早期肠内途径液体复苏对重症急性胰腺炎患者的临床疗效
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摘要
目的：分析我院早期肠内途径液体复苏对急性重症胰腺炎（Severe acute pancreatitis，SAP）患者临床疗效。
方法：回顾性分析2013年1月至2015年6月我院的95例早期SAP（BISAP评分>2）的临床资料，根据入院后24h内液体复苏途径将患者分成鼻肠管肠内途径复苏组（A组）与常规静脉途径复苏组(B组)。观察新器官衰竭发生率，病死率，并发症、住院时间以及不良反应。
结果：A组3例患者因腹胀不耐受，予以剔除,余下92例患者均无严重电解质异常发生。两组患者在复苏前病情重症评分、HCT，腹内压等均无统计学差异。两组间HCT及腹内压变化，腹痛缓解及肠鸣音恢复时间均无统计学差异。A组早期肠内营养开始于2.5±4.3 天，明显早于B组5.92±6.4 (P＜0.05)。Marshall评分为器官衰竭(Marshall评分)标准，治疗8天A组新发器官衰竭6例（17.1%），B组新发器官衰竭20例(35.1%)（P＜0.05）。器官衰竭呈现持续性(＞36 h)A组12例(34.3%)，B组29例（50.9%）（P＜0.05）。胰腺感染或脓肿A组发生率为11.4%，显著低于B组19.3%（P＜0.05）。继续ICU监护A组13例（34.3%），显著低于B组32例（56.1%）（P＜0.05）。
结论：早期重症急性胰腺炎患者，鼻肠管肠内途径容量复苏是可行的，有利于早期肠内营养，降低并发症。
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The enteral route using naso-jejunal fluid resuscitation in predicted severe acute pancreatitis

Aim: To confirm feasibility of naso-jejunal (NJ) fluid resuscitation using oral hydration solution (ORS) and compare its efficacy with intravenous (IV) fluid resuscitation using Ringer Lactate in predicted SAP.
Methods: We retrospectively analyzed the clinical data of 95 cases of patients with early severe acute pancreatitis (BISAP score > 2) between January 2013 and June 2015 in our hospital。All patients of predicted SAP without significant comorbidities were randomized to IV group (RL infusion at same rate) or NJ group (ORS: 20 ml/kg for first hour and then 3 ml/kg/hour). The groups were compared persistent organ failure, mortality, complication and the length of hospital stays.
Results: Ninety-five patients were assessed and after exclusion, Ninety-two patients were randomised to either NJ (35 patients) or IV group (57). The demographic and baseline clinical profile of both groups including BISAP score, intra-abdominal pressure, blood urea nitrogen and haematocrit were similar. NJ resuscitation had to be stopped in three patients because of abdominal discomfort and distension. The change in intra abdominal pressure and haematocrit after 48 hours of hydration was comparable in both groups. New onset organ failure developed in 17.1% (6 of 35) of patients in the NJ group compared with 35.1% (20 of 57)of in the IV group (P＜0.05). The persistent organ failure developed in 34.3% (12 of 35) of patients in the NJ group compared with 50.9% (29 of 57) of in the IV group (P＜0.05).
Conclusion: NJ fluid resuscitation is feasible, safe and effective in a select group of patients with predicted SAP.
Keywords：Severe acute pancreatitis; Organ failure; Complication，oral rehydration solution.
急性重症胰腺炎（Severe acute pancreatitis，SAP）早期易出现毛细血管渗漏综合症，第三间隙液体的渗出和积聚，使机体液体异常分布进而导致血流动力学不稳状态1[]
，出现心率加快、尿量减少、甚至血压下降等低血容量休克的表现。早期液体复苏可以显著改善SAP早期液体分布异常及血流动力学不稳状态，降低血清炎症细胞因子，明显改善SAP的临床预后，降低死亡率
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。本研究以我院的95 例SAP患者为研究对象，探讨不同液体复苏途径对SAP患者临床疗效的影响。
1. 资料与方法

1.1. 一般资料
回顾性分析2013年1月至2015年6月我院95 例SAP患者的临床资料，均符合1992年亚特兰大标准5[]
，即急性胰腺炎具有下列之一者：局部并发症(胰腺坏死、胰腺感染、脓肿)；器官衰竭；Ranson标准≥3分，BISAP评分体系(bedside index for severity in AP，BISAP)≥26[]
。研究对象的选择及纳入和排除标准：急性重症胰腺炎患者；发病72 h以内； 18岁≦年龄≦70岁；签署知情同意书。排除和剔除标准：既往史有严重肾功能不全病史，严重心功能不全病史，严重精神障碍，多器官功能衰竭濒危患者，已知妊娠或哺乳期女性等。
1.2. 研究方法
根据入院后24h内液体复苏途径将患者分成鼻肠管肠内补液复苏组(A组)与常规静脉复苏组（B组）。两组患者均参照文献实施治疗，A组：入院后置螺旋型鼻肠管，X光确认通过，WHO口服补液盐溶液初始20 ml/kg，3 ml/kg/h鼻肠管持续滴注。WHO口服补液盐溶液渗透浓度245mmol/L，包含75 mmol/L钠, 65氯, 75 mmol/L糖, 20 mmol/L钾，10 mmol/L柠檬酸盐。B组：20 ml/kg乳酸林格氏液输注30min，然后3 ml/kg/h持续静脉补液。乳酸林格氏液含有钠130 mmol/L, 氯109 mmol/L, 乳酸盐28 mmol/L,钾4 mmol/L, 钙1.5 mmol/L，渗透压浓度273 mmmol/L。 2组均行中心静脉置管检测中心静脉压(central venous pressure, CVP)，导尿管检测腹内压（intra-abdominal pressure, IAP），监测血尿素氮及血电解质。
液体复苏目标：维持CVP 8-12 mmHg，心率<120次／min，平均动脉压> 65 mm Hg，尿量> 0.5 ml/kg/hr，红细胞比容≤0.35。复苏液体根据患者血流动力学及查体调整。每4-6h评估液体复苏情况（过量或不足），调整复苏量。A组初次评估复苏达到目标者，予以1.5 ml/kg/hr 持续48 h，每4-6h检测电解质；对于不能耐受鼻肠管复苏者以及初次评估未达到目标指标，以20 ml/kg乳酸林格氏液30min，持续3 ml/kg/hr滴注，予以剔除。液体复苏的同时给予胃肠减压、抑酸、必要时抗感染等基础治疗，根据患者病情决定是否行血液净化治疗。
1.3. 临床观察指标
主要观察指标:治疗后Marshall评分7[]
和新发生器官衰竭。次要评价指标:病死率，并发症发生率、胰腺坏死，腹内压，开腹手术率，平均住院时间以及不良反应。
1.4. 统计分析
应用SPSS 13.0 统计学软件对实验结果进行统计分析，计量资料使用t检验，计数资料的组间比较采用x2检验，P＜0.05为差异具有统计学意义。
2. 结果
2.1. 病例基线特征

A组3例患者因腹胀不耐受，未能完成鼻肠管补液复苏，改为静脉补液复苏，予以剔除，其余病例初次评估均达到复苏目，均无严重电解质异常发生。A组35例，男21例，女14例，平均年龄46.3±8.6岁；其中胆源性13例，高脂饮食性14例，酒精性8例。B组57例，男35例，女22例，平均47.4±10岁；其中胆源性25例，高脂饮食性12例，酒精性18例，原因不明2例。两组患者在年龄、性别、病情重症评分等方面差异无统计学意义（P ＞ 0.05），液体复苏前红细胞比容(hematocrit，HCT)，血尿素氮，腹内压均无统计学差异，两组间研究基线具有可比性(表-1)。
表-1各组病例一般临床特征
	项目
	A组（n=35）
	B组(n=57)
	P

	性别(male/female)
	21/14
	35/22
	P＞0.05

	年龄（years）
	46.3±8.6
	47.4±10
	P＞0.05

	发病时间（hour）
	40.7±15
	38.6±14.6
	P＞0.05

	诱因：
	
	
	P＞0.05

	胆道疾病
	13
	25
	

	饮酒
	8
	18
	

	高脂暴食
	14
	12
	

	不定因素
	0
	2
	

	HCT
	40.2 ± 6.8 and, 
	38.3 ± 6.6
	P＞0.05

	血尿素氮
	16.9 ± 6.7
	21.4 ± 17.6
	P＞0.05

	腹内压(cm H2O)
	14.6 ± 4.8
	14.8 ± 5.5
	P＞0.05

	重症评分：
	
	
	

	Ranson评分（分）
	4.6±1.5
	4.8±1.8
	P＞0.05

	Ranson评分≥3′
	31（88.6%）
	50（7.8%）
	P＞0.05 

	BISAP评分（分）
	2.3±0.6
	2.3±0.8
	P＞0.05

	BISAP评分≥2′
	33（94.3%）
	51（89.4%）
	P＞0.05

	Marshall评分（分）
	3.5±1.8
	3.7±2.4
	P＞0.05


2.2. 治疗经过
    第一个24h补液量：A组补液4664±710ml，B组补液为4782±489ml;第2个24h补液量：A组为3576±491ml, B组为3692±320ml，差异均无统计学意义。HCT及腹内压变化均无统计学差异。A组患者经过1.8±1.3天腹痛缓解，B组患者腹痛缓解需要1.5±1.1天；肠鸣音恢复时间A组为1.8±1.1天；B组为1.42±1.01天,P＞0.05。A组早期肠内营养开始于2.5±4.27 天，明显早于B组5.92±6.35 (P＜0.05)(表2)。
表-2 治疗情况
	
	A组(n=35)
	B组（n=57）
	P值

	第一个24h补液量(ml)
	4664±710 
	4782±489
	P＞0.05

	第二个24h补液量(ml)
	3576±491
	3692±320
	P＞0.05

	早期肠内营养(days)
	2.5±4.3
	5.9±6.4
	P＜0.05

	HCT变化
	6.2±4.6
	4.6±3.1
	P＞0.05

	疼痛缓解(days)
	1.8±1.3
	1.5±1.1
	P＞0.05

	恢复肠鸣音(days)
	1.8±1.1
	1.42±1.01
	P＞0.05

	腹内压变化(cm H2O)
	2.8±6
	2.3±4.4
	P＞0.05


2.3. 并发症及治疗结局指标
以Marshall评分为器官衰竭标准，治疗8天新发器官衰竭A组6例（17.1%），B组20例(35.1%)（P＜0.05）。新发生器官衰竭多见于呼吸系统及循环系统。器官衰竭呈现持续性(＞36 h)A组12例(34.3%)，B组29例（50.9%）（P＜0.05）。余并发症及治疗结局详见表3。
表3.并发症及治疗结局指标

	
	A组(n=35)
	B组（n=57）
	P值

	新发生器官衰竭
	6（17.1%）
	20(35.1%)
	P＜0.05

	持续性器官衰竭
	12(34.3%)
	29（50.9%）
	P＜0.05

	腹腔局限性积液
	32(91.4%)
	53(92.3%)
	P＞0.05

	胰腺感染或脓肿
	4(11.4%)
	11（19.3%）
	P＜0.05

	置管引流
	9(25.7%)
	14(24.6%)
	P＞0.05

	手术
	2（5.7%）
	6(10.5%)
	P＞0.05

	病死率
	0
	2(3.5%)
	P＞0.05

	住院时间
	19.6±9.7
	23±21.1
	P＞0.05

	ICU监护（%）
	13（34.3%）
	32（56.1%）
	P＜0.05


3. 讨论
改善微循环、保护组织损伤是治疗SAP的重要手段4[]
。早期液体复苏可以显著改善SAP液体分布异常及血流动力学不稳状态，降低血清炎症细胞因子，明显改善其临床预后
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。静脉补液复苏是快速纠正血容量不足的常规方法。然而，SAP患者快速静脉途径液体复苏明显增加心、肺容量负荷，极易导致肺损伤及心脏功能不全10[]
。最近研究显示，静脉补液复苏与口服补液复苏针对保护肾脏损伤及救助脱水状态具有相同临床疗效
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。本研究证实早期急性胰腺炎患者鼻肠管肠内途径补液复苏与静脉途径复苏具有相似的液体复苏疗效，两组患者病死率相当。
肠内途径容量复苏的有效性仍有争议，需警惕大容量灌注导致肠麻痹，内脏循环减少，肠吸收机制受损，导致麻痹性肠梗阻可能13[]
。本组病例仅有3例以为明显腹胀不适而终止鼻肠管肠内补液，余下35例均可耐受肠内高达24小时大约4L的溶液；与静脉复苏组相比，腹内压变化以及腹痛患者时间均无统计学差异。这提示SAP早期肠道液体吸收机制完好，大容量液体输注能够快速吸收。此外，鼻肠管肠内复苏有利于早起肠内营养。本组病例液体复苏48小时后可耐受患者均行早期肠内营养。早期肠内营养有助于增强肠道屏障，降低菌群移位及感染，以及多器官衰竭和手术干预率14[]
。本研究结果显示两组患者胰腺坏死常见，胰腺感染或脓肿A组发生率显著低于B组，这提示鼻肠管肠内途径容量复苏可能有助于保护肠道屏障，降低肠道菌群移位及相应的继发感染发生率。
4. 结论
早期重症急性胰腺炎患者置鼻肠管肠内途径容量复苏是可行的，有利于早期肠内营养，降低官衰竭新发生率及持续器官衰竭发生率。
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