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磷酸肌酸联合灯盏花素治疗病毒性心肌炎６７例临床研究
王文刚 １，卜秀梅 ２△

（１． 沈阳医学院附属中心医院，辽宁沈阳１１００２４； ２． 辽宁中医药大学，辽宁沈阳１１００３２）
摘要：目的探讨磷酸肌酸联合灯盏花素注射液治疗病毒性心肌炎的临床疗效及其作用机制。方法将１３４例病毒性心肌炎患者随机分
为对照组和观察组，各６７例。对照组患者给予常规治疗＋磷酸肌酸治疗，观察组患者在对照组患者治疗基础上加用灯盏花素注射液治
疗，疗程均为２周。结果治疗后，两组患者肿瘤坏死因子－ α（ＴＮＦ － α）、白细胞介素６（ＩＬ － ６）、白细胞介素１７（ＩＬ － １７）、肌酸激酶同工
酶（ＣＫ － ＭＢ）、肌钙蛋白（ｃＴｎＴ）、丙二醛（ＭＤＡ）水平均显著降低（Ｐ ＜ ０． ０５），且观察组显著低于对照组同期（Ｐ ＜ ０． ０５）；两组患者治疗
后的白细胞介素３５（ＩＬ － ３５）和超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）水平均显著升高（Ｐ ＜ ０． ０５），且观察组显著高于对照组同期（Ｐ ＜ ０． ０５）；观察组
总有效率显著高于对照组（９４． ０３％比８０． ６０％，Ｐ ＜ ０． ０５）。结论磷酸肌酸联合灯盏花素注射液治疗病毒性心肌炎，可调节免疫平衡，
减轻炎症损伤，降低氧化应激反应，减少心肌损伤，提高临床疗效，值得临床推广。
关键词：病毒性心肌炎；磷酸肌酸；灯盏花素；临床疗效；作用机制
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病毒性心肌炎可由柯萨奇病毒、埃可病毒、脊髓灰
质炎病毒、腺病毒、流感病毒等导致，以柯萨奇Ｂ组病
毒感染最常见犤 １ 犦。病毒感染可导致心肌受到损伤或启动
自身免疫过程，导致心肌细胞出现变性、渗出、坏死等病
理变化，轻度感染即可表现出典型临床症状，重者可出
现心律失常、心源性休克、心力衰竭，甚至导致猝死，严
重威胁患者的生命安全犤 ２ 犦。病毒性心肌炎的治疗目前以
营养心肌、自由基清除、抗病毒等为主，磷酸肌酸为心肌
细胞保护剂，具有清除自由基和抑制心肌细胞凋亡等功
效，是治疗病毒性心肌炎的常用药物犤 ３ 犦。近年来的研究
显示，中医药辅助治疗病毒性心肌炎临床疗效确切，如

灯盏花素注射液，是从灯盏细辛中提取的混合物，具有
清除自由基、保护心肌缺血再灌注、抑制心肌凋亡等功
效，辅助治疗病毒性心肌炎可增强疗效，但目前对其作
用机制的研究多集中于自由基清除犤 ４ － ５ 犦。本研究中观察
了磷酸肌酸联合灯盏花素注射液对病毒性心肌炎患者
免疫反应的影响，进一步探讨灯盏花素注射液治疗该病
的临床疗效及作用机制，为临床治疗方案的选择提供参
考。现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：近期病毒感染史，有胸闷、心悸、心前区
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表１ 两组患者一般资料比较（ｎ ＝ ６７）
病情严重程度犤例牗％）犦组别 性别（男／女，例） 年龄（Ｘ ± ｓ，岁） 病程（Ｘ ± ｓ，ｄ）

对照组
观察组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

３７ ／ ３０
３４ ／ ３３
０． ２６９ ６
０． ６０３ ６

３９． ８５ ± １０． ２４
４０． ０５ ± １２． ８７
０． ０９９ ５
０． ９２０ ９

６． ７４ ± ３． ６１
６． ９４ ± ３． ８２
０． ３１１ ５
０． ７５５ ９

轻度
３３ 牗４９． ２５ 牘

３１ 牗４６． ２７ 牘

中度
１９ 牗２８． ３６ 牘

２２ 牗３２． ８４ 牘

０． ３１６ ５
０． ８５３ ６

重度
１５ 牗２２． ３９ 牘

１４ 牗２０． ９０ 牘

表２ 两组患者治疗前后细胞因子水平比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６７）
ＴＮＦ － α（ｐｇ ／ ｍＬ） ＩＬ － ６（ｐｇ ／ ｍＬ） ＩＬ － １７（ｐｇ ／ ｍＬ） ＩＬ － ３５（ｎｇ ／ Ｌ）组别

注：与本组治疗前比较， Ｐ ＜ ０． ０５。表３同。

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
１６８． ３２ ± ３５． ７６
１７３． ２８ ± ４１． ５２
０． ７４０ ９
０． ４６０ １

治疗后
１０８． ２５ ± ２３． ９０

６７． ３０ ± １８． ５９

１１． ０７０ ２
０． ０００ ０

治疗前
３６２． １５ ± ６５． １８
３７１． ５４ ± ５７． ６２
０． ８８３ ５
０． ３７８ ６

治疗后
２１４． ３６ ± ４０． ２３

１５１． ３８ ± ２４． ３５

１０． ９６２ ５
０． ０００ ０

治疗前
５６４． ３５ ± ４６． ７８
５６９． ０４ ± ５１． ３６
０． ５５２ ６
０． ５８１ ５

治疗后
２９５． ４２ ± ２６． １８

２６２． ３８ ± ２４． ０６

７． ６０６ ０
０． ０００ ０

治疗前
１６４． ３５ ± ３４． ６７
１５６． ９７ ± ３７． １４
１． １８９ ０
０． ２３６ ６

治疗后
３２２． ６７ ± ４１． ８５

３７７． ８５ ± ４３． ２７

７． ５０３ １
０． ０００ ０

表３ 两组患者氧化应激指标及心肌酶谱水平比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６７）
ＳＯＤ（Ｕ ／ ｍＬ） ＭＤＡ（μｍｏｌ ／ Ｌ） ＣＫ － ＭＢ（Ｕ ／ Ｌ） ｃＴｎＴ（μｇ ／ Ｌ）组别

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
５４． ３２ ± １３． ２７
５１． ２９ ± １２． ８０
１． ３４５ ２
０． １８０ ９

治疗后
９５． ６０ ± １５． ８６

１１４． ８０ ± １９． ６７

６． ２１９ ８
０． ０００ ０

治疗前
８． ９２ ± ０． ５７
９． ０３ ± ０． ４９
１． １９７ ９
０． ２３３ １

治疗后
４． １３ ± ０． ４７

３． ２４ ± ０． ３５

１２． ４３１ ６
０． ０００ ０

治疗前
３４． ８２ ± ４． ３５
３５． ８７ ± ５． ６９
１． ２００ ０
０． ２３２ ３

治疗后
１３． ７４ ± １． ９７

１０． ２１ ± １． ５４

１１． ５５５ ４
０． ０００ ０

治疗前
０． ５２ ± ０． １６
０． ５５ ± ０． １９
０． ９８８ ６
０． ３２４ ７

治疗后
０． １５ ± ０． ０７

０． ０７ ± ０． ０４

８． １２２ １
０． ０００ ０

疼痛等症状，经心电图、实验室、病原学等检查，均符合
《病毒性心肌炎诊断标准》犤 ６ 犦；年龄１８ ～ ６０岁，性别不
限；初次发病；患者对研究内容知情，愿意配合研究，并
签署知情同意书。

排除标准：β受体功能亢进，甲状腺功能亢进，二尖
瓣脱垂综合征，风湿性心肌炎，中毒性心肌炎，冠状动脉
粥样硬化性心脏病，结缔组织病，代谢性疾病，克山病
等；妊娠或哺乳期妇女；严重肝、肾功能障碍；恶性肿瘤；
对本研究所用药物过敏；精神疾病或严重认知障碍；已
纳入其他临床研究。

病例选择与分组：选择医院２０１５年１月至２０１７年
６月收治的病毒性心肌炎患者１３４例，采用随机数字表
法分为对照组和观察组，各６７例。两组患者的性别、年
龄、病程、病情严重程度等一般资料比较，差异无统计学
意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。
１． ２ 治疗方法

对照组患者给以卧床休息、吸氧、营养支持、抗病
毒、免疫治疗、抗心律失常等基础治疗，同时给予辅酶
Ｑ１０胶囊（广东宏远集团药业有限公司，国药准字
Ｈ１９９９９２５６，规格为每粒１０ ｍｇ）１０ ｍｇ，口服，３次／日，
注射用磷酸肌酸钠（哈尔滨莱博通药业有限公司，国药
准字Ｈ２００５４３５２，规格为每支１． ０ ｇ）２． ０ ｇ ＋ ２５０ ｍＬ
０． ９％氯化钠注射液静脉滴注，１次／日。观察组患者在

对照组患者治疗基础上加用灯盏花素注射液（广东京豪
医药科技开发有限公司，国药准字Ｚ２０００３３５１，规格为
每支５ ｍＬ ∶ ２０ ｍｇ）２０ ｍＬ ＋ ５％葡萄糖注射液２００ ｍＬ，静
脉滴注，２次／日。两组患者均以连续治疗２周为１疗程。
１． ３ 观察指标及疗效判定标准

实验室检查：治疗前后抽取患者空腹静脉血，采用
酶联免疫吸附法检测血清肿瘤坏死因子－ α（ＴＮＦ － α）、
白细胞介素６（ＩＬ － ６）、白细胞介素１７（ＩＬ － １７）、白细胞
介素３５（ＩＬ － ３５）水平，采用全自动生化仪检测肌酸激
酶同工酶（ＣＫ － ＭＢ）水平，采用免疫金标法检测心肌肌
钙蛋白（ｃＴｎＴ）水平，采用黄嘌呤氧化酶法检测超氧化物
歧化酶（ＳＯＤ）水平，采用硫代巴比妥比色法检测丙二醛
（ＭＤＡ）水平。

临床疗效犤 ７ 犦：显效为症状体征消失，心电图、心肌酶
谱等均恢复正常水平；有效为症状、体征、心电图、心肌
酶谱等均较治疗前明显改善；无效指未达有效水平或病
情有进展。总有效＝显效＋有效。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２３． ０统计学软件进行分析。计量资料以
Ｘ ± ｓ表示，行ｔ检验；计数资料以百分率表示，行χ２检
验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。
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表４ 两组患者临床疗效比较犤例（％），ｎ ＝ ６７ 犦

注：与对照组比较，χ２ ＝ ５． ４５７ ０， Ｐ ＝ ０． ０１９ ５ ＜ ０． ０５。

组别
对照组
观察组

显效
３０（４４． ７８）
４０（５９． ７０）

有效
２４（３５． ８２）
２３（３５． ３３）

无效
１３（１９． ４０）
４（５． ９７）

总有效
５４（８０． ６０）
６３（９４． ０３）

３ 讨论
病毒性心肌炎的发病机制尚未完全阐明，大多数研

究认为，病毒对心肌的直接损害和心肌损伤后的自身免
疫反应是导致病毒性心肌炎的主要致病机制，多种细胞
因子在心肌损伤过程中发挥重要作用犤 ８ 犦。ＩＬ － ６是炎性
反应的重要递质，病毒可刺激和诱导巨噬细胞、Ｔ细胞、
Ｂ细胞等产生大量ＩＬ － ６，血清ＩＬ － ６水平升高，会加重
心肌反应的炎性反应过程，增加心肌细胞损伤犤 ９ 犦。
ＴＮＦ － α具有多种生物学活性，主要由巨噬细胞和活化
的单核细胞产生，可启动炎症级联反应，是机体炎性反
应和损伤的重要调节因子，参与病毒性心肌炎的炎性过
程犤 １０ 犦。近年来的研究显示，辅助性Ｔ细胞１７（Ｔｈ１７细
胞）和调节性Ｔ细胞（Ｔｒｅｇ细胞）失衡是导致病毒性心肌
炎自身免疫反应的重要机制，病毒性心肌炎患者外周血
Ｔｈ１７数量与心肌损伤程度呈正相关，Ｔｈ１７细胞可分泌
ＩＬ － １７，促进巨噬细胞分泌ＩＬ － １β、ＩＬ － ６、单核细胞趋
化蛋白－ １、ＴＮＦ －α等多种炎性递质的产生，抑制ＩＬ － １７
表达，可减轻炎症程度和心肌损伤犤 １１ 犦。Ｔｒｅｇ细胞具有免
疫抑制作用的Ｔ细胞亚群，可分泌ＩＬ － ３５，抑制初始
ＣＤ４ ＋ Ｔ细胞向Ｔｈ１７细胞分化，抑制ＩＬ － １７表达，缓解
自身免疫反应诱导的炎性损伤犤 １２ 犦。研究显示，ＩＬ － ３５水
平与病毒性心肌炎患者血清ＣＫ － ＭＢ，ｃＴｎＴ，ＩＬ － １７水
平呈正相关，治疗有效的病毒性心肌炎患者血清ＩＬ － ３５
水平显著降低犤 １３ 犦。本研究中，观察组患者治疗后ＩＬ － ６，
ＴＮＦ － α，ＩＬ － １７水平低于对照组患者，ＩＬ － ３５水平高
于对照组患者，提示磷酸肌酸联合灯盏花素治疗病毒性
心肌炎可调节Ｔｈ１７ ／ Ｔｒｅｇ平衡，改善自我免疫反应，减
轻炎症损伤。

正常的心肌代谢可产生活性氧，心肌中含有的抗氧
化酶可清除或协助清除活性氧，使心肌细胞不受氧自由
基的损害，病毒性心肌炎患者心肌炎性反应可释放大
量活性氧，灭活抗氧化酶，激活自由基的一系列氧化反
应，有效地清除活性氧可减少其对心肌细胞的损伤，减
少细胞凋亡犤 １４ 犦。ＭＤＡ为过氧化脂质代谢产物，可诱导氧
化损伤和加重病情，ＳＯＤ可直接清除自由基，病毒性心
肌炎患者存在ＳＯＤ水平降低和ＭＤＡ水平升高犤 １５ 犦。施伟
林等犤 １６ 犦的研究显示，灯盏花素注射液可降低慢性阻塞
性肺疾病急性发作患者ＭＤＡ水平，提高ＳＯＤ水平和机
体抗氧化保护能力。付生弟等犤 ５ 犦的研究显示，灯盏花素
注射液联合参麦注射液治疗病毒性心肌炎可提高ＳＯＤ
活性，保护损伤的心肌。本研究中，观察组患者治疗后

ＭＤＡ水平低于对照组患者，ＳＯＤ水平高于对照组患者，
提示联合用药有助于清除自由基，减轻氧化应激反应，
与有关研究结果一致。

ＣＫ － ＭＢ主要分布心肌中，是经典的心肌损伤标志
物，病毒性心肌炎患者心肌损伤后，ＣＫ － ＭＢ大量释放
入血，导致ＣＫ － ＭＢ水平升高，是检测早期心肌炎的常
用指标犤 １７ 犦。ｃＴｎＴ为调节心肌组织收缩的结构蛋白，心肌
受到损伤时ｃＴｎＴ与肌原纤维分离释放入血，是心肌损
伤标志物之一，与心肌急性损伤程度呈正相关犤 １８ 犦。本研
究中，观察组患者治疗后的ＣＫ － ＭＢ和ｃＴｎＴ水平低于
对照组，总有效率高于对照组，提示联合用药可减少心
肌损伤，保护心肌，提高临床疗效。

综上所述，磷酸肌酸联合灯盏花素注射液治疗病毒
性心肌炎可调节免疫平衡，减轻炎症损伤，降低氧化应
激反应，减少心肌损伤，提高临床疗效，值得临床推广。
但本研究仍有不足，如纳入病例较少，且为单中心研究，
研究结论需纳入更多病例和多中心研究论证；病毒性心
肌炎的发病机制复杂，灯盏花素辅助治疗病毒性心肌炎
的详细机制尚待进一步研究。
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