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察不同用药方案对患者生活质量的影响。
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摘 要 目的：为临床合理应用羟乙基淀粉（HES）及防范相关不良反应发生提供参考。方法：回顾性分析某院2014年7月住院患

者使用HES的情况，考察其用法用量、适应证等情况及用药前后肾功能、凝血功能等监测指标变化，并评价其使用合理性。结果：

该院所用HES为HES 200/0.5氯化钠注射液，为第二代HES。347例患者中，295例在用药前监测了肾功能指标，结果正常，21例在

用药后监测了肾功能指标，结果正常；同时，326例在用药前后监测了凝血功能指标，结果均正常。该院 HES 未用于有严重脓毒

症、肾功能不全及有凝血功能障碍的患者。结论：使用HES存在肾损害和引起凝血功能障碍的风险，故用药前后应密切监测相关

指标，防范不良反应的发生；并且在其临床应用中需严格掌握适应证、用法用量和注意事项。另外，建议改用安全性较高的第三代

HES替换第二代HES。

关键词 羟乙基淀粉；不良反应；肾功能损害；凝血功能障碍；用药监测

Rationality Analysis of Hydroxyethyl Starch Clinical Application in A Hospital
HU Nini，CHEN Lin，WANG Kejing（Chongqing Health Center for Women and Children，Chongqing 400013，

China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To provide reference for the clinical rational application and preventing the adverse reactions of hy-

droxyethyl starch（HES）. METHODS：The HES application of inpatients in a hospital in Jul. 2014 were retrospectively analyzed，

the usage and dosage，indications，and the changes of renal functions and blood coagulation function before and after HES treat-

ment were detected，and the application rationality was evaluated. RESULTS：The usage of HES in the hospital was hydroxyethyl

starch 200/0.5 and Sodium chloride injection，which was the second generation of HES. In the 347 patients，295 patients had moni-

tored the renal functions before the HES treatment，the result was normal；and 21 patients had monitored the renal functions after

HES treatment，the result was normal. Meanwhile，326 patients had monitored the blood coagulation functions before and after

HES treatment，the results were normal. HES was not used for the patient of severe sepsis，renal dysfunctions and coagulopathy in

this hospital. CONCLUSIONS：The application of HES can induce renal damage and coagulation disorder，so relevant indicators

should be closely monitored before and after treatment to prevent the incidence of adverse reactions；further more，clinicians should

strictly handle indications，usage and dosage and precautions during the clinical application；in addition，it is suggested to replace

the second generation of HES by the third generation，which is more safer.

KEYWORDS Hydroxyethyl starch；Adverse reaction；Renal function damage；Coagulation disorder；Medication monitoring
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羟乙基淀粉（Hydroxyethyl starch，HES）是支链淀粉经部

分水解后，在其葡萄糖分子环的C2、C3、C6位点进行羟乙基化

后的产物，体外平均分子质量（70～450 kDa）、羟乙基取代水平

（羟乙基化残基的克分子/葡萄糖亚基克分子）和羟乙基化的模

式（C2/C6比率）决定其容量效能、作用时间和副作用。由于

HES 渗透压较高，能汲取组织间隙的水分，从而达到扩容效

果，故可用于治疗和预防血容量不足或休克，用于急性等容性

血液稀释。然而，输注HES可降低凝血因子Ⅲ水平，引起血液

稀释，并增加纤溶活性，从而可引起血浆凝血酶原时间（PT）、

活化部分凝血活酶时间（APTT）等延长，导致凝血功能障碍，

有引起出血的风险；同时，由于HES主要经肾脏排泄，给药后

于血中存留时间较长，24 h 后体内存留 50％，48 h 后存留

30％，连续应用可产生蓄积作用，可使肾小管内渗透压增高，

分子积聚而阻塞肾小管，反射性引起肾小动脉痉挛，肾脏缺

血，肾小管坏死，由此可能引起重症患者特别是脓毒症患者肾

脏损害甚至导致其死亡。本文中，笔者对某院 2014年 7月住

院患者使用HES的情况进行回顾性分析，并对其临床应用的

合理性进行评价，以为临床合理应用HES及防范相关不良反

应发生提供参考。

1 资料与方法

通过医院信息系统（HIS）抽取某院 2014年 7月使用HES

的住院患者病历资料，统计和考察患者用法用量、适应证等情

况及用药前后肾功能（血清尿素氮、肌酐）、凝血功能等监测指

标变化，并评价其使用合理性。

2 结果

2.1 用药情况

2014年 7月 1－31日，该院使用 HES 的住院患者为 347

例。其品种均为HES 200/0.5氯化钠注射液（商品名：代斯），共

计354袋，用量为500～1 000 ml（药品说明书推荐最大日剂量

为33 ml/kg），使用科室为手术室，用于预防手术患者血容量不

足，其中妇科和生殖内分泌手术 312例，产科剖宫产手术 35

例，详见表1。

表1 HES使用情况

Tab 1 Application of HES medication

排名

1

2

3

合计

科室

妇科

生殖内
分泌科
产科

诊断

输卵管系膜囊肿、输卵管妊
娠、盆腔粘连、子宫肌瘤
输卵管积液、盆腔粘连、试
管婴儿（IVF）术前
剖宫产

手术
名称

宫腹腔镜术

宫腹腔镜术

剖宫产术

用药
目的

预防手术引起的
血容量不足
预防手术引起的
血容量不足
预防手术引起的
血容量不足

用药
例数
212

100

35

347

总用量，
袋
217

102

35

354

人均用药
量，ml

512

510

500

510

2.2 用药监测及使用合理性

2.2.1 用药前后对肾功能的监测 由于 HES 主要经肾脏排

泄，给药后于血中存留时间较长，连续应用可因蓄积作用而阻

塞肾小管，引起肾小动脉痉挛，使肾小管坏死，由此可能引起

重症患者特别是脓毒症患者肾脏损害甚至致其死亡，因此，需

在使用 HES 前后对肾功能指标进行监测。分析本次纳入的

347例患者检验报告，发现在用药前监测肾功能指标的患者为

295例，用药后监测肾功能指标的患者仅21例，详见表2。

表2 HES用药前后肾功能监测情况

Tab 2 Monitoring of renal function before and after HES tr-

eatment

科室

妇科
生殖内分泌科
产科

用药例数

212

100

35

用药前
监测例数

170

90

35

监测结果
正常
正常
正常

用药后
监测例数

21

0

0

监测结果
正常

2.2.2 用药前后对凝血功能的监测 输注HES可降低凝血因

子Ⅲ水平，并增加纤溶活性，从而引起PT、APTT等延长，可能

导致凝血功能障碍而引起出血。因此，需在用药前后对凝血

功能进行监测。分析本次纳入的347例患者检验报告，发现在

用药前后监测凝血功能的患者均为326例，详见表3。

表3 HES用药前后凝血功能监测情况

Tab 3 Monitoring of blood coagulation function before and

after HES treatment

科室

妇科
生殖内分泌科
产科

用药例数

212

100

35

用药前
监测例数

191

100

35

监测结果
正常
正常
正常

用药后
监测例数

191

100

35

监测结果
正常
正常
正常

2.2.3 使用合理性评价 由表1可知，该院HES主要用于预防

手术患者血容量不足。对于非严重脓毒症患者或非严重肾功

能损害患者，麻醉期间采用HES、琥珀酰明胶等人工胶体是合

理/有益的（证据水平：B）[1]。而由表2、表3可知，该院多数患者

在用药前进行了肾功能及凝血功能的监测，发现并未用于有

严重脓毒症、肾功能不全及有凝血功能障碍的患者。

但该院临床所用为第二代 HES，是中分子质量中取代

基的 HES，其安全性不如当前国际国内研究较多的第三代

HES（中分子质量低取代基的 HES，如 HES 130/0.4氯化钠注

射液）[2]。其次，应用HES的患者比应用0.9％氯化钠注射液的

患者更多地需要肾脏替代治疗[3]。

3 讨论与建议

3.1 国外关于HES临床应用的有效性和安全性的探讨

HES通常用于低血容量患者进行扩容治疗，加拿大部分

专家于 2013年 2月 22日发表了一项对 38个涉及HES和晶体

液、白蛋白及明胶对比研究的荟萃分析[4]，包括 10 880例重症

患者。结果显示，与其他液体相比，静脉内使用HES与死亡率

下降没有关系；此外，在剔除了由某位研究人员所做的 7项不

符合标准的试验后，对剩余研究的分析表明，HES与死亡及急

性肾损伤风险的显著增加有关。

2013年6月14日，欧洲药物警戒评估委员会（PRAC）基于

近期发表的VISEP[5]、6S[6]和CHEST[3]研究结果，提出HES风险

超过其获益，建议在欧洲暂停使用。2013年 10月 11日，欧洲

药物管理局（EMA）发布了PRAC的最新意见，认为HES不能

够再被用于脓毒症、烧伤和重症患者，因为其具有增加这类患
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者肾脏损伤发生率和死亡率的风险，不过可以继续被用于因

为急性失血的低血容量患者，但不应使用超过24 h，要注意使

用后监测肾脏功能是否有异常改变。

2013年 6月 24日，美国食品与药品管理局（FDA）对HES

的使用发出黑框警告[7]：（1）不要给成人危重患者使用，包括败

血症患者和重症监护病房（ICU）患者；（2）肾功能不全者避免

使用；（3）出现肾功能损伤应停用；（4）已有相关病例显示，使

用后 90 d仍需要肾脏替代治疗，因此使用后应持续监测肾功

能至少90 d；（5）体外循环心脏手术患者应避免使用；（6）一旦

出现凝血功能障碍应立即停用。

加拿大卫生部提出HES不应用于脓毒症患者、严重肝病

患者和某些类型的肾损伤患者。澳大利亚健康与药品管理局

强调使用HES需注意：有肾功能损伤、凝血障碍时应停用，其

他治疗失败后才用于 ICU患者。

3.2 国内关于HES临床应用的有效性和安全性的探讨

目前，国内HES说明书规定，HES禁用于：（1）严重充血性

心力衰竭（心功能不全）；（2）肾功能失代偿期和肾功能衰竭

（血清肌酐＞2 mg/dl或＞177 μmol/L）；（3）脑出血；（4）严重凝

血障碍；（5）液体负荷过重（水分过多）或液体严重缺失（脱

水）；（6）淀粉过敏。2013年6月24日美国FDA对HES的使用

提出的6条建议较该说明书更加严谨[7]。由美国重症医学会及

欧洲危重病医学会制定的 2012版《严重脓毒症与感染性休克

处理指南》[8]也将HES排除在了脓毒症复苏液体之外。

2014年2月26日，国家食品药品监督管理总局（CFDA）提

醒关注含HES类药品安全风险[9]，为促进临床安全、合理使用

HES类药品，建议医务人员和患者应充分重视此类药品的安

全性问题，详细了解含HES类药品的禁忌证、不良反应、注意

事项、相互作用，在治疗前医师应询问患者的既往病史（如严

重脓毒症、肝肾功能障碍、凝血功能异常等），将可能存在的安

全性隐患告知患者，在增加剂量或调整治疗方案时，应密切关

注患者的不良反应发生情况，根据患者的健康条件，权衡利弊

后谨慎使用，如在使用过程中患者出现肾功能异常、凝血功能

异常等不良事件，应及时处置。

3.3 临床应用建议

本研究根据FDA用药警示，对该院患者使用HES的情况

进行了分析和评价。研究结果显示，该院多数患者在用药前

进行了肾功能和凝血功能的监测，且多数患者对用药后凝血

功能进行了监测，但对大多数患者用药后肾功能并未进行监

测，建议应当完善此类患者用药后的肾功能监测，要求每例患

者用药前后都进行肾功能和凝血功能监测。并且，该院所用

HES为第二代HES，建议改用安全性较高的第三代HES。

另外，我国HES在 ICU、麻醉科、妇产科等用量巨大，而国

内报道往往集中于其扩容疗效，但不良反应鲜有报道，其安全

性亟待临床RCT研究进行评价。

4 结语

目前，常用的麻醉药物和麻醉方法均会引起血管扩张，导

致有效循环血容量减少，通常在麻醉开始即应遵循个体化的

原则及时输注晶体溶液（如0.9％氯化钠注射液、复方氯化钠注

射液）或胶体溶液（如HES、琥珀酰明胶），以维持有效循环血

容量。胶体溶液能更有效地补充血管内容量，麻醉手术期使

用胶体溶液补充血管内容量是合理的，而要达到与胶体溶液

在血管内相同容量效果需要补充 3～4倍晶体溶液，且维持时

间较短。但HES在临床应用中可能导致严重不良后果，尤其

是用于重症脓毒症及 ICU患者，其结果并不优于普通晶体溶

液，可能导致严重肾功能损害及凝血功能障碍。因此，在HES

的临床应用中，需严格掌握适应证、禁忌证、用法用量和注意

事项，并加强用药监测。
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