前列地尔治疗重症急性胰腺炎的临床观察
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摘要 目的：探讨前列地尔在重症急性胰腺炎（SAP）治疗中应用的效果。方法：121例SAP患者分为前列地尔治疗组58例和未使用前列地尔对照组63例，记录和监测入院第1、7、14天的APACHE- 1I评分、血清淀粉酶、肝功能、肾功能、CT严重程度指数得分，记录两组手术、死亡例数，以及入住ICU及住院天数。结果：两组患者治疗后APACHE-1I评分及淀粉酶均明显下降，但使用前列地尔的治疗组降低更为明显(P<0．05)；肝肾功能明显改善，感染指标下降等治疗组明显优于对照组(P<0．05)；CT严重程度指数得分前列地尔组两时间点均明显低于对照组(P<0．05)；外科行手术治疗，治疗组有4例，对照组6例，但无差异，2组患者各有3例死亡；治疗组患者ICU住院时间、住院天数较对照组均明显缩短(P<0．05)。结论：前列地尔用于治疗SAP能明显改善胰腺炎症状，及肝脏、肾脏功能，缩短ICU住院时间及平均住院天数。
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    重症急性胰腺炎(severe acute pancreatitis，SAP) 早期死亡病例中绝大多数与全身性炎症反应导致的多器官功能不全甚至衰竭有关，而前列地尔具有明确的改善微循环和保护细胞组织作用，既往已有作者将其应用于急性胰腺炎(AP)治疗，并取得一定疗效。我院于2010年9月至2014年9月使用前列地尔治疗SAP患者共58例，报道如下。
1、资料与方法
1、1一般资料 我院近4年收治的SAP患者121例，SAP诊断参照文献[1]标准综合判断（具备AP的临床表现和生化改变，且具备下列之一，局部并发症如胰腺坏死，假性囊肿，胰腺脓肿等，器官衰竭Ransan评分≥3分，APACHE-1I≥8分，CT分级为D、E级）。发病原因：胆道疾病79例(65.3％)、暴饮暴食19例(15.7％)、高脂血症11例(9.1％)、原因不明12例(9.9％)。按是否使用前列地尔分成：对照组（治疗中未使用前列地尔）63例，治疗组（治疗中使用前列地尔）58例，两组患者年龄、性别、APACHE-1I评分等无差异。

1、2 治疗方法患者发病48h内入院，治疗方法均给予禁食、胃肠减压、液体复苏（CVP控制在10-12cmH2O）、奥曲肽0.6mgQ12h抑制胰腺酶分泌、奥美拉唑40mgQ12h抑酸、乌司他丁1万U-1kg.d抗炎症反应、预防感染、肠内营养治疗等，部分胆道疾病患者行经内镜逆行胰胆管造影(ERCP)下取石术或鼻胆管引流术，腹腔明显积液者给予置管引流，严重肺损伤给予气管插管、机械通气治疗。治疗组患者入院后即给予前列地尔20ug静脉输注，1次／d，连续给药10天。

1、3观察指标
记录和监测入院第1、7、14天的APACHE- 1I评分、血清淀粉酶、血清谷丙转氨酶、血肌酐、CT（每周1次）严重程度指数得分、血降钙素原、血C-反应蛋白等；记录两组手术及死亡人数，入住ICU及住院天数等。
1、4 统计学处理
应用SPSS 13．0统计软件，计量资料以(x±S)表示，组间差异比较采用t检验及方差分析；计数资料采用x2检验，以P<0．05为差异
有统计学意义。
2、结果
两组患者入院时年龄、性别、APACHE-1I评分、CT严重程度指数得分、降钙素原、C-反应蛋白无差异，P>0．05；患者入院后动态抽血检查淀粉酶、肝功能、肾功能、降钙素原、C-反应蛋白，2组患者治疗后淀粉酶、降钙素原、C-反应蛋白、均有下降，肝肾功能改善，但使用前列地尔的治疗组下降程度明显优于对照组(P<0．05)；两组患者第7、14天进行APACHE- 1I评分、C-反应蛋白均有下降，经治疗后CT严重程度指数得分也明显降低，前列地尔组两时间点均明显低于对照组(P<0．05)；CT若确诊为坏死胰腺组织继发感染和/或腹腔间隔室综合征时需行外科手术治疗，治疗组有4例，对照组6例，但无差异，2组患者各有3例死亡，死亡率无显著差异，P>0．05；治疗组患者ICU住院时间9.4±0.9天较对照组11.1±1.2天明显缩短(P<0．05)，平均住院天数18.8±1.6天较对照组21.3±2.0天明显缩短(P<0．05)。
表1   患者入院第1、7、14天血清淀粉酶及肝、肾功能

	
	血清淀粉酶（U/L）
	血清谷丙转氨酶（U/L）
	血肌酐(umol/L)

	
	第1天
	第7天
	第14天
	第1天
	第7天
	第14天
	第1天
	第7天
	第14天

	对照组（63例）
	1316.9±10.7
	372.5±8.3△
	142.7±6.1△
	165．6±7.4
	102.5±7.7△
	79.7±9.2△
	170.5±7.4
	137.5±7.9△
	109.5±7.9△

	治疗组（58例）
	1342.5±9.5
	242.5±7.5△▼
	109.3±5.7△▼
	172.5±7.2
	80.3±6.9△▼
	62.9±8.7△▼
	169.9±7.8
	118.8±7.5△▼
	86.5±8.2△▼


· 与第1天比较，P<0．05；▼与对照组比较，P<0．05
表2  患者入院第1、7、14天APACHE- 1I评分、CT严重程度指数得分
	
	降钙素原（ng/ml）
	C-反应蛋白（mg/L）

	
	第1天
	第7天
	第14天
	第1天
	第7天
	第14天

	对照组（63例）
	0.93±0.22
	0.63±0.20
	0.51±0.18
	39.5±3.5
	26.5±3.2
	19.5±2.7

	治疗组（58例）
	0.94±0.21
	0.47±0.18*#
	0.41±0.11*#
	39.1±3.2
	17.1±2.2*#
	12.1±1.9*#


*与第1天比较，P<0．05；#与对照组比较，P<0．05
表3  患者入院第1、7、14天APACHE- 1I评分、CT严重程度指数得分
	
	APACHE- 1I评分
	CT严重程度指数得分

	
	第1天
	第7天
	第14天
	第1天
	第7天
	第14天

	对照组（63例）
	14．6±1.7
	11.5±1.5▲
	8.6±1.7▲
	8.4±0.5
	6.5±0.7▲
	4.4±0.6▲

	治疗组（58例）
	14.5±1.9
	9.1±1.3▲▽
	6.5±1.6▲▽
	8.3±0.6
	5.3±0.9▲▽
	3.0±0.5▲▽


▲与第1天比较，P<0．05；▽与对照组比较，P<0．05
3、讨论
急性胰腺炎（AP）是由胰腺及其周围组织被胰腺分泌的消化酶自身消化引起的化学性炎症，激肽酶使血中激肽原转为血清激肽和缓激肽，导致血管扩张及血管通透性增加，引起微循环障碍，并贯穿疾病发展的全过程。研究表明[2]胰腺微循环障碍被认为既是胰腺炎的始动因素，使机体产生和释放细胞因子及炎性介质，进入血液循环，进一步激活体内白细胞，形成全身性炎性反应，最终造成细胞器官缺血，加重胰腺组织本身的损伤，而且引起全身多器官功能不全，既往治疗SAP主要是禁食、胃肠减压、液体复苏、抑酶、抑酸、抗炎、预防感染、空肠管肠内营养治疗等，需要时行ERCP、腹腔置管引流、血液净化滤过、手术引流等积极对症支持治疗。前列腺素是一族在体内广泛分布，具有广泛生物活性、强扩张血管药物，可以使血管平滑肌扩张，改善胰腺等内脏器官有效微循环，维持胰循环，稳定溶酶体膜，抑制胰酶的释放，抑制血小板聚集，防止血栓形成[3、4]。前列地尔，又名前列腺素E1，是天然前列腺素(Prost,ajglandintun．PG)类物质中的一种[5]，我们将前列地尔应用于治疗SAP患者中，以观察其临床有效性和安全性。研究结果显示，通过使用前列地尔治疗后，患者淀粉酶下降明显，肝肾功能均有改善，感染指标的控制明显优于未使用前列地尔组,同与张宪华[5]等研究结果；治疗后第7、14天进行APACHE- 1I评分、CT严重程度指数得分也明显低于对照组，表明治疗效果显著；治疗组患者ICU住院时间、平均住院天数明显缩短，与以往研究结果[4、7、8]一致。
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