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·论著·

黄芪注射液改善老年脓毒症患者免疫功能的临床研究
任毅，吴胜喜，尹鑫，郭力恒，张敏州

（广东省中医院重症医学科，广东  广州  510120）

【摘要】 目的 评价黄芪注射液对老年脓毒症患者免疫功能的影响和安全性。方法 选择广东省中医
院重症医学科收治的老年脓毒症患者 60 例，按随机数字表法分为对照组和治疗组，每组 30 例。对照组参照
2012 年脓毒症治疗指南进行治疗，包括给予抗菌药物、机械通气、脏腑功能支持治疗等；治疗组在常规治疗基
础上给予 250 mL 0.9% 生理盐水加入 60 mL 黄芪注射液（每支 10 mL）静脉滴注，每日 1 次，疗程为 7 d。比较
两组患者治疗前后免疫学指标、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）评分、序贯器官衰竭评
分（SOFA 评分）、机械通气时间、入住重症监护病房（ICU） 时间、28 d 病死率及药物不良反应等。结果 两组
治疗前 CD3+、CD3+CD4+、CD3+CD8+、辅助性 T 细胞 /T 抑制性细胞（Th/Ts）比较差异均无统计学意义（均 P＞
0.05），而对照组 CD3-NK+ 较治疗组明显升高 〔（10.47±6.22）% 比（6.26±4.13）%，P＜0.05〕，治疗组治疗后
CD3+、CD3+CD4+、CD3-NK+ 较治疗前升高，CD3+CD8+、Th/Ts 较治疗前降低；对照组治疗后 CD3+、CD3+CD8+、
CD3-NK+ 较治疗前降低，CD3+CD4+、Th/Ts 较治疗前升高，两组治疗后 CD3+、CD3+CD4+、CD3+CD8+ 水平比
较差异均有统计学意义 〔CD3+ ： （30.30±17.17）% 比（41.91±22.29）%，CD3+CD4+ ： （31.54±13.24）% 比

（40.08±15.28）%，CD3+CD8+ ： （14.25±8.10〕% 比（9.52±9.33）%，均 P＜0.05〕，两 组 Th/Ts 比 值、CD3-NK+

比较差异无统计学意义（均 P＞0.05）。治疗组治疗后免疫球蛋白 G（IgG）较对照组明显升高 〔IgG（g/L）：
13.07±5.43 比 10.10±3.96，P＜0.05〕，两组 IgA、IgM、补体（C3、C4）、补体溶血活性（CH50）治疗前后比较
差异均无统计学意义（均 P＞0.05）。治疗组与对照组 APACHE Ⅱ评分（分：13.83±6.18 比 15.90±7.48）、
SOFA 评分（分：7.38±4.66 比 6.89±4.19）、入住 ICU 时间（d ：11.63±5.13 比 13.62±8.08）、有创通气时间（h ：
155.44±119.68 比 224.08±174.15）、无创通气时间（h ：55.55±42.24 比 98.57±43.17）比较差异均无统计学意
义（均P＞0.05）。治疗组和对照组28 d病死率比较差异无统计学意义 〔16.7%（5/30）比20.0%（6/30），P＞0.05〕。
60 例患者中共出现腹泻 1 例，少许皮疹 1 例，其余患者未出现药物不良反应。结论 老年脓毒症患者在常规西
医治疗基础上配合黄芪注射液治疗可以改善其免疫功能，且安全性较好。
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【Abstract】 Objective　To evaluate the clinical efficacy and safety of astragalus injection on the immune 
function in patients with senile sepsis. Methods Sixty patients with old age sepsis in Critical Care Medicine 
Department of Guangdong Provincial Traditional Chinese Medicine Hospital were enrolled and randomly assigned 
into control and treatment groups according to the table of random numbers， 30 cases in each group. According to 
2012 sepsis guidelines for treatment， including antibacterial drug， mechanical ventilation， visceral function support， 
etc.， the therapy was given to the control group ； besides the treatment in the control group， intravenous drip of  
60 mL astragalus injection （10 mL per ampoule） in 250 mL 0.9% normal saline was additionally given in the treatment 
group， once a day for 7 days. Before and after treatment， the immunological indexes， acute physiology and chronic 
health evaluation Ⅱ （APACHE Ⅱ） score， sequential organ failure assessment （SOFA） score， duration of mechanical 
ventilation and time of stay in intensive care unit （ICU）， 28-day mortality and adverse drug reactions were compared 
between the two groups. Results Before treatment， there were no statistically significant differences in CD3+， 
CD3+CD4+， CD3+CD8+ and T helper cells /T suppressor cells （Th/Ts）levels between the two groups （all P＞0.05）， 
while CD3-NK+ of the control group was significantly higher than that in the treatment group 〔（10.47±6.22）% vs. 

（6.26±4.13）%，P＜0.05〕. After treatment in treatment group， CD3+， CD3+CD4+ and CD3-NK+ were increased， 
CD3+CD8+，Th/Ts were decreased compared with those before treatment ； in the control group after treatment，
CD3+，CD3+CD8+ and CD3-NK+ were decreased and CD3+CD4+ and Th/Ts increased compared with those before 
treatment. In the comparisons between the treatment group and control group after treatment， the differences in CD3+，
CD3+CD4+ and CD3+CD8+ had statistical significance 〔CD3+： （30.30±17.17）% vs. （41.91±22.29）%， CD3+CD4+： 

（31.54±13.24）% vs. （40.08±15.28）%， CD3+CD8+ ： （14.25±8.10）% vs. （9.52±9.33）%，all P＜0.05〕； while 
the differences in Th/Ts and CD3-NK+ had no statistical significance （both P＞0.05）. After treatment in the treatment 
group， IgG was increased compared with that in the control group 〔IgG（g/L）： 13.07±5.43 vs. 10.10±3.96， P＜
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 脓毒症是影响人类健康的重大疾病，已逐渐成

为重症监护病房（ICU）危重症患者死亡的主要原

因之一［1］。在脓毒症的发病阶段，患者的免疫功能

就已进入了紊乱状态。因此，积极纠正机体的免疫

功能紊乱是脓毒症治疗的一个主要方向。但目前除

了胸腺肽、免疫球蛋白外，尚未发现经济有效且不良

反应少的理想的脓毒症免疫调节剂。中医药具有多

靶点、多效应、价格低的特点，研究中医药对脓毒症

的免疫调理功能，寻找切实有效的免疫调理中药，有

助于改善患者的预后。本研究评价了黄芪注射液对

老年脓毒症患者免疫功能的临床疗效和安全性，旨

在为中西医结合治疗脓毒症患者提供临床证据。

1 资料与方法

1.1 一般资料：选择 2012 年 4 月至 2013 年 4 月

广东省中医院重症医学科收治的 60 例老年脓毒症

患者，按随机数字表法将符合纳入条件的老年脓毒

症患者分为治疗组和对照组。治疗组 30 例中男性 
24 例，女性 6 例；平均年龄（66.03±15.67）岁；急性

生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE Ⅱ）

评分（19.00±6.32）分，序贯器官衰竭（SOFA）评

分（9.33±4.95）分。对照组 30 例中男性 21 例，女

性 9 例；平均年龄（70.43±12.46）岁；APACHE Ⅱ

评分（18.07±5.93）分，SOFA评分（9.14±5.63）分。

60 例患者中呼吸系统感染 41 例，腹腔感染 12 例，

血行感染 4 例，泌尿系统感染 2 例，原因不明感染 
1 例。两组患者性别、年龄、治疗前 APACHE Ⅱ评分

和 SOFA 评分等比较差异均无统计学意义（均 P＞
0.05），有可比性。

 本研究符合医学伦理学标准，并得到本院伦理

委员会的审核和批准，取得了受试对象的知情同意。

1.2 纳入和排除标准：参照 2001 年美国华盛顿国

际脓毒症定义会议的相关文献制定本研究脓毒症西

医诊断标准［2］；参照脓毒症中西医结合诊治专家共

识和多器官功能障碍综合征（MODS）/ 严重脓毒症

中西医结合治疗方案的相关文献［3-4］制定本研究中

医辨证诊断治疗标准。排除标准：基础疾病危重且

估计生存时间＜2 d ；近期或长期使用影响免疫功能

的药物；合并系统性红斑狼疮等免疫系统疾病；家属

放弃治疗和抢救。

1.3 治疗方法：对照组参照 2012 年国际脓毒症指

南进行治疗［5］，包括给予抗菌药物、呼吸机、各脏腑

功能的支持治疗等；治疗组在按照指南治疗的基础

上，给予 250 mL 0.9% 生理盐水加入 60 mL 黄芪注

射液静脉滴注（静滴），每日 1 次，疗程为 7 d。
1.4 检测指标与方法：利用免疫荧光技术用流式

细胞仪检测血中 T 淋巴细胞亚群及自然杀伤细胞 
（NK 细胞）水平，流式细胞仪和实验试剂均购自美

国贝克曼库尔特有限公司。于治疗前和治疗后第 
7 d，抽取患者清晨空腹静脉血 5 mL，6 h 内送实验

室，离心 10 min，取血清，-70 ℃冰箱保存待检，血样

标本由本院临床检验室和放射免疫实验室集中检

测。观察治疗后的 APACHE Ⅱ评分、 SOFA 评分、

住 ICU 时间、机械通气时间、 28 d 病死率等疗效指

标及不良反应。

1.5 统计学方法：所有数据均采用 SPSS 18.0 统计

软件进行分析，计量资料以均数 ± 标准差（x±s）
表示，组间比较采用独立样本 t 检验，计数资料用构

成比和率表示，组间比较采用χ 2 检验，检验水准取

α＝0.05。
2 结 果

2.1 细胞免疫功能分析（表 1）：治疗前两组 CD3+、

CD3+CD4+、CD3+CD8+、辅助性 T 细胞 / 抑制性 T 细

胞比值（Th/Ts）比较差异均无统计学意义（均 P＞
0.05），治疗组 CD3-NK+ 水平明显低于对照组（P＜
0.05）。治疗组治疗后 CD3+、CD3+CD4+、CD3-NK+

均较治疗前升高，CD3+CD8+、Th/Ts 比值均较治疗

0.05〕. The differences in IgA， IgM， complement（C3，C4） and total serum complement activity （CH50） in the 
comparisons between the two groups had no statistical significance after treatment（all P＞0.05）. The differences in 
APACHE Ⅱ score （13.83±6.18 vs. 15.90±7.48）， SOFA score （7.38±4.66 vs. 6.89±4.19）， time of stay in ICU （day： 
11.63±5.13 vs. 13.62±8.08）， invasive ventilation time （hour ： 155.44±119.68 vs. 224.08±174.15） and noninvasive 
ventilation time （hour ： 55.55±42.24 vs. 98.57±43.17） had no statistical significance in comparisons between the 
treatment group and control group after treatment （all P＞0.05）. The difference in 28-day mortality had no statistical 
significance in comparison between the treatment group and control group 〔16.7%（5/30） vs. 20.0%（6/30）， P＞0.05〕. 
In 60 cases， there were 2 patients with adverse drug reaction， one diarrhea and another little rashes， the rest of the 
patients did not appear any drug side effect. Conclusion Astragalus injection combined with conventional western 
medicine therapy possibly has certain effect on adjustment of disturbance of immunologic functions in old patients with 
sepsis， and its therapeutic safety is well.

【Key words】 Sepsis ； Astragalus injection ； Cellular immunity ； Humoral immunity ； Immune adjustment ；  
Combined therapy of traditional Chinese and western medicine
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前降低；对照组治疗后 CD3+、CD3+CD8+、CD3-NK+

均较治疗前降低，CD3+CD4+、Th/Ts 比值均较治疗

前升高，两组治疗后 CD3+、CD3+CD4+、CD3+CD8+

比较差异均有统计学意义（均 P＜0.05）。
2.2 体液免疫功能分析（表 2）：治疗前两组免疫

球蛋白（IgG、IgA、IgM）、补体（C3、C4）、补体溶血活

性（CH50）比较差异均无统计学意义（均P＞0.05）。
治疗组治疗后 IgG 较治疗前升高，对照组较治疗前

降低，治疗组明显高于对照组（P＜0.05）；两组治疗

前后 IgA、IgM、C3、C4、CH50 水平比较差异均无统

计学意义（均 P＞0.05）。
2.3 两组患者 APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分、机械

通气时间及住 ICU 时间比较（表 3）：两组治疗后

APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分、住 ICU 时间、有创通

气时间、无创通气时间比较差异均无统计学意义

（均 P＞0.05）。
2.4 两组预后与药物不良反应：随访 28 d 后，60 例

患者共 11 例死亡，其中治疗组死亡 5 例，对照组死

亡 6 例，两组 28 d 病死率比较差异无统计学意义

（P＞0.05 ；表 3）。观察药物不良反应，60 例患者中

有腹泻 1 例，少许皮疹 1 例，其余无药物不良反应。

3 讨 论

 临床研究发现中医药对机体免疫系统具有一定

调理作用，其机制在一些动物实验研究中得以证实，

如观察中医经方四逆汤和补阳还五汤对脓毒症大鼠

免疫功能的影响发现，两者均能调节脓毒症大鼠的

免疫功能，促进其免疫功能的恢复［6-7］。中药黄芪性

味甘、微温，归肺、脾、肝、肾经，是补气要药，有益气

固表、敛汗固脱、托疮生肌、利水消肿等功效。研究

发现，黄芪含有多种较强生物活性成分，包括黄芪多

糖、黄酮、皂苷等，其药理学作用较为广泛。黄芪多

糖和黄芪皂苷可从不同途径对多种免疫活性细胞起

调节作用，不但可以促进各种细胞因子分泌，还可加

速正常机体抗体生成，对于免疫系统具有双向调节

作用［8］。黄芪注射液为纯中药制剂，具有补益正气

的作用，本研究结果提示，黄芪注射液能参与改善老

年脓毒症患者的免疫功能，且研究过程中未观察到

明显不良反应，故在老年脓毒症患者治疗过程中，黄

芪注射液可作为一种较好的药物选择用于临床。

 脓毒症和严重脓毒症患者的外周血 T 淋巴细

胞比例明显高于健康对照组，说明在严重应激状

态下 T 淋巴细胞明显升高［9］。T 淋巴细胞根据表

面分子表达的不同主要分为 CD3+CD4+T 细胞及

CD3+CD8+T 细胞。CD3+CD4+T 细胞主要识别细胞

表面的抗原肽——主要组织相容性复合物（MHC）
Ⅱ类分子，其主要作用是辅助 B 细胞、CD3+CD8+T
细胞活化，同时还能激活巨噬细胞，增强其杀菌的能

力；CD3+CD8+ 则识别抗原表面的 MHC Ⅰ类分子， 

表 1 两组治疗前后 T 淋巴细胞亚群比较（x±s）
组别 时间 例数（例） CD3+（%） CD3+CD4+（%） CD3+CD8+（%） Th/Ts 比值 CD3-NK+（%）

对照组 治疗前 30 37.39±16.75 29.06±12.53 14.98±8.27 2.46±1.47 10.47±6.22

治疗后 24 30.30±17.17 31.54±13.24 14.25±8.10 2.96±1.96 7.54±4.61 b

治疗组 治疗前 30 38.36±18.91 24.57±11.16 13.47±9.37 2.51±1.52 6.26±4.13 a

治疗后 25 41.91±22.29 a 40.08±15.28 a 9.52±9.33 a 2.19±1.19 6.57±5.82

注：与对照组比较，aP＜0.05；与本组治疗前比较，bP＜0.05

表 3 两组治疗后 APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分、住 ICU 时间、机械通气时间及 28 d 病死率比较

组别
例数

（例）

APACHE Ⅱ评分

（分，x±s）
SOFA 评分

（分，x±s）
住 ICU 时间

（d，x±s）
有创通气时间

（h，x±s）
无创通气时间

（h，x±s）
28 d 病死率

〔%（例 / 例）〕

对照组 24 15.90±7.48 6.89±4.19 13.62±8.08 224.08±174.15 98.57±43.17 20.0（6/30）

治疗组 25 13.83±6.18 7.38±4.66 11.63±5.13 155.44±119.68 55.55±42.24 16.7（5/30）

表 2 两组治疗前后免疫球蛋白和补体水平的比较（x±s）
组别 时间 例数（例） IgG（g/L） IgA（g/L） IgM（g/L） C3（g/L） C4（g/L） CH50（g/L）

对照组 治疗前 30 11.33±4.74 2.49±1.26 0.63±0.29 0.87±0.30 0.214±0.090 29.53±  9.89

治疗后 24 10.10±3.96 2.79±1.53 0.82±0.71 0.89±0.33 0.212±0.104 27.93±11.78

治疗组 治疗前 30 10.20±5.08 2.47±1.14 0.85±0.56 0.78±0.30 0.209±0.110 24.87±12.59

治疗后 25 13.07±5.43 ab 2.60±0.94 0.95±0.74 0.86±0.27 0.210±0.100 28.63±11.49

注：与本组治疗前比较，aP＜0.05；与对照组比较，bP＜0.05
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是一类具有杀伤活性的效应 T 细胞，具有细胞毒

性效应［10］。因此，CD3+T 细胞、CD3+CD4+T 细胞、

CD3+CD8+T 细胞和 CD4+/CD8+ 的改变能够提示机

体免疫功能的改变［11］。脓毒症患者可能经历过度而

持久的炎症反应，炎症因子阻碍了 T 淋巴细胞的活

化，从而导致 T 淋巴细胞的反应性降低，或可以导致

细胞因子释放减少甚至发生凋亡［12］。本研究发现，

黄芪注射液治疗组与对照组对 CD3+、CD3+CD4+、 
CD3+CD8+ 的影响差异有统计学意义，这与相关文

献证实使用黄芪注射液能够通过恢复脓毒症患者 
B 细胞、CD4、CD4/CD8 参与免疫调节的研究结 
果［13］一致。黄芪注射液是中药黄芪的水溶性提取

物。现代药理学研究提示，黄芪注射液具有多种作

用，包括改善机体的免疫功能、提高细胞代谢能力、

提高心肌收缩力、降低血压、改善血液流变学以及延

缓衰老等［14］。本研究结果进一步证实了黄芪注射

液可能具有促进淋巴细胞增殖、调节淋巴细胞亚群

比例的免疫调理作用，可能逆转老年脓毒症患者的

免疫抑制状态，改善免疫功能。

 免疫球蛋白可通过参与识别及吞噬抗原、清除

及抑制炎症因子转录、减少免疫细胞凋亡等几种机

制发挥免疫调节作用［15］。感染患者血浆 IgG、IgA、

IgM 含量可下降，且严重脓毒症患者抗体滴度降低

是预后不良的重要原因［16-18］。近来有一项系统评

价和 Meta 分析提示，严重脓毒症患者静滴免疫球蛋

白后，治疗组总病死率较对照组下降［19］。Rodriquez
等［20］所进行的一项评价严重腹腔感染患者静滴大

剂量免疫球蛋白疗效的结果显示，静滴大剂量免疫

球蛋白的感染患者病死率可从 31.6% 降低至 6.7%；

且对其中感染性休克患者的疗效颇为显著，其病死

率可从 71.4% 降低至 36.4%。研究结果提示，体液

免疫功能的改善和疾病的预后呈正相关。本研究结

果显示，黄芪注射液治疗组 IgG 水平较对照组高，说

明黄芪注射液可提高老年脓毒症患者 IgG 的水平，

调节其体液免疫功能。补体系统被病原微生物激活

后所形成的活化产物具有介导炎症反应、调节免疫

应答、清除免疫复合物等重要生物学功能［21-23］。目

前临床上常用 CH50 水平检测脓毒症患者的免疫功

能。CH50 反映了总补体的活性水平，其中最主要

的是 C3 和 C4。当机体受到炎症刺激时，补体系统

便会激活，引起一系列的酶促反应，参与维持机体的

免疫防御及自稳状态。本研究通过比较两组患者治

疗前后的补体水平发现，治疗组患者治疗后 CH50
水平与治疗前相比有上升趋势。因此推测，黄芪注

射液可能通过提高 CH50 的表达水平，从而参与免

疫功能的调节。

 既往有研究发现，对于慢性重症疾病患者，黄

芪注射液可能具有调节机体细胞免疫功能、提高和

改善患者机体免疫水平的作用［24］，这与我们的研究

结果相似。本研究结果发现，黄芪注射液对于老年

脓毒症患者可能具有一定免疫调节作用，但在两组

APACHE Ⅱ评分、SOFA 评分、住 ICU 时间、机械通

气时间、 28 d 病死率的比较中，结果并未显示出统

计学差异，分析其可能的原因有： ① 本研究样本量

较小，研究疗程短，未能得出统计学差异； ② 对脓毒

症患者的治疗基本遵循西医的强化治疗，干预药物

及治疗措施相当多，对于中成药干预这种相对起效

较慢的治疗措施，容易受到西医治疗方案的干扰，导

致出现阴性结果的可能性大； ③ 单纯的益气扶正法

不足以明显改善老年脓毒症患者的预后。

 脓毒症患者本身不只存在正气虚弱的问题，其

基本病机是正虚毒损，络脉瘀滞，气机逆乱，脏腑功

能失调。王今达等［25］最早提出治疗脓毒症的“菌毒

炎并治”理论体系，同时提出“三证三法”的辨证治

疗原则，即毒热证用清热解毒法、血瘀证用活血化瘀

法、急性虚证用扶正固本法。本研究采用黄芪注射

液益气扶正只是针对老年脓毒症虚证的治疗，对其

合并的毒热证、血瘀证并未涉及。故针对老年脓毒

症的中医药治疗，在益气扶正的基础上同时应兼顾

祛邪，减少正气的损耗，兼顾祛邪及扶正的方药是未

来的趋势。
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