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口服清营汤对脓毒症急性肾损伤的 ＣｙｓＣ、ＮＧＡＬ、
ＫＩＭ１水平的影响
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摘要：目的　在常规西医基础之上口服清营汤治疗急性肾损伤，观察清营汤对脓毒症患者肾功能的影响。方
法　选取确诊脓毒症的患者１１６例为研究对象，按随机数字表法分为对照组和观察组２组（每组５８例），对照组
给予常规西医治疗，观察组在常规西医治疗基础上口服清营汤，对２组患者的肾功能情况等进行比较。结果　２
组患者治疗后Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（ＡＰＡＣＨＥⅡ）评分与治疗前相比差异
均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），观察组患者治疗后 ＣＲＰ及 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分与对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；２组患者治疗后尿素氮（ＢＵＮ）及肌酐（Ｓｃｒ）与治疗前相比差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），观察组患者治
疗后ＢＵＮ及Ｓｃｒ与对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；２组患者治疗后胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）、人中性粒细胞明
胶酶相关脂质运载蛋白（ＮＧＡＬ）、肾损伤分子１（ＫＩＭ１）与治疗前相比差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），观察组患
者治疗后ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ及ＫＩＭ１与对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　在常规西医治疗基础上口
服清营汤，ＣＲＰ、ＡＰＡＣＨＥⅡ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ及 ＫＩＭ１等数值均有明显改善，且优于单纯西医治疗方式，
提示口服清营汤能够减轻全身炎症反应，减轻多脏器损害，一定程度上对肾功能起到保护作用。
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　　脓毒症（ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＳＩＲＳ）作为一种机体对感染的反应失调而发生危及生
命器官的功能障碍，能够发展为脓毒性休克（ｓｅｐｔｉｃ
ｓｈｏｃｋ），危及患者的生命。脓毒性休克（ｓｅｐｔｉｃｓｈｏｃｋ）
是脓毒症合并出现的严重循环障碍及细胞代谢紊乱，

其死亡风险比单纯脓毒症高，虽经液体治疗但仍无法

有效逆转，器官功能衰竭无法得到纠正，其中肾脏是受

损最为严重的靶器官之一，患者的病死率高达

４０％［１３］。目前，现有的常规西医治疗虽然强调了容量

管理与肾脏灌注的关注点，但在如何有效控制炎症、改

善微循环和调节细胞代谢等方面治疗的进展较小［４５］，

且在使用药物后，药物的相互影响较大，治疗效果有

限，进而对肾脏功能产生较大的影响［６７］。而中医学能

够从患者的整体观念出发，调节机体阴阳平衡，根据卫

气营血理论、脏腑理论，能更好地起到微调的效果，最

终恢复各脏器和细胞的功能。本研究在常规西医基础

之上口服清营汤治疗急性肾损伤，观察其对脓毒症患

者肾功能的影响。

１　资料与方法
１１　临床资料　本研究选取２０１２年２月—２０１６年３
月我院收治的确诊脓毒症的患者１２７例为研究对象，
随机分为对照组和观察组２组（对照组６４例，观察组
６３例），治疗过程中对照组因死亡剔除６例，观察组因
死亡剔除５例。对照组余下的５８例患者中，男性３２
例，女性２６例，年龄２０～７８岁，平均（６３．５３±１１．２４）

基金项目：浙江省中医药管理局科技计划（２０１６ＺＢ１４０）
通信作者：余方宇，Ｅｍａｉｌ：ｘｚｙｘｙｔｚ＠１６３．ｃｏｍ

岁，平均病程（１６．９２±７．１３）ｄ；观察组余下的５８例患
者中，男性 ３０例，女性 ２８例，年龄 ２０～７９岁，平均
（６３．４９±１１．３２）岁，平均病程（１６．８８±７．０８）ｄ，２组患
者的性别、年龄和病程等一般资料差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），有可比性。本研究经院伦理委员会批准，
所有患者签署知情同意书。纳入标准：①收入重症病
区，符合脓毒症诊断［２］，符合２０１２年９月急性肾损伤
网络（ａｃｕｔｅｋｉｄｎｅｙｉｎｊｕｒｙｎｅｔｗｏｒｋ，ＡＫＩＮ）制定的ＡＫＩ诊
断标准；②急性生理及慢性健康评分Ⅱ（ＡＰＡＣＨＥⅡ）
评分＞１０分；③年龄：１８～８０岁；④序贯器官衰竭估计
（ＳＯＦＡ）评分＞８分；⑤无慢性肾功能衰竭病史。排除
标准：①年龄＜１８岁或＞８０岁；②怀孕或哺乳期妇女；
③预计在２４～４８ｈ内无生存可能者；④肾前性肾功能
衰竭，经扩容后肾功能好转；⑤肾后性肾功能衰竭，解
除梗阻后肾功能好转；⑥终末期肾损害或已接受透析
治疗，治疗过程中需要使用 ＣＲＲＴ治疗，并已接受
ＣＲＲＴ治疗者，肾移植者；⑦合并恶性肿瘤患者。
１２　治疗方法　２组患者均按脓毒症指南［８］及临床

治疗规范，给予抗感染、对症支持等常规西医治疗。对

照组患者口服或鼻饲安慰剂（与观察组相同剂量和频

率温开水）；观察组患者在常规西医治疗基础上给予自

拟中药内服：水牛角３０ｇ、生地黄１５ｇ、元参９ｇ、竹叶
心３ｇ、麦冬９ｇ、丹参６ｇ、黄连５ｇ、银花９ｇ、连翘６ｇ，
每日１剂，浓煎２００ｍｌ药液，每日２次，每次１００ｍｌ，连
续１４ｄ口服或鼻饲。
１３　观察指标　观察所有患者在治疗１４ｄ后的急性
生理及急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（Ａ
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ＰＡＣＨＥⅡ）评分，其分值越高表明患者的病情越重，病
死率越高，预后越差。采用免疫散射比浊法和全自动

生化分析仪检测血清 Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）和尿素氮
（ＢＵＮ）、肌酐（Ｓｃｒ）水平；采用免疫比浊法测定尿液中
胱抑素Ｃ（ＣｙｓＣ）水平，应用双抗体夹心酶标免疫分析
法测定尿液中人中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白

（ＮＧＡＬ）水平、肾损伤分子１（ＫＩＭ１）等。
１４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０统计学软件对数
据进行处理，计数资料的比较使用 χ２检验，计量资料
的比较采用ｔ检验，以 ｘ±ｓ表示，Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２　结　果
２１　２组患者ＣＲＰ数值及ＡＰＡＣＨＥⅡ评分比较　对
照组和观察组患者治疗前 ＣＲＰ及 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分的
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），２组患者治疗后 ＣＲＰ
及ＡＰＡＣＨＥⅡ评分与治疗前相比差异均有统计学意
义（Ｐ＜０．０５），观察组患者治疗后ＣＲＰ及ＡＰＡＣＨＥⅡ
评分与对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见
表１。
２２　２组患者肾功能（Ｓｃｒ及ＢＵＮ）比较　对照组和观
察组患者治疗前 Ｓｃｒ及 ＢＵＮ差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），２组患者治疗后Ｓｃｒ及ＢＵＮ与治疗前相比差异

均有统计学意义（Ｐ＜０．０５），观察组患者治疗后Ｓｃｒ及
ＢＵＮ与对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见
表２。
表１　２组脓毒症患者ＣＲＰ及ＡＰＡＣＨＥⅡ评分比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＡＰＡＣＨＥⅡ（分）
治疗前 治疗后

对照组 ５８ １２３．３１±３１．３０ １６．４０±４．２１ａ ２１．１６±１．３３ １４．１３±１．７８ａ

观察组 ５８ １２２．７５±３０．９６ ７．８２±２．１９ａｂ ２０．９８±１．２９ ９．４５±１．５１ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５。

表２　２组脓毒症患者肾功能情况（Ｓｃｒ及ＢＵＮ）比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
Ｓｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ）
治疗前 治疗后

对照组 ５８ ８７．３５±２２．１０ １３２．５２±６５．７０ａ ６．１６±２．４２ １６．３５±１．３８ａ

观察组 ５８ ８７．２８±２１．９８ １１４．２０±５３．２６ａｂ ６．０７±２．３９ １１．１０±２．３１ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５。

２３　２组患者肾小管功能情况（ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ及 ＫＩＭ
１）比较　对照组和观察组患者在治疗前 ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ
及ＫＩＭ１差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），２组患者治疗
后的ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ及ＫＩＭ１与治疗前相比差异均有统
计学意义（Ｐ＜０．０５），观察组患者治疗后ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ
及 ＫＩＭ１与对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），见表３。

表３　２组脓毒症患者肾功能情况（ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ及ＫＩＭ１）比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
ＮＧＡＬ（ｎｇ／Ｌ）

治疗前 治疗后

ＣｙｓＣ（ｍｇ／Ｌ）
治疗前 治疗后

ＫＩＭ１（μｇ／Ｌ）
治疗前 治疗后

对照组 ５８ １２．２３±１．５９ ８．２４±２．１１ａ ２．３８±０．８２ ７．６５±１．１８ａ ２２．２３±７．１２ １９．７５±４．９０ａ

观察组 ５８ １２．１８±１．６３ ４．１５±１．１３ａｂ ２．４１±０．８５ ４．２３±０．９４ａｂ ２２．１８±７．０６ １４．３５±４．１３ａｂ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；与对照组比较，ｂＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　在重症监护病区（ｉｎｔｅｎｓｉｖｅｃａｒｅｕｎｉｔ，ＩＣＵ），重症感
染脓毒症患者常合并有急性肾损伤（ａｃｕｔｅｋｉｄｎｅｙｉｎｊｕ
ｒｙ，ＡＫＩ），伴随着人口老龄化进程的加快、肿瘤发病率
的上升以及侵入性医疗措施的增加，脓毒症的发病率

亦在逐步上升，全球每年新增的脓毒症患者高达数百

万［８］，脓毒症及脓毒性休克已成为重症医学所要面临

的重要临床问题。脓毒症的病理生理机制涉及凝血系

统、炎症介质及各种类型细胞的活化等，其是一个具有

高度综合性和复杂性的反应，由大量炎症因子参与，并

对血管细胞及其他细胞造成损伤，进而导致“瀑布效

应”启动，造成ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－８等大量释放。一
旦脓毒症的诊断成立，患者即已存在一定程度的肾损

害，且在各种因素的作用下，容易对肾脏造成“二次损

害”。许丹等［９］对武汉市某家综合 ＩＣＵ收治的患者进
行调查发现，２０１２年１２月—２０１３年６月期间总共有
２２２例患者收治入院，而 ＡＫＩ患者有７１例，发病率为
３２％；国外ＰｏｕｋｋａｎｅｎＭ等［１０］在２０１３年对芬兰近２年
的１７个 ＩＣＵ的多中心观察数据进行研究，发现近

５０％的严重脓毒血症患者合并有急性肾损伤（按 ＫＤＩ
ＧＯ分级），并统计脓毒症并发急性肾衰竭的病死率达
７４．５％，而不伴急性肾衰竭的病死率为４５．２％［１１］。脓

毒症已成为当今世界范围内重症监护患者死亡的首要

原因。

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分又被称为急性生理学及慢性健康
状况评价系统（ａｃｕｔｅｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｌｔｈｅｖａｌ
ｕａｔｉｏｎ），作为目前国际上最为普遍使用、最为权威性的
评价危重病病情的系统，已经广泛地使用于危重病患

者的预后判断及病情分类。胱抑素 Ｃ（ＣｙｓＣ）基因在
多种组织中表达，它是半胱氨酸蛋白酶抑制物超家族

中的重要一员，广泛分布于人体多种体液。血 ＣｙｓＣ
在近曲小管中被分解，其能在肾小球中自由滤过，且能

够最终排出体外，当肾功能下降时，血 ＣｙｓＣ水平增
高。人中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白（ＮＧＡＬ）
是ｌｉｐｏｃａｌｉｎ超家族中的重要组成部分，人型 ＮＧＡＬ是
一种２５ｋＤａ的蛋白质，其以共价键和人类中性粒细胞
的明胶酶相连，ＮＧＡＬ使 ＡＫＩ的诊断较公认的临床诊
断标准至少提前了 ４８ｈ，而 ＡＫＩ的严重程度和血浆
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ＮＧＡＬ浓度峰值成正比关系［１２１３］。肾损伤分子 １
（ＫＩＭ１）的表达具有较高的组织特异性，其是一种跨
膜蛋白质，在正常成人肾脏中有较为微弱的表达，但当

人体发生中毒性损伤或缺血的时候，其在细胞形态消

失的近端肾小管上皮细胞中，参与再生的去分化近端

小管上皮细胞会过度表达，ＫＩＭ１的外功能区断裂后
的产物能够通过尿液排出体外［１４］，所以，通过检测尿

液中ＫＩＭ１浓度能够在一定程度上间接去评价肾脏特
别是肾小管的受损情况。

清营汤，方源于《温病条辨》，中有提及“太阴温

病，舌绛而干，寸脉大，法当渴，今反不渴者，热在营中

也，清营汤去黄连主之”“脉虚夜寐不安，时有谵语，烦

渴舌赤，目常开不闭，或喜闭不开，暑入手厥阴也。手

厥阴暑温，清营汤可主之；舌白滑者，不可与也”。清营

汤能够发挥透热养阴、清热解毒的功用，主治热入营血

症。方中犀角清解营分之热毒，为君药。生地黄可以

凉血滋阴，玄参可以滋阴降火解毒，麦冬可以清热养阴

生津，三药合用，共奏清热养阴、清营凉血解毒之功效，

共为臣药。温邪初入营分，用银花、连翘、竹叶清热解

毒、营分之邪外达，以起“透热转气”之效；黄连可以清

心解毒，丹参可以清热凉血、活血散瘀，可解热与血结

之毒；以上五味药为佐药，清营解毒为主，配以养阴生

津和“透热养阴”，能够使入营之邪透出气分而解。其

立方在于清解热毒，并有养阴之效，尤善于热入营血之

症。中医把温热病的浅深轻重 ４个不同阶段分成卫
分、气分、营分、血分。热入营血是温病进入营分、血分

阶段。可表现为烦躁不寐，身热夜甚，甚或发狂，斑疹、

吐血，或尿血便血，脉细数，舌质红绛无苔。临床上热

入营血症表现为发热，甚至意识障碍、凝血功能障碍，

患者出现便血、尿血或紫癜样的表现，是多器官的炎症

损伤，炎症反应失调，与现代医学脓毒症的概念有较为

相似之处，故取此方。此方在临床上，还常用于治疗流

行性脑脊髓膜炎、乙型脑炎、败血症、肠伤寒或其他热

性病证属热入营卫者［１５］。本研究发现，患者虽经治

疗，但其肾功能仍有恶化趋势，可能提示选择的中药干

预或当前综合治疗仍不能避免早期的恶化表现，但加

用中药对肾功能有更好的保护作用，所以观察组相关

指标优于对照组，与钱风华等［２］报道的结果类似，但随

着原发病的逐渐控制，相信这些指标亦逐渐改善，可待

进一步的实验研究。尿量虽然可以作为急性肾损伤的

重要指标，但在实际工作中，遇到少尿患者，习惯使用

利尿剂干预，所以尿量在后期治疗评估中意义相对比

较弱，预实验中发现尿量的变异率极大，故不作为评估

指标。

在常规西医治疗基础上口服清营汤，ＣＲＰ、Ａ
ＰＡＣＨＥⅡ、Ｓｃｒ、ＢＵＮ、ＮＧＡＬ、ＣｙｓＣ及 ＫＩＭ１等均有明
显改善，且优于单纯西医治疗方式，提示口服清营汤能

够减轻全身炎症反应，减轻多脏器损害，一定程度上对

肾功能起到保护作用，但具体机制仍需进一步研究。

此外，相对于数量较多的脓毒症急性肾损伤患者来说，

由于本研究选取的样本人数较少及其他条件限制，为

进一步明确相关治疗效果及作用机制，仍需多中心、大

样本的研究。
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