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大黄及不同营养途径对侵袭性真菌感染的影响机制研究 

陈德昌 杨兴易 赵良 林兆奋 单红卫 李文放 郭昌星 

【摘要】 目的 研究大黄及不同营养途径对侵袭性真菌感染的防治作用。方法 将 1 090例严重创伤、 

休克、感染等并发脓毒症的患者随机分为大黄预防组(637例)和非大黄预防组(453例)；两组再分肠内营养、 

肠内外营养、肠外营养和无营养支持 4个亚组。观察各组真菌感染的发生率。结果 大黄预防组真菌感染发 

生率为 3．0 ；而非大黄预防组发生率为 11．5 ，两组间比较差异有显著性(P<O，05)。大黄预防组中肠内营 

养 337例，并发真菌感染 3例(占0．9 )；而非大黄预防组中肠内营养 178例，并发真菌感染 7例(占3，9 )， 

两组间比较差异有显著性(P<O．05)。大黄预防组中肠内外营养 179例，并发真菌感染 2例(占1．1 )；而非 

大黄预防组中肠内外营养 127例，并发真菌感染 9例(占 7，1 )，两组间比较差异有显著性(P<0，O1)。肠外 

营养和无营养支持的两组患者真菌感染的发生率差异也有显著性(P<O．05或 P<O．01)；肠外营养组真菌感 

染发生率高于肠内营养和肠内外营养组(P均<0，05)；无营养支持患者的真菌感染发生率最高(30，4 和 

61．3 )。结论 大黄及肠内营养通过胃肠道机制对侵袭性真菌感染有一定的防治作用。 

【关键词】 大黄； 真菌； 肠内营养； 肠道； 感染 

Effects of rhubarb(大 黄 )and different routes of nutrition support on invasive fungal infection CHEN 
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[Abstract] Objective To study the effects of rhubarb(大黄 )and the different routes of nutrition 

support on invasive fungal infection，Methods One thousand and ninety patients，who suffered from sepsis 

subsequent to trauma，shock and infection were enrolled in this study．The patients were randomly divided 

into two groups，637 cases in rhubarb preventive treatment group and 453 cases in non—preventive rhubarb 

treatment group． They were again divided into four subgroups： enteral nutrition support· parenteral 

nutrition support，enteral combined parenteral nutrition support，and no nutrition support group． The 

incidence of invasive fungal infection was observed in those groups．Results The incidence of invasive fungal 

infection in rhubarb preventive treatment group (3．0 ) was much lower than that in non—preventive 

rhubarb treatment group (11．5 )． There was significant difference between two groups (P< 0·05)． 

Furthermore，fewer patients developed invasive fungal infection in enteral nutrition support and enteral 

combined parenteral nutrition support subgroups after preventive rhubarb treatment(0．9％ and 2．1％ )， 

compared with parenteral nutrition support and no nutrition support subgroups (30．4 and 61·3 )and 

corresponding subgroups with non — preventive treatment of rhubarb (3．9 and 7．1 ，P < 0．05 or 

P< 0．01)．In addition，the route of nutrition support also affected the incidence of invasive fungal infection． 

Patients in enteral nutrition support and enteral combined parenteral nutrition support subgroups had lower 

incidence of invasive fungal infection than in parenteral nutrition support and no nutrition support subgroups 

(al1 P< O．05)．and the incidence vcas the highest in no nutrition support subgroup．There were no significant 

difference between parenteral nutrition support and no nutrition support subgroups．Conclusion Rhubarb 

and enteral nutrition support have preventive effects on invasive fungal infection via gut mechanism． 
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胃肠道是人体内最大的菌库，具有下列病理生 

理特点：①它是体内对创伤等应激反应最为敏感且 

最为严重，亦是最后且最难恢复至生理稳态的器官 
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之一；②肠道黏膜的供血系统存在“生理缺陷”，易受 

各种病理因素的干扰，出现缺血、缺氧；③肠道内存 

在大量细菌和毒素，在肠黏膜屏障破溃的情况下，出 

现肠道细菌和毒素移位，导致肠源性脓毒症。念珠菌 

是肠道内重要的常居共生菌，在广谱抗生素大量杀 

灭肠道内敏感菌群的情况下，可能成为优势菌群；在 

肠黏膜屏障破溃的情况下，肠道可能成为全身播散 

性真菌病的重要“平台”。研究表明，大黄对肠黏膜屏 

障有较好的保护作用，能抑制肠道细菌移位，降低胃 

肠黏膜通透性“ ，但对肠道真菌播散影响的研究鲜 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


圭垦 重痘急塾医学 2007年3月第 19卷第 3期 Chln C it C M d，March 2007，V。1．19，N。．3 ·151· 

见报道。本研究旨在观察大黄及不同营养途径对深 差异有统计学意义。 

部真菌感染的影响。 2 结 果 

1 资料与方法 表 1显示大黄及不同营养途径对危重病患者侵 

1．1 临床资料：1992年 1月一2OO2年 12月我院重 袭性真菌感染发生率的影响。结果表明，大黄预防组 

症加强治疗病房(ICU)收治的1 090例患者均为严 真菌感染发生率明显低于非大黄预防组，差异有显 

重创伤、休克、感染、外科急腹症、高危手术、化学和 著性(P<0．05)。大黄预防组中肠内营养者真菌感 

物理因素损伤等并发的脓毒症患者，急性生理学与 染发生率明显低于非大黄预防组中肠内营养者，差 

慢性健康状况评分系统 Ⅱ(APACHEⅡ)评分 15～ 异有显著性(P<0．05)；大黄预防组中肠内外营养 

35分。脓毒症的诊断根据 1991年美国胸科医师协 者真菌感染发生率明显低于非大黄预防组中肠内外 

会／危重病医学会(ACCP／SCCM)制定的标准 和 营养者，差异有显著性(P<0．01)；大黄预防组中肠 

2001年世界脓毒症大会修订的标准 。胃肠功能障 外营养者真菌感染发生率低于非大黄预防组中肠外 

碍的诊断参照文献(73标准。内科慢性疾病和 80岁 营养者，但差异无显著性(P>0．05)；大黄预防组中 

以上老年患者不列入本研究范畴。 无营养支持者真菌感染发生率低于非大黄预防组中 

1．2 课题设计：按随机原则将 1 090例患者分成两 无营养支持者，但差异无显著性(P>0．05)。不同营 

组，其中大黄预防组 637例，患者确诊脓毒症后给予 养支持途径对真菌感染发生也有较大影响，无营养 

大黄(精黄片，由上海香山中医医院大黄研究室提 支持的患者真菌感染发生率最高，与其他营养途径 

供，每克精黄片相当于大黄生药 4 g)治疗，剂量为 比较差异均有显著性(P<0．05或 P<0．01)；肠外 

25 mg／kg，每 8 h 1次，并在以后的治疗过程中调整 营养真菌感染发生率高于肠内营养和肠内外营养 

剂量直至每日大便 3～4次。非大黄预防组 453例， (P均d0．05)。 

以生理盐水替代大黄预防治疗。两组患者年龄、性 3 讨 论 

别、疾病种类、APACHEⅡ评分和其他支持治疗方 生理情况下，肠道菌群具有下列功能 ：①能加 

法比较差异均无显著性(P均>0．05)，具有可比性。 工处理肠道内的残余食物，提供机体 30 的热量； 

两组又分为肠内营养、肠内外营养、肠外营养和无营 ②靶位效应：肠道内有 500多种微生物，它们占据相 

养支持 4个亚组。肠内营养：给予胃肠饮食，每日热 应靶位，互相拮抗，但相辅相成，形成一个稳定的微 

量>6 276 kJ；肠外营养：按一定配比经静脉给予脂 生态环境，阻止病原微生物的定植，维持肠道菌群平 

肪乳剂、氨基酸、葡萄糖等营养要素，每 日热量> 衡 们；③促进小肠绒毛生长、发育及新生血管形成。 

6 276 kJ；肠内外营养：经胃肠道和静脉给予营养支 危重病患者临床应用广谱抗生素，可大量杀灭敏感 

持，每日热量>6 276 kJ；无营养支持：胃肠禁食，也 菌群，肠黏膜细胞上的许多细菌结合靶位暴露出来， 

未通过静脉给予营养要素，每日热量<6 276 kJ。 为致病力较强的非共生菌留下定植空间，同时大量 

1．3 资料收集：患者确诊为脓毒症，并纳入治疗研 繁殖，出现菌群失调。另外，危重病患者为预防应激 

究后次日、1、2和 3周时，分别进行血、痰、口咽分泌 性胃肠黏膜病变常使用 H。受体阻滞剂或质子泵抑 

物、尿、粪以及其他被怀疑体液或分泌物的培养和涂 制剂，胃内pH值升高，当pH值大于4时，其抑菌作 

片检查。真菌感染诊断参照文献[8]标准，达到临床 用减弱、消失，从口咽部下移至胃内的细菌和真菌在 

诊断和确诊的病例即列入本研究。 胃内生长、繁殖，并向小肠迁移。胃肠道是对应激反 

1．4 统计学处理：计数资料用 X 检验；P<0．05为 应最为敏感的器官之一，严重的应激反应可使胃肠 

表 1 大黄及不同营养途径对危重病患者侵袭性真菌感染发生率的影响 

Table 1 Effect of rhubarb and various routes of nutrition support on incidence of 

invasive fungal infection (例／例) 

注：与非大黄预防组比较： P<o．05，一 P<o．Ol；与本组肠内营养比较： P<o．05， P<o．Ol；与本组肠内外营养比较： P<o．05， 

☆ P<O．Ol；与本组肠外营养比较： P<O．05，DDp~0．01 
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黏膜屏障破坏，胃肠道内细菌和真菌移位至血液、肠 

系膜淋巴结、肝、脾、肺等组织器官。因此，病理情况 

下，胃肠道可能是真菌播散至血液、腹腔、肺等内脏 

器官的重要“平台”。我们 以前 的研究 和袁正强 

等 卜̈ 的观察显示，大黄能促进胃肠道电活动和肠 

蠕动，清除肠内腐败物质和毒素，改善微循环，增加 

组织灌流量，促进胃肠道新陈代谢和肠道营养的吸 

收，对应激性胃肠黏膜病变伴出血有止血作用。 

临床上危重病患者的救治存在一个窗口期，跨 

越窗口期的标志是并发严重的深部真菌感染，因为 

真菌感染的发生使体内病理生理过程变得更为复 

杂，器官功能损害更为严重，加之目前抗真菌感染的 

药物数量及其疗效较为有限，且有一定不良反应，从 

而导致病死率的明显增加。真菌感染的诊断分为 

4个层面：①带菌状态：患者有引起真菌感染的高危 

因素，没有真菌感染的临床症状、体征，但可从痰、 

尿、粪等单一标本分离到念珠菌。②拟诊：患者既有 

引起真菌感染的高危因素，又有真菌感染的临床症 

状、体征，但没有真菌感染的病理学和病原学依据。 

③临床诊断：患者有引起真菌感染的高危因素，且有 

真菌感染的临床症状、体征，从痰、尿、粪内也能培养 

到病原真菌。④临床确诊：患者有引起真菌感染的高 

危因素，且有真菌感染的临床症状、体征，同时在血 

液、脑脊液、腹水等无菌体液或无菌活检标本内能培 

养到病原真菌 。研究表明，胃肠功能衰竭是深部真 

菌感染重要的高危因素，临床上危重病患者一旦发 

生胃肠功能衰竭，真菌感染的发生率将大大升高；且 

肠外营养对真菌感染的发生发展也有较大影响。本 

组资料表明，非大黄预防组肠外营养患者的真菌感 

染发生率较高，但给予肠内营养后，一方面真菌感染 

的发生率将大大降低，另一方面，这类患者即使发生 

了侵袭性真菌感染，配合抗真菌药物治疗后感染也 

较易控制，患者预后大有改善。说明胃肠道营养支持 

途径对侵袭性真菌感染的发生与转归有较大影响。 

本研究表明，大黄预防组真菌感染的发生率显 

著低于非大黄预防组，其机制可能与下列因素有关： 

①维护肠道的微生态环境，保持正常菌群间的拈抗 

平衡，抑制肠道内真菌的过度生长并形成优势菌群。 

②保护危重病患者胃肠道功能，维持肠道“生命线” 

畅通，使患者处于良好的营养状态，减少真菌等二重 

感染的机会。本研究显示，肠内营养和肠内外营养患 

者真菌感染的发生率明显低于无营养支持患者，与 

上述观点相吻合。③肠黏膜屏障的保护作用，阻止肠 

道内真菌移位。另外，营养支持途径对真菌感染的发 

生也有显著影响，本研究表明，肠外营养患者真菌感 

染发生率显著高于肠内营养，原因之一可能是肠外 

营养不是平衡营养，缺乏部分营养要素，例如体内谷 

氨酰胺池的耗竭可引起肠黏膜屏障功能破坏和免疫 

功能低下等⋯ ，结果会增加二重感染的机会；其二， 

胃肠道功能障碍或 胃肠道处于闲置状态，容易造成 

肠道菌群紊乱和肠源性感染。胃肠道是危重病患者 

的一根重要“生命线”，它既是肠源性感染并导致全 

身失控性炎症反应的重要病因，又是肠源性真菌播 

散的重要“平台”；另外，可引起全身营养代谢障碍， 

继而出现自身抵抗力低下。因此，胃肠功能的维护是 

成功救治危重病患者的关键。 ‘ 
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