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!摘要"

!

目的
!

通过复习相关文献分析和总结重症埃博拉病毒病患者的脏器功能损害表现以及相应的支持治疗方法)

方法
!

检索
7,+4.3,

和
H7Z*<,

数据库#选取
!"#E

年以来收治于重症监护病房$

CK:

%的重症埃博拉病毒病病例#收集患者的

临床表现(治疗经过以及预后等资料#结合相关文献进行分析和总结)

结果
!

共检索到
D

篇病例研究#报告了
#"

例重症埃博

拉病毒病患者)几乎所有患者都伴发内环境紊乱(肝损伤(血小板降低)

E

例患者出现呼吸衰竭#其中
&

例伴有肾功能衰竭)

患者在
CK:

中接受了不同程度的加强支持治疗#包括维持内环境稳定(输注血制品(有创或无创机械通气(肾脏替代治疗(抗病

毒治疗等)

N

例患者康复出院#

#

例死亡)

结论
!

重症埃博拉病毒病患者常合并多脏器功能损害#经加强支持治疗后脏器功

能可恢复#存活率大大提高)

!关键词"
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埃博拉病毒病$

HZ04*;.21<+.<,*<,

#

H?A

%自

#ND'

出现首例病例以来#其在非洲国家患者中的病

死率一直居高不下#达
$"̂

"

N"̂

+

#

,

)在之前的几

次暴发流行中#人们已认识到
H?A

可导致患者多个

脏器功能损害+

!

,

#但是针对性的支持治疗却未见报

道)自
!"#E

年
&

月大规模暴发的埃博拉疫情中#由

-

%!%

-
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刘
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毅#等
>

重症埃博拉病毒病患者脏器功能损害与加强支持治疗的文献分析

于国际社会的广泛介入#人们对此病的发病机制(临

床表现和治疗有了更加深入的研究+

&

,

#特别是输入

性重症
H?A

患者在非洲外重症监护病房$

.38,3<.;,

)*2,13.8

#

CK:

%中得到支持治疗后康复出院#大大增

加了医护人员战胜
H?A

的信心+

EG#"

,

)本研究通过

检索在
CK:

治疗的重症
H?A

患者的病例报告#分

析和总结重症
H?A

患者的器官功能损伤表现和加

强支持治疗方法#为未来重症
H?A

患者的救治提供

线索和依据)

9

!

资料和方法

使用
7,+4.3,

和
H7Z*<,

数据库#以英文单词

或词组 .

HZ04*

/.

<1

LL

028.;,8J,2*

L9

/.

.38,3<.;,

)*2,

/联合检索#时间从
!"#E

年
#

月
#

日起)选择对

病情及治疗经过有详细描述的研究#通过进一步查

阅期刊网站的附件资料#完善研究中患者的一般情

况(病史特征(治疗措施以及预后等资料#分析和总

结重症
H?A

患者器官功能损伤表现和加强支持治

疗方法)

:

!

结
!

果

!>#

!

一般情况
!

截至
!"#$

年
$

月#共检索到
'&

篇

符合条件的文献)通过阅读全文#在
D

篇文献中详

细记录了
#"

例重症
H?A

患者的发病及治疗经过#

其中
N

例存活#

#

例死亡$表
#

%

+

EG#"

,

)其中
D

例患者

在西非工作时感染上埃博拉病毒#

#

例在国外旅行

时发病#其余
!

例在照顾患者时被感染)从表
#

中

我们可以看出并不是所有患者在出现症状时就进行

了埃博拉病毒检测)经验性抗疟疾治疗$病例
!

和

&

%和未报告疫区停留史$病例
D

%延误了
H?A

的早

期诊断)病例
#

发病早期病毒含量低#病毒检测阴

性#

E%J

后复检阳性)与此不同#病例
N

在出现发热

时就进行了病毒检测#结果阳性#但是其在
E+

前就

有乏力和纳差症状#这提示并非只有发热才是病毒

感染的最早症状)

表
9

!

9K

例埃博拉病毒病患者的一般情况

编号 性别 年龄$岁% 职业 感染地 确诊时间 转入
CK:

时间

#

+

E

, 男
&&

医生 利比里亚 第
E

天 第
#"

天

!

+

E

, 女
$N

传教士 利比里亚 第
$

天 第
#E

天

&

+

$

, 男
&'

科学家 塞拉利昂 第
'

天 第
#"

天

E

+

'

, 男
&%

医生 塞拉利昂 第
#

天 第
'

天

$

+

D

#

#"

, 男
$#

医生 利比里亚 第
E

天 第
D

天

'

+

D

, 男
&&

摄影师 利比里亚
G G

D

+

%

,

* 男
E! G

利比里亚 第
$

天 第
'

天

%

+

%

, 女
!'

护士 美国 第
!

天 第
!

天

N

+

%

, 女
!N

护士 美国 第
$

天 第
'

天

#"

+

NG#"

, 男
E&

医生 塞拉利昂 第
!

天 第
E

天

!!

以患者出现症状为发病第
#

天#以此类推'确诊时间是指患者病毒
P@(

检测阳性
>G

!无相关资料'

*

!死亡

!>!

!

临床表现及支持治疗
!

患者的初始症状包括

发热(乏力(呕吐(腹泻(腹痛以及肌肉关节痛等症

状+

&

,

)所有病例都有低血容量的表现#前期已进行

了容量复苏#未发生低血压休克)患者在转入
CK:

后#病情出现了恶化#甚至出现了多个器官功能障碍

或衰竭)主要表现及支持治疗如下)

!>!>#

!

水"电解质酸碱失衡
!

内环境紊乱是
H?A

患者的共同表现#而在重症
H?A

患者尤为突出)从

#"

例患者的实验室检查看#低钾血症最常见#而低

血钠(低血钙和低血镁也较普遍#

!

例患者血磷含量

检测偏低+

D

,

#提示对于重症
H?A

患者需进行更为全

面细致的内环境检查)扩充容量主要选择晶体液#

包括生理盐水(乳酸林格液等'补液量根据患者出入

量#维持早期的正平衡#或者同时结合有创$如中心

静脉压%和无创监测$如下腔静脉超声检查%来评估

容量负荷+

##

,

)

!>!>!

!

营养代谢
!

重症
H?A

患者由于胃肠道功能

障碍(恶心(呕吐(腹泻(麻痹性肠梗阻等原因导致无

法经胃肠道进食#需要及早给予全凭肠道外营养支

持+

D

,

)大多数患者在胃肠道功能恢复后开始行肠道

营养支持)

!>!>&

!

凝血功能
!

几乎所有患者都出现血小板不

同程度的下降#有的甚至低于
&"h#"

N

"

S

#同时伴有

国际标准化比率$

C@P

%和活化部分凝血活酶时间

$

(FMM

%延长#但病理性凝血功能障碍并未发生+

E

,

)

根据
CK:

危重患者输血指南#

E

例患者接受了血小

-

N!%

-
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年
%

月#第
&'

卷

板和新鲜冰冻血浆的输注#

&

例患者接受了浓缩红

细胞的输入#维护了患者正常的血液成分和凝血功

能+

E

#

'

#

%GN

,

)

!>!>E

!

肝功能
!

#"

例患者主要检测的肝功能指标

包括天冬氨酸转氨酶 $

(6M

%(丙氨酸转氨酶

$

(SM

%(碱性磷酸酶$

(SF

%(总胆红素#且以转氨酶

异常为主要表现)几乎所有病例中#

(6M

水平均高

于
(SM

#提示可能存在肝外来源的
(6M

释放入血)

在未进行特殊处理情况下#随着病毒载量的下降#所

有存活患者的肝功能逐渐恢复正常)

!>!>$

!

肺功能
!

尽管存在肺血管渗透性增加等因

素#早期
H?A

患者发生低氧血症的比例并不高#可

能与早期患者处于脱水状态有关)但在液体复苏

后#循环血容量的增加可能会促发或加重肺水肿)

$

例患者出现呼吸功能下降#其中
#

例给予利尿和控

制补液后低氧血症改善+

#"

,

'

#

例给予无创呼吸机支

持#

%+

后症状改善+

$

,

'

&

例气管插管机械通气#其中

!

例脱机成功+

'

#

N

,

#

#

例死亡+

%

,

)一种仍处于试验阶

段(用来降低肺血管通透性的药物000纤维蛋白源

多肽
_

$

#$GE!

$

[Q"'

'

7KJHG[EFJ*2-*

#

?.,33*

#

(1<82.*

%应用于病例
E

#改善了肺水肿+

'

,

)

!>!>'

!

肾功能
!

大多数病例肌酐只是轻微增高#

&

例行有创机械通气的患者合并肾功能衰竭#其中
!

例分别行肾脏替代治疗
!%+

+

'

,和
!E+

+

N

,后肾功能恢

复#

#

例死亡+

%

,

)一般不建议重症
H?A

患者透析时

全身抗凝#局部管道里可采用枸橼酸盐抗凝)通过

PMGFKP

检测透析后滤液中病毒含量#结果呈阴

性+

N

,

)在没有更多透析后废弃液中不含病毒的证据

出现前#透析后的废物应严格遵循
H?A

污染物处理

的相关规定)

!>!>D

!

继发感染
!

有
&

例患者明确记录了细菌感

染及抗生素治疗情况#包括
#

例死亡患者)其中
!

例血细菌培养阳性#分别为革兰阴性细菌+

$

,和凝固

酶阴性葡萄球菌+

'

,

)患者往往是在临床症状缓解平

稳后再次出现高热等症状#实验室检查结果显示血

中性粒细胞增多#

K

反应蛋白(

CSG'

等指标升高#相

应时间点检测的病毒负荷已显著下降+

'

,

)治疗过程

中患者都更换了
&

"

E

种抗生素#根据药敏试验选择

合适抗生素最为有效)死亡患者在未做细菌培养的

情况下#经验性给予抗生素和抗真菌药物#尽管使用

了美罗培南(万古霉素和米卡芬净#但患者白细胞持

续增加#最高达到
$"h#"

N

"

S

+

%

,

)麻痹性肠梗阻(肠道

黏膜通透性增加(肠道细菌转位入血或进入腹腔引起

腹膜炎+

$G'

#

%

,

#可能是
H?A

患者细菌感染的来源)

!>!>%

!

抗病毒治疗
!

除死亡患者外#

N

例生存患者

都接受过针对病毒感染的特殊治疗+

EG#"

,

#其中包括

输入抗体治疗#如
H?A

康复患者全血或血浆(实验

性药物
W7*

LL

#也有给予抑制埃博拉病毒的药物如

法维拉韦(

Mb7#""%!

和
_2.3).+050;.2

#某些患者同

时使用
&

"

E

种抗病毒治疗方法)从患者的自我感

觉和实验室检查指标来看#这些实验药物似乎有利

于病情改善)另外#病例
E

在进行肾脏替代治疗时

增加了
#

个能够吸附病毒糖蛋白的过滤柱

$

(,8J403

#

6*3A.,

=

0

#

K(

#

:6(

%#然而透析前后检

测的血液病毒含量未见明显改变+

'

,

)

;

!

讨
!

论

世界卫生组织$

VRB

%将埃博拉出血热更名为

H?A

#表明人们对该病的发病机制有了全新认识#同

时也为提高该病的治愈率提供了契机)然而#对

H?A

患者进行积极生命支持治疗的前提是具备高

级别的生物安全防护的
CK:

#具备能够对含有埃博

拉病毒的血液进行病原和常规生化等指标检测的实

验设备#另外还需要一支经过感控专业培训的医护

队伍#这包括接受严格的穿脱个人防护装备$

FFH

%

培训#以便能够在穿戴这些特殊装备的条件下进行

临床操作#如气管插管(动静脉穿刺等+

##G#!

,

)受条件

所限#非洲本地的大多数埃博拉治疗中心$

HM:

%都

不提供病原学检测以及患者血标本的实验室检查#

在此次埃博拉疫情暴发之前#只有为数不多的几项

研究进行了血常规(肝肾功能等检测+

!

,

)尽管本研

究只收集到
#"

例重症
H?A

患者的病例报告+

EG#"

,

#

并不能全面反映重症
H?A

患者的真实情况#但是这

些病例报告中临床资料较详实#实验室检查较完善#

能够为分析
H?A

患者脏器功能改变以及评价治疗

措施的有效性提供一定依据)

埃博拉病毒感染机体后#经过
!

"

!#+

潜伏期#

首先出现非特异性的临床症状#包括发热(头疼(嗜

睡和肌痛等)随着疾病的进展#典型的胃肠道症状

出现#包括腹泻(呕吐(腹痛等)如果未进行足够的

容量复苏#患者表现为低血容量(全身低灌注#甚至

休克)极少数患者会发生胃肠道出血#可导致出血

性休克#往往是疾病的终末期表现)许多患者可伴

有全身炎症反应表现)早期的白细胞减少主要是淋

巴细胞含量下降#与病毒侵入淋巴结导致淋巴细胞

凋亡有关'随着病毒载量下降和自身抗体形成#白细

-

"&%

-
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第
%

期
>

刘
!

毅#等
>

重症埃博拉病毒病患者脏器功能损害与加强支持治疗的文献分析

胞计数逐渐恢复正常#或反应性增高+

#&

,

)如果白细

胞显著增高#特别是中性粒细胞增多#往往提示继发

细菌感染)检测
K

反应蛋白和
CSG'

对预测继发细

菌感染有较大意义+

$G'

,

)

除侵入单核网状内皮系统外#埃博拉病毒还会侵

入内皮细胞(上皮细胞以及脏器实质性细胞+

#&

,

)

H?A

导致器官功能损害的具体机制还未明确#一般认为病

毒的直接损害和继发的炎症损伤都扮演着重要角色)

我们收集的病例报告中#部分患者出现了呼吸功能和

肾脏功能衰竭#在经过呼吸机支持和肾脏替代治疗

后#脏器功能都顺利恢复#提示用于其他危重病患者

的治疗手段同样适合治疗重症
H?A

患者)

尽管缺乏随机(对照大样本的临床试验证实何

种抗病毒治疗方法有效#但是现有研究提示#某些抗

病毒治疗方法能够降低体内病毒含量#改善预

后+

#E

,

)我们收集到的
#"

例病例报告中#第
D

例患

者体内病毒含量居高不下#并出现多脏器功能衰竭#

尽管存在个体免疫反应差异#但发病早期诊断延迟

以及缺乏抗病毒治疗药物可能是其死亡的原因)如

同其他危重病的治疗一样#在原发因素未得到很好

控制的情况下#其他伴随器官功能损害的治疗效果

会很差)临床上也急需治疗
H?A

的指南+

#$

,

)

综上所述#重症
H?A

患者常伴发脏器功能的损

害或衰竭#积极的器官功能支持治疗能够改善重症

H?A

患者的预后)由于临床资料有限#目前治疗重

症
H?A

患者还缺乏统一的标准和指南)
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