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知识更新
·

多 系 统 器 官 衰 竭 综 合 征

上 海 市 金 山 县 中 心 医 院 内 科 骆勤 正

上海医科大学华山医院内科学教研室 丁训杰

70 年代
,

随心肺复苏技术和监护病房的发展
,

使

许多原先没有希望的严重创伤和烧伤等患者 复 苏 成

功
。

但往往在复苏 4 8小时后 出现一种高动力高代谢的

类似败血症样的并发症
,

井相继发生多个脏器系统功

能衰竭 〔立’ 。

据此
,

T il n e y ( 1 9 7 3) 首先提出多系统器

官衰竭 (M众 It币le S y s t e m o gr a n F a ll u r e
,

简称

M S O F ) 的概念
,

引起医学界广泛注意
。

M S O F 是指在某些致病因子作用下
,

体内两个

或两个以上脏器及 /或系统相继或同时发生功能 衰 竭

的综合征
。

其在高危人群中的发 生 率 约 6一 7%
,

病

死率高达 70 %左右
,

随衰竭器官的 数 目 而 异
。

单一

器官衰竭的病死率 3 0一 40 %
,

累及两个器官60 %
,

三

个以上器官衰竭的病死 率 则 为 85 ~ 10 0 % t Z , 。

虽然

M S O F 的原发疾患不同
,

但发生器官衰竭的顺序有

较大相似性
。

肺常是最先受累的脏器
,

其 后 为 肾
、

肝
、

消化道
、

中枢神经系统及心脏
` 3 , 。

高 危 因素
〔 3

,

4 ,

计有以下几种
:

(1 ) 低血容量性休克
,

即收缩

压低于 1 0
.

67 k P a( 80 In m H g )或术中收缩压低于 s k l ) a

( 60 n lm H g ) ; ( 2 )大量输液或输血引起的超负荷
,

指

6小时内补充晶体液 6 0 0 om l或输血 i s o o m l以上
,
2 4小

时内补充晶体液 14 0 00 m l 以上
; ( 3) 严重创伤和大

手术 ; (4 )感染
,

尤指腹腔感染 ; (5 )原先存在的慢性

疾患
,

如慢性阻塞性肺病
、

肝硬 化
、

高 血 压
、

冠 心

病
、

糖尿病及癌症等 ; ( 6 ) 临床处理或 技 术操 作

失误
,

如未能及时发现的内脏穿孔
、

吻合 口痰及手术

操作污染等 ; (7 ) 急性药物或毒物中毒
。

其中严重感

染是引起M S O F最常见和最重要的启动因素
。

临床特征及发病机理

M S O F 的临床表现不一
,

但仍具有下述较普遍

的特征
。

(一 ) 肺脏最先受累 表现为成人呼吸窘迫综合

征 ( A R D s)
。

近年认为中性分叶核粒细胞 ( P M N )是

AR D S最重要的效应细胞 “ ) 。

P M N含有多种蛋白溶

解酶
,

释放后 可直接破坏肺的胶原
、

弹力蛋白和纤维

连结素 ( F ib or en ct in
,

简称 F n ) , 还产生具有活性

的超氧离子和过氧化氢等氧的代谢产物
,

造成肺泡毛

细血管膜的损伤
。

单核 细胞和淋 巴细胞受到刺激后释

放细胞素 ( C y七o k讯 es )
,

也可以直接损伤 血 管 内

皮
。

前列腺素和其他生物活性物质 以及补体 C , 。

等
一

也

起一定作用
〔 5 、 6 , 。

(二 ) 与感染密切相关 感染作为 M S O F 的启

动因子 已被大多数学者接受
。

原发疾患不是 感 染 的

M S O F 高危患者
,

常因其粘膜屏障作用削弱
,

使空

腔器官内的寄生菌侵入血流而造成内源性感染
。

肠道

含菌量最大
,

因而成为最重要的 内 源 性 感 染 源
。

M e
ak i n名 称肠道为M S O F 的

“

始动部位
” 〔 7 ) 。

肠源

性感染时
,

肝清除功能受损
,

来 自肠道细菌
、

毒素和

微聚物等则可经左心流入体循环到达全身
,

造成全身

器官感染和微栓子
,

以致发展成为M S O F
` “ ’ 。

F r y

认为 M S O F 实际上是严重感染的终末表现 。 ’ ; 体

液介质参与发病
,

而未被控制的感染是体液介质激活

的扳机 〔 9 , 。

(三 ) 高动力循环状态 M S O F 心输出量为正

常 2一 3倍
,

而外周阻力较低
。

循环衰竭的主要原因是

外周血管阻力过低
,

而此时仍可维持较高 的 心 输 出

量 〔 1 “ , 。

高排低阻状态的
“

低阻
”

是 M S O F的原发表

现
,

造成低血压状态和组织氧摄取障碍 ; “

高排
”
贝任

是代偿的结果
。

产生低阻的机理可能是体液介质对血

管作用的结果 ( 1 2 、
。

( 四 ) 高代谢状态和糖利用障碍 〔 1 3 〕 M S O F 高

代谢 为特点是持续性
,

安静时代谢率也不降低
,

且能

量的实际消耗超过了疾病白身的能量需求
,

可能有一

种强制性高代谢机制存在
。

因糖利用障碍
,

能量释放

依赖大量蛋白质分解
。

因而出现高血糖症
、

高乳酸血

症
、

低蛋白血症
,

血浆支链氨基酸降低和芳香族氨基

酸增加
。

近年研究发现M S O F病程中有体液介质的变化
,
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推测与发病机制有关
。

兹简略介绍如下
。

(一 ) 白细胞介素 ( I n t e r le u k in
e l

,

简称 IL
-

1 ) “ ’ 且“ ’ 一种单核因子
。

炎症和感染时大量释放
,

有非常强烈的促蛋白分解作用
。

M S O F 病人血中有

一种促进肌肉蛋白质分解的小分子物质
,

可能 是 IL

一 1 的降解产物
。

(二 ) 前列腺素
` ” 生 “ ,

最重要的是前 列 环 素

(P G I Z ) 和血栓烷 A Z ( T X A Z )
。

用 T X A Z 抑 制 剂

、 i( m id
a oz l) 能改善内毒素血症动物的血液动力 学 和

生存率 , 用外源性 P邵
:
治疗内毒素血症

,

可改善实

验狗的生存率
。

提高 P G I Z / T X A Z 比值较 P G zI 及
一

、 T X A Z 各自绝对浓度变化对内毒素血症的防治 更 有

意义
。

前列腺素异常释放是M S O F低阻状态的原因之

(三 ) 激素 ` 立”
, 土“ ’

机体应激释放多种激素
,

主要有皮质类固醇激素
、

胰高血糖素
、

去 甲肾 上 腺

素
、

生长激素和 甲状 腺素
。

脓毒症和其他严重疾患早

期
,

反应性激素水平的增高对机体有益
,

但长时间增

高造成机体持续高代谢状态
,

可致器官衰竭
。

(四 ) 补体 ` ” ’ ” , C 3 : 和 C S。
使中性粒细胞在

局部产生贴壁现象和聚集 ; 还具有过敏毒素活性
,

引

起血管通透性改变和组胺释放
。

补体系统局部激活对

机体有保护作用
,

但全身补体系统的激活则 是 有 害

的
。

补体激活具有自我催化特点
,

引起连锁反应
,

加

剧组织损伤
。

腹膜炎实验料资表明全身补体激活影响

脏器微循环
,

使肝
、

肾灌注减少
,

易致器官 功 能 衰

竭
。

(五 ) 氧自由基 ( , , 1 0) 正常时
,

中性粒细胞产

生 的氧 自由基在细胞吞噬和消灭微生物过程中起一定

作用
。

但继发于全身
`

补体激活过程的 中性粒细胞脱颗

粒释放氧自由基则是器官损伤的重要介质
。

再灌注时
,

氧 自由基造成细胞 (尤其是内脏器官和 内皮细胞 ) 脂
”

质过氧化作用
,

致细胞损伤
。

氧 自由基是休克和缺血

所致组织损伤的重要体液介质
。

(六 ) 鸦片样物质
` 9 , 土“ ,

休克时中枢神经系统

释放神经肤类物质增多 (如脑啡肚
,

尽
一

脑啡肤等 )
。

给

菌血 症和低血容量性休克动物模型注射脑啡肤拮抗刘

纳络酮后
,

血液动力学改善
,

心功能进步和 血 压 升

高
,

证明鸦片样物质在休克演变中起一定作用
。

(七 ) 纤维连结素 口
, i ” , 一种糖蛋白

,

非特异

性调理素
。

具有使细菌
、

组 织碎片以及微血栓等颗粒性

物质发生粘附
、

集聚作用
,

最后经肝 网状内皮系统而

清除
。

F n 还可使纤维蛋白单体保持可溶状态 和清除

尚未稳定的纤维蛋白凝块
,

以防止血栓形成
。

创价

休克及脓毒症时 F n 减少 多 临床使用 F n则能改善

血液动力学参数
。

( / 、 ) 肿瘤坏死因子 ( T u
mo

r n e c or s is fa c ot r ,

简称 T N F ) 〔 上, 是另 一种单核因子
,

生物效应较 IL 一 1

强
。

T N P 能致发热
、

乳酸性酸中毒及血管内凝血
,

增加血管及肺毛细血管通透性
。

有人报告 死 于 脓 毒

症者的血中存在 T N F
,

而生 还 者 则 无 T N F
。

T N F

除直接攻击细胞外
,

还诱发炎症介质释放
,

造成更大

损害
。

诊断标准和临床分期 〔主 “ ’ : 们

目前 M S O F 的诊断标准尚未统一
。

F yr ( 1 9 8 8)

提出一个简明实用的 M S O F 脏器功能衰竭的标准
。

一
、

肺
:

低氧血症需机械辅助呼吸 ) 5天
,

第一

秒吸入氧浓度 ( IF O : )》 。 .

4
,

表现 A R D S
。

必须排除

暂时低氧血症
,

经一般处理能纠正者
。

二
、

肝
:

胆红质 > 34 拼

mo l/ L (2 m g / dl ) , S G

O T
、

L D H > 正常值 2倍
,

表现胆汁痪滞性黄疽或肝细

胞衰竭
,

不包括一过性高胆红质血症者
。

三
、

肾
:

血肌醉 > 1 77 拼
mo l/ L (2 m g / id )

,

表现

急性少尿或非少尿性肾功能衰竭
。

四
、

胃肠道
:
应激性胃出血 (胃镜证实或失血性

休克需输血 > 80 0ml 纠正者 )
。

凡具有M S O F高危因素
、

临床特征和两个或 以上

脏器衰竭的实验室依据者
,

即可明确诊断
。

但此时开

始治疗为时已晚
。

C a r r 记。 提出临床四期法
,

争取

先兆期治疗
,

提高生存率
。

第一期 (先兆期 ) 始于原发疾病 2~ 7天后
。

临

床表现 以原发疾病为主
,

但已有易被忽视的发热
、

白

细胞增多
,

外周血管阻力降低
,

心输出量 和组织需氧

量增加
。

仔细观察检查仍可发现这些 细微的变化
。

及

时识别此期很重要
,

经积极治疗可阻止 M S O F 的发

生
。

第二期 (早期 ) 原发疾病 7一刊天后
。

虽仍表现

原发疾病临床特点
,

但已有早期呼吸衰竭
,

氧摄取障

碍
,

高代谢状态
,

黄疽
、

自细胞增多或减少
,

血小板

减少及轻度精神改变等表现
。

略加检查 已能发现各器

官异常
。

第三期 (症状期 ) 原发疾病 2周后
。

此时原发疾

病表现常被掩盖
,

出现 A R D S
,

血液动力学不稳定
,

高代谢和乳酸性酸中毒
,

黄疽及氮质血症 (少尿或多

尿 )
,

应激性溃疡 和播散性血管内凝血
。

各器官功能

明显异常
。`

大多数病人仅在此期确诊和治疗
。

第四期 (终末期 ) 表现难治性低血液动力学状

态
,

严重氧摄取障碍和乳酸性酸中毒
。

此期病人 已濒
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临死亡
。

预防和治疗 `生, 1 ” , 立 s ’ 1 6 ,

M S O F 一旦起病
,

目前临床应 用的治疗方法很

难使其逆转
,

病死率极高
。

重点应强调预防
。

一
、

对高危病人应在重症监护室中观察和治疗
。

尽可能采取先进手段多方面监测
,

尤以循环
、

呼吸
、

肝
、

肾功能及内环境稳定的监测最为重要
。

力争在先

兆期确诊
,
积极治疗

,
以求病情逆转

。

二
、

积极治疗原发疾病
,

避免和消除诱发因素
,

是

预防 M S O F 的关键
。

例如创伤病人应彻底清除坏死

组织
,

腹腔感染的早期引流和腹腔冲洗
,

合理使用抗生

素控制外科感染
。

对创伤和手术
,

事先应对病人各器官

功能有充分估计
,

对某些器官的异常功能状态进行预

防性治疗
,

提高病人对手术的耐受性
,

防止 M S O F诱发

因素的产生
。

术中注意保证各器官供血和供氧
,

手术操

作的规范
。

重视全麻病人术中和术后的呼吸管理
,

防止

肺不张
,

维持呼吸功能
。

休克的扩容十分重要
,

因所

有器官衰竭往往先有循环不良
。

早期改善微循环功能

是防止器官衰竭的关键
。

三
、

保证高危病人的营养需要
,
提供充足糖类

、

氨基酸和维生素等
。

一旦发生 M S O F 应着重进行以下处理
。

一
、

继续处理原发疾病
,

清除和阻断各种有害介

质和毒物
。

近年一些处于实验阶段的 M S O F 治疗方

法已有进展
,

并用于 临床
,

超氧化物歧化 酶 ( S O D )

用于清除体内过多的氧 自由基
。

非街体类消炎药 (布

洛芬 ) 可减轻内毒素败血症对机体的损害
。

纳络酮改

善实验败血症低血液动力学状态
。

T N F 抗体阻断机

体对致命剂量内毒素和菌血症的反应
。

单克隆和多克

隆抗体阻断内毒素活性成份脂质 A ( L币i d A )的毒性

作用
。

F n 加强网状内皮系统对微栓子和细菌 清除
。

但这些方法有待更多实践证实
。

二
、

加强对衰渴器官的支持
,

按病人具体器官衰

竭情况
,

采用机械辅助呼吸
、

血液或腹膜透析
、

血液

吸附 (人工肝 ) 和血浆交换等措施
。

三
、

代谢支持
。

M S O F 患者呈高代谢
,

而糖利

用障碍
、

能量摄取依赖蛋白质分解
,

体内蛋白质消耗

甚多
。

其营养治疗与普通饥饿病员不同
,

不适宜使用

标准的高营养液
。

应当降低非蛋白热卡
,

使每天 <

(3 5~ 4 o ca l/ kg
,

其中糖的输入不应超过 s n〕 g /k g
.

m i n
。

同时提高氨基酸用量
,

使热 /氮比例 < 100
。

为此
,

每天应给予 2~ 3 9 /k g 氨基酸
,

并尽量提高支

链氨基酸而减少芳香族氨基酸含量
。

脂肪制剂应占每

天总热量的 30 ~ 4 0%
,

以减少非蛋白热卡 中糖 的 用

量
,

并注意尽早恢复经 口饮食
。
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