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·论著·

不同剂量血必净注射液对脓毒症患者炎症指标 
和替代治疗及预后的影响

程小彬 1  李刚 2  卿慧玲 1

湖北省中医院重症医学科，湖北武汉  430061
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【摘要】 目的  观察不同剂量血必净注射液对脓毒症患者炎症指标、器官替代治疗及临床预后的影

响。方法  选择 2019 年 11 月至 2022 年 3 月湖北省中医院重症医学科收治的 90 例脓毒症患者作为研究对

象。按随机数字表法将患者分为常规治疗组、血必净小剂量组、血必净大剂量组，每组 30 例。常规治疗组

按脓毒症指南进行常规治疗；血必净小剂量组在常规治疗基础组上加用血必净注射液 100 mL，每 12 h 1 次，

连续 7 d；血必净大剂量组在常规治疗基础上加用血必净注射液 100 mL，每 8 h 1 次，连续 7 d。比较 3 组患

者治疗前及治疗 3 d、7 d C- 反应蛋白（CRP）、白细胞介素 -6（IL-6）、降钙素原（PCT）清除率（PCTc）的差异，

并观察 3 组有创机械通气时间、持续血液净化时间、28 d 生存率和不良反应发生情况。结果  随治疗时间延

长，3 组 CRP 和 IL-6 水平均逐渐降低，治疗 7 d 达最低水平，且以血必净大剂量组较血必净小剂量组和常规

治疗组降低更显著〔CRP（mg/L）：93.43±10.41 比 102.03±13.98、109.47±7.08，IL-6（ng/L）：159.41±6.56 比

175.65±11.37、177.93±4.69，均 P＜0.05〕；治疗后 PCTc 均明显升高，以血必净大剂量组 PCTc 较血必净小剂

量组和常规治疗组升高更显著〔（86.47±3.01）% 比（80.90±4.93）%、（72.83±6.69）%，均 P＜0.05〕。血必净大

剂量组有创机械通气时间、持续血液净化时间均较血必净小剂量组及常规治疗组明显缩短〔有创机械通气时

间（h）：95.80±32.32 比 106.96±32.87、113.65±24.54，持续血液净化时间（h）：43.74±16.65 比 55.54±13.51、

61.71±9.53，均 P＜0.05〕，血必净大剂量组 28 d 生存率较血必净小剂量组和常规治疗组明显升高（83.3% 比

73.3%、66.7%，均 P＜0.05）。结论  血必净注射液可显著降低脓毒症患者的炎症水平，缩短机械通气时间和血

液净化时间，改善患者预后，以血必净大剂量组的效果更为明显，且不影响治疗的安全性。
【关键词】 血必净注射液；  脓毒症；  炎症指标；  机械通气；  血液净化；  预后

基金项目：湖北省自然科学基金（2018CFB699）

DOI：10.3969/j.issn.1008-9691.2023.02.002

The effects of different doses of Xuebijing injection on inflammatory indexes and alternative treatment and 
prognosis in patients with sepsis 
Cheng Xiaobin1, Li Gang2, Qin Huiling1

Department of Intensive Care Unit, Hubei Provincial Hospital of Traditional Chinese Medicine, Wuhan 430061,  
Hubei, China
Corresponding author: Qin huiling, Email: 779867997@qq.com

【Abstract】 Objective  To observe the effects of different doses of Xuebijing injection on inflammatory indexes, 
organ replacement  therapy, and clinical prognosis of patients with sepsis.  Methods  Ninety cases of septic patients 
admitted  to  the  department  of  intensive  care  unit  of Hubei  Provincial Hospital  of  Traditional  Chinese Medicine  from 
November  2019  to March  2022 were  selected  as  the  study  subjects.  According  to  the  random  number  table method, 
they were divided into  the conventional  treatment group,  the Xuebijing small dose group, and the Xuebijing high dose 
group,  with  30  casesin  each  group.  The  conventional  treatment  group  was  treated  conventionally  according  to  the 
sepsis guidelines;  the Xuebijing small dose group was treated with Xuebijing  injection 100 mL, pumped intravenously 
once every 12 hours  for 7 days;  the Xuebijing high dose group was  treated with Xuebijing  injection 100 mL, pumped 
intravenously  once  every  8  hours  for  7  days.  The  differences  in  C-reactive  protein  (CRP),  interleukin-6  (IL-6),  and 
procalcitonin  (PCT)  clearance  (PCTc)  before  treatment  and  at  3  days  and  7  days  of  treatment  were  compared  among 
the three groups, and the duration of invasive mechanical ventilation, duration of continuous blood purification, 28-day 
survival  rate  and  occurrence  of  adverse  effects  were  observed  in  the  three  groups.  Results  The  CRP  and  IL-6 
levels gradually decreased in all  three groups with the extension of  treatment time, reaching the lowest  level  in 7 days 
of  treatment,  and  the  decrease was more  significant  in  the Xuebijing  high dose  group  than  in  the Xuebijing  low dose 
group  and  conventional  treatment  group  [CRP  (mg/L):  93.43±10.41  vs.  102.03±13.98,  109.47±7.08,  IL-6  (ng/L): 
159.41±6.56  vs.  175.65±11.37,  177.93±4.69,  all P  < 0.05], PCTc was  significantly  increased  after  treatment,  and 
the increase in PCTc was more significant in the Xuebijing  high dose group than in the Xuebijing low dose group and 
the conventional  treatment group  [(86.47±3.01)% vs.  (80.90±4.93)%,  (72.83±6.69)%, both P < 0.05]. The duration 
of  invasive mechanical  ventilation  and  continuous  blood  purification  were  significantly  shorter  in  the  Xuebijing  high 
dose group than in the Xuebijing low dose group and the conventional treatment group [duration of invasive mechanical 
ventilation (hours): 95.80±32.32 vs. 106.96±32.87, 113.65±24.54, duration of continuous blood purification (hours): 
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43.74±16.65 vs. 55.54±13.51, 61.71±9.53, both P < 0.05], and the 28-day survival rate was significantly higher in the 
Xuebijing high dose group compared with the Xuebijing low dose group and the conventional treatment group (83.3% vs.  
73.3%  and  66.7%,  both P  <  0.05).  Conclusion  Xuebijing  injection  significantly  reduced  the  inflammation  level, 
shortened the duration of mechanical ventilation and blood purification, improved the prognosis of patients with sepsis, 
and the effect was more obvious in the high dose group, without affecting the safety of treatment.

【Key words】  Xuebijing injection;  Sepsis;  Inflammatory index;  Mechanical ventilation;  Blood purification; 
Prognosis
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  脓毒症 3.0 将脓毒症定义为因感染造成的宿主

免疫应答失控，引起威胁生命的器官功能损害。据

统计，截至 2017 年共有 5 000 万例新发脓毒症及

1 000 万例患者死亡，病死率为 20%［1］。国内重症

监护病房（intensive care unit，ICU）脓毒症的发病率

为 20.6%，病死率为 32.1%［2］。尽管脓毒症的诊疗

指南已更新数版，但病死率和监护需求并没有发生

明显变化［3］。血必净注射液在严重急性呼吸综合征

（severe acute respiratory syndrome，SARS）、重症社区

获得性肺炎（severe community acquired pneumonia， 

SCAP）、新型冠状病毒感染的救治中均取得了良好

的疗效［4-6］。然而在脓毒症的治疗中，血必净的日

用量尚有不同的方案。本研究拟比较不同日用量血

必净治疗脓毒症的效果、器官支持时间、安全性及

对临床预后的影响，现将结果报告如下。

1 资料与方法 

1.1  研究对象：选择 2019 年 11 月至 2022 年 3 月

收入本院 ICU，诊断为脓毒症的 90 例患者作为研究

对象。

1.1.1  纳入标准：符合 2016 年美国危重病医学会 / 

欧洲危重病医学会（Society of Critical Care Medicine/

European Society of  Intensive Care Medicine，SCCM/

ESICM）制定的脓毒症 3.0 诊断标准［7］，感染 + 序

贯器官衰竭评分（sequential organ failure assessment，

SOFA）≥2 分。

1.1.2  排除标准：① 合并免疫缺陷；② 近 3 个月使

用过激素类、乌司他丁；③ 已确诊脓毒症时间＞24 h。

1.1.3  伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经

本院医学伦理委员会批准（审批号：HBZY2019- 

C11-02）。

1.2  研究分组：将患者按随机数字表法分为常规

治疗组、血必净小剂量组和血必净大剂量组，每组 

30 例。

1.3  治疗方法：常规治疗组根据脓毒症 3.0 指南行

规范抗感染及相关对症支持治疗［7］。血必净小剂量

组和大剂量组分别在常规治疗基础上给予 200 mL 

和 300 mL 血必净注射液，每次 100 mL，频次分别为

每 12 h 1 次、每 8 h 1 次，均连用 7 d。

1.4  观察指标及方法：① 记录患者基础资料、急

性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（acute physiology 

and chronic health evaluationⅡ，APACHEⅡ）、SOFA

评分；② 治疗前及治疗后 3 d、7 d 取患者静脉血

分离血清，检测 C- 反应蛋白（C-reactive protein，

CRP）、白细胞介素 -6（interleukin-6，IL-6）及降钙

素原（procalcitonin，PCT），并计算 PCT 清除率〔PCT 

clearance rate，PCTc）＝（初次 PCT －当日 PCT）/ 初

次 PCT×100%〕。其中血清 IL-6 水平采用酶联 

免疫吸附试验（enzyme linked immunosorbent assay，

ELISA）以多功能酶标仪（德国 BMG Labtech 公司）

检测，试剂盒由上海中科新生命生物科技有限公司

提供；血清 CRP 水平采用免疫比浊法以 BNⅡ型特

种蛋白分析仪（德国 Simens 公司）检测，试剂盒由

德国 Roche 公司提供；血清 PCT 水平采用双抗体夹

心免疫发光法（南京诺尔曼公司）检测，试剂盒由南

京诺尔曼公司提供；③ 观察3组患者有创机械通气、

持续血液净化患者比例和时间及 28 d 生存率，并观

察治疗过程中不良事件发生情况。

1.5  统计学方法：使用 SPSS 22.0 统计软件分析

数据。计量资料均符合正态分布以均数 ± 标准差

（x±s）表示，组间比较采用方差分析，两两比较采用

t 检验；计数资料以例（率）表示，采用χ2 检验。P＜
0.05 为差异有统计学意义。

2 结 果 

2.1  3 组患者基础资料比较（表 1）：3 组性别、年龄、

APACHEⅡ评分、SOFA 评分等比较差异均无统计

学意义（均 P＞0.05），说明 3 组资料均衡，有可比性。

表 1 不同治疗方法 3 组脓毒症患者基础资料的比较

组别
例数

（例）

性别（例） 年龄

（岁，x±s）
APACHEⅡ评分

（分，x±s）
SOFA 评分

（分，x±s）男性 女性

常规治疗组 30 19 11 50.0±11.5 15.2±2.3 6.3±2.4
血必净小剂量组 30 17 13 51.4±12.6 16.1±3.1 6.9±2.8
血必净大剂量组 30 18 12 50.8±11.6 15.9±2.3 6.8±2.8
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2.2  3 组患者炎症指标水平比较（表 2）：随时间延

长，3 组 CRP 及 IL-6 均呈降低趋势，血必净大小剂

量组均明显低于常规治疗组，且以血必净大剂量组

的降低更明显（均 P＜0.05）；3 组治疗后 PCTc 均升

高，以血必净大剂量组的升高更明显（均 P＜0.05）。

及遗传易感性，使局部感染升级为全身炎症反应是

脓毒症的根源。从脓毒症 1.0 到脓毒症 3.0，脓毒

症的诊断和治疗日趋详尽和规范，体外膜肺氧合

（extracorporeal membrane oxygenation，ECMO）、呼吸

支持、血液净化技术等均对脓毒症并发症有治疗作

用，但脓毒症通过激活 / 抑制诸多下游途径（炎症、

免疫系统、线粒体、凝血系统、神经内分泌系统、内

质网等），导致器官功能损伤［8］。国际上也有维生 

素 D 及大剂量维生素 C 治疗脓毒症的相关研究，但

也未能降低病死率［9-11］。因此，在常规治疗方法难

以控制甚至逆转脓毒症的现状下，有必要进一步探

索新的治疗方法。

  中医古籍中的“温毒”可归属于现代医学脓毒

症的范畴，其病因主要为正气虚弱和邪毒侵袭；病机

为内外因相和，热、毒、瘀相互驳结于脉络，以致脏

腑功能失司，其中血瘀证是脓毒症中最为重要的证

型。王金达教授集“六经辨证”“卫气营血辨证”之

大成，依托“三证三法理论”和“菌毒炎并治”医学

理论研发的血必净注射液［12］，功能化瘀解毒，适用

于温热性疾病所致的毒瘀互结证。多项临床研究证

明，血必净可有效控制脓毒症，其主要作用机制为：

① 下调核转录因子 -κB（nuclear factor-κB，NF-κB） 
水平，抑制 Toll 样受体 4（Toll-like receptors 4，TLR4） 

的表达，以及p38丝裂素活化蛋白激酶（p38 mitogen- 

activated protein kinase，p38MAPK）的激活［13-14］，拮

抗内毒素及炎症反应［15-18］；② 抑制高迁移率族蛋

白 B1（high mobility group B1 protein，HMGB1） 的

分泌［19-20］，阻断炎症因子与凝血因子之间的“交

汇作用”从而保护血小板及凝血因子［21］；③ 抑制

组织因子（tissue factor，TF）分泌，阻断内质网应激

蛋白需肌醇酶 1α-X 盒结合蛋白 1（role of inositol-

requiring kinase 1-X-box binding protein 1，IRE1α-

XBP1）通路，改善微循环［22］。2019 年发表于 Crit 
Care Med 的血必净注射液治疗 SCAP 的研究也论证

了其效果［23］，在脓毒症的循证医学研究［23-24］、部分

指南和专家共识［25-29］等均有血必净的临床结论及 

推荐。

  PCT 是 PCT 前体剪掉一个单一序列后生成的

无激素活性的降钙素前肽物质。PCT 常用来评价

脓毒症患者的疗效及预测其预后［30-31］。但在重症

患者中，感染时间、抗菌药物、外科干预等均可影响

PCT 水平，因此采用即时 PCT 水平评估病情有其局

限性。郑贵军等［32］研究表明，PCTc 能更好地评估

表 2 不同治疗方法 3 组脓毒症患者 
炎症指标的变化比较（x±s）

组别 时间
例数

（例）

CRP

（mg/L）

IL-6

（ng/L）

PCTc

（%）

常规治疗组 入院即刻 30 159.90±14.41 312.24±21.64
治疗后 3 d 30 129.30±19.96 a 226.42±11.37 a 33.03±9.46
治疗后 7 d 30 109.47±  7.08 a 177.93±  4.69 a 72.83±6.69

血必净 入院即刻 30 169.07±20.79 312.27±32.20
  小剂量组 治疗后 3 d 30 120.37±30.43 ab 205.08±18.87 ab 39.27±7.63 b

治疗后 7 d 30 102.03±13.98 ab 175.65±11.37 ab 80.90±4.93 b

血必净 入院即刻 30 164.87±29.05 319.27±28.89
  大剂量组 治疗后 3 d 30 115.07±13.86 abc 184.48±  7.05 abc 46.13±5.73 bc

治疗后 7 d 30   93.43±10.41 abc 159.41±  6.56 abc 86.47±3.01 bc

注：与本组入院即刻比较，aP＜0.05；与常规治疗组同期比较，
bP＜0.05；与血必净小剂量组同期比较，cP＜0.05；空白代表无此项

2.3  3 组患者有创机械通气时间、持续血液净化时

间、28 d 生存率的比较（表 3）：血必净大剂量和小

剂量组有创机械通气时间、持续血液净化时间均较

常规治疗组明显缩短（均 P＜0.05），以血必净大剂

量组时间缩短更明显（均 P＜0.05），血必净大剂量

组 28 d 生存率较常规治疗组和血必净小剂量组明

显升高（均 P＜0.05）。

表 3 不同治疗方法 3 组脓毒症患者有创机械通气时间、
持续血液净化时间、28 d 生存率的比较

组别
例数

（例）

有创机械通气

〔例（%）〕

有创机械通气

时间（h，x±s）
常规治疗组 30 26（86.7） 113.65±24.54
血必净小剂量组 30 25（83.3） 106.96±32.87 a

血必净大剂量组 30 25（83.3）   95.80±32.32 ab

组别
例数

（例）

持续血液净

化〔例（%）〕

持续血液净化

时间（h，x±s）
28 d 生存率

〔%（例）〕

常规治疗组 30 28（93.3） 61.71±  9.53 66.7（20）
血必净小剂量组 30 28（93.3） 55.54±13.51 a 73.3（22） a

血必净大剂量组 30 27（90.0） 43.74±16.65 ab 83.3（25） ab

注：与常规治疗组同期比较，aP＜0.05；与血必净小剂量组同

期比较，bP＜0.05

2.4  不良反应：在治疗过程中，3 组均未出现药物

相关不良事件。

3 讨 论 

  宿主异常失控的反应是脓毒症的重要方面；

感染诱发的不稳定的宿主反应是脓毒症的重要机

制；细菌毒素、过度的促炎细胞因子、补体反应以
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重症感染患者的病情发展趋势，与即时 PCT 相比，

分析PCTc能更好地评价感染的演变趋势，从而评估

抗感染效果。故本研究采用 PCTc 评估血必净注射

液对脓毒症炎症指标的作用。结果显示，血必净大

剂量和血必净小剂量均能明显降低 CRP 及 IL-6 水

平，提高 PCTc，缩短有创机械通气及血液净化时间，

且血必净大剂量的效果更明显，血必净大剂量组的

28 d 生存率较血必净小剂量组更高。本研究 3 组 

患者均未发生药物相关不良事件，表明该药在临床

合理合规应用下的安全性较高。

  综上所述，本研究显示，初始应用血必净300 mL

拮抗脓毒症炎症反应的效果更明显，可有效缩短呼

吸机支持及血液净化时间，提高患者 28 d 生存率。

但以上结论可能仍需要高质量、大样本的研究予以

进一步证实。
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