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胸腺肽 α１ 联合乌司他丁免疫调节治疗脓毒症的效果

孙青松，吴金海

（南阳市第一人民医院，南阳　 ４７３０００）

摘要　 目的 观察胸腺肽 α１ 联合乌司他丁免疫调节治疗脓毒症（ＳＳ）的临床效果。 方法 采用摸球法将 １１０

例 ＳＳ 患者分为两组，每组 ５５ 例。 对照组采用拯救脓毒症战役（ＳＳＣ）经典治疗，观察组采用胸腺肽 α１ 联合乌

司他丁免疫调节治疗，比较两组患者的临床疗效、炎症因子、健康状况调查表（ＳＦ⁃３６）评分、血气指标。 结果

治疗后，观察组的有效率 ９８．１８%，高于对照组的 ８１．８２%，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。 治疗 １０ ｄ 后，两组血

气指标水平相比，观察组 ＰａＯ２、ＳａＯ２ 的水平均高于对照组，ＰａＣＯ２ 水平低于对照组（Ｐ＜０．０５）；治疗 １０ ｄ 后，观

察组 ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＰＣＴ、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 的水平均低于对照组（Ｐ＜ ０． ０５）；治疗 １０ ｄ 后，观察组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、

ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋的水平均低于对照组（Ｐ＜０．０５）；观察组 ＳＦ⁃３６ 评分高于对照组（Ｐ＜０．０５）。 结论 应用胸腺肽 α１

联合乌司他丁治疗 ＳＳ 效果确切，能快速改善患者血气指标与免疫功能，控制炎症反应，利于预后。
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　 　 脓毒症（ ｓｅｐｓｉｓ ｓｙｎｄｒｏｍｅ， ＳＳ）是炎症反应综合

征，该病的发生与感染有关，且发病率较高，随着患

者病情加重会出现多器官功能障碍［１］。 脓毒症发病

机制复杂，虽然早期进行液体复苏、营养支持取得进

展明显，但死亡率较高，这使脓毒症治疗受到阻碍，

因此必须采取针对性治疗用以改善免疫功能紊

乱［２－３］。 ＳＳ 患者主要表现为全身的炎症反应，且合

并严重的免疫抑制异常，由于脓毒症免疫功能紊乱

十分复杂，所以联合治疗发展前景良好［４］。 胸腺肽

α１ 是一种免疫刺激剂，用于脓毒症治疗可发挥调节

作用，药物进入人体后直接对天冬氨酸特异性半胱

氨酸蛋白酶发挥作用，促进淋巴细胞分化的同时对

特异性免疫细胞进行抑制，有效改善免疫麻痹［５］。

乌司他丁可有效抗击氧自由基与不同蛋白酶，主要

针对炎症介质发挥作用，持续用药能强效抑制炎症

介质释放，在降低人体炎症反应的同时保证用药安

全性［６－７］。 本研究探讨胸腺肽 α１ 联合乌司他丁免

疫调节治疗脓血症的效果。

１　 资料与方法

１．１　 一般资料

选取 ２０２１ 年 １ 月至 ２０２１ 年 １２ 月南阳市第一人

民医院收治的 １１０ 例 ＳＳ 患者作为研究对象，采用摸

球法将患者分为两组，每组 ５５ 例。 对照组男 ２９ 例，

女 ２６ 例；年龄 １９～６６ 岁，平均（３８．７±６．３）岁；发病时

间 ５～２５ ｄ，平均（１０．６±１．０）ｄ；体质量 ４５ ～ ８９ ｋｇ，平

均（６８．１±２．１） ｋｇ；体质量指数（ＢＭＩ）１７ ～ ２２ ｋｇ ／ ｍ２，

平均（１８．８±１．２） ｋｇ ／ ｍ２。 观察组男 ３１ 例，女 ２４ 例；

年龄 ２０ ～ ６４ 岁，平均（３８．８ ± ６．３） 岁；发病时间 ５ ～

２８ ｄ，平均 （１０． ５ ± １． １） ｄ；体质量 ４６ ～ ８７ ｋｇ，平均

（６８．２± ２． ２） ｋｇ； ＢＭＩ １７ ～ ２２ ｋｇ ／ ｍ２，平均 （ １８． ７ ±

１．２）ｋｇ ／ ｍ２。两组一般资料无统计学差异（Ｐ＞０．０５），

具有可比性。 本研究经南阳市第一人民医院医学伦

理委员会审核批准（ＮＹ２０２１０１１５）。

纳入标准：①经诊断确诊为 ＳＳ；②患者及家属对

本研究知情，双方协商后签署入组同意书；③患者认

知功能正常，无重大手术史。

排除标准：①合并重大疾病，包括肝衰竭、肾脏

损伤等；②存在精神疾病症状；③对本次治疗药物过

敏；④近期接受其他药物治疗。

１．２　 方法

对照组采用经典 ＳＳＣ 治疗。 按照国际 ＳＳＣ 会议

制定的脓毒症治疗指南予以经典治疗，为患者早期

予以液体复苏、机械通气、肾脏替代等治疗。 观察组

采用胸腺肽 α１（海南双成药业股份有限公司，国药

准字：Ｈ２２０２６３８０）联合乌司他丁（广东天普生化医

药股份有限公司，国药准字：Ｈ２００４０４７６）免疫调节治

疗。 患者静脉滴注乌司他丁针，每次 ２００ ０００ Ｕ，每日 ２

次，持续滴注 ４ ｄ 后改为每次静脉滴入 １００ ０００ Ｕ，每日

２ 次，持续 ６ ｄ。 胸腺肽α１ 每次皮下注射 １．６ ｍｇ，每日 ２

次，持续 ４ ｄ 后改为每日 １ 次，持续 ６ ｄ。

１．３　 观察指标

①监测 ＳＳ 患者治疗前后的血气指标，利用

ＡＢＬ⁃９０ 血气分析仪对患者二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）、

氧分压（ＰａＯ２）、血氧饱和度（ＳａＯ２）的指标进行监测

并记录。 ②采集患者空腹状态下静脉血 ３ ｍＬ，将其

平均分为 １ 号试管和 ２ 号试管，以 ３ ２００ ｒ ／ ｍｉｎ 的速

度离心 ３ ｍｉｎ，取上清液，检测超敏 Ｃ 反应蛋白（ｈｓ⁃

ＣＲＰ）、降钙素原（ＰＣＴ）、白介素⁃６（ ＩＬ⁃６）、肿瘤坏死

因子⁃α（ＴＮＦ⁃α）的水平。 ③采集患者空腹状态下静

脉血３ ｍＬ，将其平均分为 １ 号试管和 ２ 号试管，以

３ ２００ ｒ ／ ｍｉｎ的速度离心 ３ ｍｉｎ， 取上清液， 检测

·７２１·
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ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋的水平，并计算 ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋的值。

④评估患者的治疗效果，分为显效、有效与无效。 显

效：患者炎症因子、Ｔ 细胞淋巴亚群、血气指标水平

均恢复正常。 有效：患者上述指标水平有所恢复，但

尚未恢复到正常水平。 无效：与治疗前相比，患者各

项指标并未得到显著缓解。 ⑤健康状况调查表

（ＳＦ⁃３６）包含 ８ 个评估指标，综合评估患者生活状

况，每个指标总分 １００ 分，评分与患者生活质量成正

比。

１．４　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ ２２．０ 统计软件分析数据，计量资料以

（�ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ 检验；计数资料以样本量 ｎ、样本

量占比（%）表示，采用 χ２ 检验。 Ｐ＜０．０５ 表示差异

具有统计学意义。

２　 结果

２．１　 血气指标

治疗前，两组 ＰａＣＯ２、ＰａＯ２、ＳａＯ２ 的水平差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）；治疗 １０ ｄ 后，与对照组相比，

观察组的 ＰａＯ２、 ＳａＯ２ 水平较高， ＰａＣＯ２ 水平较低

（Ｐ＜０．０５），结果如表 １ 所示。

表 １　 两组血气指标比较

组别 ｎ ／例
ＰａＯ２ ／ ｍｍＨｇ

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

ＳａＯ２ ／ %

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

ＰａＣＯ２ ／ ｍｍＨｇ

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

观察组 ５５ ５４．５２±４．３２ ８３．５６±６．８１∗ ７９．２６±７．４１ ９１．８２±６．４１∗ ６６．９４±６．２３ ４１．２８±５．３２∗

对照组 ５５ ５５．７２±６．５０ ６９．２８±８．１１∗ ７９．０２±６．３５ ８６．８５±５．５６∗ ６６．４７±５．３２ ５４．２１±６．５２∗

ｔ １．１４ １０．００ ０．１８ ４．３４ ０．４３ １１．４０

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ＜０．０５。

２．２　 炎症因子指标

治疗前，两组 ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＰＣＴ、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 的水平

比较，无统计学差异（Ｐ＞０．０５）；治疗 １０ ｄ 后，观察组

ｈｓ⁃ＣＲＰ、ＰＣＴ、ＩＬ⁃６、ＴＮＦ⁃α 的水平均比对照组低（Ｐ＜

０．０５），结果如表 ２ 所示。

表 ２　 两组炎症因子指标比较

组别 ｎ ／例
ｈｓ⁃ＣＲＰ ／ （ｍｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗 １０ ｄ 后后

ＰＣＴ ／ （ｐｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

ＩＬ⁃６ ／ （ｎｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

ＴＮＦ⁃α ／ （ｎｇ ／ Ｌ）

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

观察组 ５５ ７６．１１±６．１５ ２８．３２±５．７１∗ ８．３８±１．６０ ４．１９±１．０６∗ ９６．９３±７．４２ ３８．２７±５．７７∗ ９２．３４±８．２１ ４２．３７±７．４０∗

对照组 ５５ ７６．７２±７．８１ ４２．４７±６．４０∗ ８．５４±２．２３ ６．８４±１．２０∗ ９７．７５±９．４１ ５１．８９±６．５５∗ ９２．５９±９．４１ ６５．６３±１０．８９∗

ｔ ０．４６ １２．２４ ０．４３ １２．２７ ０．５１ １１．５７ ０．１５ １３．１０

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ＜０．０５。

２．３　 免疫功能指标

两组 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋比较，差异

均无统计学意义（Ｐ＞ ０． ０５）；治疗 １０ ｄ 后，观察组

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋、ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋的水平均比对照组低

（Ｐ＜０．０５），结果如表 ３ 所示。

·８２１·
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表 ３　 两组免疫功能指标比较

组别 ｎ ／例
ＣＤ３＋ ／ %

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

ＣＤ４＋ ／ %

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

ＣＤ８＋ ／ %

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

ＣＤ４＋ ／ ＣＤ８＋

治疗前 治疗 １０ ｄ 后

观察组 ５５ ７６．１１±６．１５ ２８．３２±５．７１∗ ８．３８±１．６０ ４．１９±１．０６∗ ９６．９３±７．４２ ３８．２７±５．７７∗ ９２．３４±８．２１ ４２．３７±７．４０∗

对照组 ５５ ７６．７２±７．８１ ４２．４７±６．４０∗ ８．５４±２．２３ ６．８４±１．２０∗ ９７．７５±９．４１ ５１．８９±６．５５∗ ９２．５９±９．４１ ６５．６３±１０．８９∗

ｔ ０．４６ １２．２４ ０．４３ １２．２７ ０．５１ １１．５７ ０．１５ １３．１０

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ＜０．０５。

２．４　 治疗效果

观察组总有效率为 ９８． １８%，高于对照组的

８１．８２%（Ｐ＜０．０５），结果如表 ４ 所示。

表 ４　 两组治疗效果比较

组别 ｎ ／例 显效 ／例 有效 ／例 无效 ／例 总有效率 ／ %

观察组 ５５ ２６ ２８ １ ９８．１８

对照组 ５５ ２５ ２０ １０ ８１．８２

χ２ ８．１８

Ｐ ＜０．０５

２．５　 ＳＦ⁃３６评分情况

治疗前，两组 ＳＦ⁃３６ 评分情况比较，无统计学差

异（Ｐ＞０．０５）；治疗后，观察组 ＳＦ⁃３６ 中的 ８ 个评估指

标评分均比对照组高（Ｐ＜０．０５），结果如表 ５ 所示。

表 ５　 两组 ＳＦ⁃３６ 评分情况比较

组别 ｎ ／例
生理功能 ／分

治疗前 治疗后

躯体功能 ／分

治疗前 治疗后

机体疼痛 ／分

治疗前 治疗后

一般健康 ／分

治疗前 治疗后

观察组 ５５ ６４．２３±２．２４ ８８．６１±９．５９∗ ６５．３６±７．７１ ８８．５５±９．５１∗ ６６．３１±１０．２９ ８９．６６±９．６４∗ ６８．５８±５．６２ ８８．９５±５．６０∗

对照组 ５５ ６４．３５±４．２０ ７２．５５±８．５１∗ ６５．４２±８．２９ ７３．５１±８．６０∗ ６６．３１±１０．３０ ７１．６６±８．３２∗ ６８．５８±６．２９ ７２．５８±１０．２３∗

ｔ ０．１８７ ９．２８９ ０．０３９ ８．６９９ ０ １０．４８３ ０ １０．４１

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

组别 ｎ ／例
精力 ／分

治疗前 治疗后

社会功能 ／分

治疗前 治疗后

情感角色 ／分

治疗前 治疗后

心理健康 ／分

治疗前 治疗后

观察组 ５５ ６８．２４±２．４９ ８５．６６±６．５９∗ ６７．５６±３．６０ ８９．６４±９．７２∗ ６２．３９±５．６２ ８６．９６±８．６１∗ ６８．６８±５．５１ ８９．６２±５．６２∗

对照组 ５５ ６８．６５±５．５０ ７１．５８±９．７３∗ ６７．９３±４．４１ ７２．５８±６．７９∗ ６２．４０±５．５９ ７２．６２±６．６８∗ ６８．７２±５．５９ ７２．５８±５．５９∗

ｔ ０．５０４ ８．８８６ ０．４８２ １０．６７１ ０．００９ ９．７５９ ０．０３８ １５．９４３

Ｐ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５

　 　 注：与治疗前比较，∗Ｐ＜０．０５。

３　 讨论
近年，ＳＳ 的发病率逐年上升，且以老年患者为

主，年龄越大死亡率越高。 ＳＳ 患者病情的加重会危

及重要器官，甚至引发患者死亡［８］。 早诊断、早治疗

·９２１·
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是控制 ＳＳ 患者病情的关键，近年来临床医学技术不

断提高，临床常采用大规模抗感染疗法对 ＳＳ 患者进

行治疗，但此疗法只能短期缓解患者的不良症状，无

法根治疾病。 临床实践表明，胸腺肽 α１ 联合乌司他

丁在治疗 ＳＳ 中具有良好的效果［９－１０］。

胸腺肽 α１ 是一种白色疏松的块状药物，临床将

其制成溶液后以皮下注射的形式给药。 胸腺肽 α１

进入人体后直接对 Ｔ 淋巴细胞发挥作用，Ｔ 淋巴细

胞成熟后可促使 ＩＬ⁃３、ＴＮＦ⁃α 的水平升高，同时细胞

表面的淋巴因子受体水平也不断提高［１１－１２］。 胸腺肽

α１ 激活 ＣＤ４ 细胞后，能够增加前 ＮＫ 细胞的聚集，

有效激发淋巴细胞对病原体的作用，进而增强机体

的免疫功能。 胸腺肽 α１ 在人体胸腺组织中大量分

布，同时还在淋巴组织、非淋巴组织中存在，基于胸

腺肽 α１ 的酸多肽结构，其分泌与释放并不受其他激

素调节的影响［１３－１４］。 现阶段，有关胸腺肽 α１ 在人

体发挥免疫作用的机制尚不明确，但多项研究［１５－１６］

均表明胸腺肽 α１ 的免疫调节作用显著，是一种公认

的免疫增强调节剂，在人体免疫应答过程中极为重

要。 胸腺肽 α１ 用于 ＳＳ 治疗的免疫调节是通过 Ｔ 细

胞实现的，持续用药能快速增加体内 Ｔ 细胞水平，实

现对炎性因子释放的强效抑制。 胸腺肽 α１ 对肿瘤

有良好的抑制作用，是因为胸腺肽 α１ 能促使淋巴细

胞的快速生成，Ｔ 淋巴细胞增多后可促进巨噬细胞、

Ｂ 淋巴细胞分化，进而提高人体的免疫能力。 胸腺

肽 α１ 作为抗炎因子，可增强 Ｔ 细胞的数量、活性，增

强吞噬功能，清除人体病毒与细菌，不仅能调节免疫

功能，还能抑制炎症因子的释放，控制炎性反应，避

免人体发生不必要的损伤。 胸腺肽 α１ 在胸腺生成

素中具有活性，通过刺激内源性 ＩＦＮ⁃γ 分泌，有效作

用于 Ｔ 淋巴细胞与免疫系统［１７－１８］。 胸腺肽 α１ 作为

一种短肽分子，是由 ２８ 种氨基酸构成，可采用化学

工程固相方式合成，纯度高，用药前无须皮试，生物

化学分子式明确，含量稳定，保质期长，具有免疫调

节与抗炎作用，在脓毒症的治疗中，可有效改善患者

免疫功能。

乌司他丁是一种蛋白酶抑制剂，能够有效抑制

蛋白酶等诸多胰酶活性，可有效抑制溶酶体酶的释

放，同时稳定溶酶体膜，还可有效抑制心肌因子的出

现［１９］。 乌司他丁可有效预防器官损伤、功能衰竭，

有效降低酵母多糖诱导的血清中 ＴＮＦ⁃α、ｓＩＣＡＭ⁃１ 的

上升，抑制多糖诱导的生化与组织学异常发展［２０］。

虽然乌司他丁可有效改善脓毒症引起的各类症状，

但是该药物无法发挥根本性的治疗，仅具有辅助作

用，因此本研究将其与胸腺肽 α１ 联合应用［２１］。

贾明雅等［２２］研究结果表明，人体中免疫抑制与

脓毒症病情进展有必然联系，ＳＳ 患者发病期间会不

断释放炎性因子，进而诱导并刺激免疫细胞的凋亡，

使患者机体受到免疫抑制；胸腺肽 α１ 能有效对机体

的免疫功能进行调节，持续用药能有效加强机体抗

感染的免疫能力。 贾明雅等［２２］ 研究中，观察组脓毒

症患者予以胸腺肽 α１ 联合乌司他丁治疗后，患者的

血气指标、炎症因子及免疫功能均得到明显改善，这

与本研究结果具有相似性。 此外，本研究还对比治

疗后两组患者的 ＳＦ⁃３６ 评分，观察组各项评分均高

于对照组，说明两种药物联合能有效提升患者的生

活质量。

４　 结论
胸腺肽 α１ 与乌司他丁联合用于 ＳＳ 患者的治

疗，可改善患者血气指标、炎症因子及免疫功能，优

化患者预后，效果确切。
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