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脓毒症性凝血病中西医研究进展
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【摘 要】：脓毒症是由感染引起的一种全身性炎症反应综合征，脓毒症性凝血病（SIC）是脓毒症导致的血管内皮细胞损伤和

凝血紊乱，是影响脓毒症患者预后的一个关键因素。临床上中西医结合治疗具有独特优势。本文综合现有文献，阐述当前脓毒症

性凝血病的中西医治疗研究进展，为临床治疗提供了参考和启示。
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引言

2016年发布的 Sepsis-3标准将脓毒症定义为，机体因感染

而引发调节机制失衡，最终造成危及生命的器官功能不全。在

确诊“脓毒症”的患者中，有 50%~70%存在凝血功能障碍，

这会导致多器官功能衰竭，同时提高患者死亡率，若未及时干

预，发展为弥散性血管内凝血（Disseminated Intravascular

Coagulation，DIC），患者病死率也随之增高。随着后续研究

的不断深入，未满足 DIC诊断标准，但凝血纤溶指标已经出现

异常的凝血病，备受医学研究者关注。中医药具有双向免疫调

节的优势，不仅可以提高人体的免疫功能，在炎症反应过度时

还可以抑制免疫反应，起到平衡免疫的作用。现就脓毒症性凝

血病的中西医研究近况作一简要综述。

1 脓毒症性凝血病的西医研究进展

1.1诊断标准

2019年，国际血栓与止血学会、欧洲心脏病学会，共同颁

布了针对脓毒症性凝血病(SIC)的诊疗指南[1]。2024年由我国发

布了《脓毒症性凝血病诊疗中国专家共识》，完善了我国 SIC

的诊疗规范[2]。现阶段国内 SIC的诊断目前以权威专家共识为

核心依据，明确推荐采用“中国 SIC”诊断标准开展临床诊断

工作，包括凝血酶原时间（PT）延长、血小板计数（PLT）减

少和 SOFA评分≥2分，3项评分的总和≥4分。

1.2发病机制

SIC的发病机制是从适度免疫血栓发展成过度血栓炎症的

过程。免疫血栓形成的发生由炎症失衡、血小板及凝血级联激

活、组织因子（TF）表达、内皮损伤、中性粒细胞胞外陷阱形

成（Neutrophil Extracellular Traps，NETs），以及各类免疫与

凝血功能紊乱共同驱动，这些基质由凝血因子、血小板及白细

胞协同形成，免疫血栓的形成限制了病原体的传播并起到局部

防御的作用[3]。

发病初期，C反应蛋白及多种炎症介质的浓度会迅速攀升，

加剧免疫系统的过度应答。其中，肿瘤坏死因子（TNF）、白

细胞介素-1β（IL-1β）等关键促炎因子出现爆发式释放，是驱

动“细胞因子风暴”这一危象的核心环节[4]。炎症信号可诱导

单核细胞与血管内皮细胞（ECs）大量表达 TF，大量释放的

TF会招募并激活循环中的凝血因子Ⅶ（FⅦ），二者形成的

TF-FⅦ（a）复合物将启动外源性凝血通路，进而催化凝血酶

的生成[5]。血小板对炎症及促凝血信号具有高度敏感性，在脓

毒症过程中有两种相关分子模式可依靠识别血小板表面的蛋

白酶激活受体实现血小板激活，一种是病原体相关分子模式

（PAMPs），其由入侵的病原体、内毒素和脂多糖等成分构成，

另一种是损伤相关分子模式（DAMPs）则由活化或凋亡细胞所

释放的核物质、组蛋白等构成；TF-FⅦ（a）复合物介导外源

性凝血途径，生成的凝血酶也可激活血小板[6]。活化的血小板

导致中性粒细胞活化，促使 NETs形成，NETs可直接激活血小

板，参与微血栓的形成，抑制纤溶系统[7]。

平衡的纤溶功能可通过血栓形成实现滞留病原体的清除，

但脓毒症导致凝血过度且血栓溶解能力下降，SIC的特征表现

为凝血因子活性增强、内皮功能障碍，以及凝血-纤溶平衡紊乱，

最终引发过度血栓形成[8]。这种失调的免疫血栓形成状态被称

为血栓炎症，是脓毒症和其他严重凝血障碍疾病发生的基础[9]。

1.3西医治疗

2024年《脓毒症性凝血病诊疗中国专家共识》建议对 SIC，

主要遵循包括抗凝、抗炎、抗感染以及预防稀释性凝血的“三

抗一防”治疗原则。

1.3.1抗凝治疗

抗凝时机的准确把握，是 SIC患者精准施治的核心。现阶
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段常用药物包括肝素类药物、直接凝血酶抑制剂等药物。（1）

肝素：肝素作为一种天然抗凝血物质，在临床上广泛应用。何

丹[10]等通过Meta分析系统评价低分子肝素对脓毒症患者预后

及出血风险的影响，发现低分子肝素治疗可以降低脓毒症患者

28天病死率脓，其中脓毒症合并急性肺损伤患者疗效最为明

显，并且可降低脓毒症患者 DIC的发生率，但增加轻度出血发

生率。（2）丝氨酸蛋白酶抑制剂:甲磺酸萘莫司他属于一类合

成型丝氨酸蛋白酶抑制剂，可发挥抗凝、抑制血小板聚集与抗

炎等作用。萘莫司他对接受血液净化的脓毒症患者的死亡率起

有效降低作用。林青伟等[11]报道 1 例泌尿系结石并感染导致

SIC的病例，采用甲磺酸萘莫司他抗凝联合血液净化治疗方案

后，患者血栓弹力图普通杯凝血时间（R）及部分活化凝血酶

原时间（APTT）控制在基线值的 1.5～2.0倍,均明显延长。

1.3.2抗炎治疗

目前较为集中的方案包括糖皮质激素、免疫球蛋白、维生

素 C、乌司他丁以及血液净化。

（1）糖皮质激素具有显著的抗炎作用,能够有效抑制脓毒

性休克引起的过度炎症反应。一项临床研究发现，小剂量糖皮

质激素可降低脓毒性休克 90天病死率和不良反应[12]。

（2）一项回顾性研究显示，输注多价免疫球蛋白制剂（含

高 IgM、IgA的 IgG混合制剂）能显著改善患者生存率，这得

益于其与中性粒细胞及补体的相互作用，进而预防了患者凝血

紊乱、器官衰竭发生[13]。

（3）维生素 C 能够维持毛细血管的正常通透性、缓解损

伤，并发挥一定的抗菌作用。已有研究显示[14]，脓毒症患者血

浆维生素 C多低于 11μmol/L，这提示患者常合并有维生素 C

缺乏，通过经静脉途径给予氢化可的松、维生素C、硫胺素，可降

低严重脓毒症患者死亡率，同时改善其 72小时 SOFA评分。

（4）乌司他丁临床上主要用于急性胰腺炎，改善脓毒症

患者的炎症反应亦有效果。一项研究发现，乌司他丁治疗显著

降低患者降钙素原(PCT)、C-反应蛋白(CRP)水平，减轻重症脓

毒症患者机体的炎性损伤，改善血流，保护患者的心肾功能[15]。

（5）一项随机对照研究[16]，旨在探讨连续性肾脏替代治

疗（Continuous Renal Replacement Therapy，CRRT）对脓毒症

患者凝血功能的影响，其结果表明，在连续接受七天 CRRT治

疗后，该组患者的凝血酶原时间（PT）、血浆纤维蛋白原（FIB）

及 D-二聚体（D-Dimer）、APTT 水平，其数值更趋近于正常

参考范围。

1.3.3抗感染治疗

积极有效的抗感染治疗对 SIC患者的预后至关重要。在使

用抗生素染治疗时，需监测 SIC患者的凝血功能。一项回顾性

研究发现，替加环素可导致 FIB水平显著降低、PT、APTT 延

长[17]。有研究发现，危重症患者在使用头孢哌酮钠舒巴坦钠后

普遍出现了凝血功能异常，相关的凝血障碍可表现为 PT显著

延长，同时会加重患者肝肾的损伤[18]。

2 脓毒症性凝血病的中医研究进展

2.1中医病因病机

2019年发布的《中医内科临床诊疗指南——脓毒症》认为，

脓毒症归于中医学“外感高热”、“神昏”等范畴[19]。同时该

指南认为，脓毒症的发病机制与正气不足、外邪入侵、抗邪能

力不足有关，进而导致热毒内陷，毒热、瘀血、痰浊内阻等病

理变化，导致血瘀的形成。结合各医家观点，SIC多属于“血

瘀证”范畴，临床上常见证型包括热毒血瘀型、气虚血瘀型、

痰浊血瘀型，中医治则常以化瘀解毒、益气扶正为主[20]。

2.2中医治疗

中医药在 SIC的防治中占有一席之地。临床观察发现，瘀

血证组与 PT 呈负相关（P<0.05），这表明瘀血证脓毒症患者

处于高凝状态，凝血功能异常与瘀血证候密切相关[21]。相关实

验研究证明，脓毒症动物模型组的全血黏度、红细胞聚集指数

与血浆黏度较健康组显著升高[22]。这种血流动力学的改变，与

中医“瘀血”微观辨证指标高度对应。

（1）血必净注射液：血必净注射液以血府逐瘀汤为基础。

对“炎症、凝血功能”可进行干预，实现脓毒症相关死亡率的降低，

在《中国脓毒症/脓毒性休克急诊治疗指南(2018)》[23]中被推荐

联合抗感染使用。一项旨在综合评价血必净注射液对凝血功能

障碍疗效的Meta分析[24]表明，血必净组治疗凝血功能障碍的

有效性更好，28天死亡率及 ICU住院天数呈下降趋势。

（2）参附注射液：参附注射液可以改善血流动力学、内

皮功能及炎症反应。有实验发现参附注射液可改善脓毒性休克

患者微循环状态，增加血流及组织灌注，其作用机制与激活

AKT通路促进血管舒张有关[25]。郭倩等[26]发现，参附注射液

可抑制 IKBα/NF-κB信号通路活化，改善脓毒症诱发的凝血功

能障碍。

（3）生脉注射液：生脉注射液源于经典古方“生脉散”，

可改善血液循环，减轻血瘀症状。相关实验证明，生脉注射液

可促进脓毒症大鼠模型血液循环，改善血液粘度，对脓毒症状

态下血管内皮细胞损伤起修复作用[27]。郭楠[21]等根据“气为血

之帅，血为气之母”的中医理论，提出“气血理论改善凝血功

能障碍”观点，通过临床研究证实，生脉注射液联合常规治疗

方案，可显著改善脓毒症凝血功能障碍患者的预后。

3 中西医结合治疗

中西医结合治疗 SIC已成为当前研究的热点。血必净注射

液联用碳青霉烯类抗生素与常规西医治疗，可显著改善其呼吸

频率、心率、体温及平均动脉压等多项生命体征，有助于控制

全身炎症，抑制休克与器官功能衰竭的进程，进而改善临床结

局，提高生存率[28]。在抗感染等常规西医治疗基础上加用清瘟
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败毒饮可有效改善患者病情的严重程度，降低中医证候积分，

APACHEII评分及 SOFA评分[29]。

4 小结与展望

综上，当前国内现代医学明确了以“中国 SIC”诊断为标

准，揭示了“免疫血栓到血栓炎症”的发病逻辑，及“三抗一

防”的治疗原则。中医结合各医家观点，将脓毒症性凝血病归

属于“血瘀证”范畴，以活血化瘀、益气扶正为核心治法。中

西医结合医学发展迅速，临床效果可观，未来提高脓毒症及脓

毒症性凝血病的救治效果研究方向可能向中西医结合聚焦，真

正发挥中西医结合治疗的优势。
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