
主垦鱼重盎叁塾堕堂；!!!堡!旦筮!!鲞箜!塑垦!鱼壁!堡垒望坚鲤!壁!!!!!z!!!!!!!!：；i!盟!：!

衡炎方对严重脓毒症免疫调控的前瞻性研究

张朝晖 周刚 龚勋 张蓉 瞿星光 曾超 刘静兰

【摘要】目的观察衡炎方对严重脓毒症患者免疫调控机制的影响。方法将入选的严重脓毒症患者

按随机数字表法分为两组，最终衡炎方组22例，对照组23例。衡炎方组在对照组西医综合治疗措施基础上，

每日121服(或胃管内注入)衡炎方[组成：僵蚕10 g，蝉蜕10 g，姜黄10 g，大黄(后下)3 g，黄苠10 g。麦冬10 g，

红参10 g，牡丹皮10 g，桃仁10 g，红花10 g等350 ml，每日3次。连服7 d。于治疗前及治疗后1、3、7 d记录

两组患者排便次数及急性生理学与慢性健康状况评分系统I(APACHE I)评分，检测CD3+、CD4+、CD8+

T淋巴细胞及白细胞介素(IL·6、IL一10)、肿瘤坏死因子一a(TNF—a)。结果 与对照组同期比较，衡炎方组治

疗后7 d，排便次数明显增多，APACHE I评分及IL一6、IL一10、IL一6／IL一10比值和TNF—a均明显下降，而

CD3+、CD4+、CD8+T淋巴细胞均明显增高，差异均有统计学意义[排便次数(次)：2．1士0．7比0．6土0．6；

APACHE I评分(分)：13．8士5．6比16．8士5．6；IL一6(ng／L)：45(32，89)比80(41，116)，IL一10(ng／L)：

4．2(3．6，9．8)比6．6(3．5，10．6)；IL一6／IL一10比值：10．6(7．2，24．8)比12．8(7．6，28．8)；TNF—a(ng／L)：4．2±

2．6比5．6士2．7ICD3+：6．59士2．80比5．65士2．92。CD4+：3．65土2．17比3．25士2．46，CD8+：2．73士1．29比

2．26士1．48，P<0．05或P<0．013。结论衡炎方具有双向调节脓毒症免疫紊乱，减轻脓毒症患者全身炎症

反应，改善脓毒症患者免疫抑制的作用。

【关键词】衡炎方，脓毒症； 免疫调控
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[Abstract]Objective To observe the role of Hengyan medicinal recipe(衡炎方)on the regulation of

immunity in patients with severe sepsis．Methods Patients with severe sepsis included in the study were

randomly divided into two groups．Hengyan medicinal recipe group锄=22)，in which patients were treated

with Hengyan medicinal recipe 50 ml，3 times daily，for 7 days．The recipe was composed of Bombyx

batryticatus(僵蚕)10 g，Cicada slough(蝉蜕)10 g，Curcuma(姜黄)10 g，Rhubarb(大黄)3 g，Radix

astragalus(黄芪)10 g，Radix ophiopogonis(麦冬)10 g，Red ginseng(红参)lo g，Paeony(牡丹皮)10 g，
Walnut kerneI(桃仁)10 g，Safflower(红花)10 g。combined with western medicine treatment．The patients

in control group(咒=23)were treated with western medicine same as above．In all patients the number of

bowel movement and the scores of acute physiology and chronic heahh evaluation I(APACHE I)were

recorded．Blood was taken for the determination of the levels of interleukins(IL一6，IL一10)，tumor necrosis

faetor-a(TNF—a)，CD3+，CD4+，CD8+T cell before and 1，3，7 days after the treatment．Results

Compared with the control group，the number of bowel movement，scores of APACHE I and IL一6，IL一10，

IL一6／IL一10．TNF—a in Hengyan medicinal recipe group were decreased significantly at 7 days，while the levels

of CD3+，CD4+，CD8+T cell were increased significantly(the number of bowel movement(times)：

2．1士0．7 vs．0．6土O．6，APACHE I score：13．8士5．6 vs．16．8士5．6，IL一6(ng／L)：45(32，89)vs．

80(41，116)，IL一10(ng／L)：4．2(3．6，9．8)vs．6．6(3．5，10．6)，IL一6／IL一10：10．6(7．2，Z4．8)vs．

12．8(7．6，28．8)，TNF—a(ng／L)：4．2士2．6 vs．5．6士2．7，CD3+：6．59土2．80 vs．5．65土2．92，CD4+：

3．65士2．17 vs．3．25士2．46，CD8+：2．73土1．29 vs．2．26士1．48，P<O．05 or P<0．01]．Conclusion

Hengyan medicinal recipe could not only reduce the systemic inflammation，but also plays a role in

bidirectional regulation of the immune disturbance to ameliorate immune suppression of sepsis patients．

[Key words]Hengyan medicinal recipe I Sepsis； Regulation of immunity

脓毒症是临床常见的急危重症，是感染性多器

官功能衰竭和休克的始动环节及恶化因素。国外研
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究表明，机体的免疫状态在脓毒症的发生发展过程

中处于一种免疫细胞过度激活和淋巴细胞受抑制的

双相异常或紊乱状态[1]。脓毒症的免疫抑制主要是

特异性免疫功能抑制，与此同时，非特异性免疫系统

却呈现高度活跃状态，因此对免疫抑制状态的调控

已成为当前治疗的热点[2]。近年来本院应用中医扶
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正祛邪理论研制成衡炎方治疗脓毒症，现将临床结

果报告如下。

1资料与方法

1．1病例选择标准：符合《2008年拯救严重脓毒症

与感染性休克治疗指南》诊断标准的患者纳入本研

究。排除标准：①使用对免疫功能有影响的其他药物

者；②病情极重或临终前，恶性肿瘤晚期者；⑧年

龄<17岁或>80岁；④妊娠及哺乳期妇女；⑤治疗

不足24 h死亡或出院者，未能坚持系统治疗者。

1．2病例一般资料：选择2008年10月至2009年

10月本院重症医学科住院患者50例，采用前瞻性

随机对照临床研究方案，按随机数字表法将患者分

为衡炎方治疗组(25例)和对照组(25例)。治疗组男

17例，女8例；年龄16～73岁，平均(60．1±14．9)

岁。对照组男16例，女9例；年龄21～74岁，平均

(63．6-4-11．2)岁。两组患者性别、年龄、病情严重程

度等比较差异均无统计学意义(均P>0．05)，有可

比性。本研究符合临床伦理学标准，经医院伦理委员

会批准，均取得患者或家属知情同意。

1．3治疗方法：治疗组在对照组西医综合治疗措施

基础上，每次口服(或胃管内注入)衡炎方[药物组

成：僵蚕10 g，蝉蜕10 g，姜黄10 g，大黄(后下)3 g，

黄芪10 g，麦冬10 g，红参10 g，牡丹皮10 g，桃仁

10 g，红花10 g等，由本院中药科煎制，每剂制成

150 ml药液]50 ml，每日3次，连服7 d。

1．4检测指标及方法：分别于治疗前及治疗后1、

3、7 d记录排便次数，进行急性生理学与慢性健康状

况评分系统I(APACHE I)评分；检测外周血

CD3+、CD4+、CD8’T淋巴细胞及白细胞介素

(IL一6、IL一10)、肿瘤坏死因子一a(TNF—a)。

1．5统计学处理：采用SPSS 10．0统计软件进行统

计学分析，计量资料中正态分布资料以均数±标准

差(z土s)表示，两组间比较用t检验，两两比较用

g检验(Newman—Keuls法)；非正态分布资料以中

位数(四分位数间距)(M(Q。)]表示，两组间比较用

Mann—Whitney U检验；非参数检验采用X2分析；

P<O．05为差异有统计学意义。

2结 果

2．1一般资料(表1)：研究期间内共有45例患者

完成试验，衡炎方组22例，对照组23例。两组患者

入选时一般情况比较差异无统计学意义。

2．2两组排便次数比较(表2)：衡炎方组随治疗时

间的延长，每日排便次数增加，3 d、7 d时与对照组

比较差异有统计学意义(均P<0．01)。

表1两组脓毒症患者一般情况比较

注：APACHE 1评分：急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ评分

2．3两组APACHEⅡ评分比较(表2)：两组患者

治疗后3 d、7 d APACHEⅡ评分均较治疗前明显下

降(P<0．05或P<0．01)，且衡炎方组APACHEⅡ

评分较对照组下降明显(P<O．05或P<O．01)。

2．4两组T淋巴细胞计数变化比较(表3)：两组治

疗后CD3+、CD4+、CD8’T淋巴细胞计数均有不同

程度升高。对照组治疗后7 d CD3+、CD4+、CD8+

T淋巴细胞计数明显高于治疗前及治疗后1 d；衡炎

方组则于治疗后3 d出现升高，且明显高于对照组

(均P<O．05)。两组间各时间点CD3+／CD4+比值

比较差异均无统计学意义(均P>0．05)。

2．5两组细胞因子变化的比较(表4)：两组患者治

疗后3 d时IL一6、IL一10、IL一6／IL一10比值、TNF一口即

有不同程度降低(均P<0．05)；衡炎方组治疗后

3 d、7 d IL一6、IL一10、IL一6／IL一10比值、TNF—a均明

显低于对照组(均P<0．05)，且衡炎方组治疗后7 d

IL一6、IL一10明显低于治疗后3 d(均P<0．05)。

3讨论

全身炎症反应综合征(SIRS)所导致的多器官

功能障碍综合征(MODS)是危重病患者在重症监护

病房(ICU)的首要死亡原因。研究和探讨MODS的

有效治疗方法，已成为危重症急救医学亟待攻克的

难题[3]。1997年，Bone提出代偿性抗炎反应综合征

表2两组脓毒症患者治疗前后排便次数及APACHE I评分比较(；士s)

组别
排便次数(次) APACHE I评分(分)

治疗前 治疗后l d 治疗后3 d 治疗后7 d 治疗前 治疗后l d 治疗后3 d 治疗后7 d

衡炎方组0．7士0．6(22)0．5士0．5(22)1．9±0．7(20)8 2．1士0．7(18)1 21．6士5．4(22)20．4士5．6(22)15．8-4-5．8(20)ke 13．8士5．6(18)a“

对照组0．6士0．5(23)0．4土0．5(23)0．6士0．6(18)0．6±0．6(16)22．4士5．2(23)i9．8士5．8(23)17．6士6．4(18)c 16．8士5．6(16)c

注：APAcHEI评分：急性生理学与慢性健康状况评分系统I评分I与对照组比较，4P<0．01，。P<0．05I与本组治疗前比较，cP<0．05，

6P<o．01}与本组前一时间点比较，eP<o．05；括号内为病例数
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裹3两组脓毒症患者治疗前后T淋巴细胞计数的比较(三土s)

注：与本组治疗前比较，8P<0．05；与本组治疗后1 d比较，6P<0．05}与对照组同期比较，cP<0．05

表4两组脓毒症患者治疗前后细胞因子变化的比较

⋯． ．一 ～⋯ IL一6 IL-10 IL一6／IL一10比值TNFq
组别 时间

例数[肘(QR)，ng／L) [M(QR)，ng／L] (M(QR)，n：忑 (；士5，ng／L)

注：IL一6：白细胞介素一6，IL一10：白细胞介素一10，TNF—a：肿瘤坏死因子一al与本组治疗前比较，aP<0．05；

与本组治疗后1 d比较，。P<0．05，与本组治疗后3 d比较，。P<o．05；与对照组同期比较，6P<o．05

(CARS)理论，指出几乎在SIRS发生的同时，机体

就释放内源性抗炎介质，以防过度的SIRS破坏组

织细胞，并限制SIRS在机体允许的范围内。抗炎介

质包括IL一4、IL一10、IL一11、可溶性TNF受体、IL一1

受体拮抗剂等；促炎介质主要包括TNF—a、IL一1、

IL一2、IL一6、IL一8、IL一12、氧自由基(OFR)、一氧化氮

(N0)、7一干扰素(IFN一7)、血小板活化因子(PAF)、

白细胞三烯B。(LTB4)等。在促炎介质中，TNF—a由

活化的单核／巨噬细胞和T淋巴细胞产生，在SIRS

中具有核心作用，是导致炎症介质级联反应的始发

因子“巧]。IL一6升高较TNF—a延迟约8 h达高峰，二

者呈平行升高，因此动态监测IL一6水平对SIRS的

发生发展有积极意义。在抗炎介质中，前列腺素E。

(PGE。)起核心作用，抑制辅助性T细胞(Th)向

Thl分化，抑制IL一2和IFN一7受体表达及TNF—a

释放，诱导IL一4、IL一10释放，IL一4、IL一10对TNF—a、

IL一6有抑制作用[6]。促炎与抗炎反应作为对立双

方，正常时二者保持平衡，内环境保持稳定，机体不

发病。SIRS／CARS平衡，机体就不会出现损害；当

促炎反应占优势则出现SIRS，即SIRS>CARS，表

现为全身炎症介质“瀑布”样释放、细胞凋亡，可出现

休克、器官损害；丽抗炎反应占优势，即SIRS<

·79·

CARS，则表现为CARS，

其诊断标准是外周血中单

核细胞人白细胞DR抗原

(HLA—DR)的表达低于

30％"]，无论哪种失衡均

可导致MODS。这一发病

学说的提出，使MODS的

研究进入了一个新时代。

SIRS／CARS平衡学

说与中医的“阴阳相生相

克”学说和“整体观念”是

相同的。中医学认为，正邪

斗争的消长盛衰决定着疾

病的发生发展变化及转

归。因而，治病的一个基本

原则就在于扶助正气、祛

除邪气，使机体阴阳平衡。

而SIRS／CARS构成了矛

盾的两个方面，它们相互

依存、相互拮抗，这正与中

医学中阴阳学说和正邪学

说不谋而合。机体在受到

各种致病因素(邪气)的打击后，产生一系列的炎症

反应(即SIRS)，这是“邪气亢盛伤正”；同时机体也

产生抗炎反应(即CARS)，这是“正气奋起抗邪”。

从整体上把握SIRS／CARS，更应关注的是诱导

SIRS／CARS平衡，而非简单的抑制与促进，也就是

中医常说的扶正祛邪、阴阳平衡。

从患者的临床病理来看，SIRS／CARS属于中

医“温病”范畴，此时患者表现为热毒炽盛，临床可见

高热、烦渴、便闭、脉数等症，此时SIRS／CARS尚未

失衡，而多以SIRS为主；若进一步发展，热毒深入，

内陷脏腑，耗伤阴液，气阴大伤，甚则神昏脉微、内闭

外脱，可见高热、休克、少尿、意识障碍等，病机为邪

毒内陷，正气抗邪乏力，此时为SIRS／CARS失衡；

若邪毒内陷脏腑，进一步损伤正气，气虚则无以行血

统血，同时脏腑功能失调，尤其是腑气不通，浊邪不

得排泄，内生瘀毒、浊邪与外来之热毒胶结，进一步

使阴液和元气大量耗伤，致使脏腑功能严重失调，表

现为邪毒猖撅为主者多属SIRS>CARS，表现为正

气不足为主者则多属SIRS<CARS。脓毒症的病机

都不外“热、瘀、毒、虚”四端，可以认为，热毒炽盛、瘀

热内结、气阴大伤是SIRS／CARS失衡的基本病理，

它们互为因果，恶性循环，最终导致SIRS／CARS失
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衡是发生MODS的根本原因。而以益气养阴、泻热

通瘀、平衡阴阳为主的扶正祛邪法则可能是调整

SIRS／CARS失衡的有效方法[8]。

基于以上对于SIRS／CARS的中西医理论上的

理解，本研究中选用升降散，并在其基础上加用黄

芪、麦冬、红参、牡丹皮、桃仁、红花等益气活血养阴

扶正的药物组成衡炎方，临床用以治疗脓毒症患者

取得了一定疗效。升降散由僵蚕、蝉蜕、姜黄、大黄组

成，是中医温病学名方，首见于清代杨栗山的《伤寒

温疫条辨》。现代中药药理学研究表明：僵蚕有良好

的抗血栓功效，可以缓解SIRS血液中的高凝状态，

改善组织器官的供血，起到器官保护的作用；蝉蜕有

抗惊厥、镇静、解热作用，有明显抗过敏作用；姜黄有

抗炎、利胆、护肝、降血脂、抗凝血和抑制血小板聚集

的作用；蝉蜕和姜黄有诱生IFN的作用，并且有一

定的抑菌效用，可以降低细胞因子的释放，起到良好

的预防MODS的功效。大黄具有促进胃肠蠕动、保

护肠道黏膜、促进内毒素排出、减少细菌及毒素移位

及抗炎抑菌作用，并可通过抑制炎症细胞因子释放

而达到抑制炎症反应的作用；同时改善微循环、增加

缺血器官血流量，造成的损伤易于控制，器官功能得

到逐步恢复[93。临床报道用升降散能有效降低脓毒

症患者的TNF—a、IL一1，从丽降低病死率u⋯。升降散

可以明显抑制急性肺损伤大鼠肺微血管内皮细胞核

转录因子一KB(NF—KB)表达，从而抑制炎症反应的放

大，对抗细胞凋亡，从而达到组织保护的目的n1|。

本研究中两组患者APACHE I评分明显下降，

CD3+、CD4+、CD8+T淋巴细胞计数有不同程度升

高，细胞因子IL一6、IL一10、IL一6／IL一10比值、TNF—a

均有不同程度降低，且衡炎方组较对照组作用更为

明显，提示衡炎方具有双向调节脓毒症免疫紊乱，减

轻脓毒症患者全身炎症反应，改善脓毒症患者免疫

抑制作用。
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