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血必净对
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患者呼出气冷凝液中
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和
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"

@

的影响
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摘要#目的#研究急性肺损伤!
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#患者使用血必净治疗后呼出气冷凝液!
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#中一

氧化氮!

-9I;9< 0N9:.
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3F

#和血管内皮生长因子
@
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/6GH

"

@

#改变

的临床意义及对
6P&

检测技术效果的评价$ 方法#

$!

例
(&T

中行机械通气的
@A(B@CDE

患者"随机分为

对照组和血必净治疗组"每组
#%

例$ 对照组给予针对原发病的常规治疗"血必净治疗组在常规治疗的基础

上联用血必净治疗"疗程
U

天$ 在诊断
@A(B@CDE !V =

内和用药第
U

天使用改进的
6<0E<;..-

冷凝器收

集
6P&

标本$ 采用
6(@

法测定
6P&

和血清中
3F

和
/6GH

"

@

的浓度$ 观察两组患者治疗前后
6P&

中

3F

和
/6GH

"

@

的变化$ 结果#与治疗前比较"两组治疗后
6P&

和血清中
3F

均有所下降%

/6GH

"

@

均有

所上升"差异有统计学意义!

W X"

!

"U

"

W X"

!

"#

#&治疗后血必净治疗组
6P&

和血清中
3F

均低于对照组

!

W X"

!

"U

#"

6P&

中
/6GH

"

@

高于对照组!

W X"

!

"U

#"血清中
/6GH

"

@

与对照组比较"差异无统计学意义$

结论#血必净是一种可有效控制
@A(B@CDE

患者体内炎症反应的药物&采用
6P&

检测技术测定肺内
3F

和

/6GH

"

@

含量的变化"可判断
@A(B@CDE

患者肺部的炎症反应程度"有助于治疗效果的评价$
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迫综合征$
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%是由心源性以外的各种肺内'外致病因素导致

的急性'进行性呼吸衰竭( 临床表现是以肺顺应性降低

和难治性缺氧为特点的急性呼吸衰竭(

@A(B@CDE

是

临床常见的呼吸系统急危重症"死亡率高达
V"`

)

#

*

"其

中
!a

天内病死率达
!U`

$

$"`

)

!

*

( 近年来很多学者

开始研究中药对
@A(B@CDE

的治疗作用"血必净注射液

是王今达教授根据菌'毒'炎并治理论研制的用于治疗

脓毒症和多器官功能障碍综合征$

7,1I9M1. 0;J8- :KL

"

S,-<I90- LK-:;07.

"

+FDE

%的有效药物)

$

*

(

目前"国内外研究
@A(B@CDE

患者炎症反应的标

本主要采用血浆'诱导痰$

9-:,<.: LM,I,7

"

(E

%'支气

管镜肺泡灌洗液$

O;0-<=0L<0M9< O;0-<=081Q.018;

18Q8J. S1,9:

"

P@AH

%等"而呼出气冷凝液$

.N=81.:

O;.8I= <0-:.-L8I.

"

6P&

%作为检测呼吸系统疾病生

物学指标的一种新标本"具有实时'无创'简单'可多次

重复'不改变呼吸道内环境等特点"与传统标本如
(E

'

P@AH

等相比"具有动态监测气道炎症'评估药物疗

效'预测预后等优点)

V

*

( 本研究通过测定血必净治疗

前后
6P&

中一氧化氮$

-9I;9< 0N9:.

"

3F

%和血管内皮

生长因子
@

$
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"
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"
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%水平的变化"旨在进一步探讨血必净对
@A(B

@CDE

患者的治疗作用(

资料与方法

#

#诊断标准#参照
!"""

年中华医学会呼吸病

学分会制定的
@A(B@CDE

诊断标准)

U

*

(

!

#纳入及排除标准#纳入标准#符合诊断标准"

并签署知情同意书&排除标准#肺源性心脏病'急性心

功能不全'严重的心律失常'风湿免疫性疾病'长期吸

入糖皮质激素药物史等(

$

#一般资料#

$!

例病例选自
!"#"

年
V ! #"

月在南通大学第二附属医院重症监护病房$

(&T

%手术

后和因其他疾病入住
(&T

行机械通气的
@A(B@CDE

患者"其中原发病为多发伤者
5

例"脑出血者
U

例"上

消化道大出血者
V

例"肺部感染和急性肠梗阻各
$

例"

急性消化道穿孔和急性胰腺炎各
!

例"直肠吻合口瘘'

败血症'骨盆骨折和溺水各
#

例&男性
!"

例"女性
#!

例"年龄
!4

$

aa

岁"平均$

%!

!

!U

%

#V

!

4$

%岁(

$!

例

@A(B@CDE

患者"随机分为对照组
#%

例和血必净治疗

组
#%

例( 其中血必净治疗组男
#"

例"女
%

例"年龄

!4

$

a4

岁"平均$

%$

!

$a

%

#V

!

$4

%岁&对照组男
#"

例"女
%

例"年龄
!a

$

aa

岁"平均$

%U

!

U%

%

#$

!

UV

%

岁( 两组患者性别'年龄等一般资料比较"差异无统计

学意义(

V

#药物'试剂及仪器#血必净$天津红日药业股

份有限公司生产"生产批号#

#""$"U"!

"规格#

#" 7AB

支%&人一氧化氮酶免疫测定法$

6(@

%试剂盒 $上海西

塘生物科技有限公司"产品编号#

H"!"U4

"批号#

#"#"#"$

%&

/6GH

"

@

酶免疫测定法$

6(@

%试剂盒$美

国
C8M9:P90 18O

" 产 品 编 号#

#CV"aE

" 批 号#

#""5#""#

%&

6<0E<;..-

呼出气冷凝液收集器$德国

'@6G6C

公司%&日立
4#4"@

自动分析仪$日本
Z9I8

"

<=9

公司%&

a"

&

!

离心机酶标仪$上海手术器械厂%&

科美东雅微孔板发光分析仪&

C0<=. F+3(&

动脉血

气分析仪(

U

#治疗方法#对照组#在针对原发病治疗的基础

上"均予以抗炎'对症处理'有创机械通气等综合性治

疗"机械通气遵循保护性肺通气策略( 血必净治疗组#

在常规治疗的基础上联用血必净注射液$

U" 7A

血必净

加入
"

!

5`

氯化钠注射液
#"" 7A

中静脉滴注"每日
!

次%治疗"疗程
U

天( 在诊断
@A(B@CDE !V =

内和第
U

天使用改进的
6<0E<;..-

冷凝器收集
6P&

标本)

%

*

(

%

#

6P&

和血清标本的采集#两组患者在
(&T

明确

诊断
@A(B@CDE

的
!V =

内$即治疗前%和治疗第
U

天进

行
6P&

标本收集( 收集前"呼吸机管道更换为干燥的螺

纹管"不连接湿化器"将改装后的
6<0E<;..-

冷凝器串

联在呼吸机管道呼气端"每
!" 79-

可收集
6P&

标本约

! 7A

(两组均同步抽取静脉血
U 7A

"留取血清(

6P&

和

血清标本均&

4"

'低温保存(

(&T

病房环境稳定"温度

控制在
!"

$

!U

''湿度
VU`

$

U"`

(

4

#实验室检测#采用
6(@

酶标记法测定
6P&

和血清中
3F

和
/6GH

"

@

的浓度( 严格按照说明书

进行操作(

a

#统计学方法#用
EWEE #4

!

"

统计学软件进

行处理( 计量资料数据以
N

%

L

表示&两组间均数比较

采用
I

检验(

W X"

!

"U

为差异有统计学意义(

结##果

两组
6P&

和血清中
3F

及
/6GH

"

@

水平比较

$表
#

%( 两组治疗前
6P&

和血清中
3F

及
/6GH

"

@
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表
#

#两组
6P&

和血清中
3F

及
/6GH

"

@

水平比较#$

N

%

L

%

组别 例数 时间
6P&

3F

$

!701B7A

%

/6GH

"

@

$

MJB7A

%

血清

3F

$

!701B7A

%

/6GH

"

@

$

MJB7A

%

对照###

#%

治疗前
VU

(

V"

%

U

(

55 V%

(

$V

%

U

(

54 VU

(

5%

%

U

(

4a a"4

(

$V

%

5%

(

$"

治疗后
$a

(

!a

%

a

(

%$

!

U!

(

V4

%

a

(

!"

!

V"

(

!$

%

4

(

$U

!

5"#

(

!U

%

#"%

(

5"

!

血必净治疗
#%

治疗前
V$

(

U%

%

a

(

!$ Va

(

#a

%

a

(

%# V!

(

#%

%

a

(

#a a!"

(

$%

%

#"a

(

5"

治疗后
$"

(

%5

%

V

(

5U

!!"

Ua

(

$%

%

4

(

%V

!!"

$$

(

"5

%

U

(

!4

!!"

5U%

(

U!

%

##$

(

5$

!!

##注#与本组治疗前比较"

!

W

)

"

(

"U

"

!!

W

)

"

(

"#

&与对照组同期比较"

"

W

)

"

(

"U

比较"差异无统计学意义$

W ^"

!

"U

%( 与治疗前比较"

两组治疗后
6P&

和血清中
3F

均有所下降"差异有统

计学意义$

W X"

!

"U

"

W X"

!

"#

%"两组治疗后
6P&

和

血清中
/6GH

"

@

均有所上升"差异有统计学意义$

W X

"

!

"U

"

W X"

!

"#

%&治疗后血必净治疗组
6P&

和血清

中
3F

均低于对照组"差异有统计学意义$

W X"

!

"U

%"

血必净治疗组
6P&

中
/6GH

"

@

高于对照组"差异有

统计学意义$

W X"

!

"U

%"而血必净组血清中
/6GH

"

@

与对照组比较"差异无统计学意义(

讨##论

@A(B@CDE

形成的根本原因是肺内过度'失控的

炎性反应( 全身炎症反应综合征$

LKLI.79< 9-S187

"

78I0;K ;.LM0-L. LK-:;07.

"

E(CE

%是感染'创伤等

因素导致
@A(B@CDE

的共同途径(

E(CE

是
@A(B

@CDE

发病的重要机制"其中中性粒细胞和肺泡巨噬

细胞在介导
@A(B@CDE

的发生发展中起了重要作用(

中性粒细胞在肺泡内聚集'激活"释放多种肺损伤物

质"如蛋白溶解酶'超氧化物和细胞因子&肺泡巨噬细

胞局部释放肿瘤坏死因子$

)3H

%'白介素$

(A

%和白三

烯$

A)

%"促进中性粒细胞的渗出和聚集"释放出大量

的炎症因子(

为了探索更加有效的治疗手段"很多学者开始研

究中药对
@A(B@CDE

的治疗作用( 血必净注射液是

王今达教授根据菌'毒'炎并治理论研制的用于治疗脓

毒症和
+FDE

的有效药物"为多种活血化瘀中药的复

方制剂"可强效拮抗内毒素及炎症介质"抑制炎症"控

制感染"主要有效成分是从红花'赤芍'川芎'丹参'当

归等中药中提取的红花黄色素
@

'川芎嗪'丹参素'阿

魏酸'芍药苷'原儿茶醛等"红花黄色素
@

有扩张冠脉

和外周血管"增加组织耐缺氧能力"降低毛细血管通透

性等作用&阿魏酸可调节机体免疫功能"减轻缺血再灌

注损伤"清除氧自由基等&川芎嗪有降低血管通透性"

清除氧自由基"防治
@A(B@CDE

和肾功能衰竭等作

用&丹参素有清除氧自由基"调节免疫"拮抗内毒素等

作用)

4

*

(

3F

是一种由内皮细胞'上皮细胞及炎症细胞等

生成的一种小分子物质"大剂量的
3F

却可产生细胞

毒性作用"损伤正常组织细胞"产生致病作用"其机制

可能为#诱导型
3F

合酶$

93FE

%被诱导"内皮细胞产

生过量
3F

并聚积"

3F

直接损伤气道组织细胞的

D3@

'线粒体及含铁酶类的活性"在气道内的特殊化

学环境中"和
F

!

&形成毒性更强的过氧化亚硝酸

$

3F

&

!

B3F

&

$

%( 血浆中大量的
3F

更多表现为细胞毒

性作用"致毛细血管后微静脉渗出增多"加重肺通气*

血流比例失调及加重支气管痉挛)

a

*

( 然而"目前缺乏

抑制
3F

生成的有效手段(

本研究显示"血必净治疗组和对照组治疗后患者

6P&

和血清中
3F

水平较治疗前明显下降$血必净组

W X"

!

"#

"对照组
W X"

!

"U

%"血必净组
6P&

和血清中

3F

水平较对照组明显下降"表明积极治疗能减轻

@A(B@CDE

患者的炎症反应和+氧化应激,"联用血必

净会起到更好的效果( 常规性治疗能减少细胞因子的

合成和释放"降低
93FE

的活性和含量"而血必净对这

一过程起到了促进和加强作用"能减少急性炎症时毛

细血管的通透性"减少炎性渗出"改善局部的血液循

环"促进炎症吸收"并使炎症病灶局限化"抑制炎性肉

芽肿的形成"减弱炎症因子对
93FE

的刺激( 血必净

的治疗作用在
@A(B@CDE

的整个过程中具有明显的

效果(

/6GH

"

@

主要在肺泡上皮细胞$特别是
"

型肺泡

上皮细胞%'支气管上皮细胞表达"正常情况下"呼吸

道上皮细胞内高浓度的
/6GH

"

@

不直接释放入血"而

在
@A(B@CDE

急性期"肺泡上皮细胞和血管内皮受

损"使肺泡气 &血屏障遭到破坏"上皮细胞内的

/6GH

"

@

向血液释放"随后
/6GH

"

@

与血管内皮细胞

表面的血管内皮生长因子受体结合"增加血管通透性(

/6GH

"

@

是目前发现的作用最强'特异性最高的血管

通透因子"能强烈地增加毛细血管后静脉和小静脉的

通透性"作用是组胺的
U

万倍"且此效应不能被抗组胺



中国中西医结合杂志
!"#$

年
%

月第
$$

卷第
%

期
&'()*+

"

',-. !"#$

"

/012 $$

"

30

!

%

!!"&##!

药和血小板活化因子抑制剂等阻断)

5

*

"体外研究显

示)

#"

*

"

/6GH

"

@

能够使
@A(B@CDE

内皮细胞通透性增

加
U"`

"加重肺水肿(

本研究资料显示#行机械通气的
@A(B@CDE

患者

给予常规性治疗$抗炎'液体管理'呼吸循环支持'营

养支持等%后或在常规性治疗的基础上加用血必净治

疗后"

6P&

和血清中
/6GH

"

@

较治疗前均有所上升"

差异有统计学意义 $

W X "

!

"U

"

W X "

!

"#

%( 治疗第

U

天"血必净治疗组
6P&

中
/6GH

"

@

较对照组明显升

高$

W X"

!

"U

%( 其原因可能为#予以常规性治疗加用

血必净治疗后均能减轻机体的炎症反应"进而减轻了

肺上皮细胞损伤的程度"

/6GH

"

@

合成量增加&液体管

理措施可减少机体肺血管内液体的渗出"同时呼吸机

的支持"明显提高肺泡氧分压和氧气的弥散功能"改善

机体的氧供"纠正了缺氧的状态"

/6GH

"

@

合成量增

加( 在治疗第
U

天"血必净治疗组与对照组比较"血清

/6GH

"

@

水平的升高"差异无统计学意义$

W X"

!

"U

%"

提示
6P&

中检测
/6GH

"

@

的水平变化"有可能比血

清
/6GH

"

@

水平的变化更敏感(

采用
6P&

收集和检测技术研究
@A(B@CDE

患者

3F

和
/6GH

"

@

含量的变化"是了解
@A(B@CDE

患者

肺部的炎症反应的新方法"较血清更具有一定优势&采

用该评价方法"观察血必净对于
@A(B@CDE

患者的治

疗作用"是一种有益的探索(
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