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拖尾。我们经反复试验确定本文色谱条

件，操作简便，样品中盐酸小檗碱峰型

对称性较好，与其他杂质峰完全达到基

线分离，取得了满意的效果。

! "# 进样量的确定：由于在反相色谱
中盐酸小檗碱的保留弱，流动相中有机

相比例应较低，而样品溶剂主要是甲

醇，如果进样量太大，会因为样品在色

谱柱头的展宽而导致盐酸小檗碱峰型变

异。经方法学验证试验，进样 !"!# 可
满足方法学评价的各项指标，且峰型较

好，故确定进样量为 !"!#。
! "! 检测波长的选择：从在线的紫外

吸收光谱图看，盐酸小檗碱在 $"" %
&""’(波长范围内有 $ 个最大吸收波长
（$)*’(和 +&)’(），且在 $ 个波长处的
响应值无明显差别；从色谱图看，以

$)*’(为检测波长，基线噪音较高，为
" ,"&(-.，以 +&)’( 为检测波长，基线
噪音为 " ,"$(-.，故采用 +&)’( 为检测
波长。

$ 结论
本文建立了一种简单快速的反相高

效液相色谱法，结果准确可靠，重现性

好，可用于黄连药材中小檗碱的含量测

定。
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摘要：目的：观察国产及进口中分子羟乙基淀粉在术中应用对肝肾功能的影响及他们扩容效果的差异，以验

证国产羟乙基淀粉的有效性及安全性，为其临床应用提供依据。方法：选择骨科择期手术患者 2" 例，-:-" % #
级，手术时间 +;以上，出血量 < )""(#，以随机数字表将病人分为国产羟乙基淀粉 $"" = " ,* 氯化钠注射液组（试
验组，’ > +)），贺斯注射液组（对照组，’ > +&）。两组均采用静吸复合全麻。术中，麻醉医师根据患者血压、液
体出入量输入试验用药，最大剂量为 ++(# = ?@ = ABC。动态监测从试验前到停药后 $&;的呼吸循环指标，并采血测定
谷草转氨酶（DEF）、谷丙转氨酶（D5F）、总胆红素（FGH6）、血尿素氮（G.I）、血清肌酐（:7J）、血糖（D#K），
还有血清淀粉酶（$9 -(C#BLM）及电解质包括血钾（NO）、血钠（IB O）、血氯（7# 9）。所得数据采用 :-:) ,!$ 统
计软件进行分析，组间比较采用 P检验、计数资料采用 Q$ 检验， ; R " ,"* 有统计学意义。结果：实验过程中两组
用药量无明显差异（国产 )S羟乙基淀粉 $"" = " ,* 氯化钠注射液 !"++ ,++ T $88 ,8&，贺斯注射液 !"1* ,&* T +"$ ,)1）。
血流动力学均保持平稳，两组受试者的肝肾功能、电解质变化趋势一致没有表现出差异，试验后谷草转氨酶

（-:F）、血尿素氮（7UV-）明显降低，总胆红素（FGH6）、血糖（D#K）、血钠（IB O）及血氯（7# 9）明显增加（ ;
R " ,"*），但均在正常范围内。血清淀粉酶（$9 -(C#BLM）在术后明显高于基础值，部分病例高于正常。所有病例
均未发生过敏等不良反应。结论：国产羟乙基淀粉 $"" = " ,* 氯化钠注射液在围术期使用与贺斯具有相似的扩容效
果，小于 ++(# = ?@ = ABC对于肝肾功能正常没有禁忌症的临床病人使用不会影响各器官功能，国产羟乙基淀粉 $"" =
" ,* 氯化钠注射液在围术期的应用是安全有效的。
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表 ! " 两组患者一般情况（# $ %）

例数
性别

! " #
年龄

（岁）

体重

（$%） &!’
总用药时间

（()*）
总用药量

（(+）

试验组 ,- ./ " 0 ,/ 12- 3 44 1/5 5/ 1,4 3 6 147 .4 106 3 . 150 44. 16, 3 22 1., 47,, 1,, 3 .66 162
对照组 ,2 .2 " 47 ,0 1,- 3 / 150 -4 1/4 3 47 17- .. 127 3 . 164 44- 1-0 3 27 1,7 47/5 125 3 ,7. 1-/
8 值 7 1,-0/ 7 12./6 7 1.27/ 7 1,2,/ 7 10766 7 1,6-.

中分子羟乙基淀粉作为血浆代用品

广泛用于临床已有 .5 年，主要用于治
疗及预防出血、创伤、败血症或烧伤等

所导致的低血容量和休克，并对手术中

节约用血、治疗性血液稀释均具有良好

疗效。临床大量使用的羟乙基淀粉主要

是 德 国 #9:;:*)<; =>?) 生 产 的 贺 斯
（@AB.77 " 7 15），目前国产 -C羟乙基淀
粉 .77 " 7 15 氯化钠注射液问世，其成
分、分子量、浓度都与贺斯相同。本研

究通过观察两种中分子羟乙基淀粉对肝

肾功能的影响及他们扩容效果的差异，

了解其安全性，为其临床应用提供临床

依据。

! 材料和方法
! &! 一般资料：选择 07 例 DBD! E "
级骨科择期手术患者，随机分为试验组

（,- 例）、对照组（,2 例）。其中年龄 4/
E -,（,6 1/ 3 44 175）岁，身高 457 E 467
（4-5 1-, 3 0 177） F(、体 重 2. E 62
（-7 1,. 3 / 12.） $%，手术时间 ,G 以上，
估计出血量 H -77(+，术前心肺、肝肾
及凝血功能正常，无贫血、糖尿病等，

无药物过敏史，经伦理委员会通过，全

部签署知情同意书。

! &’ 方法：术前 ,7()* 肌注阿托品
7 15(%、苯巴比妥钠 7 14%，入室后开放
静脉通道，在双盲的情况下输注国产

-C羟乙基淀粉 .77 " 7 15 氯化钠注射液
或贺斯注射液，并监测 AIJ、B8K.、无

创血压。静脉给予芬太尼、万可松、丙

泊酚全麻诱导插管、机械通气，以异氟

醚维持麻醉。具体试验用药量由麻醉医

师根据患者血压、液体出入量判定，必

要时可补充一定量的晶体液（平衡盐溶

液）。试验用药最大剂量为 ,,(+ " $% "
L>M，如胶体需要量超过以上限量，应
补充其它胶体如明胶或血浆。如术中出

血过多输入自体或异体红细胞悬液，必

要时给予血管活性药物和止血药。为避

免麻醉药物对试验参数的影响，要求所

有受试者使用的麻醉药物尽可能接近。

试验组：羟乙基淀粉 .77 " 7 15 氯化
钠注射液，山东诚创医药技术开发有限

公司提供。

对照组：贺斯注射液，德国 #9:;:N
*)<; =>?) 公 司 生 产 的 贺 斯 注 射 液
（@AB.77 " 7 15）。
! &( 监测指标：试验前、给药开始、
给药后 7 15G、4G、4 15G、.G、. 15G、,G、
, 15G、2G、停药即刻、停药后 2G、.2G
动态监测血压、心率、呼吸、脉搏氧饱

和度的变化。给药前、停药后 .2G 采血
测定肝肾功包括谷草转氨酶（JKO）、
谷丙转氨酶（JPO）、总胆红素（O&’Q）、
血尿素氮（&RS）、血清肌酐（ BI9）、
血糖（J+<）、血清淀粉酶（# T D(MN
+>;:），给药前、停药即刻测定电解质包
括血 钾（ =U ）、血 钠（ S> U ）、血 氯

（I+ T）。
! &) 统计学处理：采用 BDB- 14. 统计
软件进行分析，计量资料以均数 3 标准
差（V 3 ;）表示，组间比较采用 W检验、
计数资料采用 V. 检验， ! X 7 175 有统计
学意义。

’ 结果
试验组及对照组的患者在年龄、性

别比、体重、&!’、总用药时间及总用
药量均无统计学差异（见表 4）。表 .
显示，给药前基础值、停药后 2G、.2G
两组患者心率有统计学差异（ ! X
7 175），但均在正常值范围，其余各时
间点两组受试者均无差异（ ! H 7 175），
且各时间点与基础值差值比较无统计学

差异（! H 7 175）；两组患者的脉搏氧饱

和度在各时间点及与用药前基础值的差

值无差异（! H 7 175）；停药即刻两组收
缩压有明显差异，且与给药前基础值之

间的差值也有统计学意义（ ! X 7 175），
但血压波动仍在正常范围；其余各时间

点两组间血压均无明显差异，且与基础

值比较也无统计学意义（! H 7 175）。
表 , 显示，与试验前基础值比较，

两组受试者试验后谷草转氨酶（DBO）、
血尿素氮（IYAD）明显降低，总胆红
素（O&’Q）、血糖（J+<）、血清淀粉酶
（# T D(M+>;:）、血 钠（S> U ）及 血 氯

（I+ T）明显增加（ ! X 7 175），其余指
标无差异，两组用药后测定值与基础值

差值之间比较均无统计学差异（ ! H
7 175）。
术中，试验组有 , 例患者，对照组

有 4 例患者因心率慢于 55 次每分钟给
予阿托品 7 1.(%；两组各有 . 例患者应
用止血药（立止血 .$R）。

( 讨论
本研究为一个随机、对照、双盲的

前瞻性临床研究。两组病例均采用了相

同的麻醉前用药及麻醉方式（均为静吸

复合全身麻醉），术中各种麻醉药（镇

静催眠药、镇痛药、肌松药）的用量及

干预用药（阿托品、立止血）的用药量

基本接近。力求减少其他因素对试验参

数的影响。

贺斯注射液（@AB.77 " 7 15）为中分
子量、低取代级的羟乙基淀粉制品，作

为一种胶体血浆代用品已经应用了超过

.7 年，广泛用于复苏、麻醉和重症监
护医学。在本试验中，两组的出血量及

表 ’ " 两组患者生命体征的变化（# $ %）

指标 组别 试验前基础值 给药后 4G .G ,G 2G 停药即刻 停药后 2G 停药后 .2G

B8K. 对照组 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 // 1/0 3 7 140 /6 177 3 4 104 /6 17/ 3 4 126

（C） 试验组 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 477 177 3 7 177 /0 16, 3 . 17. /0 1,, 3 . 14.

心率 对照组 64 1./ 3 4. 177 64 1,7 3 4. 1-/ 0/ 120 3 45 150 65 157 3 0 15/ 60 177 3 . 16, 64 1,. 3 42 17, /. 1.2 3 4/ 17- /2 120 3 4- 127

（次 " ()*） 试验组 02 142 3 4, 10. 02 1/4 3 4, 1/.! 06 102 3 42 152 60 1.5 3 46 1.- 65 177 3 4- 1/0 00 10. 3 42 1,6 6, 156 3 42 104! 6- 14/ 3 4, 15/!

呼吸 对照组 47 1/4 3 4 144 47 1/2 3 4 14. 47 1-0 3 7 1/6 44 177 3 4 145 44 177 3 4 124 44 177 3 4 145 40 1/2 3 , 152 46 15, 3 4 1/0

（次 " ()*） 试验组 44 157 3 4 12- 44 1,4 3 4 1.6 44 1.7 3 4 174 44 177 3 4 145 44 177 3 4 124 44 120 3 4 106 46 1.6 3 . 1-- 46 15- 3 . 17.

收缩压 对照组 447 1.2 3 4. 10/ 47/ 1.2 3 42 1,/ 47- 170 3 4. 1.0 442 105 3 42 12, /4 157 3 47 1-4 47- 122 3 4, 1-. 44- 17- 3 42 1-5 445 10/ 3 45 122

((@% 试验组 470 1.5 3 4- 17- 476 1,0 3 4, 15- 44. 156 3 47 166 44- 177 3 4- 1,, 47- 177 3 0 170 442 1,/ 3 4. 1/2! 44/ 140 3 46 165 44- 15- 3 4- 16/

舒张压 对照组 07 15- 3 4. 12/ -0 17/ 3 4. 1,6 -- 1-7 3 6 12- -6 105 3 45 17- 55 157 3 4- 1.- -5 1.- 3 4. 1-5 0. 1,. 3 47 150 04 1,. 3 4. 1.0

((@% 试验组 -- 16/ 3 47 16, -6 12, 3 4, 15- -6 1,5 3 4. 1., -7 177 3 4- 16, 07 157 3 - 1,- -/ 176 3 4. 1-6 0, 105 3 45 1-2 -/ 1/0 3 4. 122
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表 ! " 两组受试者各时间点血液生化指标变化的比较（# $ %）

指标 组别 例数 治疗前 停药后 !"# 前后差值 组内前后比较（$值） 差值组间比较（%值）

&’( 对照组 )" )" *+, - !" *./ !/ *). - !0 *./ + *1. - 1) *)! 0 *0)01 0 *)2+,

试验组 ), "" *1" - )" *!" )+ *," - !, *2. . *+0 - 12 *"+ 0 *00,

&3( 对照组 )" !" *2, - 11 *21 !2 *+) - 1+ *01 4 !*2, - 1) */+ 0 *!+,) 0 *1,0)

试验组 ), )" *)/ - !1 *"2 )1 *2! - 1+ *1) ! *,2 - 12 *21 0 *)2!+

(56’ 对照组 )" 1+ *12 - ,*"! 1. *"" - ,*2, 4 )*!, - ,*+. 0 *0022 0 *.!)!

试验组 ), 1+ *22 - .*!1 1/ *", - 10 *!" 4 )*,/ - .*./ 0 *012.

789& 对照组 )" + *!+ - 1*/. ) *+1 - 1*)+ 1 *2" - 1*+, : *0001 0 *".""

试验组 ), + *2. - 1*/1 " *)" - 1*,2 1 *"" - !*0+ 0 *000!

37; 对照组 )" 2. *., - 11 *0. 2. *,. - 10 *". 0 *1. - 2*0) 0 *..!, 0 *2/2/

试验组 ), .+ *"1 - 1, *+1 ." *+/ - 10 *"2 0 *.! - 1) *1. 0 *20/.

<=> 对照组 )" + *). - !*1+ 2 *1! - !*10 4 1*2" - !*!1 : *0001 0 *"2),

试验组 ), " *.! - 0*." , */) - !*0+ 4 !*11 - !*0, : *0001

血清淀 对照组 )" ,/ *1! - !, *0) 1!, *2/ - "" *2/ 4 +2 *,. - ), *,) : *0001 0 *.,1"

粉酶 试验组 ), ,0 */! - !0 */! 11, *+) - ,0 *2" 4 ++ *,1 - +/ *2+ : *0001

?@ A 对照组 )" 1)/ *2! - !*/! 1)2 *+/ - )*!1 ! *1) - )*1. 0 *000" 0 *1/

试验组 ), 1). *.! - )*01 1)2 *,. - !*+. 1 *1" - )*0, 0 *0)1!

B A 对照组 )" " *0+ - 0*)! " *!" - 1*0) 4 0*!0 - 0*/" 0 *!))+ 0 *1,")

试验组 ), " *1/ - 0*"0 " *1" - 0*"" 0 *0+ - 0*"0 0 *""/!

7= 4 对照组 )" 10) *2" - )*12 10, *.0 - +*") 4 )*0, - +*!! 0 *0012 0 *!!+!

试验组 ), 10) *"" - )*02 102 *.) - )*0+ 4 "*)/ - )*,+ : *0001

尿量无明显差别，所使用的胶体用量

（贺斯注射液或国产 ,C 羟乙基淀粉
!00 D 0 *+ 氯化钠注射液）也均在 1000E=
左右，两组在术中总出入量方面没有差

异。而在整个试验过程中两组均维持了

稳定的血流动力学指标，这表明与贺斯

相比，国产羟乙基淀粉 !00 D 0 *+ 氯化钠
注射液在围术期使用具有相似的扩容效

果，有效的维持了围术期血流动力学的

稳定。

血液生化指标（肝、肾功能、血

糖、电介质）在两组的变化也趋于一

致。而有所改变的指标也在正常范围

内，没有明显的临床意义。中分子的羟

乙基淀粉 !00 D 0 *+ 溶液其不良反应主要
是过敏和对凝血、肾功能的影响。所有

的合成胶体都有可能引起过敏反应，相

对于其它胶体，羟乙基淀粉 !00 D 0 *+ 溶
液引起的过敏反应发生率较低，也从未

见到致死性的过敏反应［1］。在本试验中

也未观察到低血压、皮疹等过敏反应的

发生。既往的研究表明反复使用体内高

分子量的羟乙基淀粉（10C 羟乙基淀
粉）可能会增加血浆胶体渗透压和急性

肾衰的危险［!、)］，但对于体内低分子量

的羟乙基淀粉 !00 D 0 *+ 溶液即使在术中

或术后大剂量使用也不增加急性肾衰的

危险［"、+、,］。而在本试验也可看到低于

高限 ))E= D FG D H@I的羟乙基淀粉 !00 D 0 *+
溶液在术中使用对患者的尿量、尿素氮

和血浆肌酐都没有明显的影响。另外还

要注意的是羟乙基淀粉除了通过肾小球

滤过代谢外还有部分的大分子要通过淀

粉酶水解，所以在本试验中可以看到血

清淀粉酶在术后有明显的增高，部分患

者还高于了正常值（"0 J 1.0 单位， KLM
ELGIN法），但最高不超过 !00 单位。血
清淀粉酶在临床上主要用于胰腺、腮腺

等器官疾病的诊断，特别是对急性胰腺

炎有重要的诊断价值，但在诊断急性胰

腺炎时血清淀粉酶一般要超过 +00 单位
才有临床意义，所以羟乙基淀粉 !00 D
0 *+ 溶液对血清淀粉酶的作用一般情况
下不会影响临床诊断。

综上所述，国产羟乙基淀粉 !00 D
0 *+氯化钠注射液与贺斯相比，具有相
似的扩容效果，在术中使用可以达到稳

定的血浆扩充效果。对于 &3&! J "级
没有禁忌症的临床病人使用不会影响肝

肾功能。所以，国产羟乙基淀粉 !00 D
0 *+ 氯化钠注射液在围术期的应用是安
全有效的。
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