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乌司他丁联合丹参对重症急性胰腺炎患者血清ＴＮＦα、ＩＬ１０的影响

李慧敏１，吕慧慧２

（徐水县人民医院：１．内一科；２．检验科 ，河北徐水０７２５５０）

　　摘　要：目的　评价乌司他丁、丹参联合用药对重症急性胰腺炎（ＳＡＰ）时血清肿瘤坏死因子ａ（ＴＮＦａ）、白细胞介素１０（ＩＬ

１０）的影响，从而了解乌司他丁、丹参联合用药对ＳＡＰ的临床疗效。方法　将６８例ＳＡＰ患者随机分为治疗组（３４例）和对照组

（３４例），对照组仅采用西医综合治疗，治疗组在西医综合治疗基础上加用乌司他丁及丹参注射液。检测治疗前及治疗后１、３、６、

１０ｄ两组血清ＴＮＦα、ＩＬ１０水平，并观察两组的治疗有效率；白细胞、血淀粉酶恢复时间；腹痛缓解时间及平均住院时间。结果

　治疗后两组白细胞、血淀粉酶、腹痛缓解时间及平均住院时间四项指标均有所恢复，但是治疗组恢复时间较对照组明显缩短（犘

＜０．０１）。两组ＴＮＦα水平较治疗前明显下降（犘＜０．０１）；ＩＬ１０水平较治疗前明显增高，而治疗组较对照组变化更明显（犘＜０．

０１）。结论　应用乌司他丁、丹参治疗急性胰腺炎，能抑制ＴＮＦα分泌，上调ＩＬＩＯ水平，对ＳＡＰ具有良好的治疗作用。
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　　重症急性胰腺炎（ＳＡＰ）是临床上较为常见的急腹症，起病

急、进展快，发病机制尚不清楚。近年来相关研究显示白细胞

介素１０（ＩＬ１０）、肿瘤坏死因子ａ（ＴＮＦａ）在急性胰腺炎中起

着重要作用。ＩＬ１０、ＴＮＦａ是炎症反应的重要调节剂
［１２］。

ＩＬ１０能够抑制细胞免疫应答，还能提高ＴＮＦａ活性。ＴＮＦ

ａ与ＩＬ１０有着协同作用，能介导对ＳＡＰ组织的破坏
［３４］。乌

司他丁及丹参是临床上中西医结合治疗ＳＡＰ最常用的药物，

本研究探讨其联合作用治疗ＳＡＰ的效果。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选取２００９年８月至２０１０年９月本院收治

ＳＡＰ患者６８例，所有患者随机分为治疗组和对照组：治疗组

３４例，男１８例，女１６例，年龄２０～４５岁，平均年龄为（３５．１±

９．３）岁，病程２～２８ｈ；对照组３４例，男２０例，女１４例，年龄

２２～４３岁，平均年龄为（３４．３±９．１）岁，病程１～２８ｈ。诊断均

符合２００３年《急性胰腺炎诊治指南》的标准
［５］，且均排除其他

感染性疾病及心血管疾病，女性患者均排除妊娠或者哺乳期，

均挣得患者同意用药。两组一般情况比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。

１．２　方法　两组均给予常规治疗，持续胃肠减压、禁食水、补

充血容量、预防性应用抗菌药物、抑制酶液及胃酸分泌等。在

此基础上治疗组加用丹参注射液２０ｍＬ加１０％葡萄糖注射液

２５０ｍＬ，（１次／天）静滴；乌司他丁每天３次，每次３０万Ｕ溶于

５％ 葡萄糖水２５０ｍＬ中静脉滴注。疗程均为７ｄ。

１．３　疗效判定标准　参照《中药新药治疗急性胰腺炎的临床

研究指导原则》分为痊愈、显效、有效、无效。

１．４　统计学处理　计量数据以狓±狊表示，两组间均数的比较

采用狋检验。计数资料的比较采用χ
２ 检验，所有数据均通过

ＳＰＳＳ１３．０软件统计分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　两组总有效率比较　治疗后对照组患者总有效率为
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７６．４７％ ，其中痊愈１２例、显效６例、有效８例；治疗组总有效

率９４．１１％，其中痊愈１７例、显效９例、有效９例，两者比较差

异有统计学意义（犘＜０．０５）。

２．２　两组患者治疗前后血清 ＴＮＦα和ＩＬ１０水平变化比较

　见表１。

２．３　两组患者临床恢复时间的指标比较　见表２。

表１　　两组患者治疗前后血清ＴＮＦα和ＩＬ１０水平变化比较（狓±狊，ｎｇ／Ｌ）

组别 狀 治疗前
治疗后

３ｄ ６ｄ １０ｄ

治疗组 ３４ ＴＮＦα ４６８．３５±３１．３６ ３１５．１２±４０．３６ ２５４．３１±３０．２５ １６０．６５±５１．１２

ＩＬ１０ ５５．４１±１５．０２ ７５．０５±１９．４６ ８７．６３±１９．９８ ９８．６７±１５．８２

对照组 ３４ ＴＮＦα ４７５．６３±３３．０１ ３６８．２３±４１．０１ ３１２．５６±２６．７３ ２５９．６７±３２．１８

ＩＬ１０ ４９．３１±１３．８０ ５５．２４±１７．３１ ６２．４０±１９．０２ ６７．２４±１４．３８

　　：犘＜０．０１，与治疗前和对照组比较。

表２　　两组患者临床恢复时间的指标比较（狓±狊，ｄ）

组别 狀
白细胞

恢复正常

血淀粉酶

恢复正常

腹痛缓解

时间
住院时间

治疗组 ３４ ４．９８±２．３６ ５．１２±１．４３ ４．１３±１．０２ １３．６７±２．６１

对照组 ３４ ８．０１±１．２６ ８．１９±２．０１ ６．８２±０．８１ ２１．０３±３．０５

　　：犘＜０．０１，与对照组比较。

３　讨　　论

ＳＡＰ是一种病情险恶、并发症多、病死率较高的急腹症，

占整个急性胰腺炎的１０％～２０％，具有发病急骤、进展快、炎

症不能自限等特点［６１０］。重症胰腺炎的病情较为复杂，目前其

具体的发病机制仍不明确［１１１３］。临床上在禁食、胃肠减压、维

持水电解质酸碱平衡、止痛、营养支持、抗菌药物应用等常规治

疗的基础上，单独使用生长抑素效果相对较差［１４］。本院采取

血必净、丹参联合用药治疗ＳＡＰ，取得良好疗效。

目前认为血清ＴＮＦａ是导致胰腺及胰外器官组织释放其

他炎症介质的重要启动因子［１５］，它与ＳＡＰ的严重程度密切相

关。ＩＬ１０能显著减轻胰腺组织的炎症程度，降低血淀粉酶水

平。有研究者在相似的动物模型上还发现ＩＬ１０能降低胰腺

组织ＴＮＦαｍＲＮＡ水平，ＩＬ１０减轻胰腺组织炎症的主要机

制在于抑制单核细胞因子的分泌［１６１７］。乌司他丁是从健康成

年男性新鲜尿液分离出的一种糖蛋白，是一种广谱蛋白酶抑制

剂，它可以抑制胰蛋白酶、糜蛋白酶和其他丝氨酸蛋白酶，中性

粒细胞弹性蛋白酶，透明质酸酶等的活性，具有抑制炎症介质

的过度释放，改善微循环和组织灌注等重要的药理作用，调节

各个脏器的循环功能障碍［１８１９］，因而可以降低感染过程中的

病理损害，保护组织修复。丹参为活血化淤、抗氧化类中药，能

保护血管内皮细胞，抑制炎症细胞、血小板的黏附聚集，抑制血

管通透性；在常压下增加组织耐缺氧能力，改善血液流变性，降

低血液黏稠度，增加胰腺血流量及组织灌注量；减少胰酶释放，

减轻胰腺病变，是临床上中西医结合治疗ＳＡＰ最常用的药物。

本研究使用乌司他丁、丹参联合治疗ＳＡＰ结果表明：与治

疗前比较，治疗后两组血清ＴＮＦａ水平显著降低，血清ＩＬ１０

水平明显增高。两组患者白细胞、血淀粉酶、腹痛缓解时间及

平均住院时间比较治疗组更为显著，治疗组患者的恢复时间较

对照组明显缩短。综上所述，乌司他丁、丹参联合治疗重症

ＳＡＰ的临床效果明显，可以使患者的病死率显著降低，住院时

间明显缩短，治愈率明显提高，值得临床使用与推广。
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表２　　２００９年１月至２０１２年６月屎肠球菌和粪肠球菌对７种抗菌药物的耐药率（％）

抗菌药物
２００９年

屎肠球菌 粪肠球菌

２０１０年

屎肠球菌 粪肠球菌

２０１１年

屎肠球菌 粪肠球菌

２０１２年

屎肠球菌 粪肠球菌

青霉素Ｇ １００．０ ２０．３ ９９．０ ２１．５ ９８．５ １１．２ ９０．５ ７．７

万古霉素 ０．０ ０．０ ８．０ ０．０ １３．７ ０．０ ９．５ ０．０

高含量庆大霉素 ８０．０ ４０．５ ８２．０ ３９．１ ７３．０ ４６．３ ６１．９ ２８．６

呋喃妥因 ５９．６ ０．０ ６１．９ ０．０ ３０．５ ２．３７ ２１．４ ０．０

四环素 １９．３ ８１．５ １６．７ ８３．３ ２１．９ ９０．０ ２２．２ ８８．９

利奈唑胺 ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０ ０．０

替考拉宁 ０．０ ０．０ ２．０ ０．０ ２．３ ０．０ ４．８ ０．０

３　讨　　论

本院４年来临床分离的肠球菌属占革兰阳性球菌的检出

率仅次于金黄色葡萄球菌，位居第二，与卢希平等［３］报道的医

院感染肠球菌属的分布情况相似，已成为常见的医院感染病原

菌之一。本次调查中肠球菌引起的感染依次是泌尿系感染、呼

吸道感染、菌血症、腹腔感染等，其中尿液标本占７２．７％，对于

泌尿系感染，有报道认为肠球菌属是仅次于大肠埃希氏菌的病

原菌，居泌尿系感染菌的第二位［４］，因此，在泌尿系统感染时，

应考虑肠球菌感染的可能性，选择合适的药物进行治疗。另

外，８．２％的肠球菌属来源于呼吸道标本，位居本组标本第二

位，提示肠球菌属引起的呼吸道感染不容忽视。临床分离的肠

球菌属主要为屎肠球菌和粪肠球菌，屎肠球菌的检出率略高于

粪肠球菌。

肠球菌属虽然是自然环境中细菌，对人体致病性不强，但

该菌在临床的检出率不断上升，由于其细胞壁厚，且具有对多

种抗菌药物呈天然和对药物性易获得，易传递的特性［５］，往往

给临床治疗带来困难。屎肠球菌和粪肠球菌对万古霉素、利奈

唑胺、替考拉宁的耐药性差异无统计学意义，对其他抗菌药物

的耐药性均有明显差异，因此，肠球菌属的鉴定必须准确到种，

才能对临床治疗提供有效地实验室资料。粪肠球菌对万古霉

素无一例耐药，而屎肠球菌对万古霉素的耐药率近几年有明显

增加趋势，由２００９年的０．０％增加至２０１１年的１３．７％。自２０

世纪７０年代出现了耐甲氧西林的金黄色葡萄球菌（ＭＲＳＡ）感

染后，临床上选用万古霉素治疗的频率增加，导致耐万古霉素

肠球菌（ＶＲＥ）形成；由于肠球菌属对万古霉素敏感率高，ＶＲＥ

的出现给临床治疗带来很大困难，使感染很难控制［６］，从而提

示临床在应用万古霉素时应慎重选择，避免万古霉素的过度使

用，预防和控制ＶＲＥ的产生和扩散。屎肠球菌和粪肠球菌对

利奈唑胺有高度敏感性，未发现耐药菌株，可能与利奈唑胺在

国内应用实践较短有关。

屎肠球菌对青霉素Ｇ和高含量庆大霉素的耐药率明显高

于粪肠球菌，而屎肠球菌对四环素类抗菌药物的耐药性却低于

粪肠球菌。这可能与粪肠球菌针对四环素耐药的ｔｅｔＭ基因含

量比屎肠球菌高有关，肠球菌属可以通过获得ｔｅｔＭ 基因表达

核糖体保蛋白，使其免受四环素类抗菌药物的作用［７］，所以，对

于屎肠球菌感染选择四环素是最理想的药物。屎肠球菌和粪

肠球菌对呋喃妥因的耐药率也有显著差异，粪肠球菌对呋喃妥

因有高度敏感性，提示，呋喃妥因可作为泌尿系感染经验用药

的首选，特别是粪肠球菌引起的感染，与β２内酰胺类抗菌药物

联合使用能起到很好的治疗作用［８］。

肠球菌属可在长期低剂量接触抗菌药物后使肠球菌产生

耐药性变异，形成耐药菌株。随着ＶＲＥ的出现，应引起实验室

和临床的高度重视，同时要加强医院感染监控及耐药机制的研

究，减少肠球菌属感染和耐药性肠球菌株的形成。
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［１７］贾玉杰，裴德恺．急性重症胰腺炎病因和发病机理的研究进展

［Ｊ］．实用外科杂志，１９９２，１２（１２）：６５５６５８．

［１８］刘奇志．乌司他丁联合奥曲肽治疗重症急性胰腺炎５６例［Ｊ］．临

床医学，２００９，２９（８）：２５２６．

［１９］雷建林，郭焱雄，刘翼，等．乌司他丁对重症急性胰腺炎肺损伤的

保护作用［Ｊ］．医学临床研究，２００９，２６（１０）：１９０６１９０８．
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