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参附注射液治疗感染性休克致急性肾损伤的效果
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［摘要］　目的　探讨参附注射液对感染性休克致急性肾损伤病情转归和预后的影响。方法　选择重症医
学科收治的感染性休克患者５８例，按照随机数字表法平均分为常规治疗组（对照组）和加用参附治疗组（参附
组）。参附组在常规抗休克治疗的基础上加用参附注射液１０ｍＬ／ｈ持续静脉泵入，连续应用３ｄ。观察两组患
者治疗前及治疗后６ｈ、２４ｈ、７２ｈ的平均动脉压（ＭＡＰ）、混合静脉血氧饱和度（ＳｖＯ２）、滤过钠排泄分数（ＦＥＮａ）、
肾衰指数（ＲＦＩ）、血肌酐清除率（Ｃｃｒ）、每小时尿量（Ｕｏ／ｈ）和６ｈ、２４ｈ、７２ｈ乳酸清除率（ＬＣＲ），并记录两组患者
休克持续时间、ＩＣＵ住院时间和２８ｄ病死率等。结果　参附组患者治疗后６ｈ、２４ｈ、７２ｈ的 ＳｖＯ２、ＦＥＮａ、Ｕｏ／ｈ、
Ｃｃｒ均显著高于同期对照组，而ＲＦＩ则显著低于对照组（Ｐ＜０．０５）。参附组治疗２４ｈ后 ＭＡＰ显著高于对照组
（Ｐ＜０．０５）。ＭＡＰ、ＳｖＯ２、ＦＥＮａ、Ｕｏ／ｈ、ＲＦＩ和Ｃｃｒ在参附组随着治疗时间延长，其疗效呈现稳定的线性递增。参
附组患者２８ｄ病死率低于对照组（Ｐ＜０．０５），但 ＩＣＵ住院时间、总住院时间差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
结论　参附注射液持续静脉注射能够显著改善感染性休克患者的血流动力学及肾功能，降低急性肾损伤的发
生率，并能促进急性肾损伤尽快恢复。
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　　感染性休克患者常伴有内脏器官的低灌注，存
在血管低反应性。肾脏血管对缩血管药的反应性也

将持续降低，可导致肾脏血流减少和肾小球滤过率

降低［１］。据报道［２］，参附注射液治疗感染性休克具

有积极的作用，能够改善感染性休克患者的组织低

灌注，同时具有稳定血压的作用，可作为休克早期及

中期的治疗用药［３］。本研究旨在探讨参附注射液

持续静脉泵入对感染性休克患者的血流动力学、肾

功能状态、病情转归及预后的影响。

１　对象与方法
１．１　研究对象　选取我院重症医学科（ＩＣＵ）２０１７
年３月１日至２０１８年９月１日收治感染性休克患
者５８例。采用随机数字表法分为常规治疗组（对
照组）和加用参附治疗组（参附组）。对照组２９例，
男２２例，女７例；年龄范围５７～８９岁，年龄（７２．０±
８．４）岁；其中伴肺部感染者 ２０例，腹腔感染者 ３
例，中心静脉导管感染２例，血流感染１例，糖尿病
足合并感染１例，急性胰腺炎１例，坏死性筋膜炎１
例。参附组２９例，男２５例，女４例；年龄范围５２～
８３岁，年龄（７０．２±５．１）岁；其中伴肺部感染者２１
例，腹腔感染者２例，中心静脉导管感染３例，泌尿
系感染２例，臀周脓肿１例。所有患者均签署知情
同意书，研究方案经我院医学伦理委员会批准。

１．２　纳入与排除标准　纳入标准：符合感染性休克
的诊断标准［４］：收缩压 ＜９０ｍｍＨｇ，体温 ＞３８．５℃
或者＜３５℃，尿量＜０．５ｍＬ·ｈ－１·ｋｇ－１，血乳酸 ＞
２．０ｍｏｌ／Ｌ，伴有组织灌注不足，有明确的感染灶或
血培养阳性。排除标准：其他原因导致的休克，慢性

肾功能不全，入院２４ｈ内死亡，恶性肿瘤终末期，心
肺复苏后脑死亡。

１．３　研究方法　感染性休克患者入科后均给予扩
容、补液、抗感染等治疗［５］。参附组在常规治疗的

基础上给予参附注射液［华润三九（雅安）药业有限

公司生产］１０ｍＬ／ｈ持续静脉泵入，连续应用３ｄ［６］。
观察两组患者治疗前及治疗后６ｈ、２４ｈ、７２ｈ的平
均动脉压（ＭＡＰ）、混合静脉血氧饱和度（ＳｖＯ２）、滤
过钠排泄分数（ＦＥＮａ）、肾衰指数（ＲＦＩ）、内生肌酐
清除率（Ｃｃｒ）、每小时尿量（Ｕｏ／ｈ）和６ｈ、２４ｈ、７２ｈ
乳酸清除率（ＬＣＲ）。并记录两组患者休克持续时
间、ＩＣＵ住院时间和统计２８ｄ病死率。乳酸清除率
＝（初始血乳酸值－治疗后血乳酸值）／初始血乳酸
值×１００％；Ｃｃｒ＝（尿肌酐／血肌酐）×尿量；ＦＥＮａ＝
（尿钠×血肌酐）／（血钠×尿肌酐）×１００％；肾衰指

数（ＲＦＩ）＝尿钠／（尿肌酐／血肌酐）。
１．４　统计学处理　采用 ＳＩＭＣＡＰ＋１１软件进行主
要成分分析（ＰＣＡ）。根据临床诊断和参附注射液使
用情况建立不同监测指标的数学矩阵，并采用双变

量相关检验中的 Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析及差异性治疗
的判断采用正交偏最小二乘判断分析（ＯＰＬＳＤＡ）。
成分数据拟合建模分析不同类别数据之间相关性。

Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２　结果
２．１　基线比较结果　两组患者年龄、性别等临床资
料差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），对照组２８ｄ病死
１８例 （６２．０７％），参 附 组 ２８ ｄ病 死 １０例
（３４．４８％），参附组２８ｄ病死率低于对照组，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
２．２　治疗前及治疗各时间点两组患者各指标比较
　治疗后各时间点参附组 ＳｖＯ２均高于对照组
（Ｐ＜０．０５）；参附组 ６ｈＬＣＲ明显优于对照组
（Ｐ＜０．０１）；参附组 ２４ｈＭＡＰ显著高于对照组
（Ｐ＜０．０１），见图 １。参附组治疗后 ＲＦＩ呈下降趋
势，并且６ｈ、２４ｈ低于对照组（Ｐ＜０．０５）；两组治疗
后Ｃｃｒ、ＦＥＮａ、Ｕｏ／ｈ呈上升趋势，参附组７２ｈＣｃｒ高
于对照组（Ｐ＜０．０５）；参附组６ｈＦＥＮａ高于对照组
（Ｐ＜０．０５）；２４ｈ、７２ｈＵｏ／ｈ显著高于对照组（Ｐ＜
０．０５），见图２。
２．３　Ｐｅａｒｓｏｎ相关性分析　数据通过标准化处理
后，不同基础疾病对应处理记录作为应变量，以６个
临床指标的标准化值作为自变量分别对病前、治疗

后６、２４、７２ｈ的不同疾病进行主成分聚类分析
（ＰＣＡＣｌａｓｓ，ｎ＝２２４）。结果显示：随着参附持续静
脉泵入治疗时间的增加，其 ＭＡＰ、ＳｖＯ２、ＦＥＮａ、Ｃｃｒ
和Ｕｏ／ｈ增高和参附泵入时间之间呈正相关（ｒ值分
别为０．９６，０．８７，０．８４，０．８８，０．９３；Ｐ均 ＜０．０５）；
ＲＦＩ则和参附泵入时间之间呈负相关（ｒ＝－０．９４；
Ｐ＜０．０５）。性别、基础疾病均对病死率无影响。
２．４　参附组患者７项监测指标各时间点的 ＯＰＬＳ
ＤＡ分析图　对患者７项监测指标各监测时间点数
值进行ＯＰＬＳＤＡ分析，得到 ＯＰＬＳＤＡ平面图见图
３。对两种治疗方案建模，参附组和对照组的分布区
域均完全分开，说明两种治疗方案有明显的疗效区

别。对应的主成分回归系数显示 Ｒ２Ｘ＝０．９３４２，
ＭＡＰ、ＦＥＮａ、ＲＦＩ对模型的贡献度分别为８３％、６７％、
１０％，显示了参附组在提升 ＭＡＰ，增加 ＦＥＮａ方面明
显优于对照组；而对于降低ＲＦＩ方面无明显优势。
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图１　两组间治疗前及治疗后各时间点血氧饱和度（ＳｖＯ２）、乳酸清除率（ＬＣＲ）、平均动脉压（ＭＡＰ）比较

图２　两组间治疗前及治疗后各时间点内生肌酐清除率（Ｃｃｒ）、滤过钠排泄分数（ＦＥＮａ）、每小时尿量（Ｕｏ／ｈ）、肾衰指数（ＲＦＩ）比较
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图３　参附组患者７项监测指标各时间点的ＯＰＬＳＤＡ分析图

３　讨论
感染性休克归属中医学“脱症”“厥症”范畴，表

现为机体阴阳失衡，气血逆乱，脏腑衰竭，可见冷汗

淋漓、四肢逆冷、忽而昏聩、面赤唇紫、口开目闭、手

撒遗尿、舌淡或紫、脉微欲绝或散大无根等，病情凶

险，死亡率高。《脓毒症中西医结合诊治专家共

识》［７］推荐参附注射液用于阳气暴脱、邪盛亡阳患

者，以回阳救逆。参附注射液源于南宋《济生续方》

中的“参附汤”，由附子和人参制成，具备“大补元

气，回阳固脱”之功效。参附注射液有明显改善感

染性休克患者血流动力学的作用，具有抗休克，减轻

组织缺血、缺氧及再灌注损伤［８１１］。此外参附注射

液对感染性休克患者急性肾损伤具有保护作用［１２］，

减轻急性肾缺血再灌注损伤，提高超氧化物歧化酶

活性，降低丙二醛的含量［１３］。

急性肾损伤（ＡＫＩ）是感染性休克常见的临床
表现，研究显示感染性休克患者 ＡＫＩ的发病率高达
５１％［１４］。肾血流灌注压低是引起ＡＫＩ的主要原因，
肾脏血流减少，肾缺血又会引起肾毛细血管内皮细

胞水肿、中毒、坏死释放黏附分子引起白细胞分泌大

量炎性因子，进一步加重血管内皮细胞损伤，从而导

致血流速进一步降低甚至停滞、血浆渗出和微血管

内纤维蛋白沉积［１５］，最终导致肾小管缺血坏死。乳

酸是评价患者病情、指导治疗的重要指标，因其易受

患者肝功能影响，临床常用６ｈ乳酸清除率对患者

组织灌注改善程度进行评估。ＭＡＰ和 ＳｖＯ２反映感
染性休克患者血流动力学和组织灌注的状况。

Ｕｏ／ｈ不仅可反映肾脏灌注状态，也可以指导液体复
苏及治疗后肾脏恢复评估；ＦＥＮａ和ＲＦＩ作为评估肾
小管坏死程度及鉴别急性肾衰竭和肾前性氮质血症

重要指标；结合 ＦＥＮａ和 ＲＦＩ可以综合评估感染性
休克患者肾小球和肾小管的功能状况。

参附注射液的有效成分是乌头碱以及人参皂

苷［１６］，两者具有α、β受体激动剂样作用，能够抗休
克、升高并稳定机体血压；同时，增加冠状动脉血流

量，降低心肌耗氧量，提高心肌收缩功能，增加心脏

排血量；升高动脉血氧分压和血氧饱和度，改善休克

状态等作用［１７１８］。本研究显示，参附组在治疗后

２４ｈ，ＳｖＯ２均优于对照组。亦证实参附持续静脉泵
入后能提高ＭＡＰ，改善组织灌注。且随治疗时间的
延长，参附组患者 ＭＡＰ和 ＳｖＯ２改善状况呈现线性
递增，这也体现出参附持续用药的重要性。

本研究中，参附组患者在治疗后，６ｈ乳酸清除
率高于对照组，说明参附组治疗感染性休克能够改

善机体组织血流灌注状况，有利于血乳酸代谢，减少

乳酸产生。但本研究里也体现出参附组患者各时间

点乳酸清除率表现存在差异，６ｈ乳酸清除率
＞４０％，２４ｈ乳酸清除率降至２８％，７２ｈ乳酸清除
率稳定在３５％，除外２４ｈ乳酸清除率，其他时间点
乳酸清除率参附组均优于对照组（Ｐ＜０．０５），分析
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原因可能系参附组患者治疗２４ｈ时血流动力学改
善更明显，随着微循环的血流改善，集聚在组织中乳

酸盐被释放入血引起血乳酸短时间再次升高，即所

谓的“洗出效应”［１９］。因此，６ｈ乳酸清除率 ＞１０％
是预示脓毒症患者病情好转的重要指标［２０］。

本研究中，参附组治疗后各时间点 Ｕｏ／ｈ均高
于对照组；此外，ＦＥＮａ、ＲＦＩ和 Ｃｃｒ也优于对照组。
体现出参附组患者肾小管坏死程度得到明显改善。

因此，参附注射液对肾脏灌注的改善有可能起到更

为积极的作用。

综上所述，参附注射液持续静脉泵入在感染性休

克患者的早期救治中，有利于改善机体的血流动力

学，降低ＡＫＩ的发生率，并能促进ＡＫＩ的尽快恢复。
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