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[摘要] 目的 探讨不同剂量奥曲肽治疗重症急性胰腺炎(severeacutepancreatitis,SAP)患者的临床效果。

方法 选取我院2018年10月—2022年10月收治的SAP患者154例,随机分为观察组和对照组,每组各77例。

两组患者在接受乌司他丁等常规治疗的基础上,对照组患者接受0.6mg奥曲肽静脉滴注治疗,观察组患者则接受

1.2mg奥曲肽静脉滴注治疗,均每天1次,连续治疗12d,比较两组患者治疗12d时的治疗总有效比例、不良反应

发生比例、临床症状消失时间及血淀粉酶复常时间,同时比较两组患者治疗前后血清炎性因子C反应蛋白(CRP)、

肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细胞介素-6(IL-6)、T淋巴细胞水平及急性生理与慢性健康评分(APACHEⅡ评分)、

改良CT严重指数(MCTSI)评分的变化。结果 观察组患者治疗总有效比例明显高于对照组(χ2=5.140,P<
0.05);治疗12d时,观察组患者发热、腹胀及腹痛症状消失时间及血淀粉酶复常时间明显少于对照组(t=14.703~
22.543,P<0.01);观察组患者治疗前后CRP、TNF-α、IL-6、CD8+、CD4+水平及CD4+/CD8+比值的差值明显高于

对照组(t=4.706~17.498,P<0.05);观察组治疗前后 APACHEⅡ及 MCTSI评分差值均显著高于对照组(t=
15.629、19.676,P<0.01);两组不良反应发生比例比较差异无显著性(P>0.05)。结论 大剂量奥曲肽可有效提高

SAP患者的疗效,增强患者机体免疫功能,减轻患者的炎症反应水平,且安全性较高,值得临床推广应用。
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Clinicaleffectofdifferentdosesofoctreotideintreatmentofpatientswithsevereacutepancreatitis
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[ABSTRACT] Objective Toinvestigatetheclinicaleffectofdifferentdosesofoctreotideinthetreatmentofpatientswith

severeacutepancreatitis(SAP). Methods Atotalof154patientswithSAPwhowereadmittedtoourhospitalfromOctober

2018toOctober2022wereenrolledandrandomlydividedintoobservationgroupandcontrolgroup,with77patientsineachgroup.

Inadditiontotheconventionaltreatmentmethodsincludingulinastatin,thepatientsinthecontrolgroupreceivedintravenousdrip

of0.6mgoctreotide,andthoseintheobservationgroupreceivedintravenousdripof1.2mgoctreotide,onceadayfor12consecu-

tivedays.Thetwogroupswerecomparedintermsofoverallresponserate,proportionofpatientswithadversereactions,timeto

clinicalsymptomdisappearance,andtimetonormalizationofbloodamylaseonday12oftreatment,aswellasthechangesinthe

serumlevelsofinflammatoryfactors[C-reactiveprotein(CRP),tumornecrosisfactor-α(TNF-α),andinterleukin-6(IL-6)],the

levelsofTlymphocytes,AcutePhysiologyandChronicHealthEvaluationⅡ (APACHEⅡ)score,andmodifiedCTseverityin-

dex(MCTSI)score. Results Theobservationgrouphadasignificantlyhigheroverallresponseratethanthecontrolgroup
(χ2=5.140,P<0.05),andcomparedwiththecontrolgrouponday12oftreatment,theobservationgrouphadsignificantlyshor-

tertimetosymptomdisappearance(pyrexia,abdominaldistension,andabdominalpain)andtimetonormalizationofbloodamy-

lase(t=14.703-22.543,P<0.01).Comparedwiththecontrolgroup,theobservationgrouphadsignificantlygreaterchangesin

CRP,TNF-α,IL-6,CD8+,CD4+,andCD4+/CD8+ratioaftertreatment(t=4.706-17.498,P<0.05),aswellassignificantly

greaterchangesinAPACHEⅡandMCTSIscoresaftertreatment(t=15.629,19.676,P<0.01).Therewasnosignificantdiffe-

renceintheproportionofpatientswithadversereactionsbetweenthetwogroups(P>0.05). Conclusion High-doseoctreotide

caneffectivelyimprovethetreatmentoutcomeofpatientswithSAP,enhancetheirimmunefunction,andreduceinflammatoryre-

sponsewithafavorablesafetyprofile,andtherefore,itholdspromiseforclinicalapplication.
[KEYWORDS] Pancreatitis;Octreotide;C-reactiveprotein;Tumornecrosisfactor-alpha;Interleukin-6;T-lymphocytes;

APACHE;MCTSI;Adversereactions;Treatmentoutcome

  急性胰腺炎(acutepancreatitis,AP)是常见的 消化系统疾病。酗酒、胆管或十二指肠病变等均可

造成胰酶激活,具有活性的胰酶可引发炎症反应致

胰腺损伤[1]。AP的胰腺病变程度个体间存在较大

的差异,按照临床表现及预后,可分为轻症、中度重
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症以及重症AP(SAP)。SAP在AP的基础上往往

伴有持续的器官功能衰竭(>48h),如后期合并感

染则病死率极高[2]。目前SAP治疗重点为降低患

者体内炎性反应强度,减轻脏器损伤,避免出现并发

症[3]。奥曲肽为一种人工合成的类生长抑素类药

物,抗炎效果显著,但其剂量标准仍有待探讨[4]。有

报道称增大奥曲肽的使用剂量可提高疗效,且未明

显增加不良反应[5-6]。本研究通过观察不同剂量奥

曲肽对于SAP患者的治疗效果以及不良反应,探讨

大剂量奥曲肽的临床应用前景,从而为临床更好治

疗该病提供数据参考。现将本研究的相关结果报告

如下。

1 对象和方法

1.1 研究对象

选取我院2018年10月—2022年10月收治的

SAP患者154例。患者纳入标准:患者临床症状符

合《中国急性胰腺炎诊治指南(2019年,沈阳)》中关

于SAP的分类诊断标准[7]。排除标准:①半年内接

受免疫抑制剂治疗者;②合并严重实质性脏器疾病

及恶性肿瘤者;③妊娠或哺乳期妇女;④对本研究所

用药物过敏者;⑤有手术禁忌证者。根据治疗方法

不同将其分为观察组和对照组,每组77例。观察组

男46例,女31例;平均年龄为(46.85±7.26)岁;平
均病程为(2.53±0.42)d;SAP分级Ⅰ级54例,Ⅱ级

23例。对照组男43例,女34例;平均年龄(46.13±
10.13)岁;平均病程(2.57±0.43)d;SAP分级Ⅰ级

52例,Ⅱ级25例。两组患者的性别、年龄、疾病病

程以及SAP分级等一般资料进行比较,差异均无显

著性(P>0.05)。

1.2 方法

所有患者入院后均立即实施常规治疗,包括生

命体征监测及抗休克、抗感染、抑酸、禁饮食、胃肠减

压、静脉营养支持等治疗,同时针对SAP引起的脏

器功能衰竭,采取早期液体复苏、呼吸机辅助通气等

治疗措施。同时两组患者均给予乌司他丁(广东天

普生化医药股份有限公司,H19990132)100kU加

入500mL生理盐水中静脉滴注,每天3次。在此

基础上,观察组于生理盐水中同时加入奥曲肽(长春

金赛药业有限责任公司,H20051860)1.2mg静脉

滴注,每天1次,对照组奥曲肽剂量减半,两组患者

均连续治疗12d。

1.3 观察指标

①患者治疗12d时总有效比例:参照相关文献

提供的SAP疗效标准进行评价[8]。②患者临床症

状(包括发热、腹胀及腹痛等)消失时间以及血淀粉

酶复常时间。③治疗前后的血清炎性因子水平:包
括治疗前后的C反应蛋白(CRP)、肿瘤坏死因子-α
(TNF-α)、白细胞介素-6(IL-6)水平,以及治疗前后

的T淋巴细胞水平(CD4+ 百分比、CD8+ 百分比以

及CD4+/CD8+比值)的变化。④急性生理与慢性

健康(APACHEⅡ)评分[9]以及改良CT严重指数

(MCTSI)评分[10]。⑤不良反应:包括胃肠道反应、
血糖升高、皮肤瘙痒等情况。

2 结  果

2.1 两组患者治疗总有效比例比较

对照组、观察组治疗12d时总有效比例分别为

74.03%、88.31%,观察组的治疗总有效比例明显高

于对照组(χ2=5.140,P<0.05)。

2.2 两组患者临床症状消失时间及血淀粉酶复常

时间比较

观察组患者的发热、腹胀及腹痛消失时间以及

血淀粉酶复常时间均明显低于对照组(t=14.703~
22.543,P<0.01)。见表1。

表1 两组患者临床症状消失时间及血淀粉酶复常时

间比较(t/h,n=77,x±s)

组别 
发热症状
消失时间

腹胀症状
消失时间

腹痛症状
消失时间

血淀粉酶
复常时间

对照组 5.64±0.87 5.44±0.58 4.62±0.53 3.45±0.33
观察组 2.85±0.65 4.21±0.45 3.07±0.45 2.52±0.24

2.3 两组患者治疗前后血清炎性因子水平及T淋

巴细胞水平比较

两组患者治疗前血清炎性因子水平及T淋巴

细胞水平比较差异均无显著性(P>0.05);观察组

患者治疗前后的CRP、TNF-α、IL-6、CD8+、CD4+

水平及CD4+/CD8+比值的差值比较明显大于对照

组(t=4.706~17.498,P<0.05)。见表2。

2.4 两组患者治疗前后APACHEⅡ和 MCTSI评

分比较

治疗前两组患者 APACHEⅡ评分和 MCTSI
评分比较差异无显著性(P>0.05);观察组治疗前

后APACHEⅡ评分和 MCTSI评分差值大于对照

组(t=15.629、19.676,P<0.01)。见表3。

2.5 两组患者不良反应发生情况比较

对照组出现胃肠道反应2例、血糖升高2例、皮
肤瘙痒3例,不良反应发生比例为9.09%;观察组出

现胃肠道反应2例、血糖升高2例、皮肤瘙痒2例,
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不良反应发生比例为7.79%,两组患者比较无显著 差异(P>0.05)。

表2 两组患者血清炎性因子和T淋巴细胞水平比较(n=77,x±s)

组别
CRP(ρ/mg·L-1)

治疗前 治疗后 差值

TNF-α(ρ/ng·L-1)
治疗前 治疗后 差值

IL-6(ρ/ng·L-1)
治疗前 治疗后 差值

对照组150.78±20.1671.32±18.20-79.46± 9.45 34.82±3.29 18.54±2.21-16.28±1.08 75.24±5.92 47.68±5.02 -27.56±2.90
观察组147.26±21.3452.34±16.47-94.92±11.56 34.62±3.27 13.68±1.75-20.94±1.52 74.98±5.88 27.53±4.69 -47.45±3.19

组别
CD4+(χ/%)

治疗前 治疗后 差值

CD8+(χ/%)
治疗前 治疗后 差值

CD4+/CD8+比值

治疗前 治疗后 差值

对照组 27.62±6.51 38.43±7.36 10.81±3.85 26.91±3.41 21.39±2.43 -5.52±1.98 1.19±0.27 1.83±0.34 0.64±0.07
观察组 27.53±6.47 41.93±7.11 14.40±4.64 26.72±3.38 19.62±2.35 -7.10±2.01 1.21±0.25 2.11±0.36 0.90±0.11

表3 两组患者治疗前后APACHEⅡ和 MCTSI评分比较(分,n=77,x±s)

组别
APACHEⅡ评分

治疗前 治疗后 差值

MCTSI评分

治疗前 治疗后 差值

对照组 15.15±1.49 7.34±1.15 -7.81±1.12 8.26±1.63 5.97±0.74 -2.29±0.53
观察组 15.23±1.51 3.69±0.79 -11.54±1.23 8.03±1.27 3.68±0.28 -4.35±0.99

3 讨  论

SAP发病急、病情凶险,病死率较高,且近年来

发病率呈逐年上升趋势[11]。其发病机制为机体胰

酶在多种因素刺激下过度分泌,前磷脂酶等被激活,
胰腺因炎症出现微循环障碍,进而引发胰腺自身消

化,血供破坏严重者可致胰腺坏死[12-13];最终甚至危

及患者生命[14]。相较于其他检查方式而言,CT具

有直观反映胰腺解剖结构和周边脏器受累情况的优

势,胰腺CT平扫有助于AP起病初期的诊断,而胰

腺增强CT检查则可精确判断胰腺坏死和渗出的范

围,并判断胰腺外并发症是否存在,MCTSI评分有

助于评估 AP的严重程度[15-16]。目前临床上对于

SAP的治疗重点为降低胰液分泌量和胰管内压,同
时减轻机体炎症反应强度,在保护胰腺的同时尽可

能避免并发症发生[17]。

CRP是肝细胞在IL-6刺激下合成的一种急性

时相反应蛋白,属于介导SAP炎症反应的主要因

子,其浓度可以反映机体内有无炎性反应及反应强

度[18]。而TNF-α主要来自单核巨噬细胞,可参与

机体免疫功能的调控和增强抗感染能力,同时与炎

症反应导致的多脏器损伤密切相关[19]。IL-6在淋

巴细胞的增殖与活化过程中发挥重要作用,且能够

促进CRP的合成和血细胞的发育,但其浓度过高可

刺激粒细胞大量释放氧自由基和蛋白酶类,破坏血

管内皮,从而加重脏器损伤[20]。T细胞亚群分布还

可以反映机体的免疫功能,包括CD4+、CD8+ 百分

比及CD4+/CD8+比值[21]。研究发现,SAP患者以

上指标均偏离正常范围,提示有免疫功能异常,故改

善T细胞亚群水平以维持免疫功能平衡,对于SAP
治疗具有重要意义[22-23]。

目前治疗SAP的首选药物为生长抑素类,可通

过直接抑制胰腺外分泌发挥作用,通过作用于血管

平滑肌降低内脏及门脉血流量,从而控制食管静脉

和门静脉压[24-25]。奥曲肽属于生长抑素衍生物,既
往研究表明,奥曲肽用于肠梗阻治疗时可减少细胞

免疫促炎症因子的产生,从而减轻局部炎症反应强

度[26-27]。奥曲肽在药效强度及作用时间方面均优于

同类药物,可降低Oddi括约肌紧张度,从而加速胰

腺排空,缓解自身消化作用,目前广泛用于SAP的

临床治疗中[28]。但因药物本身存在一定副作用,最
佳药物剂量尚未确定。近年来研究认为提高剂量对

于提高疗效具有正面作用[29]。于波[30]研究显示,
乌司他丁联合奥曲肽治疗SAP抗炎效果优于单一

药物治疗。本研究结果显示,观察组患者治疗总有

效比例更高,临床症状消失时间、血淀粉酶复常时间

均明显短于对照组,且未增加不良反应,提示增加奥

曲肽剂量可提高疗效,且无不良反应。观察组治疗

后CT平扫显示治疗前后的 MCTSI评分差值明显

大于对照组,同时数据显示,其治疗前后的免疫功

能、炎性因子指标及 APACHEⅡ评分差值也均明

显大于对照组,提示随着奥曲肽剂量增加,药物对于

SAP患者体内炎症反应和免疫功能的改善效果增

强。但因样本量较小,本研究结论还需后续扩大样

本量进一步确定。
综上所述,大剂量奥曲肽可以有效提高SAP患

者治疗的效果,改善患者 MCTSI评分及机体免疫

功能,减轻患者炎症反应,且安全性较高,值得临床
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推广应用。
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