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甲磺酸加贝酯与乌司他丁联合治疗对胰腺炎患者免疫功能、血液流变学
和肠粘膜功能的影响

穆小松１,吴珮毓２ ,汪　威３
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　　[摘要]目的:探究甲磺酸加贝酯与乌司他丁联合治疗对急性胰腺炎患者免疫功能、血液流变学和肠粘

膜功能的影响,为急性胰腺炎患者的临床治疗提供帮助.方法:选取我院收治的１７０例急性胰腺炎患

者,随机分为联合治疗组和对照组,每组各８５例,对照组采用常规治疗同时应用乌司他丁,联合治疗组

在常规治疗基础上给予甲磺酸加贝酯与乌司他丁治疗.治疗前后检测并分析各组免疫细胞、肠粘膜功

能、炎症因子和血液流变学相关指标.结果:与治疗前相比,两组经治疗后血液流变学指标(BVH、PV、

TL以及PAdT)、CD８＋ 、肠粘膜功能(DＧ乳酸、DAO、内毒素和 L/M 值)、炎症因子(CRP、TNFＧα、ILＧ６)
显著降低,免疫细胞(CD３＋ 、CD４＋ 和CD４＋/CD８＋ )显著升高,差异存在统计学意义(P＜０．０５);与治疗

后对照组相比,治疗后的联合治疗组血液流变学指标(BVH、PV、TL和 PAdT)、CD８＋ 、肠粘膜功能(DＧ
乳酸、DAO、内毒素和 L/M 值)、炎症因子(CRP、TNFＧα、ILＧ６)显著降低,免疫细胞(CD３＋ 、CD４＋ 和

CD４＋/CD８＋ )显著升高,组间差异存在统计学意义(P＜０．０５).结论:甲磺酸加贝酯联合乌司他丁能够

显著改善急性胰腺炎患者免疫细胞、肠粘膜功能、炎症因子和血液流变学相关指标,对急性胰腺炎患者

的治疗具有十分重要的临床意义.
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Viewfromspecialist:Itiscreative,andofcertainscientificandeducationalvalue．

[ABSTRACT]Objective:TodiscusstheinfluencesofGabexateMesylateandUlinastatincombinedtherapyonimmune

function,hemorheologyandintestinalmucosalfunctionofpatientswithacutepancreatitis,andofferhelptotheclinicaltherapy
forthesepatients．Methods:Atotalof１７０patientswithacutepancreatitistreatedinourhospitalwereselectedanddividedinto

combinedtherapygroupandcontrolgroupbasedontableofrandomdigit．８５casesweresetforeachgroup．ForpatientsinconＧ
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trolgroup,conventionaltherapywasadopted,andUlinastatinwasaddedtothetherapy．Forpatientsincombinedtherapy
group,GabexateMesylateandUlinastatinweregivenonthebasisofconventionaltherapy．Immunecells,intestinalmucosal
function,inflammatoryfactorsandrelevantindexesofhemorheologyontwogroupsofpatientsweredetectedandanalyzedbeＧ
foreandaftertherapy．Results:Hemorheologicalindexes(BVH,PV,TLandPAdT),CD８＋ ,intestinalmucosalfunction(DＧ
Lacticacid,DAO,endotoxinandL/Mvalue),inflammatoryfactors(CRP,TNFＧα,ILＧ６)onthetwogroupsofpatientswere
significantlyincreasedaftertherapycomparedwiththatbeforetherapy,thedifferencesshowedstatisticalsignificance(P＜
０．０５)．Hemorheologicalindexes(BVH,PV,TLandPAdT),CD８＋ ,intestinalmucosalfunction(DＧLacticacid,DAO,endoＧ
toxinandL/Mvalue),inflammatoryfactors(CRP,TNFＧα,ILＧ６)incombinedtherapygroupweresignificantlydecreased
whencomparedwiththecontrolgroupaftertherapy,andimmunecells(CD３＋ ,CD４＋andCD４＋/CD８＋ )weresignificantlyinＧ
creased,thedifferencesshowedstatisticalsignificance(P＜０．０５)．Conclusion:GabexateMesylateandUlinastatincombined
therapycouldsignificantlyimproveimmunecells,intestinalmucosalfunction,inflammatoryfactorsandhemorheologyrelevant
indexesforpatientswithacutepancreatitis．Itisofvitalclinicalsignificanceforthetherapyofpatientswithacutepancreatitis．

[KEYWORDS]Acutepancreatitis;GabexateMesylate;Ulinastatin;Combinedtherapy;Mechanism

急性胰腺炎是一种严重的急腹部疾病,具有病

情发展迅速、相关并发症多、治疗效果和预后效果差

以及死亡率高等特点,其发病率也呈逐年上升的趋

势[１].其致病因素多、发病过程复性导致了急性胰

腺炎治疗的困难[２].有效的抑制体内相关酶类、细
胞因子和炎症因子的释放和激活、改善患者的微循

环系统和肠粘膜功能将对急性胰腺炎患者的治疗以

及预后效果具有重要的现实意义[３,４].本研究探究

甲磺酸加贝酯与乌司他丁联合治疗对急性胰腺炎患

者免疫功能、血液流变学和肠粘膜功能的影响,为急

性胰腺炎患者的临床治疗提供帮助.

１　资料方法

１．１　一般资料

收集我院２０１４年６月~２０１６年６月期间收治的１７０例

急性胰腺炎患者,经过腹腔镜穿刺、B超检查、生化检测以及

通过临床症状确认所有患者均符合«中国急性胰腺炎诊治指

南»中的诊断标准.将１７０例患者按随机数字表法分为联合

治疗组和对照组;联合治疗组８５例,男性４５例、女性４０例,

年龄２５~５５岁;对照组８５例,男性４７例、女性３８例,年龄

２５~５５岁.每位急性胰腺炎患者经过相关检查,不存在其

他心、脾、肾、肝、肺、免疫系统、内分泌等疾病,所有患者对相

关治疗药物不存在过敏体质,近３个月未接受任何治疗并且

治疗前均有详细的资料,同时能够积极配合相关治疗.本研

究经我院伦理委员会批准同意,并且经急性胰腺炎患者或家

属签署之情同意书后开展实施.两组在年龄差异、性别差

异、相关症状、严重程度、疾病类型、患病时间、身体状况等方

面比较,差异无统计学意义(P＞０．０５),

１．２　治疗方法

两组入院后进行禁食、纠正酸碱、胃肠减压、预防感染、

营养支持等的常规治疗;对照组在此基础上给予乌司他丁

(国药准字:H１９９９０１３４,广东天普生化医药股份有限公司)

治疗,每天１０万单位;联合治疗组在常规治疗的基础上给予

乌司他丁(国药准字:H１９９９０１３４,广东天普生化医药股份有

限公司)每 天 １０ 万 单 位 以 及 甲 磺 酸 加 贝 酯 (国 药 准 字:

H２００５９７６７,常州四药制药有限公司)０．３g/５００mL葡萄糖

静脉滴注;两组治疗时间为５天.

１．３　指标检测

对对照组和联合治疗组急性胰腺炎患者治疗前和治疗

５天后抽取５mL外周血,至于－８０℃待检.采用酶联免疫

吸附法(ELISA)测定肿瘤坏死因子Ｇα(TNFＧα)、内毒素、超
敏反应蛋白(CRP)、DＧ乳酸、血清二胺氧化酶(DAO)以及白

介素-6(IL-6),试剂盒由上海江莱生物科技有限公司提供。应用酶

标仪型号（Infinite 200,公司：TECAN,瑞士）

        在测定450nm处的吸光度OD值，并通过标准曲线计算相应的

浓度，操作流程严格按照说明书进行。尿乳果糖/甘露醇（L/

M）值采用高效液相色谱示差检测；通过流式细胞仪（BD公司，

型号  FACSCalibur/Calibur，美国）检测CD3+、CD4+、CD8+、

和CD4+/CD8+细胞比例，相关抗体由上海恒斐生物科技有限公司提

供，实验室操作严格按照说明书进行。

应用全自动血液流变学检测仪(贝克曼库尔特,型号:DxH
８００)检测患者全血比粘度高切(BVH)、血浆比黏度(PV)、血
栓长度 (TL)以及血小板粘附率(PAdT),实验操作严格按照

说明书进行。

１．４　统计学处理

所有数据采用SPSS１８．０统计软件进行分析处理,免疫

细胞、肠粘膜功能、炎症因子和血液流变学指标采用均数±
标准差的方式表示,联合治疗组和对照组组间和组内的比较

通过t检验进行,差异均具有统计学意义(P＜０．０５).

２　结果

２．１　两组治疗前后免疫细胞比较

治疗前,联合治疗组与对照组急性胰腺炎患者免疫细胞

CD３＋ 、CD４＋ 、CD８＋ 和 CD４＋/CD８＋ 比较,差异无统计学意

义(P＞０．０５);与治疗前相比,联合治疗组经过甲磺酸加贝酯

与乌司他丁联合治疗后免疫细胞 CD３＋ 、CD４＋ 和 CD４＋/

CD８＋ 显著升高、CD８＋ 显著降低,差异具有统计学意义(P＜
０．０５);对 照 组 经 相 关 治 疗 后 免 疫 细 胞 CD３＋ 、CD４＋ 和

CD４＋/CD８＋ 显著升高、CD８＋ 显著降低,差异具有统计学意

义(P＜０．０５);联 合 治 疗 组 经 过 治 疗 后 免 疫 细 胞 CD３＋ 、
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CD４＋ 和CD４＋/CD８＋ 显著高于治疗后的对照组、CD８＋ 显著

低于对照组,差异具有统计学意义(P＜０．０５).见表１.

表１　两组治疗前后免疫细胞比较(􀭺x±s)

组别 时间
CD３＋

(％)

CD４＋

(％)

CD８＋

(％)

CD４＋

/CD８＋

联合治疗组 治疗前 ４１．２９±３．１２ ２８．５３±３．２８ ２７．５４±５．２３ １．３５±０．２３
治疗后 ５４．３３±４．５５∗＃ ３９．４７±４．０７∗＃ １９．７５±４．１１∗＃ ２．１０±０．２７∗＃

对照组 治疗前 ４０．９６±３．７８ ２８．４８±２．９８ ２７．３８±５．０１ １．３３±０．２４
治疗后 ４７．１４±４．００∗ ３３．０６±３．６３∗ ２３．４７±４．６６∗ １．６７±０．２５∗

注:与同组治疗前相比,∗P＜０．０５;与对照组治疗后相比,＃P＜０．０５.

２．２　两组治疗前后炎症因子比较

治疗前,联合治疗组与对照组急性胰腺炎患者炎症因子

CRP、TNFＧα、ILＧ６比较,差异无统计学意义(P＞０．０５);与治

疗前相比,联合治疗组经过甲磺酸加贝酯与乌司他丁联合治

疗后炎症因子CRP、TNFＧα、ILＧ６显著降低,差异具有统计学

意义(P＜０．０５);对照组组经相关治疗后炎症因子 CRP、

TNFＧα、ILＧ６显著降低,差异具有统计学意义(P＜０．０５);联
合治疗组经过治疗后炎症因子 CRP、TNFＧα、ILＧ６显著低于

治疗后的对照组,组间差异具有统计学意义(P＜０．０５).见

表２.

表２　两组治疗前后炎症因子比较(􀭺x±s)

组别 时间
CRP

(mg/L)
TNFＧα
(pg/mL)

ILＧ６
(pg/mL)

联合治疗组 治疗前 ２７６．６８±６．１７ ３１．４２±３．２８ ８４．３４±６．３７
治疗后 １６０．５５±１０．８５∗＃ １７．８５±２．９６∗＃ ３３．４７±７．０６∗＃

对照组 治疗前 ２７４．２１±５．４４ ３２．００±３．１１ ８５．１１±７．２５
治疗后 ２１０．８５±１１．２３∗ ２６．２５±３．２２∗ ５８．４９±６．５７∗

　　注:与同组治疗前相比,∗P＜０．０５;与对照组治疗后相比,＃P＜

０．０５.

２．３　两组治疗前后血液流变学比较

治疗前,联合治疗组与对照组急性胰腺炎患者血液流变

学指标 BVH、PV、TL以及 PAdT比较,差异无统计学意义

(P＞０．０５);与治疗前相比,联合治疗组经过甲磺酸加贝酯与

乌司他丁联合治疗后血液流变学指标 BVH、PV、TL 以及

PAdT显著降低,差异存在统计学意义(P＜０．０５);对照组经

相关治疗后血液流变学指标BVH、PV、TL以及PAdT显著

降低,差异存在统计学意义(P＜０．０５);联合治疗组经过治疗

后血液流变学指标BVH、PV、TL以及PAdT显著低于治疗

后的对照组,组间差异显著(P＜０．０５),如表３所示.

表３　两组治疗前后血液流变学比较(􀭺x±s)

组别 时间
BVH

(map􀅰s)

PV

(％)

TL

(mm)

PAdT

(％)
联合治疗组 治疗前 ６．２８±０．１７ ２．１５±０．１３ ５５．２５±５．７４ ８１．５６±８．３５

治疗后 ５．６８±０．１９∗＃ １．８０±０．０９∗＃ ２９．３５±６．１１∗＃ ３３．１６±６．７８∗＃

对照组 治疗前 ６．３１±０．２０ ２．１６±０．１１ ５５．５６±５．２６ ８２．０１±７．９５
治疗后 ５．９８±０．１８∗ １．９４±０．１１∗ ４３．７７±６．５１∗ ５５．２４±８．１９∗

　　注:与同组治疗前相比,∗P＜０．０５;与对照组治疗后相比,＃P＜０．０５.

２．４　两组治疗前后肠粘膜功能比较

治疗前,联合治疗组与对照组急性胰腺炎患者 DAO、内
毒素、DＧ乳酸以及 L/M 值比较,差异无统计学意义(P＞

０．０５);与治疗前相比,联合治疗组经过甲磺酸加贝酯与乌司

他丁联合治疗后 DAO、内毒素、DＧ乳酸以及 L/M 值显著降

低,差异具有统计学意义(P＜０．０５);对照组组经相关治疗后

DAO、内毒素、DＧ乳酸以及L/M 值显著降低,差异具有统计

学意义(P＜０．０５);联合治疗组经过治疗后 DAO、内毒素、DＧ
乳酸以及L/M 值显著低于治疗后的对照组,组间差异显著

(P＜０．０５).见表４.

表４　两组治疗前后肠粘膜功能比较(􀭺x±s)

组别 时间
DＧ乳酸

(mg/L)

DAO

(U/L)

内毒素

(EU/L)
L/M值

联合治疗组 治疗前 １２．１２±０．９３ １７．３２±１．４５ １．８９±０．３４ ０．３８±０．０８
治疗后 ５．３８±０．８７∗＃ ４．２３±１．２８∗＃ ０．６２±０．２８∗＃ ０．１４±０．０６∗＃

对照组 治疗前 １２．１８±０．８５ １７．２６±１．３３ １．９２±０．３１ ０．３７±０．０７
治疗后 ８．２４±０．９０∗ ９．８１±１．０１∗ １．２０±０．２７∗ ０．２５±０．０６∗

　　注:与同组治疗前相比,∗P＜０．０５;与对照组治疗后相比,＃P＜０．０５.

３　讨论

急性胰腺炎具有病情发展迅速、相关并发症多、
治疗效果和预后效果差以及死亡率高等特点,目前

已经成为了重症监护室内的受关注程度最高的危重

急腹部疾病之一[５,６].胆道感染、长期酗酒以及不

正常的饮食是导致急性胰腺炎发病的主要原因[７],
急性胰腺炎如果得不到及时有效的治疗,常会发生

全身炎症反应综合征,进一步导致多器官功能障碍

综合征 或 者 多 器 官 衰 竭 的 发 生,严 重 的 导 致 死

亡[８,９].目前,急性胰腺炎的死亡率高达５０％,其发

病率也呈逐年上升的趋势,急性胰腺炎致病因素多

样性、发病过程复杂性导致了其治疗的困难,如何及

时有效的治疗急性胰腺炎显得尤为重要[１０].随着

急性胰腺炎的研究深入,其发病机制也不断被深入

研究,同时其治疗策略也发生了改变,由手术治疗逐

渐转移到了非手术治疗,并取得了令人满意的治疗

效果,但由于个体的差异、病情的严重程度不同,仍
需要探索合适的急性胰腺炎治疗方案[１１,１２].

急性胰腺炎患者发病早期如果快速有效的抑制

体内相关酶类、相关细胞因子以及炎症因子的释放

和激活、改善患者的微循环系统和肠粘膜功能将对

急性胰腺炎患者的治疗以及预后效果具有重要的现

实意义[１３,１４].乌司他丁是一种由氨基酸组成的蛋

白酶抑制剂,能够有效的抑制弹性蛋白酶、胰蛋白

酶、纤溶酶等同时还能够稳定溶酶体膜以减少溶酶

体酶的释放[１５].更重要的是,对炎症因子和自由基

的产生具有重要的抑制作用,还能够改善患者的免

疫功能、蛋白质代谢情况以及减少疾病对患者身体

各个器官组织的损伤[１６].甲磺酸加贝酯是一种非

肽类的蛋白抑制剂,能够有效的抑制纤维蛋白酶、胰
蛋白酶、凝血酶以及激肽酶等的释放和活化[１７],同
时还能够抑制淀粉酶、脂肪酶以及尿素氮的升高,在

７８９２穆小松等．甲磺酸加贝酯与乌司他丁联合治疗对胰腺炎患者免疫功能、血液流变学和肠粘膜功能的影响



胰腺炎的治疗、肾功能的改善和血液系统的调节方

面发挥重要作用[１８].乌司他丁和甲磺酸加贝酯的

联合使得酶的抑制范围更广、身体各系统的调节更

加良好,有利于急性胰腺炎的治疗[１９,２０].
本研究发现,急性胰腺炎患者应用乌司他丁治

疗的同时应用甲磺酸加贝酯能够显著改善患者的免

疫细胞、肠粘膜功能、炎症因子和血液流变学相关指

标,并且效果优于乌司他丁的治疗.分析可能的原

因是,乌司他丁和甲磺酸加贝酯作为多肽类和非多

肽类的蛋白酶抑制剂,广泛的抑制了胰蛋白酶、弹性

蛋白酶、纤溶酶等酶的活性以及分泌释放,有利于减

少胰腺的损伤,同时减少了身体内环境对抑制剂的

影响;重要的是,乌司他丁能够减少体内的炎症因

子,有利于损伤的胰腺的快速恢复;乌司他丁还能够

改善患者的免疫系统,有利于免疫细胞的活化,从而

达到清除体内病原菌的作用.甲磺酸加贝酯还能够

改善患者的肠粘膜功能,从而促进营养物质的摄入,
为身体的康复和能量的供体奠定了基础;其改善了

患者的血液循环系统,有利于病区去血液、氧气、营
养物质的供应,有利于受损胰腺组织的修复.

综上所述,甲磺酸加贝酯联合乌司他丁能够显

著改善急性胰腺炎患者的免疫细胞、肠粘膜功能、炎
症因子和血液流变学相关指标,对急性胰腺炎患者

的治疗具有十分重要的临床意义.
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