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· 标 准 与 指 南 · 

多器官功能障碍综合征／严重脓毒症的中西医结合治疗方案 

北京市科委重大项 目“MODS中西医结合诊治／降低病死率研 究”课题组 

【摘要】 目的 2003年，欧洲“拯救脓毒症运动”(SSC)会议提出了《脓毒症治疗指南》，该指南虽在临床 

广为使用，但是并没有显著降低脓毒症患者的病死率。北京市多器官功能障碍综合征(M0DS)课题组依据 自 

己的临床研究结果，提出中西医结合的《MODS／严重脓毒症治疗指南》作为对 SSC指南的补充。方法 依据 

循征医学，在MODS免疫调理、早期抗凝、胃肠促动、急性呼吸窘迫综合征(ARDS)患者的小潮气量机械通气 

加肺复张法等方面，进行了多中心、大样本、临床对照研究，并提出 4项推荐意见。推荐级别参见Delphi分级。 

结果 草案包括 4项推荐意见：①对 MODS／严重脓毒症患者，建议进行免疫调理治疗(B级)；②MODS／严重 

脓毒症患者易发生凝血功能障碍，建议早期抗凝治疗(B级)；③MODS／严重脓毒症易发生肠道功能障碍，建 

议应用中药通腑治疗(B级)；④ARDS患者推荐应用小潮气量机械通气加肺复张法(B级)。结论 本推荐意 

见涉及到脓毒症治疗中SSC指南回避的一些问题 ，希望能有助改善 MODS患者的转归；本指南只是初步的 

草案，有待进一步完善。 

Protocals for treatment of multiple organ dysfunction syndrome／severe sepsis combined of traditional 

Chinese medicine and Western medicine The Research Group of Major Project Granted by Beijing 

Municipal Sciences and Technology Commission The Diagnosis and Treatment of MODS：the effect of 

integrated traditional and W estern medicine on mortality 
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[Abstract] Objective In 2003，European critical care experts have drafted surviving sepsis campaign 

(SSC)guidelines for therapy of sepsis，and it would be of practical use for the clinician，but case mortality of 

severe sepsis was expected to lower obviously．Our effort is to draft our guidelines of combining traditional 

Chinese medicine and western medicine as a supplement to SSC guidelines．M ethods On evidence—based 

medicine，We undertook some large—sample randomized clinical trials in immunity regulation，anticoagulant 

therapy，promoting motility of intestinal tract in patients with severe sepsis and mechanical ventilation for 

acute respiratory distress syndrome (ARDS)． The modified Delphi methodology was used for grading 

recommendations．Results It was essential to control the primary disease in multiple organ dysfunction 

syndrome (MODS)． Our four recommendations were graded B according to the modified Delphi 

methodology．First，modulation of immunity benefitted MODS／severe sepsis；second，early anticoagulant 

therapy was essential to MODS／severe sepsis，because disseminated intravascular coagulopathy occurred in 

44．1 of M0DS；third，Chinese herb medicines could promote and protect gastrointestinal function in 

M0DS／severe sepsis；fourth，institution of mechanical ventilation with lOW tidal volume(VT)was effective 

and safe in ARDS．Conclusion The present guidelines supplements some pertinent problems which were 

neglected in SSC guidelines for the management of MODS／severe sepsis，and they may hopefully improve the 

outcome of the critically ill patient．The guidelines will be updated when some important new knowledge 

becomes avai】ab】e． 

多器官功能障碍综合征(M0DS)是严重感染、创伤、休 

克、大手术等原发病发生 24 h后 ，机体同时或序贯发生 2个 

或 2个以上器官或系统功能障碍的临床综合征。1991年美国 

胸科医师协会／危重病医学会(ACCP／SCCM)联席会议。 建 

议使用“多器官功能障碍综合征”，并将 MODS分为互有关 

联的两种类型，一种是原发性 MODS，是直接由损伤因素诱 

发的结果，往往早期出现，如肺挫伤时由横纹肌蛋白溶解导 

致的急性肾功能衰竭，大量输血产生的凝血障碍等；另一种 

是继发性 MODS，它的出现不是损伤直接诱发的，而是宿主 

对损伤因素反应或发病经过延伸的结果，它和全身炎症反应 

综合征(SIRS)有着紧密的关系。我们这里所提到的MODS 

主要是指后者，因此，可以认为，MODS是在 SIRS／脓毒症 

(sepsis)发病过程中的危重阶段，而感染性 MODS就相当于 
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严重脓毒症。根据 SCCM 报道，美国每年约有75万例脓毒症 

患者，其中有 22．5万例死于脓毒症相关的器官功能不全，超 

过了急性心肌梗死 ，被认为是良性疾病的第一死 因。我国 

目前尚缺乏详细统计资料，若据此推测 ，每年约有 300万例 

患者发生脓毒症。MODS病情凶险，病死率高，据国内外报 

道，脓毒症及其相关器官功能不全的病死率为 3O ～5O ， 

而 多器 官功能衰竭 (MOF)患者 的病死率可 高达 56 ～ 

77．8 。北京市 MODS课题组调查了11个省市 36家重 

症 加强治疗病房 (ICU)的1 087例MODS患者，病死率为 

6O．4 (657／1 087例) ”。 

2002年 1O月，由美国重症监护医学学会、欧洲危重症医 

学学会和国际脓毒症基金会在西班牙欧洲危重症医学学会 

第十五届国际会议上共同发起并签署了“巴塞罗那宣言”，即 

“拯救脓毒症运动”(SSC)。 。该宣言以进一步认识脓毒症为 

主题 ，“呼吁全球医务专业人员和他们的医学专业组织、政 
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府、卫生机构甚至公众对该行动的支持，力图在 5年内将脓 

毒症的病死率减少 25 ”。MODS作为是脓毒症发病经过程 

中重要的一个环节 ，也是最危重的阶段，对其进行早期诊断、 

早行支持治疗，对于降低 MODS／严重脓毒症的病死率有着 

极其 重要 的意义 。 

本治疗草案结合祖国传统医学的优势，由国内多中心、 

大样本、随机对照临床研究产生。因此，我们认为可以作为对 

SSC{脓毒症治疗指南》的补充，供危重病领域的同事们参考。 

本草案的推荐意见采用循证医学的方法，推荐级别依据 

见表 1。 

1 关于 MODS免疫调理治疗 

研究表明，促炎细胞因子在绝大多数脓毒症时都处于高 

水平 ，过度增加的促炎细胞因子对于机体是有害的，如白细 

胞介素一1(IL～1)、IL一6、粒细胞集落刺激因子(G—CSF)等 

可以延缓 白细胞的凋亡。而 白细胞可以释放氧 自由基 、弹性 

蛋白酶、水解蛋白酶等有毒炎症介质，从而直接造成组织、细 

胞破坏和全身剧烈的炎症反应。细胞死亡的另外一条途径为 

细胞膜的损害，其也能够触发全身炎症反应。由于包括氧自 

由基、各种蛋白酶，机械、化学、热力损伤，补体活化，抗体反 

应等在内的致细胞膜损害物质能够被许多致病因素所触发， 

因此，可以认为脓毒症时非特异性的炎症反应亢进是普遍存 

在 的 。 

脓毒症非特异性免疫系统呈现高度活跃状态的同时，特 

异性免疫却处于受抑制的状态 。脓毒症的免疫抑制主要是 

由于淋 巴细胞 (包括 B细胞和 T细胞 ，特别是 CD4 细胞)及 

树突状细胞凋亡加速的结果。脓毒症中某些促炎细胞因子， 

如肿瘤坏死因子一a(TNF—a)、Fas配体(FasL)、颗粒酶，以 

及肾上腺糖皮质激素加速了淋巴细胞的凋亡，从而导致机体 

特异性免疫受到抑制 。 

所以，早期对严重脓毒症患者进行合理的免疫调理治 

疗，即抑制高度亢进的非特异性免疫 ，激活特异性免疫状态 

是合理和必要的。研究表明 一胸腺肽可以促进淋巴细胞分 

化成熟和单核细胞抗原呈递“ ；乌司他丁对毒性介质如氧 

自由基和各种蛋白酶均有拮抗作用，从而发挥抗炎作用，不 

但不会造成特异性免疫功能损害而且还促进其恢复。另外， 

作为一种丝氨酸酶抑制剂，乌司他丁还可以抑制凝血系统活 

化 。 。 

北京市 MODS课题组前瞻性研究 了 17家三级医院的 

342例严重脓毒症患者，采用 a 一胸腺肽和乌司他丁联合用 

药对感染性 MODS(即严重脓毒症)进行了免疫调理治疗。 

28 d应用 a 一胸腺肽和乌司他丁治疗组病死率明显低于对照 

组，绝对存活率提高 1 3．18 ，相对存活率提高 21．37 ，28 d 

的治疗组单核细胞人白细胞 DR抗原(HLA—DR)／CD14 明 

显优于对照组，改善了免疫状态；90 d的绝对存活率提高 

14．96 ，相对存活率提高 31．23 。 

推荐意见 1 对 MODS／严重脓毒症患者，建议进行免 

疫调理治疗。(B级) 

2 关于 MODS早期 抗凝治疗 

脓毒症时总是伴有不同程度的凝血功能障碍。凝血系统 

的激活和炎症反应相互促进、相互影响，共同形成了脓毒症 

的病理生理过程，炎症和凝血系统激活的交叉也是临床弥散 

性血管内凝血(DIC)的标志。 。全身炎症反应从多个方面激 

活凝血系统：①促炎细胞因子，如 IL一6等激活核转录因 

子一 B(NF— B)，使内皮细胞、巨噬细胞等炎性细胞上调组 

织因子(TF)的表达与释放，从而启动外源凝血系统；②炎症 

反应损伤血管内膜，使胶原组织暴露，激活内源凝血系统。 

可见脓毒症时全身炎症反应所致的凝血系统被活化，必然使 

其处于高凝状态；而凝血过程中所生成的多种凝血因子又可 

以反过来促进炎症反应的发生，这就是两个系统的交叉反 

应 ”。Bernard等“ 进行的PROWESS研究证实了活化蛋白 

C(APC)可以降低急性生理学与慢性健康状况 评分系统 

(APACHE)评分≥25分患者的病死率。但是目前 APC价格 

昂贵，不适合我国国情 ，且易导致具有出血倾向患者的死亡。 

中药芪参活血颗粒主要由丹参、黄芪等药物组成，动物 

实验证明，其可以降低血清炎症因子水平，对抗内毒素所致 

的白细胞聚集、黏附及白细胞血栓形成，改善内毒素攻击时 

各器官的微循环障碍 ”。 

北京市 MODS课题组调查了 11个省市 36家 ICU 的 

1 087例MODS患者，其中凝血功能障碍的发生率为 44．1 

(479／1 087例) 。 ． 

北京市 MODS课题组的一项子课题前瞻性纳入 6家三 

级医院 149例严重脓毒症患者，并随机分组，应用低分子肝 

素进行抗凝治疗 ，结果：治疗组 28 d病死率较对照组降低 

1 5 (P<0．05)；90 d病死率较对照组降低 22 (P<0．05)。 

另一项子课题前瞻性对北京市 5家三级医院 167例严重脓 

毒症和创伤患者进行随机分组研究，观察早期抗凝治疗，芪 

参活血颗粒抗凝治疗组较对照组可显著降低炎症因子 IL一6 

及 TNF—a水平，对 IL一1O可能起双向调节作用l且能显著 

降低 D一二聚体水平 ，有缩短凝血酶原时间(PT)和升高血小 

板的趋势；28 d病死率较对照组降低 1 3 (P<O．05)，临床 

应用芪参活血颗粒无严重并发症出现。 

推荐意见 2 MODS／严重脓毒症患者易发生凝血功能 

障碍，建议早期抗凝治疗。(B级) 

3 关于MODS肠道功能障碍的治疗 

近年来的研究进一步表明，肠道作为体内最大的“储菌 

库”和“内毒素库”，以其在体内独特的生理环境参与SIRS和 

MODS的病理生理过程。肠道屏障可因各种刺激而改变，使 

肠免疫功能受到抑制，肠内细菌移位，内毒素、细菌、抗体介 

质不断进入血液和淋巴液，导致多种炎症介质释放，引发和 

加重失控性 SIRS ”，而 SIRS又加重了肠道损伤，形成恶 

性循环，最终导致MODS。目前认为肠道是MODS的枢纽器 

官 ，是炎症介质 的扩增器 。 

通腑颗粒制剂由厚朴、大黄等中药组成，是一种以通里 

攻下、清热解毒、疏肝理气、活血化瘀为主的中药方剂。 

北 京市 MODS课 题 组调查 了 11个 省市 36家 ICU 的 

1 087例MODS患者，其中胃肠功能障碍的发生率为 40．5 

(440／1 087例 ) 。 

北京市 MODS子课题组前瞻性纳入了 lO家三级甲等 

医院的224例 MODS胃肠功能障碍患者，随机分组。结果： 

应用通腑颗粒制剂治疗能够降低APACHEⅡ评分8～2oYt 

表 1 Delphi分级标准 

推荐级别 研究文献的分级 

A 至少有 2项 I级研究结果支持 I 大样本、随机研究，结论确定，假阳性或假阴性错误的风险较低 

B 仅有 1项 I级研究结果支持 Ⅱ 小样本、随机研究，结论不确定，假阳性和(或)假阴性错误的风险较高 

C 仅有 Ⅱ级研究结果支持 Ⅲ 非随机，同期对照研究 

D 至少有 1项 Ⅲ级研究结果支持 Ⅳ 非随机，历史对照研究和专家意见 

E 仅有 Ⅳ级或 V级研究结果支持 V 系列病例报道，非对照研究和专家意见 
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MUDS患者的病死率 (降低 了 25 )，并能改善胃肠功能障 

碍状态，缩短机械通气时间，恢复胃肠动力 (恢复肠鸣音、减 

轻肠积气)。 

推荐意见 3 MODs／严重脓毒症患者易发生肠道功能 

障碍，建议应用中药通腑治疗。(B级) 

4 关于MODS呼吸功能障碍急性呼吸窘迫综合征(ARDs) 

的治疗 

ARDS是 MUDS发病率最高的合并症之一，其组织病 

理学特点是广泛的肺泡损伤、萎陷或硬化，有大量富含蛋 白 

的水肿液 ，表 面活性 物质失活及炎性改变 。在过去 的 2O年 ， 

作为 ARDS主要治疗手段的机械通气会诱发和加重肺损伤， 

这种损伤与原发病造成的损伤不同，称作呼吸机相关性肺 

损伤0 。 

多项研究表明，通过减少潮气量 (V )以限制平台压水 

平，可以改善 ARDS患者的预后，其机制为减少了肺泡过度 

膨胀带来的肺损伤。。 。目前小 V 机械通气已经被推荐为 

ARDS患者机械通气的原则之一。但也有大量的研究提示， 

过度的减少 V 可能会造成呼气末肺泡萎陷，肺泡在潮气水 

平的反复开闭，引起含气区与非含气区交界处肺泡的过度牵 

张造成损伤。间断将跨肺压提高到一个较高水平，可以打开 

那些 能够复张的萎陷肺泡，利用适宜水平的呼气末 正压 

(PEEP)避免这些肺泡再萎陷，这种方法叫做肺复张法。”。 

北京市 MODS课题组调查了 l1个省市 36家 ICU 的 

1 087例MUDS患者，其中呼吸功能障碍的发生率为 87．6 

(952／1 087例) 。 

北京市 MUDS子课题组前瞻性纳入了 14家三级医院 

ICU的 110例 ARDS患者，随机分组。结果：采用小 V +肺 

复张法组比单纯小 V 组可以明显提高氧合，提高 28 d脱机 

存活率(11．8 )，使连续 48 h无创机械通气比例明显升高， 

其临床应用是安全可行的。 

推荐意见 4 ARDS患者推荐应用小 V 机械通气加肺 

复张法 。(B级 ) 

执笔人：苏强 ，张淑文，王超 ，林洪远，王红，段美丽，席修 

明，阴赖宏，王宝恩 
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