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穿心莲内酯总酯磺化物对脓毒症患者

血清炎性因子的影响
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摘要　目的：观察穿心莲内酯总酯磺化物对脓毒症患者血清中不同时段炎性因子的影响，为临床脓毒症的诊治探讨新思
路。方法：将符合纳入标准的２０１３年１２月至２０１５年３月入住兰州军区兰州总医院呼吸科、呼吸 ＩＣＵ、急诊科、消化科、
ＩＣＵ等科室的脓毒症患者８０例，按病情程度分为脓毒症组和严重脓毒症组，各组按就诊先后顺序随机分为治疗亚组和对
照亚组，每组２０例，并于入院当天、治疗后第３天、７天测定各组患者血清中 ＰＣＴ、ＩＬ６、ＣＲＰ、ＨｓＣＲＰ的浓度。结果：脓毒
症、严重脓毒症中治疗亚组和对照亚组基本资料及治疗前炎性因子浓度相互比较（Ｐ＞００５），脓毒症治疗亚组中 ＩＬ６、
ＨｓＣＲＰ、ＰＣＴ水平在治疗前后各时间段分别进行比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗亚组和对照亚组患者 ＣＲＰ水平
在治疗前与治疗后第３天比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５），２组患者治疗后第３天与第７天分别比较，差异无统计学意
义（Ｐ＞００５）。严重脓毒症治疗亚组治疗前和治疗后第３天ＩＬ６、ＰＣＴ、ＣＲＰ浓度比较（Ｐ＜００５），ＨｓＣＲＰ在对照亚组和治
疗亚组各时间段比较差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：穿心莲内酯总酯磺化物可显著降低脓毒症及严重脓毒症患者
发病早期ＩＬ６、ＨｓＣＲＰ、ＰＣＴ、ＣＲＰ等炎性因子的浓度，理论上可用于脓毒症的治疗。
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　　脓毒症（Ｓｅｐｓｉｓ）是指各种感染引起的全身炎性
反应综合征，其发病机制复杂［１］，在病程的各个阶

段，由于感染病原体的刺激及机体免疫机制的启动，

在不同阶段分泌不同的炎性因子［２３］。在发病早期，
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由于促炎因子（ＩＬ６）等的大量分泌，使得感染机体
产生严重的全身炎性反应，加重患者病情［４］。随着

促炎抗炎反应的发展，过多的抗炎因子的分泌使机
体逐渐转入免疫抑制，对感染机体自身免疫的启动

及恢复极为不利。ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＨｓＣＲＰ等炎性因子在
病情发展的不同阶段，随着病情及感染的加重，其浓

度也不同程度的升高［５６］。有效降低炎性因子的浓

度，减轻机体炎性反应，避免免疫抑制的发生，可能

是脓毒症有效治疗的突破口。现观察穿心莲内酯总

酯磺化物对脓毒症及严重脓毒症患者血清中不同时

间段炎性因子浓度的影响，探讨临床药物干预对减

轻脓毒症患者炎性反应的疗效。

１　资料与方法
１１　一般资料　收集２０１３年１２月至２０１５年３月
于兰州军区兰州总医院呼吸科、呼吸 ＩＣＵ、消化科、
急诊科、ＩＣＵ等科室住院符合纳入标准的脓毒症患
者８０例作为研究对象，年龄均大于１８周岁，向患者
及家属告知清楚，签署知情同意书。将入选患者按

病情严重程度分为脓毒症组和严重脓毒症组，各组

按就诊顺序采用随机数字表法随机分为治疗亚组和

对照亚组，每组２０例。２组基本资料比较差异无统
计学意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　选择标准
１２１　诊断标准　脓毒症的诊断标准参照《２０１２
年国际严重脓毒症及脓毒性休克诊疗指南》［７］。

１２２　纳入与排除标准　纳入标准：通过医院伦理
委员会批准，符合脓毒症诊断标准，患者签署知情同

意书。排除标准：１）脓毒性休克（因病情危重，不易
临床试验观察），非感染因素引起的ＳＩＲＳ；２）病毒或
除外细菌外的其他微生物感染；３）应用刺激细胞炎

性递质释放的药物；４）血液系统疾病及明确诊断为
肿瘤的患者；５）慢性心功能不全或急性脑血管病变
或长期器官灌注异常；６）１８周岁≤年龄&

７０周岁
及２周以内有外科手术的患者；７）住院期间死亡或
住院时间＜５ｄ。
１２３　脱落及剔除标准　１）对穿心莲内酯总酯磺
化物过敏者；２）治疗过程中患者病情加重或死亡者；
３）治疗天数不足７ｄ；４）受试者依从性差、发生严重
不良反应事件、发生并发症或不能耐受不宜继续接

受试验，自行退出者等，均为脱落病例。

１３　治疗方法　脓毒症治疗亚组采用注射用头孢
曲松钠（上海罗氏制药有限公司）２ｇ静脉滴注，１
次／ｄ，穿心莲内酯总酯磺化物（江西青峰药业有限公
司，国药准字Ｚ２００２６２４９）２５０ｍｇ静脉滴注，１次／ｄ，
治疗７ｄ，对照亚组只给予注射用头孢曲松钠及对症
治疗７ｄ。严重脓毒症治疗亚组采用亚胺培南西司
他丁钠［泰能，ＭｅｒｃｋＣｏＩｎｃ，国药准字Ｊ２００８００４６（２０
ｍＬ）０５ｇ静脉滴注，６ｈ／次］联合穿心莲内酯总酯
磺化物２５０ｍｇ静脉滴注，１次／ｄ；严重脓毒症对照亚
组采用亚胺培南西司他丁钠及对症治疗，总疗程为

７ｄ。
１４　观察指标　于入院当日、治疗后第３天、７天
分别抽取各组患者空腹肘静脉血６ｍＬ送检验科检
验炎性因子（ＩＬ６、ＰＣＴ、ＣＲＰ、ＨｓＣＲＰ），并记录患者
基本资料。

１５　疗效标准　参照２０１２年美国胸科医师协会及
危重病委员会关于脓毒症的诊疗指南［８］评定疗效。

显效：治疗７ｄ时患者临床症状显著改善，肌酐等指
标较治疗前下降，氧合指数较前增高或正常。无

效：患者上述各项指标较治疗前无明显变化或明显

表１　各组患者基线资料比较

项目
脓毒症组

治疗亚组 对照亚组 χ２／ｔ／Ｐ
严重脓毒症组

治疗亚组 对照亚组 χ２／ｔ／Ｐ
年龄（珋ｘ±ｓ，岁） ５７４２±２１０６ ５８０２±１９６３ ０８４／０４ ５８７１±１８０５ ５７８９±２００４ ０８６／０４１
男／女（例） １２／８ ９／１１ ８９１／０９７ １０／１０ １１／９ ８９１／０９７
体温（珋ｘ±ｓ，℃） ３８３８±０９９ ３８０５±０９７ ０６７／０５ ３７４４±１２２ ３８０１±１０６ ０９４／０１８

呼吸频率（珋ｘ±ｓ，次／ｍｉｎ） ２１３５±２５２ ２３２５±６４６ ０６８／０６ ２１５５±９２６ ２３０７±６７８ ０６８２／０４
心率（珋ｘ±ｓ，次／ｍｉｎ） ９６４０±１４８３ ９８９５±２０４０ １３２／００７ １０３４±１９８２ １１１８±２４３３ １３２７／００６

白细胞数目（珋ｘ±ｓ，×１０９／Ｌ） ７８２±５２６ ９０２±３２９ １６３／００６ １０６２±５８０ １４１３±５３８ １５８／００７
中性粒细胞百分比（珋ｘ±ｓ，％） ７４３９±１４７１ ８０５７±１０３８ １４９／００８ ８８６２±５４２ ８４９９±７１４ １３３４／００９

ＥＳＲ（珋ｘ±ｓ，ｍｍ／ｈ） １５０５±１２０８ １８１０±２０２７ ０８６４／０２３ １５３１±１４６５ ２０７５±１９９９ ０８６２／０３０
Ｄ二聚体（珋ｘ±ｓ，ｍｇ／ｍＬ） １０１±１３４ １２５±１５９ １２４１／０３８ ２０７５±１９９９ ２９６０±２１８１ １１９／０３４
ＰａＣＯ２（珋ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ） ３２５６±５０８ ３８５９±１３５８ ０８９２／０４２ ３７９６±１３６５ ３７０１±１７１５ ０６８７／０４８
ＰａＯ２（珋ｘ±ｓ，ｍｍＨｇ） ６５±１０３２ ６７５８±１８２７ １７０８／０１４ ５９７８±１６７１ ６４５７±１８８３ １３２８／０１９
ＡＰＡＣＨＥ（珋ｘ±ｓ，分） １４７４±４１４ １５４５±４１７ １３２７／０１９ １７８５±１０１６ １９０５±５６４ １４８／０１７

死亡风险系数（珋ｘ±ｓ，％） ２２３６±１５０９ ２４６４±１４６９ ０６８８／０２５ ２８８７±１２２４ ２８０６±１１６２ １２７４／０３３
血糖（珋ｘ±ｓ，ｍｍｏｌ／Ｌ） ６１２２±１２２ ６７９±１６７ １７２８／０９８ ７１６±２５１ ８６９±３９８ １９４３／０８７
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表２　各组患者治疗后疗效比较［例（％）］

型别 组别 例数 时间 有效率（％） 无效率（％）

脓毒症组 治疗亚组 ２０ 治疗前 － －
对照亚组 ２０ 第７天 ８０％（１６／２０）ａ ２０％（４／２０）ａ

治疗前 － －
第７天 ６０％（１２／２０） ４０％（８／２０）

χ２／Ｐ组内值 ２７８６１／０００１ １１７６２／００３
严重脓毒症组 治疗亚组 ２０ 治疗前 － －

第７天 ７０％（１４／２０）ａ ３０％（６／２０）ａ

对照亚组 ２０ 治疗前 － －
第７天 ５５％（１１／２０） ４５％（９／２０）

χ２／Ｐ组内值 ２４９１５／０００１ １４８８１／０００１
χ２／Ｐ治疗亚组间值 ２９９６７／０００１ａｂｃ ９９３６／０００７ａｂｃ

χ２／Ｐ对照亚组间值 ２２９９０／０００１ａｂｃ １６９８８／０００１ａｂｃ

　　注：ａＰ＜００５表示与治疗前比较有统计学意义，ａｂＰ＜００５表示与对照组比较有统计学意义，ａｂｃＰ＜００５表示亚组间比较差异有统计学意

义。

表３　各组患者治疗前后各时间段血清中炎性因子浓度变化比较（珋ｘ±ｓ）

型别 组别 例数 时间段 ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＨｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＰＣＴ（ｎｇ／ｍＬ）

脓毒症 治疗亚组 ２０ 治疗前 ３０６１±２７６０ ４４１６±４２５９ ６０６±１９７ ０４５２±１０７６
第３天 １５５７±１７３７ １９６１±２７４８ ４１９９±１５０ ００８３±００８０

Ｆ／Ｐ组内值 第７天
８６６±８９３
　８７／００４３

９６９±１６９５
　６９／００７８

２７４±１８７
　４５７／０２５

００３５±０２３
　１０５８／００２

对照亚组 ２０ 治疗前 ２８０４±３２２２ ３３８６±３０８２ ７５６６±１０３０ ０１１９±０１７８
Ｆ／Ｐ组内值 第３天 １９６２±１６６１ １５９１±１７７８ ４８３３±２２６ ００８３±０１１

Ｆ／Ｐ亚组间值 第７天
１６２３±１５５２
　９３２／０２１
　１０５８／００２

１７２９±１９９２
　３０７／０１１
　８８２／００４８

４３６±１６５
　３９８／０２７
　９７６／００３２

００６５±００９３
　７７４／００６
　９２１／００４３

严重脓毒症 治疗亚组 ２０ 治疗前 １２３４７±１３４９ １１９０９±１０９５７ ５３４±１５２ ５００±９０９
Ｆ／Ｐ组内值 第３天 ４０１２±４９３７ ４４３４±５４６４ ４７４±８０３ ０７０±１２９

第７天
２５７５±４００５
　８６２／００５６

４１５９±６３５６
　６５８／００６２

４６７±２０９
　４３９／００９

０４０±１１２
　８４２／００５１

对照亚组 ２０ 治疗前 ８８２７±１３５３５ ６３８７±５９４９ ５１４±１５３ ９０４±２２１１
第３天 ７７２５±１０５１６ ５０５６±１１３１ ４６１±１０９ ７６９±２２０１

Ｆ／Ｐ组内值
Ｆ／Ｐ亚组间值
Ｆ／Ｐ对照亚组间值
Ｆ／Ｐ治疗亚组间值

第７天

６５８１±７４３１
　８６３／００５４
　９５７／００３４
　１３３２７／０００２
　１２７８４／００１２

４９９５±６７３１
　８７１／００５９
　９０１／００５８
　９７６／００５３
　８５３２／００６２

４２９±１４９
　３７４／００８７
　６６５／００７３
　５４７／００９３
　８９９３／００６３

７６９±２２１１
　５２３／０９８
　１０４７／００３２
　１６９８／００１２
　１５７３１／０００２

加重或者患者死亡。

１６　统计学方法　观测数据采用 ＳＰＳＳ１８０软件
进行统计学分析。计量资料以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）
表示，组间比较采用 ｔ检验；计数资料以率（％）表
示，组间比较采用 χ２检验，等级资料比较采用秩和
检验。以Ｐ＜００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　基线资料比较　８０例脓毒症患者基本资料进
行比较，治疗前脓毒症组中治疗亚组和对照亚组基

本资料相比较（Ｐ＞００５），严重脓毒症组中治疗亚
组和对照亚组治疗前基本资料相互比较（Ｐ＞
００５）；而脓毒症及严重脓毒症中治疗亚组和对照

亚组相互之间比较，年龄、体温、呼吸、性别、ＰａＣＯ２、
ＰａＯ２、血糖等相互比较（Ｐ＞００５），各亚组其余指标
相互比较（Ｐ＜００５）。见表１。
２２　疗效比较　两型脓毒症各亚组患者治疗后各
疗效指标比较后可见治疗亚组有效率高于对照亚组

（Ｐ＜００５），脓毒症型治疗亚组、对照亚组治疗后有
效率高于严重脓毒症治疗亚组、对照亚组（Ｐ＜
００５），无效率低于严重脓毒症治疗亚组（Ｐ＜
００５）。见表２。
２３　炎性因子比较　脓毒症组治疗亚组治疗前后
各时间段 ＩＬ６、ＨｓＣＲＰ、ＰＣＴ水平比较，差异有统计
学意义（Ｐ＜００５），ＣＲＰ水平在治疗前与治疗后第
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３天比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５），治疗后第
３天与第７天比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；
对照亚组治疗后３天与治疗前比较，差异有统计学
意义（Ｐ＜００５），第３天与第７天分别比较，差异无
统计学意义（Ｐ＞００５）。严重脓毒症组中治疗亚组
和对照亚组治疗前各炎性指标比较（Ｐ＞００５）。治
疗亚组治疗前和治疗后第３天 ＩＬ６、ＰＣＴ、ＣＲＰ浓度
比较（Ｐ＜００５），第３天和第７天比较（Ｐ＞００５），
ＨｓＣＲＰ在对照亚组和治疗亚组各时间段比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后７ｄ２亚组间炎性
因子浓度比较后 ＩＬ６、ＰＣＴ浓度严重脓毒症型高于
脓毒症型（Ｐ＜００５），ＣＲＰ、ＨｓＣＲＰ浓度２组脓毒症
患者差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。见表３。
３　讨论

脓毒症是临床常见急危重症，是内外科 ＩＣＵ患
者死亡的主要原因之一［９１０］，既往针对脓毒症的研

究说明炎性因子是脓毒症患者病程中最为活跃的发

病因素［１１１２］，在病程的不同阶段，呈不同的分泌特

点，甚至过度的炎性因子分泌引起细胞因子风暴及

机体免疫抑制，造成疾病后期患者处于免疫抑制状

态［１３］，炎性因子的浓度与机体感染的严重程度呈正

相关［１４１５］。过多的炎性因子一方面可加重机体的

全身炎性反应，另一方面可抑制机体免疫应答的启

动，对脓毒症等感染性疾病的预后极为不利［１６］。中

药穿心莲内酯总酯磺化物具有清热解毒、凉血合营

的功效，对多种病原体均具有较好抑制作用，研究提

示［１７］其抗炎机制主要是通过抑制机体一氧化氮

（ＮＯ）、环氧化物酶（ＣＯＸ２）的表达，抑制黏附分子
产生及ＮＦκｂ（信号转导通路）激活，抑制细胞因子
释放及活化等多条途径而发挥作用。本结果显示：

中药穿心莲提取物穿心莲内酯总酯磺化物可显著降

低脓毒症及严重脓毒症患者发病早期 ＩＬ６、ＨｓＣＲＰ、
ＰＣＴ、ＣＲＰ等炎性因子的浓度，但并不能降低脓毒症
后期 ＣＲＰ浓度及严重脓毒症患者 ＨｓＣＲＰ的浓度，
ＣＲＰ作为一种急性反应蛋白，在发病初期升高，随
着病程的发展及治疗，ＣＲＰ浓度在疾病后期下降缓
慢，在严重脓毒症患者治疗过程中，ＨｓＣＲＰ浓度并
未显著降低，可能与严重脓毒症时患者血管功能障

碍有关，这与林诗杰等研究结果一致［１８］。治疗亚组

有效率明显高于对照亚组，无效率低于对照亚组，穿

心莲内酯总酯磺化物对严重脓毒症亦有显著疗效，

可提高严重脓毒症患者有效率。通过检测炎性因子

在脓毒症及严重脓毒症患者血清中各发病时期的浓

度变化，研究参与脓毒症病程发展的炎性因子及其

各时项分泌特点，从而为临床各时期降低脓毒症患

者血液中促炎因子的分泌及炎性因子的浓度，减轻

感染机体的全身炎性反应，避免感染机体免疫抑制

的发生而提供理论参考。本研究由于脓毒症患者病

例收集困难，存在样本量少，统计结果存在误差等不

足，需要大样本量、随机、多中心的双盲对照研究结

果证实本研究的可靠性。
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