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胸腺肽类药物在脓毒症患者中的应用研究进展*
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摘要：目的 促进胸腺肽类药物在脓毒症患者中的合理应用。方法 从来源、剂型、储存条件、适应证、药代动力学参数等方面进行比

较。结果 胸腺肽分为口服和注射剂型，储存于凉暗处（避光且不超过 20 ℃），主要从健康小牛等动物胸腺中提取，是一种具有生理活

性的多肽类药物，变态反应发生率较高，不建议作为首选。胸腺法新为化学合成药物，活性中心 28肽与人体天然的胸腺肽 α1结构一

致，仅有注射剂型，目前国内批准的适应证仅为慢性乙型肝炎、增强机体免疫力、增加免疫损伤患者对病毒性疫苗的应答，2～8 ℃避光

保存。胸腺五肽为化学合成药物，仅有注射剂型，血浆半衰期为 30 s，腹腔半衰期为 3. 5～7. 0 min，需每日 1次或隔日 1次使用，使用

前均应询问患者过敏史，谨慎用药。结论 胸腺法新、胸腺肽、胸腺五肽具有不同的药物特性，安全性也各不相同。临床应合理选用胸

腺肽类药物，并通过药学监护，实现安全用药。
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Research Progress of Thymic Polypeptides in Patients with Sepsis
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AbstractAbstract：：Objective To promote the rational application of thymic polypeptides in patients with sepsis. Methods The sources，
dosage forms，storage conditions，indications and pharmacokinetic parameters were compared. Results Thymosin was divided into oral
and injection dosage forms，which was stored in a cool and dark place（away from light and no more than 20 ℃）. It was mainly
extracted from the thymus of healthy calves and other animals and was a kind of polypeptide drug with physiological activity.
However，It had a high incidence of allergy and was not recommended as the first choice. Thymalfasin was a chemical synthetic
drug，whose active center 28 peptide was consistent with the structure of human natural thymic peptide α1 and only had an injection
dosage form. At present，the only indications of thymalfasin approved in China were chronic hepatitis B，enhancing body immunity
and increasing the response of patients with immune injury to viral vaccine. It should be stored away from light at 2 - 8 ℃ .
Thymopentin（TP5） was a chemical synthetic drug with an only injection dosage form. The plasma half - life of TP5 was 30 s and
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the abdominal half - life was 3. 5 - 7. 0 min，it needed to be used once a day or once every other day. Before use，the patient′s
history of allergy should be asked and the drug should be used with caution. Conclusion Thymalfasin，thymosin and TP5 have
different drug characteristics and safety. Hospitals should reasonably select thymic polypeptides and do a good job in pharmaceutical
care to realize safe medication.
Key wordsKey words：：thymic polypeptides；sepsis；thymosin；thymalfasin；thymopentin；research progress

脓毒症是指宿主对感染产生的失控反应，并出现
危及生命的器官障碍［1］，由严重感染引起，烧伤、创伤、
手术及免疫功能低下后该疾病进展迅速，如不及时控
制，将发展为伴有多脏器功能衰竭的脓毒症休克，病死
率高。脓毒症患者除呼吸衰竭、血流动力学不稳定、多
脏器功能衰竭外，免疫功能低下是疾病进展的重要因
素，故该类疾病的治疗包括抗感染、维持血流动力平
衡、营养支持和免疫疗法。胸腺肽类药物通过提高人体
免疫细胞的数量和作用，治疗免疫力低下疗效良
好［2 - 3］。为此，查阅相关文献，综述了胸腺肽类药物在脓
毒症患者中的应用进展。
1 常用胸腺肽类药物

胸腺肽类药物在临床广泛用于辅助肿瘤放化疗，
以及自身免疫性疾病、T淋巴细胞缺陷、可能危及生命
的病毒感染疾病的预防［4 - 6］。我国常用的胸腺肽类药物
包括胸腺法新、胸腺肽、胸腺五肽，详见表1。

胸腺肽：分为口服和注射剂型，储存于凉暗处（避
光且不超过 20 ℃），主要从健康小牛等动物胸腺中提
取，是一种具有生理活性的多肽类药物。应用于肿瘤患
者辅助放化疗时，其提高免疫功能的疗效良好［7 - 8］；应
用于反复感染的儿童时，联用抗菌药物可显著缩短感
染疗程［9 - 10］；应用于老年慢性支气管炎急性发作期时，
作为辅助治疗可显著改善临床症状，提高患者的生活
质量［11 - 13］。故胸腺肽在临床应用时多为联合辅助用
药，可增强患者的免疫力，缩短治疗疗程。

胸腺法新：为化学合成药物，活性中心28肽与人体天
然的胸腺肽α1结构一致，仅有注射剂型，目前国内批准的
适应证仅为慢性乙型肝炎（简称乙肝）、增强机体免疫力、

增加免疫损伤患者对病毒性疫苗的应答，2～8 ℃避光保
存。用于肿瘤并发肺部感染的重症患者时，可通过提高免
疫力，减轻感染，引起免疫抑制，缩短疗程［14］。但该药物适
应证较窄，存在临床超适应证用药情况［15］，故应注意超药
品说明书使用的安全性评价，监测不良反应。

胸腺五肽：为化学合成药物，仅有注射剂型，血浆
半衰期为 30 s，腹腔半衰期为 3. 5～7. 0 min，需每日 1次
或隔日 1次使用。应用于结核性胸膜炎患者时，在常规
治疗基础上使用胸腺五肽有利于消除胸腔积液［16］；应
用于慢性乙肝患者时，胸腺五肽联用阿德福韦酯可增
强抗乙肝病毒的疗效，有助于消除病毒［17］。该药物半衰
期较短，给药不便，但国内部分生产厂家价格较低，故
扩大了临床药物选择的范围。

胸腺肽和胸腺五肽药品说明书规定，低于 18岁者
慎用；胸腺法新国产药未对年龄作出要求，而进口药则
表明对于慢性乙肝患者使用年龄应不低于 18岁。故儿
童应谨慎使用胸腺肽类药物。
2 胸腺肽类药物在脓毒症患者中的应用

脓毒症尤其是脓毒症休克进展期，体内大量淋巴
细胞凋亡，在疾病发展过程中，T淋巴细胞、B淋巴细胞、
CD4 +细胞、抗原提呈细胞等免疫因子凋亡造成患者体
内抗体减少。免疫细胞减少，无法增殖，对侵入的病原
体无法有效地进行免疫应答，从而导致免疫抑制［18］。胸
腺肽类药物可刺激 T淋巴细胞功能，使其分化成熟，尤
其是联合用药时可改善患者的基础状况，降低病死率。
脓毒症由炎性反应引起多器官功能衰竭，胸腺肽通过
调节内分泌细胞因子网格作用，减轻细胞因子所致的
炎性损伤，同时可作用于下丘脑 - 垂体 - 肾上腺双向

表1 胸腺肽、胸腺法新、胸腺五肽的临床应用特点

Tab. 1 Clinical application characteristics of thymosin，thymalfasin and thymopentin

药品名称

胸腺肽

胸腺法新

胸腺五肽

来源

从健康小牛等动

物胸腺中提取

化学合成

化学合成

剂型

粉 针 剂 、注 射

剂、肠溶片、

肠溶胶囊

粉针剂

粉针剂、注射剂

给药途径

口服、肌肉注射、静

脉滴注、皮下注射

皮下注射

肌肉注射、静脉注

射、肌肉注射、皮

下注射

储存条件

凉暗处（避光且

不超过20 ℃）

2～8℃避光保存

凉暗处（避光且

不超过20 ℃）

适应证

慢性乙型肝炎、各种原发性或继发性

T淋巴细胞缺陷病、某些自身免疫

性疾病、各种细胞免疫功能低下的

疾病、肿瘤辅助治疗

慢性乙型肝炎、免疫损伤者的疫苗

增强剂

18岁以上慢性乙型肝炎、各种原发性

或继发性 T淋巴细胞缺陷病、某些

自身免疫性疾病、各种细胞免疫功

能低下疾病、肿瘤辅助治疗

用法用量

皮下或肌肉注射，每次10～20 mg，每日1次或遵医嘱；静脉滴注，每次

20～80 mg，溶于 500 mL 0. 9%氯化钠注射液或 5%葡萄糖注射液，

每日1次或遵医嘱；口服给药，肠溶片：每次5～30 mg、每日1～3次，

肠溶胶囊：每次 5～15 mg、每日 3次，病情严重者可增至 1次 30 mg，
每日3次

1. 6 mg皮下注射，每周 2次，间隔 3～4 d；慢性乙型肝炎疗程 6个月，

免疫损伤者疗程4周

1 mg肌肉注射或静脉滴注，每次 1 mg，每日 1～2次，15～30 d为 1个

疗程；10 mg肌肉注射或皮下注射，最大日剂量为50 mg
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偶联系统，间接减轻炎性反应［19］。
体外模型研究显示，脓毒症模型组胸腺肽可提高

免疫因子水平，提高生存率，胸腺肽α1可作为脓毒症单

独或联合治疗药物使用［20］。临床研究中通过比较CD4 +
细胞、CD8 +细胞、NK细胞的水平及 CD4 + / CD8 +值等，

发现入住重症监护病房的脓毒症患者使用胸腺肽后，

CD4 +细胞、NK细胞水平及 CD4 + / CD8 +值均高于对照

组，CD8 +细胞水平无明显变化，提示胸腺肽可提升脓毒

症患者的免疫力［21］。《中国急诊感染性休克临床实践指

南》中推荐，休克患者可使用胸腺法新等免疫增强药物

纠正休克［22］，故重症患者也可使用该药物帮助提高免

疫力，度过危险期［23］。胸腺肽类药物与血必净联用可抑

制血小板聚集，提高血液含氧量，减轻脓毒症患者因血

流缓慢、含氧量低及炎性因子水平过高导致的呼吸功

能异常和全身感染［24 - 26］。
脓毒症患者多伴有脏器功能损伤，存在脓毒症后遗

效应等问题。对于脓毒症急性肾功能损伤患者，给予体外

肾脏替代治疗；对于血液透析患者，胸腺肽可提高血清内

皮素1、一氧化氮、血清肿瘤坏死因子 - α等指标的水平，

提示胸腺肽联合肾脏替代治疗可减轻重症患者的炎性反

应，改善其血管内皮功能［27 - 28］；对于脓毒症后持续性炎

症 -免疫抑制 -分解代谢综合征（PICS）老年患者，因生

理功能恢复较差、机体功能衰退等促炎反应与抗炎反应

逐步减弱，最后可出现PICS，使用胸腺肽可提高免疫因子

水平，但对淋巴细胞和病死率改善均不明显，未显示明显

优势［29］。目前，关于胸腺肽类药物用于脓毒症伴肝功能、

凝血功能等脏器损伤的临床应用研究较少，部分研究集

中在动物模型，与临床实际应用仍存在一定差距。

3 胸腺肽类药物的药学监护

3. 1 药物选择

胸腺肽由于是动物来源，变态反应发生率较高，故

不建议作为首选；胸腺五肽已于 2019年被纳入国家重

点监控药品目录，使用时也应慎重；胸腺法新目前只有

慢性乙肝及免疫损伤者疫苗增强剂的适应证，尽管在

新型冠状病毒肺炎的防治中广泛应用，同时纳入《新型

冠状病毒肺炎重型、危重型病例诊疗方案（试行第二

版）》等共识中，但仍存在超药品说明书用药情况。

3. 2 用法用量及溶剂选择

根据疾病及其严重程度不同，胸腺肽类药物的给

药剂量有一定差异（见表 1）。胸腺五肽由于半衰期短，

给药频次大于胸腺法新和胸腺肽；其粉针剂为肌肉注

射剂，半衰期短造成频繁注射，引起疼痛不适，且药品

说明书以注射用水溶解，低渗可加剧疼痛，建议改用

0. 9%氯化钠注射液，以减少患者的不适感，提高依从

性［30］。胸腺肽和胸腺五肽一般加入 5%葡萄糖注射液或

0. 9%氯化钠注射液 250～500 mL，脓毒症患者液体复

苏时出入量不平衡，故不建议早起复苏阶段使用该药

物，期间应监护患者的液体出入量、血钠和血糖水平。

3. 3 不良反应监护

胸腺肽为动物提取的生物制品，易引发过敏变态

反应，过敏症状以心肺症状为主，发生严重过敏反应的

概率较大，可引起死亡［31 - 32］，故使用前应进行皮肤过

敏试验，阳性者禁用。对于化学合成的胸腺法新和胸腺

五肽，使用前应询问患者的过敏史，谨慎用药，其过敏

反应常表现为胸闷、心悸、心电图提示 T波倒置、ST段
抬高、胃肠道反应及严重过敏性休克症状。脓毒症患者

多处于镇静、镇痛状态，可通过心电监护判断过敏反应

类型，但过敏性休克应与原发疾病感染性休克区别。过

敏反应多与输注速度相关，且发生在用药后 30 min内，

故使用时应控制滴注速度，输注的前 30 min应密切观

察，如发生过敏反应应立即停药，并予对症处理。

脓毒症患者多伴有肝肾功能不全且联合用药较

多，故胸腺肽类药物使用过程中还应监测患者的肝肾

功能，若发生肝药酶升高的药源性肝损伤或肌酐升高

的肾损伤时，应从时间相关性、联用药品、原发疾病的

进展等判断该不良反应与胸腺肽类药物的相关性。

4 小结

脓毒症及脓毒症休克患者在疾病发展过程中细胞免

疫因子凋亡，造成免疫细胞缺乏，在炎性反应阶段无法抵

抗病原菌的入侵，进一步加剧疾病进展。胸腺肽类药物的

前期研究多集中在肿瘤、肝炎、结核等免疫低下患者的使

用，通过提高免疫功能，可使疾病得到控制和缓解，作为

辅助用药提高了原治疗方案的疗效。近年来，胸腺肽类药

物在脓毒症患者中的应用增多，通过测定 T淋巴细胞、

B淋巴细胞、CD4 +细胞、抗原提呈细胞等免疫细胞的水

平［33 - 35］，疗效肯定，但多通过联合用药实现。对于脏器功

能衰竭的研究，多集中在肾功能不全的肾脏替代治疗，胸

腺肽可增强内皮细胞的活性，清除炎性因子，缩短疗程，

但对脓毒症后PICS的疗效未知，有待进一步研究。

从来源、剂型、储存条件、适应证、药代动力学参数

等方面比较了 3种胸腺肽类药物的临床应用情况，脓毒

症患者使用该类药物时应注意严重过敏反应的发生，

以及恰当的溶剂选择、肝肾功能的动态评价。故脓毒症

患者临床应合理选用胸腺肽类药物，并通过药学监护，

实现安全用药。
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