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【摘要】目的  探讨昂丹司琼的使用与重症脑血管疾病患者短期、长期预后的相关

性。方法  回顾性收集重症监护医疗信息数据库 Ⅳ（MIMIC-Ⅳ）数据库中 2008—2022 年

入住重症监护病房（ICU）的脑血管疾病患者的临床资料，根据患者住院期间是否使用过

昂丹司琼分为昂丹司琼组和非昂丹司琼组。按照 1 ∶ 1 的比例利用倾向性评分匹配（PSM）

法均衡两组患者临床指标的差异，基于匹配后数据采用 Kaplan-Meier 生存曲线比较 2 组在

ICU、住院、30 d、90 d 生存率的差异；Cox 比例风险回归模型分析使用昂丹司琼与重症脑

血管疾病患者 ICU 死亡风险、住院死亡风险、30 d 死亡风险、90 d 死亡风险的关联。结 果  

共纳入 9 198 例患者，其中昂丹司琼组 3 514 例，非昂丹司琼组 5 684 例；匹配前基线资

料显示，昂丹司琼组 ICU 死亡率、住院死亡率、30 d 死亡率、90 d 死亡率分别为 7.0%、

12.4%、15.9%、21.3%，非昂丹司琼组则分别为 11.0%、17.2%、22.3%、27.9%。经 PSM

均衡基线资料后，共成功匹配 3 239 对。基于匹配后数据，Kaplan-Meier 生存曲线表明，

与非昂丹司琼组相比，昂丹司琼组的 ICU 生存率（P ＜ 0.001）、住院生存率（P ＜ 0.001）、

30 d 生存率（P ＜ 0.001）和 90 d 生存率均较高（P ＜ 0.001）。Cox 比例风险回归模型在

调整多个变量后显示，昂丹司琼组相对于非昂丹司琼组的 ICU 死亡风险比为 0.60 [95%CI

（0.51，0.71），P ＜ 0.001]、住院死亡风险比为 0.73 [95%CI（0.64，0.83），P ＜ 0.001]、

30 d 死亡风险比为 0.76 [95%CI（0.67，0.85），P ＜ 0.001]、90 d 死亡风险比为 0.81 [95%CI

（0.73，0.89），P ＜ 0.001]。结论  使用昂丹司琼可能会有效降低重症脑血管疾病患者

ICU、住院、30 d 和 90 d 的死亡风险。
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【Abstract】Objective  To investigate the association of ondansetron use with short-term mortality risk 
and long-term mortality risk in patients with cerebrovascular disease. Methods  Clinical data of patients with 
cerebrovascular disease admitted to the intensive care unit (ICU) between 2008 and 2022 from the MIMIC-Ⅳ 
database were retrospectively collected. All enrolled subjects were divided into an ondansetron group and a non-
ondansetron group according to whether they had used ondansetron during their hospitalization. The differences 
in clinical indicators between the two groups were equalized using a 1∶1 propensity score matching (PSM) 
method. Kaplan-Meier survival analyses were employed to compare the differences in survival rates between 
the two groups at ICU, hospital, 30- and 90-day, respectively. Cox proportional-hazards regression models were 
employed to analyze the associations between ondansetron use and ICU, hospital, and 30-and 90-day all-cause 
mortality in critically ill patients with cerebrovascular disease. Results  The study included 9,198 patients with 
cerebrovascular disease, including 3,514 in the ondansetron group and 5,684 in the non-ondansetron group. 
Pre-matched baseline data showed that the overall ICU, hospital, and 30- and 90-day mortality rates in the 
ondansetron group were 7.0%, 12.4%, 15.9%, and 21.3% respectively, while those in the non-ondansetron group 
were 11.0%, 17.2%, 22.3% and 27.9% respectively. After 1∶1 PSM equalization of baseline data, a total of 3,239 
pairs were successfully matched. Based on the matched data, Kaplan-Meier survival analyses showed higher 
survival rates of ICU (P<0.001), hospital (P<0.001), 30 d (P<0.001), and 90 d (P<0.001) in the ondansetron 
group compared to the non-ondansetron group. In Cox proportional-hazards analysis, after adjustment for 
potential confounders, the hazard ratios (HR) in the ondansetron group relative to the non-ondansetron group 
were 0.60 [95%CI (0.51, 0.71), P<0.001] for ICU mortality, 0.73 [95%CI (0.64, 0.83), P<0.001] for hospital 
mortality, 0.76 [95%CI (0.67, 0.85), P<0.001] for 30 d mortality, and 0.81 [95%CI (0.73, 0.89), P<0.001] risk ratio 
for 90 d mortality. Conclusion  The use of ondansetron may significantly decrease the ICU, hospital, 30 d and 90 
d risk of mortality in patients with severe cerebrovascular disease.
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脑血管疾病是指因脑血管发生病理改变，进

而引发脑功能障碍的一类疾病总称。这类病理改

变包括血管腔闭塞或狭窄、血管破裂、血管畸形、

血管壁损伤或渗透性改变等，由此导致的脑功能

障碍可表现为局部或弥漫性损伤 [1-2]。作为全球范

围内致死与致残的主要原因之一，脑血管疾病在

我国的流行病学特征尤为突出，其中脑卒中长期

位居成人致死、致残病因的首位 [3]。脑血管疾病的

疾病谱广泛，主要包括脑卒中（细分为缺血性脑

卒中和出血性脑卒中）、短暂性脑缺血发作、脑

动静脉畸形、脑动脉瘤等；临床常伴随头痛、呕吐、

意识障碍、肢体抽搐等典型症状 [2, 4-5]。在脑血管

事件中幸存的患者，多数会遗留不同程度的残疾

与神经损伤，且这类人群属于脑血管事件复发、

认知功能下降及全身性血管疾病的高危群体 [6-7]。

需入住重症监护病房（intensive care unit，ICU）的

脑血管疾病患者，通常意识障碍更严重、病情更

复杂，因此其死亡率也显著高于普通患者 [8]。

昂 丹 司 琼 是 一 种 选 择 性 5- 羟 色 胺 3

（5-hydroxytryptamine 3，5-HT3）受体拮抗剂类

止吐药，已被广泛用于临床 [9]。与抗多巴胺类、

抗组胺类和抗胆碱类止吐药相比，昂丹司琼在

疗效、安全性和经济性方面均展现出更显著的

优势 [10]。近年来，越来越多的研究证据表明，

昂丹司琼可能具有更广泛的药理作用，其被证

明具有胃保护 [11]、抗焦虑抑郁 [12]、抗惊厥、改

善认知 [13] 及神经保护 [14] 的作用，这些药理特性

与脑血管疾病的治疗需求存在潜在契合点。在

重症监护领域，昂丹司琼是治疗恶心和呕吐的

首选止吐药，且长期以来被认为是安全性较高

的临床选择 [15]。此前已有学者针对昂丹司琼与

ICU 患者预后的关联性展开研究，结果进一步证

实，早期应用昂丹司琼可降低 ICU 患者的院内

死亡率 [15-16]；而这种保护关联在合并心脑血管
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疾病的患者群体中，可能表现得更为突出。脑

血管疾病患者常伴有恶心、呕吐症状，鉴于昂

丹司琼已被广泛使用，因此深入了解昂丹司琼

对重症脑血管疾病患者短期及长期预后的影响，

对临床合理用药具有重要意义。本研究基于重

症监护医学信息数据库 Ⅳ（Medical Information 

Mart for Intensive Care Ⅳ，MIMIC-Ⅳ），探讨昂

丹司琼的使用与重症脑血管疾病患者短期、长

期预后的相关性，以期为临床治疗重症脑血管

疾病提供科学依据与新思路。

1  资料与方法

1.1  数据来源
本研究的回顾性队列数据来源于 MIMIC-Ⅳ 

3.1 版本 [17]。该数据库涵盖了 2008—2022 年贝斯

以色列女执事医疗中心入住 ICU 的近 365 000 例

患者的临床数据，可免费访问，该数据库已对患

者的身份信息进行隐私化处理，无需患者知情同

意。研究者之一已通过数据库的培训课程并签署

数据使用协议，获得数据库的使用授权（证书编

号：11516031）。

回顾性收集 MIMIC-Ⅳ 数据库中 2008—2022

年入住 ICU 的脑血管疾病患者的临床资料。研究

对象的纳入标准：①首次入住 ICU 监护治疗的患

者；②年龄≥ 18 岁；③诊断为脑血管疾病 [ 包

括脑梗死、脑出血、脑血管闭塞或狭窄、短暂性

脑缺血发作，符合《国际疾病分类（第 9 版）》

（International Classification of Diseases 9，ICD-

9）、ICD-10 中的诊断标准 ]。排除标准：入住

ICU ＜ 24 h。

1.2  数据收集、分组及结局指标
提取的资料包括：人口统计学资料（包括年

龄、性别）、住 ICU 期间的合并症（包括高血

压、糖尿病、心力衰竭、呼吸衰竭、肾衰竭、脓

毒症）、治疗措施（包括手术治疗、机械通气治疗）、

生命体征（包括心率、收缩压、舒张压）、评分

[ 包括急性生理评分 Ⅱ（simplified acute physiology 

score，SAPS Ⅱ）、格拉斯哥昏迷量表（Glasgow 

coma scale，GCS）评分 ]、甲氧氯普胺的使用、

昂丹司琼的使用。缺失数据超过 20% 的变量被

排除在外，以尽量减少潜在的偏差。对于缺失数

据少于 20% 的变量，使用 R 语言软件的 mice 程

序包进行多重插补。利用基于似然法的模型选择

方 法， 包 括 赤 池 信 息 准 则（Akaike's information 

criterion，AIC） 和 贝 叶 斯 信 息 准 则（Bayesian 

information criterion，BIC），确定最适合观测数

据的插值模型 [18]。

根据患者在 ICU 住院期间是否使用过任意剂

量的昂丹司琼，将患者分为昂丹司琼组和非昂丹

司琼组。

结局指标为 4 个观察时间点的患者存活状

态：① ICU 死亡，即根据患者出 ICU 时是否诊

断死亡；②住院死亡，即患者出院时是否诊断

死亡；③ 30 d 死亡，即患者入 ICU 后 30 d 内及

第 30 天时患者是否诊断死亡；④ 90 d 死亡，即

患者入 ICU 后 90 d 内及第 90 天时患者是否诊

断死亡。

1.3  统计学分析
采用 R 4.4.1 软件进行统计分析。为减少数

据偏差和混杂因素的干扰，采用倾向性评分匹配

（propensity score matching，PSM） 法 对 2 组 患

者进行 1 ∶ 1 匹配，卡钳值为 0.05。匹配变量包

括性别、年龄、合并症、治疗措施、生命体征、

各项评分、甲氧氯普胺的使用等。同时采用标

准 偏 差（standard mean difference，SMD） 比 较  

PSM 匹配前后 2 组患者协变量的差异，SMD 小

于 0.1 视为差异无统计学意义 [19]。计量资料采用

Kolmogorov-Smirnov 检验进行正态性检验，符合

正态分布的资料以 sx ± 表示，2 组比较采用独立

样本 t 检验；偏态分布的资料以 M（P25，P75）表示，

2 组比较采用 Wilcoxon 秩和检验。分类变量以

n （%）表示，组间比较采用 χ2 检验或 Fisher 精

确概率法。采用 Kaplan-Meier 生存分析描绘 2 组

人群的 ICU、住院、30  d、90 d 生存曲线，并用

Log-rank 检验进行比较。采用 Cox 比例风险回归

模型调整混杂因素分析使用昂丹司琼与重症脑血

管疾病患者 ICU 死亡风险、住院死亡风险、30 d

死亡风险、90 d 死亡风险之间的相关性，研究结

果以风险比（hazard ratio，HR）及其 95% 置信

区间（confidence interval，CI）表示。P ＜ 0.05 为

差异有统计学意义。

2  结果

2.1  PSM前后的基线特征
共纳入 9 198 例患者，其中昂丹司琼组 3 514

例，非昂丹司琼组 5 684 例；匹配前基线资料显示，
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昂丹司琼组 ICU 死亡率、住院死亡率、30 d 死亡

率、90 d 死 亡 率 分 别 为 7.0%、12.4%、15.9%、

21.3%，非昂丹司琼组则分别为 11.0%、17.2%、

22.3%、27.9%。2 组 患 者 的 年 龄、 性 别、 糖 尿

病、心力衰竭、呼吸衰竭、肾衰竭、脓毒症、机

械通气治疗、甲氧氯普胺、收缩压、舒张压、

SAPS  Ⅱ、GCS 评分差异有统计学意义（P ＜ 0.05）。

经 PSM 均衡基线资料后，共成功匹配 3 239 对，

匹配后 2 组患者的上述基线指标差异均无统计学

意 义（SMD ＜ 0.1， 且 P ＞ 0.05），2 组 间 匹 配

因素分布均衡性较好。见表 1。

2.2  昂丹司琼的使用与重症脑血管疾病患
者短期、长期预后的Kaplan-Meier生存曲
线分析

基于匹配后数据，生存曲线 Log-rank 检验

结果显示，与未使用昂丹司琼的重症脑血管疾病

患者相比，使用昂丹司琼的重症脑血管疾病患者

ICU 生存率（χ2=34.1，P ＜ 0.001）、住院生存率

（χ2=20.8，P ＜ 0.001）和 30 d 生存率（χ2=21.1，

P ＜ 0.001）和 90 d 生存率（χ2=14.5，P ＜ 0.001）

均较高，见图 1。

2.3  昂丹司琼的使用与重症脑血管疾病患
者短期、长期死亡风险的Cox比例风险回
归模型分析 

Cox 比例风险回归模型分析结果显示，在未

调整变量的模型 1 中，同非昂丹司琼组相比，昂

丹司琼组的 ICU 死亡风险较低 [HR=0.61，95%CI

（0.52，0.72），P ＜ 0.001]；在模型 2 中，经调

整年龄和性别后，昂丹司琼组的 ICU 死亡风险也

较低 [HR=0.61，95%CI（0.52，0.72），P ＜ 0.001]；

在模型 3 中，对年龄、性别、高血压、糖尿病、

心力衰竭、呼吸衰竭、肾衰竭、脓毒症、手术治疗、

机械通气治疗、甲氧氯普胺、心率、收缩压、舒

张压、SAPS Ⅱ 评分、GCS 评分进行调整后，仍然

得出相同的结果 [HR=0.60，95%CI（0.51，0.71），

P ＜ 0.001]，见表 2。

表1  非昂丹司琼组与昂丹司琼组的临床基本特征 [M（P25，P75），n（%）]

Table 1. Basic characteristics in the non-ondansetron group and the ondansetron group [M (P25, P75), n (%)]

项目

PSM前 PSM后

非昂丹司琼组

（n=5 684）

昂丹司琼组 

（n=3 514）
Z/χ2 P SMD

非昂丹司琼组

（n=3 239）

昂丹司琼组

（n=3 239）
Z/χ2 P SMD

年龄（岁） 74（64，83） 70（60，80） 38.02 ＜0.001 0.26 71（60，81） 71（61，80）   34.98 0.805     0.02

性别 17.92 ＜0.001 0.09 ＜0.01 0.980 ＜0.01

  女性 2 554（44.9） 1 739（49.5） 1 576（48.7） 1 574（48.6）

  男性 3 130（55.1） 1 775（51.5） 1 663（51.3） 1 665（51.4）

高血压 3 201（56.3） 2 005（57.1）   0.46     0.499 0.01 1 863（57.5） 1 864（57.5） ＜0.01 1.000 ＜0.01

糖尿病 2 061（36.3） 1 199（34.1）   4.25     0.039 0.04 1 101（34.0） 1 117（34.5）     0.15 0.694     0.01

心力衰竭 1 557（27.4）    847（24.1） 12.00     0.001 0.08    797（24.6） 792（24.5）     0.01 0.908     0.00

呼吸衰竭 1 642（28.9）    893（25.4） 12.96 ＜0.001 0.08    866（26.7） 833（25.7）     0.82 0.366     0.02

肾衰竭  182（3.2）  142（4.0）   4.25     0.039 0.04  127（3.9） 130（4.0）     0.02 0.899     0.00

脓毒症    843（14.8）    392（11.2） 24.93 ＜0.001 0.11    396（12.2） 369（11.4）     1.00 0.317     0.03

手术治疗  351（6.2）  182（5.2）   3.77     0.052 0.04  191（5.9） 178（5.5）     0.41 0.520     0.02

机械通气治疗 2 383（41.9） 1 578（44.7）   7.75     0.005 0.06 1 455（44.6） 1 426（44.0）     0.49 0.484     0.02

甲氧氯普胺  497（8.7）   545（15.5） 98.28 ＜0.001 0.21    344（10.6） 339（10.5）     0.03 0.871     0.01

心率（次/分） 82（71，96） 81（72，93） 42.90     0.053 0.05 82（71，95） 81（72，93）   34.89 0.955     0.01

收缩压（mmHg） 132（114，149）127（110，145） 40.43 ＜0.001 0.14 128（111，145）127（111，146）   34.99 0.794     0.02

舒张压（mmHg） 72（60，85） 69（58，81） 40.39 ＜0.001 0.16 70（58，82） 69（58，82）   34.83 0.953     0.00

SAPS Ⅱ评分 36（28，45） 34（27，42） 41.24 ＜0.001 0.12 35（26，44） 35（27，43）   34.77 0.853     0.01

GCS评分 14（12，15） 14（13，15） 45.48 ＜0.001 0.10 14（13，15） 14（13，15）   34.47 0.407     0.01

结局事件

  ICU死亡    625（11.0）  247（7.0）    356（11.0） 225（6.9）

  院内死亡    975（17.2）    437（12.4）    522（16.1） 401（12.4）

  30 d死亡 1 265（22.3）    557（15.9）    656（20.3） 522（16.1）

  90 d死亡 1 586（27.9）    748（21.3）    815（25.2） 699（21.6）
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关于重症脑血管疾病患者的住院死亡风险，

在模型 1[HR=0.74，95%CI（0.65，0.84），P ＜ 0.001]、

模型 2[HR=0.74，95%CI（0.65，0.84），P ＜ 0.001、

模型 3[HR=0.73，95%CI（0.64，0.83），P ＜ 0.001]

中，昂丹司琼组的住院死亡风险较低。关于重症

脑血管疾病患者的 30 d 死亡风险和 90 d 死亡风

险也得到了同上相同的结论，昂丹司琼组的 30 d

死亡风险和 90 d 死亡风险均较低（P ＜ 0.001），

见表 2。

图1  Kaplan-Meier生存曲线比较非昂丹司琼组与昂丹司琼组ICU、住院、30 d和90 d的生存率

Figure 1. Kaplan-Meier survival curve showing the ICU, hospital, 30 d and 90 d survival rates in the 

non-ondansetron group versus the ondansetron group
注：A. ICU；B. 住院；C. 30 d；D. 90 d。

表2  Cox比例风险回归模型评估昂丹司琼的使用与重症脑血管疾病患者ICU、住院、30 d和90 d死亡风险之间的关联

Table 2. Cox proportional risk regression model estimating the association of ondansetron use with the ICU, 

hospital, 30 d, 90 d mortality risk in patients with severe cerebrovascular disease

分类
Model 1 Model 2 Model 3

HR（95%CI） P HR（95%CI） P HR（95%CI） P

ICU死亡风险

  非昂丹司琼组 1.00 1.00 1.00

  昂丹司琼组 0.61（0.52，0.72） ＜0.001 0.61（0.52，0.72） ＜0.001 0.60（0.51，0.71） ＜0.001

住院死亡风险

  非昂丹司琼组 1.00 1.00 1.00

  昂丹司琼组 0.74（0.65，0.84） ＜0.001 0.74（0.65，0.84） ＜0.001 0.73（0.64，0.83） ＜0.001

3 227        2 791        2 642         2 583        2 545        2 514        2 491
3 239        2 935        2 795         2 717        2 670        2 641        2 619

3 227        2 791        2 642         2 583        2 545        2 514        2 491
3 239        2 935        2 795         2 717        2 670        2 641        2 619

3 227            2 898            2 750           2 657            2 616            2 583
3 239            3 034            2 899           2 811            2 753            2 717 

3 227        2 694        2 583        2 528      2 491         2 453          2 424
3 239        2 840        2 717        2 655      2 619         2 578          2 540

A

C

B

D
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分类
Model 1 Model 2 Model 3

HR（95%CI） P HR（95%CI） P HR（95%CI） P

30 d死亡风险

  非昂丹司琼组 1.00 1.00 1.00

  昂丹司琼组 0.76（0.68，0.86） ＜0.001 0.77（0.68，0.86） ＜0.001 0.76（0.67，0.85） ＜0.001

90 d死亡风险

  非昂丹司琼组 1.00 1.00 1.00

  昂丹司琼组 0.82（0.74，0.91） ＜0.001 0.83（0.75，0.91） ＜0.001 0.81（0.73，0.89） ＜0.001

注：Model 1. 未调整变量；Model 2. 调整年龄、性别；Model 3. 调整年龄、性别、高血压、糖尿病、心力衰竭、呼吸衰竭、肾衰竭、脓毒症、
手术治疗、机械通气治疗、甲氧氯普胺、心率、收缩压、舒张压、SAPS Ⅱ评分、GCS评分。

3  讨论

脑血管疾病是全球主要的健康问题之一，其

中卒中和血管性认知障碍更是导致全球死亡和神

经残疾的主要病因 [20-21]。卒中主要分为缺血性卒

中和出血性卒中两大类，前者占约 80%, 后者占

约 20% [4]。呕吐是卒中患者最常见的症状之一，

在大面积脑卒中和后窝脑卒中患者群体中表现尤

为为突出 [22]。其诱发因素可能涉及脑肿胀、颅

内压升高和脑膜刺激等；尽管呕吐并非指示病变

部位的特异性症状，但在预测卒中结局方面具有

重要意义 [23]。因此，卒中患者若出现呕吐症状，

需引起临床更多关注，同时应尽量预防呕吐引发

的并发症，例如可能由呕吐导致的吸入性肺炎。

呕吐的关键调控部位涵盖脑干背迷走神经复合体

呕吐核，如后脑区（area postrema，AP）、孤立

束核和迷走神经背运动核（dorsal motor nucleus of 

the vagus，DMNV）；而外周调控部位则包括胃

肠道黏膜的上皮细胞中的肠嗜铬细胞、肠神经系

统、迷走神经和内脏神经 [24]。不同刺激触发的呕

吐反射均由脑干的背侧迷走神经复合体共同协调

完成；该区域的神经元对血液和脑脊液中的循环

刺激和全身刺激反应迅速，可进一步引发恶心和

呕吐，因此是外周性呕吐刺激的主要中枢感受部

位。在胃肠道中，肠嗜铬细胞合成的 5-HT 与大

量 P 物质（substance P，SP）是胃肠运动、参与

恶心与呕吐发生的重要物质基础。当受到化学性、

机械性或神经源性致呕刺激时，5-HT 和 / 或 SP

会被释放，随后通过刺激相应的催吐受体，经迷

走神经传入引起恶心和呕吐 [24-26]。此外，多种神

经递质参与了不同神经通路的激活所致的呕吐过

程，其中与呕吐相关的重要受体亚型包括组胺 1

（histamine 1，H1）受体、毒蕈碱型乙酰胆碱受

体 M1（或 M3/M4/M5）、多巴胺 2（dopamine 2，

D2）受体、5-HT3 受体、神经激肽 1（neurokinin 1，

NK1）和大麻素受体 1（cannabinoid receptor 1，

CB1）[27]。综上，呕吐是由外周与中枢神经系统

中已明确的催吐受体位点受到刺激后，触发脑干

神经核激活，进而引发典型的呕吐运动反应，最

终导致肠道内容物经口腔排出。

昂丹司琼为高选择性 5-HT3 受体拮抗剂，是

临床应用广泛的止吐药。有研究 [16] 表明，对危

重患者早期使用昂丹司琼，可有效预防和缓解恶

心、呕吐症状，同时降低 ICU 的并发症发生率与

患者死亡率。5-HT3 受体广泛分布于外周与中枢

神经系统，其中中枢神经系统中的 5-HT3 受体可

能参与呕吐、认知、焦虑等多种生理功能调控。

该受体在大脑皮层、海马、脑干核团、黑质、腹

侧被盖区等多个脑区均有分布，且在脑干中含量

最高，尤其集中于与呕吐反射密切相关的最后区、

孤束核等区域 [28]。昂丹司琼在不同疾病中作用范

围的差异，可能正是源于 5-HT3 受体的广泛分布

特性及其在不同器官中的功能多样性。昂丹司琼

可作用于中枢神经系统和外周神经系统，其止呕

的机制可能包括：①抑制中枢神经系统区域（包

括后脑区、孤束核、杏仁核和背侧核）的 5-HT3

受体，并通过 5-HT3 受体拮抗作用抑制多巴胺释

放或减少脑干核的细胞放电；②在外周神经系统

中，昂丹司琼也抑制 5-HT3 受体，从而阻断迷走

传入神经和肌间神经元的去极化，导致 5-HT3 受

体介导的伤害性反应衰减 [29]。近年来，昂丹司

琼在其他方面的作用也引起了研究者的关注。如

Jain 等 [13] 开展的动物实验结果显示，昂丹司琼具

有抗惊厥和益智作用；另有研究 [14] 显示，昂丹司

琼可减轻顺铂诱导的行为和认知障碍。当前临床

实践中，昂丹司琼通常用于预防和治疗重症监护

续表2
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环境中的恶心和呕吐症状，然而，越来越多的证

据表明，其可能对改善危重患者整体预后具有积

极作用 [30]。这一发现凸显了昂丹司琼的应用潜力，

然而，关于昂丹司琼对重症脑血管疾病患者短期

及长期预后的具体影响，目前仍缺乏明确结论。

本研究单因素分析结果表明，与非昂丹司琼组相

比，昂丹司琼组患者的 ICU、住院、30  d 和 90 d

生的存率均较高；经 Cox 比例风险回归模型调整

多个混杂变量后进一步证实，昂丹司琼组患者的

ICU、住院、30 d 和 90 d 的死亡风险均低于非昂

丹司琼组。推测昂丹司琼有益于重症脑血管疾病

患者预后的机制可能包括：①呕吐是脑血管疾病

患者的常见症状，此类患者发生反流误吸的风险

较高，昂丹司琼通过作用于 5-HT3 受体减少呕吐

发生，可降低反流误吸发生率，进而减少吸入性

肺炎的发生；②昂丹司琼可减轻脑部过度炎症反

应。卒中的病理生理过程涉及氧化应激、炎症反

应等复杂环节，其中氧化应激是缺血性神经元损

伤的重要发病机制之一 [31]，而 5-HT3 受体拮抗剂

被证实具有抑制炎症 [32]、减少细胞凋亡以及减轻

氧化应激的作用 [33]，其应用可减少过量炎症细胞

因子的产生，从而实现受损器官保护；③昂丹司

琼可抑制血小板聚集。有研究发现，昂丹司琼可

通 过 三 磷 酸 肌 醇（inositol triphosphate，IP3） 信

号通路与丝裂原活化蛋白激酶（mitogen-activated 

protein kinase，MAPK）途径，对血小板产生抗

聚集作用 [34]。不过，重症脑血管疾病患者使用

昂丹司琼获益的具体机制，仍需进一步深入研究

验 证。

本研究也存在一定的局限性：①本研究是基

于 MIMIC-Ⅳ 数据库的单中心回顾性研究，患者

的部分临床数据不可避免地存在缺失情况，可能

对研究结果的完整性产生一定影响；②尽管研究

中脑血管疾病的诊断已得到验证，但医疗数据编

码仍可能存在偏差，影响部分病例诊断的准确性；

③本研究通过 PSM 法对多个关键混杂因素进行了

调整，尽量减小组间基线差异对结果的干扰，但

仍可能存在未被纳入分析的潜在混杂因素，同时

回顾性研究设计本身也无法完全规避选择偏倚，

影响结论的可靠性；④本研究对于昂丹司琼的使

用主要根据患者的药物使用记录判定，因数据库

缺乏昂丹司琼用法及疗程信息，限制了对结果的

深入分析；因此，仍需建立多中心、大样本量的

前瞻性研究，以进一步验证重症脑血管疾病患者

中昂丹司琼与预后的关系。

综上所述，本研究显示在重症脑血管疾病

患者中，使用昂丹司琼可能会有效降低患者的

ICU、住院、30 d 和 90 d 的死亡风险。未来仍需

开展多中心、大样本量的前瞻性研究，验证以上

结论。

利益冲突声明：作者声明本研究不存在任何经济

或非经济利益冲突。
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