
基金项目：国家自然科学基金项目（编号：３０９７３６９０）
作者简介：黄玉平（１９８４．１—），女，大学本科，医师，研究方向：常见肾脏疾病的治疗，Ｅｍａｉｌ：１２４３４３１１２＠ｑｑ．ｃｏｍ

血必净对烧伤合并急性肾损伤中的临床

疗效及部分机制探析
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（南京军区福州总医院第地一附属医院＜九五医院＞，福州，３５１１００）

摘要　目的：观察血必净对烧伤合并急性肾损伤的临床作用，并探析相关作用机制。方法：对本院２０１２年９月至２０１５年
９月８５例不同程度烧伤患者资料进行回顾性分析，根据不同是否使用血必净将８５例患者分为治疗组（使用血必净）３９
例，余下４６例设为常规组（未使用血必净），同时将２５例健康体检者设为对照组，分别采集３组尿液和血液，检测尿ＫＩＭ
１及ＮＡＧ水平及血尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（Ｃｒ）水平。结果：１）与健康对照组相比，烧伤合并肾损伤患者 ＢＵＮ及 Ｃｒ明显升
高，具有统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗组和常规组，治疗前 ＢＵＮ及 Ｃｒ比较无统计学意义（Ｐ＞００５），经过治疗后治疗组
ＢＵＮ及Ｃｒ下降的趋势较常规组明显，差异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。２）治疗前相比，治疗后治疗组和常规治疗组患者
尿ＫＩＭ１及ＮＡＧ水平均有明显下降（Ｐ＜００１），其中治疗组上述指标均显著低于常规治疗组（Ｐ＜００５）。３）尿ＫＩＭ１与
ＢＵＮ、Ｃｒ均呈正相关关系；尿ＮＡＧ与ＢＵＮ、Ｃｒ亦呈正相关关系，尿ＫＩＭ１与尿ＮＡＧ也具有正相关性，结论：血必净对烧伤
患者合并急性肾损伤具有理想疗效，其机制可能与降低尿ＫＩＭ１和ＮＡＧ的表达有关。
关键词　烧伤；急性肾损伤；肾损伤因子１；Ｎ乙酰β葡萄糖苷酶；血必净注射液
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　　急性肾衰竭是严重烧伤的并发症并导致死亡率
增加的重要因素之一［１］，根据急性肾损伤国际组织

（ＡＫＩＮ）诊断标准对 ＡＫＩ的诊断标准：４８ｈ内 Ｃｒ水
平升高≥０３ｍｇ／ｄｌ（≥２６５μｍｏｌ／Ｌ）或超过基础值
的１５倍及以上，且明确或经推断上述情况发生在

７ｄ之内或持续６ｈ尿量 ＜０５ｍＬ／（ｋｇ·ｈ）［２］。由
于影响Ｃｒ结果因素较多，为了缓解烧伤患者的症
状，早期发现及早干预以延缓甚至逆转肾功能损害

尤为重要。ＫＩＭ１是近年来发现的一种新的跨膜糖
蛋白，在正常肝、肾、脾微量表达，而在缺血及肾毒性

·０９８１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ．２０１５，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．１２



损伤后的肾去分化近曲小管上皮细胞中表达显著增

强［３４］。ＮＡＧ是肾小管损害的指标，也是小管功能
改变的指标，研究发现尿ＮＡＧ比其他指标有更高的
特异性及敏感性［５６］。

血必净由赤芍、川芎、丹参、红花及当归五种中

药组合而成，具有活血化瘀、疏通经络、溃散毒邪，据

目前研究可知血必净具有明显抗内毒素作用，临床

中我们发现血必净对烧伤合并肾损伤患者具有明显

的肾功能保护作用，可明显降低患者的 Ｃｒ水平，有
文献认为血必净作用途径与多种细胞因子相关，因

此我们提出设想：血必净发挥肾保护疗效是否通过

ＫＩＭ１及ＮＡＧ进行桥接？本文将检测不同程度烧
伤患者尿中ＫＩＭ１和ＮＡＧ水平，进一步研究血必净
治疗ＡＫＩ的疗效及部分机制。
１　资料与方法
１１　临床资料　２０１２年１０月至２０１４年９月在我
院就诊的８５例烧伤合并 ＡＫＩ的患者的资料进行回
顾性分析，根据不同是否使用血必净将８５例患者分
为治疗组（使用血必净）３９例，余下４６例设为常规
组（未使用血必净），其中男４６例，女３９例，平均年
龄（３５８±６７）岁。同时将２５例健康体检者设为对
照组，其中男１５例，女１０例，平均年龄（３６３±６４）
岁，均无肝、肾、心血管、血液及内分泌系统病史。２
组患者在性别、年龄等一般情况方面差异无统计学

意义（Ｐ＞００５），具有可比性。
１２　纳入标准及排除标准　纳入标准：１）烫伤原因
均为热水烫伤火焰烧伤；２）烧伤后至入院时间不超
过６ｈ；３）年龄在１２～６０岁。排除标准：１）化学试剂
等烧伤；２）烧伤后入院时间超过６ｈ；３）年龄小于１２
岁或大于６０岁；４）既往有心脏病、肝肾功能不全者；
５）入院前接受血必净治疗者。
１３　治疗方法　２组治疗组患者均接受常规抗感
染、清创、营养支持、补液等处理，治疗组患者在常规

处理方案基础上加用血必净注射液（天津红日药业

股份有限公司，批号为０６０７２１０１）５０ｍＬ＋０９％氯
化钠注射液１００ｍＬ，静脉滴注，３次／ｄ，连续使用７
ｄ。
１４　方法
１４１　标本采集　患者入院收集尿液（中间段）１０
ｍＬ，以１５００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，取上清２ｍＬ置于
ＥＰ管中，保存于 －２０℃，集中测定 ＫＩＭ１和 ＮＡＧ。
同时采集血液做血常规检查，主要检查指标为血

ＢＵＮ、ＳＣｒ、ＷＢＣ、ＡＬＴ、ＡＳＴ等。
１４２　检测方法　收集健康对照组，治疗组及常规

组患者治疗前及治疗后连续 ２４ｈ尿液，在 ４℃
１４０００ｐｒｎ条件下离心５ｍｉｎ，用高压枪头吸取离心
后的上清液，使用酶联免疫吸附试验（ＥＬＩＳＡ）进行
检测，人肾损伤分子１酶联免疫分析试剂盒（上海联
硕生物科技有限公司，货号 ＢＳ１１４０），Ｎ乙酰βＤ
葡萄糖苷酶（ＮＡＧ）ＥＬＩＳＡ检测试剂盒（上海酶联实
业有限公司，货号 ＥＬＩＳＡ０５２７１），操作步骤严格按
照说明书进行，试剂盒由广州达安基因股份有限公

司提供，显色后采用４９２ｎｍ波长，ＴＭＢ反应产物检
测需要４５０ｎｍ波长。检测时一定要首先进行空白
孔系统调零，用测定标本孔的吸收值与一组阴性标

本测定孔平均值的比值（Ｐ／Ｎ）表示。以空白对照孔
调零后测各孔ＯＤ值，若大于规定的阴性对照ＯＤ值
的２１倍，即为阳性。
１５　统计学方法　对本组研究的数据采用 ＳＰＳＳ
１８０统计软件进行分析，计量资料以均数标准差（珋ｘ
±ｓ）形式表示，采用 ｔ检验，符合正态分布采用方差
分析，不符合正态分布则采用两个独立样本秩和检

验。相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析。以 Ｐ＜
００５表示差异具有统计学意义。
２　结果
２１　血生化指标　治疗组患者、对照组的 ＢＵＮ值
分别为（４９４±１９６）ｍｍｏＩ／Ｌ和（４２４±０７８）
ｍｍｏＩ／Ｌ，Ｃｒ值分别为（１０５８８±２１９３）μｍｏＩ／Ｌ及
（１８７３±５６２）μｍｏＩ／Ｌ，结果显示，与健康对照组相
比，烧伤合并肾损伤患者 ＢＵＮ及 Ｃｒ明显升高，具有
统计学意义（Ｐ＜００５）。治疗组和常规组，治疗前
ＢＵＮ及Ｃｒ比较无统计学意义（Ｐ＞００５），经过治疗
后治疗组ＢＵＮ及 Ｃｒ下降的趋势较常规组明显，差
异具有统计学意义（Ｐ＜００５）。结果见表１。

表１　各组ＢＵＮ、Ｃｒ测定结果（珋ｘ±ｓ）

组别 例数 时间 ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ）

健康对照组 ２５  ４２４±０７８ １８７３±５６２
治疗组 ３９ 治疗前 ４８９±２１５ １１３２４±１５４３

治疗后 ４３９±０８５△ ５７６２±１８３５△

常规组 ４６ 治疗前 ５０２±１０１ １０２８８±２１９３

治疗后 ４５３±１６３ ８４８３±１８０５

　　注：表示与健康对照组比较 Ｐ＜００５；△表示与常规组治疗后
比较Ｐ＜００５。

２２　尿ＫＩＭ１和ＮＡＧ水平　对不同治疗组患者２４
ｈ尿液中ＫＩＭ１和ＮＡＧ进行ＥＬＩＳＡ检测结果显示：
２组治疗组患者治疗前尿液中中 ＫＩＭ１和 ＮＡＧ表
达无明显差异，但与健康对照组相比，治疗组患者治

疗前的 ＫＩＭ１（４３２０±８８９）ｐｇ／ｍＬｖｓ（１６８１±
３０１）ｐｇ／ｍＬ，｜ｔ｜＝５２４，Ｐ＝０００２４＜００５）、ＮＡＧ
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（１０２９９±２０３９）ｐｇ／ｍＬｖｓ（４２９１±６４９）ｐｇ／ｍＬ，｜
ｔ｜＝４６７，ｐ＝０００１１＜００５），表达均明显增加；经
过血必净注射液治疗后治疗组的 ＫＩＭ１（２５５９±
４７９）ｐｇ／ｍＬｖｓ（４３２０±８８９）ｐｇ／ｍＬ，｜ｔ｜＝８９２，Ｐ
＝００００９＜０００１）、ＮＡＧ（４９３３±９６７）ｐｇ／ｍＬｖｓ
（１０２９９±２０３９）ｐｇ／ｍＬ，｜ｔ｜＝６６７，Ｐ＝００００８＜
０００１），表达显著低于治疗前，也低于常规组治疗后
（Ｐ＜００５）见图１及图２。

图１　不同治疗组患者２４ｈ尿液中ＫＩＭ１对比

图２　不同治疗组患者２４ｈ尿液中ＮＡＧ对比

２３　烧伤合并肾损伤患者尿 ＫＩＭ１和 ＮＡＧ与
ＢＵＮ、Ｃｒ相关性分析　尿 ＫＩＭ１与 ＢＵＮ、Ｃｒ均呈正
相关关系；尿 ＮＡＧ与 ＢＵＮ、Ｃｒ亦呈正相关关系，尿
ＫＩＭ１与尿ＮＡＧ也具有正相关性，结果见表２及图
１。
３　讨论

随着血必净在９０年代的问世，更为凸显活血化
瘀法在治疗烧伤及其合并症的优势，血必净是经典

方血府逐瘀汤的现代合成，其主要成分是赤芍、川

芎、丹参、红花及当归，均具有显著的活血化瘀之功。

肾脏是严重烧伤后并发的多器官衰竭的主要受损靶

器官之一，病理学认为烧伤后由于微血管的血流变

学发生变化、舒缩功能减弱、血管通透性增高，以及

炎性反应、烧伤引起的休克所致的重要器官的缺血

等原因，均可引起 ＡＫＩ。ＣｏｌｐａｅｒｔＫ［７１０］等认为由于
烧伤后自身产生的毒素如肌红蛋白等、肾毒性物质

以及机体急性代谢障碍、感染和氧自由基损伤等引

起肾脏损伤，导致急性肾衰竭。现代药理学发

现［１１１３］：活血化瘀的中药能够通过减弱血小板的黏

附聚集功能，抑制成纤维细胞合成胶原而明显改善

微循环，可以通过改变通过改变毛细血管的通透性，

减少促炎递质的分泌，促进炎性物质的吸收，于此同

时，活血化瘀类中药可通过增强网状内皮细胞吞噬

和吸附炎性反应因子的能力而发挥修复受损组织的

功能。因此血必净可以通过改善微循环、清除烧伤

后产生的毒害物质，降低烧伤所致的病理性损伤，从

而对机体的肾脏发挥保护作用。

表２　烧伤合并肾损伤患者ＫＩＭ１和ＮＡＧ
与ＢＵＮ、Ｃｒ相关性分析

指标
ＫＩＭ１

ｒ值 Ｐ值
ＮＡＧ

ｒ值 Ｐ值

ＢＵＮ ０２０７ ＜００５ ０２２１ ＜００５
Ｃｒ ０４７５ ＜００１ ０５０９ ＜００１
ＫＩＭ１   ０７９６ ＜００１

　　注：在００５水平（双侧）上显著相关；在００１水平（双侧）

上显著相关。

图３　尿ＫＩＭ１与ＮＡＧ相关性分析

　　一般情况下，肾功能检查基本以 Ｃｒ、ＢＵＮ以及
尿液为主，但由于肾脏具有强大的贮备功能，这些常

用的指标升高的较晚，不能充分诊断患者的肾功能

损伤情况。近几年研究发现［１４１５］，在病理组织学发

现肾毒性改变之前尿ＫＩＭ１即表现出高表达，顺铂、
叶酸造影剂等引起急性肾小管坏死发现均能使

ＫＩＭ１的表达升高，这些研究表明，ＫＩＭ作为肾小管
近曲小管上皮细胞的一种跨膜蛋白，可能更早的参

与到肾脏损伤与修复中，更有利于早期诊断 ＡＫＩ，其
应用价值优于ＢＵＮ和 Ｃｒ。ＮＡＧ作为近年来研究比
较多的一个检测肾脏病变的酶，是一种细胞内溶酶

体酶，以肾近曲小管含量最高，正常情况下一般不易
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被肾小管滤过，当近曲小管上皮细胞受损时，溶酶体

破裂释放ＮＡＧ，是反映肾小管损害的特异性敏感指
标［１５１６］。本研究表明，在烧伤合并肾损伤患者中，

ＮＡＧ水平明显上升。因此我们认为尿液中 ＫＩＭ１
及ＮＡＧ对于肾功能的评估具有较强的敏感性，我们
在实验中发现烧伤合并肾损伤患者尿液中ＫＩＭ１及
ＮＡＧ均明显高于健康对照组，经过治疗干预后患者
ＫＩＭ１及ＮＡＧ在尿液中的浓度均有所下降，其中使
用血必净的治疗组下降的趋势较常规组明显。因此

我们认为血必净可明显抑制烧伤导致的瀑布样效

应，抑制炎性反应递质的产生，抑制异常增加的血管

通透性，修复受损的组织细胞及器官。

研究中我们对 ＫＩＭ１和 ＮＡＧ与 ＢＵＮ、Ｃｒ进行
了相关性分析，结果表明，ＫＩＭ１和 ＮＡＧ与 ＢＵＮ、Ｃｒ
呈正相关，对 ＫＩＭ１和 ＮＡＧ也做了相关性分析，二
者之间的相关性系数达０７９６，Ｐ＜００１，提示两者
可以联合使用作为急性肾损伤早期的评估指标，且

血必净对烧伤患者合并急性肾损伤具有理想疗效，

其机制可能与降低尿ＫＩＭ１和ＮＡＧ的表达有关。
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［１３］朱生梁，何玉辉，叶洁星，等．健胃茶抗消化性溃疡复发的研究

［Ｊ］．中国中医急症，１９９６，５（６）：２５８２５９．
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