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乌司他丁联合血必净对重症急性胰腺炎的疗效

胡云明，单云峰，黄佩佩

摘要 目的：研究乌司他丁联合血必净注射液治疗重症急性胰腺炎的临床疗效及其对氧化应激、肠黏膜保护作用的效

果。方法：收集 134 例重症急性胰腺炎患者，按照随机数表方法分为对照组（常规治疗加用乌司他丁）、研究组（常规治疗

加用乌司他丁联合血必净注射液）各 67 例，对比两组炎症因子指标（IL-6、IL-8、TNF-α、CRP）、氧化应激指标（SOD、

MDA、NO）、免疫功能指标（CD3
+、CD4

+、CD8
+、CD4

+/CD8
+）、肠黏膜受损程度指标（DAO、内毒素、D- 乳酸）、临床

相关指标以及临床疗效。结果：治疗后研究组 IL-6、IL-8、TNF-α、CRP 水平均明显低于对照组（P<0.05），研究组降低炎

症反应效果优于对照组；研究组 SOD、NO 水平明显高于对照组，MDA 水平明显低于对照组（P<0.05），研究组改善氧化

应激明显优于对照组；研究组 CD3
+ 略高于对照组，但无统计学差异（P>0.05）；CD4

+、CD4
+/CD8

+ 明显高于对照组，CD8
+

明显低于对照组（P<0.05），可见，研究组对调节机体免疫功能效果优于对照组；研究组 DAO、内毒素、D- 乳酸指标均明

显低于对照组（P<0.05），研究组改善肠黏膜受损程度的效果优于对照组；研究组腹痛消失时间、腹胀消失时间及血清淀粉

酶恢复时间均明显的短于对照组（P<0.05）；研究组总有效率 96 %，与对照组比较有统计学差异（P<0.05）。结论：乌司他

丁联合血必净注射液治疗重症急性胰腺炎，临床疗效显著，与单用乌司他丁相比，更有助于改善炎症反应，抑制氧化应激，

提升机体免疫功能，更好地保护肠黏膜，促进康复。
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Effect of Ulinastatin Combined with Xuebijing on Severe Acute Pancreatitis HU Yun-ming, CHAN Yun-
feng, HUANG Pei-pei. Department of Hepatobiliary Surgery, the First Affiliated Hospital of Wenzhou Medical 
University, Wenzhou (325000), China

Abstract: Objective To study the clinical efficacy of ulinastatin combined with Xuebijing Injection 
in the treatment of severe acute pancreatitis and its effect on oxidative stress and intestinal mucosal 
protection. Methods Totally 134 patients with severe acute pancreatitis were enrolled in this study. According 
to the random number table method, they were divided into control group (conventional treatment+ulinastatin) 
and treatment group (conventional treatment+ulinastatin combined with Xuebijing Injection), 67 cases in each 
group. The inflammatory factor indicators (IL-6, IL-8, TNF-α and CRP), oxidative stress indicators (SOD, 
MDA and NO), immune function indicators (CD3

+, CD4
+, CD8

+ and CD4
+/CD8

+), indexes of intestinal mucosal 
damage (DAO, endotoxin and D-lactic acid), clinically relevant indicators and clinical efficacy in two groups 
were compared. Results After treatment, the levels of IL-6, IL-8, TNF-α and CRP in the treatment group 
were significantly lower than those in the control group (P<0.05). The reduction of inflammatory response in the 
treatment group was better than that in the control group; the SOD and NO levels in the treatment group were 
significantly higher than those in the control group. In the treatment group, the MDA level was significantly lower 
than that in the control group (P<0.05). The oxidative stress in the treatment group was significantly better than 
that in the control group. The CD3+ in the treatment group was slightly higher than that in the control group, 
but there was no statistical difference (P>0.05); CD4

+ and CD4
+/CD8

+ were significantly higher than those in 
the control group, CD8

+ was significantly lower than that in the control group (P<0.05). It can be seen that the 
treatment group was better than the control group in 
regulating the immune function of the body; the DAO, 
endotoxin and D-lactic acid indexes in the treatment 
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group were significantly lower than those in the control group (P<0.05), the effect of improving the degree of 
intestinal mucosal damage was better in the treatment group than that in the control group; the disappearance 
time of abdominal pain, disappearance time of abdominal distension and recovery time of serum amylase in the 
treatment group were significantly shorter than those in the control group (P<0.05). The total effective rate of the 
treatment group was 96%, which was statistically different from the control group (P<0.05). Conclusion The 
clinical efficacy of ulinastatin combined with Xuebijing Injection in the treatment of severe acute pancreatitis is 
significant, and it is more helpful to improve inflammatory response, inhibit oxidative stress, improve immune 
function, better protect intestinal mucosa, and promote the recovery of patients.

Key words: Ulinastatin; Xuebijing Injection; severe acute pancreatitis; oxidative stress; intestinal mucosal 
protection

急性胰腺炎是由多种因素导致机体内胰酶在

胰腺组织内被激活，继而引发胰腺及周边组织炎

性水肿、出血、坏死等的一种自身消化性疾病，

因其致病因素及发病复杂，临床治疗难度较大，

发病迅速、并发症多、治疗及预后效果差等特点

而备受临床重视 [1-2]。临床表现主要为腹部疼痛、

恶心呕吐以及血胰酶升高等，且随着病情不断进

展，10%~15% 患者将转变为重症急性胰腺炎 [3]，

从而导致全身性炎症反应综合征和多器官功能不

全综合征等，严重危及生命安全 [4-5]。临床研究显

示，重症急性胰腺炎发病机制与炎症因子、酶活性、

免疫功能、血液流变学等存在密切联系 [6]。所以，

有效抑制炎症因子释放和激活，改善机体免疫功

能及肠黏膜功能对有效治疗、改善预后意义重大。

大量临床研究表明，乌司他丁治疗急性重症胰腺

炎有较好的临床疗效 [7]。本次研究收集 2016 年 2
月—2018 年 3 月本院救治的 134 例急性胰腺炎患

者为研究对象，观察比较乌司他丁联合血必净注

射液治疗的临床疗效及对炎症因子、氧化应激反

应、免疫功能、肠黏膜保护方面作用机制，报道

如下。

1  资料和方法

1.1 临床资料 本组共 134 例，经临床症状、B
超检查、腹腔镜穿刺、生化检查，均符合《中国

急性胰腺炎诊治指南（2013 年，上海）》[8] 相关诊

断标准。按照随机数表方法分为对照组（常规治

疗加用乌司他丁）、研究组（常规治疗加用乌司他

丁联合血必净注射液）各 67 例。对照组男 39 例，

女 28 例；年龄 27~59 岁，平均（41.36±7.92）岁。

病程 8 h~4 d，平均（2.39±1.32） d。研究组男 40 例，

女 27 例；年龄 26~58 岁，平均（41.53±8.42）岁。

病程 9 h~4 d，平均（2.42±1.29） d。
纳入标准：符合急性胰腺炎诊断标准；既往无

急性胰腺炎史；自愿参与本研究，签署知情同意

书；近 1 个月未服用抗炎或抑制胰酶分泌类药物；

获得医院伦理委员会批准。排除标准：合并其他严

重心、肺、肝、肾、胃肠、血液系统、免疫系统、

内分泌疾病；伴恶性肿瘤；严重过敏史，对所有药

物过敏；妊娠期、哺乳期妇女；治疗依从性差，不

能积极配合研究。两组一般基线资料比较无差异

（P>0.05），有可比性。

1.2 治疗方法 两组均给予胃肠减压、抗感染、

禁食、纠正水、酸碱平衡、营养支持等常规治疗，

时乌司他丁（常州天普制药有限公司，国药准号

H20040476）10 万 U 加入 250 mL 5% 葡萄糖注射

液中静脉滴注，1 次 /d。研究组同时给予血必净

注射液（天津红日药业股份有限公司，国药准号

Z20040033）100 mL 加入 100 mL 5% 葡萄糖注射

液中静脉滴注，1 次 /d。两组均治疗 10 d。
1.3 观察指标 （1）实验室指标。治疗前后于清

晨抽取外周静脉血 5 mL，离心分离，于 -80℃保

存。经酶联免疫吸附法检测 TNF-α、IL-6、IL-8、
CRP、血清内毒素、D- 乳酸以及 DAO。所有操作

均严格按照试剂盒说明书要求进行。（2）免疫功

能指标。采用美国 BD 公司的流式细胞仪，测定细

胞免疫 CD3
+、CD4

+、CD8
+、CD4

+/CD8
+。操作严

格按照说明书完成。采用采取黄嘌呤氧化酶法检

测 SOD 水平，采取硫代巴托酸显色法检测 MDA
水平，采取硝酸还原酶法检测 NO 水平。详细记

录两组治疗期间腹痛消失时间、腹胀消失时间及

血清淀粉酶恢复时间。

1.4 疗效判定 参照临床疗效评判标准 [7] 分为痊

愈、显效、有效、无效。痊愈：治疗 4 天临床症状

基本消失，实验室指标恢复正常；显效：治疗 7 天

临床症状基本消失，实验室指标检测正常；有效：

连续治疗 10 天临床症状基本消失，实验室指标检

测基本正常；无效：连续治疗 10 天临床症状或者

实验室指标检测均无好转，甚至恶化。总有效率 =
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（治愈 + 显效 + 有效）/ 组人数 ×100%。

1.5 统计学方法 通过 Excel 将数据录入后，由

SPSS 18.0 完成数据分析，计数资料“率（%）”表示，

由 χ2 检验；计量资料“平均数 ± 标准差（ ）”

表示，经正态性、方差齐整性验证，组内组间由 t
检验。若 P<0.05 时，差异有统计学意义。

2  结果

2.1 炎症因子 两组治疗前炎症因子 IL-6、IL-8、
TNF-α、CRP 指标水平比较无差异（P>0.05）。治

疗后研究组 IL-6、IL-8、TNF-α、CRP 水平均明

显低于对照组（P<0.05），表明研究组炎症反应改

善程度优于对照组。见表 1。

表 1  两组患者治疗前后炎症因子指标比较

指标 时间 对照组（n=67） 研究组（n=67） t P

IL-6 (pg/mL) 治疗前 83.75±8.95 84.42±9.07 0.4304 0.6676

治疗后 41.45±4.52a 35.73±6.67a 5.8109 0.0000

IL-8 (pg/mL) 治疗前 95.34±11.73 94.13±9.57 0.6542 0.5141

治疗后 45.07±5.95a 37.75±4.78a 7.8505 0.0000

TNF-α (pg/mL) 治疗前 44.72±9.48 43.28±7.02 0.9992 0.3195

治疗后 28.71±6.45a 20.52±5.97a 7.6276 0.0000

CRP (mg/L) 治疗前 108.13±18.56 103.92±15.40 1.4289 0.1554

治疗后 54.31±4.13a 43.53±3.76a 15.7985 0.0000

注：a组内治疗前后比较，P<0.05 

2.2 氧化应激 治疗前两组氧化应激指标 SOD、

MDA、NO 水平比较无明显差异（P>0.05）。治疗

后研究组 SOD、NO 水平明显高于对照组，MDA

水平明显低于对照组（P<0.05）。表明研究组治疗

后抑制氧化应激反应更加显著。见表 2。

表 2  两组患者治疗前后氧化应激指标比较

指标 时间 对照组（n=67） 研究组（n=67） t P

SOD (U/mL) 治疗前 58.76±5.98 59.27±6.15 0.4867 0.6273

治疗后 73.97±4.17a 80.74±5.24a 8.2749 0.0000

MDA (µmol/mL) 治疗前 12.08±2.57 11.85±2.78 0.4973 0.6198

治疗后 7.53±1.71a 6.41±1.38a 4.1720 0.0001

NO (nmol/mL) 治疗前 44.83±7.79 43.85±6.29 0.8012 0.4245

治疗后 63.85±5.29a 67.72±4.32a 4.6381 0.0000

注：a组内治疗前后比较，P<0.05 

2.3 免疫功能 治疗前两组免疫细胞 CD3
+、

CD4
+、CD8

+、CD4
+/CD8

+ 比 较 无 统 计 学 差 异

（P>0.05）。治疗后研究组 CD3
+ 略高于对照组，但

无 统 计 学 差 异（P>0.05）；CD4
+、CD4

+/CD8
+ 明

显高于对照组，CD8
+ 明显低于对照组（P<0.05）。

表明研究组治疗后免疫功能改善程度优于对照组。

见表 3。

表 3  两组患者治疗前后免疫功能指标水平比较

指标 时间 对照组（n=67） 研究组（n=67） t P
CD3

+ (%) 治疗前 50.51±6.63 51.16±7.32 0.5387 0.5910
治疗后 55.39±4.67 56.73±5.12 1.5828 0.1159

CD4
+ (%) 治疗前 28.36±4.03 29.03±4.78 0.8772 0.3820

治疗后 34.53±4.86a 36.75±3.98a 2.8928 0.0045
CD8

+ (%) 治疗前 28.10±2.48 27.69±2.68 0.9191 0.3597
治疗后 23.71±2.45a 21.52±1.97a 5.7020 0.0000

CD4
+/CD8

+ 治疗前 1.09±0.21 1.10±0.23 0.2628 0.7931
治疗后 1.52±0.43a 1.76±0.51a 2.9449 0.0038

注：a组内治疗前后比较，P<0.05
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2.4 肠黏膜受损程度 治疗前两组 DAO、内毒

素、D- 乳酸比较无明显差异（P>0.05）。治疗后研

究组 DAO、内毒素、D- 乳酸指标均明显低于对照

组（P<0.05），表明研究组联合用药治疗对肠黏膜

保护作用更优。见表 4。

表 4  两组患者治疗前后肠黏膜受损程度指标比较

指标 时间 对照组（n=67） 研究组（n=67） t P

DAO (U/L) 治疗前 15.92±1.03 16.13±1.32 1.0266 0.3065

治疗后 8.13±0.63a 5.69±1.21a 14.6404 0.0000

内毒素 (EU/L) 治疗前 1.92±0.62 1.89±0.56 0.2939 0.7693

治疗后 0.86±0.31a 0.63±0.38a 3.8389 0.0002

D- 乳酸 (mg/L) 治疗前 12.83±1.37 12.72±1.29 0.4785 0.6331

治疗后 7.30±1.06a 6.21±1.38a 5.1273 0.0000

注：a组内治疗前后比较，P<0.05

2.5 临床指标 研究组治疗后腹痛消失时间、腹

胀消失时间及血清淀粉酶恢复时间均明显的短于

对照组（P<0.05）。见表 5。

表 5  两组患者治疗后临床相关指标比较

组别 例数（n） 腹痛消失时间 (d) 腹胀消失时间 (d) 血清淀粉酶恢复正常时间 (d)

对照组 67 3.86±0.82 5.56±2.03 5.23±1.16

研究组 67 3.02±0.63a 4.19±1.78a 4.10±0.68a

t 6.6492 4.1535 6.8789

P 0.0000 0.0001 0.0000

注：a研究组与对照组比较有显著差异，P＜0.05

2.6 疗效 研究组治疗总有效率 96 %，与对照组

比较有统计学差异（P<0.05）。表明联合用药治疗

的临床疗效更显著。见表 6。

表 6  两组患者治疗总有效率比较

 组别 例数（n） 治愈（n） 显效（n） 有效（n） 无效（n） 总有效率（%）

对照组 67 19 22 15 11 84

研究组 67 28 25 11 3 96a

χ2 5.1048

P 0.0239

注：a研究组与对照组比较有显著差异，P＜0.05

3  讨论

重症急性胰腺炎发病迅速，并发症较多、治

疗及预后情况较差，若不及时有效治疗，可能引

发全身性炎症反应，进一步引发肝肾等多功能损

伤、障碍，甚至器官衰竭，大大增加死亡率。目前，

该病已成为重症监护室中关注度最高的急腹症疾

病之一 [9]。所以，重症急性胰腺炎及早进行药物

治疗，有效抑制炎症因子释放，改善机体内微循

环系统，抑制相关酶的活性，改善自身肠黏膜对

降低并发症发生，促进患者早日康复意义重大 [10]。

目前，临床治疗重症急性胰腺炎主要以胃肠减

压、药物抗感染、维持水电解质及酸碱平衡以及

营养支持等综合治疗方式。乌司他丁作为一种内

源性蛋白酶抑制剂，治疗重症急性胰腺炎可有效

抑制机体内炎症反应，改善微循环系统，降低胰

腺坏死或水肿发生，对改善预后具有重要意义 [11]。 
目前临床研究显示，药物联合用药对于促进重症

急性胰腺炎病情恢复，保护肠黏膜功能，改善患

者预后意义重大 [12]。血必净能有效清除急性胰腺

炎患者体内氧自由基，改善微循环，降低炎症反应，

保护血管内皮细胞。研究表明，其对肝、肾损伤

等有保护作用 [13-14]。本次研究针对重症急性胰腺
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炎给予乌司他丁与血必净注射液联合用药治疗，

探究对氧化应激、炎症反应、免疫功能及肠黏膜

保护的积极作用。当机体内胰腺及周围组织受到

伤害或扩大时，促炎因子 IL-6、IL-8、TNF-α、

CRP 将进一步引发炎症介质的释放、合成，从而

引发全身炎症反应。所以，有效抑制炎症反应是

控制病情恶化的关键。本次研究结果显示，联合

用药治疗后，患者 IL-6、IL-8、TNF-α、CRP 水

平均明显的低于单用乌司他丁（P<0.05）。可见，

联合用药治疗后炎症反应改善程度更优。NO 是

舒张血管物质，除有较强的舒展血管的作用之外，

还具有抑制血液中内皮细胞及白细胞的黏附，抑

制氧自由基的产生，对血管具有保护作用。SOD
作为机体内非常重要的氧自由基清除剂，也是目

前唯一的以自由基为底物的酶，正常生理期间和

氧自由基维持动态平衡。MDA 是胰腺病变后过剩

氧自由基攻击细胞膜不饱和脂质酸而产生连锁降

解的终产物。已有研究表明，NO、SOD、MDA
均可作为胰腺炎严重程度的重要指标 [15]。本次研

究结果表明，联合用药治疗后，SOD、NO 水平明

显高于单纯乌司他丁组，MDA 水平明显低于单纯

乌司他丁组，差异有统计学意义（P<0.05）。可见，

联合用药更有助于清除体内过剩氧自由基，抑制

氧化应激反应更加显著，同时对提高机体抗氧化

能力及免疫功能的效果更优。DAO、内毒素、D-
乳酸均是肠黏膜受损程度的重要指标，其中 DAO
作为小肠标志性酶，肠黏膜受损后机体内 DAO 将

升高，D- 乳酸是机内肠道黏膜分泌，肠外几乎不

分泌，肠黏膜受损后血清中会出现大量 D- 乳酸。

所以，检测血清中 DAO、内毒素、D- 乳酸含量，

能有效反应肠黏膜功能损伤程度 [16]。本次研究显

示，联合用药治疗后 DAO、内毒素、D- 乳酸指标

均明显低于单纯乌司他丁组，差异显著（P<0.05）。
可见，研究组联合用药治疗，对患者肠黏膜保护

作用更优。乌司他丁与血必净注射液联合用药治

疗重症急性胰腺炎，更有助于改善患者胰腺微循

环系统，缓解胰腺周围炎症反应，降低胰腺细胞

坏死，清除血清氧自由基含量，抑制氧化应激反应，

提升机体免疫功能，从而对肠黏膜保护、促进康复，

提升临床疗效具有重要作用。

乌司他丁联合血必净注射液治疗重症急性胰

腺炎，临床疗效显著。与单用乌司他丁比较，更

有助于改善炎症反应，抑制氧化应激，提升机体

免疫功能，更好的保护肠黏膜，安全性高。
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