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·论著·

血必净注射液对脓毒症患者凝血功能的影响
张平平 1，王庆树 3，李志军 2，王东强 2，李银平 3

（1. 天津医科大学，天津  300070 ；2. 天津第一中心医院，天津  300192 ；3. 天津市天津医院，天津  300211）

【摘要】 目的 观察血必净注射液对脓毒症患者凝血功能的影响。方法 将 300 例脓毒症患者按随机
数字表法分为对照组和血必净治疗组，每组 150 例。对照组参照脓毒症治疗指南给予常规治疗，治疗组在对照
组用药的基础上加用血必净注射液 50 mL 加入生理盐水 100 mL 静脉滴注（静滴），每日 2 次，连用 7 d。观察
两组患者治疗前及治疗后 3 d、 7 d 血小板计数（PLT）、凝血 4 项 〔凝血酶原时间（PT）、凝血酶时间（TT）、纤维
蛋白原（Fib）、活化部分凝血活酶时间（APTT）〕、D-二聚体水平及弥散性血管内凝血（DIC）发生率。结果 两
组患者治疗前 Fib、PT、TT、APTT、PLT、D-二聚体及 DIC 发生率比较差异均无统计学意义（均 P＞0.05）；治
疗后 PT、TT、APTT、D-二聚体水平及 DIC 发生率均较治疗前明显降低，Fib、PLT 均较治疗前明显升高，且以
血必净组治疗后 7 d 变化更显著 〔Fib（g/L）：3.02±0.51 比 2.53±0.56，PT（s）：13.82±1.91 比 16.03±1.68，
TT（s）：13.85±1.94 比 16.03±1.65，APTT（s）：39.47±4.73 比 42.75±5.24，PLT（×109/L）：118.10±15.80 比
99.77±15.67，D- 二聚体（mg/L）：3.17±0.26 比 3.66±0.50，DIC 发生率：5.3%（8/150）比 14.0%（21/150）；P＜
0.05 或 P＜0.01〕。结论 血必净注射液能改善脓毒症患者高凝状态，降低脓毒症患者 DIC 的发生率。
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【Abstract】 Objective　To observe the effect of Xuebijing injection on blood coagulation in patients with 
sepsis. Methods 300 patients with sepsis were randomly divided into control group and Xuebijing injection 
treatment group （each， 150 cases）. According to the guidelines of treatment for sepsis， the conventional treatment 
was given to both groups， and additionally Xuebijing injection 50 mL plus normal saline 100 mL intravenous drip was 
applied in the treatment group， twice a day for consecutive 7 days. Before treatment and after treatment for 3 days and 
7 days， platelet count （PLT）， four items of blood coagulation 〔prothrombin time （PT）， thrombin time （TT）， fibrinogen 

（Fib） and activated partial thromboplastin time （APTT）〕， D-dimer levels and disseminated intravascular coagulation 
（DIC） incidence were observed in the two groups. Results Before treatment， the levels of Fib， PT， TT， APTT， 
PLT， D-dimer and the incidence of DIC had no significant differences between the two groups（all P＞0.05）； after 
treatment， the levels of PT， TT， APTT， D-dimer and the DIC incidence were significantly lower than those before 
treatment， while Fib and PLT were significantly enhanced after treatment， and on the 7th day after treatment， the 
changes in Xuebijing group were more obvious 〔Fib（g/L）：3.02±0.51 vs. 2.53±0.56，PT（s）： 13.82±1.91 vs. 
16.03±1.68， TT（s）： 13.85±1.94 vs. 16.03±1.65， APTT（s）：39.47±4.73 vs. 42.75±5.24， PLT（×109/L）：
118.10±15.80 vs. 99.77±15.67， D-dimer（mg/L）：3.17±0.26 vs. 3.66±0.50， DIC incidence ： 5.3%（8/150） vs. 
14.0%（21/150）， P＜0.05 or P＜0.01〕. Conclusion Xuebijing injection can improve the hypercoagulable state 
and reduce the incidence of DIC in patients with sepsis.
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 脓毒症是由感染引起的全身炎症反应综合征

（SIRS），病死率高达 30%～50%［1-2］，若合并凝血功

能障碍，病死率更高［3］。近年来国外对脓毒症的治

疗提出了一系列针对性的措施，虽有一定疗效，但总

体病死率仍较高，部分原因在于脓毒症难以纠正的

凝血功能紊乱［3-4］；曾进入临床的重组活化蛋白 C

（rhAPC）因有出血风险，且未能改善感染性休克患

者 28 d 或 90 d 病死率，最终退出临床［5-6］。血必净

注射液是从红花、赤芍、川芎、当归、丹参 5 味中药中

提取有效成分制成的注射液，具有活血化瘀、溃散毒

邪等功效，可拮抗内毒素，抑制炎症介质失控释放，

维持免疫平衡，发挥保护器官，改善微循环和保护内

皮细胞［7-10］，降低脓毒症患者病死率的作用，具有较

好的临床疗效［11-13］。本研究观察了血必净注射液

对脓毒症患者凝血功能的影响，报告如下。

1 对象与方法

1.1 诊断标准：参照 2001 年国际脓毒症会议提
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出的脓毒症诊断标准［14］。凝血功能障碍诊断参照

1995 年全国危重病急救医学学术会议制定的多器

官功能障碍综合征（MODS）病情分期及严重程度

评分标准［15］。

1.2 纳入及排除标准：①纳入标准：符合脓毒症诊

断标准；合并凝血功能障碍；患者或家属签署知情同

意书；年龄＞18 岁。②排除标准：器官移植或长期

使用影响免疫功能药物者；严重肝病患者；有肿瘤及

血液系统病史者；有消化道或内脏出血者；正在使用

对凝血功能有影响的药物者；过敏体质者；妊娠、哺

乳期患者；精神病患者。③剔除标准：入组 24 h 内

死亡者；中途停用血必净注射液者；出现严重不良事

件者。

 本研究符合医学伦理学标准，并经医院伦理委

员会批准，患者或家属签署知情同意书。

1.3 分组及治疗方法：选取 2010 年 1 月至 2013 年

6 月天津市第一中心医院中西医结合科符合纳入标

准的 300 例脓毒症患者，按随机数字表法分为对照

组和血必净治疗组，每组 150 例。对照组参照脓毒

症治疗指南给予常规治疗，血必净组在对照组用药

基础上加血必净注射液（天津红日药业股份有限公

司生产，生产批准文号：z20040033）50 mL 加入生理

盐水 100 mL 静脉滴注（静滴），每日 2 次，连用 7 d。
1.4 观察指标：治疗前及治疗后 3 d、7 d 取外周静

脉血，检测纤维蛋白原（Fib）、凝血酶原时间（PT）、
凝血酶时间（TT）、活化部分凝血活酶时间（APTT）、
血小板计数（PLT）及 D- 二聚体水平，记录弥散性

血管内凝血（DIC）评分［16］，观察 DIC 发生率。

1.5 统计学方法：采用 SPSS 19.0 软件处理分析。

先进行正态性检验和方差齐性分析，正态分布的计

量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，组间比较采

用独立样本 t 检验或 t' 检验。非正态分布或不明分

布则用中位数（四分位间距） 〔M（QR）〕 表示，组间

比较采用非参数检验，配对资料用 Wilcoxon 符号秩

和检验，P＜0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 患者一般情况（表 1）：两组患者性别、年龄、疾

病严重程度比较差异均无统计学意义（P＞0.05）， 
具有可比性。

表 2 两组患者治疗前后 Fib、PT、TT、APTT、PLT、D- 二聚体、DIC 发生率变化比较

组别 时间
例数

（例）

Fib
（g/L，x±s）

PT
（s，x±s）

TT
（s，x±s）

APTT
（s，x±s）

PLT
（×109/L，x±s）

D- 二聚体

（mg/L，x±s）
DIC 发生率

〔%（例）〕

对照组 治疗前 150 1.76±0.53 20.48±1.89 20.62±1.91 48.07±5.36 73.19±13.77 4.90±0.22 98.7（148）

治疗后 3 d 150 2.11±0.68 18.97±1.98 18.97±1.98 45.38±5.46 86.58±14.69 a 4.61±0.27 a 72.7（109） a

治疗后 7 d 150 2.53±0.56 a 16.03±1.68 a 16.03±1.65 a 42.75±5.24 a 99.77±15.67 a 3.66±0.50 a 14.0（  21） a

血必净组 治疗前 150 1.66±0.47 20.59±1.97 20.65±1.99 47.55±4.93 74.22±13.85 4.96±0.27 98.0（147）

治疗后 3 d 150 2.14±0.55 16.88±1.93 ab 16.88±1.96 ab 43.55±4.77 ac 96.11±14.16 ab 3.96±0.24 ab 38.7（  58） ab

治疗后 7 d 150 3.04±0.51 ab 13.82±1.91 ab 13.85±1.94 ab 39.47±4.73 ab 118.10±15.80 ab 3.17±0.26 ab 5.3（    8） ab

注：与本组治疗前比较，aP＜0.01；与对照组同期比较，bP＜0.01，cP＜0.05

表 1 两组患者入组时一般情况比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
APACHE Ⅱ评分

（分，x±s）男性 女性

对照组 150 67 83 75.56±8.36 12.12±3.59

血必净组 150 79 71 75.16±9.29 12.01±3.77

2.2 两组治疗前后 Fib、PT、TT、APTT 变化比较 
（表 2）：血必净组治疗后 3 d、7 d PT、TT、APTT 均较

治疗前及对照组同期下降（P＜0.05 或 P＜0.01），治
疗后 3 d Fib 较治疗前及对照组同期略升高，但治疗

后 7 d Fib 较治疗前及对照组同期升高（P＜0.01）。
2.3 两组治疗前后血小板计数（PLT）及 D- 二聚

体变化比较（表 2）：两组治疗后 PLT 均较治疗前明

显升高（均 P＜0.01），D- 二聚体均较治疗前明显

降低（P＜0.01），且以血必净组改善更显著（均 P＜
0.01）。
2.4 两组 DIC 发生率比较（表 2）：两组治疗前 DIC
发生率比较差异无统计学意义（P＞0.05），两组治疗

后 DIC 发生率均较治疗前明显下降（均 P＜0.01），
以血必净组下降程度更显著（P＜0.01）。
3 讨 论

 脓毒症的发病机制非常复杂，凝血系统异常在

脓毒症发生过程中起重要作用。研究发现，感染启

动了宿主的炎症反应，细菌入血引起单核 / 巨噬细

胞活化，巨噬细胞吞噬大量细菌，细菌死亡释放大

量毒素，毒素与单核 / 巨噬细胞受体相互作用，导

致肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、白细胞介素（IL-1、
IL-6）等炎症介质“瀑布样”释放，引起全身炎症反

应，多种炎症介质、细胞因子可以直接或间接激活凝
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血及干扰机体的抗凝［17-18］。内毒素还可激活凝血

因子Ⅻ，使血小板凝集，最后导致 Fib 转化为纤维蛋

白，引起微血管内凝血，形成血栓；由于凝血因子和

血小板的大量消耗，可发生出血，同时活化的凝血因

子Ⅻ可激活纤维蛋白溶解系统而加重出血，继发纤

溶产生 D- 二聚体，消耗超过机体代偿后出现 PT、
APTT 延长，即凝血系统功能障碍，发生 DIC，导致脓

毒症和多器官损害［19-20］。李冰等［21］发现脓毒症大

鼠 PT、TT、APTT 均延长，而 Fib 减少，提示脓毒症

时内源性和外源性凝血功能障碍均存在，抗凝治疗

已成为脓毒症综合治疗方案的重要组成部分。

 脓毒症患者常伴发 DIC，早期检测出凝血情况

有助于评估患者病情危重程度及进行早期干预治

疗。本研究中对照组治疗后 DIC 发生率显著高于

血必净组，在一定程度上说明血必净注射对脓毒症

患者凝血功能有很好的改善作用，能更好地评价脓

毒症患者凝血功能变化，指导临床治疗与监护，阻止

患者病情向 MODS 发展，降低病死率［22］。

 血必净注射液由红花、赤芍、川芎、丹参、当归

等组成，具有活血解毒作用，通过拮抗内毒素、抑

制炎症介质、调节免疫反应、改善凝血等治疗脓毒 
症［23-27］。动物实验发现，血必净注射液可能通过提

高脓毒症大鼠血浆活化蛋白 C 浓度改善其凝血功

能［28］；临床研究也发现，血必净注射液能改善脓毒

症患者 PT、APTT、TT，升高 PLT［29］。本研究结果

表明，脓毒症患者 PLT、PT、APTT、D- 二聚体等凝

血指标随着血必净用药时间延长明显改善，且患者

PLT、Fib 均呈逐渐回升趋势，DIC 明显减轻，提示血

必净注射液可以改善脓毒症患者的凝血功能。
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