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大黄承气汤联合乌司他丁对重症急性胰腺炎患者

肠黏膜功能及免疫功能的影响

李　辉　戚正涛　宋文集　陈凯达　蔡建彬
（广州中医药大学第三附属医院重症医学科，广州，５１０３６０）

摘要　目的：探讨大黄承气汤联合乌司他丁对重症急性胰腺炎（ＳＡＰ）的治疗效果及对患者肠道黏膜功能、免疫功能的影
响。方法：选取２０１４年１月至２０１７年６月广州中医药大学第三附属医院收治的ＳＡＰ患者１２８例，按照乱数表法分为观察
组与对照组，每组６４例。２组均给予ＳＡＰ常规治疗及乌司他丁治疗，观察组同时给予大黄承气汤胃管注入治疗，对照组
则给予生理盐水胃管注入治疗，疗程均为２周。观察２组治疗后急性生理与慢性健康评分（ＡＰＡＣＨＥⅡ）、全身炎性反应
综合征（ＳＩＲＳ）改善时间、肠功能恢复时间、住院时间、多器官功能衰竭（ＭＯＤＳ）发生率、死亡率。比较２组治疗前、后腹内
压、血浆二胺氧化酶（ＤＡＯ）、血浆Ｄ乳酸、白细胞介素６（ＩＬ６）、白细胞介素８（ＩＬ８）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）以及免疫
球蛋白ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平。结果：治疗后观察组 ＡＰＡＣＨＥⅡ、ＳＩＲＳ改善时间、肠功能恢复时间及住院时间均明显低于对
照组，ＭＯＤＳ发生率和死亡率明显低于对照组（Ｐ＜００５）。治疗后，观察组腹内压、ＤＡＯ及血浆Ｄ乳酸明显低于对照组（Ｐ
＜００５）。治疗后２组患者血清ＩＬ６、ＩＬ８及ＴＮＦα水平均明显降低，且观察组明显低于对照组（Ｐ＜００５）。治疗后观察
组患者血清ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平均明显升高，对照组ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平明显降低（Ｐ＜００５），观察组患者血清 ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ
水平明显高于对照组（Ｐ＜００５）。结论：大黄承气汤联合乌司他丁治疗 ＳＡＰ时临床疗效较好，可有效降低炎性反应因子
水平，增强免疫功能，值得临床推广应用。
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　　重症急性胰腺炎（ＳｅｖｅｒｅＡｃｕｔｅＰａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ，
ＳＡＰ）是临床上最为凶险的急腹症，具有发病急骤、
病情变化迅速、并发症多等特点，病死率高达３０％
以上［１］。有报道显示，ＳＡＰ在早期可激活体内多种
炎性反应因子，并能引发多器官功能障碍（Ｍｕｌｔｉｐｌｅ
ＯｒｇａｎＤｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎＳｙｎｄｒｏｍｅ，ＭＯＤＳ）或全身炎性反应
综合征（ＳｙｓｔｅｍｉｃＩｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙＲｅｓｐｏｎｓｅＳｙｎｄｒｏｍｅ，
ＳＩＲＳ），最终导致患者死亡［２］。相关研究表明，胃肠

道黏膜功能损伤和免疫功能激活在 ＳＡＰ发生发展
中起到重要作用［３］。因此如何降低胃肠道黏膜功能

损伤，稳定机体免疫功能是提高 ＳＡＰ救治率的关
键。目前临床上对于 ＳＡＰ主要采用抗炎、胃肠减
压、抑制胰酶分泌等疗法，效果十分有限。近年来，

中西医结合在治疗急腹症中的作用逐渐得到了临床

的重视。其中大黄承气汤是通里攻下的经典方剂，

具有峻下热结之功效，对多种消化系统炎性反应有

很好的治疗效果，而乌司他丁是临床常用的蛋白水

解酶抑制剂，两者联合对 ＳＡＰ可能发挥很好的治疗
效果。本研究旨在探讨大黄承气汤联合乌司他丁对

ＳＡＰ的治疗效果及对患者肠道黏膜功能、免疫功能
的影响，现将研究结果报道如下。

１　资料与方法
１１　一般资料　选取２０１４年１月至２０１７年６月
广州中医药大学第三附属医院收治的 ＳＡＰ患者１２８
例。按照乱数表法分为观察组与对照组，每组 ６４
例。观察组中男４０例，女２４例，年龄２４～６２岁，平
均年龄（４０４８±８２６）岁；病程３～７２ｈ，平均病程
（３８２３±３５６）ｈ；ＡＰＡＣＨＥⅡ为 ９～１６分，平均
（１２６７±２１２）分；疾病类型：胆源性３５例，酒精性
１２例，暴饮暴食１７例。对照组中男３９例，女２５例，
年龄２５～６４岁，平均年龄（４０８５±９２１）岁；病程３
～７２ｈ，平均病程（３７８４±３８３）ｈ；ＡＰＡＣＨＥⅡ为８
～１６分，平均（１２５５±２１８）分；疾病类型：胆源性
３３例，酒精性１３例，暴饮暴食１８例。２组临床资料
比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５）。研究经我院
伦理委员会批准（审批号：２０１７８２５）。
１２　纳入标准　１）所有患者均符合２０１４年中华医
学会制定的《重症急性胰腺炎诊治指南》中 ＳＡＰ诊
断标准［４］；２）发病时间≤７２ｈ；３）８分≤急性生理与

慢性健康评分（Ａｃｕｔｅｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｌｔｈｅ
ｖａｌｕａｔｉｏｎⅡ，ＡＰＡＣＨＥⅡ）≤１６分；４）ＣＴ检查确诊，
根据２００１年国际感染论坛提出的 Ｄｅｌｐｈｉ分级标准
分级为Ｃ、Ｄ级［５］；５）２组患者均签署了知情同意书。
１３　排除标准　１）因胆胰管梗阻、狭窄引起的
ＳＡＰ；２）胰腺创伤、肿瘤、手术、糖尿病等引起的
ＳＡＰ；３）入院时已发生ＭＯＤＳ者；３）伴有心脑血管疾
病及呼吸系统疾病者；４）妊娠哺乳期妇女。
１４　研究方法　２组患者入院后均给予 ＳＡＰ常规
治疗，主要包括禁饮食、胃肠减压、抑酸、抗炎、营养

支持治疗、改善微循环、镇痛、解痉、维持水电解质及

酸碱平衡等对症处理。同时给予注射用乌司他丁

（广东天普生化医药股份有限公司，国药准字

Ｈ１９９９０１３４）１０万单位加入生理盐水至２５０ｍＬ静脉
滴注，３次／ｄ，观察组同时给予大黄承气汤胃管注入
治疗，组方为：生大黄１５ｇ、当归、芒硝、桃仁、枳实、
红花、黄芪、黄芩、白芍、厚朴各１０ｇ、甘草６ｇ、柴胡
１５ｇ，剧烈呕吐者加黄连、竹茹各５ｇ、腹胀者加川楠
子、木香各５ｇ、热盛者加桅子５ｇ、将上述中药加５００
ｍＬ水浸泡０５ｈ，煎至３００ｍＬ，均分２袋，１袋／次。
对照组则给予生理盐水１５０ｍＬ胃管注入治疗，疗程
均为２周。
１５　观察指标　观察 ２组治疗后 ＡＰＡＣＨＥⅡ、
ＳＩＲＳ改善时间、肠功能恢复时间、住院时间、ＭＯＤＳ
发生率、死亡率。观察２组患者治疗前、后腹内压、
血浆二胺氧化酶（ＤｉａｍｉｎｅＯｘｉｄａｓｅ，ＤＡＯ）、血浆Ｄ乳
酸、白细胞介素６（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ６，ＩＬ６）、白细胞介素
８（Ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ８，ＩＬ８）、肿瘤坏死因子α（Ｔｕｍｏｒｎｅｃ
ｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒα，ＴＮＦα）、ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平。其中腹
内压采用膀胱内压法。分别于治疗前、后采集患者

空腹清晨外周静脉血１０ｍＬ，以４５００ｒ／ｍｉｎ离心１０
ｍｉｎ，离心半径６ｃｍ，取上层血清保存于－８０℃冰箱
中待检，应用酶联免疫吸附法检测２组血清ＩＬ６、ＩＬ
８、ＴＮＦα、ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平，试剂盒购自武汉博士
德有限公司。ＤＡＯ、血浆 Ｄ乳酸采用分光广度法检
测，分光光度仪为上海精密仪器制造厂生产，所有操

作均严格遵循相关试剂盒中的操作指南。

１６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ２５０统计软件进行
统计分析，性别比例、疾病类型等计数资料以率或比
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表１　治疗后２组临床各项指标、ＭＯＤＳ发生率和死亡率比较

组别 ＡＰＡＣＨＥⅡ（分） ＳＩＲＳ改善时间（ｄ） 肠功能恢复时间（ｄ）ＭＯＤＳ发生率［例（％）］ 死亡率［例（％）］ 住院时间（ｄ）

观察组（ｎ＝６４） ２１８±０５５ ４５６±２０８ ３３１±０２５ ２１（３２８１） ８（１２５０） ２３１１±９２７
对照组（ｎ＝６４） ４０１±１０４ ８５３±２１５ ６３７±１１２ ３８（５９３８） １８（２８１３） ２８１３±１０４５

ｔ／χ２ ３９８９ ７６４２ ５２３１ ９０８７ ４８２７ ５２３４
Ｐ ００００ ００００ ００００ ０００３ ００２８ ００１２

表示，采用χ２检验，ＤＡＯ及血浆Ｄ乳酸等计量资料
用（珋ｘ±ｓ）表示，采用ｔ检验，以Ｐ＜００５为差异有统
计学意义。

２　结果
２１　治疗后２组临床各项指标、ＭＯＤＳ发生率和死
亡率比较　治疗后观察组 ＡＰＡＣＨＥⅡ、ＳＩＲＳ改善
时间、肠功能恢复时间及住院时间均明显低于对照

组，ＭＯＤＳ发生率和死亡率明显低于对照组（Ｐ＜
００５）。见表１。
２２　治疗前、后２组腹内压、ＤＡＯ及血浆Ｄ乳酸比
较　治疗前２组患者腹内压、ＤＡＯ及血浆Ｄ乳酸比
较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后２组患者
腹内压、ＤＡＯ及血浆 Ｄ乳酸均明显降低，且观察组
组明显低于对照组（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　治疗前、后２组腹内压、ＤＡＯ
　　及血浆Ｄ乳酸比较（珋ｘ±ｓ）

组别
腹内压

（ｍｍＨｇ）
ＤＡＯ
（Ｕ／ｍＬ）

血浆Ｄ乳酸
（μｇ／Ｌ）

观察组（ｎ＝６４）
　治疗前 １６９３±２１４ ５３４±１７８ １１１３±１０８
　治疗后 １２１２±１４５△ ３５１±１２２△ ７２１±０７６△

对照组（ｎ＝６４）
　治疗前 １６７６±２１０ ５２８±１９３ １１１６±１０２
　治疗后 １４３１±１２２ ４２７±１１６ ９６４±０８１

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５，与对照组比较，△Ｐ＜００５

２３　治疗前、后２组患者血清 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα
水平比较　治疗前２组患者血清 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦ
α比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后２组
患者血清 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα水平均明显降低，且
观察组明显低于对照组（Ｐ＜００５）。见表３。

表３　治疗前、后２组患者血清ＩＬ６、ＩＬ８
　　及ＴＮＦα水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＩＬ６（ｐｇ／ｍＬ） ＩＬ８（ｐｇ／ｍＬ） ＴＮＦα（ｐｇ／ｍＬ）

观察组（ｎ＝６４）
　治疗前 ３３１２±１２５４ ７３８５±１７８５ ３４５５±１３５８
　治疗后 １３１８±３３５△ １１８６±８５４△ １２５４±５４３△

对照组（ｎ＝６４）
　治疗前 ３３４５±１２４４ ７８１２±１６８６ ３５９３±１２８１
　治疗后 ２２６７±５４５ ２０４４±７３６ １８５５±５０５

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５，与对照组比较，△Ｐ＜００５

２４　治疗前、后２组患者血清ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平比

较　治疗前２组患者血清 ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ比较，差异
无统计学意义（Ｐ＞００５），治疗后观察组患者血清
ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平均明显升高，对照组 ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ
水平明显降低，观察组患者血清 ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平
明显高于对照组（Ｐ＜００５）。见表４。

表４　治疗前、后２组患者血清ＩｇＭ、ＩｇＡ、
ＩｇＧ水平比较（珋ｘ±ｓ）

组别 ＩｇＭ（ｍｇ／Ｌ） ＩｇＡ（ｍｇ／Ｌ） ＩｇＧ（ｇ／Ｌ）

观察组（ｎ＝６４）
　治疗前 １０４２４５±１０９３４ １４３５３３±８８３４ ７７５±０３５
　治疗后 １２７６５３±９７４５△ １７３２７６±８９４５△ ８６５±０６７△

对照组（ｎ＝６４）
　治疗前 １０４８１２±１０４５４ １４２８８３±８７０５ ７８３±０４１
　治疗后 ９３２５６±１２９６４ １２３２５５±９７４５ ７０２±０６１

　　注：与治疗前比较，Ｐ＜００５，与对照组比较，△Ｐ＜００５

３　讨论
ＳＡＰ是严重的急腹症，一般认为该病主要是由

于胰腺内胰酶被异常激活，导致胰腺及其周围组织

出现弥漫性出血及坏死，临床治疗较为困难。ＳＡＰ
早期可因体内炎性反应因子激活引发 ＳＩＲＳ和
ＭＯＤＳ，通过手术治疗并不能终止炎性反应，故不主
张进行手术治疗［６］。但常规的保守治疗通过抗炎、

胃肠减压、抑制胰酶分泌等，虽然可以控制炎性反应

进展，降低损伤，但疗效有限。中医学将胰腺炎纳入

脾脏痛、胃脘痛范畴，认为其病机为外邪入侵，饮食

不节、情绪失畅、气血不畅等，通里攻下为其主要治

疗方法。大黄承气汤源自医学经典著作《伤寒论》，

是通里攻下的经典方剂，可以用于内热所致的各类

消化系统炎性反应性疾病［７］。目前已有研究报道，

大黄承气汤治疗急性胰腺炎具有明显疗效。而乌司

他丁也是临床上治疗 ＳＡＰ的药物［８］。但目前关于

大黄承气汤联合乌司他丁对 ＳＡＰ患者肠黏膜功能
和免疫功能的影响尚不十分明确。

本研究中，治疗后观察组 ＡＰＡＣＨＥⅡ、ＳＩＲＳ改
善时间、肠功能恢复时间及住院时间均明显低于对

照组，ＭＯＤＳ发生率和死亡率明显低于对照组。表
明大黄承气汤联合乌司他丁可以促进 ＳＡＰ患者肠
道功能恢复，降低炎性反应、ＭＯＤＳ发生率和死亡
率，在ＳＡＰ治疗中效果明显。乌司他丁是一种提取
自健康男性尿液中的蛋白酶抑制剂，安全性较高，对
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α糜蛋白酶、胰蛋白酶等多种酶有抑制作用，可避免
细胞损伤，改善微循环等［９］。而大黄承气汤由生大

黄、当归、芒硝、桃仁、枳实、红花、黄芪、黄芩、白芍、

厚朴、甘草、柴胡等组方而成。大黄具有泻热通便、

涤荡胃肠的功效；芒硝具有润燥软坚、泻下通里的功

效；桃仁、当归、红花、白芍具有活血补血的功效；黄

芪、黄芩具有补气、减低炎性反应的效果［１０］。大黄

承气汤与乌司他丁两者联合发挥了更好的疗效，为

患者的康复创造了有利条件。同时本研究还发现，

治疗后２组患者腹内压、ＤＡＯ及血浆Ｄ乳酸明显降
低，观察组腹内压、ＤＡＯ及血浆 Ｄ乳酸明显低于对
照组。降低腹内压可以提升肠系膜动脉灌注，缓解

肠道缺血，是治疗 ＳＡＰ的关键［１１］。而 ＤＡＯ是肠黏
膜上皮细胞内的高活性酶，也是反映肠黏膜功能的

重要标志。血浆 Ｄ乳酸则是肠道益生菌的代谢产
物。研究表明当肠黏膜功能受损时 ＤＡＯ和血浆 Ｄ
乳酸会反应性增高，其水平与肠黏膜功能损伤程度

有关［１２］。本研究结果提示大黄承气汤联合乌司他

丁可以有效的降低肠黏膜损伤，提高肠黏膜功能，这

对降低 ＳＡＰ对机体的损伤及 ＳＩＲＳ有重要意义。本
研究还对２组患者治疗前后血清炎性反应因子和免
疫球蛋白水平进行了比较，结果显示，治疗后２组患
者血清 ＩＬ６、ＩＬ８及 ＴＮＦα水平均明显降低，且观
察组明显低于对照组。治疗后观察组患者血清

ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平均明显升高，对照组 ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ
水平明显降低，观察组患者血清 ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平
明显高于对照组。目前已有研究表明，ＳＡＰ患者因
体内发生炎性反应因子的级联反应引发 ＳＩＲＳ，患者
会出现ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ消耗，免疫功能受到抑制，影响
疾病康复［１３］。而本研究中治疗后观察组患者血清

ＩｇＭ、ＩｇＡ、ＩｇＧ水平均明显升高，提示大黄承气汤联
合乌司他丁可以降低炎性反应，提高患者免疫功能，

对于促进ＳＡＰ患者康复有积极意义。我们认为大
黄承气汤可以通过改善肠道微循环、抑制肠道细菌

生长、减少肠道内毒素、降低肠道内皮细胞损伤等降

低炎性反应［１４１５］。同时促进了机体免疫功能的提

高，提高治疗效果。

综上所述，大黄承气汤联合乌司他丁治疗 ＳＡＰ
患者时临床各项指标优于单用药治疗，且能有效减

轻炎性反应，促进肠道功能恢复，提高机体免疫力，

临床应用价值较高。
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