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　 　 ［摘要］ 　 目的　 探讨中药大黄对脓毒症性凝血病（ＳＩＣ）患者的治疗作用。 　 方法　 回顾性分析 ２０１８ 年 １ 月至 ２０１９ 年

１２ 月解放军联勤保障部队第九○八医院重症医学科收治的 ４０ 例 ＳＩＣ 患者，按是否接受大黄治疗分为大黄治疗组（ｎ ＝ ２０）和
对照组（ｎ＝ ２０），收集患者临床资料，包括白细胞计数、血小板计数、Ｃ 反应蛋白、血浆凝血酶原时间（ＰＴ）、活化部分凝血活酶

原时间（ＡＰＴＴ），纤维蛋白原（ＦＩＢ）、凝血酶时间（ＴＴ）、纤维蛋白降解产物（ＦＤＰ）、Ｄ⁃二聚体（ＤＤ）以及血栓弹力图（ＴＥＧ）参数，
并进行统计学分析。 　 结果　 大黄治疗组和对照组的９０ ｄ生存率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 用药后第 ３ 天，大黄治

疗组患者的 ＦＩＢ 水平［（２􀆰 ９２±０􀆰 ９９）ｇ ／ Ｌ］和 ＴＥＧ⁃ＭＡ［（５７􀆰 ８±６􀆰 ０）ｍｍ］显著高于对照组患者的 ＦＩＢ 水平［（２􀆰 １４±１􀆰 ０１）ｇ ／ Ｌ］和
ＴＥＧ⁃ＭＡ［（４９􀆰 ３±９􀆰 ２）ｍｍ（Ｐ＜０􀆰 ０５）］。 用药后第 ５ 天，大黄治疗组患者的［ＴＥＧ⁃ＭＡ（５９􀆰 ５±９􀆰 ０）ｍｍ］显著高于对照组患者第 ５
天的 ＴＥＧ⁃ＭＡ 值［（４６􀆰 ９±１６􀆰 ４）ｍｍ］（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 　 结论 　 大黄可以改善 ＳＩＣ 患者纤维蛋白原水平和血小板功能，但不影响

ＳＩＣ 患者的 ９０ｄ 生存率。
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０　 引　 　 言

脓毒症是机体对感染的反应失调而导致的危

及生命的器官功能障碍，是临床常见的危重症［１⁃２］。
凝血功能紊乱是脓毒症时常见的严重并发症，早期

表现为血小板减少和凝固时间延长，最后可发展为

弥散性血管内凝血（ｄｉｓｓｅｍｉｎａｔｅｄ ｉｎｔｒａｖａｓｃｕｌａｒ ｃｏａｇｕ⁃
ｌａｔｉｏｎ，ＤＩＣ），并导致死亡率上升［３］。 为了更早识别

脓毒症引起的凝血障碍，２０１９ 年国际血栓与止血学

会科学标准委员会 （ ｔｈｅ Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｓｏｃｉｅｔｙ ｏｎ
Ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ａｎｄ Ｈａｅｍｏｓｔａｓｉｓ，ＩＳＴＨ）提出脓毒症性凝

血病（ｓｅｐｓｉｓ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｏａｇｕｌｏｐａｔｈｙ，ＳＩＣ）的概念。 ＳＩＣ
诊断主要依靠国际标准化比值（ ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ ｎｏｒｍａｌ⁃
ｉｚｅｄ ｒａｔｉｏ，ＩＮＲ）、血小板计数和序贯器官衰竭评分

（ｓｅｑｕｅｎｔｉａｌ ｏｒｇａｎ ｆａｉｌｕｒｅ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ， ＳＯＦＡ）三项指

标形成的积分系统，其诊断标准较 ＤＩＣ 诊断标准要

求低，便于对脓毒症性凝血功能紊乱的患者进行早

期干预［４］。
中药大黄别名将军、黄良、火参、肤如、金木等，

含有蒽衍生物类、有机酸类、挥发油类、苷类化合物

和鞣质类等多种有效成分，具有泻下攻积、凉血解

毒、清热泻火、逐瘀通经和利湿退黄等功效［５⁃１０］。 已

有动物实验显示大黄可改善脓毒症大鼠的凝血因

子活性、纤维蛋白原功能和血小板聚集功能［１１］，但
大黄对 ＳＩＣ 是否具有治疗作用尚未见报道。 因此，
本研究对 ４０ 例 ＳＩＣ 患者进行回顾性病例对照研究，
拟探讨大黄对 ＳＩＣ 患者凝血功能和预后的影响。

１　 资料与方法

１􀆰 １　 研究对象 　 回顾性分析 ２０１８ 年 １ 月至 ２０１９
年 １２ 月我科收治的 ２３８ 例脓毒症患者，按照 ＳＩＣ 诊

断标准和研究排除标准筛选出 ＳＩＣ 患者 １６６ 例。
ＳＩＣ 具体标准为：即脓毒症患者入院时根据以下评

分系统评分，①血小板计数：＜１００×１０９ ／ Ｌ 得 ２ 分，≥
１００×１０９ ／ Ｌ 且＜１５０×１０９ ／ Ｌ 得 １ 分；②国际标准化比

值 ＩＮＲ：＞１􀆰 ４ 得 ２ 分，＞１􀆰 ２ 且≤１􀆰 ４ 得 １ 分；③序贯

器官衰竭评分 （ ＳＯＦＡ 评分）：≥２ 得 ２ 分， ＝ １ 得

１ 分。 将以上 ３ 项积分相加，评分总得分≥４ 分即诊

断为 ＳＩＣ［４］。 排除标准为：①年龄＜１８ 岁；②存在已

知的先天凝血功能障碍；③慢性肝功能与肾功能不

全的患者；④血液系统恶性肿瘤；⑤存在可引起血

小板变化的其他疾病如血小板减少性紫癜、脾功能

亢进、白血病、再生障碍性贫血、血管性血友病、系
统性红斑狼疮、原发免疫性血小板减少症等；⑥服

用引起凝血功能异常或致血小板减少的药物。 按

是否接受大黄治疗分组，并排除临床资料不完善的

患者后得到大黄治疗组（ｎ ＝ ２０）和对照组（ｎ ＝ ２０）。
其中男 １１ 例，女 ２９ 例，平均年龄 ５９（４５ ～ ７６）岁。
应用大黄的适应证为：肠胃积滞，大便秘结，血热妄

行，火邪上炎及各种出血淤血证等。
１􀆰 ２　 方法 　 大黄使用方法：取 １５ ｇ 大黄粉加入

１００ ｍＬ开水（１００ ℃）浸泡 ３０ ｍｉｎ 并定时搅拌，然后

过滤，去渣，取汁 １００ ｍＬ，每日分 ２ 次对患者进行胃

管喂注，７ ｄ 为一个疗程。 收集患者用药前及用药

后第 １、３、５、７ 天的血常规、凝血七项（ＡＣＬ⁃ＴＯＰ７００
全自动血凝分析仪， 美国沃芬） 和血栓弹力图

（ｔｈｒｏｍｂｅｌａｓｔｏｇｒａｐｈｙ，ＴＥＧ）参数（血栓弹力图仪，北
京乐普）。 通过住院电子病例系统采集 ＳＩＣ 患者临

床资料，主要包括年龄、性别、ＳＯＦＡ 评分、ＤＩＣ 评分、
入院时的 ＳＩＣ 评分、急性生理与慢性健康评估 Ⅱ
（ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ）评分、收缩压、ＩＣＵ 病死率和 ＩＣＵ 住

院时间；收集实验室指标，包括白细胞计数、血小板

计数和 Ｃ 反应蛋白（血常规分析仪 ＢＣ⁃６９００，深圳迈

瑞）； 血浆凝血酶原时间（ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ ｔｉｍｅ，ＰＴ）、活
化部分凝血活酶原时间 （ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐａｒｔｉａｌ ｔｈｒｏｍｂｏ⁃
ｐｌａｓｔｉｎ ｔｉｍｅ，ＡＰＴＴ）、纤维蛋白原（ ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，ＦＩＢ）、
凝血酶时间（ｔｈｒｏｍｂｉｎ ｔｉｍｅ，ＴＴ）、纤维蛋白降解产物

（ｆｉｂｒｉｎ ｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ ｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＦＤＰ）和 Ｄ⁃二聚体（Ｄ⁃
ｄｉｍｅｒ，ＤＤ）； ＴＥＧ 参数：凝血反应时间（Ｒ）、血块形

成速率（Ｋ）、血块形成动力学（Ａｎｇｌｅ）、血块最大强

度（ＭＡ）。
１􀆰 ３　 统计学分析　 采用 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０ 统计软件对数

据进行分析。 计量资料采用单样本 Ｓ⁃Ｍ 法进行正

态分布检验。 符合正态分布的数据均采用均数±
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标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，非正态分布的数据采用中位数

和四分位数间距［Ｍ（Ｐ ２５ ～ Ｐ ７５）］表示。 符合正态分

布的数据通过方差齐性检验的数据采用单因素方

差分析 ＬＳＤ 法进行多组间比较，方差不齐的数据采

用 ＡＮＶＯＡ Ｔａｍｈａｎｅ′ｓ Ｔ２ 法，非正态分布的数据采

用 Ｋｒｕｓｋａｌ⁃Ｗａｌｌｉｓ，计数资料采用 χ２检验。 ＩＣＵ 生存

率采用生存分析 Ｋａｐｌａｎ⁃Ｍｅｉｅｒ 法，以 Ｐ≤０􀆰 ０５ 为差

异有统计学意义。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 入组患者的基础资料比较　 ２ 组患者的年龄，
大黄治疗前的 ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分、ＳＯＦＡ 评分、ＤＩＣ 评

分、ＳＩＣ 评分、收缩压，ＩＣＵ 病死率和 ＩＣＵ 住院时间

之间差异均无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 ２ 组患者性

别差异具有统计学意义（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 见表 １。

表 １　 入组脓毒症性凝血病患者的基础资料比较

项目
对照组
（ｎ＝ ２０）

大黄治疗组
（ｎ＝ ２０） Ｐ 值

年龄
［Ｍ（Ｐ２５ ～Ｐ７５），岁］ ５６（４１～７６） ６１（４９～８１） ０􀆰 ０６２

性别（男 ／ 女，ｎ） ２ ／ １８ ９ ／ １１ ０􀆰 ０３１
ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
［Ｍ（Ｐ２５ ～Ｐ７５），分］ ２４（２０～２６） ２５（２２～２８） ０􀆰 ０５４

ＳＯＦＡ 评分
［Ｍ（Ｐ２５ ～Ｐ７５），分］ １１（８～１４） １０（７～１３） ０􀆰 ０８２

ＳＩＣ 评分
［Ｍ（Ｐ２５ ～Ｐ７５），分］ ４（４～６） ４（４～５） ０􀆰 １８４

ＤＩＣ 评分
［Ｍ（Ｐ２５ ～Ｐ７５），分］ ２（２～４） ３（２～３） ０􀆰 ２６７

收缩压
［Ｍ（Ｐ２５ ～Ｐ７５），ｍｍＨｇ］ １２３（１１８～１３１） １２６（１２０～１４２） ０􀆰 ０５９

ＩＣＵ 病死率［ｎ（％）］ ４（２０） ３（１５） ０􀆰 ６７７
ＩＣＵ 住院时间
［Ｍ（Ｐ２５ ～Ｐ７５），ｄ］

２３（１１～３６） ２３（１８～４４） ０􀆰 ０５８

　 ＡＰＡＣＨＥ Ⅱ评分：急性生理与慢性健康评估；ＳＯＦＡ 评分：序贯器
官衰竭评分

２􀆰 ２　 生存分析　 大黄治疗组与对照组患者 ９０ ｄ 生

存率比较差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 见图 １。
２􀆰 ３　 入组患者的感染指标和血小板计数比较 　 ２
组 ＳＩＣ 患者各个时间点的白细胞计数、Ｃ 反应蛋白

和血小板计数差异均无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 见

图 １　 入组脓毒症性凝血病患者 ９０ ｄ 生存分析

表 ２。

表 ２　 入组脓毒症性凝血病患者感染指标和血小板计数的

比较［Ｍ（Ｐ２５ ～ Ｐ７５）］

时间
白细胞计数

（×１０９ ／ Ｌ）
血小板计数

（×１０９ ／ Ｌ）
Ｃ 反应蛋白
（ｎｇ ／ ｄＬ）

用药前

　 对照组 １２􀆰 ５（９􀆰 ５～１５􀆰 ９） １０８􀆰 ０（２９􀆰 ３～１４２􀆰 ０） ８３􀆰 ９（３２􀆰 ４～１０３􀆰 ４）
　 大黄治疗组 １２􀆰 ０（７􀆰 ２～１４􀆰 １） ９９􀆰 ０（７１􀆰 ５～１３１􀆰 ０） ８９􀆰 ６（３６􀆰 ０～１９４􀆰 ２）
用药后第 １ 天

　 对照组 １１􀆰 ７（７􀆰 ２～２０􀆰 ２） ８５􀆰 ０（５０􀆰 ５～１１２􀆰 ５） ９１􀆰 ６（５８􀆰 ３～１１９􀆰 ０）
　 大黄治疗组 １１􀆰 ４（７􀆰 ７～１７􀆰 ３） ７８（６１～１５６） ９２􀆰 ２（３７􀆰 ５～２１７􀆰 ０）
用药后第 ３ 天

　 对照组 １０􀆰 ４（７􀆰 ２～１８􀆰 ６） ６８􀆰 ０（３７􀆰 ８～９６􀆰 ０） ８５􀆰 ５（６３􀆰 ０～１２２􀆰 ４）
　 大黄治疗组 １１􀆰 ２（９􀆰 １～１５􀆰 ５） ７７􀆰 ５（５３～１３８􀆰 ８） ９０􀆰 ０（４８􀆰 ０～１５６􀆰 ６）
用药后第 ５ 天

　 对照组 ９􀆰 ７（７􀆰 ０～１２􀆰 ５） ９０􀆰 ５（５３􀆰 ８～１３９􀆰 ５） ９１􀆰 ２５（６１􀆰 １～１５９􀆰 ６）
　 大黄治疗组 １０􀆰 ８（８􀆰 ０～１７􀆰 ９） ９３􀆰 ０（６２􀆰 ５～１７９􀆰 ３） ９７􀆰 ４（６０􀆰 ０～１１１􀆰 ７）
用药后第 ７ 天

　 对照组 ７􀆰 ３（６􀆰 １～１０􀆰 ０） １２３􀆰 ０（７０􀆰 ３～１６５􀆰 ７５） ６１􀆰 １（４３􀆰 ７～１２９􀆰 ６）
　 大黄治疗组 １０􀆰 ０（７􀆰 ８～１６􀆰 ７） １５８（７１～２５２） ６９􀆰 ５（４３􀆰 １～１０９􀆰 ６）

２􀆰 ４　 入组患者的凝血指标比较 　 ２ 组 ＳＩＣ 患者各

个时间点的 ＰＴ、ＡＰＴＴ、ＴＴ、ＦＤＰ 和 ＤＤ 之间差异均

无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 与对照组第 ３ 天相比，大
黄治疗组的 ＦＩＢ 水平在用大黄治疗后第 ３ 天明显升

高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 见表 ３。
２􀆰 ５　 入组患者的血栓弹力图指标比较 　 ２ 组 ＳＩＣ
患者各个时间点的血栓弹力图 Ｒ、Ｋ 和 Ａｎｇｌｅ 差异

均无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 与对照组患者的第 ３
天相比，大黄治疗组患者的 ＴＥＧ⁃ＭＡ 在用药后第 ３
天明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）；对照组患者的第 ５ 天相比，
大黄治疗组患者的 ＴＥＧ⁃ＭＡ 在用药后第 ５ 天也明显

升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 见表 ４。
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表 ３　 入组脓毒症性凝血病患者的常规凝血实验指标比较［Ｍ（Ｐ２５ ～ Ｐ７５）］

时间 ＰＴ ＡＰＴＴ ＦＩＢ ＴＴ ＦＤＰ ＤＤ
用药前

　 对照组 １７􀆰 ０（１４􀆰 ３～１８􀆰 ９） ３４􀆰 １（２９􀆰 ２～４３􀆰 ８） ２􀆰 ３２±０􀆰 ８８ １７􀆰 ９（１４􀆰 ９～２１􀆰 ９） １１􀆰 ３（５􀆰 ２～４１􀆰 ４） ３􀆰 ９（１􀆰 ６～９􀆰 ４）
　 大黄治疗组 １６􀆰 ５（１３􀆰 ２～１９􀆰 １） ３４􀆰 ０（２９􀆰 ９～４２􀆰 ２） ２􀆰 ８８±０􀆰 ８０ １５􀆰 ６（１４􀆰 ２～１８􀆰 ３） １０􀆰 ５（７􀆰 ５～２５􀆰 １） ３􀆰 ４（１􀆰 ７～７􀆰 １）
用药后第 １ 天

　 对照组 １６􀆰 ５（１４􀆰 ８～２０􀆰 ８） ３７􀆰 ２（３２􀆰 ４～４４􀆰 ４） ２􀆰 １５±１􀆰 ０１ １７􀆰 ３（１５􀆰 ５～１８􀆰 ４） １５􀆰 ７（４􀆰 ９～３１􀆰 ３） ５􀆰 ３（１􀆰 ７～８􀆰 ４）
　 大黄治疗组 １４􀆰 ９（１２􀆰 ４～１７􀆰 ９） ３７􀆰 １（３３􀆰 ５～４１􀆰 ７） ２􀆰 ７２±１􀆰 ０９ １５􀆰 ８（１４􀆰 １～１７􀆰 １） １２􀆰 ６（６􀆰 ４～２８􀆰 ４） ４􀆰 ８（２􀆰 ０～９􀆰 ６）
用药后第 ３ 天

　 对照组 １５􀆰 ４（１２􀆰 ７～１７􀆰 ３） ３２􀆰 ８（３０􀆰 ２～４０􀆰 ８） ２􀆰 １４±１􀆰 ０１ １７􀆰 ７（１５􀆰 ６～２０􀆰 ６） １１􀆰 ７（６􀆰 ８～２０􀆰 ９） ３􀆰 ６（２􀆰 ５～６􀆰 ５）
　 大黄治疗组 １５􀆰 １（１２􀆰 ５～１６􀆰 ７） ３３􀆰 ４（２９􀆰 ９～４２􀆰 ８） ２􀆰 ９２±０􀆰 ９９∗ １５􀆰 ９（１４􀆰 ８～１６􀆰 ７） １３􀆰 ９（９􀆰 ９～２６􀆰 ５） ４􀆰 ３（３􀆰 １～８􀆰 ０）
用药后第 ５ 天

　 对照组 １５􀆰 ２（１３􀆰 ６～１６􀆰 ２） ３６􀆰 ４（３２～４５） ２􀆰 ４３±０􀆰 ８５ １６􀆰 ８（１４􀆰 ７～１７􀆰 ７） １１􀆰 ５（７􀆰 ７～１８􀆰 ３） ４􀆰 ０（２􀆰 ６～５􀆰 ７）
　 大黄治疗组 １４􀆰 ０（１２􀆰 ９～１６􀆰 ８） ３４􀆰 １（３１􀆰 １～４２􀆰 ７） ２􀆰 ８８±０􀆰 ９０ １５􀆰 ９（１４􀆰 １～１７􀆰 １） １８􀆰 ２（８􀆰 ５～３０􀆰 ７） ６􀆰 ０（２􀆰 ６～１０􀆰 ５）
用药后第 ７ 天

　 对照组 １４􀆰 ８（１３􀆰 ８～１６􀆰 ３） ３４􀆰 ３（３０􀆰 ９～３７􀆰 １） ２􀆰 ４６±０􀆰 ６７ １６􀆰 ０（１４􀆰 ４～１７􀆰 ３） ９􀆰 ６（７􀆰 ２～２２􀆰 ９） ３􀆰 ６（２􀆰 ６～７􀆰 １）
　 大黄治疗组 １４􀆰 ２（１３􀆰 ２～１７􀆰 ４） ３２􀆰 ０（２９􀆰 １～３７􀆰 ４） ２􀆰 ３９±０􀆰 ８０ １６􀆰 １（１５􀆰 ０～１８􀆰 ３） １７􀆰 ２（１０􀆰 ６～２６􀆰 ４） ５􀆰 ２（３􀆰 ４～８􀆰 ８）
　 与对照组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

表 ４　 入组脓毒症性凝血病患者的血栓弹力图指标比较［Ｍ（Ｐ２５ ～ Ｐ７５）］

时间 Ｒ（ｍｉｎ） Ｋ（ｍｉｎ） Ａｎｇｌｅ（°） ＭＡ（ｍｍ）
用药前

　 对照组 ６􀆰 ５（５􀆰 ６～１１􀆰 ７） ２􀆰 ７（２􀆰 ２～４􀆰 ９） ５４􀆰 ７（４３􀆰 ５～６２􀆰 ９） ５０􀆰 ３±１４􀆰 ３
　 大黄治疗组 ８􀆰 ２（６􀆰 ８～１１􀆰 ４） ２􀆰 ５（１􀆰 ８～３􀆰 ３） ５７􀆰 ０（４９􀆰 ６～６３􀆰 ９） ５３􀆰 ３±１０􀆰 ０
用药后第 １ 天

　 对照组 １０􀆰 １（８􀆰 １～１１􀆰 ７） ３􀆰 ３（２􀆰 ６～７􀆰 ３） ５０􀆰 ０（４０􀆰 ６～５４􀆰 ８） ４９􀆰 ８±１２􀆰 ２
　 大黄治疗组 ７􀆰 ７（６􀆰 ３～１０􀆰 ４） ２􀆰 ２（１􀆰 ７～３􀆰 １） ６０􀆰 ７（５２􀆰 １～６６􀆰 ４） ５４􀆰 ７±１３􀆰 １
用药后第 ３ 天

　 对照组 ７􀆰 ９（６􀆰 ２～９􀆰 ２） ２􀆰 ６（１􀆰 ８～４􀆰 １） ５６􀆰 ５（４８􀆰 ５～６３􀆰 ６） ４９􀆰 ３±９􀆰 ２
　 大黄治疗组 ８􀆰 １（６􀆰 ７～１１􀆰 ３） ２􀆰 ３（２􀆰 １～５􀆰 ５） ５８􀆰 ６（３８􀆰 ３～６４􀆰 ２） ５７􀆰 ８±６􀆰 ０∗

用药后第 ５ 天

　 对照组 ７􀆰 ９（６􀆰 ４～１０􀆰 ７） ２􀆰 ６（１􀆰 ６～４􀆰 ９） ５４􀆰 ６（４４􀆰 ２～６６􀆰 ２） ４６􀆰 ９±１６􀆰 ４
　 大黄治疗组 ６􀆰 ８（５􀆰 ３～８􀆰 ７） ２􀆰 ５（１􀆰 ８～３􀆰 ５） ５７􀆰 ８（５１􀆰 ７～６７􀆰 ０） ５９􀆰 ５±９􀆰 ０∗

用药后第 ７ 天

　 对照组 ７􀆰 ９（６􀆰 ４～９􀆰 ３） １􀆰 ８（１􀆰 ７～３􀆰 ４） ６２􀆰 ６（５１􀆰 ９～６５􀆰 ９） ５４􀆰 ４±１１􀆰 ８
　 大黄治疗组 ７􀆰 ０（６􀆰 ４～１０􀆰 １） ２􀆰 ０（１􀆰 ７～４􀆰 ８） ６３􀆰 ３（４１􀆰 ７～６７􀆰 ０） ５７􀆰 ２±１０􀆰 ０
　 与对照组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

３　 讨　 　 论

本研究是国内首个研究大黄对脓毒症性凝血

病患者是否有治疗作用的临床研究。 研究中 ２ 组患

者基线资料显示：大黄治疗组患者与对照组患者的

年龄、ＡＰＡＣＨＥⅡ评分、ＳＯＦＡ 评分、ＤＩＣ 评分、ＳＩＣ 评

分、ＳＢＰ、ＩＣＵ 病死率和 ＩＣＵ 住院时间差异均无统计

学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）；脓毒症性凝血病大黄治疗组的

９０ ｄ 病死率为 １５％，对照组的病死率为 ２０％，总体

略低于已有国内研究报道的 ＳＩＣ 评分≥４ 分患者的

２９􀆰 ７％的病死率［１２］。 已有动物实验研究证明，大黄

的主要成分大黄素可以降低脓毒症大鼠的 ４８ ｈ 病

死率，延长生存时间［１３］。 动物实验与临床结果不一

致，主要考虑原因有：动物实验大黄治疗介入时机

早于临床 ＳＩＣ 患者；临床 ＳＩＣ 患者平均年龄大，整体

病情危重，单独依靠大黄难以显著降低 ＳＩＣ 患者的

死亡率。
本研究结果显示，相对于对照组，大黄治疗组
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ＳＩＣ 患者的 ＦＩＢ 水平在大黄治疗后的第 ３ 天明显

升高（Ｐ＜０􀆰 ０５），ＴＥＧ⁃ＭＡ 在用药后第 ３ 天和第 ５ 天

明显升高（Ｐ＜０􀆰 ０５）。 纤维蛋白原和血小板是凝血

过程中重要底物。 脓毒症早期血小板⁃纤维蛋白相

互作用可形成免疫血栓，发挥分隔、诱捕和灭杀病

原体和微生物的作用［１４⁃１５］。 随着凝血瀑布过度激

活，大量血栓形成消耗过度的纤维蛋白原和血小

板，就会导致凝血时间延长，纤维蛋白原和血小板

减少，甚至发展为 ＤＩＣ。 Ｌｕｏ 等［１６］研究认为，低凝状

态是脓毒症性凝血病患者 ３０ ｄ 死亡率的独立危险

因素。 ＦＩＢ 和 ＴＥＧ⁃ＭＡ 分别代表纤维蛋白原水平和

血小板功能。 本研究结果显示大黄可以改善脓毒

症性凝血病患者的 ＦＩＢ 水平和血小板功能，提示大

黄对脓毒症性凝血病具有治疗作用。
本研究结果提示，大黄给药后的第 ３ 天可出现

ＦＩＢ 水平升高和血小板功能改善，这可能与大黄有

效成分药代动力学特点有关。 王磊等［１７］ 临床研究

证明，大黄酸是大黄活性成分中唯一入血吸收的蒽

醌类成分。 曾庆波等［１８］研究发现，对胃肠功能分级

为Ⅰ～Ⅲ级的危重症患者进行单次喂注大黄，鼻肠

管给药后１ ｈ后出现大黄酸浓度高峰，鼻胃管给药后

４ ｈ可出现大黄酸浓度高峰。 本研究大黄治疗组是

连续喂注大黄 ７ ｄ， 每天 ２ 次， 大黄治疗组的

ＴＥＧ⁃ＭＡ在给药后呈逐渐升高趋势，且绝对值均高

于同一时间点的对照组，提示大黄增强血小板功能

具有时间依赖性的特点。
综上所述，中药大黄可以提高纤维蛋白原水平

和增强血小板功能，但不能改善 ＳＩＣ 患者的 ９０ ｄ 生

存率。 作为单中心回顾性研究，本研究还具有病例

数偏少的不足，进行前瞻性的临床研究是下一步的

研究方向。
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