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【摘要】 目的  评价血必净注射液对腹部手术患者炎症反应的影响，为其临床应用提供更可靠的依据。

方法  应用计算机检索中国知网（CNKI）、维普数据库（VIP）、万方数据库、美国国立医学图书馆 PubMed 数据

库、荷兰医学文摘 Embase 数据库、Cochrane 图书馆、Medline 数据库、Sci Finder 数据库，查找从建库到 2021 年

1 月关于血必净注射液治疗腹部手术患者的随机对照试验（RCT），按照纳入与排除标准进行文献筛选、资料提

取和质量评价，采用RevMan 5.3软件进行Meta分析，使用Stata 14.0进行Egger检验。结果  最终纳入12篇文献，

包含14项RCT研究，共1 225名受试者，其中试验组614例，对照组611例。Meta 分析结果显示，腹部手术患者

围手术期联用血必净，能使机体炎症反应较对照组明显降低，能明显降低试验组的白细胞计数〔WBC；标准化均

数差（SMD）＝-0.83，95% 可信区间（95%CI）为 -1.36～-0.29，P＝0.003〕、中性粒细胞比例（NEU%；SMD＝-0.50， 

95%CI 为 -0.88～-0.12，P＝0.01）、C- 反应蛋白（CRP；SMD＝-0.49，95%CI 为 -0.84～-0.15，P＝0.005）、白细

胞介素 -6（IL-6；SMD＝-1.89，95%CI 为 -3.00～-0.78，P＝0.000 9）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α；SMD＝-0.98，

95%CI 为 -1.19～-0.77，P＜0.000 01）和急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ；SMD＝-1.71，95%CI
为 -3.24～-0.17，P＝0.03）水平，差异均有统计学意义。结论  腹部手术患者围手术期联用血必净注射液，能

明显降低机体的炎症反应（包括 WBC、NEU%、CRP、IL-6、TNF-α水平显著降低）以及病情程度（APACHEⅡ 

评分）。但由于纳入研究质量有限，上述结论仍需更多高质量、大样本的 RCT 研究验证。
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【Abstract】 Objective  To  evaluate  the  effect  of  Xuebijing  injection  on  inflammatory  response  in  patients 
undergoing abdominal surgery and provide a more reliable basis for its clinical application.  Methods  China National 
Knowledge  Infrastructure  (CNKI),  VIP,  Wanfang,  American  Medical  Library  (PubMed),  Holland  Medical  Abstract 
(Embase),  Cochrane  library, Medline  and  SCI Finder  database were  searched  by  a  computer  from  the  establishments 
to  January  2021  to  find  the  randomized  controlled  trials  (RCT)  of  Xuebijing  injection  in  the  treatment  of  patients 
undergoing abdominal  surgery. According  to  inclusion and exclusion criteria,  literature  screening, data  extraction and 
quality  assessment  were  performed.  RevMan  5.3  software  was  used  to  carry  out  Meta-analysis,  and  Stata  14.0  was 
applied  to perform Egger  test.  Results  Finally, 12  literatures were enrolled,  including 14 RCT studies with  totally 
1 225 subjects in which 614 cases were in the experimental group and 611 in the control group. Meta-analysis results 
showed  that  compared with  control  group,  in  the  patients  using Xuebijing  injection  combined with  other  treatment  in 
the peri-operational period,  the inflammatory responses of  the organisms were reduced, and the white blood cell count 
[WBC; standardized mean difference (SMD) = -0.83, 95%CI was -1.36 to -0.29, P = 0.003], percentage of neutrophils 
(NEU%; SMD  =  -0.50,  95%CI was -0.88  to  -0.12, P =  0.01),  C-reactive  protein  (CRP; SMD = -0.49,  95%CI  was 
-0.84 to -0.15, P = 0.005), interleukin-6 (IL-6; SMD = -1.89, 95%CI was -3.00 to -0.78, P = 0.000 9), tumor necrosis 
factor-α(TNF-α; SMD = -0.98, 95%CI was -1.19 to -0.77, P < 0.000 01) and acute physiological and chronic health 
evaluation  score  (APACHEⅡ; SMD = -1.71,  95%CI  was  -3.24  to  -0.17, P  =  0.03) were  decreased,  the  differences 
were  statistically  significant.  Conclusions  In patients  undergoing  abdominal  surgery,  the  treatment  combined with 
Xuebijing injection during peri-operative period can significantly reduce the inflammatory response (including the levels 
of WBC, NEU%, CRP, IL-6, TNF-α) and degree of illness (APACHE Ⅱ score). However, due to the limited quality of 
the included studies, the above conclusions still need to be verified by more high-quality, large-sample RCT studies.
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  创伤刺激、手术和麻醉可导致机体产生炎症反

应，使血清炎性因子如 C-反应蛋白（CRP）、白细胞

介素（IL）、肿瘤坏死因子（TNF）等水平发生变化［1］。

手术和麻醉可加重机体应激，改变炎性因子水平，导

致患者术后恢复延迟。中度炎症反应对创面愈合有

积极作用，但过度炎症反应对机体有害，是造成术后

并发症的主要原因以及发展为器官功能障碍综合征

的重要途径。对围手术期过度炎症反应进行积极干

预，可以降低术后并发症的发生率和病死率［2］。因

此，寻找有效的药物和措施来缓解机体炎症反应，减

少应激反应，对促进患者术后恢复有积极作用。

  血必净注射液是王今达教授在血府逐瘀汤的基

础上研制的复方中药制剂，由赤芍、当归、丹参、川

芎和红花组成，能显著抑制炎症反应，改善机体免

疫功能和微循环，清除氧自由基，保护器官功能［3］，

具有拮抗和减少炎性因子、抗病毒、抗内毒素、抗氧

化、免疫调节和改善凝血功能等药理作用，可以改

善临床新型冠状病毒肺炎（新冠肺炎）引起的严重

呼吸困难或低氧血症、急性呼吸窘迫综合征、脓毒

性休克、代谢性酸中毒、凝血功能障碍等［4］。有研

究显示，血必净注射液对严重脓毒症［5］、急性胰腺

炎［6］、重症肺炎［7］、慢性阻塞性肺疾病（COPD）［8］、

百草枯中毒［9］等均有疗效，广泛应用于脑外科［10］、

呼吸科、心胸外科［11］、普外科、肝胆外科［12］、泌尿

外科［13］、骨外科［14］、创伤外科［15］、烧伤科［16］等。

近年来，有研究表明血必净可以降低腹部手术患者

术后炎症反应，但存在样本量小、剂量和作用时间

不明确等局限性，本研究按照同质性原则对已发表

符合条件的临床研究进行系统评价，为血必净注射

液的临床应用提供更可靠的证据。

1 资料与方法 

1.1  文献检索策略：应用计算机检索中国知网

（CNKI）、维普数据库（VIP）、万方数据库、美国国立

医学图书馆 PubMed 数据库、荷兰医学文摘 Embase

数据库、Cochrane图书馆、Medline数据库、Sci Finder 

数据库，查找从建库到 2021 年 1 月发表的关于血

必净注射液治疗腹部手术患者的随机对照试验

（RCT），检索关键词包括“血必净注射液”“手术”“炎

性反应”。阅读检索到的文献，收集相关研究。

1.2  纳入标准：① 研究类型为 RCT。② 研究血必

净对腹部手术后患者炎症反应的影响，结局指标包

括白细胞计数（WBC）、中性粒细胞比例（NEU%）； 

C- 反应蛋白（CRP）、白细胞介素-6（IL-6）、肿瘤坏

死因子 -α（TNF-α）、急性生理学与慢性健康状况

评分Ⅱ（APACHE Ⅱ）。③ 所有患者均为腹部手术

患者，来自消化外科、肝胆外科、普外科，没有年龄、

性别、种族或疾病程度的限制。④ 对照组给予常规

治疗（包括鼻导管供氧、抗菌药物抗感染、营养支

持、控制液体流量、维持水和电解质平衡及酸碱平

衡、抗休克及全身支持等综合治疗，治疗剂量和疗

程无限制）；试验组在此基础上给予血必净注射液。

1.3  排除标准：① 非临床 RCT 研究。② 治疗组联

合其他药物治疗。③ 患者发生严重并发症或术后

死亡。④ 资料不完整或未能联系到原作者。

1.4  文献筛选：由 2 名研究者分别对文献标题和摘

要进行阅读，并阅读全文，筛选相关研究。如有分歧

双方协商不能解决，则由第三方协商解决。

1.5  数据提取和质量评估：2 名研究人员回顾符合

条件的研究，提取数据包括第一作者姓名、出版年

份、研究地点、试验组和对照组病例数、研究参与者

的年龄、血必净注射液给药剂量、频次和干预时间、

结局指标。文献质量采用高偏倚风险、不确定风险

或低偏倚风险进行评价。

1.6  统计学分析：采用RevMan 5.3软件进行分析［17］。 

计量资料分析结果以标准化均数差（SMD）和 95%

可信区间（95%CI）表示，设相关系数（R）＝0.5［18］。

合并分析前先对纳入研究的结果进行分析，由于数

据具有显著异质性，故采用随机效应模型［19］，如果

临床异质性过大，则仅进行描述性分析。

2 结 果 

2.1  文献筛选结果：共检索了 199 份潜在相关的记

录，选择 17 篇文献进行全文评价，最终纳入 12 篇文

献进行 Meta 分析［20-31］，包括 14 项 RCT 研究，其中

Zhang 等［31］研究中包含 3 项 RCT 研究。

2.2  纳入研究的一般特征（表1）：14项RCT研究［20-31］ 

中共纳入 1 225 名受试者，其中试验组 614 名，对照

组 611 名，分别给予血必净联合常规治疗与常规治

疗（3 项研究采用生理盐水）。血必净注射液剂量 

2 mL/kg，50 mL 或 100 mL，每日 1～2 次；疗程从 3 d 

到 7 d 不等，大部分为 5 d。

2.3  纳入研究的偏倚风险（图 1）：使用 Cochrane 风

险偏倚评估工具评估14项RCT研究的方法学质量。 

7 项研究［20-24，26-27］使用随机分配和隐藏分配方法，

其中 4 项［20，21，24，26］使用随机数字表法，1 项［23］采

用随机数余数法。表现偏倚和检测偏倚被评估为不

确定风险，14 项 RCT 研究中均无描述。
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2.4  Meta 分析结果

2.4.1  WBC（图 2）：10 项研究［20，22-26，30-31］比较了试

验组和对照组治疗前后 WBC 水平，纳入 866 名受试

者。研究间存在高度异质性（P＝0.003，I 2＝93%），

采用随机效应模型。结果显示，试验组 WBC 较对照

组明显降低（SMD＝-0.83，95%CI 为 -1.37～-0.29， 

P＝0.003）。

2.4.2  NEU%（图 3）：6 项研究［23-24，26，31］比较了治

疗前后试验组和对照组 NEU% 水平，纳入 600 名

受试者。研究间存在高度异质性（P＝0.000 2，I 2＝ 

80%），采用随机效应模型。结果显示，试验组对

NEU% 的降低作用优于对照组（SMD＝-0.50，95%CI 
为 -0.88～-0.12，P＝0.010）。

2.4.3  CRP（图 4）：7 项研究［22，24-25，27-28，30-31］比较

了治疗前后试验组和对照组 CRP 水平，纳入 598 名

受试者。研究间存在高度异质性（P＝0.000 3，I 2＝
76%），采用随机效应模型。结果显示，试验组 CRP

水平明显低于常规治疗组（SMD＝-0.49，95%CI 为 

-0.84～-0.15，P＝0.005）。

2.4.4  IL-6（图 5）：5 项 RCT 研究［21，26，28-30］比较了

治疗前后试验组和对照组 IL-6 的改善情况，纳入 

430名受试者。研究间存在高度异质性（P＝0.000 01， 

表 1  血必净注射液对腹部手术患者炎症反应影响的 Meta 分析纳入研究的一般特征

纳入
文献

例数（例） 是否有
肿瘤

随机
方法

年龄（岁） 干预措施 治疗周期
（d）

结局
指标试验组 对照组 试验组 对照组 试验组 对照组

肖隆斌等［20］ 30 30 肿瘤 随机数字表法 41.00±  3.10 43.00±  2.80 血必净 50 mL，每日 2 次 常规治疗   7 ①
陈辉春［21］ 20 20 肿瘤 随机数字表法 ≥65 ≥65 血必净 100 mL 生理盐水+常规治疗   5 ④⑤
楚朝辉［22］ 17 19 非肿瘤 58.35±  3.24 57.79±  4.18 血必净 100 mL，每 12 h 1 次 生理盐水+常规治疗 3～5 ①③⑥
沈珏等［23］ 22 23 肿瘤 随机数余数法 ≥18 ≥18 血必净 100 mL 常规治疗   3 ①②
周昕怡等［24］ 30 30 肿瘤 随机数字表法 18～80 18～80 血必净 2 mL/kg 生理盐水+常规治疗 ①②③
额尔敦等［25］ 41 39 非肿瘤 56.14±  6.13 55.81±  5.29 血必净 50 mL，每日 2 次 常规治疗   5 ①③⑥
李志翔等［26］ 41 40 肿瘤 随机数字表法 63.59±  6.03 62.81±  7.29 血必净 100 mL，每日 2 次 常规治疗   7 ①②④⑤⑥
李春辉等［27］ 50 50 肿瘤 52.90±20.40 51.90±22.40 血必净 50 mL，每日 2 次 常规治疗   7 ③

阿不都外力· 
　赛买提等［28］ 62 50 非肿瘤 43.70±  8.60 44.50±  8.20 血必净 100 mL，每日 2 次 常规治疗   7 ④⑤

田帅南［29］ 54 53 非肿瘤 51.60±  4.90 51.80±  4.20 ④⑤
黄永刚等［30］ 40 50 非肿瘤 52.80±18.40 53.60±16.80 血必净 50 mL，每日 2 次 常规治疗   7 ①③④⑤
Zhang 等［31］ 101 101 肿瘤 18～75 18～75 血必净 50 mL，每日 2 次 常规治疗   5 ①②
Zhang 等［31］ 60 60 肿瘤 18～75 18～75 血必净 50 mL，每日 2 次 常规治疗   5 ①②③
Zhang 等［31］ 46 46 非肿瘤 18～75 18～75 血必净 50 mL，每日 2 次 常规治疗   5 ①②

注：对照组给予常规治疗，试验组在常规治疗基础上给予血必净注射液；①为白细胞计数（WBC），②为中性粒细胞比例（NEU%），③为C- 反应 
蛋白（CRP），④为白细胞介素 -6（IL-6），⑤为肿瘤坏死因子 -α（TNF-α），⑥为急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）；空白代表未说明

图 2 血必净注射液对腹部手术患者白细胞计数（WBC）影响的 Meta 分析
注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 1 血必净注射液对腹部手术后炎症反应的
Meta 分析纳入研究的偏倚风险构成比
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I 2＝95%），采用随机效应模型。结果显示，试验组

降低 IL-6 的效果优于常规治疗组（SMD＝-1.89，

95%CI 为 -3.00～-0.78，P＝0.000 9）。

2.4.5  TNF-α（图 6）：5 项 RCT 研 究［21，26，28-30］比

较了治疗前后试验组和对照组 TNF-α 水平的改善

情况，纳入 430 名受试者。异质性较小（P＝0.35， 

I 2＝9%），但由于文献数量少、样本量小，故采用随

机效应模型。结果显示，试验组降低 TNF-α 的效果

优于对照组（SMD＝-0.98，95%CI 为 -1.19～-0.77， 

P＜0.000 01）。

注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 3 血必净注射液对腹部手术患者中性粒细胞比例（NEU%）影响的 Meta 分析

注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 4 血必净注射液对腹部手术患者 C- 反应蛋白（CRP）影响的 Meta 分析

注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 5 血必净注射液对腹部手术患者白细胞介素 -6（IL-6）影响的 Meta 分析

注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间

图 6 血必净注射液对腹部手术患者肿瘤坏死因子 -α（TNF-α）影响的 Meta 分析
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2.4.6  APACHE Ⅱ评分（图 7）：3 项 RCT 研究［22，25-26］ 

比较了治疗前后试验组和对照组的 APACHE Ⅱ评

分，纳入197名受试者。研究间具有高度异质性（P＜
0.000 01，I 2＝95%），采用随机效应模型。结果显

示，试验组降低 APACHE Ⅱ评分的效果优于对照组

（SMD＝-1.71，95%CI 为 -3.24～-0.17，P＝0.03）。

2.5  发表偏倚：使用 Stata 14.0 软件对纳入 8 篇以

上文献的研究进行 Egger 检验，结果显示，截距的

95%CI 为15.135 81～1.457 149，t＝-1.90，P＝0.094，

提示没有潜在的发表偏倚。

2.6  亚组分析：由于纳入的RCT研究具有较高的异

质性，进行亚组分析。将 14 项研究［20-31］分为 3 个 

亚组：肿瘤或非肿瘤亚组、用药剂量亚组（50 mL 或

100 mL）和治疗周期亚组（3～5 d 或 7 d）。P＜0.05 

为差异有统计学意义。

2.6.1  降低 WBC：使用血必净注射液治疗非肿瘤腹

部手术患者（总体效应量＝-0.84，95%CI 为 -1.5～ 

-0.16，P＝0.020），单次剂量为 50 mL（总体效应量＝ 

-0.61，95%CI 为-1.02～-0.20，P＝0.003），治疗周期为

3～5 d（总体效应量＝-0.59，95%CI 为 -1.05～-0.13， 

P＝0.010）时效果明显。

2.6.2  降低 NEU%：使用血必净注射液治疗非

肿瘤腹部手术患者（总体效应量＝-0.63；95%CI
为-1.05～-0.21，P＝0.003），单次剂量为50 mL（总体

效应量＝-0.65，95%CI 为 -1.11～-0.19，P＝0.006）， 

治疗周期为 7 d（总体效应量＝-0.96；95%CI 为 

-1.43～-0.50，P＜0.000 1）时效果明显。

2.6.3  降低 CRP：使用血必净注射液治疗非肿

瘤腹部手术患者（总体效应量＝-0.64；95%CI 为 

-1.12～-0.15，P＝0.010），单次剂量为50 mL（总体效应

量＝-0.52，95%CI 为-0.79～-0.25，P＝0.000 2），治疗

周期为3～5 d（总体效应量＝-0.44；95%CI 为-0.79～ 

-0.08，P＝0.020）或 7 d（总体效应量＝-0.76；95%CI
为 -1.28～-0.23，P＝0.005）时效果明显。

2.6.4  降低 APACHE Ⅱ评分：使用血必净注射液治

疗肿瘤腹部手术患者（总体效应量＝ -1.03；95%CI
为 -1.50～-0.57，P＜0.000 1），单次剂量 50 mL（总体

效应量＝-3.42；95%CI为-4.12～-2.72，P＜0.000 01） 

或100 mL（总体效应量＝-0.93；95%CI为-1.31～-0.54， 

P＜0.000 01），治疗周期为 7 d（总体效应量＝-1.03；

95%CI 为 -1.50～-0.57，P＜0.000 1）时效果明显。

2.7  药物不良反应：共有 3 项研究［20，27，31］报道了

患者的药物不良反应。1 项研究［16］ 中患者出现皮

疹、恶心、呕吐等药物不良反应，均为轻度，经对症

治疗或停药后改善，未出现其他严重不良反应。

3 讨 论   

  本 Meta 分析显示腹部手术患者围手术期联用

血必净注射液能降低机体炎症反应，包括降低WBC、

NEU%、CRP、IL-6、TNF-α 水平以及 APACHEⅡ评

分，与 Zhang 等［31］的研究结果一致。其抗炎机制

可能为血必净注射液的中药成分（红花、赤芍、丹

参、当归等）具有活血化瘀、疏通经络的作用，能改

善微循环，增加血流量，降低毛细血管通透性和炎

症浸润，抑制炎性介质的释放，最终阻断炎症瀑布反 

应［32］。手术创伤对机体产生应激作用，激活各种炎

性介质和细胞因子产生级联反应，并与白细胞过度

活化共同作用，引发全身炎症反应。炎症反应中的

细菌和毒素刺激单核细胞或巨噬细胞，引起大量炎

性介质的级联反应，加重器官损伤［33］。血必净注射

液的主要活性成分（红花色素、酚酸、黄酮苷、苯乙

基苷等）能阻断炎性介质的级联反应，及时纠正过

度炎症反应，拮抗各种炎性介质引起的不良病理生

理过程，从而有效减少手术应激引起的器官损伤。

血必净注射液还能明显增强机体抗菌作用，有效抑

制炎症反应，保护器官功能，减少术后严重并发症，

提高疗效，缩短病程，促进患者术后恢复。

  动物实验表明，血必净注射液能显著降低脓毒

症模型大鼠血清中 TNF-α、白细胞介素-8（IL-8）和

白细胞介素-1（IL-1）的水平，从而抑制炎症反应，

过度释放炎性细胞因子的刺激［34］。明自强等［35］证

图 7 血必净注射液对腹部手术患者急性生理学与慢性健康状况评分Ⅱ（APACHEⅡ）影响的 Meta 分析
注：SMD 为标准化均数差，95%CI 为 95% 可信区间
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实血必净注射液能抑制内源性炎性介质（TNF-α和

IL-6）的失控释放。林福清等［36］研究表明，血必净

注射液可以改善中性粒细胞、单核巨噬细胞等免疫

细胞功能，减少炎性介质释放，调节机体免疫功能。

  本 Meta 分析仍存在一定的局限性：① 纳入的

12 篇文献中 11 篇［20-30］为中文文献，1 篇［31］为英文

文献，全部试验均在国内进行，存在偏倚风险。② 纳 

入文献的质量普遍较低，7 项研究［20-24，26-27］使用了

随机分配和隐藏分配方法，在 14 项 RCT 研究中均

未描述参与者、人员以及结果评估的盲法。③ 文献

样本量较小，14项RCT研究共纳入1 225名受试者，

可能存在未发表的阴性研究结果，在纳入临床实践

时应谨慎对待。

  综上所述，腹部手术患者围手术期联用血必

净注射液能降低机体炎症反应，并显著降低 WBC、

NEU%、CRP、IL-6、TNF-α水平以及 APACHE Ⅱ评

分。但由于纳入研究的质量有限，上述结论仍需更

多高质量、大样本的随机对照研究验证。
利益冲突  所有作者均声明不存在利益冲突
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