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目的
!

探讨大承气汤联合益生菌对严重创伤患者血清蛋白的影响&方法
!

将
1%$'

年
0

月至
1%$0

年
)

月收治的部

位简明损伤定级标准"

5[7

%

)

'

分或创伤严重程度评分"

[77

%

)

$)

分且无腹部损伤的严重创伤患者
-%

例!按随机数字表法分为单

纯肠内营养组"对照组!

&f$)

%$肠内营养
i

益生菌组"益生菌组!

&f$)

%$肠内营养
i

大承气汤
i

益生菌组"联合用药组!

&f1%

%及

肠内营养
i

大承气汤组"大承气汤组!

&f$/

%'

0

组患者均于入院后
10

!

-1M

内经胃管行肠内营养!并于肠内营养第
%

$

0

$

/

$

$2

天

清晨通过采集空腹静脉血检测血清总蛋白$清蛋白$前清蛋白$视黄醇结合蛋白$血红蛋白等指标&结果
!

0

组患者在各时间点血

红蛋白$清蛋白等差异均无统计学意义"

/

%

%&%2

%&视黄醇结合蛋白)联合用药组于肠内营养第
0

天和
$2

天!含量高于对照组

"

/

$

%&%2

%'第
0

天!显著高于大承气汤组"

/

$

%&%$

%&总蛋白)第
$2

天!联合用药组含量显著高于对照组!差异有统计学意义

"
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%&%$

%&前清蛋白)第
0

天!联合用药组含量增加较其他
'

组显著"
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%&%2

%&结论
!

大承气汤联合益生菌可通过较好地保

护严重创伤患者的胃肠功能!改善血清蛋白水平!两种药物联合使用有协同作用!效果更佳&
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严重创伤后机体处于应激状态#蛋白质合成减慢与分解速

率加快#可在短期内导致蛋白
.

能量营养不良#出现低蛋白血

症*负氮平衡等内环境变化)低清蛋白血症被认为是营养不良

炎症反应综合征的标志&

$

'

)血清蛋白水平可以反映蛋白质分

解与合成的情况#且有研究发现&

1

'

#颈髓损伤患者出现低蛋白

血症和营养不良时所表现的血清低蛋白水平可作为患者死亡

率的重要指标)故有效纠正创伤后机体血清蛋白代谢水平对

改善临床预后具有重要意义)本研究通过将大承气汤早期应

用于严重创伤患者#同时联合益生菌行肠内营养#探讨对严重

创伤后患者血清蛋白水平的影响#以期为临床创伤患者提供新

的营养支持思路)

>

!

资料与方法

>&>

!

一般资料
!

本研究采用随机*平行对照*单盲的前瞻性临

床研究方法#所有患者均签署知情同意书#经医院伦理委员会

批准后在中国临床试验注册中心注册$注册号!

6M#6=<.=<6.

$'%%'12$

%)选取
1%$'

年
0

月至
1%$0

年
)

月入住本院的严重

创伤患者)纳入标准!部位简明损伤定级标准$

5[7

%

)

'

分#或

多发伤创伤严重度评分$

[77

%

)

$)

分的创伤患者(入院时间在

伤后
10

!

-1M

内#预计生存时间大于
-!

者(若为重型颅脑损

伤患者#

\67

评分介于
2

!

/

分#持续时间大于或等于
$1M

(年

2)-$

重庆医学
1%$2

年
2

月第
00

卷第
$'

期



龄
$/

!

)2

岁(患者和家属自愿作为观察对象并填写知情同意

书)排除标准!腹部有损伤的患者(入院时即存在感染性疾病#

癌症#严重内分泌疾病#严重肝*肾*心*肺功能不全及严重免疫

力低下者(处于化学治疗*妊娠*哺乳期者(肥胖$

SH[

%

'%

%或

者营养不良$

SH[

$

$/&2

%者(其他原因无法实施肠内营养者)

脱落标准和剔除标准!治疗有效#但不能完成整个疗程#致使临

床资料收集不全等影响疗效判断者(治疗期间出现严重不良事

件#不宜继续接受试验者(误诊*误纳者)通过
757/&%1

软件

产生随机对照数字表#将
-)

例严重创伤患者按入院时间先后

以
$d$d$d$

比例分为
0

组#其中
)

例患者因住院时间小于
-

!

#予以剔除#实际
-%

例患者纳入研究#

0

组分别为单纯肠内营

养组$对照组#

$)

例%*肠内营养
i

益生菌组$益生菌组#

$)

例%*

肠内营养
i

大承气汤
i

益生菌组$联合用药组#

1%

例%及肠内

营养
i

大承气汤组$大承气汤组#

$/

例%)

0

组患者年龄*性别*

疾病构成*

[77

评分*

5;563:

(

评分比较差异均无统计学意

义$

/

%

%&%2

%#具有可比性)

>&?

!

方法

>&?&>

!

制剂选择
!

$

$

%肠内营养制剂选用纽迪希亚制药$无

锡%有限公司生产的百普力$国药准字
]S3$)1(1%%2

%)百普

力为复方乳剂#其组分为水*麦芽糊精*乳清蛋白水解物*植物

油*维生素*矿物质和微量元素等人体必需的营养要素)$

1

%采

用上海信谊制药总厂生产的双歧杆菌三联活菌胶囊#即培菲康

$成分为长型双歧杆菌*嗜酸乳杆菌和粪肠球菌%#每粒胶囊含

药粉
1$%9

P

#含活菌数分别应不低于
$&%Y$%

-

6ZI

)$

'

%大

承气汤采用第三军医大学大坪医院野战外科研究所生产的中

成药舒畅合剂#成分为大黄*枳实*厚朴*芒硝*苏梗*藿香及大

腹皮)

>&?&?

!

喂养方法
!

0

组患者均在入院
10

!

-1M

内*血流动力

学稳定且于
0/M

后胃潴留量小于
1%%9A

后经胃管实施肠内

营养#每
0

小时检查胃潴留量
$

次#若大于
1%%9A

#则暂停
1

!

0M

)热量摄入按
1%

!

'%g?OG

/

g

P

X$

/

!

X$

#蛋白质
1

P

/

g

P

X$

/

!

X$进行计算#采用肠内营养泵匀速泵入百普力乳剂#如

有不耐受及时减慢或调整输入速度和输入量)对照组采用常

规治疗方案#即积极处理危重伤*循环和呼吸支持*止血*输血

和抗菌药物抗感染等#并同时实施肠内营养)其他
'

组除常规

治疗方案及肠内营养支持外#益生菌组同时服用益生菌每日
1

次#

$

次
0

粒 $总含菌量不低于
$Y$%

/

6ZI

"

!

%#药物用
1%9A

温水溶解后胃管注入#持续
$0!

)大承气汤组同时服用大承气

汤#

$

日
1

次#

$

次
2%9A

#由胃管注入#持续时间为
'

!

2!

)若

大便次数超过
'

次"
!

*稀水样*大便潜血试验阳性则立即停止

使用大承气汤)大承气汤联合益生菌组#服用大承气汤
1M

后

给予益生菌#给药方式同上)

>&?&@

!

检测指标
!

分别于第
%

*

0

*

/

*

$2

天清晨采集空腹静脉

血检测血清总蛋白*清蛋白*前清蛋白*视黄醇结合蛋白*血红

蛋白等蛋白指标)

>&@

!

统计学处理
!

采用
7;77$(&%

软件进行处理)计量资料

采用
Ie0

表示#不同组间*不同时间点均值比较采用完全随机

设计单因素重复测量方差分析)以
/

$

%&%2

为差异有统计学

意义)

?

!

结
!!

果

?&>

!

视黄醇结合蛋白
!

随治疗时间延长#联合用药组第
0

*

/

*

$2

天含量均高于其他
'

组#有逐渐升高趋势)第
%

天#

0

组视

黄醇结合蛋白含量组间差异无统计学意义$

/

%

%&%2

%(第
0

天#联合用药组含量明显高于对照组$

/

$

%&%2

%和大承气汤组

$

/

$

%&%$

%(第
/

天#联合用药组含量与大承气汤组差异有统

计学意义$

/

$

%&%2

%)见表
$

)

?&?

!

总蛋白
!

除对照组外#其他
'

组含量均有逐渐升高趋势#

且于第
$2

天达最高值(第
%

*

0

*

/

天#

0

组总蛋白的含量差异均

无统计学意义$

/

%

%&%2

%#第
$2

天#益生菌组和大承气汤组含

量均高于对照组$

/

$

%&%2

%#联合用药组含量较对照组升高显

著$

/

$

%&%$

%)见表
1

)

?&@

!

前清蛋白
!

0

组第
0

*

/

*

$2

天前清蛋白含量均逐渐升高#

且于第
$2

天达到峰值(第
0

天#联合用药组较其他
'

组差异有

统计学意义$

/

$

%&%2

%#第
/

*

$2

天#

0

组前清蛋白含量的差异

无统计学意义$

/

%

%&%2

%)见表
'
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表
$

!!

视黄醇结合蛋白情况比较%

Ie0

*

9

P

+

A

&

组别
&

第
%

天 第
0

天 第
/

天 第
$2

天

对照组
$) 1$&)/e-&0( $(&/%e)&%' 1-&10e$(&$) 1'&%%e/&2(

益生菌组
$) 11&/'e$$&/% 1'&02e)&(0 10&)1e(&(1 1)&-2e/&%'

联合用药组
1% 1'&%)e$1&$0

1/&1(e$$&1(

OF

'$&$/e$-&0-

'0&(%e$0&21

O

大承气汤组
$/ 11&1(e(&'' $)&--e2&-/ 1'&)1e/&') 1(&)0e$)&'1

!!

O

!

/

$

%&%2

#与对照组比较(

F

!

/

$

%&%$

#与大承气汤组比较)

表
1

!!

总蛋白情况比较%

Ie0

*

P

+

A

&

组别
&

第
%

天 第
0

天 第
/

天 第
$2

天

对照组
$) 00&/0e'&/( 2'&(%e0&/2 20&--e-&$- 0-&)2e$'&/%

益生菌组
$) 0-&(1e)&02 0(&))e'&$1 20&$%e$1&')

2/&%(e/&/$

O

联合用药组
1% 00&2'e$2&0( 2$&(/e$/&2$ 2-&-e)&-$

)1&'1e/&%$

F

大承气汤组
$/ 0)&2-e$%&(1 21&-1e$$&)1 2$&)(e)&-$

22&($e-&-(

O

!!

O

!

/

$

%&%2

#

F

!

/

$

%&%$

#与对照组比较)

表
'

!!

前清蛋白情况比较%

Ie0

*

9

P

+

A

&

组别
&

第
%

天 第
0

天 第
/

天 第
$2

天

对照组
$)$$'&01e')&$' ()&$0e2%&$) $1$&-1e22&1%$0$&%0e-'&%(

益生菌组
$)$11&0$e0%&)% ('&-2e'1&(' $''&%-e0%&$/$-2&2)e-2&-/

联合用药组
1%$1%&)1e')&--

$2%&0)e/0&$)

OF?

$'2&10e2'&))$/$&-e-1&%1

大承气汤组
$/$$)&1$e0%&22 (/&)2e2(&-0 $'2&20e2/&20$0/&$(e2/&2)

!!

O

!

/

$

%&%2

#与对照组比较(

F

!

/

$

%&%2

#与益生菌组比较(

?

!

/

$

%&%2

#与大承气汤组比较)

?&A

!

其他指标
!

0

组血红蛋白*清蛋白于肠内营养支持第
%

*

0

*

/

*

$2

天比较#差异均无统计学意义$

/

%

%&%2

%)

@

!

讨
!!

论

严重创伤后蛋白质代谢反应增强使机体处于负氮平衡状

态#易致营养不良*免疫功能低下等创伤后并发症(而创伤后常

见的胃肠功能障碍又可导致肠道对氮类物质的摄入和吸收减

少#进一步加重机体负氮平衡和低蛋白血症)目前对于能否通

过输注外源性清蛋白改善患者预后仍存在一定争议)本课题

组前期临床研究发现#添加益生菌的肠内营养能较好地纠正重

型颅脑损伤后代谢紊乱和胃肠动力障碍#纠正机体蛋白水平#

改善患者的营养状况及预后&

'.0

'

(前期动物研究&

2

'亦发现大承

气汤联合益生菌可有效改善重型颅脑损伤小鼠胃肠动力#且较

单独使用益生菌效果好#提示二者联合应用可较好改善创伤后

胃肠功能#促进吸收)本研究通过在肠内营养的基础上添加大

承气汤和益生菌#对创伤后血清蛋白水平的改善具有一定优

势)视黄醇结合蛋白$

<S;

%是一种由肝脏合成的相对分子质

量较小的蛋白#能够间接反映个体营养性疾病的发展与转归)

因其半衰期仅为
$1M

#故较体质量*皮下脂肪及前清蛋白等人

体测量指标更为敏感#可特异地反映机体的营养状态#也是诊

断早期营养不良的敏感指标)本研究中#联合用药组干预第
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天#
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含量均明显高于对照组$
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用药组含量较其他
'

组仍维持在较高水平$
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伤患者的
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含量分组并进行临床预后的研究分析后#提出
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可作为烧伤患者病死率的一项新的预后指标(而
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'则指出
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是否能作为临床患者预后指标还有争议)

益生菌作为微生态制剂#可提高肠道对蛋白质和糖类的吸

收能力和利用率)其机制主要是通过发酵产生乳酸#降低肠内

>

3

值#调节肠道菌群(阻止细胞素引起的细胞凋亡#增强肠屏

障功能(产生蛋白酶*淀粉酶和脂肪酶等重要酶类促进吸收

等&
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)本研究统计发现#在干预第
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天#益生菌组可明显升高

总蛋白含量#这与
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'对益生菌的临床研究结果一

致)前清蛋白在临床上也常作为评价蛋白
.

能量营养不良和反

映近期膳食摄入状况的敏感指标)
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'通过研究已证

实前清蛋白与氮平衡之间具有良好的相关性)另有研究&

$$

'发

现#前清蛋白水平与重型颅脑损伤患者的
\67

评分呈正比#且

其低水平可预示患者不良临床结局的发生)本研究第
0

天时#

大承气汤组前清蛋白和
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含量明显低于联合用药组$

/

$

%&%2

#

/

$

%&%$

%#且在前
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天内前清蛋白一直未达到正常值

范围$
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%#原因可能是大承气汤虽能够通过

泻下通便#及时清除胃肠道内腐败物质#保护胃肠屏障#促进胃

肠蠕动#改善胃肠功能&

$1

'

(但其泻下过猛又可致使蛋白由肠道

直接丢失#造成蛋白水平的降低)

本研究结果显示联合用药组在改善
<S;

*前清蛋白等血

清蛋白水平方面具有明显优势#分析其原因可能是!$

$

%严重创

伤后肠道可发生不同程度的组织学和超微结构改变#包括肠黏

膜和黏膜下水肿#绒毛变短#肠上皮细胞分化*增殖加快#甚至

肠道细胞坏死*凋亡#影响营养物质在肠道的吸收)大承气汤

和益生菌联合应用#既可通过大承气汤保护小肠绒毛高度&

$'

'

#

又可通过益生菌增加小肠绒毛表面积&
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#从而增加肠道对营

养的吸收力度#维持蛋白水平)$
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'指出#创

伤后肠黏膜完整性受损*淋巴管压力增加或淋巴系统扩张#可

能是蛋白从肠道大量丢失的重要原因)大承气汤不仅能够泻

下通便#减少肠道有害菌群的滋生#还可联合益生菌共同保护

胃肠道细胞的完整结构#维持细胞间的紧密联结#保护肠黏膜

屏障&

$)

'

(而益生菌还可通过双向调节肠动力#防止大承气汤泻

下过猛#从而减少肠道蛋白的丢失)$
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%另有动物实验&
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'表明#

大承气汤与益生菌联合应用可有效调节血浆胃动素及小肠推

进率#通过改善胃肠蠕动#使肠内营养液与小肠黏膜充分接触

吸收(而胃动素等胃肠激素能够有效调控食糜与肠黏膜接触的

时间#提高吸收利用率#从而达到改善蛋白水平的效果)

本研究中#

1)&'b

的患者在创伤
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内即发生低蛋

白血症$清蛋白含量小于
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%#统计结果发现#干预后
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组清蛋白含量差异无统计学意义$
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%#其原因可能与清

蛋白半衰期$

1%!

%较长#且其在血清中的含量易受感染*经肾

脏或肠道直接丢失*脱水*创伤*手术*输血等因素影响相

关&

$/

'

)

综上所述#早期肠内营养联合大承气汤及益生菌#具有协

同作用#可有效改善严重创伤患者的血清蛋白水平#较单独应

用益生菌或大承气汤有明显优势#为改善严重创伤患者的营养

状况和临床预后提供了新的思路#但二者联合作用的具体机制

还有待进一步研究)
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