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摘要：目的　观察氢化可的松注射剂联合连续性血液净化治疗脓毒症患者的临
床疗效和安全性。方法　将脓毒症患者随机分为对照组与试验组。对照组给予
连续性血液净化治疗；试验组在对照组治疗的基础上，联合氢化可的松２００ｍｇ，
ｑｄ，静脉滴注。２组患者均连续治疗１周。比较２组患者的临床疗效、炎性因
子、细胞免疫功能和安全性。结果　试验组入组５６例，脱落５例，最终有５１例
纳入统计分析；对照组入组５５例，脱落４例，最终有５１例纳入统计分析。治疗
后，试验组和对照组的总有效率分别为 ９４１２％（４８例／５１例）和 ７４５１％
（３８例／５１例），在统计学上差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗后，试验组和对
照组的Ｃ－反应蛋白水平分别为（１２２１±２３５）和（１５１８±２２５）ｍｇ·Ｌ－１，降
钙素原水平分别为（０４９±０１３）和（０７８±０２１）ｎｇ·ｍＬ－１，ＣＤ３

＋水平分别为

（５８７２±５１３）％和（５４２１±４４７）％，ＣＤ４
＋／ＣＤ８

＋比值分别为１７１±０２３和
１４３±０１７，在统计学上差异均有统计学意义（均 Ｐ＜００５）。试验组的药物不
良反应主要有胸闷、恶心、呕吐，对照组的药物不良反应主要有低血压、恶心、呕

吐。试验组和对照组的总药物不良反应发生率分别为９８０％和５８８％，在统计
学上差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论　氢化可的松注射剂联合连续性血液
净化治疗脓毒症患者的临床疗效显著，其能够更好地改善患者的免疫功能，减轻

炎症反应，且不增加药物不良反应的发生率。
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　　目前，脓毒症尚无特效药治疗，常通过支持治疗、
对症治疗来缓解患者病情［１］。连续性血液净化是脓

毒症的重要支持治疗手段，可以通过连续性静脉 －静
脉血液滤过或其他模式持续性清除机体代谢废物及

各种炎性介质，促进各个器官与系统功能恢复［２］。有

研究指出，脓毒症患者不仅存在炎症反应亢进，还存

在明显免疫功能紊乱，治疗过程中加强免疫功能调节

或能达到更好治疗效果［３］。氢化可的松属于多功效

糖皮质激素，除了具有良好的抗炎作用外，还具有免

疫刺激作用，在脓毒症治疗中有较多的应用［４－５］。本

研究旨在观察氢化可的松注射剂联合连续性血液净

化治疗脓毒症患者的临床疗效与安全性。

材料、对象与方法

１　研究设计
本方案按前瞻性、随机、开放、对照、单中心临床

试验研究方法设计。

２　病例选择
２０２１年１月至２０２３年５月以本院就诊的脓毒症

患者入选为研究对象。本研究经杭州市临平区第一

人民医院伦理委员会批准（伦理批号：２０２０第 ０２９
号）。所有患者均签署知情同意书。

诊断与入选标准　符合《中国严重脓毒症／脓毒
性休克治疗指南（２０１４）》［６］中关于脓毒症的诊断标
准。原发病均为肺部感染，年龄 ＞１８岁，可以耐受本
试验相关药物者，认知与精神正常者。

排除标准　伴有血液系统或自身免疫系统疾病
者，入组前１个月内接受过免疫抑制药、激素等相关
治疗者，妊娠或哺乳期女性，非感染因素引起的全身

炎症反应综合征（如意外伤害、失血性休克等）者。

３　药品与仪器
氢化可的松琥珀酸钠，规格：每支００５ｇ，批号：

２０１９１１０２、２０２１０７０３、２０２２０６０３，批准文号：国药准字
Ｈ２００９３２９３，常州四药制药有限公司生产；血液滤过置
换基础液，规格：每袋 ４０００ｍＬ，批号：２０２００５０２、
２０２１０６０２、２０２２１１０１，批准文号：国药准字Ｈ２００８０４５２，
成都青山利康药业股份有限公司生产。

Ａｑｕａｒｉｕｓ血滤机、ＨＦ１２００血滤器，均为美国百特
公司产品；ＡＵ５８００全自动生化分析仪，美国贝克曼库
尔特股份有限公司产品；Ｄ３０００流式细胞仪，安捷伦
生物（杭州）有限公司产品。

４　分组与治疗方法
将脓毒症患者按随机数表法分为对照组和试验

组。所有患者均按照指南［６］的方案进行液体复苏、
呼吸及营养支持、抗感染等常规治疗。对照组给予连

续性血液净化，以颈内静脉或股静脉作为临时血管通

路，设置血流量为１５０～２００ｍＬ·ｍｉｎ－１，置换液输入
剂量为３５～４５ｍＬ·ｋｇ－１·ｈ－１，前置换量为７０％ ～
９０％，后置换量为１０％ ～３０％，根据患者尿量调节超
滤速度，治疗期间根据患者不同的凝血情况选择相应

的抗凝方式，根据病情每日床旁治疗１０～１２ｈ，如有
高分解代谢，则２４ｈ不间断，连续治疗１周。试验组
在对照组治疗的基础上，给予氢化可的松琥珀酸钠

２００ｍｇ溶于０９％ＮａＣｌ１００ｍＬ，静脉滴注，ｑｄ，连续治
疗１周。
５　观察指标与疗效判定

实验室检查　于治疗前和治疗１周后，采集２组
患者外周肘静脉血６ｍＬ，分装２管，其中一管以３０００
ｒ·ｍｉｎ－１离心１０ｍｉｎ，分离血清，用全自动生化分析仪
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检测Ｃ－反应蛋白（Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ＣＲＰ）、降钙素
原（ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ，ＰＣＴ）水平。另一管静脉血用流式细
胞仪检测 Ｔ淋巴细胞亚群（ＣＤ３

＋、ＣＤ４
＋、ＣＤ８

＋及

ＣＤ４
＋／ＣＤ８

＋比值）。

临床疗效评价　疗效判定按文献［７］的方法进行
评价，分为治愈、好转和无效。治愈：全身症状完全消

失，脓肿病灶基本痊愈；好转：全身症状基本消失，脓

肿未痊愈；无效：未达到上述标准。总有效率 ＝治愈
率＋好转率。

安全性评价　观察并记录２组患者治疗期间低
血压、胸闷、恶心、呕吐等药物不良反应的发生情况。

６　统计学处理
用ＳＰＳＳ２５０软件进行统计分析。符合正态分布

的计量资料用 珋ｘ±ｓ表示，组间比较用独立样本 ｔ检
验，组内比较用配对样本ｔ检验；不符合正态分布的计
量资料用［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］表示，组间比较用 Ｍａｎｎ－
ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验；计数资料用率表示，比较用χ２检验。

结　　果

１　一般资料
本研究共筛选１６７例，入组１１１例，其中，对照组

５５例、试验组５６例。试验组因治疗期间转院、主动要
求退出原因脱落５例，最终有５１例纳入统计分析；对
照组因治疗期间出现急性肾小管坏死、治疗期间转院

　　

原因脱落４例，最终有５１例纳入统计分析。２组患者
的性别、年龄、体质量指数、血压、病程、合并症等一般

资料比较，在统计学上差异均无统计学意义（均

Ｐ＞００５），组间具有可比性，见表１。
２　２组患者炎性因子及细胞免疫功能的比较

２组患者治疗后的ＣＲＰ、ＰＣＴ和ＣＤ８
＋水平均较治

疗前显著降低，ＣＤ３
＋、ＣＤ４

＋和 ＣＤ４
＋／ＣＤ８

＋水平均较

治疗前显著升高，在统计学上差异均有统计学意义

（均Ｐ＜００５）；且试验组治疗后的 ＣＲＰ、ＰＣＴ和 ＣＤ８
＋

水平均显著低于对照组，ＣＤ３
＋、ＣＤ４

＋和 ＣＤ４
＋／ＣＤ８

＋

水平均显著高于对照组，统计学上差异均有统计学意

义（均Ｐ＜００５）。结果见表２。

表１　２组患者的一般资料比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｇｅｎｅｒａｌｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝５１） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝５１）

Ｓｅｘ（Ｍ／Ｆ） ３１／２０ ２９／２２
Ａｇｅ（ｙｅａｒ） ４６２７±５５３ ４６９４±５２５
ＢＭＩ（ｋｇ·ｍ－２） ２１３６±２０３ ２２０７±１８９
ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） １１４１８±１２０６ １１３５７±１３１２
ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ７３３５±８９０ ７２８８±７０８
Ｄｉｓｅａｓｅｃｏｕｒｓｅ（ｄａｙ）＃ ４００（３００，４００） ４００（３００，４００）
Ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎ（ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ／
　ｄｉａｂｅｔｅｓ）

１１／８ １３／５

＃：Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）；ＢＭＩ：Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ；ＳＢＰ：Ｓｙｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ；

ＤＢＰ：Ｄｉａｓｔｏｌｉｃｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ；Ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ：ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｂｌｏｏｄｐｕｒｉｆｉｃａ

ｔｉｏｎ；Ｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐ：Ｈｙｄｒｏｃｏｒｔｉｓｏｎｅ＋ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｂｌｏｏｄｐｕｒｉｆｉｃａｔｉｏｎ

表２　２组患者炎性因子及细胞免疫功能的比较（珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂｌｅ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｔｈｅｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｃｙｔｏｋｉｎｅｓａｎｄｃｅｌｌｕｌａｒｉｍｍｕｎｅｆｕｎｃｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（珋ｘ±ｓ）

Ｉｔｅｍ
Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝５１） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝５１）

Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ Ａｆｔｅｒｔｒｅａｔｍｅｎｔ

ＣＲＰ（ｍｇ·Ｌ－１） ４２４６±３９５ １５１８±２２５ ４１７２±４１２ １２２１±２３５＃

ＰＣＴ（ｎｇ·ｍＬ－１） １２１６±１４７ ０７８±０２１ １２３０±１５３ ０４９±０１３＃

ＣＤ３＋（％） ４３８８±４２３ ５４２１±４４７ ４３３９±４１６ ５８７２±５１３＃

ＣＤ４＋（％） ３０４１±３３１ ３６６９±３１３ ３０３２±３２５ ３９２７±３０８＃

ＣＤ８＋（％） ２８１９±３０７ ２５８２±２２３ ２９３３±３０４ ２３２１±２７４＃

ＣＤ４＋／ＣＤ８＋ １０９±０１７ １４３±０１７ １０４±０１６ １７１±０２３＃

ＣＲＰ：Ｃ－ｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ；ＰＣＴ：Ｐｒｏｃａｌｃｉｔｏｎｉｎ；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｂｅｆｏｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎｔｈｅｓａｍｅｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５；Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｓａｍｅｔｉｍｅ，
＃Ｐ＜００５

３　２组患者的临床疗效评价
治疗后，试验组和对照组的总有效率分别为

９４１２％（４８例／５１例）和 ７４５１％（３８例／５１例），在
统计学上差异有统计学意义（Ｐ＜００５），见表３。
４　安全性评价

治疗期间，试验组发生的药物不良反应有恶心

３例次、胸闷１例次和呕吐１例次，对照组发生的药物

　　表３　２组患者临床疗效的比较（ｎ，％）
Ｔａｂｌｅ３　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｅｆｆｉｃａｃｙｉｎｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｎ，％）

Ｉｔｅｍ Ｃｏｎｔｒｏｌ（ｎ＝５１） Ｔｒｅａｔｍｅｎｔ（ｎ＝５１）
Ｅｘｃｅｌｌｅｎｔ １６（３１３７） ２３（４５１０）
Ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ２２（４３１４） ２５（４９０２）
Ｉｎｖａｌｉｄ １３（２５４９） ３（５８８）
Ｔｏｔａｌｅｆｆｅｃｔｉｖｅｒａｔｅ ３８（７４５１） ４８（９４１２）

Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＜００５
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Ｖｏｌ４１Ｎｏ２Ｊａｎｕａｒｙ２０２５（ＳｅｒｉａｌＮｏ４２４）

不良反应有低血压 １例次、恶心 １例次和呕吐 １例
次。试验组和对照组的总药物不良反应发生率分别

为９８０％和５８８％，在统计学上差异无统计学意义
（Ｐ＞００５）。

讨　　论

有研究显示，全球每年脓毒症患者平均已超过

１９００万，其中又有 ６００万患者因其病死，病死率
超过２５％，给家庭及国家公共卫生造成了巨大的
负担［８］。鲁杰等［９］研究发现，连续性血液净化在

老年脓毒症患者中具有良好的治疗效果，能够明显

改善机体的急性生理与慢性健康状况及氧合指数。

李颖等［１０］将氢化可的松用于社区获得性肺炎相关

脓毒症患儿的治疗中，结果发现，早期应用小剂量

短疗程氢化可的松有助于缩短患儿住院时间，改善

其预后。由此可见，连续性血液净化与氢化可的松

单独使用均对脓毒症患者具有一定的治疗效果，二

者联合治疗或能协同增效，增加患者临床获益。本

研究发现，试验组治疗后的总有效率较对照组更

高，提示氢化可的松联合连续性血液净化治疗脓毒

症可以提高临床疗效。

连续性血液净化可以通过血泵驱动血液循环及

容量平衡控制系统将机体血液中引起“瀑布效应”的

多种炎症介质及细胞因子直接清除，抑制过度表达的

炎症反应对全身内皮细胞产生的损伤，恢复内皮细胞

及免疫系统功能，提高机体对病菌及各种炎性物质的

清除能力，从而形成良性循环，减轻机体炎症反应，改

善免疫功能［１１－１２］。氢化可的松能与 Ｐ６５亚单位相结
合形成非活性复合物，诱导核转录因子 －κＢ的抑制
因子ＩκＢα的转录生成，阻断炎症反应通路，抑制免疫
细胞凋亡，改善机体细胞免疫功能，从而减轻炎症反

应。厉兵等［１３］研究指出，治疗后与治疗前相比，连续

血液净化联合乌司他丁可以显著降低脓毒症患者血

清ＣＲＰ［（８５０±１６７）ｖｓ（２１３０±３２２）ｍｇ·Ｌ－１］
和ＰＣＴ［（７５８±４２３）ｖｓ（６６３０±３７６）μｇ·Ｌ－１］水
平。田小溪等［１４］研究发现，治疗后与治疗前相比，氢

化可的松联合胸腺肽 α１可以显著升高脓毒症患者
ＣＤ４

＋［（４０１０±５３０）％ ｖｓ（３２３１±４３８）％］和
ＣＤ４

＋／ＣＤ８
＋［１６９±０２６ｖｓ１１０±０１５］水平，降低

ＣＤ８
＋［（２３７２±２７０）％ ｖｓ（２９３０±２４９）％］水平。

本研究结果显示，试验组治疗后的炎症因子和免疫功能

均较对照组明显改善，与文献［１１－１２］的研究结果相似。
本研究提示：氢化可的松注射剂联合连续性血液

净化治疗脓毒症患者的临床疗效效果显著，其能够显

著改善患者的免疫功能，减轻炎症反应，且不增加药

物不良反应的发生率。
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４５１—４５９

［６］　中华医学会重症医学分会中国严重脓毒症／脓毒性休克治疗

指南（２０１４）［Ｊ］中华内科杂志，２０１５，５４（６）：５５７—５８１

［７］　王蔚文临床疾病诊断与疗效判断标准［Ｍ］北京：科学技术

文献出版社，２０１０：４７８—４８０

［８］　ＦＯＮＴＭＤ，ＴＨＹＡＧＡＲＡＪＡＮＢ，ＫＨＡＮＮＡＡＫＳｅｐｓｉｓａｎｄｓｅｐｔｉｃ

ｓｈｏｃｋ－ｂａｓｉｃｓｏｆｄｉａｇｎｏｓｉｓ，ｐａｔｈｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｌｉｎｉｃａｌｄｅｃｉｓｉｏｎ

ｍａｋｉｎｇ［Ｊ］ＭｅｄＣｌｉｎＮｏｒｔｈＡｍ，２０２０，１０４（４）：５７３—５８５

［９］　鲁杰，马国祥，熊纭辉，等连续性肾脏替代治疗对老年脓毒症

患者血清可溶性髓系细胞触发受体 －１、Ｔ淋巴细胞亚群水平

及预后的影响［Ｊ］临床内科杂志，２０２０，３７（４）：２８７—２９０

［１０］　李颖，孙中媛，郭琳瑛，等小剂量短疗程氢化可的松对社区获

得性肺炎相关脓毒症患儿的疗效观察［Ｊ］中国医刊，２０２０，５５

（４）：４４３—４４６

［１１］　贾凤玉，任红旗，龚德华，等．连续性血液净化治疗在重度烧伤

患者救治中的应用［Ｊ］．肾脏病与透析肾移植杂志，２０１６，２５

（１）：３０—３４

［１２］　武超，王新颖，李维勤，等．连续性血液净化对外科危重症病人

静息能量代谢的影响［Ｊ］．肠外与肠内营养，２０１３，２０（３）：

１２９—１３２．

［１３］　厉兵，卢洪军，崔乃强连续性血液净化联合乌司他丁治疗重

症脓毒症的临床研究［Ｊ］中国中西医结合外科杂志，２０２０，２６

（１）：４２—４６

［１４］　田小溪，王伯良，付国强，等胸腺肽 α１联合氢化可的松用于

脓毒症休克的疗效评价及对免疫功能的影响［Ｊ］中国医刊，

２０２１，５６（２）：１９０—１９３
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