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[摘要]　目的　探讨大黄对脓毒症患者血管内皮细胞功能的保护作

用。方法　采用前瞻性单中心随机对照研究，选取2020年7月－2021年9

月解放军联勤保障部队第908医院重症医学科收治的脓毒症患者41例，随

机分为大黄治疗组(n=20)与对照组(n=21)。大黄治疗组采取基础治疗联合

大黄治疗，对照组采取基础治疗联合生理盐水灌胃。分别于给药前、给

药24 h、给药72 h采血，检测常规凝血项目[凝血酶原时间(PT)、活化部分

凝血活酶时间(APTT)、纤维蛋白原、凝血酶时间(TT)、纤维蛋白原降解产

物(FDP)、D-二聚体、抗凝血酶Ⅲ(AT-Ⅲ)、血小板计数、血小板分布宽度]

及凝血分子标志物[血栓调节蛋白(TM)、组织型纤溶酶原激活剂-纤溶酶原

激活剂抑制剂-1复合物(t-PAIC)、凝血酶-抗凝血酶复合物(TAT)、纤溶酶-α2

抗纤溶酶复合物(PIC)]，比较两组不同给药时间的相关指标，并采用生

存分析比较两组的预后情况。结果　大黄治疗组给药72 h的纤维蛋白原水

平[(3.5±1.0) g/L]明显高于对照组72 h的纤维蛋白原水平[(2.7±0.8) g/L]， 

较大黄治疗组给药前的纤维蛋白原水平[(2.7±0.9) g/L]也明显升高，差异

有统计学意义(P<0.05)。与对照组给药前的TM[19.0(15.5，22.6) TU/ml]、 

t-PAIC[15.4(9.7，20.9) ng/ml]相比，对照组72 h的TM[27.3(20.8，31.2) TU/ml]、 

t-PAIC[22.2(15.5，38.6) ng/ml]明显升高，差异有统计学意义(P<0.05)；

与对照组 7 2  h 的 T M 、 t - P A I C [ 分别为 2 7 . 3 ( 2 0 . 8 ， 3 1 . 2 )  T U / m l ， 

22.2(15.5，38.6) ng/ml]相比，大黄治疗组72 h的TM[13.2(10.9，18.0) TU/ml]、 

t-PAIC[9.2(7.3，23.1) ng/ml]明显降低，差异有统计学意义(P<0.05)；大

黄治疗组72 h的TM水平较大黄治疗组给药前[19.7(17.1，23.4) TU/ml]、 

大黄治疗组24 h[18.6(15.3，21.1) TU/ml]明显降低，差异有统计学意

义( P<0 . 0 5 )。生存分析结果显示，两组1 4  d生存率差异无统计学意义

(P>0.05)。结论　大黄能够下调脓毒症患者的TM及t-PAIC水平，并改善脓

毒症患者的血管内皮细胞功能。 

[关键词]　脓毒症；大黄属；凝血分子标志物；内皮细胞
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[Abstract]　Objective　To evaluate the protective effect of Rhubarb on vascular endothelial cell function in the sepsis 

patients. Methods　We carried out a prospective, single-center, randomized controlled study based on 41 patients with sepsis who 
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admitted to the Intensive Care Unit of the 908th Hospital of PLA. The patients were randomly divided into Rhubarb treatment 

group (n=20) and  control group (n=21). Blood samples were collected before, 24 h and 72 h after the medication. Conventional 

coagulation tests [prothrombin time (PT), activated partial thromboplastin time (APTT), fibrinogen, thrombin time (TT), fibrin 

degradation products (FDP), D-dimer, antithrombin (AT-Ⅲ), platelet count, platelet distribution width] and coagulation molecular 

markers including thrombomodulin (TM), tissue plasminogen activator-inhibitor complex (t-PAIC), thrombin- antithrombin complex 

(TAT), plasmin-α2 antiplasmin complex (PIC) were detected and statistically analyzed. Results　The fibrinogen level [(3.5±1.0) g/L] 

at the 72 h after administration in Rhubarb treatment group was significantly higher than that in control group [(2.7±0.8) g/L] 

and Rhubarb treatment group before administration [(2.7±0.9) g/L] (P<0.05). Compared with the serum TM [19.0(15.5, 

22.6) TU/ml] and t-PAIC [15.4(9.7, 20.9) ng/ml] levels before treatment in control group, the TM [27.3(20.8, 31.2) TU/ml] 

and t-PAIC [22.2 (15.5, 38.6) ng/ml] at the 72 h after administration in control group significantly increased (P<0.05). Compared 

with TM [27.3(20.8, 31.2) TU/ml] and t-PAIC [22.2(15.5, 38.6) ng/ml] of control group, the TM [13.2(10.9, 18.0) TU/ml] 

and t-PAIC [9.2(7.3, 23.1) ng/ml] at the 72 h after administration in Rhubarb treatment group were significantly decreased (P<0.05). 

Compared with the serum TM [19.7(17.1, 23.4) TU/ml] levels before treatment and the TM [18.6(15.3, 21.1) TU/ml] at the 24 h 

after administration in Rhubarb treatment group, the TM at the 72 h after administration were significantly decreased (P<0.05). 

Kaplan-Meier analysis revealed that there was no statistically significant difference in 14-day survival rate between the two groups 

(P>0.05). Conclusion　Chinese Rhubarb can down-regulate TM and t-PAIC levels and improve vascular endothelial cell function 

in patients with sepsis.

[Key words]　sepsis; Rheum; coagulation molecular markers; endothelial cells

脓毒症是由宿主对感染反应失调所致的危及生

命的器官功能障碍，是重症患者死亡的主要原因之

一[1-3]。据统计，全球每年脓毒症发病人数超过3100
万，死亡600万，由于中低收入国家脓毒症流行病

学数据缺失，其全球累计发病率还可能被低估[4-5]。 
发生脓毒症时内毒素可导致内皮细胞损伤，从而

激活凝血及免疫系统，以达到控制感染的目的[6]。

内皮细胞损伤持续加重可导致凝血功能障碍，甚

至发展为致命的弥散性血管内凝血(di sseminated 
intravascular coagulation，DIC)[7-8]。因此，严重或

持续的内皮细胞功能障碍是脓毒症发生发展的关键

环节[9]，保护血管内皮细胞也成为治疗脓毒症的重

要手段之一[10-11]。大黄是中医学治疗血证的经典药

物，现代药理学研究表明，大黄具有抗炎、减轻氧

化应激、调节胃肠道功能、改善微循环障碍、纠正

凝血功能紊乱及增强免疫等作用[12-15]，但其对血管

内皮细胞功能的影响目前研究较少。本研究采用大

黄治疗脓毒症患者，旨在评价大黄对脓毒症患者血

管内皮细胞功能的保护作用。

1　资料与方法

1.1　一般资料　本研究采用前瞻性单中心随机对

照设计，选取2020年7月－2021年9月解放军联勤保

障部队第908医院ICU收治的脓毒症患者41例。纳

入标准：(1)符合2016年Sepsis 3.0诊断标准[1]：疑似

或确认感染，序贯器官衰竭(SOFA)评分≥2分可诊

断为脓毒症；(2)年龄≥18岁。排除标准：(1)近1个
月内服用过可引起凝血功能异常或血小板减少的药

物；(2)存在可引起血小板变化的其他疾病如血小

板减少性紫癜、脾功能亢进等；(3)血液系统恶性

肿瘤；(4)慢性肝功能不全；(5)先天性凝血功能障

碍。本研究经解放军联勤保障部队第908医院伦理

委员会批准(LC2018003/908yyLL208)，患者和(或)
家属对本研究知情并签署知情同意书。

1.2　分组及治疗方法　依据随机数字表法将41例
患者随机分为大黄治疗组(20例)与对照组(21例)。
大黄治疗组根据《中国严重脓毒症/脓毒性休克治

疗指南》[16]采取以液体复苏、抗感染及器官支持为

主的基础治疗联合大黄治疗。大黄治疗方案为经鼻

胃管灌喂大黄15 g/d，连续给药3 d[17]。大黄配制方

法：将15 g大黄放入100 ml沸水浸泡10 min，待温度

适宜后，去渣取汁，经鼻胃管灌注。灌胃前排空患

者胃内容物，灌胃结束后，夹闭胃管0.5~1.0 h。对

照组采取与大黄治疗组同样的基础治疗，同时联合

生理盐水灌胃。

1.3　观察指标　测量患者入住ICU时的平均动脉

压。分别于给药前、给药2 4  h、给药7 2  h采血，

采用BC-6900全自动血细胞分析仪(中国迈瑞生物

医疗电子股份有限公司)检测白细胞计数、血小

板计数、血小板分布宽度、血红蛋白水平；采用

BS2000生化仪(中国迈瑞生物医疗电子股份有限公

司)检测谷丙转氨酶、谷草转氨酶及血肌酐水平；

采用TOP700全自动凝血分析仪(美国Werfen公司)
检测凝血酶原时间(prothrombin time，PT)、活化

部分凝血活酶时间(activated partial thromboplastin 
t i m e，A P T T )、凝血酶时间 ( t h r o m b i n  t i m e，
TT)、纤维蛋白原、纤维蛋白原降解产物( plasma 
f ibr in degradation products，FDP)、D -二聚体及
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抗凝血酶Ⅲ(antithrombin Ⅲ，AT-Ⅲ)水平；采用

Sy s m e x  H I S C L - 8 0 0自动化学发光免疫检测系统

(日本Sysmex公司)检测降钙素原、血栓调节蛋白

(thrombomodulin，TM)、凝血酶-抗凝血酶复合物

(thrombin-antithrombin complex，TAT)、纤溶酶-α2

抗纤溶酶复合物(plasmin-α2-antiplasmin complex，
P I C)、组织型纤溶酶原激活剂 -纤溶酶原激活剂

抑制剂 - 1复合物(t-PA I C)水平。计算急性生理与

慢性健康Ⅱ(Acute Physiolog y and Chronic Health 
Evaluation Ⅱ，APACHE Ⅱ)评分、序贯器官衰竭

评分(Sequential Organ Failure Assessment，SOFA)、
DIC评分，记录患者在ICU内的治疗时间及治疗14 d
的预后。

1.4　临床资料分析　比较两组脓毒症患者一般资

料，以及不同时点的感染指标、凝血功能、血管内

皮分子标志物水平。采用Kaplan-Meier法绘制生存曲

线，用Log-rank检验比较两组脓毒症患者生存情况。

1 . 5　统计学处理　采用SP SS  2 6 . 0软件进行统计

分析。计数资料以例(%)表示，组间比较采用χ2检

验。计量资料采用单样本S -W法进行正态分布检

验。正态分布数据以x±s表示，两组比较采用 t检
验，多组间比较，方差齐者采用单因素方差分析，

进一步两两比较采用L S D - t法，方差不齐者采用

Tamhane's T2法；非正态分布数据以M(Q1，Q3)表
示，两组比较采用非参数Mann-Whitney U检验，多

组比较采用Kruskal-Wallis法。P<0.05为差异有统计

学意义。

2　结　　果

2.1　两组脓毒症患者一般资料比较　两组年龄、性

别、平均动脉压、红细胞计数、血红蛋白、感染部

位、谷丙转氨酶、谷草转氨酶、血肌酐、APACHE 
Ⅱ评分、SOFA评分、DIC评分、ICU住院时间和14 d
病死率之间差异无统计学意义(P>0.05，表1)。

表1　两组脓毒症患者一般资料比较

Tab.1　Comparison of general data between two groups of patients with sepsis

指标 对照组(n=21) 大黄治疗组(n=20) χ2/t/Z P

年龄(岁, x±s) 72.3±21.9 71.7±21.2 0.094 0.926

男性[例(%)] 16.0(76.2) 14.0(70.0) 0.200 0.655

平均动脉压(mmHg, x±s) 80.8±11.3 88.7±16.9 –1.320 0.194

红细胞计数(×1012/L, x±s) 3.0±0.7 3.4±1.1 –1.299 0.202

血红蛋白(g/L, x±s) 88.6±19.2 96.0±23.5 –1.395 0.171

感染部位[例(%)]

呼吸系统 19.0(90.5) 17.0(85.0) 0.657 0.418

泌尿系统 7.0(33.3) 3.0(15.0) 0.846 0.358

消化系统 1.0(4.8) 0 0.771 0.380

其他系统 6.0(28.6) 5.0(25.0) 0.031 0.861

谷丙转氨酶[U/L, M(Q1, Q3)] 61.3(23.3, 124.8) 53.3(18.5, 153.1) –0.307 0.759

谷草转氨酶[U/L, M(Q1, Q3)] 75.7(38.6, 244.5) 74.1(26.3, 235.8) –0.319 0.750

血肌酐[μmol/L, M(Q1, Q3)] 87.7(74.4, 154.0) 100.7(71.6, 145.8) –0.326 0.744

APACHE Ⅱ评分(分, x±s) 27.3±6.4 25.3±5.2 1.116 0.271

SOFA评分(分, x±s) 11.1±4.1 9.9±3.5 1.055 0.298

DIC评分[分, M(Q1, Q3)] 2.0(0, 4.5) 2.0(0, 3.0) –1.111 0.267

ICU住院时间[d, M(Q1, Q3)] 27.0(18.0, 37.5) 27.0(16.0, 39.8) –0.144 0.886

14 d病死率 [例(%)] 3.0(14.3) 1.0(5.0) 0.232 0.125

　　APACHE Ⅱ. 急性生理与慢性健康评分Ⅱ；SOFA. 序贯器官衰竭评分；DIC. 弥散性血管内凝血

2.2　两组脓毒症患者不同时点的感染指标比较　

对照组与治疗组不同时点的白细胞计数、C反应 
蛋白及降钙素原水平差异无统计学意义(P>0.05，
表2)。
2.3　两组脓毒症患者不同时点凝血功能指标比较

　大黄治疗组7 2  h的纤维蛋白原水平显著高于对

照组7 2  h，较大黄治疗组给药前的纤维蛋白原水

平也明显升高，差异有统计学意义(P<0.05)。两组

不同时点的PT、APTT、TT、FDP、D-二聚体、

AT-Ⅲ、血小板计数、血小板分布宽度、TAT、PIC
差异均无统计学意义(P>0.05，表3)。
2.4　两组脓毒症患者不同时点血管内皮分子标志

物比较　对照组72 h的TM、t-PAIC水平高于大黄治

疗组72 h，差异有统计学意义(P<0.05)；在对照组

内，给药72 h的TM、t-PAIC高于给药前，差异有

统计学意义(P<0.05)；在大黄治疗组内，给药72 h



解放军医学杂志　2022年10月28日　第47卷　第10期1016

表2　两组脓毒症患者不同时点感染指标比较[M(Q1, Q3)]

Tab.2　Comparison of infection indexes at different time points between the two groups of patients with sepsis [M(Q1, Q3)]

指标 对照组(n=21) 大黄治疗组(n=20) Z P

白细胞计数(×109/L) 

给药前 11.1(8.0, 14.6) 10.6(8.3, 17.4) –0.248 0.804

给药24 h 9.6(7.0, 14.0) 11.1(7.6, 17.0) –0.809 0.419

给药72 h 10.8(6.1, 17.1) 10.0(8.1, 17.8) –0.339 0.735

C反应蛋白(mg/L)

给药前 83.9(33.8, 144.4) 91.9(68.4, 187.2) –1.226 0.220

给药24 h 95.5(40.4, 168.8) 84.3(52.9, 122.0) –0.078 0.938

给药72 h 72.7(30.6, 118.1) 55.9(40.5, 105.7) –0.417 0.676

降钙素原(ng/ml)

给药前 5.1(1.1, 14.7) 3.4(1.1, 22.9) –0.130 0.896

给药24 h 2.7(0.9, 9.4) 2.9(1.0, 12.1) –0.026 0.979

给药72 h 1.9(0.4, 7.8) 2.2(0.4, 5.7) –0.430 0.667

表3　两组脓毒症患者不同时点的凝血功能指标比较

Tab.3　Comparison of coagulation function indexes at different time points between the two groups of patients with sepsis 

指标 对照组(n=21) 大黄治疗组(n=20) Z P

PT [s, M(Q1, Q3)]

给药前 16.4(15.1, 21.0) 15.4(13.2, 17.5) 0.991 0.280

给药24 h 16.7(15.1, 23.1) 14.2(13.2, 16.7) 1.311 0.064

给药72 h 16.4(13.8, 20.6) 14.9(13.1, 16.6) 1.044 0.226

APTT[s, M(Q1, Q3)]

给药前 36.8(31.1, 41.1) 32.4(28.4, 38.2) –0.962 0.336

给药24 h 39.8(30.5, 49.1) 34.6(28.0, 41.5) –0.561 0.575

给药72 h 37.8(33.2, 50.7) 34.1(29.9, 43.1) –1.291 0.197

纤维蛋白原(g/L, x±s)

给药前 2.7±1.2 2.7±0.9 0.147 0.884

给药24 h 3.0±0.9 3.0±0.9 –0.049 0.961

给药72 h 2.7±0.8 3.5±1.0(1) –2.711 0.010

TT[s, M(Q1, Q3)]

给药前 16.0(14.6, 19.0) 16.0(14.3, 18.1) –0.013 0.990

给药24 h 16.0(14.2, 18.9) 15.7(14.9, 17.8) –0.352 0.725

给药72 h 16.9(15.2, 18.7) 15.5(14.7, 17.6) –1.122 0.262

FDP [μg/ml, M(Q1, Q3)]

给药前 7.2(3.7, 17.0) 11.5(5.1, 20.7) –0.809 0.419

给药24 h 6.8(3.7, 11.7) 8.1(3.9, 14.1) –0.209 0.835

给药72 h 14.1(6.6, 22.0) 9.6(4.3, 17.5) –0.861 0.389

D-二聚体[μg/ml, M(Q1, Q3)]

给药前 2.6(1.4, 5.1) 3.0(1.8, 6.8) –0.861 0.389

给药24 h 2.2(1.4, 4.3) 2.7(1.5, 4.7) –0.313 0.754

给药72 h 4.8(2.4, 7.7) 3.3(1.6, 6.1) –0.991 0.322

AT-Ⅲ(%, x±s)

给药前 59.5±20.7 46.3±22.0 1.982 0.055

给药24 h 52.9±26.8 53.0±24.0 –0.018 0.986

给药72 h 51.0±23.6 55.7±25.91 –0.604 0.549

血小板计数 [×109/L, M(Q1, Q3)]

给药前 136.0(66.5, 188.0) 160.5(109.3, 265.8) –1.761 0.078

给药24 h 113.0(47.5, 189.5) 143.5(87.0, 277.3) –1.226 0.220

给药72 h 85(44.5, 138.5) 122.5(96.8, 193.3) –1.917 0.055
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表4　两组脓毒症患者不同时点的TM、t-PAIC水平比较

[M(Q1, Q3)]

Tab.4　Comparison of TM and t-PAIC at different time points 

between the two groups of patients with sepsis [M(Q1, Q3)]

指标 对照组(n=21) 大黄治疗组(n=20) Z P

TM(TU/ml)

给药前 19.0(15.5, 22.6) 19.7(17.1, 23.4) –0.809 0.419

给药24 h 21.1(18.4, 27.2) 18.6(15.3, 21.1) –1.930 0.054

给药72 h 27.3(20.8, 31.2)(1) 13.2(10.9, 18.0)(1)(2) –4.356 <0.001

t-PAIC (ng/ml)

给药前 15.4(9.7, 20.9) 17.3(9.9, 27.9) –0.261 0.794

给药24 h 17.2(12.9, 26.3) 13.0(8.4, 28.1) –1.356 0.175

给药72 h 22.2(15.5, 38.6)(1) 9.2(7.3, 23.1) –3.169 0.002

　　TM. 血栓调节蛋白；t-PAIC. 组织型纤溶酶原激活剂-纤溶酶

原激活剂抑制剂-1复合物；与给药前比较，(1)P<0.05；与给药

24 h比较，(2)P<0.05

图1　两组脓毒症患者的14 d生存曲线

Fig.1　14-day survival curve of patients with sepsis in the two groups

指标 对照组(n=21) 大黄治疗组(n=20) Z P

血小板分布宽度[%, M(Q1, Q3)]

给药前 16.3(15.5, 16.6) 16.4(15.8, 16.8) –1.193 0.233

给药24 h 16.5(16.0, 16.9) 16.3(15.8, 16.7) –1.269 0.204

给药72 h 16.6(15.8, 16.9) 16.3(15.8, 16.6) –1.269 0.205

TAT [ng/ml, M(Q1, Q3)]

给药前 11.1(3.8, 35.4) 11.7(5.6, 40.2) –1.082 0.279

给药24 h 12.0(5.1, 20.4) 10.4(5.3, 21.2) –0.052 0.958

给药72 h 14.0(5.2, 18.5) 9.3(6.4, 21.9) –0.065 0.948

PIC [μg/ml, M(Q1, Q3)]

给药前 1.2(0.8, 2.5) 1.8(1.1, 2.6) –1.148 0.251

给药24 h 1.2(0.9, 1.8) 1.4(0.8, 2.6) –0.809 0.419

给药72 h 1.4(1.0, 2.7) 1.7(0.9, 3.4) –0.756 0.449

　　PT. 凝血酶原时间；APTT. 活化部分凝血活酶时间；TT. 凝血酶时间；FDP. 纤维蛋白原降解产物；AT-Ⅲ. 抗凝血酶Ⅲ；TAT. 凝血

酶-抗凝血酶复合物；PIC. 纤溶酶-α2抗纤溶酶复合物；与给药前比较，(1)P<0.05

(续　表)
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的TM低于给药前及给药24 h，差异有统计学意义

(P<0.05，表4)。
2 . 5　两组脓毒症患者生存情况比较　对照组与

大黄治疗组的1 4  d生存率比较差异无统计学意义

(P>0.05，图1)。

3　讨　　论

血管内皮功能障碍在脓毒症发生发展中发挥了

关键作用[18]。脓毒症发生时，病原体诱发炎症级联

反应，此时血管内皮细胞被激活，上调白细胞黏附

分子，增强免疫反应，释放中性粒细胞外诱捕网等

活性因子，促进免疫血栓形成，以达到控制感染的

目的。但持续的炎症反应可引起肿瘤坏死因子、白

细胞介素-1、白细胞介素-6等大量细胞因子释放，导

致全身性炎症反应，反而引起内皮细胞损伤[19]。血管

内皮细胞持续损伤可导致大量组织因子入血，使促凝

活性增加，生理性抗凝物质活性下降，凝血酶大量生

成，促进凝血功能障碍，同时毛细血管通透性增加，

形成毛细血管渗漏，导致组织有效灌注不足，促发器

官功能障碍[20-21]。

T M是由内皮细胞分泌的一种质膜蛋白，可

与凝血酶结合形成复合物促进蛋白C活化发挥抗

凝作用 [ 2 2 ]。当内皮细胞受损时，TM被水解成可

溶性血栓调节蛋白并释放入血，导致血浆T M水

平明显升高，可反映血管内皮细胞损伤 [ 2 3 - 2 4 ]。

t - PA I C是活化的组织型纤溶酶原激活物 ( t i s s u e 
plasminogen activator，t-PA)与纤溶酶原激活物抑制

物(plasminogen activator inhibitor-1，PAI-1)1:1结合

形成的，t-PA及PAI-1主要由内皮细胞合成，t-PAIC
升高提示血管内皮细胞持续受损[25-28]。本研究结果

显示，与对照组72 h相比，大黄治疗组72 h的TM、

t-PAIC降低，表明大黄能减轻脓毒症患者的内皮细

胞损伤。Jin等[29]研究147例新型冠状病毒肺炎患者

的凝血功能指标发现，死亡组的TM、t-PAIC较生

存组明显升高，内皮损伤明显更重，与本研究结果

一致。既往研究显示，肿瘤坏死因子可通过激活细
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胞信号转导通路促使细胞间黏附分子-1(intercellular 
cell adhesion molecule-1，ICAM-1)、血管细胞黏附

分子-1(vascular cell adhesion molecule 1，VCAM-1)及
内皮白细胞黏附因子-1(endothelial leukocyte adhesion 
molecule-1，EL AM-1)等细胞因子释放，进而促进

单核细胞及内皮细胞的黏附。大黄素是中药大黄

的主要活性成分之一，可发挥核因子-кB的天然抑

制剂作用，能够抑制ICAM-1、VCAM-1及ELAM-1
等细胞因子的释放，减轻炎症对血管内皮细胞的

损伤[30]。Cui等[31]研究发现，大黄还能通过拮抗基

质金属蛋白酶-9来降低血管内皮细胞钙黏连蛋白的

浓度，从而发挥调控人脐静脉内皮细胞通透性的 
作用。

纤维蛋白原作为一种急性时相反应蛋白，脓毒

症时可因炎症刺激导致其在肝脏的合成增多，从而

表现为血浆水平明显升高。随着病情加重，肝脏合

成纤维蛋白原的能力下降，且纤维蛋白原的消耗增

加，导致纤维蛋白原水平出现进行性下降[32]。本研

究发现，大黄治疗组72 h的纤维蛋白原水平明显高

于大黄治疗组给药前及对照组72 h的纤维蛋白原水

平，与本课题组前期在盲肠结扎鼠脓毒症模型上的

结果一致，提示大黄可通过保护血管内皮减轻异常

凝血活动，从而减少凝血底物消耗[15]。

张娴[33]对368例危重症患者开展的回顾性研究

发现，大黄组的ICU住院时间明显短于常规治疗组

[12(9~18) d vs. 14(9.5~21) d]，差异有统计学意义。

但本研究中大黄治疗组与对照组的ICU住院时间无

明显差异，究其原因，本研究中纳入的脓毒症患者

的APACHE Ⅱ评分[(27.3±6.4)分]明显高于张娴[30]

研究的患者[(13.7±6.0)分]，提示本研究纳入的患

者病情更危重。本研究中两组脓毒症患者的14 d生
存率差异无统计学意义，表明在本研究条件下大黄

不能改善脓毒症患者的结局。

综上所述，脓毒症发生时可因血管内皮细胞

损伤导致TM及t-PAIC升高，大黄具有保护脓毒症

患者血管内皮细胞功能的作用。作为一项单中心研

究，样本量偏小是本研究的不足之处，下一步应继

续扩大样本量并进行多中心队列研究，以验证大黄

对脓毒症患者血管内皮细胞功能的保护作用。
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