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摘　 要　 脓毒症急性肺损伤是一种危及生命的疾病并发症,当身体对感染作出反应时出现,目前是重症监护病房死亡的主要原
因。 近年来,中药在脓毒症急性肺损伤治疗中的应用趋势日益广泛,强调使用中药的主要功效及有效成分来平衡对感染的免疫反
应,包括清热和毒素,增强身体抵抗力。 本文概述了中药注射剂和中药提取物在脓毒症急性肺损伤治疗中的应用现状,总结中药
治疗脓毒症肺损伤的作用机制,提出了应用中药治疗脓毒症急性肺损伤的建议,为临床研究和基础研究提供更多的思路和方向。
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ABSTRACT　 Sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury
 

is
 

a
 

life-threatening
 

disease
 

complication
 

that
 

occurs
 

when
 

the
 

body
 

responds
 

to
 

infection
 

and
 

is
 

currently
 

the
 

leading
 

cause
 

of
 

death
 

in
 

intensive
 

care
 

units.
 

In
 

recent
 

years,
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

has
 

been
 

widely
 

used
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury.
 

Emphasis
 

is
 

placed
 

on
 

using
 

the
 

main
 

effects
 

and
 

active
 

ingredients
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

to
 

balance
 

the
 

immune
 

response
 

to
 

infection,
 

including
 

clearing
 

heat
 

and
 

toxins
 

and
 

strengthening
 

the
 

physical
 

resistance.
 

This
 

paper
 

outlines
 

the
 

current
 

application
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

injections
 

and
 

extracts
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury,
 

summarizes
 

the
 

mechanism
 

of
 

action
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury,
 

and
 

proposes
 

the
 

application
 

of
 

traditional
 

Chinese
 

medicine
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

sepsis-induced
 

acute
 

lung
 

injury
 

to
 

provide
 

more
 

ideas
 

and
 

directions
 

for
 

clinical
 

research
 

and
 

basic
 

research.
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　 　 脓毒症是一种危及生命的器官功能障碍,由宿主对感染

的反应失调引起[1] 。 常见的感染部位为肺、肾、肝等多个脏

器。 急性肺损伤是以低氧血症和呼吸困难为主要表现的非心

源性肺水肿,是脓毒症已知的严重并发症之一。 有研究随机

纳入 2
 

322 例脓毒症患者,分别来自多家医院的 44 个重症监

护病房,其中合并急性肺损伤的患者占总患者数的 68. 2%,且
病死率也很高[2] 。 目前,中药作为一种综合的方法,为急性和

危重症疾病的治疗提供了一种新的可能[3] 。 除了常规治疗

外,还可以选择中药注射剂或中药提取物对脓毒症急性肺损

伤进行治疗。 本文综述了中医药在脓毒症急性肺损伤治疗中

的应用,回顾并总结相关研究,梳理其机制和治疗特点,以期

为研发或制备新药提供更多的思路和方向。
1　 中医对脓毒症肺损伤的认识

传统意义上认为,脓毒症肺损伤属于中医学“温病”范畴,
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其症状与《难经·五十八难》中“伤寒有五,有中风,有伤寒,有
湿温,有热病,有温病”所说的风温、湿温证型相似[4] 。 张仲景

在《金匮要略·肺痿肺痈咳嗽上气病脉证治》中提到“上气”,指
气喘、肩息、不能平卧的证候,属于临床的“喘证”。 故根据脓

毒症急性肺损伤的临床表现,如呼吸窘迫、顽固性低氧血症、
呼吸衰竭等,可以将急性肺损伤归类于“喘证” “喘脱”和“暴

喘”范畴。 “热”“毒”为本病的发病基础,“痰”为本病的主要

病理产物,“瘀”为本病的主要致病因素,四种因素相互作用而

发病;由于毒邪亢盛,正气不足,耗气伤津,脏腑功能受损,导
致热毒、痰浊、瘀血等相互搏结,肺脏宣发肃降功能受损,致呼

吸不畅,节律不一,和缓无度而喘;邪热犯肺、瘀血阻络、热毒

内蕴、痰热上扰为其发病过程中常见的几种证型[5] 。

2　 中药注射剂
中药注射制剂的研发,既保留了传统中药的疗效特色,又

可以体现出西药疗效迅速的特点,并且中药注射剂与临床上

的其他注射用药相比安全性更高、治愈率更高、不良反应

更小[6] 。
2. 1　 血必净注射液

血必净注射液由 5 味中药(川芎、红花、丹参、赤芍和当

归)配伍而成,是我国目前有效治疗脓毒症的中药注射剂中最

常用的品种之一。 毕希乐等[7] 通过动物实验发现,脓毒症大

鼠的血清中肿瘤坏死因子 α(TNF-α)水平明显升高,并且会激

活核因子 κB(NF-κB),使得炎症反应进一步扩大,血必净注射

液可同时降低 TNF-α 水平,提高血清活化蛋白 C 水平和 NF-κB
的表达,改善微循环,缓解脓毒症急性肺损伤的相应症状,从而

降低病死率。 刘英等[8] 纳入 92 例脓毒症患者进行分组对照观

察,发现血必净注射液可抑制血清中高迁移率族蛋白 B1
(HMGB1)的释放,这种炎症介质的释放是导致脓毒症急性肺

损伤的常见因素,因此,血必净注射液可以有效缓解脓毒症急

性肺损伤患者的病情。
2. 2　 丹参注射液

丹参为活血调经之要药,具有活血散淤、凉血消痈、养心

通脉的功效。 丹参注射液是仅由丹参这一味中药制成的中药

注射剂,丹参酮ⅡA、隐丹参酮、咖啡酸和丹参素等为其主要成

分[9] 。 夏燕亮等[10] 将丹参注射液腹腔注射到脓毒症急性肺

损伤动物模型中,检测肺组织和血液中的 TNF-α 水平,发现丹

参注射液干预后大鼠肺组织和血液中的 TNF-α 水平明显降

低,表明丹参注射液可减轻大鼠肺组织的渗出,同时可减轻大

鼠肺部的急性炎症反应,故可以改善脓毒症急性肺损伤的发

生发展。 郭敏[11] 通过实验研究发现,丹参酮ⅡA 通过对凝血

的调节,可减少肺微小血栓的形成、减轻炎症水平,使用中低

剂量的丹参酮ⅡA 磺酸钠可有效干预急性肺损伤。
2. 3　 参麦注射液

参麦注射液源自《证因脉治》中的生脉饮,是由红参和麦

冬 2 味中药制备而成的纯中药制剂,其主要成分有人参皂苷、
麦冬皂苷等[12] 。 张晓忠等[13] 根据数据分析发现,与脓毒症发

生发展相关的重要炎症因子为 TNF-α,而参麦注射液可干预

TNF-α 的合成及释放,抑制其活性,可使免疫功能提高,使炎

症反应减轻。 从药理学上来讲,人参皂苷 Rg1 有抑制炎症的

作用[14] 。 张振波等[15] 对人参皂苷 Rg1 联合亚胺培南治疗脓

毒症急性肺损伤进行对比观察,得出结论,人参皂苷 Rg1 可使

血氧指数升高的同时降低肺脏湿 / 干质量比(W / D),改善炎症

细胞浸润,降低肺泡灌洗液中多种炎症因子水平及 NF-κB 的

表达,并且该药与抗菌药物联合应用时抗炎作用更强。
2. 4　 痰热清注射液

痰热清注射液的主要功效为清热、解毒、化痰,方中使用

苦寒之黄芩以清热解毒、燥湿泻火,为君药;山羊角清热镇惊

解毒,熊胆粉清热解毒化痰,两药合用共为臣药;清热解毒、疏
散风热之金银花、连翘为佐药,可使本方兼有宣透肺热的功

效,目前该注射剂已被广泛应用于临床治疗中[16] 。 潘雯等[17]

通过动物实验,观察痰热清注射液针对盲肠结扎穿刺术制作的

脓毒症休克小鼠模型免疫系统细胞因子的影响,发现给予不同

剂量的痰热清注射液后,各组小鼠血清白细胞介素( IL) 6、
TNF-α 和 IL-10 水平都有不同程度的降低,得出结论,痰热清注

射液可降低淋巴细胞凋亡导致的一系列免疫抑制状态,可在脓

毒症状态下抑制小鼠免疫系统的炎症反应。 也有研究结果发

现,痰热清注射液可抑制 NF-κB 信号转导通路活性,可降低

IL-6 水平,达到减轻肺组织损伤、缓解急性肺损伤的效果[18] 。

3　 中药提取物
近年来,经过对中药成分的分析与研究,越来越多的中药

有效成分被提取出来。 也有大量的动物实验证实,这些中药

提取物对脓毒症急性肺损伤有一定的治疗作用。 大多数提取

出来的有效成分,其作用机制一般主要为抗炎、抗肿瘤、活血、
益肺和抗氧化等。
3. 1　 白杨素

白杨素(化学名称为 5,7-二羟基黄铜)提取自紫葳科植物

木蝴蝶,丰富存在于蜂胶中,主要作用有抗炎、抗氧化和抗肿

瘤等。 马建齐等[19] 观察了脓毒症急性肺损伤大鼠模型炎症因

子 TNF-α 的表达,发现白杨素可以抑制 TNF-α 的表达。 王玲

等[20-21] 通过观察脂多糖诱导的脓毒症急性肺损伤大鼠模型肺

组织转录激活子(STAT)1、STAT3、环氧合酶-2(COX-2)和一氧

化氮合酶(NOS)的表达,发现白杨素对 STAT1、STAT3、COX-2
和 NOS 的表达均有抑制作用,这可能是白杨素可以使脓毒症

大鼠的肺损伤情况减轻的原因之一。 白静慧等[22] 通过动物实

验发现,白杨素的抗炎作用可以抑制脓毒症急性肺损伤中

HMGB1 被过度激活,这可能是其减轻脓毒症急性肺损伤的原

因之一。
3. 2　 姜黄素

姜黄素取自姜科植物姜黄的根茎,具有抗炎、抗肿瘤、抗
氧化等作用,是姜黄中最主要的生物活性成分[23] 。 有研究结

果表明,姜黄素可使脓毒症急性肺损伤大鼠 HMDB1 蛋白的表

达以及血清中 IL-6、TNF-α 的含量降低,说明姜黄素对脓毒症

急性肺损伤有一定的治疗作用[24] 。 马建齐等[25] 的研究发现,
姜黄素的强效抗炎作用可减少肺组织炎症细胞渗出,可使肺

脏 W / D 降低,可以减少血清中 TNF-α、细胞间黏附分子-1
(ICAM-1)的表达,提示姜黄素可以通过调节 Notch2 / Hes-1 通

路来控制炎症反应,从而对脓毒症急性肺损伤起到治疗作用。
肖雪飞等[26] 通过实验,发现姜黄素可以抑制 NF-κB 活性,与
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其抗炎作用相关,这一机制可使 TNF-α、ICAM-1 的表达水平

降低。
3. 3　 大黄素

大黄素具有抗炎、抗氧化应激及免疫调节等作用,是从大

黄中提取出的主要有效单体[27] 。 苏华[28] 的研究结果显示,大
黄素的抗氧化应激、抗炎作用可以使抗氧化酶活性增加,减少

自由基的损害,并且可以降低血清中 IL-6、IL-7 水平,从而抑制

全身炎症反应。 孙燕妮等[29] 通过动物实验观察发现,大黄素

可以通过促进机体肺水清除率,来减轻脓毒症急性肺损伤的

程度。 陈亮等[30] 的研究发现,大黄素可以抑制 TNF-α、IL-β 水

平及 NF-κB 的活性,可使机体的炎症达到平衡,缓解肺损伤及

肺水肿,减轻脓毒症急性肺损伤。
3. 4　 苷类中药提取物

苷类成分多分布在植物的根、花或者果实中,根据药物自

身的性质不同,炮制的方式也有不同的选择[31] 。
3. 4. 1　 虎杖苷:虎杖苷是从虎杖(蓼科蓼属) 的干燥根茎中

提取得到的,其分子结构中有 3 个酚羟基,推测虎杖苷可提

高超氧化物歧化酶活性、清除有害氧自由基,达到抗氧化的

作用,可通过对 HMGB1 / NF-κB / Toll 样受体 4( TLR4)信号通

路激活的抑制,对脓毒症急性肺损伤起到治疗作用,也可以

通过沉默信息调节因子 2 相关酶 3 促进叉头框蛋白 O3 的去

乙酰化,同时促进 PINK1-Parkin 线粒体的自噬,从而减轻脓

毒症急性肺损伤大鼠的炎症反应和氧化应激[32-34] 。
3. 4. 2　 人参皂苷 Rg1:人参属于五加科人参属植物,其特征性

成分为人参皂苷[35-36] 。 经研究发现,人参皂苷 Rg1 能显著降

低脓毒症小鼠的肺脏 W / D,提高血液中的氧合指数,下调肺泡

灌洗液中 IL-1β、IL-6、TNF-α 及 NF-κB 水平,同时下调肺组织

中 NF-κB
 

p65 的表达,提示人参皂苷 Rg1 单用和联合抗菌药

物均能够抑制脓毒症小鼠的肺脏炎症,以抗菌药物治疗脓毒

症时可考虑联合使用人参皂苷 Rg1[15] 。
3. 4. 3　 龙胆苦苷:龙胆苦苷为环烯醚萜苷类,是中药秦艽和

龙胆草中的活性成分。 龙胆苦苷可以降低 TLR4 的表达,降低

TNF-α、IL-6 水平,抑制 NF-κB 的活化,从而减轻肺部中性粒细

胞的炎性渗出和细胞浸润情况,减轻炎症反应,从而对脓毒症

急性肺损伤的肺脏起到保护作用[37-38] 。
3. 4. 4　 三七皂苷 R1:三七具有消炎、活血、通脉、止痛等功

效,三七皂苷 R1 是从其根系中提取出的有效活性物质[39] 。
三七皂苷 R1 可显著降低肺脏 W / D,减轻肺部炎症,可改善

脓毒症急性肺损伤大鼠肺部损伤情况,降低血清中 IL-1β、
TNF-α 含量,同时通过对促分裂原活化蛋白激酶( MAPK) 1、
MAPK3、IL-1β 和 CC 趋化因子受体 2 等靶点的调控,来调节

炎症相关通路,可从多靶点、多环节、多角度实现抗急性肺水

肿[40] 。
3. 4. 5　 芍药苷:芍药苷是从牡丹、白芍和赤芍中提取出来的

一种水溶性单萜类糖苷,主要作用有抗炎、抗肿瘤、镇静镇痛

和免疫调节等[41] 。 芍药苷可使肺组织中炎症因子 TNF-F-α、
IL-6 和 IL-1β 水平明显降低,使脓毒症急性肺损伤动物模型肺

组织中超氧化物歧化酶活性增加、丙二醛含量降低,肺组织中

核因子 E2 相关因子 2 ( Nrf2) 以及血红素氧合酶-1 蛋白和

mRNA 表 达 水 平 升 高, Kelch 样 环 氧 氯 丙 烷 相 关 蛋 白-1

(Keap1)蛋白和 mRNA 表达水平降低,说明芍药苷可以激活

Nrf2 / Keap1 信号通路,使得氧化应激损伤和炎症反应均降低,
对急性肺损伤的肺组织发挥保护作用[42] 。
4　 讨论

中药成分的特殊性及中药自身结构的特殊性,使其常在

治疗中表现出双向调节的作用,可以同时针对多个靶点起到

相应的药理治疗作用[43] 。 通过总结上述已发表的数据,表明

在脓毒症治疗中联合应用中药优于西药单独治疗。 但目前尚

无脓毒症急性肺损伤方面普遍公认的中医疗效评价标准。 因

此,可以在这一研究领域引入具有针对性的系统规范指导。
应充分发挥中西医各自的治疗优势,取长补短,务必切实加强

中医疗法的基础研究,挖掘中药治疗脓毒症的潜力,为治疗脓

毒症急性肺损伤提供新的思路,并且可以发掘出一些新的药

物来增强治疗效果或者起到辅助治疗的作用,尽早推动中医

药特色治疗的现代化和规范化。
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