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青陈合剂治疗脓毒症胃肠功能障碍

脾虚气滞证的临床研究

-论著-

吴同启 代君 朱维娜 乔丽君 孙明霞傅元冬 陈畅泉周媛媛王克俭 陈华尧

(南京中医药大学第三附属医院，江苏南京210001)

【摘要】 目的观察青陈合剂治疗脓毒症胃肠功能障碍脾虚气滞证的疗效。方法选择2013年9月至

2015年12月南京中医药大学第三附属医院重症医学科和急诊重症加强治疗病房(EIcu)收治的脓毒症合并

胃肠功能障碍患者72例，按随机数字表法分为对照组(34例)和青陈合剂组(38例)。两组均给予常规治疗，

青陈合剂在常规治疗基础上予青陈合剂(由青皮、陈皮、枳壳、茯苓、六神曲、焦山楂、荷叶组成)20 mL口服或

鼻饲，每日3次，2周为1个疗程。于治疗前和治疗后7 d、14 d观察两组胃肠功能障碍积分、腹内压、中医证

候积分、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ(APACHEⅡ)评分；比较两组患者治疗前和治疗后14 d血

清白细胞介素一6(IL一6)、二胺氧化酶(DAO)、胃动素(MTL)，并评价肠功能障碍的疗效。结果两组治疗后胃

肠功能障碍积分均较治疗前降低，且青陈合剂组的降低程度较对照组更显著(分：7 d为3．8±1．7比4．3±1．5，

P>O．05；14 d为2．2±1．4比3．5±1．2，P<0．05)；两组腹内压、中医证候积分和APACHEⅡ评分随治疗时间

延长而逐渐降低，青陈合剂组腹内压和APAcHEⅡ评分治疗后7 d低于对照组，但差异无统计学意义[腹内压

(mmHg，1 mmHg=0．133 kPa)：10．8±5．5比12．1±6．3；APACHEⅡ评分(分)：13．9±4．8比15．8±4．7，均P>

0．05]，治疗后14 d腹内压和APAcHEⅡ评分均低于对照组，差异有统计学意义[腹内压(mmHg)：7．5±3．9比

lo．6±4．2，APAcHEⅡ评分(分)：10．9±3．5比13．2±4．6，均P<o．05]；青陈合剂组治疗后7 d、14 d中医证候

积分(分)均明显低于对照组(7 d：12．5±5．1比15．2±4．9，14 d：6．2±2．7比10．9±4．5，均P<0．05)。治疗后

14 d两组血清IL一6、DA0均较治疗前明显降低，MTL水平较治疗前升高，且青陈合剂上述指标改善程度优于对

照组[IL一6(ng／L)：54．9±18．6比86．1±20．4，DAO(肌)：59．8±32．4比94．7±54．1，MTL(ng／L)：262．1±90．4
比227．4±96．7，均P<o．05]。青陈合剂组胃肠功能障碍疗效显效率[47．4％(18／38)比23．5％(8／34)]和总有效

率[86．9％(33／38)比64．7％(22／34)]均明显高于对照组(均P<o．05)。结论青陈合剂可进一步改善脓毒症胃

肠功能障碍的临床症状，显著降低中医证候积分、腹内压和APAcHEⅡ评分，其机制可能与减轻炎症反应、改

善肠黏膜屏障、调整胃肠动力相关。

【关键词】脓毒症； 胃肠功能障碍；青陈合剂
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【Abstract】 Objective To observe the clinical thempeutic e珏．ect 0f Qinchen mixture for treatment of sepsis

patients with gastrointestinal dvsfhnction and traditional Chinese medicine(TCM)syndrome of spleen—deficiency and

Qi stagnation． Methods Seventy—two patients with sepsis and gastmintestinal dysfunction admitted fo emergency

intensive care unit(EICU)of the Third Amliated Hospital of Nanjing University of Chinese Medicine from September

2013 to December 2015 weI℃enrolled in the study，and they weIe randomly divided into a contml gmup(34 cases)and
a Qinchen mixture gmup(38 cases)．Conventional treatment was given to both gmups，and additionally，Qinchen mixture

(including ingredients：green tangerine peel，dried tangerine peel，orange fmit，indian bread，massa medicata fementata，
chaHed fhctus cratae舀，lotus le∞was given to Qinchen mixture gmup，20 mL once orally taken or fed thmugh nose

by a stomach tube，3 times a day，2 weeks constituting one therapeutic course．The gastmjntestinal dysfunction score

(GDS)，intra—abdominal pressure(IAP)，integml score of TCM syndrome and acute physiology and chmnic health

evaluationⅡ(APACHEⅡ)score were obsen，ed in two gmups before and on the 7th day and 14th day aftertreatment．

Before and 14 days after treatment in the two gmups，the serum leVels of interleukin一6(IL一6)，diamine oxidase

(DA0)and motilin(MTL)were detected and compared，and the ther印eutic effect on gastmintestinal dysfunction was

evaluated． Results The GDS after treatment was decreased compared with that before treatment in the two铲oups，

and the degree of decrease in the Qinchen mixture gmup was more signi6cant than that in the coutrol gmup(7th day：

3．8±1．7 vs．4．3±1．5，P>0．05；14th day：2．2±1．4 vs．3．5±1．2，P<0．05)．Along with the prolongation of thempeutic
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time，IAP，integral score of TCM syndmme and APACHEⅡscore were declined graduaUy in tIle two groups．Almough

IAP and APAcHEⅡscore were 10wer in the Qingchan mixture group compared with those in the contr01 gmup，no

st“stically signi6cant diffbrences were found between the two gmups on the 7th day after treatment【IAP(mmHg，
l mmHg=0．133 kPa)：10．8±5．5 vs．12．1±6．3，APACHEⅡscore：13．9±4．8 vs．15，8±4．7，both P>0．O习，and the

above two pammeters in Qingchan mixture gmup were significantly 10wer than t}Iose of control group on the 14th day

after treatment，the difkrences being st“stically significant[IAP(mmH曲：7．5±3．9 vs．10．6±4．2，APACHEⅡscore：

10．9±3．5 vs．13．2±4．6，both JP<0．05】．In addition，the integml scores ofTCM syndrome in the Qingchan mixture group

were sigIlificantly 10werthan those in the contml gmup on the 7th aJld 14th day世ertreatment(7 days：12．5±5．1 vs．

15．2土4．9，14 days：6．2±2．7 vs．10．9±4．5，both P<O．05)．0n the 14th day mertreatment，the levels 0fsemm IL一6 and

DAO were decreased obviously compared wi山those before treatmen“n botIl gmups，while the MTL was increased after

treatment compared with that before treatⅡlent，and the impmvement degrees of above indexes in Qingchan mixture group

were obviously better than those of the control伊Dup[IL一6(ng；／L)：54．9±18．6 vs．86．1±20．4，DAO(“足，L)：59．8±32．4

vs。94．7土54．1，MTL(n∥L)：262．1±90．4 vs．227．4±96．7，all P<0．05】．The rate of significant therapeutic e‰ct即．4％
(18，38)vs．23．5％(8，34)】and total efkctive rate of gastmintestinal dysfunction[86．9％(33／38)vs．64．7％(22／34)]were

siglIificantly hi曲er in Qingchen mixture gmup than those in the eontml group(both P<0．05)． Cond吣i0璐 Qingchen
mixture can funher ef玷ctively alleviate the clinical symptoms of gastmintestinal dysfunction，markedly reduce the IAP，

integral of TCM syndrome and APACHEⅡscore in sepsis patients．The mechanism of the cum“ve eⅡ＆t is possibly

related to ameliomting the innaIllmatory reaction，impmving t}le intestinal mucosal b删er and adjusting gas仃ointestinal

motility．

【Key words】 Sepsis； Gastmintestinal dysfunction； Qingchen mixture

脓毒症并发多器官功能障碍综合征(MODS)

是临床常见急危重症，危重症患者出现胃肠功能障

碍提示病情严重和预后不良⋯。现认为胃肠功能障

碍所致肠道菌群移位是脓毒症MODS的始动因素之

一，有效维护胃肠功能在脓毒症患者的治疗过程中

越来越受到关注、2 J。本研究通过对脓毒症胃肠功

能障碍患者早期运用本院自制青陈合剂，观察此方

对脓毒症胃肠功能障碍的治疗作用及可能的机制。

1资料与方法

1．1患者人选和排除标准

1．1．1入选标准：①脓毒症诊断符合2012年国际

脓毒症指南标准∞o；参照重修“95庐山会议”MODS

病情分期诊断及严重程度评分标准(2叭5)¨1和中

华医学会急诊医学分会危重病专家委员会、中国中

西医结合学会急救医学专业委员会联合制定的诊

断标准¨1拟定胃肠功能障碍标准：具备腹部胀气、

肠鸣音减弱或消失(持续时间超过24 h)、麻痹性肠

梗阻中1项即可诊断。胃肠功能障碍评分参照文献

[4—5]制定，包括腹痛、反流、需要胃肠减压、肠鸣音

减弱、胃潴留、肠呜音消失、腹胀、便秘。中医证型为

脾虚气滞证(主症：胃脘部或腹部痞塞、胀满或胀痛

不适，大便不畅或大便稀溏；次症：面色咣白或萎黄，

神疲气怯，肢倦懒言，舌淡，苔薄白，脉细弦或濡细)，

具备2项主症加2项次症。②急性生理学与慢性

健康状况评分系统Ⅱ(APACHEⅡ)评分lO～22分。

1．1．2排除标准：①因外伤而损伤胃肠道、胃肠术

后及以胃肠道为原发病。②麻醉、低钾、大量腹水、

机械等因素所致的腹胀。

1．2一般资料：采用前瞻性研究方法，选择2013年

9月至2015年12月本院重症医学科、急诊重症加

强治疗病房(EICu)收治的脓毒症合并胃肠功能障

碍患者72例作为研究对象，其中男性40例，女性

32例；年龄63～92岁，平均(71．5±11．3)岁。

1．3分组及治疗方法：按随机数字表法将患者分

为对照组(34例)和青陈合剂组(38例)。两组均

按照指南b1积极进行早期液体复苏、抗感染、控制

血糖、维持内环境平衡、营养支持、机械通气等治

疗。青陈合剂组在常规治疗的基础上给予青陈合剂

(由青皮、陈皮、枳壳、茯苓、六神曲、焦山楂、荷叶组

成)20mL，口服或鼻饲，每日3次，2周为1个疗程。

1．4伦理学：本研究符合医学伦理学标准，并经医

院伦理委员会批准，取得患者或家属知情同意。

1．5观察指标及方法

1．5．1胃肠功能障碍积分、腹内压、中医证候积分和

APACHEⅡ评分比较：于治疗前和治疗后7 d、14 d

记录两组胃肠功能障碍积分、腹内压(间接膀胱压

法，参照文献[6]测定)、中医证候积分(包括腹胀、

大便不畅、大便稀溏、面色觥白或萎黄、神疲气怯、肢

倦懒言)和APACHEⅡ评分。
1．5．2 血清白细胞介素一6(IL一6)、二胺氧化酶

(DAO)、胃动素(MTL)水平测定：于治疗前和治疗
14 d取患者静脉血3 mL，离心收集血清，用酶联免

疫吸附试验(ELISA)测定IL一6、DAO、MTL水平，试

剂盒均购自南京建成生物工程研究所。

1．6疗效评价标准：胃肠功能障碍评分减少≥70％

为显效；胃肠功能障碍评分减少≥30％为有效；胃
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肠功能障碍评分减少<30％为无效。

1．7统计学处理：使用SPsS 1 3．O统计软件处理数

据，正态分布的计量资料以均数±标准差(孑±s)表

示，多组间比较采用单因素方差分析，组间比较采

用￡检验；计数资料以例(率)表示，采用疋2检验；

尸<0．05为差异有统计学意义。

2结果

2．1两组一般资料比较(表1～2)：两组患者性别、

年龄及治疗前胃肠功能障碍积分、腹内压、中医证候

积分、APACHEⅡ评分等基线资料比较差异无统计

学意义(均P>0．05)，说明两组资料均衡，有可比性。

表1两组患者一般资料比较

表2两组胃肠功能障碍积分、腹内压、中医证候积分

和APACHE¨评分比较(i±s)

删咖篇胃嚣需篙，裹霈觜材
34 5．2±2l

34 4．3±1．54

34 3 5±l 2“

38 5．3±2 5

38 3 8±1．7“

38 2 2^1．4“

16．3±9．7 17．8±6．3

12．1±6．3“15214．9

lO．61 4．21 10 9±4．53

15．3±10 l 17．5±46

10．8±5．5“ 12．5±5．1⋯

7．5+3．9“’ 6．2+2．7“

7l±5．O

5．8±4．7

3．2±4．68

6’3±3．3

3．9±4．83

O．9+3 58l

注：与本组治疗前比较，3P<O．05；与对照组同期比较，“|p<0．05

l mInHg=0．133 k11a

2．2两组胃肠功能障碍积分比较(表2)：两组治疗

后胃肠功能障碍积分均较治疗前明显降低，青陈合

剂组治疗后14 d胃肠功能障碍积分明显低于对照

组(P<0．05)。

2．3两组腹内压、中医证候积分和APACHEⅡ评

分比较(表2)：两组治疗前腹内压、中医证候积

分和APACHEⅡ评分比较差异均无统计学意义

(均P>0．05)；两组治疗后腹内压、中医证候积分和

APAcHEⅡ评分均较治疗前降低，青陈合剂组治疗

后7 d中医证候积分明显低于对照组，治疗后14 d

腹内压、APAcHEⅡ评分均明显低于对照组同期水

平，差异有统计学意义(均P<0．05)。

2．4两组血清IL一6、DAO、MTL水平比较(表3)：

治疗前两组血清IL一6、DA0、MTL水平比较差异

均无统计学意义(均尸>0．05)。两组治疗后IL一6、

DA0水平均较治疗前明显降低，MTL水平较治

疗前明显升高，以青陈合剂组的变化更为显著

(均P<0．05)。

表3两组血清IL一6、DA0，MTL水平比较(j±s)

2．5两组胃肠功能障碍疗效比较(表4)：青陈合剂

组胃肠功能障碍疗效显效率、总有效率均高于对照

组，差异均有统计学意义(均JP<O．05)。

表4两组胃肠功能障碍疗效比较

组别篇
胃肠功能障碍疗效[例(％)] 总有效率

显效 有效 无效 [％(例)]

差：与对照组比较，“P<005

3讨论

脓毒症是宿主对感染反应失调而导致危及生命

的器官功能不全，相当于“感染+序贯器官衰竭评

分(SOFA)>2分”，是诱发MODS的重要原因"1。

在综合性重症加强治疗病房(Icu)内患者胃肠功能

障碍的发生率达60．3％⋯，胃肠功能障碍／衰竭既是

MODs的一种局部表现，又是引发和加重MODS的

“驱动器”18 J。胃肠道在脓毒症病理过程中发生了

肠黏膜屏障受损、肠道动力障碍、肠道细菌和内毒素

移位以及肠道微生态紊乱。有效防治胃肠功能障碍

是防治MODS发生发展、降低病死率的关键。对于

脓毒症相关胃肠功能障碍的治疗目前尚无特效的药

物，主要干预措施有改善机体灌注和组织氧供，早期

肠内营养、肠黏膜特殊营养物、胃肠道促动力药等。

中医药在防治脓毒症并发胃肠功能障碍方面

进行了广泛的研究并取得了较好的疗效，主要集中

在大承气汤等通里攻下方药∽一川。而在临床实际

中，绝大部分患者脓毒症相关胃肠功能障碍以腹胀

症状为主，但部分患者并不具备大承气汤所主的热

结腑实证。李芳和梁旭¨2 o对8l例脓毒症患者回顾

性调查发现，发生肠功能障碍57例患者中实证仅占

37．0％，虚证及虚实夹杂证占有更大比例，而且虚证
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肠功能障碍患者的预后相对更差。孑L立等¨引研究

亦提示，脓毒症胃肠功能障碍的中医证候特点是实

证与虚证并见，虚证以脾胃气虚证居多。危重症患

者或因久病迁延，药物克伐，或因年老体弱，脏腑功

能自然衰退，致使脾胃元气损伤，中气衰惫，则推动

无力，郁滞中生。“脾宜升则健，胃宜降则和”，说明

脾胃气机升降协调是疾病好转的前提。脾升清方能

补五脏之虚，胃降浊方使六腑传化有常。因此，脓毒

症胃肠功能障碍治疗的关键在于调理中焦，畅达气

机，顺脾胃之性而时时顾护胃气。青陈合剂系南京

市中医院自制制剂，临床使用30余年，对缓解腹胀、

便秘等疗效显著。方中青皮、陈皮、枳壳理气和胃宽

中；茯苓健脾化湿为补脾之要药；神曲、炒山楂消食

导滞。荷叶化湿醒脾，升发清阳，《本草纲目》谓其

“生发元气，裨助脾胃”。在诸多健脾理气消食药中

加入荷叶，意在寓轻清升发于沉降消浊之中，以升促

降，助其健运消导。诸药合用，共奏健脾理气、宽胀

导滞之功效。

胃肠道激素对消化道的吸收、分泌、运动起着广

泛的调节作用，主要包括MTL、胃泌素(GAS)、胆囊

收缩素(ccK)、生长抑素(ss)、血管活性肠肽(VIP)、

降钙素基因相关肽(cGRP)等¨4。。不同激素相互

制约和调节，保持着动态平衡。MODS患者血浆

MTL水平降低，使得胃肠道运动受到限制，胃肠排

空延迟，不能将胃肠道内的细菌和内毒素及时排出

体外，加重细菌移位和器官功能损害¨5。。本研究显

示早期给予青陈合剂能明显改善患者腹胀、大便不

畅等临床症状，降低腹内压，MTL水平高于对照组，

提示青陈合剂可以改善脓毒症胃肠功能障碍患者的

胃肠动力。

DAO主要存在于小肠黏膜上层绒毛细胞胞质

中，小肠黏膜屏障受损时，坏死的肠黏膜细胞脱落进

入肠腔内，随后DA0进人肠细胞间隙淋巴管和血管

中，使血DAO升高，测定外周血DA0水平可反映肠

道损伤和修复情况¨6I。本研究显示脓毒症胃肠功

能障碍患者DA0均显著升高，治疗后两组DAO均

较治疗前降低，且青陈合剂组DA0的降低程度较对

照组更显著，提示脓毒症胃肠功能障碍患者存在肠

黏膜受损，青陈合剂可以改善肠黏膜屏障功能。

IL一6是重要的促炎介质，可以刺激肝细胞合成

c一反应蛋白(cRP)，促进炎症反应，加重器官损伤，

与MODs的发生发展相关。本研究显示两组脓毒

症患者的IL一6水平显著升高，治疗后均明显降低，

青陈合剂组治疗后IL一6水平低于对照组，提示青陈

合剂可在一定程度上减轻炎症反应。

综上所述，本研究显示，青陈合剂可进一步改善

脓毒症胃肠功能障碍患者的临床症状，降低腹内压

及APAcHEⅡ评分，其机制可能与改善胃肠动力、

修复受损的肠道黏膜及减轻炎症反应有关。
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