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·论著·

影响成人破伤风患者机械通气的

多因素回归分析
陈羽婷  马慧敏  熊号峰

【摘要】目的  探讨成人破伤风患者实施机械通气的危险因素。方法  选取首都医科大学附属北京地

坛医院于2008年9月至2017年5月收治的48例成人破伤风患者为研究对象，根据是否实施机械通气分为两

组，即未实施机械通气组15例，实施机械通气组33例，回顾性分析患者性别、年龄、发病至就医时间、

潜伏期、首发表现、受伤部位、出现吞咽困难、进行院内清创、使用破伤风抗毒素（TAT）、使用破伤

风免疫球蛋白（TIG）、抽搐大发作、呼吸困难及自律性不稳定等临床资料。 结果  卡方检验显示性别、

年龄、发病至就医时间、潜伏期、首发表现、受伤部位、吞咽困难、进行院内清创、使用TAT、使用

TIG与实施机械通气无显著相关性，差异无统计学意义（P均＞ 0.05）。出现抽搐大发作、呼吸困难、自

律性不稳定与实施机械通气显著相关（χ2 = 13.191、P ＜ 0.001；χ2 = 18.960、P ＜ 0.001；χ2 = 7.884、P = 
0.005），差异均具有统计学意义。对以上3个因素进行多因素回归分析，结果显示抽搐、呼吸困难和自

律性不稳定均为影响机械通气的危险因素，OR（95%CI）分别为18.109（2.114～155.141，P = 0.008）、

13.781（1.822～104.26，P = 0.011）、18.400（1.234～274.305，P = 0.035）。结论  成人破伤风患者若出现

抽搐、呼吸困难、自律性不稳定，应该对其实施机械通气。 
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【Abstract】Objective  To identify the risk factors of mechanical ventilation implementation in adult patients 
with tetanus. Methods  Total of 48 adult cases with tetanus were enrolled in Beijing Ditan Hospital, Captial Medical 
University from September 2008 to May 2017. The patients were divided into two groups, including 33 patients 
with mechanical ventilation and 15 patients without mechanical ventilation. Gender, age, onset to treatment time, 
incubation period, initial performance, injury site, the symptom of dysphagia, debridement in the hospital, use of 
tetanus antitoxin (TAT) , use of tetanus immunoglobulin (TIG), onset of convulsions,the symptom of dyspnoea and 
spontaneous respiratory thythm instability were analyzed, retrospectively. Results  The chi-square test showed that 
gender, age, onset to treatment time, incubation period, initial performance, injury site, the symptom of dysphagia, 
debridement in the hospital, use of TAT or TIG had no relationship with mechanical ventilation implementation, 
without significant difference (all P > 0.05). However, the symptom of dyspnoea, spontaneous respiratory thythm 
instability was significantly associated with mechanical ventilation implementation (χ2 = 13.191, P < 0.001; χ2 = 
18.960, P < 0.001; χ2 = 7.884, P = 0.005), with significant differences. Multivariate regression analysis of the above 
three factors showed that the onset of convulsions, the symptom of dyspnea, and spontaneous respiratory thythm 
instability were the risk factors of mechanical ventilation, OR (95%CI) were 18.109 (2.114-155.141, P = 0.008 ), 
13.781 (1.822-104.26, P = 0.011) and 18.400 (1.234-274.305, P = 0.035), respectively. Conclusions  If the patient 
with tetanus had convulsions, the symptom of dyspnea, and spontaneous respiratory thythm instability, with indicated 
that the patient should be mechanically ventilated. 
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破伤风是由破伤风杆菌引起的以肌肉痉挛为

主要表现的一种侵犯神经系统的感染性疾病[1]。发

达国家中，随着儿童破伤风疫苗的普遍接种，破

伤风发病率急剧下降[2]。2001年至2008年，美国疾

病预防控制中心报告233例破伤风，年均发病率为

0.10例/百万例，≥ 65岁以上者为0.23例/百万例[3]。

2001年至2014年间，英格兰破伤风平均年发病率

为0.13例/百万例[4]。而发展中国家，特别是亚洲及

非洲地区，因缺乏适当的接种及免疫，破伤风仍

然严重威胁人类健康[2, 5]，病死率为38%～46%。

有些无重症监护条件的地区，病死率可高达

65%～70%[6]。成人破伤风可防、可治愈，早期进

行正确诊断和及时处理，预防抽搐大发作导致的缺

血缺氧性脑病是救治的关键因素。因破伤风患者发

病初期，常无明显肺部感染及呼吸功能衰竭，抽搐

发作间期呼吸节律和频率正常，不存在氧合和通气

障碍。这种情况下若根据我国现行机械通气临床应

用指南推荐的机械通气时机进行气管插管，往往不

能及时预防患者发生缺氧的风险[7]。故本文对首都

医科大学附属北京地坛医院于2008年9月至2017年
5月收治的48例成人破伤风患者进行多因素分析，

分析影响呼吸机使用的危险因素，及时实施机械通

气，旨在早期识别危险因素，现报道如下。

资料与方法

一、破伤风诊断及分型标准

入组病例均按照《实用内科学》中的破伤风

诊断标准及分型[8]。破伤风诊断主要依据外伤史及

典型临床表现，如张口困难、肌肉痉挛、板状腹、

角弓反张等。破伤风可分为轻、中、重三型。轻

型：潜伏期10 d以上，症状于4～7 d内逐渐发展，

每日肌痉挛发作不超过3次。牙关紧闭及肌强直均

较轻，无吞咽困难。中型：潜伏期7～10 d，症状于

3～6 d内较快的发展至高峰，有明显牙关紧闭、吞

咽困难和全身肌肉强直性痉挛，后者频繁（3次/d
以上）而剧烈。重型：潜伏期短于7 d，症状于3 d
内即发展至高峰，本型与中型的主要区别在于是

否伴有呼吸困难，另外可有窒息、高热及交感神

经功能亢进如多汗、肢端发冷、血压升高、心动

过速、阵发性早搏等。肌痉挛发作频繁，每分钟

发作1次或呈持续状态，且于发病后24～48 h内可

发生。

二、研究对象  
首都医科大学附属北京地坛医院自2008年9

月至2017年5月收治48例成人破伤风患者为研究

对象。在进行文献回顾、观察临床实际情况的基

础上，经讨论分析，将可能影响实施机械通气的

性别、年龄、抽搐、吞咽困难、呼吸困难、出现

自律性不稳定、院内清创、使用破伤风抗毒素

（tetanus antitoxin，TAT）、使用破伤风免疫球蛋

白（tetanus immunoglobulin，TIG）、发病至就医

时间、潜伏期、首发表现、受伤部位13个因素录入

资料提取表，资料提取表中的各项因素进行量化，

按照是否采用机械通气治疗分组，建立数据库。

三、统计学处理

对本研究所有数据采用SPSS 22.0软件进行统

计分析。先将各因素进行单因素分析中，实施机械

通气组与未实施机械通气组患者中，性别、年龄、

出现抽搐、出现吞咽困难、出现呼吸困难、出现自

律性不稳定、院内清创、使用TAT、使用TIG、发

病至就医时间、潜伏期、首发表现、受伤部位均为

计数资料，统计分析采用χ2检验或Fisher确切概率

检验。采用二分类Logistic回归分析对有统计学意

义的单因素进行多因素分析，以P ＜ 0.05为差异有

统计学意义。

结    果

一、成人破伤风患者机械通气影响因素的卡

方检验

患者性别、年龄、发病至就医时间、潜伏

期、首发表现、受伤部位、出现吞咽困难、进行

院内清创、使用TAT、使用TIG与实施机械通气

无明显相关性（P均＞ 0.05），而出现抽搐（χ2 = 
13.191、P ＜ 0.001），呼吸困难（χ2 =18.960、
P ＜ 0.001），自律性不稳定（χ2 = 7.884、P = 
0.005）与实施机械通气有显著相关性，见表1。

二、成人破伤风患者机械通气影响因素的多

因素分析

将具有统计学差异的因素采用二分类Logistic回
归检验进行多因素分析，出现抽搐、呼吸困难、自

律性不稳定皆为实施机械通气的危险因素（P均＜ 
0.05），见表2。回归模型检验中（Omnibus检验），

以P ＜ 0.001表示回归方程有统计学意义；回归模型

Nagelkerke决定系数R2 = 0.707，总判对率为87.5%。
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讨    论

本研究对破伤风患者13个观察指标进行卡方

检验，出现抽搐、呼吸困难、自律性不稳定与实施

机械通气有显著相关，经多因素分析也证实以上3
个因素是影响呼吸机使用的危险因素。

预防抽搐大发作导致的缺血缺氧性脑病是救

治成功、减少并发症的关键因素。抽搐大发作时，

患者主要表现为全身抽搐，角弓反张，腹肌强直，

肌痉挛发作频繁，每数分钟发作一次或呈持续状

态。这类患者随时存在气道痉挛的风险，建议在重

症监护室治疗，可减少全身持续痉挛导致窒息时抢

救的风险，减少并发症发生，与国外推荐一致[9]。

控制抽搐是除早期、及时实施机械通气，还要

注意安置患者，控制房间内的光线或噪音，以避免引

起肌肉痉挛。其次，合理使用镇静剂及神经肌肉阻滞

剂等药物。苯二氮卓类药物已被广泛用于控制痉挛发

作，同时具有镇静作用。地西泮是临床上治疗破伤风

的首选药物，通常从小剂量开始，根据患者的症状调

节用量，但因其半衰期较长，停药后神志恢复时间

长，影响病情观察和后期呼吸机的脱离，目前于临床

中已逐渐减少使用。咪达唑仑与丙泊酚是重症监护

病房常用的镇静药物，在重症患者中已得到广泛使

用，可达到理想的镇静深度，效果肯定，又能减轻

不良反应、减少治疗费用[10]。国外研究证实硫酸镁

可有效控制重症破伤风肌肉僵直和抽搐，并可减少

镇静剂使用[11-13]。当镇静剂仍不能有效控制肌肉痉挛

发作时，可早期短疗程使用肌松剂[11]。

近年来，国外有关硫酸镁治疗破伤风的报道

增多，硫酸镁作为突触前神经肌肉阻滞剂，阻断

儿茶酚胺从神经释放，并降低受体对儿茶酚胺的

反应性。其在临床中可用于管理自主神经功能障

碍，亦可作为控制痉挛的辅助治疗[14-16]，因此，一

致认为硫酸镁具有控制抽搐和自律性不稳定的双重

效应。越南一项随机双盲试验，研究对象为256例
严重破伤风住院患者，目的是对照硫酸镁输注与应

用安慰剂两组的自主神经功能障碍差异[17]。结果表

明输注硫酸镁显著降低其他药物控制肌肉痉挛的

需求，并且硫酸镁治疗组较安慰剂组需要维拉帕

表 1  各观察指标对机械通气的影响 [ 例（%）]

观察指标
机械通气

χ2值 P值
否 是

性别 0.155      0.693

男  12（25.0） 23（47.9）

女   3（6.3） 10（20.8）

年龄（岁） 0.356      0.551

18～59  10（20.8） 19（39.6）

≥ 60 5（10.4） 14（29.2）

发病至就医时间（d） 4.876      0.075

0～3 5（10.4） 20（41.7）

4～7 5（10.4） 10（20.8）

≥ 8 5（10.4）     3（6.3）

潜伏期（d） 3.167      0.238

0～6 6（14.3） 14（33.3）

7～10   1（2.4）   7（16.7）

≥ 11 7（16.7）   7（16.7）

首发表现 0.500      0.851

张口困难  12（25.0） 27（56.3）

吞咽困难   2（4.2）     3（6.3）

肌肉痉挛   1（2.1）     3（6.3）

受伤部位 2.213      0.544

头颈躯干   0（0.0）     4（9.8）

上肢 5（12.2） 12（29.3）

下肢 8（19.5） 12（29.3）

抽搐 13.191 ＜ 0.001

是   3（6.3） 25（52.1）

否  12（25.0）   8（16.7）

吞咽困难 3.316      0.069

是 9（18.8） 29（60.4）

否 6（12.5）     4（8.3）

呼吸困难 18.960 ＜ 0.001

是   3（6.3） 28（58.3）

否  12（25.0）   5（10.4）

自律性不稳定 7.884      0.005

是   1（2.1） 16（33.3）

否  14（29.2） 17（35.4）

院内清创 0.458      0.499

是 7（14.6） 12（25.0）

否 8（16.7） 21（43.8）

使用TAT 0.041      0.839

是  10（20.8） 21（43.8）

否 5（10.4） 12（25.0）

使用TIG 0.636      0.425

是  12（25.0） 21（43.8）

否   3（6.3） 12（25.0）

表 2  各因素对机械通气的多因素 Logistic 回归分析

影响因素
回归
系数

标准误
Wald
值

自由
度

P值 OR值 95%CI

抽搐 2.896 1.096 6.985 1 0.008 18.109 2.114～155.141

呼吸困难 2.623 1.032 6.456 1 0.011 13.781 1.822～104.260
自律性
不稳定

2.912 1.379 4.463 1 0.035 18.400 1.234～274.305
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米控制心血管不稳定性的剂量低4.7倍（95%CI：
1.4～15.9）。但硫酸镁输注并未减少机械通气的

需要。另一项荟萃分析显示[18]，硫酸镁不降低病死

率，其对ICU住院或住院时间的影响尚不清楚。

部分破伤风患者可表现为明显的呼吸困难，重

者出现鼻翼扇动、端坐呼吸、紫绀，并伴有呼吸频率

和深度的改变。主要原因可能是患者呼吸肌受累出现

强直性收缩，或者气道痉挛后狭窄引起，如果不能及

时的实施机械通气，改善患者缺氧状态，患者很快会

出现呼吸肌疲劳，且因严重的缺氧和二氧化碳潴留而

出现多器官功能受损，导致机械通气的疗效显著降

低。另外，此类患者往往可继续发展为抽搐大发作，

而引起严重并发症，增加致残率及延长平均住院日。

重症破伤风自律性不稳定表现为一组特异性的

临床综合征，包括持续但不稳定的高血压和心动过

速、心动过速与低血压和心动过缓交替出现、多汗、

通气过度、血清和尿液中儿茶酚胺浓度升高[19]，是导

致并发症和死亡的重要因素[11, 20-21]。临床工作中常对

其重视不足，忽视其引起的血流动力学不稳定、心跳

呼吸骤停等危害，控制高血压和心动过速时推荐短效

β-肾上腺能受体阻滞剂，如艾司洛尔。此外，抗肾上

腺能药物也可稳定心血管系统。吗啡与芬太尼有稳定

心血管系统的作用，可减少交感神经活动和组胺的释

放，重症患者可以使用[19, 21]。

笔者建议一旦破伤风患者出现抽搐、呼吸困

难及自律性不稳定，应及早预防性保护性气管插

管。由于破伤风病程在发病后2周才达高峰期，平

均呼吸机支持时间超过2周，易继发肺部感染，常

在气管插管后即考虑择期气管切开。出于社会观念

及家属意愿问题，对老年患者常延长至2周后才考

虑进行气管切开。

破伤风是一种可以预防，能彻底治愈的疾

病。破伤风患者一经诊断后，需要立即采取及时处

理，采取综合治疗，包括清理创口、局部拮抗破伤

风毒素、控制肌肉痉挛、保护气道、预防和治疗呼

吸机相关性肺炎、营养支持等措施后，大部分患者

痊愈出院，较少遗留后遗症。
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