]。而出院生存率的结果却

不尽相同。LIN等[22]将距离心搏骤停后第1次使用

肾上腺素的时间分为早、中、晚(<15、15~30、>30
 

min)3组,对发生了TCA的儿童进行回顾性分析,发
现早期使用肾上腺素并不能显著提高生存率和生存

者神经功能;后来的研究对失血量纳入分析,发现无

论是HS组还是 NHS组,早期使用肾上腺素能显著

提高患儿早期ROSC的概率,并改善意识状态,但都

表现出较低的出院生存率和神经功能。并且 HS组

早期使用肾上腺素反而会使病死率升高[5]。此外也

有文献表明,早期使用肾上腺素,特别是在液体复苏

前,可能导致组织缺血,从而导致不良预后[23-24]。
因此,对于伴有明显可逆病因(如窒息、张力性气

胸、心包填塞等等)、大出血等情况的TCA患者,肾上

腺素可能不易早期使用。规范的气道管理、及时手术

解除病因、止血、容量复苏、高质量的心肺复苏在此时

可能是首要抢救措施[3,25]。

2.2 不同初始心律的应用时机

心搏骤停包括室颤、无脉性室性心动过速、无脉

搏电活动(PEA)和心室停搏,前二者称为可电击复律

心律,后二者称为不可电击复律心律。在创伤早期,

TCA患者的心律常表现为各种形式的PEA(30%~
60%),随后进展为电-机分离、停搏,这种初始心律与

较差的预后相关[26]。有 Meta分析结果认为肾上腺

素对表现为不可电击复律心律的停搏具有更好的效

果[27]。因此,对于不可电击复律心律,应该尽早使用

肾上腺素进行抢救[14]。而对于可电击复律心律,最好

在电除颤失败后使用肾上腺素进行抢救。具体应用

时机目前暂无准确规范,有研究建议在第3次休克心

律复发之后使用肾上腺素,但更早使用是否具有更好

的效果,结果还不得而知[28-29]。

3 肾上腺素对TCA患者生存率的影响

  有研究已将肾上腺素在TCA的使用与更差的结

果联系在一起[5,30]。以之前的研究为理论基础,PER-
KINS等[29]进行了一项包括8

 

014例患者的前瞻性、
多中心、随机、双盲、安慰剂对照试验,以确定肾上腺

素是否安全有效地治疗OHCA。结论是,使用肾上腺

素能提高30
 

d存活率,但同时也伴随着更高的神经损

伤风险。遗憾的是,该研究纳入的 TCA患者仅123
例,且未进行亚组分析,因此,该结论是否适用 TCA
患者还需要进一步的研究。

目前,大多数研究支持院前使用肾上腺素提高

TCA患者生存率[29,31]。但也有研究认为肾上腺素增

加患者死亡风险[5,32]。肾上腺素的作用在未充分止

血、复苏的情况下是有限的[33],而 TCA的患者常伴

有不同程度的出血。YAMAMOTO 等[30]的研究证

明,即使在可以迅速止血治疗的住院情况下,肾上腺

素的使用也会降低住院7
 

d生存率。CHIANG等[34]

的研究与上述研究的结论不同,认为院前使用肾上腺

素与短期存活率的增加有关,尤其对于那些院前停留

时间较长的患者。然而,此研究中一半的幸存者属于

穿刺性损伤,这一结论是否适用钝性损伤的患者还不

得而知。AOKI等[32]所进行的一项多中心回顾性研

究对此进行了补充,这项纳入5
 

204例样本的研究包

含了全日本2012年1月1日至2015年12月31日接

受急救医疗服务(EMS)治疗的所有因交通事故导致

的TCA患者,结论是交通事故引起的钝性损伤类型

的TCA 患者院前使用肾上腺素与1个月存活率

无关。
总而言之,目前可以认为,在TCA患者中使用肾

上腺素与近期或远期生存率并没有显著的联系,在严

重失血未充分输血扩容的情况下,肾上腺素的使用可
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能反而会使病死率上升。

4 肾上腺素对TCA患者自发血流动力学恢复和出

院神经功能的影响

  肾上腺素已被证明通过增加心排血量、主动脉舒

张压、心脏收缩力和冠脉血流量(通过与α-2或β-1受

体结合)增加 TCA 患者 ROSC的可能性[29,32,35-36]。
虽然很大一部分恢复自主循环的TCA患者最终都会

在出院前死亡,但ROSC是预后的基础,也是良好预

后的重要指标[37]。几乎所有OHCA的研究都证明肾

上腺素的使用与较差的出院神经功能有关[29],这可能

与微循环障碍和血栓形成有关。在TCA这一亚组中

也有相似的结论[5]。

5 对于TCA患者需要把握的弃救原则

  TCA极差的生存率和糟糕的预后导致许多医生

认为抢救这类患者是徒劳的,但近年来也有研究驳斥

这一观点,特别是对于儿童这类创伤高发人群[38]。为

了维护人格尊严,保存宝贵的人力和财力资源,并尽

量减少对相关医护人员的风险,不应紧急将预计无法

挽救的患者送往急诊科或创伤中心。在2003年,美
国国家紧急医疗服务医师协会和美国外科医师学会

创伤委员会(NAEMSP/ACS-COT)制订了关 于 在

TCA中终止医院外复苏的指导方针[39]。大致总结如

下:(1)钝性伤的患者,若EMS到达现场时发现患者

存在呼吸暂停、无脉搏、无组织的心电图活动,复苏措

施可能会被中止。对于穿刺性伤的患者,应迅速评估

是否存在其他生命体征,如瞳孔反射、自发运动或有

组织的心电图活动。如果出现任何这些症状,患者应

该进行复苏并被送往最近的急诊科或创伤中心。如

果没有这些生命体征,可能会停止复苏。(2)对于明

显危及生命损伤的患者应停止复苏。出现尸斑、尸
僵,或尸体腐烂者不予复苏。(3)在急诊室出现心搏

骤停的创伤患者,在进行15
 

min标准心肺复苏后复

苏失败者,应终止复苏。(4)TCA患者在院外确定停

搏后,若送往最近急救中心的时间超过15
 

min,则应

该视为不可抢救。(5)若怀疑患者心搏骤停原因并非

创伤,则应立即进行标准心肺复苏。溺水、雷击和严

重低温等特殊情况的患者的复苏应该视具体情况

而定。

6 展  望

  TCA的患者使用肾上腺素的证据是有限的,目
前的研究更倾向于肾上腺素能促进患者ROSC,但往

往会留下不同程度的神经功能损伤。而肾上腺素是

否能改善TCA患者的生存率,目前还处于争议之中。
与早期高质量心肺复苏、快速容量复苏、快速且规范

的气道管理及专业的复苏团队协作等因素相比,肾上

腺素对 TCA患者生存率的影响可能是次要的。此

外,及时的外科手术是影响生存率的决定性因素,很

多研究对此都未做出具体解释。本综述分析的研究

大多为回顾性研究,并且在OHCA相关的研究中,只
有很少的研究将 TCA患者纳入分析。肾上腺素对

TCA患者生存率的影响尚缺乏高质量的证据,将来

可能需要更多高质量的多中心随机对照试验来指导

临床决策。
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