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乌司他丁联合无创机械通气对 SAP并发 ARDS患者血气指标、肝肾功能
和肠黏膜功能的影响 *
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摘要 目的：探讨乌司他丁联合无创机械通气对重症急性胰腺炎（severe acute pancreatitis，SAP）并急性呼吸窘迫综合征（acute res-

piratory distress syndrome，ARDS）患者血气指标、肝肾功能和肠黏膜功能的影响。方法：选取 2015年 1月 ~2020年 1月期间青海

省中医院收治的 73例 SAP并发 ARDS患者。根据随机数字表法分为对照组（n=36）和研究组（n=37），对照组患者予以无创机械

通气治疗，研究组在对照组的基础上联合乌司他丁治疗，比较两组患者疗效、血气指标、肝肾功能指标以及肠黏膜功能指标，记录

两组治疗期间不良反应情况。结果：研究组治疗 7 d后的临床总有效率为 89.19 %（33/37），高于对照组的 66.67 %（24/36）（P<0.05）。
两组治疗 7 d后动脉血氧分压（PaO2）、氧合指数均较治疗前升高，天冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase，AST）、丙氨酸

氨基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）、血尿素氮（blood urea nitrogen，BUN）以及血清肌酐（creatinine，Cr）、二胺氧化酶

（diamine oxidase，DAO）、D-乳酸、动脉血二氧化碳分压（arterial partial pressure of carbon dioxide，PaCO2）较治疗前降低，且研究组

优于对照组（P<0.05）。两组不良反应发生率对比无差异（P>0.05）。结论：乌司他丁联合无创机械通气治疗 SAP并发 ARDS患者，

疗效显著，可有效改善患者血气指标、肝肾功能和肠黏膜功能，且不增加不良反应发生率，安全可靠。
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Effect of Ulinastatin Combined with Noninvasive Mechanical Ventilation
on Patients with Severe Acute Pancreatitis and ARDS*

To investigate the effect of ulinastatin combined with noninvasive mechanical ventilation on blood gas in-

dex, liver and kidney function and intestinal mucosa function in patients with severe acute pancreatitis (SAP) and acute respiratory dis-

tress syndrome (ARDS). A total of 73 SAP patients with ARDS,who were admitted to Qinghai Hospital of T.C.M from January

2015 to January 2020, were selected and were randomly divided into control group (n=36) and study group (n=37). The patients in the

control group were treated with noninvasive mechanical ventilation. The patients in the study group were treated with ulinastatin on the

basis of the control group's therapy. The curative effect, blood gas index, liver and kidney function index and intestinal mucus function

index of the two groups were compared, and the adverse reactions during the treatment were recorded. After 7 days of treatment,

the total clinical effective rate of the study group was 89.19 % (33/37), higher than that[66.67 % (24/36)] of the control group (P<0.05);
the PaO2 and oxygenation index of the two groups were higher than those before treatment (P<0.05); AST, alt, bun, Cr, Dao, D-lactate
and PaCO2 in the two groups were lower than those before treatment (P<0.05). There was no difference in the incidence of adverse reac-
tions between the two groups (P>0.05). Ulinastatin combined with noninvasive mechanical ventilation can effectively im-

prove the blood gas index, liver and kidney function and intestinal mucosa function of SAP patients with ARDS, and cannot increase the

incidence of adverse reactions, which is safe and reliable.

Ulinastatin; Noninvasive mechanical ventilation; Severe acute pancreatitis; Acute respiratory distress syndrome; Blood

gas index; Liver and kidney function; Intestinal mucosa function
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前言

重症急性胰腺炎（SAP）是指由于胰腺内的胰酶被激活，进

而引起胰腺组织水肿、充血甚至坏死等一系列炎症反应的疾

病，是临床常见的危急重症之一 [1,2]。急性呼吸窘迫综合征

（ARDS）是一组以顽固性低氧血症为显著特征的临床综合征，

也是 SAP常见的并发症[3]。流行病学显示 SAP并发 ARDS的

病死率则高达 60 %[4]。现临床针对 SAP并发 ARDS的治疗尚

无特异性方案，多以阻止疾病进展、改善临床症状为主[5]。无创

机械通气是救治危重病人的常用方式，可有效改善患者氧合功

能[6]。而乌司他丁是常见的蛋白酶抑制剂，有抗炎的作用，近年

来在多种疾病的抗炎治疗中取得确切疗效[7,8]。本研究通过对我

院收治的部分 SAP并发 ARDS患者给予乌司他丁联合无创机

械通气治疗，获得了较好的疗效，报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取 2015年 1月 ~2020年 1月期间青海省中医院收治的

73例 SAP并发 ARDS患者。纳入标准：（1）SAP诊断参考《中

国急性胰腺炎诊治指南》[9]，并经 CT或彩超、临床特征、血生化

检查确诊；（2）ARDS诊断标准参考《急性呼吸窘迫综合征的诊

断标准及早期识别》[10]；（3）患者及其家属知情本研究且签署了

同意书；（4）急性生理学与慢性健康状况评分系统（APACHE

Ⅱ）[11]≥ 8分；（5）符合无创机械通气指征。排除标准：（1）对治疗

方案不耐受者；（2）伴自身免疫性疾病者；（3）合并心肝肾障碍

者；（4）伴有恶性肿瘤者；（5）妊娠或哺乳期妇女者；（6）合并上

消化道梗阻、穿孔或大出血者。根据抽签法法分为两组。对照组

36例，男 21例，女 16例，年龄 31～59岁，平均（43.85± 4.73）

岁；APACHEⅡ评分为 8~20分，平均（14.31± 1.55）分；发病原

因：胆石症 14例，高脂血症 10例，饮酒 8例，其他 4例。观察组

37例，男 23例，女 14例，年龄 30～62岁，平均（43.16± 4.22）

岁；APACHEⅡ评分为 8~19分，平均（14.02± 2.03）分；发病原

因：胆石症 16例，高脂血症 11例，饮酒 7例，其他 3例。两组一

般资料比较无差异（P＞0.05）。

1.2 方法

两组均给予常规治疗。同时加强监测患者重要脏器功能。

在此基础上，对照组予以无创机械通气治疗，患者高流量面罩

吸氧 6 h，当 PaO2＜60 mmHg时选用 CPAP20无创呼吸机（沈

阳新松）治疗，设置呼吸频率 14~18次 /min，吸入氧浓度为 40

%~100 %，最初吸气压力为 5~15 cm H2O，呼气压力为 5~12 cm

H2O。使用间隔 12 h以上。研究组则在对照组的基础上联合乌

司他丁（广东天普，国药准字 H20040506，规格：2 mL:10 万单

位）治疗，溶入 5 %葡萄糖溶液 500 mL，静脉滴注，2次 /d。两组

均治疗 7 d。

1.3 观察指标

（1）治疗总有效率。疗效判定：治愈：临床症状消失，经 CT

或彩超均提示正常，成功撤机并恢复自主呼吸；好转：临床症状

有所改善，血和尿淀粉酶较治疗前显著降低，但仍不能撤机；无

效：临床症状、血和尿淀粉酶及呼吸状况未见改善甚至加重。总

有效率 =治愈率 +好转率[12]。（2）记录两组治疗期间不良反应

状况。（3）于治疗前、治疗 7 d后抽取患者清晨空腹静脉血 4 mL，

采用MB-3100-A型血气分析仪（上海惠中医疗科技有限公司

生产）检测 PaO2、氧合指数、动脉血二氧化碳分压（PaCO2）。（4）

于治疗前、治疗 7 d后抽取患者清晨空腹静脉血 5 mL，离心分

离上清液，采用 DXC800全自动生化分析仪（美国 Beckman公

司生产）检测患者肝肾功能指标：AST、ALT、BUN 以及血清

Cr。试剂盒购自上海桑戈，按照说明书进行，采用发光光度法进

行检测二胺氧化酶（DAO），采用酶联紫外分光光度法检测 D-

乳酸。

1.4 统计学方法

应用 SPSS 20.0，计数资料以%示，用 x2检验，计量资料用
（x± s）表示，用 t检验，P<0.05有统计学意义。

2 结果

2.1 两组疗效比较

研究组的总有效率为 89.19 %（33/37），高于对照组的

66.67 %（24/36），两组对比差异有统计学意义（P<0.05），见表1。

Groups Cure Improvement Invalid Total efficiency

Control group (n=36) 9（25.00） 15（41.67） 12（33.33） 24（66.67）

Study group (n=37) 14（37.84） 19（51.35） 4（10.81） 33（89.19）*

Note: Compared with the study group, *P<0.05.

表 1 两组疗效比较（例，%）

Table 1 Comparison of efficacy between two groups (n, %)

2.2 两组血气指标比较

两组治疗 7 d后 PaO2、氧合指数均较治疗前升高，PaCO2

较治疗前降低，且研究组均优于对照组（P<0.05），见表 2。

2.3 两组肝肾功能指标比较

两组治疗 7 d后 AST、ALT、BUN、Cr均较治疗前下降，且

研究组低于对照组（P<0.05），见表 3。

2.4 两组肠粘膜功能比较

两组治疗 7 d后 DAO、D-乳酸均较治疗前降低，且研究组

低于对照组（P<0.05），见表 4。

2.5 两组不良反应发生率比较

对照组出现恶心呕吐 2例，皮疹 1例，胃肠道不适 1例，不

良反应发生率为 11.11 %（4/36）；研究组出现恶心呕吐 2例，胃

肠道不适 2例，皮疹 1例，不良反应发生率为 13.51 %（5/37）；

两组不良反应发生率对比无差异（x2=0.135，P=0.468）。

3 讨论
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Note: Compared with before treatment, *P<0.05, Compared with the study group, #P<0.05.

近年来 SAP的发病率呈逐年上升趋势。SAP发病急骤，病

情进展迅速，极易出现各类并发症，危及患者性命，已成为临床

的危急重症研究热点之一[13,14]。ARDS作为 SAP的严重并发症

之一，通常在疾病早期出现，临床表现为进行性低氧血症、呼吸

窘迫等，是导致多脏器功能衰竭和患者死亡的最主要原因[15,16]。

SAP并发 ARDS的发病机制极其复杂，主要是由于大量磷脂

酶 A2炎性递质释放入血，激活单核细胞巨噬系统，损伤毛细

血管内皮细胞及肺泡上皮细胞，从而出现 ARDS的相关临床表

现[17-19]。目前，临床治疗 SAP并发 ARDS主要是机械通气，改善

机体含氧量而预防代谢性酸中毒，进而减轻组织脏器受损，控

制疾病进展。胡振奎等学者[20]用无创机械通气治疗 SAP并发

ARDS患者，可减轻肺泡渗出、水肿，从而改善患者临床症状。

但另有研究表明[21]，ARDS患者长期依赖呼吸机易增大呼吸机

相关性肺炎的发病率。可见单纯的呼吸机治疗疗效效果并不是

十分满意。乌司他丁是一种蛋白水解酶抑制剂，应用于 SAP并

发 ARDS治疗中，获得了较好的疗效[22,23]。

本次研究结果显示，相较于单纯的无创机械通气治疗，乌

司他丁联合无创机械通气治疗 SAP并发 ARDS患者，疗效显

著，两组治疗 7 d后 PaO2、氧合指数均较治疗前升高，PaCO2较

治疗前降低，且研究组均优于对照组，与郭明[5]等学者的研究类

似，观察鸟司他丁联合无创机械通气治疗 SAP并发 ARDS患

者的临床疗效，对照组患者予以常规治疗 +无创机械通气治

疗，观察组患者予以常规治疗 +无创机械通气 +乌司他丁治

疗，治疗 7 d后，结果显示观察组患者临床疗效优于对照组，治

疗前两组患者 PaO2，氧合指数，PaCO2比较差异无统计学意义，

治疗后观察组患者 PaO2，氧合指数高于对照组，PaCO2低于对

照组。说明无创机械通气可有效改善肺通气功能，维持气道的完

整性，避免呼吸机相关性肺炎以及气管插管，促进患者恢复[24,25]。

而乌司他丁可通过抑制机体中性粒细胞蛋白酶弹力活性，改

善肺顺应性，降低患者呼吸频率，缓解患者过度通气症状 [26]。

两种治疗方案从不同的作用机制出发，共同促进机体临床症

状的改善。本次研究结果还显示，乌司他丁联合无创机械通气

治疗可有效改善患者肝肾功能指标，与吴永强[27]的研究相似，

该学者探讨无创呼吸机联合乌司他丁对急性呼吸窘迫综合征

患者免疫及肝肾功能的影响，观察组采用无创呼吸机联合乌

司他丁治疗，对照组采用单纯的无创呼吸机治疗，结果显示治

疗后观察组 AST、ALT、BUN、CR水平低于对照组。这主要是

因为乌司他丁进入人体后可与细胞膜受体特异性结合，发挥

稳定溶酶体膜、细胞膜的作用，进而清除氧自由基，抑制组织

器官中性粒细胞，减轻机体过度炎性反应，一定程度上减轻重

要脏器缺血再灌注损伤，发挥保护器官功能的作用[5,28,29]。此

外，乌司他丁可通过扩张血管，促进肺部组织微循环代谢，缓

解肺组织的过度氧化情况，进而减低肺功能损伤。肠道是机体

应激反应的中心器官之一，肠黏膜功能受损，使得肠内细菌透

过肠壁进入肠外器官成为可能，促进了疾病进展[30]。本研究联

合治疗后患者的肠黏膜功能改善效果更佳。分析其原因为乌

司他丁能发挥抗炎作用，降低患者的腹内高压状态，从而改善

肠道黏膜的结构完整性与免疫屏障功能[31]。两组不良反应发

生率无差异，张军艳[32]的研究也与本研究类似，探讨无创机械

通气联合乌司他丁治疗 ARDS患者疗效及安全性，对照组患

者使用无创机械通气进行治疗，观察组患者在此基础上加用

乌司他丁进行治疗，治疗后观察组患者不良反应发生率为 7.32%，

表 2 两组血气指标比较（x± s）
Table 2 Comparison of blood gas indexes between two groups (x± s)

Groups

PaO2（mmHg） Oxygen index PaCO2（mmHg）

Pre-treatment
After 7 d of

treatment
Pre-treatment

After 7 d of

treatment
Pre-treatment

After 7 d of

treatment

Control group (n=36) 50.78± 5.42 69.03± 6.76* 187.71± 11.63 241.80± 17.59* 62.57± 7.03 53.64± 6.22*

Study group (n=37) 51.34± 6.06 82.21± 7.13*# 186.16± 10.53 319.64± 19.55*# 62.02± 6.78 40.61± 4.82*#

表 3 两组肝肾功能指标比较（x± s）
Table 3 Comparison of liver and kidney function indexes between two groups (x± s)

Groups

AST（U/L） ALT（U/L） BUN（mmol/L） Cr（滋mol/L）

Pre-treatment
After 7 d of

treatment
Pre-treatment

After 7 d of

treatment
Pre-treatment

After 7 d of

treatment
Pre-treatment

After 7 d of

treatment

Control group

(n=36)
39.87± 3.22 34.71± 4.26* 41.68± 4.71 35.02± 4.57* 10.23± 1.97 7.21± 0.89* 89.34± 5.92 81.62± 6.88*

Study group

(n=37)
39.26± 4.20 29.60± 4.17*# 41.02± 5.74 30.11± 4.47*# 10.08± 1.86 4.83± 0.75*# 89.07± 6.89 73.78± 5.74*#

表 4 两组肠粘膜功能比较（x± s）
Table 4 Comparison of intestinal mucosal function between two groups (x± s)

Groups
DAO（U/mL） D- lactic acid（滋g/L）

Pre-treatment After 7 d of treatment Pre-treatment After 7 d of treatment

Control group (n=36) 5.31± 0.62 3.81± 0.47* 12.13± 1.26 8.06± 1.44*

Study group (n=37) 5.37± 0.73 2.20± 0.32*# 12.48± 1.07 5.74± 0.86*#
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对照组为 2.44 %，2组患者安全性比较差异无统计学意义，可

见乌司他丁联合无创机械通气治疗安全可靠。本研究也存在一

定的不足，样本量少，结果可能存在一定的偏移，后续需要联合

多家医院，深入探究乌司他丁治疗 SAP并发ARDS患者的机制。

综上，乌司他丁联合无创机械通气治疗 SAP并发 ARDS

患者，疗效显著，可有效改善患者血气指标、肝肾功能和肠黏膜

功能，且不增加不良反应发生率，安全可靠。
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