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急性呼吸窘迫综合征炎症反应机制与

中西医结合免疫调理治疗的探讨

陆 峰

急性肺损伤（%&’）／急性呼吸窘迫综合征（%()*）
是一种以进行性呼吸困难和顽固性低氧血症为特征的

急性呼吸衰竭，并非独立疾病。两者具有性质相同的

病理改变，作为从轻到重的连续过程，%()*是%&’发
展最严重的极端阶段（$）。尽管机械通气等器官支持性

治疗进展显著，%()*仍然是’+,内最严重的肺疾
患，成为危重病医学（+-./.012+1-3435.0.63）的难点和
焦点。

$ %()*与炎症7抗炎症反应
既往认为%()*是感染或创伤等对肺直接打击

的结果。近年的研究揭示了%()*与机体自身炎症
反应的关系，认为发病关键是致病因子激活细胞和体

液因素，导致了过度或失控的炎症反应（!），影响%()*
结局的是过度和持久的宿主防御反应，而不是促使损

害产生的病因（8）。临床发病经过也证实%()*的预后
与疾病的诱因并不相关，而主要与机体炎症反应的强

度和持续时间有直接关系（9）。全身炎症反应综合征

（*’(*）是感染或非感染因素刺激宿主免疫系统，释放
体液和细胞介质，发生炎症过度反应的结果（"）。然而，

采用严格双盲、随机和空白对照研究方法的炎症介质

拮抗剂多中心大样本临床实验却无一例外地令人失

望，甚至个别研究报道可增加病死率（:）。失败发人深

省。晚近认为，%&’／%()*是机体炎症反应在肺部的
表现，炎症反应包括促炎和抗炎两方面（;，<）。=>63等
针对机体遭受打击后可引起一过性细胞免疫功能降低

及细胞因子（0?/>@.63，+A）释放能力下降、机体对感
染的易感性增强和（或）无免疫变应性（163-B?）———
“免疫麻痹（.CCD6>E1-12?F.F）”

（G），提出代偿性抗炎反

应综合征（+%(*）和混合性拮抗反应综合征（4%(*）
的新假说（!，G!$$）：机体在促炎因素作用下启动*’(*的
同时，+%(*也伴随发生，形成一种促炎反应和抗炎反
应之间的多环节反馈调节机制（$$）。如果机体的自身

调节使两者达到新的动态平衡，自稳态恢复（H>C37
>F/1F.F），则不会导致包括%&’／%()*的多器官功能障
碍综合征（4I)*）；否则，当*’(*占主导时则可出现
心血管损害如休克、细胞凋亡（1E>E/>F.F）、器官功能障

碍；而+%(*占优势则出现免疫抑制（FDEE-3FF.J3>K
/H3.CCD63F?F/3C）。促炎反应（*’(*）和抗炎反应
（+%(*）在相互作用中不断彼此加强，最终造成更具
损伤性的免疫功能失调（.CCD6>2>B.0125.FF>61603），是
引起等器官功能损害的根本原因（!，$!，$8）。后果包括两

方面：（$）使抗炎症介质由保护性作用转变为损伤性作
用，导致局部组织及远隔器官均遭受严重损伤，形成

4I)*；（!）使机体免疫功能严重受抑制，炎症过程失
控，诱发或加重4I)*。部分患者可能在炎症和免疫
抑制之间摆动，即 *’(* 和 +%(* 并存，被称为

4%(*。
因此，感染、创伤等因素使各种效应细胞释放多种

炎症介质，机体产生过度炎症反应，引起肺血管内皮细

胞和肺泡上皮广泛破坏而导致%&’（$9）。*’(*初起，启
动或活化+A网络、补体系统、凝血和纤溶系统，生成
过量促炎症介质：肿瘤坏死因子7"（LMN7"）、白细胞介
素（’&）7$#、’&7:是导致%&’／%()*最重要的促炎性

+A（$"）；同时有中性粒细胞（O4MF）、单核细胞、内皮细
胞和宿主防御系统其他细胞的活化。其中，受内毒素

（&O*）刺激，肺泡巨噬细胞（4$）过度激活和异常释放
炎症介质而引起异常炎症反应是导致%&’／%()*的
根源（!，;，$:）。%()*的发生发展还可能与内源性抗炎
症介质释放不足有关。已确认+%(*中的重要抗炎症
介质包括’&79、’&7$#、’&7$$、’&7$8、转移生长因子、集
落刺激因子、可溶性LMN受体、’&7$受体拮抗物（$#）。

! 中药及其复方的抗炎作用机制

!P$ 活血化瘀药 丹参能抑制大鼠油酸型

%()*肺泡4$过度活化、减少炎性细胞浸润和分泌

LMN7"、’&7$（$;）；改善创伤性家兔%&’的动脉血气，不
同程度降低外周血及支气管肺泡灌洗液（=%&N）中

LMN7"、补体+781、+7"1和白蛋白含量，抑制肺、肝、
心、肾组织中LMN7"的蛋白表达，说明丹参能减少组
织及血浆LMN7"的生成及含量，减轻创伤性%&’中

LMN7"等细胞因子介导的肺部过度急性炎症反应和
多脏器组织损伤，创伤早期给药在一定程度缓解或部

分避免%&’、4I)*的发生发展（$<）。复方丹参注射
液（$G）也能明显降低家兔油酸型呼吸窘迫综合征的

LMN活性，使家兔存活率显著提高。赤芍（!#）能显著降
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低犬油酸型!"#$的肺动脉高压和肺循环阻力，减少
死腔通气，降低肺分流率及提高肺、血液的氧合能力；

川芎嗪对犬油酸型!"#$（%&，%%）和家兔创伤型肺损伤（%’）

有保护作用，两药作用机制均与抗氧自由基（()"*）和
过度炎症反应所致微血管损伤以及调节前列环素

（+,-%）／促血栓素!%（./!%）平衡等有关。神农’’注
射液（桃仁、红花、川芎、当归、赤芍、丹参等）（%0）可能通

过拮抗大鼠1+$型!1-血浆血小板激活因子（+!)）
而起到肺脏保护作用。水蛭丹参合剂（水蛭、丹参以生

药&2&制成）（%3）能改善大鼠油酸型!1-的()"*、花生
四烯酸及肺的病理形态学变化。活血化瘀方（丹参、川

芎、当归、黄芪、益母草各&45）
（%6）能影响1+$刺激所

诱导的血中内皮素7&、一氧化氮（8(）、.8)7!和超氧
化物歧化酶浓度的改变，其在内毒素休克过程中对内

皮细胞等靶细胞释放9:具有重要调节作用。中药

;&%液（黄芪、丹参、川芎等）（%<）可能通过促进!1-修
复期的细胞凋亡参与肺组织的保护和重建。

%=% 清热解毒药 热毒清（金银花、大青叶、鱼腥
草、蒲公英）对1+$型家兔!1-的病理生理过程有阻
止作用，作用机制在于降低.8)7!、-17&、-17>和8(
等水平，阻止白细胞和+?8*的过度游出、聚集和活
化；稳定或减少溶酶体酶、蛋白水解酶等次级炎性介质

的过度释放；清除体内()"*和脂质过氧化损伤，保护
细胞线粒体（%>），从而抑制炎症反应，减轻肺组织损伤。

%=’ 通里攻下药 早期应用大黄能明显防治大
鼠肠缺血7再灌注所致的肺损伤，可能是通过抑制

.8)、内源性8(、磷脂酶!%（+1!%）等炎性介质的释
放来实现的（%;）。大黄对1+$型!1-具有保护作用，
其机制可能与抑制8(和诱导型一氧化氮合酶（@87
($）活性有关（’4）。大黄尚能抑制脓毒症（$AB*@*）大鼠
肝脏内.8)7!和-17&"的基因表达

（’&，’%），降低内毒素

休克大鼠循环血内+1!%和+!)浓度
（’’）。临床研究

证实（’0），大黄鼻饲给药和保留灌肠能有效缓解中毒性

肠麻痹，降低循环血内.8)7!浓度，抑制系统循环内

.8)7!基因表达，拮抗严重创伤后$-"$。大承气
汤（’3）对逆行胰管内注射牛磺胆酸钠建立犬急性出血

坏死性胰腺炎所致肺损伤的保护作用，与其降低1+$、
抑制.8)7!分泌和减轻.8)7!介导的损伤有关。同
时加入大承气汤（去芒硝）可明显降低体外培养的

+?8*受1+$刺激而诱生 .8)7!、-17&、-176的能
力（’6）。大陷胸汤加减方（大黄、芒硝、甘遂、杏仁、莱菔

子、苏子、桃仁、赤芍、生牛膝）（’<）能明显改善同种异体

大鼠胰组织匀浆腹腔内注射制备的大鼠胰源性肺损伤

的肺组织病理损伤，降低死亡率，其作用机制与清除

1+$和降低.8)7!介导的损伤有关。牛珀至宝丹（水
牛角、琥珀、麝香、菖蒲、大黄等）预处理能明显抑制大

肠杆菌内毒素（C.）休克大鼠.8)7!的释放（’>）；依据
开闭固脱法则，联合应用牛珀至宝丹和参麦注射液可

明显减轻C.休克大鼠肺损伤，表现为平均动脉压下
降程度减轻，D!1)中白细胞渗出及乳酸脱氢酶释放
减少，脂质过氧化损伤及肺组织学改变明显减轻（’;）。

’ 中西医结合免疫调理策略的探讨 体内众多
炎症介质与9:相互作用构成彼此交错的“网络”，在
炎症反应和免疫调节中具有相互重叠及多方向性协同

或拮抗效应（&&）。有关内源性抑制物或抗炎性9:对炎
症瀑布效应和免疫调控异常可能产生的影响及其后果

知之甚少（%，0#&&）。抗炎症介质治疗是把“双刃剑”，在

斩断炎症损害的同时也可以抵消其益处：在 !1-／

!"#$的实验性免疫治疗中，以往只重视对促炎反应
的调节而未注意抗炎反应变化，是临床试验失败的主

要原因（;，&&，&’）。有必要从整体、器官、细胞、分子、基因

水平进行多层次综合研究，以精确了解炎性介质或

9:“网络”的关键环节和调控机制，而不能孤立地探讨
某个介质或单一因素的效应———$-"$／9!"$的发生
绝不是某一种或几种9:的增高或降低所能解释，也
不会因某个炎性介质的阻断或补充而完全得以纠

正（04）。当务之急不是致力于搜寻或者说也没有“魔弹

（EF5@GHIJJAK）”
（0&），而应首先辨别患者所处的反应状

态：何时$-"$占优势，则应用抗炎治疗可能有效；何
时9!"$为主导，则应用免疫刺激药物可能获益；何时
两者已达到平衡，则无须干预；何时呈现?!"$状态，
则可试用布洛芬———既是一种抗炎药物，又可阻断合

成+,-%而同时具备免疫刺激作用。
当前，以!"#$为代表的?(#$救治强调防重于

治，治“病”而非治“症”（04，0%），即加强对创伤、休克、感染

等所谓“原发病”的早期处理，以消除或减轻所谓

“症”———$-"$／9!"$发生发展的条件。完善!"#$
的器官支持治疗如“允许性高碳酸血症（BALE@**@MANO7
BALGFBP@G）”

（0’，00）和“肺开放（QBAPJIP5FBBLQFGN）”
（03，06）

等机械通气肺保护策略无疑是重要的。然而，除非能

够有效地遏制全身炎症反应的发展，否则一旦病情发

展至此，现有的一切治疗手段都显得苍白无力，更难以

指望依靠器官支持治疗便能改善预后（04）。回顾!1-／

!"#$的研究历程，不难看出近年来观点的演变反映
了一个趋势，即研究的着重点逐渐从感染延伸到机体

对感染作出的反应，转向注意机体自身。根据$-"$
观点进行阻断炎症反应序列的尝试从实验走向临床之

所以失败，原因之一是这些治疗干预的“靶”都是外部
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信号而不是“靶”向细胞内。以上引发从一个新的角度

用哲学原理来指导思索———内因是基础，外因是条件。

在战略上立足机体自身，以调节宿主防御反应这一“内

因”来抵御各种损伤（!"#$%&）等可能导致全身炎症反应
的“外因”；在战术上利用当代基础医学中的新成就将

研究引向深入，使之既能保持有益的作用又避免不利

后果。由此认识到，预防威胁生命器官损害最有效的

方法是尽可能早期阻断或消除多种致病因素对宿主异

常炎症反应和免疫功能的激活，只有在机体遭受打击

后及时通过对炎症、免疫细胞的直接干预以纠正内环

境紊乱状态，才能有效阻断或抑制’()’／*+)’恶性
发展（,-）。目前已提出“免疫调理”概念来表达正确的

治疗思想，但已有的一些措施大多仅处于试探性阶段，

希望真正有效地用于临床实践仍存在许多难以逾越的

障碍。

’()’／*+)’理论与阴阳学说———“阴平阳秘，精
神乃治；阴阳离决，精气乃绝”、“治病必求于本，本于阴

阳”相吻合。在+).’发病中，’()’和*+)’是机体
对立的两方面：二者保持平衡，则内环境稳定、免疫功

能良好———“阴平阳秘”；二者失衡，如机体发生严重创

伤或感染的早期，’()’占优势，则炎症反应扩散和失
控，其保护作用变为自身破坏作用，损害局部组织细胞

（+).’）和远隔器官（/0.’），乃至死亡———“阴阳失
调”甚或“阴阳离绝”。概言之，了解自我不是被动的来

“祛邪”而是调动机体本身以“扶本”，即主动调节宿主

防御反应，恢复机体内环境的动态平衡。根据“调和阴

阳、以平为期”的治则，从整体出发，特提出如下中西医

结合治疗策略（,1）。

234 扶正固本 王今达提出（,5），危重病人及急
性衰竭病人并发的急性营养衰竭和急性免疫功能低下

等，均属“急性虚证”范畴，其有别于中医传统理论“久

病多虚”之虚证，“急性虚证”是危重病人急救成败的重

要环节。根据中医辨证，选用相应方药进行扶正固本

治疗，可在短期内使“急性虚证”逆转，单用营养疗法则

难取速效。如参麦注射液可明显升高67’所致小鼠

’()’和 /0.’的低体温和低外周血白细胞数，改善
低血糖状态和减轻各脏器病理改变，其保护作用的机

制可能与降低67’水平和减少89:;!分泌有关（,<）。

23- 祛邪安正 通里攻下、活血化瘀、清热解毒
等中药及其复方均能显著调节机体免疫系统各组分的

平衡，并且有直接拮抗某些介质的能力（=>）。其中，清

热解毒药不单纯在于抗菌、抗病毒等病原微生物，而系

对复杂的细胞因子网络进行精密协调，取得同一类型

的下调方式使之适量，由此抑制炎症介质的合成与释

放，改善了炎症与组织损害，发挥了免疫调节剂作

用（=4）。以往认为清热解毒药是祛邪以安正，现发现其

中含有扶正（免疫调节）以祛邪之深意。晚近研制成功

既有强效广谱拮抗67’作用、也有强效拮抗89:;!作
用的“血必净”注射液，抗生素（伊米配能;西司他丁）与
“血必净”注射液并用可起到“细菌;67’;炎症介质并
治”的作用，能非常显著提高重症脓毒病小鼠的存活

率（=-）。雷公藤单体8,（8,）可使小鼠67’型+6(肺泡

/"释放89:;!、(6;4#、(6;?和(6;4>、90均明显下
降，且存在剂量相关效应（=2，=,）。此外，8,既抑制89:;
!、(6;?、(6;4>和!90’的 @)9+表达，同时不影响

@)9+稳定性（=,）。推测8,以抑制促炎介质为主，在
促炎反应占优势时，对恢复+6(的促炎和抗炎平衡可
能较地塞米松更为有益（=2）。

既往研究仅从抗炎治疗角度阐明了中药及其复方

某些方面的作用机制。但是，中药及其复方制剂治疗

+).’可能不是对某一致病因素的简单拮抗，而是整
体调节。上述研究已具备中西医结合免疫调理治疗的

雏形。“整体观念”在临床辨证中，近似现代“黑箱理

论”，即不注重箱内细节（炎性介质）如何变化，而是根

据黑箱输出的信号（“证候”）输入适当的反应信号（辨

证论治），若结合现代进展加以立法、组方、用药，则选

择余地更广阔，极有可能找到一个系列中医治法（==）。

从目前对免疫机制的了解中可看出，调节’()’／*+)’
的各种细胞平衡可能需要几种药物联合应用（,-）。这

需要充分发挥现代(*A综合救治的对抗性治疗优势，
并通过辨证论治，有机地联合应用上述中医治法，充分

发挥中医药学保护性治疗的一切优势，力求优势互

补（=?）。一般在早期以通里攻下、清热解毒法为主，活

血化瘀法为辅；病情缓解、通下成功后，减少通里攻下

药，继用清热解毒药，逐步转向将益气、回阳、救阴、开

窍、活血等治法进行交叉联合应用；凉血化瘀、清热解

毒药尤宜早期、长期应用，出现并发症时加大用量（,1）。

今后，如何将辨证和辨病有机结合，并从全身和整体的

观念加以考虑，更为全面地发挥中药的免疫调理作用，

为+).’的病因治疗奠定基础，是我国+).’防治研
究的特色，更可能是希望之所在。
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第七届全国农村基层中西医结合学术暨工作交流会征文通知

通过学术交流、继续医学教育，培养农村基层中西医结合人才，提高农村基层中西医结合医疗水平，是我会肩

负的重要使命之一。今年!+月中旬，我会将在上海市华夏宾馆举办“第七届全国农村基层中西医结合学术暨工
作交流会”。会议将安排特邀报告、大会发言及专题讨论；会议还将同时举办上海市继续医学教育项目“基层中医

药适宜技术学习班”，授予继续医学教育#类学分#分。现将征文有关事宜通知如下。

! 征文内容 农村常见病、多发病的中西医结合防治经验；农村常见急重症的中西医结合抢救经验；农村开
展中西医结合科研经验或科研论文；开展中西医结合工作思路与方法；农村中西医结合工作的组织管理经验；农

村西医学习中医的经验等。

" 征文要求 （!）论文必须实事求是，具有一定的科学性、逻辑性、创造性和实用性。（"）来稿请寄全文
（%+++字以内）和摘要（(++$!+++字）各!份，摘要应包括“目的、方法、结果、结论”)部分。（%）来稿请打印并附
软盘。如手抄，须字迹工整，一律用方格稿纸誉写。（)）来稿请注明作者姓名、单位及邮政编码。稿件需单位同意
并盖公章。请自留底稿，不退稿。

% 截稿日期 "++"年(月%!日（以邮戳为准）。

) 来稿请寄 "+++)+上海市北京西路!G"%号上海市中西医结合学会，周群收，信封注明“农村基层学术会
议征文”字样；电话：+"!TG"#(!&!)，+"!TG"#G#’%’T!"+G
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