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　　肠道是人体最大的细菌库。生理状态下，完好的肠黏膜屏

障以及免疫功能保障了肠道细菌不会对机体产生不良的影响。

由于肠道微血管含有非常丰富的肾上腺素能受体，就使得肠道

成为继创伤、烧伤、失血、感染等严重致病因素作用于机体后首

先出现缺血的器官之一，也成为最易发生缺血性损伤的器官之

一。随着液体复苏的实施以及血管活性药物的应用，肠道的低

灌注状态得以纠正，但受液体复苏时间与时机、复苏液体量与

质等因素的影响，经常发生肠缺血再灌注损伤（ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｉｓ

ｃｈｅｍｉａ／ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙ，ＩＩＲＩ）。缺血性损伤以及ＩＩＲＩ就成

为肠源性细菌和内毒素移位（ｂａｃｔｅｒｉａ／ｅｎｄｏｔｏｘｉｎｔｒａｎｓｌｏｃａｔｉｏｎ，

ＢＥＴ）导致多器官损伤的关键环节
［１］。

目前的研究表明，肠源性ＢＥＴ的途径主要涉及门静脉途

径与肠淋巴途径。由于微淋巴管开放连接多和吸收大分子物

质的结构功能特点，决定了肠淋巴液途径比门静脉途径在ＩＩＲＩ

引起多器官损伤的发病学中具有更为重要的作用，肠淋巴液回

流也受到广泛的关注［２］。众多学者也从失控的炎性反应、氧自

由基损伤、钙超载、白细胞黏附等方面研究了ＩＩＲＩ引起多器官

损伤的发病机制，为多器官损伤的防治提供了实验资料［３］。本

文重点综述肠淋巴液回流在ＩＩＲＩ后器官损伤中的作用。

１　肠淋巴管结扎减轻肠缺血再灌注后器官损伤的实验研究

大量研究表明，应用肠淋巴管结扎技术阻断失血性休克大

鼠的肠淋巴液回流至全身，可减少细菌、内毒素经肠淋巴途径
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的移位［４］，降低炎性反应，减少自由基损伤，减轻远隔器官肺、

肾、心、肝的损伤［５７］；在这一模型上，既有肠缺血存在，也伴随

着再灌注过程，结果表明肠淋巴液在失血性休克后的器官损伤

中发挥重要作用。同样的研究在不同动物的肠缺血再灌注模

型上得到了证实。

Ｃａｖｒｉａｎｉ等
［８］首先在夹闭大鼠肠系膜上动脉４５ｍｉｎ、开夹

再灌注２ｈ的肠缺血再灌注模型上观察到，淋巴管结扎显著降

低了中性粒细胞在肺组织的扣押，降低了微血管通透性，减轻

器官损伤，而血清中肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）α的含量几乎检测

不到，提示肠淋巴途径是ＩＩＲＩ导致肺及内脏损伤的一个基本

途径。Ｂａｄａｍｉ等
［９］研究发现，肠淋巴管结扎可显著提高肠缺

血再灌注大鼠的平均动脉血压，提高２４ｈ的存活率，降低了血

浆以及肝组织诱生型一氧化氮合酶（ｉＮＯＳ）的水平；Ｃｏｘ等
［１０］

在犬肠缺血１ｈ、再灌注３ｈ模型上的进一步的研究表明，肠淋

巴管结扎可降低该模型动物的心肌含水量、髓过氧化物酶

（ＭＰＯ）活性、过氧化产物含量，改善心肌收缩功能；何桂珍

等［１１］的研究发现，肠淋巴干结扎使ＩＩＲＩ大鼠肠源性细菌移位

率从４０％降低至２０％，同时减少了血中内毒素、Ｄ乳酸与二胺

氧化酶水平，但对肠组织形态无明显作用；进一步的研究表明，

肠淋巴干结扎显著降低ＩＩＲＩ大鼠Ⅱ型肺泡上皮细胞凋亡数

量，降低了肺组织 ＭＰＯ活性及一氧化氮（ＮＯ）与一氧化氮合

酶（ＮＯＳ）的活性，减轻炎性反应
［１２］。这些研究均表明，在ＩＩＲＩ

导致多器官损伤的发病学中，肠淋巴机制值得关注；也进一步

揭示，肠道不仅是多器官功能障碍综合征（ＭＯＤＳ）及多器官功

能衰竭（ＭＯＦ）的靶器官，更是启动者
［２］。

２　肠淋巴再灌注加重肠缺血再灌注后器官损伤的实验研究

由于肠淋巴管与肠系膜上动脉并行，且二者非常接近，加

之肠淋巴管几乎透明，所以在以往有关肠缺血再灌注模型的研

究中，经常忽略关注肠淋巴管的作用。张春晖等［１３］的研究以

“肠缺血再灌注”概念为基础，把“夹闭肠系膜淋巴管阻断淋巴

液回流１ｈ，再行淋巴液灌注”称为“肠系膜淋巴再灌注”或“肠

淋巴再灌注”（ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃｌｙｍｐｈｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ，ＭＬＲ），提出了

ＭＬＲ的新概念，并进一步观察了 ＭＬＲ在ＩＩＲＩ后器官损伤中

的作用。

研究发现，同时夹闭肠系膜上动脉及肠淋巴管１ｈ、血液及

淋巴液再灌注２ｈ的大鼠，血压降低程度、反映器官功能的血

清生化指标（ＡＳＴ、ＡＬＴ、ＢＵＮ、Ｃｒｅ、ＬＤＨ１和ＣＫＭＢ）增高程

度及肺、肝、心、肾、脑组织结构的形态学损伤诸方面，均较单纯

夹闭肠系膜上动脉１ｈ后再灌注的大鼠严重，而单纯夹闭肠淋

巴管１ｈ、开夹后再灌注２ｈ以及假手术组大鼠的肺、肝、心、

肾、脑组织结构基本正常，研究结果提示，ＭＬＲ可促进ＩＩＲＩ及

各重要器官功能障碍［１３１４］。进一步的研究发现，ＭＬＲ加重ＩＩ

ＲＩ大鼠器官损伤的作用机制涉及ＮＯ合成释放增多带来的炎

性反应增强、自由基损伤、组织细胞膜泵活性降低、细胞间黏附

分子（ＩＣＡＭ）以及晚期糖基化终产物受体（ＲＡＧＥ）增多等因素

有关［１５１７］。近期，杨丽娜等［１８］应用鲎试剂动态浊度法检测血

浆及组织内毒素的含量，发现 ＭＬＲ加剧ＩＩＲＩ后器官损伤的作

用机制与内毒素经肠淋巴途径移位、激活内毒素增敏系统脂多

糖结合蛋白（ＬＢＰ）／脂多糖受体（ＣＤ１４）、促进炎症介质ＴＮＦα

释放从而加重炎性反应有关。这部分研究结果进一步表明，肠

淋巴液回流在ＩＩＲＩ导致的器官损伤中具有重要作用；同时，也

提示在防治肠缺血再灌注的临床实践中，要充分考虑肠淋巴液

的作用，在临床可能引起ＩＩＲＩ的诸多治疗中，要防止淋巴管挤

压及其随后的再灌注，对预防ＩＩＲＩ导致远隔器官的损伤、提高

治愈率可能是有效途径之一。

３　肠缺血再灌注后肠淋巴液成分分析的实验研究

上述研究表明，肠淋巴液在ＩＩＲＩ导致的器官损伤中发挥

重要作用，但其中发挥具体作用的成分如何？值得关注。何桂

珍的课题组应用多种技术检测了引流至体外的肠淋巴液（时间

为夹闭肠系膜上动脉６０ｍｉｎ后复灌１２０ｍｉｎ，共计１８０ｍｉｎ）中

的一系列物质，结果发现，肠缺血再灌注组大鼠肠淋巴液中内

毒素、趋化因子单核细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）、巨噬细胞炎性

蛋白２（ＭＩＰ２）、高迁移率族蛋白１（ＨＭＧＢ１）、ＴＮＦα、ＩＬ１β、

ＩＬ６、可溶性ＩＣＡＭ１以及 Ｔｏｌｌ样受体４（ＴＬＲ４）均显著高于

对照组大鼠，同时血清也有相同变化［１９２０］。这些结果表明，肠

淋巴液中高浓度的内毒素以及这一系列炎症介质可能是ＩＩＲＩ

导致远隔器官损伤的重要机制；这也从另一侧面证实了肠淋巴

管结扎减轻ＩＩＲＩ后器官损伤的机制与减少肠淋巴液中这些毒

性物质以及炎症介质的回流有关，具体精确的机制还有待进一

步研究。

综上所述，肠淋巴液回流是ＩＩＲＩ导致多器官损伤的重要

促进因素，其发病机制涉及炎性反应、氧化应激、中性粒细胞等

多种因素以及通过肠淋巴液转运的毒性物质，详细的机制有待

进一步阐明，这对于ＩＩＲＩ后器官损伤的防治具有重要的实践

意义。目前，针对肠淋巴液回流进行危重病干预的措施主要有

肠淋巴管结扎、肠淋巴液引流等技术，但这些技术在临床上应

用尚有一定的局限性，因此，应进一步探寻更为方便、有效的干

预措施，以便研究成果尽快转化应用于临床。
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步加大不同级别医疗机构差别化支付起付线和报销比例。医

保总额控制按医联体服务的总量、质量和满意度来分配，既促

进方便患者就医，又兼顾各方的利益。医联体内的医疗技术检

查互通互认，患者在基层医院住院、在区级医院做检查所产生

的费用，按照基层医院住院费报销比例结算，促进分级诊疗模

式的形成［８］。（３）借助法律手段，明确医联体内多点执业的合

法化及责任分担等，实现优质资源真正下沉。

３．３　医联体自身要完善管理架构和建立高效管理机制　以资

产为纽带的紧密型和以托管为主要形式的半紧密型和以技术

合作协议为形式的松散型医联体，都应设立理事会，下设专门

的管理办公室，负责执行理事会做出的各项决策，并承担医联

体的日常事务管理。建立分工协作、人才培养、学科建设、双向

转诊等各项管理举措并形成长效机制，逐步形成医院“产权分

明、权责明确、政企分开、管理科学”的现代高效管理体制，鼓励

在医院产权制度改革方面大胆探索，试行股份制、股份合作制

等新的运作模式等，激活医疗机构的创造力和活力［８］。

３．４　医联体内要建立质量战略和质量监控体系　医联体运作

以质量稳定为前提。发挥核心医院的龙头作用，建立有效质量

战略和质量监控体系带动各成员单位协同发展。严格培训医

联体内医务人员掌握检验、检查有关质量标准及操作规范，保

证有效实施检查、检验结果互认，提高资源利用效率；严格掌握

上转、下转指诊和适应证，保证患者得到全程管理和质量稳定，

才能最终实现有序就医［９］。

３．５　医联体内需要建立长期利益合作机制　对医联体进行严

格的考核，将核心医院及托管单位工作成效，纳入公立医院改

革考核指标，把带动基层医院发展成为考核大医院院长的“硬

指标”，并将考核结果与财政给付、医保支付等相结合［１０１１］。

核心医院与成员医院坚持“共赢、共生、共长”原则，寻求长期的

利益合作机制，达到长期利益相关，实现合作的长期性和协

同性［１２］。
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［１９］陈雪峰，何桂珍，董良广，等．大鼠肠淋巴液引流方法的建

立及肠道缺血再灌注损伤时活性物质的改变［Ｊ］．中国医

学科学院学报，２００９，３１（３）：３２２３２５．

［２０］张睿，何桂珍，周开国．大鼠肠道缺血再灌注损伤时血和

淋巴液成分的变化［Ｊ］．中华实验外科杂志，２０１１，２８

（１２）：２１６５２１６８．
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