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山莨菪碱联合乌司他丁治疗急性呼吸窘迫综合征的临床研究 
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摘  要：目的  研究山莨菪碱联合乌司他丁治疗急性呼吸窘迫综合征的临床效果。方法  选取 2015 年 1 月—2016 年 12 月

杨凌示范区医院重症监护室收治的急性呼吸窘迫综合征患者 206 例，按照住院顺序分为对照组和治疗组，每组各 103 例。对

照组患者静脉滴注乌司他丁注射液 20 万单位加到 5%葡萄糖 500 mL，2 次/d。治疗组在对照组治疗基础上静脉滴注盐酸消旋

山莨菪碱注射液，首次静脉注射 0.2 mg/kg，必要时每隔 30 分钟重复给药。两组均连续治疗 14 d。观察两组治疗前后临床结

局、一般临床指标、动脉血氧分压（pO2）、动脉二氧化碳分压（pCO2）、（pO2/FiO2）、白细胞计数（WBC）、C 反应蛋白（CRP）、
降钙素原（PCT）、白细胞介素-6（IL-6）的变化情况。结果  治疗期间，对照组和治疗组的死亡率分别为 37.9%、20.4%，

两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗组患者机械通气时间、ICU 住院时间均少于对照组，两组比较差异有统计学意

义（P＜0.05）。治疗后，两组患者呼吸频率、心率、APACHEⅡ评分、MODS 评分、pCO2、WBC、CRP、PCT、IL-6 显著

降低，pO2、pO2/FiO2显著升高，同组治疗前后比较差异具有统计学意义（P＜0.05）；且治疗后治疗组呼吸频率、心率、APACHE
Ⅱ评分、MODS 评分、pCO2、WBC、CRP、PCT、IL-6 低于对照组，pO2、pO2/FiO2高于对照组，两组比较差异有统计学意

义（P＜0.05）。结论  山莨菪碱联合乌司他丁治疗急性呼吸窘迫综合征具有较好的临床疗效，可有效改善肺氧合功能，降低

炎症因子水平，减少机械通气时间和住院时间，降低患者死亡率，具有一定的临床推广应用价值。 
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Clinical study on anisodamine combined with ulinastatin in treatment of acute 
respiratory distress syndrome 

WANG Cheng1, ZHANG Jun-tao1, CHEN Kai2 
1. Department of Respiratory, Yangling Demonstration Zone Hospital, Xianyang 712100, China 
2. Department of Respiratory, the Central Hospital of Baoji, Baoji 721008, China 

Abstract: Objective  To research the clinical effects of anisodamine combined with ulinastatin in treatment of acute respiratory 
distress syndrome. Methods  Patients (206 cases) with acute respiratory distress syndrome in Yangling Demonstration Zone Hospital 
from January 2015 to December 2016 were divided into control (103 cases) and treatment (103 cases) groups according to different 
hospital orders. Patients in the control group were iv administered with Ulinastatin Injection, 2×105 U added into 5% glucose 500 
mL, twice daily. Patients in the treatment group were iv administered with Raceanisodamine Hydrochloride Injection on the basis of 
the control group, and first intravenous injection was 0.2mg/kg, repeated every 30 min if necessary. Patients in two groups were 
treated for 14 d. After treatment, the clinical outcomes, general clinical indicators, pO2, pCO2, pO2/FiO2, WBC, CRP, PCT, and IL-6 
in two groups before and after treatment were observed. Results  After treatment, the mortality rate of control and treatment group 
was 37.9% and 20.4% , respectively, and there were differences between two groups (P < 0.05). After treatment, mechanical 
ventilation time and ICU hospital time in the treatment group were shorter than those in the control group, and there were differences 
between two groups (P < 0.05). After treatment, respiratory rate, heart rate, APACHEⅡ score, MODS score, pCO2, WBC, CRP, PCT, 
and IL-6 in two groups were significantly decreased, but pO2, pO2/FiO2 were significantly increased, and there were differences 
between two groups (P < 0.05). After treatment, respiratory rate, heart rate, APACHEⅡ score, MODS score, pCO2, WBC, CRP, PCT,  
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and IL-6 were lower than those in the control group, but pO2, pO2/FiO2 were higher than those in the control group, and there were 
differences between two groups (P < 0.05). Conclusion  Anisodamine combined with ulinastatin has clinical curative effect in 
treatment of acute respiratory distress syndrome, and can effectively improve lung oxygenation function, reduce inflammation 
factors, shorten mechanical ventilation time and hospitalization time, and reduce patient mortality, which has a certain clinical 
application value. 
Key words: Raceanisodamine Hydrochloride Injection; Ulinastatin Injection; acute respiratory distress syndrome; APACHEⅡ score; 
MODS score 

 
急性呼吸窘迫综合征是一种临床表现为起病急

迫、进行性呼吸困难、低氧血症的急性危重症，在

重症监护室十分常见[1]。其具体发病原因和机制十

分复杂，临床治疗过程中，急性呼吸窘迫综合征患

者死亡率较高，可达 50%～70%，合并感染患者死

亡率可达 90%[2]。目前国内外研究认为，机体内的

氧化性肺损伤和炎症反应的协同作用可加重肺组织

细胞损害，是导致急性呼吸窘迫综合征发生发展的

重要因素[3]。乌司他丁是临床常用的肺组织损伤保

护剂，已广泛应用于急性呼吸窘迫综合征的治疗[4]。

山莨菪碱属于 M 胆碱受体阻滞剂，能够有效改善肺

组织血液循环，减轻肺水肿，具有保护细胞和抑制

溶酶体释放的作用[5]。本研究采用盐酸消旋山莨菪

碱注射液联合乌司他丁注射液治疗急性呼吸窘迫综

合征，观察其临床疗效。 
1  资料和方法 
1.1  一般资料  

选取 2015 年 1 月—2016 年 12 月杨凌示范区医

院重症监护室收治的急性呼吸窘迫综合征患者 206
例作为研究对象，其中男性 118 例，女性 88 例；年

龄 34～78 岁，平均年龄（51.8±9.4）岁；APACHE
Ⅱ评分（27.3±4.1）分；导致急性呼吸窘迫综合征

疾病病因：全身感染 29 例，肺部感染 61 例，外伤

54 例，急性重症胰腺炎 34 例，食物或药物中毒 18
例，其他 10 例。所有患者及家属均知情同意并签署

知情同意书。 
纳入标准：所有患者均符合急性呼吸窘迫综合

征的诊断标准[6]：患者起病急骤，有急性呼吸窘迫

综合征诱发因素；临床可见难以纠正的顽固性低氧

血症，氧合指数≤200 mmHg（1 mmHg＝133 Pa）；
胸片或 CT 显示肺部致密影；肺动脉楔压≤18 
mmHg，未合并心源性肺水肿。 

排除标准：对本研究使用的山莨菪碱或乌司他

丁过敏者；合并严重心、肺、肾等脏器功能不全者；

妊娠或者哺乳期妇女；合并恶性肿瘤者或其他恶病

质者。 

1.2  药物 
盐酸消旋山莨菪碱注射液由遂成药业股份有限

公司生产，规格 1 mL∶10 mg，产品批号 20150131；
乌司他丁注射液由广东天普生化医药股份有限公司

生产，规格 2 mL∶10 万单位，产品批号 20141005。 
1.3  分组和治疗方法  

按照患者入院顺序分为对照组（103 例）和治

疗组（103 例）。对照组男性 57 例，女性 46 例；年

龄 34～78 岁，平均年龄（50.78±8.7）岁；APACHE
Ⅱ评分（26.7±4.8）分；导致急性呼吸窘迫综合征

疾病病因：全身感染 13 例，肺部感染 32 例，外伤

29 例，急性重症胰腺炎 16 例，食物或药物中毒 9
例，其他 4 例。治疗组男性 61 例，女性 42 例；年

龄 35～78 岁，平均年龄（52.4±9.6）岁；APACHE
Ⅱ评分（27.5±4.0）分；导致急性呼吸窘迫综合征

疾病病因：全身感染 16 例，肺部感染 29 例，外伤

25 例，急性重症胰腺炎 18 例，食物或药物中毒 9
例，其他 6 例。两组患者在性别组成、年龄、APACHE
Ⅱ评分、疾病原因等一般资料方面比较差异无统计

学意义，具有可比性。 
两组患者收入重症监护室后均给予经面罩或导

管持续吸氧、抗感染、激素、维持电解质平衡、补

液、呼气末正压通气等积极对症支持治疗，合并原

发病患者积极治疗原发病。对照组患者静脉滴注乌

司他丁注射液 20 万单位加到 5%葡萄糖 500 mL，2
次/d。治疗组在对照组治疗基础上静脉滴注盐酸消

旋山莨菪碱注射液，首次静脉注射 0.2 mg/kg，必要

时每隔 30 分钟重复给药，当出现“莨菪化”或症状、

体征显著改善时可逐渐减量停药。两组均连续治疗

14 d。 
1.4  观察指标 
1.4.1  临床结局：统计治疗期间死亡率、住院治疗

期间机械通气时间、重症监护室住院时间。 
1.4.2  一般临床指标：呼吸频率、心率、APACHE
Ⅱ评分[7]、MODS 评分[8]。APACHE II 评分包括 3
部分，即急性生理评分、年龄评分及慢性健康评分。
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急性生理评分包括 12 项生理指标，选取入住重症监

护室 24 h 内最差值，总分值 0～60 分；年龄分值 0～
6 分；慢性健康评分 2～5 分，3 个部分评分之和为

APACHE II 评分，理论最高值为 71 分，分值越高，

表明患者机体状态越差。MODS 评分由心血管、肺、

脑、凝血、肝脏、肾脏、胃肠 7 个器官和系统组成，

分别通过收缩压、氧和指数、意识状态、外周血小

板计数、血总胆红素浓度、血肌酐及肠鸣音、消化

道出血情况进行评定，各指标被制定为 4 分等级分

值，0 分代表器官功能正常，1～4 分代表器官功能

障碍且逐渐加重。各脏器指标分值之和为 MODS 得

分，最高分值 24 分。 
1.4.3  血气指标   经桡动脉抽取动脉血，采用

M150BG10 全自动血气分析仪进行测定血气指标，

包括动脉血氧分压（pO2）、动脉二氧化碳分压

（pCO2）；并计算氧合指数（pO2/FiO2）。 
1.4.4  炎症因子  采用全自动生化分析仪检测白细

胞计数（WBC）、C 反应蛋白（CRP）；采用干式免

疫荧光定量法测定降钙素原（PCT）；采用双抗体夹

心酶联免疫吸附法测定白细胞介素-6（IL-6）。 
1.5  不良反应 

观察两组在治疗过程中发生的与药物相关的不

良反应情况。 
1.6  统计学方法  

采用 SPSS 17.0 统计软件对研究数据进行统计

分析，计数资料以⎯x±s 表示，两组间比较采用 t

检验，率的比较采用 χ2检验。 
2  结果 
2.1  两组临床结局比较 

治疗期间，对照组患者死亡人数 39 例，死亡率

37.9%；治疗组患者死亡人数 21 例，死亡率 20.4%，

两组死亡率比较差异有统计学意义（P＜0.05）。治

疗组机械通气时间、ICU 住院时间均少于对照组，

两组比较差异有统计学意义（P＜0.05），见表 1。 
2.2  两组一般临床指标比较 

治疗后，两组呼吸频率、心率、APACHEⅡ评

分、MODS 评分均显著下降，同组治疗前后比较差

异有统计学意义（P＜0.05）；且治疗组呼吸频率、

心率、APACHEⅡ评分、MODS 评分均低于对照组，

两组比较差异有统计学意义（P＜0.05），见表 2。 
2.3  两组血气指标比较 

治疗后，两组患者 pO2、pO2/FiO2 显著升高，

pCO2 显著降低，同组治疗前后比较差异具有统计学

意义（P＜0.05）；且治疗后治疗组 pO2、pO2/FiO2

均高于对照组，pCO2 低于对照组，两组比较差异有

统计学意义（P＜0.05），见表 3。 
2.4  两组炎症因子水平比较 

治疗后，两组患者 WBC、CRP、PCT、IL-6 较

治疗前均下降，同组治疗前后比较差异具有统计学

意义（P＜0.05）；且治疗后治疗组 WBC、CRP、PCT、
IL-6 均低于对照组，两组比较差异具有统计学意义

（P＜0.05），见表 4。 

表 1  两组临床结局比较 
Table 1  Comparison on clinical outcome between two groups 

死亡情况 
组别 n/例 

死亡例数 死亡率/% 
机械通气时间/d ICU 住院时间/d 

对照 103 39 37.9 8.8±2.9 13.4±3.8 

治疗 103 21* 20.4* 7.5±2.5* 10.2±2.4* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组一般临床指标比较（⎯x ± s ） 
Table 2  Comparison on general clinical indicators between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 呼吸频率/(次·min−1) 心率/(次·min−1) APACHEⅡ评分 MODS 评分 

对照 64 治疗前 32.3±3.1 116.1±17.2 26.7±4.6 12.8±2.2 

  治疗后 24.3±2.6* 88.3±8.9* 15.4±3.7* 8.5±1.4* 

治疗 82 治疗前 31.8±3.7 114.9±16.5 27.5±4.0 13.9±3.0 

  治疗后 19.1±2.1*▲ 74.6±7.4*▲ 11.7±3.4*▲ 6.3±0.9*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 
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表 3  两组血气指标比较（⎯x ± s ） 
Table 3  Comparison on blood gas indexes between two groups (⎯x ± s ) 

pO2/mmHg pCO2/mmHg pO2/FiO2 
组别 n/例 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 64 65.3±8.5 71.2±7.4* 37.3±5.8 34.3±4.7* 197.3±14.6 285.5±15.6*

治疗 82 63.4±7.1 80.8±9.1*▲ 36.5±4.6 30.1±4.8*▲ 186.5±15.0 364.3±19.2*▲

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 （1 mmHg=133 Pa） 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment (1 mmHg=133 Pa) 

表 4  两组炎症因子比较（⎯x ± s ） 
Table 4  Comparison on inflammatory cytokines between two groups (⎯x ± s ) 

组别 n/例 观察时间 WBC/×109 CRP/(mg·mL−1) PCT/(μg·mL−1) IL-6/(μg·mL−1)

对照 64 治疗前 15.6±2.6 22.4±4.3 15.8±5.1 37.5±8.4 

  治疗后 9.1±2.1* 15.1±3.8* 9.3±3.8* 18.4±6.6* 

治疗 82 治疗前 16.3±3.1 24.1±4.5 16.3±4.7 36.8±9.2 

  治疗后 7.3±1.8*▲ 11.5±3.4*▲ 6.8±3.3*▲ 15.3±4.8*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

2.5  不良反应 
两组在治疗过程中均未发生严重不良反应。 

3  讨论 
急性呼吸窘迫综合征的发病机制目前认为包括

炎症感染、外伤等多种因素刺激体内各种炎症介质

或细胞因子的合成与释放，进而导致肺泡透明膜损

伤，通透性显著增加，微血管病变，微血栓形成等

病理改变；此外，还能导致肺泡上皮细胞损害，肺

泡表面活性物质分泌减少，出现肺水肿、肺泡萎缩

等，最终导致肺组织氧合功能障碍，出现顽固性低

氧血症[9-10]。WBC、CRP、PCT 水平与机体内环境

炎症情况密切相关。IL-6 在炎症细胞的增殖、活化

等过程中发挥重要作用。因此，急性呼吸窘迫综合

征患者在积极抗炎、减少体内炎症介质和细胞因子

合成和释放的同时改善通气功能、换气功能障碍，

对于有效防治急性呼吸窘迫综合征具有重要意义。 
乌司他丁属于蛋白酶抑制剂，能够有效抑制纤

溶酶、粒细胞弹性蛋白酶等，清除自由基，抑制白

细胞过度激活，稳定溶酶体膜，减少肺损伤后 IL-6
等炎症因子的释放，缓解炎症反应程度，有效保护

肺组织[11-12]。山莨菪碱是抗胆碱药，药理作用与阿

托品相似，能抑制血小板、粒细胞聚集，扩张患者

肺组织毛细血管，解除血管痉挛，改善微循环，增

加肺组织有效灌注量，同时减轻肺水肿，降低肺组

织损伤[13]。此外，山莨菪碱对中枢呼吸系统、循环

系统具有兴奋作用，不仅可刺激患者呼吸中枢，同

时对中枢神经系统有效镇静，减少耗氧量。有研究

表明，山莨菪碱对植物神经也有调节作用，可解除

支气管与细支气管平滑肌痉挛，改善通气功能，加

速换气[14]。山莨菪碱可减少呼吸道黏膜腺体的分泌

功能，改善肺泡弥散功能，有利于缺氧的纠正，改

善呼吸系统功能[15]。 
本研究结果表明，治疗后，两组患者呼吸频率、

心率、APACHEⅡ评分、MODS 评分较治疗前均下

降，且治疗组患者下降程度优于对照组；治疗后，

两组患者 pO2、pO2/FiO2 显著升高，pCO2 显著降低，

且治疗组患者改善程度优于对照组。表明血气功能

明显改善。治疗前，两组患者 WBC、CRP、PCT、
IL-6 比较无统计学差异；治疗后，两组患者 WBC、
CRP、PCT、IL-6 较治疗前均下降，且治疗组患者

下降程度优于对照组。研究表明，山莨菪碱能减少

炎症因子产生，在一定程度上防止急性呼吸窘迫综

合征的发展。治疗组患者机械通气时间及 ICU 住院

时间均少于对照组；治疗组患者死亡率为 20.4%，

显著低于对照组患者死亡率 37.9%，提示山莨菪碱

能减少急性呼吸窘迫综合征患者机械通气时间和住

院时间，降低死亡率[16]。 
综上所述，山莨菪碱联合乌司他丁治疗急性呼

吸窘迫综合征具有较好的临床疗效，可有效改善肺

氧合功能，纠正低氧血症，降低炎症因子水平，减

少机械通气时间，缩短住院时间，降低患者死亡率，

具有一定的临床推广应用价值。 
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