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多黏菌素 E 联合血必净注射液治疗脓毒症的临床研究 
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摘  要：目的  探讨注射用多黏菌素 E 甲磺酸钠联合血必净注射液治疗脓毒症的疗效。方法  选取 2021 年 3 月—2023 年 2

月在重庆大学附属涪陵医院 ICU 接受治疗的 104 例脓毒症患者作为研究对象。按随机数字表法将 104 例患者分为对照组和

治疗组，各 52 例。对照组静脉滴注血必净注射液，100 mL 血必净注射液溶入 100 mL 0.9%氯化钠注射液，3 次/d。治疗组在

对照组治疗的基础上静脉注射注射用多黏菌素 E 甲磺酸钠，2.5 mg/kg，分 2～4 次给药，最大剂量不超过 5 mg/kg。治疗期

间若发生肾损伤患者，剂量减少为每日所需剂量一半，注射频率为 1 次/12 h。两组均治疗 7～10 d。比较两组临床疗效、病

情程度、血清炎症因子。结果  治疗后，治疗组总有效率达到 92.31%，对照组总有效率为 76.92%，治疗组总有效率明显高

于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组急性生理与慢性健康（APACHE Ⅱ）评分、序贯器官衰竭评估（SOFA）评分均显著降

低（P＜0.001）；并且治疗组 APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分低于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组血清 C 反应蛋白（CRP）、

降钙素原（PCT）、白细胞介素-6（IL-6）水平均显著降低（P＜0.001）；治疗组血清炎症因子水平均低于对照组（P＜0.05）。

治疗期间，治疗组肾损伤发生率高于对照组（P＜0.05）。结论  注射用多黏菌素 E 甲磺酸钠联合血必净注射液治疗脓毒症能

提高抗菌疗效，可明显改善病情，减轻机体炎症反应，但在治疗期间会增加肾损伤发生风险，建议在治疗过程中对患者进行

肾功能监测。 
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Abstract: Objective  To investigate the efficacy of Colistimethate Sodium for injection combined with Xuebijing Injection in 

treatment of sepsis. Methods  Patients (104 cases) with sepsis in ICU of Fuling Hospital Affiliated to Chongqing University from 

March 2021 to February 2023 were divided into control and treatment groups using the random number table method, and each group 

had 52 cases. Patients in the control group were iv administered with Xuebijing Injection, 100 mL added into 0.9% sodium chloride 

injection 100 mL, three times daily. Patients in the treatment group were iv administered with Colistimethate Sodium for injection on 

the basis of the control group, 2.5 mg/kg, the dosage was divided into 2 to 4 doses, with the maximum dose not exceeding 5 mg/kg, in 

patients with kidney injury during treatment, the dose was reduced to half of the required daily dose, and the injection frequency was 

once per 12 h. Patients in two groups were treated for 7 to 10 d. The clinical efficacies, state of illness, and serum inflammatory factors 

were compared between two groups. Results  After treatment, the total effective rate of the treatment group reached 92.31%, the  
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total effective rate of the control group was 76.92%, and the total effective rate of the treatment group was higher than that of the 

control group (P < 0.05). After treatment, APACHE Ⅱ score and SOFA score were significantly decreased in two groups (P < 0.05), 

and APACHE Ⅱ scores and SOFA scores in the treatment group were lower than those in the control group (P < 0.05). After treatment, 

the serum levels of CRP, PCT, and IL-6 were significantly decreased in two groups (P < 0.05), and the serum inflammatory factors 

levels in treatment group were lower than those in control group (P < 0.05). The incidence of kidney injury in the treatment group was 

higher than that in the control group (P < 0.05). Conclusion  Colistimethate Sodium for injection combined with Xuebijing Injection in 

treatment of sepsis can improve antibacterial effect, significantly improve the condition and reduce the inflammatory response of the body, 

but it will increase the risk of kidney injury during treatment. It is recommended to monitor the kidney function during treatment.  

Key words: Colistimethate Sodium for injection; Xuebijing Injection; sepsis; APACHE II score; SOFA score; CRP; PCT; IL-6 

 

脓毒症是机体对感染反应失调而导致的器官功

能障碍综合征，其病理生理机制主要是细胞因子和

自身免疫系统在炎症介导下的过度防御反应。全球

每年罹患脓毒症患者达数百万，病死率超过 25%[1]。

脓毒症的诊治重在及时，讲究集束化治疗，早期识

别并及时干预对提高救治成功率、降低致残率至关

重要。抗菌治疗是脓毒症的核心治疗内容，也是去

除脓毒症病因的主要方法[2]。血必净注射液作为中

药复方制剂能够拮抗内毒性和炎性介质，改善微循

环，在脓毒症治疗中应用日益普遍[3]。1 项 Meta 分

析显示，血必净注射液联合抗菌治疗能强化抗炎效

应，减少器官功能障碍，逆转脓毒症病理生理过程，

降低病死率[4]。但脓毒症患者感染多重耐药菌的比

例高达 64.88%，对目前常用的抗菌药物耐药形势严

峻，导致抗菌治疗难道增加[5]。多黏菌素 E 是多肽

类抗菌药，但其肾脏毒性导致应用受限。近年来大

量研究发现，部分泛耐药菌对多黏菌素 E 始终保持

高敏感性，因而多黏菌素 E 在抗菌治疗中重新受到

重视[6-7]。本研究考察血必净注射液联合多黏菌素 E

治疗脓毒症的临床疗效和安全性。 

1  资料与方法 

1.1  一般资料 

选取 2021 年 3 月—2023 年 2 月在重庆大学附

属涪陵医院 ICU 接受治疗的 104例脓毒症患者作为

研究对象。其中男 66 例，女 38 例；年龄 27～65

岁，平均（44.47±8.28）岁；感染原因：肺部感染

57 例，泌尿系感染 27 例，创伤感染 11 例，腹膜炎

7 例，胆管炎 2 例；序贯器官衰竭评估（SOFA）评

分[8]4～10 分，中位得分 6.00（6.00，7.00）分；基

础疾病包括高血压 22 例，糖尿病 18 例，血脂异常

36 例，冠心病 13 例。 

纳入标准：（1）符合脓毒症的诊断标准[8]；（2）

首诊脓毒症患者；（3）年龄 18～65 岁；（4）直系亲

属知晓本研究内容，签订知情同意书。排除标准：

（1）自身免疫缺陷；（2）病毒感染引起的脓毒症；

（3）以往诊断为任何脏器功能衰竭；（4）长期服用

免疫抑制剂、激素类药物；（5）恶性肿瘤患者；（6）

烧伤引起的感染；（7）原发性肾脏疾病，增加多黏

菌素 E 甲磺酸钠的治疗风险；（8）入组时诊断为肾

损伤；（9）处于妊娠期的患者。 

1.2  治疗药物 

血必净注射液购自天津红日药业股份有限公

司，规格 10 mL/支，产品批号 200812、220625；注

射用多黏菌素 E甲磺酸钠购自正大天晴药业集团股

份有限公司，规格 150 mg（按多黏菌素 E 计），产

品批号 200608、220314。 

1.3  分组及治疗方法 

按随机数字表法将 104 例患者分为对照组和治

疗组，各 52 例。对照组中男 30 例，女 22 例；年龄

32～65 岁，平均（45.48±8.42）岁；感染原因：肺

部感染 30 例，泌尿系感染 11 例，创伤感染 5 例，

腹膜炎 4 例，胆管炎 2 例；SOFA 评分 4～10 分，

中位得分 6.00（6.00，8.00）分；基础疾病包括高血

压 10 例，糖尿病 11 例，血脂异常 20 例，冠心病 6

例。治疗组中男 36 例，女 16 例；年龄 27～57 岁，

平均（43.46±8.09）岁；感染原因：肺部感染 27 例，

泌尿系感染 16 例，创伤感染 6 例，腹膜炎 3 例；

SOFA 评分 4～9 分，中位得分 6.00（6.00，7.00）

分；基础疾病包括高血压 12 例，糖尿病 7 例，血脂

异常 16 例，冠心病 7 例。两组的一般临床资料对比

差异无统计学意义，具有临床可比性。 

两组患者均进行集束化治疗，包括通气治疗、

液体复苏、抗菌治疗、小剂量的连续性或间断性镇

静。根据患者病情、心肾功能、凝血功能选择血管

活性药物、糖皮质激素、抗凝治疗和肾脏替代治疗。

对照组静脉滴注血必净注射液，100 mL 血必净注射

液溶入 100 mL 0.9%氯化钠注射液，3 次/d。治疗组

在对照组治疗的基础上静脉注射注射用多黏菌素 E
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甲磺酸钠，2.5 mg/kg，分 2～4 次给药，最大剂量不

超过 5 mg/kg。治疗期间若发生患者肾损伤，剂量减

少为每日所需剂量一半，注射频率为 1 次/12 h。两

组均治疗 7～10 d。 

1.4  临床疗效评价标准[9] 

治愈：全身症状消失，原发病灶、转移性脓肿

均治愈；好转：全身症状改善，原发病灶、转移性

脓肿未治愈；无效：未达到以上治疗标准者。 

总有效率＝（治愈例数＋好转例数）/总例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  病情程度  急性生理与慢性健康（APACHE 

Ⅱ）评分包括急性生理参数（APS）、慢性健康状况

（CHS）和年龄 3 个部分组成，APS 由 11 项生理参

数组成，最高 60 分，CHS 指患者进入 ICU 前 3～6

个月健康状况，总计 11 分，总分范围为 0～71 分，

得分越高提示病情越严重[10]。SOFA 评分由呼吸、

凝血、肝功能、肾功能、心血管、中枢神经组成，

每项由轻到重分别计 0～4 分，总分 24 分，得分越

高提示脓毒症越严重[8]。 

1.5.2  血清炎症因子  采集所有患者外周静脉血

6 mL，3 500 r/min 离心 10 min，获取血清，采用放

射免疫法检测患者血清 C 反应蛋白（CRP）、白细胞

介素-6（IL-6）水平，采用胶体金比色法检测血清降

钙素原（PCT）水平。 

1.6  不良反应观察 

统计两组患者治疗期间不良反应，包括肾损伤、

过敏反应、呕吐、肝毒性、神经毒性。 

1.7  统计学分析 

研究数据采用 SPSS 25.0 软件处理，计数资料

采用例数（百分数）表示，采用 χ2 检验；正态分布

的计量资料采用x±s 表示，组间比较采用独立样

本 t 检验，组内比较采用配对样本 t 检验；偏态以

中位数[M（P25，P75）]表示，组间比较采用非参数

Mann-Whitney U 检验，组内比较采用 Wilcoxon 符

号秩检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，治疗组总有效率达到 92.31%，对照组

总有效率为 76.92%，治疗组总有效率明显高于对照

组（P＜0.05）。见表 1。 

2.2  两组病情程度比较 

治疗后，两组 APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分均

显著降低（P＜0.05）；并且治疗组 APACHE Ⅱ评分、

SOFA 评分低于对照组（P＜0.05）。见表 2。 

2.3  两组血清炎症因子比较 

治疗后，两组血清 CRP、PCT、IL-6 水平均显

著降低（P＜0.05）；治疗组血清炎症因子水平均低

于对照组（P＜0.05）。见表 3。 

2.4  两组不良反应比较 

治疗期间，治疗组患者肾损伤例数高于对照组

（P＜0.05）；两组其他不良反应比较差异无统计学意

义，见表 4。 

 

表 1  两组临床疗效比较 

Table 1  Comparison on clinical efficacies between two groups 

组别 n/例 治愈/例 好转/例 无效/例 总有效率/% 

对照 52  6 34 12 76.92 

治疗 52 11 37  4  92.31* 

与对照组对比：*P＜0.05 

*P < 0.05 compared with the control group 

表 2  两组病情程度评分比较 

Table 2  Comparison on state of illness scores between two groups 

组别 n/例 观察时间 APACHE Ⅱ评分(x ± s ) SOFA 评分[M（P25，P75）] 

对照 52 治疗前 19.15±3.16 6.00（6.00，8.00） 

  治疗后  11.35±2.24*  2.00（2.00，4.00）* 

治疗 52 治疗前 18.23±3.35 6.00（6.00，7.00） 

  治疗后    8.23±1.63*▲   2.00（1.00，2.00）*▲ 

与同组治疗前对比：*P＜0.05；与对照组治疗后对比：▲P＜0.05 

*P < 0.05 compared with same group before treatment; ▲P < 0.05 compared with control group after treatment 
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表 3  两组血清炎症因子水平比较（x ± s） 

Table 3  Comparison on levels of serum inflammatory factors between two groups (x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 CRP/(mg·L−1) PCT/(ng·mL−1) IL-6/(pg·mL−1) 

对照 52 治疗前 231.26±38.34 30.87±9.13 343.24±51.57 

  治疗后  66.54±8.83*   5.25±1.62*   88.25±13.36* 

治疗 52 治疗前 236.45±42.15 32.27±8.52 336.25±48.42 

  治疗后   32.35±6.62*▲    2.86±0.83*▲   52.54±9.12*▲ 

与同组治疗前对比：*P＜0.05；与对照组治疗后对比：▲P＜0.05 

*P < 0.05 compared with same group before treatment; ▲P < 0.05 compared with control group after treatment 

表 4  两组不良反应比较 

Table 4  Comparison on adverse reaction between two groups 

组别 n/例 肾损伤/例 过敏反应/例 呕吐/例 肝毒性/例 神经毒性/例 

对照 52  5 2 4 1 0 

治疗 52 14* 3 2 1 1 

与对照组对比：*P＜0.05 

*P < 0.05 compared with the control group 

3  讨论 

在脓毒症病理生理过程中，机体主要的免疫应

答反应被巨噬细胞释放的炎症介质，如 CRP、IL-6、

PCT 等激活，导致免疫调节失控，从而诱发炎症风

暴，导致多器官功能障碍。细菌培养是诊断脓毒症

病因的主要方法，但由于细菌培养周期久，待结果

明确后再根据药敏试验进行抗菌治疗容易延误治疗

时机，导致病情恶性发展。因此，为实现及时抗菌

治疗，临床医生通常在明确诊断脓毒症后经验性选

择抗菌药物。然而脓毒症的致病菌种类繁多，随着

多重耐药菌的出现，脓毒症抗菌治疗极其困难。有

研究显示，脓毒症患者感染多重耐药菌会导致机体

内毒素释放增多，增加抗菌治疗难度[11]。因此，如

何选择脓毒症抗菌治疗药物仍需要大量证据支持。 

抗菌肽是一种天然多肽，具有广泛杀菌作用，

能够提高细胞膜通透性，扰乱细胞内渗透压平衡，

促进细胞崩解，从而发挥抗菌作用[12-13]。多黏菌素

抗菌肽在直接杀菌效果方面不及常规药物，但其起

效快，且能拮抗多重耐药菌，因而抗菌优势突出[14]。

由于脓毒症耐药均数量的不断增多，拥有广谱抗菌

活性、免疫调节作用的多黏菌素抗菌肽的优势显而

易见。刘立凡等[15]研究发现，多黏菌素抗菌肽能快

速穿透细菌外膜，并且能辅助其他抗菌药物穿透细

胞外膜进入细菌细胞内，达到强化抗菌效果。多黏

菌素 E 主要对革兰阴性菌有效，对铜绿假单胞菌和

鲍曼不动杆菌的清除率高达 42.6%～92.0%，治疗有

效率 66.7%～76.0%，并且能显著降低病死率[16]。鉴

于脓毒症患者以感染革兰阴性菌为主，所以本研究

在经验性抗菌治疗时使用多黏菌素 E。 

多黏菌素 E通过竞争性取代膜脂磷酸基团上的

二价离子，导致细菌细胞膜破坏，细胞内容物渗出，

并且在进入细胞质后也能影响核质、核糖体功能，

有助于抑制细菌繁殖[17]。白艳等[18]研究显示，多黏

菌素 E联合米诺环素和磷霉素对多重耐药的鲍曼不

动杆菌表现出协同抗菌效应。牛卉等[19]研究数据显

示，多黏菌素 E 联合比阿培南能降低铜绿假单胞菌

的最低抑菌浓度，协同作用为 11.76%、部分协同为

17.65%、相加作用为 34.12%。本研究也证实多黏菌

素 E 在抗菌疗效方面优势突出，研究中治疗组的总

有效率明显高于对照组，提示多黏菌素 E 在联合常

规抗生素方面的抗菌优势。 

PCT、CRP 均是次级炎症因子，本身不能直接

启动脓毒症反应，但在脓毒症病理过程中具有放大

效应。IL-6 作为脓毒症病理生理反应中最重要炎症

介质之一，可在感染后迅速到达高峰，促使脓毒症

炎症风暴形成，故检测其水平可预测脓毒症的严重

程度[20]。在本研究中，治疗组患者在联合多黏菌素

E 治疗后，血清 CRP、PCT、IL-6 水平显著降低，

并且脓毒症病情也得到明显改善，说明在常规抗菌

治疗基础上联合多黏菌素 E 能提高抗菌治疗效果，

减轻机体炎症反应，抑制炎症因子风暴，阻断脓毒

症患者的病理生理过程，提高救治成功率。 

多黏菌素 E 作为国内首仿的多肽类抗菌药物，

之所以没有得到广泛使用，是因为该药的肾脏毒性
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严重。在不良反应方面，本研究发现治疗期间治疗

组肾损伤风险明显增加，提示多黏菌素 E 对肾功能

的影响得到证实。这是因为多黏菌素 E 经肾脏代谢

的同时会提高肾小管上皮细胞膜通透性，增加电解

质和水进入细胞内的机会，增加细胞肿胀和溶解的

风险[21]。Ko 等[22]研究也发现，提高多黏菌素 E 的

剂量会导致 60%的患者发生急性肾损伤。在实际应

用中应从最小剂量开始，不可过度增加剂量。因此，

本研究在治疗时也以最小剂量使用。 

综上所述，血必净注射液联合注射用多黏菌素

E 甲磺酸钠治疗脓毒症能提高抗菌疗效，可明显改

善病情，减轻机体炎症反应，但在治疗期间会增加

肾损伤发生风险，建议在治疗过程中对患者进行肾

功能监测。 
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