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脓毒症（Sepsis）是由感染引起的全身炎症反应综合征

（Systemic inflammatory response syndrome，SIRS），该病病情进

展迅速，临床救治困难，是危重症患者死亡的首要原因。并发

心肌损伤更严重影响脓毒症患者的预后，一般认为对儿茶酚

胺（CA）耐药的低血压和心肌损伤是严重脓毒症患者的主要死

因[1]。脓毒症患者心肌损伤出现越早，病情越重，且一旦出现

心血管并发症，患者病情就会急剧恶化，病死率可由20％上升

至70％～90％[2]。因此，及时发现脓毒症患者是否合并心肌损

伤并采取相应措施，对治疗有重要意义。本研究观察了参附

注射液对脓毒症患者心肌损伤的保护作用，旨在为临床治疗

提供参考。

1 资料与方法
1.1 一般资料

选择2010年1月－2011年12月我院重症监护病房（ICU）

收治的脓毒症及脓毒性休克伴发心肌损伤患者55例。纳入标

准：符合 2003年 12月美国胸科医师协会/危重病医学会（AC-

CP/SCCM）制定的“严重脓毒症和脓毒性休克指南”中的诊断

标准，且经测定血肌酸激酶（CK）、肌酸激酶同工酶（CK-MB）、

肌钙蛋白T（cTnT）均高于正常值。排除标准：年龄＞70岁或

＜12岁者；恶性肿瘤患者；合并各种急、慢性传染病患者；急性

冠脉综合征患者；严重心力衰竭患者；接受心胸外科手术患

者；心肺复苏术后患者；慢性肾功能不全患者；入选前7 d发生
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胸外心脏按压、除颤、直流电复律、胸部创伤、完全性左束支传

导阻滞者。将患者按随机数字表法分为治疗组和对照组。治

疗组 30 例，男性 16 例，女性 14 例；年龄 17～70 岁，平均

（62.26±17.84）岁；急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ

（APACHE Ⅱ）评分平均为（26.4±9.7）分；肺部感染20例，腹部

感染6例，血液感染4例。对照组25例，男性15例，女性10例；

年龄 16～69岁，平均（60.31±19.46）岁；APACHEⅡ评分平均

为（25.4±8.1）分；肺部感染 15例，腹部感染 5例，血液感染 5

例。两组患者性别、年龄及APACHE Ⅱ评分等比较差异均无

统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本试验经我院伦理委员

会批准，所有患者或其家属均签署知情同意书。

1.2 治疗方法

两组患者以治疗原发病为主，同时辅以抗感染、保护器官

功能、营养支持及对症治疗。对照组患者在此基础上采用极

化液（10％葡萄糖注射液500 ml+胰岛素8 U+10％氯化钾注射

液10 ml）静脉滴注，qd；治疗组患者在对照组基础上采用参附

注射液（雅安三九药业有限公司生产，规格：每支10 ml）100 ml

加入5％葡萄糖注射液250 ml中静脉滴注，qd。两组患者用药

均连续2周。

1.3 观察指标及方法

两组患者分别于治疗 1、5、10 d后清晨抽取空腹静脉血，

用比色法检测CK、CK-MB；用胶体金法检测 cTnT；用硫代巴

比妥酸荧光法检测丙二醛（MDA）；用改良盐酸羟胺法检测超

氧化物歧化酶（SOD）。实验室检查时以试剂盒（美国罗氏公

司生产）提供的标准（cTnT＞0.03 ng/ml、CK＞200 U/L、CK-

MB＞25 U/L）作为心肌损伤阳性判断标准。观察药品说明书

提示的不良反应，包括心动过速、过敏反应、皮疹、头晕头

痛、呃逆、震颤、呼吸困难、恶心、视觉异常、肝功能异常、尿

潴留等。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 13.0统计学软件进行数据分析。计量资料以

x±s表示，组间比较用方差分析和 t检验。P＜0.05为差异有

统计学意义。

2 结果
2.1 两组患者相关指标比较

治疗组治疗 5、10 d后CK、CK-MB、cTnT、MDA水平均较

治疗 1 d后显著降低，且较同期对照组显著降低，差异均有统

计学意义（P＜0.05）；治疗组治疗5、10 d后SOD水平均较治疗

1 d后显著升高，且显著高于同期对照组，差异均有统计学意义

（P＜0.05）。两组患者治疗后不同时间点血 CK、CK-MB、

cTnT、MDA、SOD水平比较详见表1。

2.2 两组患者不良反应比较

两组患者在观察期间均未见不良反应发生。

3 讨论
脓毒症心肌损伤早期为可逆性心功能障碍，此时受累心

肌细胞呈“冬眠状态”（即降低收缩力和减少氧耗以维持机体

能量正常水平）[3]，若病情持续恶化则出现失代偿改变，最终衰

竭、死亡。心功能障碍主要表现为血流动力学及心肌力学的

改变，如心肌收缩及舒张功能下降、对容量负荷收缩反应差、

收缩峰值压力/收缩末期容积比值下降、射血分数下降、左右心

室扩张、代偿性心动过速[4-5]、全身血管阻力下降、对拟交感类

血管活性药物反应性丧失等。迄今，关于脓毒症心肌损伤的

发病机制尚未十分明确，早期认为由脓毒症时心肌缺血、心脏

灌注不足导致心肌损伤的理论已被否认[6]。目前认为其可能

机制包括：（1）细菌毒素直接作用；（2）免疫调节；（3）基因调

控；（4）心肌能量代谢障碍（氧化应激）；（5）心肌细胞凋亡；（6）

心肌肾素-血管紧张素（RAS）系统作用等。这些因素共同引起

心肌结构和功能异常，导致心肌受损或衰竭。

3.1 极化液对心肌的保护作用

极化液由葡萄糖注射液、胰岛素、氯化钾注射液组成。自

1969年Braimbridge MV等[7]发现极化液可明显改善三尖瓣置

换术后患者的心脏排出量以来，大量研究认为极化液可通过

改善心肌代谢达到保护心肌的目的[8]，其可促进酶的活性和有

氧代谢的恢复，使心肌能量储备恢复，细胞水肿逆转，腺苷酸

库积累逐渐增多。赵堃等[9]研究发现，极化液对体外循环小型

猪动物模型心肌有保护作用，并认为其机制与极化液能有效

激活蛋白激酶B（Akt）通道，降低己糖胺活性有关。目前，极化

液已成为心脏疾病患者特别是危重患者的必备药品[10-11]。

3.2 参附注射液对心肌酶谱指标的影响

cTnT是心肌损伤特异而敏感的指标，反映了心肌细胞坏

死及心肌细胞膜完整性被破坏的情况。研究[12]表明，cTnT水

平升高不仅提示了缺血性心脏疾病中心肌损伤的存在，而且

预示脓毒症等非心源性疾病的心肌功能障碍及预后不良。心

肌酶谱中酶学指标水平与心肌坏死量密切相关，其有助于大

致判断心肌细胞损伤程度。CK和CK-MB广泛存在于心肌细

胞中，血清中CK和CK-MB均主要来自于此，心肌缺血时，自

由基大量蓄积，导致心肌细胞严重损伤，心肌细胞线粒体破

裂，释放CK和CK-MB增多，血清中CK和CK-MB活性增强，

因此心肌损伤程度可由血清 CK 和 CK-MB 的活性间接评

定 [13]。

研究[14]证实，参附注射液能明显降低大鼠缺血再灌注损伤

心肌的CK和CK-MB活性，对心肌有明显的保护作用。另有

研究[15]表明，参附注射液可改善感染性休克患者的右心室功

能。本试验结果表明，与对照组比较治疗组能显著降低患者

心肌酶谱CK、CK-MB、cTnT水平（P＜0.05），提示参附注射液

可显著减少脓毒症患者心肌CK、CK-MB、cTnT的释放，从而

减轻心肌细胞损伤程度。

表 1 两组患者治疗后不同时间点血 CK、CK-MB、cTnT、

MDA、SOD水平比较（x±s）

Tab 1 Comparison of the levels of CK，CK-MB，cTnT，

MDA and SOD between 2 groups at different time points

（x±s）

指标
CK，U/L

CK-MB，U/L

cTnT，ng/ml

MDA，nmol/ml

SOD，U/ml

组别
对照组
治疗组
对照组
治疗组
对照组
治疗组
对照组
治疗组
对照组
治疗组

n

25

30

25

30

25

30

25

30

25

30

治疗1 d后
385.26±214.37

392.01±209.59

36.78±20.78

37.82±19.42

1.47±0.74

1.51±0.81

5.58±1.03

5.67±1.12

189.98±94.76

197.87±92.13

治疗5 d后
344.98±201.76

286.64±198.90＊#

33.48±19.20

27.42±17.94＊#

1.23±0.92

0.74±0.68＊#

5.52±1.20

4.01±0.98＊#

200.84±101.48

304.68±198.46＊#

治疗10 d后
298.21±195.86

201.84±105.76＊#

32.19±18.67

19.34±12.31＊#

1.06±0.81

0.12±0.07＊#

4.79±1.24

2.92±0.85＊#

211.89±198.56

419.87±201.29＊#

与本组治疗1 d后比较：＊P＜0.05；与对照组比较：#P＜0.05

vs. a day after treatment：＊P＜0.05；vs. control group：#P＜0.05
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3.3 参附注射液对心肌氧化应激指标的影响

氧化应激是指活性氧（ROS）产生过多或代谢障碍并超过

内源性抗氧化系统对其的清除能力时，过剩的ROS参与氧化

生物大分子的过程，致使脂质过氧化、蛋白质变性、核酸受损

及线粒体、内质网等细胞器损伤[16]。有文献报道，脓毒症时心

肌细胞线粒体电子传递链酶复合体的活性会降低[17]。脓毒症

时内毒素直接作用于心肌细胞以及激活多核细胞和巨噬细胞

产生“呼吸爆发”[18]，线粒体电子链解偶联和“电子漏”增多[19]，

产生大量氧自由基（OFR）直接攻击心肌线粒体膜脂，引起膜脂

质过氧化损伤，破坏心肌线粒体膜完整性和酶活性[20]。

MDA是OFR与细胞膜中多价不饱和脂肪酸发生过氧化

反应的产物，其含量高低可间接反映OFR的浓度，因而通过测

定MDA水平可间接反映OFR活性。SOD是组织中的一种抗

氧化酶，能使OFR发生歧化生成H2O2，使脂质过氧化物生成减

少，从而免除对组织细胞的破坏和损伤。研究显示，参附注射

液能使缺血再灌注损伤大鼠心肌SOD水平升高，MDA水平显

著下降，并且电镜显示心肌细胞线粒体的肿胀、肌丝溶解、肌

浆网的扩张以及毛细血管内皮细胞的损伤程度均减轻[21]。袁

军等[22]研究发现，参附注射液可以显著抑制机体脂质过氧化反

应，保护心肌。本试验结果表明，与对照组比较治疗组患者

SOD水平显著升高，MDA水平显著下降，提示参附注射液具

有抗OFR和抗脂质过氧化作用，能一定程度地减轻脓毒症患

者的心肌损伤。

参附注射液是根据古验方参附汤以现代医学技术改制的

中药注射剂，在各种休克、心脏疾病急救中可发挥重要作用[23]，

具有益气活血、回阳救逆固脱的功效。该药中的主要药味红

参、附子已被证实具有抗缺血、缺氧，清除 OFR，抗脂质过氧

化，减轻细胞内 Ca2+超载，稳定膜过氧化结构等多种药理作

用。该药所含人参皂苷可通过增强SOD活性以清除OFR，抗

氧化损伤，抑制细胞Ca2+超载，并能抑制中性粒细胞与血小板

的黏附作用，改善微循环[24-25]。本试验结果表明，脓毒症患者

输注参附注射液可使心肌损伤的各项指标下降，同时能够增

强SOD活性，清除OFR，减轻脂质过氧化反应，发挥心肌保护

作用，且未见不良反应发生，安全性较好。
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