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急性胰腺炎为临床常见危重症，发病急骤，并发症
多，死亡率高，继发全身炎性反应是其预后不良的重要
因素犤 １ 犦。奥曲肽是人工合成的八肽环状生长抑素类似
物，不仅能抑制胰腺外分泌腺的分泌作用，还可阻碍炎
性递质释放和细胞因子生成，改善肠道菌群，促进肠道
功能恢复，是急性胰腺炎的常规治疗药物犤 ２ 犦。双歧杆菌
三联活菌胶囊（培菲康）是临床常用的肠道益生菌类药
物，可促进急性胰腺炎患者肠道功能的早期恢复，降低
肠道感染的风险犤 ３ 犦。血管生成素（Ａｎｇ）是选择性作用于
血管内皮细胞的分泌型血管生长因子，其亚型血管生成
素２（Ａｎｇ － ２）在早期预测急性胰腺炎的严重程度、器官
功能衰竭及预后评估等方面具有重要价值犤 ４ 犦。本研究中
采用奥曲肽联合培菲康治疗急性胰腺炎，并观察治疗后

患者Ａｎｇ － ２水平的变化。现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合中华医学会有关急性胰腺炎的诊断
标准犤 ５ 犦；发病时间未超过４８ ｈ；年龄１８ ～ ７０岁；对研究
知情同意，本研究经医院医学伦理委员会批准。

排除标准：入院前已行相关治疗；合并急性胆管结
石或继发化脓性胆管炎；妊娠及哺乳期；合并恶性肿瘤；
对本研究相关药物过敏。

病例选择与分组：选择医院２０１６年１０月至２０１７年
７月收治的急性胰腺炎患者１０２例，按随机数字表法分
为对照组和观察组，各５１例。两组患者一般资料比较，
差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比性。详见表１。

奥曲肽联合益生菌治疗急性胰腺炎５１例
及对血管生成素２的影响

翁德民 １，许志育 ２

（１． 海南省乐东黎族自治县人民医院，海南乐东５７２５００； ２． 海南省人民医院，海南海口５７０３１１）
摘要：目的探讨奥曲肽联合益生菌对急性胰腺炎的疗效及对血管生成素２（Ａｎｇ － ２）水平的影响。方法将１０２例急性胰腺炎患者随机
分为对照组与观察组，各５１例。对照组患者在常规治疗基础上加用奥曲肽０． ６ ｍｇ ／ ｄ，以２５ μｇ ／ ｈ的速率静脉泵入，疗程为１周；观察
组患者在对照组治疗基础上联合益生菌（培菲康）４２０ ｍｇ ／ ｄ，每天３次。结果治疗后，两组患者ＣＴ严重度指数（ＣＴＳＩ）评分及胃肠道功
能障碍评分均显著下降，且观察组下降更明显（Ｐ ＜ ０． ０５）；治疗第７天，两组患者Ａｎｇ － ２及Ｃ反应蛋白牗ＣＲＰ牘水平均较治疗第１天显
著降低，且观察组显著低于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）。结论奥曲肽联合益生菌可显著改善急性胰腺炎患者的影像学指标，并能促进胃肠道功
能恢复，显著降低Ａｎｇ － ２和ＣＲＰ水平。
关键词：奥曲肽；益生菌；急性胰腺炎；血管生成素２；炎性因子
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ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅ ＣＴＳＩ ｓｃｏｒｅ ａｎｄ ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ，ａｎｄ ｔｈｅ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｍｏｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ（Ｐ ＜ ０． ０５）． Ｏｎ ｔｈｅ ７ｔｈ ｄａｙ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ Ａｎｇ － ２ ａｎｄ ＣＲＰ ｉｎ ｔｈｅ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ｗｅｒｅ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｏｎ ｔｈｅ １ｓｔ ｄａｙ ｏｆ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ａｎｄ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ（Ｐ ＜ ０． ０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ Ｏｃｔｒｅｏｔｉｄｅ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｗｉｔｈ ｐｒｏｂｉｏｔｉｃｓ ｃａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｍｐｒｏｖｅ ｔｈｅ ｉｍａｇｉｎｇ ｉｎｄｅｘｅｓ ａｎｄ ｐｒｏ
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表１ 两组患者一般资料比较（ｎ ＝ ５１）

注：ＡＰＡＣＨＥⅡ为急性生理与慢性健康评分。

组别
对照组
观察组
χ２ ／ ｔ值
Ｐ值

性别
（男／女，例）
３７ ／ １４
３２ ／ １９
１． １９９
０． １３１

年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
４４． ６１ ± ６． ２９
４２． ８９ ± ４． ０３
０． ２７７
０． ２８３

病程
（Ｘ ± ｓ，ｄ）
１． ５５ ± ０． ７３
１． ６１ ± ０． ８２
１． ０５２
０． ０７４

ＡＰＡＣＨＥⅡ评分
（Ｘ ± ｓ，分）
６． １８ ± １． １３
６． ３５ ± １． ８５
０． ８２１
０． １０２

胆源性
２５（４９． ０２）
２６（５０． ９８）
０． ６６３
０． ０７２

病因犤例（％）犦
酒精性
１９（３７． ２５）
１７（３３． ３３）
０． ７２９
０． ０６１

其他
７（１３． ７３）
８（１５． ６９）
０． ５９８
０． ０８０

表２ 胃肠道功能障碍评分表牗分牘
项目

胃肠减压
腹泻
禁食
腹痛
肠鸣音消失

评分
１
２
１
２
２

项目
反流
腹胀
肠鸣音减弱
便秘
胃潴留

评分
２
２
１
１
２

１． ２ 治疗方法
为规范合理用药，受试患者药物治疗方案均由临床

医师和临床药师共同制订。患者均予以生命体征监测，
禁食，胃肠减压，补液，纠正水、电解质及酸碱平衡紊乱，
抑酸，抑酶，抗感染等对症治疗。给予合并器官功能不全
患者以呼吸机、血液净化等高级生命支持治疗。对于胃
肠功能恢复良好者，早期经鼻肠管予以肠内营养。对照
组患者在此基础上加用醋酸奥曲肽注射液（瑞士诺华公
司，进口药品注册证号Ｈ２００９０９４８，规格为每支１ ｍＬ ∶
０． １ ｍｇ）０． ６ ｍｇ ／ ｄ ，加入０． ９％氯化钠注射液５００ ｍＬ
中，以２５ μｇ ／ ｈ的速率经微量静脉泵持续静脉泵注，每
天１次，持续１周。观察组患者在对照组治疗基础上联
用双歧杆菌三联活菌胶囊（商品名培菲康，上海信谊药
厂有限公司，国药准字Ｓ１０９５００３２，规格为每粒２１０ ｍｇ）
４２０ ｍｇ ／次，胃管内给药或口服，每日３次，疗程至胃肠
功能恢复、相关生化指标好转为止。
１． ３ 观察指标

入院时及治疗结束后１周均行腹部增强ＣＴ检查，
结合检查结果进行Ｂａｌｔｈａｚａｒ分级：Ａ级，胰腺组织正
常，无水肿及坏死现象；Ｂ级，胰腺局部或弥漫性水
肿；Ｃ级，在Ｂ级基础上，胰腺周围有炎性渗出；
Ｄ级，除胰腺病变外，胰腺周围出现单个积液影；Ｅ级，
胰腺及胰腺周围出现至少２个积液区。在此基础上进
行ＣＴ严重度指数评分（ＣＴＳＩ）：Ｂａｌｔｈａｚａｒ分级为Ｄ级、
Ｅ级，分别记１分和２分；胰腺坏死范围分为无，＜ ３３％，
３３％ ～ ５０％，＞ ５０％，分别记０，２，４，６分；２种积分相加
即为ＣＴＳＩ，分值范围为１ ～ ８分，分值越大，提示胰腺病
变程度越严重。

结合胃肠道功能障碍评分表（详见表２），于入院时
及治疗７ ｄ后对患者胃肠功能障碍进行分级。其中胃潴

留定义为２４ ｈ胃管引流液量大于２００ ｍＬ，腹泻定义为
每日排便次数超过３次或每次大便量大于３００ ｍＬ。

分别于入院后第１，７日晨抽取患者动脉血，进行血
乳酸检测（采用雅培床旁血气分析仪及配套专用试纸）；
同时抽取患者外周静脉血，采用酶联免疫吸附法
（ＥＬＩＳＡ）分别检测Ａｎｇ － ２（试剂盒由美国Ａｂｃａｍ公司
提供），另采用免疫比浊法分别检测Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）
水平。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ ２０． ０统计学软件分析。计量资料以Ｘ ± ｓ
表示，组间比较采用独立样本ｔ检验，组内比较采用配
对ｔ检验；计数资料以百分率表示，组间比较采用χ２检
验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表３和表４。
３ 讨论

急性胰腺炎现阶段的治疗方法主要包括禁食，胃肠
减压，止痛，补充水、电解质，纠正酸碱平衡失调，预防和
控制感染，抑制胃液和胰液的分泌犤 ６ 犦。奥曲肽是目前广
泛应用于治疗急性胰腺炎的一线药物，具有双向免疫调
节功能，既能抑制促炎因子的分泌，又能抑制抗炎因子
的活性。奥曲肽可有效减少胰液分泌，松弛Ｏｄｄｉｓ括约
肌，并改善胰腺微循环，故早期应用奥曲肽对降低患者
体内炎性反应及预防相关并发症效果明显犤 ７ 犦。在急性胰
腺炎患者发病过程中，肠道黏膜正常细胞结构和细胞间
连接及绒毛高度有明显破坏，从而使得肠黏膜机械屏障
受损，这可能会导致肠道内机会致病菌及其分泌的内毒
素的不正常迁移诱发肠道及腹腔感染犤 ８ 犦。培菲康为双歧
杆菌、嗜酸乳杆菌、肠球菌的混合物，为临床常用肠道益
生菌制剂。益生菌等微生态制剂对急性胰腺炎肠道功能
的早期恢复和降低肠道来源感染有重要意义犤 ９ 犦。急性胰
腺炎发病时，体内免疫环境等内环境发生严重紊乱，导
致肠道菌群失调明显，益生菌比例显著下降，致病菌比
例上升。加用益生菌制剂后可提供肠道正常菌，从而加
强肠道自身的屏障功能，提高肠黏膜免疫系统功能，并
通过竞争机制降低肠道内致病菌及其分泌内毒素的含
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表３ 两组患者ＣＴＳＩ评分及胃肠道功能障碍评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ５１）
ＣＴＳＩ评分 胃肠功能障碍评分

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗前
５． ３１ ± １． １２
５． １６ ± １． ８７
０． ６３８
０． ２２７

治疗后
３． ２８ ± １． ０９
２． １７ ± ０． ７３
２． ４８２
０． ０２８

ｔ值
２． ６４３
３． ８３１

Ｐ值
０． ０２６
０． ０１７

治疗前
９． ７６ ± ３． ４２
１０． １６ ± ２． ３５
０． ６３６
２． ２５１

治疗后
４． ８２ ± １． １５
３． ６３ ± ２． １１
２． ９３６
０． ０１１

ｔ值
２． ８３１
２． ８３２

Ｐ值
０． ０２２
０． ０２５

组别

表４ 两组患者Ａｎｇ － ２及ＣＲＰ水平比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ５１）
Ａｎｇ － ２（ｐｇ ／ ｍＬ） ＣＲＰ（ｍｇ ／ Ｌ）组别

对照组
观察组
ｔ值
Ｐ值

治疗１ ｄ
１ ７３３． ２９ ± １１３． ２５
１ ７８４． ９３ ± １７８． ２９

０． ２２８
０． ８７１

治疗７ ｄ
１ ２８５． ４１ ± １０９． ２７
９６９． ８２ ± ８８． ９３
１． ５９２
０． ０４１

ｔ值
２． ０２７
３． １９４

Ｐ值
０． ０３８
０． ０１１

治疗１ ｄ
１０３． ２８ ± １９． ８２
１１０． ０４ ± １１． ４９

０． ２９１
０． ６６８

治疗７ ｄ
４３． ２７ ± ８． １９
３９． ２８ ± ９． ７４
１． １２９
０． ０５７

ｔ值
１． ８８２
２． ５４３

Ｐ值
０． ０４１
０． ０２９

量，对促进人体肠道消化吸收和改善肠道微环境具有显
著效果。本研究中，与单用奥曲肽患者相比，联合益生菌
治疗后，患者的ＣＴ影像学指标及胃肠道功能等指标均
有显著改善，且在Ａｎｇ － ２及ＣＲＰ等炎症指标改善方面
也表现出明显优势。

Ａｎｇ为选择性作用于血管内皮的分泌型血管生长
因子，包括Ａｎｇ － １，Ａｎｇ － ２，Ａｎｇ － ３，Ａｎｇ － ４这４种亚
型。Ａｎｇ － １及Ａｎｇ － ２与机体的炎性反应及免疫功能密
切相关犤 １０ 犦。Ａｎｇ － ２由内皮细胞在损伤后活化释放，释放
后的Ａｎｇ － ２可与酪氨酸激酶受体２相结合并导致血
管内皮的分解。随着血管内皮细胞结构的破损，血管通
透性增高，同时进一步诱导血管退化，促使内皮细胞释
放更多血管生成因子和促炎细胞因子，从而造成恶性循
环犤 １１ 犦。目前，这一过程被认为是高危患者死亡的重要原
因犤 １２ 犦。在急性胰腺炎患者中同样也发现Ａｎｇ － ２呈高水
平表达，其升高水平与患者的预后呈显著负相关。
Ａｎｇ － ２对急性胰腺炎的预后具有重要的预测价值，且
优于ＡＰＡＣＨＥⅡ、Ｉｍｒｉｅ评分及相关炎症指标。本研究
中，观察组患者Ａｎｇ － ２水平在治疗后显著下降且优于
对照组，与同时期患者ＣＴ影像学及症状等指标相比具
有一致性，而同时期ＣＲＰ指标的变化则未见此差异，表
明Ａｎｇ － ２作为炎症指标在判断急性胰腺炎患者预后
方面优于ＣＲＰ等相关指标。

综上所述，奥曲肽联合益生菌可显著改善急性胰腺
炎患者影像学指标，并促进胃肠道功能恢复，同时能显
著降低Ａｎｇ － ２，ＣＲＰ等指标水平。但本研究受样本量不
足等客观因素限制，可能存在数据偏倚，相关药物的长
期影响及具体机制尚需进一步研究。
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