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血必净注射液联合重组人血小板生成素治疗脓毒症相关性血小板减少症的
临床研究 

于乃浩，褚玉茹，阚建英*，孙志萍，王  玥 

天津市中医药研究院附属医院 重症医学科，天津  300120 

摘  要：目的  研究血必净注射液联合重组人血小板生成素注射液治疗脓毒症相关性血小板减少症的临床疗效。方法  选取

2017 年 12 月—2019 年 12 月在天津市中医药研究院附属医院治疗的 70 例脓毒症相关性血小板减少症患者，将所有患者随机

分为对照组和治疗组，每组各 35 例。对照组静脉滴注重组人血小板生成素注射液，300 U/kg，1 次/d，患者在用药过程中待

血小板绝对值升高≥50×109/L 或血小板＞100×109/L 即应停用。治疗组在对照组基础上静脉滴注血必净注射液，50 mL/次，

2 次/d。两组患者均持续治疗 14 d。观察两组临床疗效，比较两组血小板水平动态变化、血清 Toll4 受体（TLR4）、血小板第

4 因子（PF4）和内源性血小板生成素（TPO）水平及血清血管性血友病因子（vWF）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）、可溶性

CD40 配体（sCD40L）水平。结果  治疗后，治疗组总有效率为 94.29%，对照组总有效率为 82.86%，治疗组总有效率显著

高于对照组（P＜0.05）。治疗 3、5、7、10 d 后，治疗组血小板水平均高于同期对照组（P＜0.05）。治疗后，两组患者血清

TLR4、PF4 和 TPO 水平明显降低（P＜0.05）；且治疗组血清 TLR4、PF4 和 TPO 水平降低较明显（P＜0.05）。治疗后，两

组血清 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平均显著降低（P＜0.05）；并且治疗组患者血清 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平降低较明

显（P＜0.05）。结论  血必净注射液联合重组人血小板生成素注射液治疗脓毒症相关性血小板减少症具有较好的治疗效果，

可降低血清 TLR4、PF4、TPO 水平和 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平。 
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Abstract: Objective  To study the efficacy of Xubijing Injection combined with Recombinant Human Thrombopoietin Injection in 

treatment of sepsis associated thrombocytopenia. Methods  Patients (70 cases) with sepsis associated thrombocytopenia in the 

Affiliated Hospital of Tianjin Institute of Chinese Medicine from December 2017 to December 2019 were randomly divided into 

control and treatment groups, and each group had 35 cases. Patients in the control group were iv administered with Recombinant 

Human Thrombopoietin Injection, 300 U/kg, once daily, and patients should stop using the drug when the absolute value of platelets 

increased ≥ 50×109/L, or platelets > 100×109/L. Patients in the treatment group were iv administered with Xubijing Injection on the 

basis of the control group, 50 mL/time, twice daily. Patients in two groups were treated for 14 d. After treatment, the clinical efficacies 

were evaluated, and the dynamic changes of platelet levels, the serum factors levels of TLR4, PF4, TPO, vWF, TNF-α, and sCD40L in 

two groups were compared. Results  After treatment, the total effective rate of the treatment group was 94.29%, and that of the control 

group was 82.86%, and the total effective rate of the treatment group was significantly higher than that of the control group (P < 0.05). 

After treatment for 3, 5, 7, and 10 d, the platelet levels in the treatment group were higher than those in the control group at the same 

period (P < 0.05). After treatment, the serum levels of TLR4, PF4, and TPO in two groups were significantly decreased (P < 0.05), and 

the serum levels of TLR4, PF4, and TPO in the treatment group were significantly lower than those in the control group (P < 0.05). 

After treatment, the serum levels of vWF, TNF-α, and sCD40L in two groups were significantly decreased (P < 0.05), and the serum  
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levels of vWF, TNF-α, and sCD40L in the treatment group were significantly lower than those in the control group (P < 0.05). 

Conclusion  Xubijing Injection combined with Recombinant Human Thrombopoietin Injection has clinical curative effect in 

treatment of sepsis associated thrombocytopenia, can reduce the serum levels of TLR4, PF4, TPO, vWF, TNF-α, and sCD40L in serum. 

Key words: Xubijing Injection; Recombinant Human Thrombopoietin Injection; sepsis associated thrombocytopenia; inflammatory 

factor; platelet; serum factor 
 

严重脓毒症主要是指脓毒症伴有组织灌注不足

或器官功能障碍。感染所诱发的血小板计数减少是

患者死亡的一个独立危险因素，血小板减少持续时

间和严重程度是预测患者生存与否重要因素[1-2]。血

小板减少症的发生与脓毒症患者的疾病严重程度、

免疫反应紊乱、病死率密切相关，目前临床上常通

过调节血小板功能、纠正血小板减少等手段进行治

疗[3]。重组人血小板生成素与内源性血小板生成素

高度相似，具有升高血小板的作用[4-5]。血必净注射

液具有化瘀解毒的功效，具有抑制血小板聚集的作

用，从而使血小板的消耗减少[6-7]。本研究选取在天

津市中医药研究院附属医院治疗的 70 例脓毒症相

关性血小板减少症患者为研究对象，探讨血必净注

射液联合重组人血小板生成素注射液治疗脓毒症相

关性血小板减少症的临床疗效。 

1  对象和方法 

1.1  一般资料 

选取 2017 年 12 月—2019 年 12 月在天津市中

医药研究院附属医院治疗的 70 例脓毒症相关性血

小板减少症患者为研究对象。其中男性 39 例，女性

31 例；年龄为 37～73 岁，平均年龄为（52.17±6.85）

岁；发病时间 1～20 d，平均（9.56±1.63）d。 

纳入标准：符合脓毒症的诊断标准[8]，外周血

小板计数≤50×109/L。 

排除标准：对本研究所用药物过敏者；哺乳期

或妊娠期妇女；患者在入院 24 h 内死亡或转出；患

者伴有终末期肝功能衰竭。 

1.2  药物 

重组人血小板生成素注射液由沈阳三生制药有

限责任公司生产，规格 15 000 U/mL，产品批号

20170621、20190928；血必净注射液由天津红日药

业股份有限公司生产，规格 10 mL/支，产品批号

170815、191221。 

1.3  分组和治疗方法 

将所有患者随机分为对照组和治疗组，每组各

35 例。其中对照组男性 18 例，女性 17 例；年龄为

37～72 岁，平均年龄为（52.11±6.81）岁；发病时

间 1～20 d，平均（9.62±1.66）d。治疗组男性 21

例，女性 14 例；年龄为 37～73 岁，平均（52.23±

6.89）岁；发病时间 1～20 d，平均（9.50±1.60）d。

两组患者性别、年龄等一般资料比较无显著差异，

具有临床可比性。 

对照组静脉滴注重组人血小板生成素注射液，

300 U/kg，1 次/d，患者在用药过程中待血小板绝对

值升高≥50×109/L 或血小板＞100×109/L 即应停

用。治疗组患者在对照组基础上静脉滴注血必净注

射液，50 mL/次，2 次/d。两组患者均持续治疗 14 d。 

1.4  临床疗效判定标准[9] 

治愈：达到以下 5 条，持续 6 个月以上，（1）

血小板计数正常；（2）血红蛋白和网织红细胞计数

正常；（3）尿常规和肾功能正常；（4）临床症状和

体征消失；（5）其他异常表现消失；无效：未达到

以上标准。 

总有效率＝治愈/总例数 

1.5  观察指标 

1.5.1  血小板水平  使用日本 SYSMEX XT-1800i

型全自动血液分析仪测定两组患者治疗 3、5、7、

10 d 血小板水平变化情况。 

1.5.2  血清炎性因子水平  使用赛默飞 Varioskan 

LUX 型全自动酶标仪，采用酶联免疫吸附法测定血

清 Toll4 受体（TLR4）、血小板第 4 因子（PF4）、

内源性血小板生成素（TPO）、血清血管性血友病因

子（vWF）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）和可溶性

CD40 配体（sCD40L）水平，以上试剂盒均购于卡

迈舒（上海）生物科技有限公司，具体操作步骤按

照试剂盒说明操作。 

1.6  不良反应观察 

对比两组患者的不良反应发生情况。 

1.7  统计学方法 

采用 SPSS 19.0 软件进行数据处理，计数资料

比较采用 χ2 检验，计量资料比较采用 t 检验。 

2  结果 

2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，治疗组总有效率为 94.29%，对照组总

有效率为 82.86%，治疗组总有效率显著高于对照组

（P＜0.05），见表 1。 
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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 无效/例 总有效率/% 

对照 35 29 6 82.86 

治疗 35 33 2  94.29* 

与对照组比较：*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group 

2.2  两组血小板水平动态变化比较 

治疗 3、5、7、10 d 后，治疗组血小板水平均

高于同期对照组（P＜0.05），见表 2。 

2.3  两组血清 TLR4、PF4、TPO 水平比较 

治疗后，两组患者血清 TLR4、PF4 和 TPO 水

平明显降低（P＜0.05）；且治疗组血清 TLR4、PF4

和 TPO 水平降低较明显（P＜0.05），见表 3。 

2.4  两组血清 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平比较 

治疗后，两组血清 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水

平均显著降低（P＜0.05）；并且治疗组血清 vWF、

TNF-α 和 sCD40L 水平降低较明显（P＜0.05），见

表 4。 

表 2  两组血小板水平动态变化比较（x ± s，n = 35） 

Table 2  Comparison on dynamic changes of platelet levels 

between two groups (x ± s, n = 35 ) 

组别 观察时间 血小板/(×109·L−1) 

对照 治疗 3 d 55.54±6.23 

治疗 5 d 84.62±9.21 

 治疗 7 d 102.56±12.25 

 治疗 10 d 112.64±13.72 

治疗 治疗 3 d 62.46±7.17* 

治疗 5 d 95.46±10.15* 

 治疗 7 d 121.42±14.47* 

 治疗 10 d 153.53±17.58* 

与对照组治疗同期比较：*P＜0.05 

*P < 0.05 vs control group in the same period 

表 3  两组血清 TLR4、PF4 和 TPO 水平比较（x ± s，n = 35） 

Table 3  Comparison on the serum levels of TLR4, PF4, and TPO between two groups (x ± s, n = 35 ) 

组别 
TLR4/(pg·mL−1) PF4/(pg·mL−1) TPO/(pg·mL−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 163.54±15.21 119.64±12.72* 142.39±14.17 129.56±12.75* 359.39±43.17 182.56±23.15* 

治疗 163.47±15.28   98.52±11.14*▲ 142.45±14.23  113.67±11.26*▲ 359.45±43.23   94.67±12.21*▲ 

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 

表 4  两组血清 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平比较（x ± s，n = 35） 

Table 4  Comparison on the serum levels of vWF, TNF-α and sCD40L between two groups (x ± s, n = 35 ) 

组别 
vWF/(ng·mL−1) TNF-α/(pg·mL−1) sCD40L/(pg·mL−1) 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 65.56±7.69 54.51±6.23* 85.65±11.67 64.19±7.54* 8.36±1.65 6.25±0.87* 

治疗 65.63±7.65  46.53±5.81*▲ 85.71±11.71  53.23±6.45*▲ 8.41±1.63  4.89±0.63*▲ 

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  两组不良反应比较 

在治疗期间，对照组 1 例发热，1 例皮疹，不

良反应发生率为 5.71%；治疗组肌肉酸痛、头晕、

皮疹各 1 例，不良反应发生率为 8.57%。两组患者

不良反应发生率无显著差异。 

3  讨论 

据统计 40%～60%的脓毒症患者可发生血小板

减小症，脓毒症是发生血小板减少症的一个独立危

险因素。血小板减少症的发生与脓毒症患者的疾病

严重程度、免疫反应紊乱等密切相关，目前在临床

上及时有效地调节血小板功能、纠正血小板减少、

控制炎症介质反应、避免机体抗凝和促凝系统失衡、

改善脓毒症患者预后是治疗该病的常用手段[10]。 

重组人血小板生成素能够广泛地扩增干细胞数

量，刺激干细胞的增殖、存活，使干细胞进入细胞

周期加速，具有升高血小板作用，在较短时间内能

够提升血小板水平[11-13]。血必净注射液具有化瘀解

毒的功效，能够阻断脓毒症发生、发展的多个环节，
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能够通过抑制内毒素诱导单核巨噬细胞大量释放内

源性炎症介质，从而抑制血小板聚集，使血小板的

消耗减少，从而升高血小板水平[14]。本研究中，治

疗后，治疗组的临床疗效明显较高，治疗 3、5、7、

10 d 治疗组的血小板水平均高于对照组（P＜0.05）。 

脓毒症患者发病时会释放大量炎性介质，刺激

血小板，使其被活化，释放 TLR4、PF4 和 TPO 等

炎性介质，其水平与机体中前炎症因子的释放直接

相关，能够调节机体炎性反应，介导机体炎症反应，

从而导致多脏器功能障碍综合征等[15-17]。本研究中，

治疗后两组血清 TLR4、PF4 和 TPO 水平明显降低

（P＜0.05）；且治疗组降低较明显（P＜0.05）。 

vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平变化与脓毒症相

关性血小板减少症患者的病情发生、发展密切相关，

通过监测 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平有助于判断

病情进展、预后情况[18-19]。本研究中，治疗后两组

血清 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平明显降低（P＜

0.05）；且治疗组降低较明显（P＜0.05）。 

综上所述，血必净注射液联合重组人血小板生

成素注射液治疗脓毒症相关性血小板减少症具有较

好的治疗效果，可降低血清 TLR4、PF4、TPO 水平

和 vWF、TNF-α 和 sCD40L 水平。 
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