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乌司他丁对全身炎症反应综合征的治疗作用 

邵义明 张 良清 邓烈华 姚华国 

【摘要】 目的 探讨乌司他丁在阻断全身炎症反应综合征(SIRS)向多器官功能障碍综合征(MODS) 

发展中的作用及其机制。方法 6O例符合 SIRS诊断标准 3项以上的患者随机分为试验组( 一30)和对照组 

( 一30)，并选取 15名正常体检者作为正常组。试验组接受常规抗感染治疗，对照组在试验组用药基础上静脉 

注射乌司他丁 100 kU，8 h 1次，连用 5 d。常规监测患者心率(HR)、呼吸频率(RR)、体温(T)、白细胞计数 

(WBC)、SIRS症状改善时间和病死率；并于治疗前和治疗后 5 d抽取静脉血检测血清白细胞介素一6(II 一6)、 

IL一1O、肿瘤坏死因子一a(TNF—a)、C反应蛋白(CRP)水平。正常组于体检时抽血检测的结果作为正常对照。 

结果 试验组T、RR、HR及 WBC治疗后改善情况均明显优于对照组(P<O．05或 P<O．01)。SIRS患者入院 

时炎性细胞因子水平均明显高于正常组(P均<O．01)；两组患者治疗后 5 d的CRP、IL一6和 TNF—a水平均 

较治疗前明显下降(P<O．05或 P<O．01)，但试验组下降较对照组更为明显。试验组治疗后 5 d的IL一1O较 

治疗前上升，治疗前后自身对照差异有显著性 (P<O．01)；对照组治疗后 5 d的 IL一1O水平与治疗前比较差 

异无显著性(P>0．05)。另外，试验组患者治疗后 SIRS炎性指标超过 3 d无明显改善者明显少于对照组 

(P<O．01)，转为 MODS者较对照组明显减少(10．00 比36．67 ，P<0．05)，病死率也明显减少(3．33 比 

2O．O0 ，P<O．05)。结论 乌司他丁可能通过上调抗炎因子和下调促炎因子，调控机体炎症反应过程，从而 

阻断 sIRs向M0Ds的发展。 
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Clinical study on effects of ulinastatin on patients with systemic inflammatory response syndrome SHAo 

Yi—ming，ZHANG Liang—qing，DENG Lie—hua，YAO Hua—guo．Department of Intensive Care Unit． 

Affiliated Hospital of Guangdong Medical College，Zhanjiang 524 001，Guangdong，China 

[Abstract] Objective To evaluate the value of ulinastatin in hindering systemic inflammatory response 

syndrome (SIRS)to proceed to multiple organ dysfunction syndrome (M ODS)．M ethods Sixty patients 

were randomly divided into routine treatment group ( 一 30)and ulinastatin treatment group ( 一 30)．Both 

groups were given routine treatment， while the patients of the ulinastatin treatment group were given 

ulinastatin (100 kU intraveneusly drip， once every 8 hours， and continued for 5 days) in addition． 

Additionally， 1 5 healthy persons were enrolled as normal control group． Temperature (T )，heart rate 

(HR)。respiration rate (RR)and white blood cell(WBC)count were observed everyday．The duration of 

SIRS，the number of organ dysfunction，and mortality were also compared．Serum C reactive protein(CRP)， 

tumor necrosis factor—a(TNF—a)，interleukin一6(IL 一6)and IL一10 levels were measured before treatment 

and 5 days after in ulinastatin treatment group，routine treatment group，and in normal control group at the 

time of health examination．Results All of the SIRS markers were not different both in ulinastatin group 

and routine treatment group before treatment．T，RR，HR and WBC were reduced significantly after 3 days 

in ulinastatin group(P< O．05 or P< O．01)，but HR was not lowered significantly after 5 days and WBC after 

7 days of treatment in regular treatment group (P< O．05 or P< 0．01)． All of the cytokines in ulinastatin 

treatment group and routine treatment group were higher than normal control group before treatment．Serum 

CRP，TNF —a and IL 一 6 levels were reduced significantly after 5 days of treatment in both ulinastatin 

treatment group and routine treatment group(P< O．O1)，but in ulinastatin treatment group the reduction was 

faster than routine treatment group(both P< 0．01)．IL 一10 level was elevated significantly after treatment in 

ulinastatin treatment group(P < O．O1)，but it showed no significant change in routine treatment group 

(P>O．O5)．The number of patients with duration of SIRS longer than 3 days were fewer and the incidence of 

MODS was lower in ulinastatin treatment group than those in routine treatment group(1O．OO vs．36．67 ， 

P< O．O5)，and the fatality rate was reduced significantly with ulinastatin(3．33 vs． 20．O0 ，P< 0．05)． 

Conclusion Ulinastatin significantly improves the inflammatory symptom and signs of SIRS，such as T 

HR，RR，and W BC，inhibits the production of inflammatory cytokines，and enhance the anti—inflammatorv 

cytokines in the treatment of SIRS．It can effectively prevent SIRS to proceed to M ODS． 

【Key words] ulinastatin； systemic inflammatory response syndrome； C reactive protein； tumor 

necrosis factor： interleukin 
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全身炎症反应综合征(systemic inflammatory 

response syndrome，SIRS)是指各种感染或非感染 

性的因素作用于机体，引起各种炎症介质过量释放 

和炎症细胞过度激活而产生的一种病理生理状态， 

最终可导致多器官功能障碍综合征(multiple organ 

dysfunction syndrome，MoDs)。如何调控机体的炎 

症反应，及时、有效地阻断这一途径，是危重病患者 

治疗成功的关键环节。 。蛋白水解酶抑制剂乌司他 

丁(ulinastatin，UTI)作为良好的免疫调节剂已广泛 

应用于临床治疗急性胰腺炎、重症胆管炎等，并取得 

了显著的疗效。 。但将其广泛用于SIRS患者的治 

疗，国内外均未见相关报道。本研究拟探讨将 UTI 

用于重症监护治疗病房(ICU)内SIRS患者的治疗 

效果，报告如下。 

1 对象与方法 

1．1 研究对象 

1．1．1 病例：符合SIRS诊断标准“ 中3项以上、入 

住 1CU的危重患者 6O例，其中男 39例，女 21例； 

年龄 23～81岁，平均(43．3±9．2)岁。原发疾病：全 

身感染 36例(其中呼吸道感染 26例，败血症 5例， 

胆道感染 4例，泌尿系感染 1例)，多发外伤 9例，外 

科术后 8例，中毒 2例，低血容量性休克 2例，急性 

胰腺炎 3例。MODS诊断参考 1995庐山全国危重 

病学术会议标准鸥 。对 6O例患者采用均衡设计随机 

数字表法分为试验组和对照组，各 3O例。 

1．1．2 正常组：另选 15例正常体检者作为正常组， 

其中男 9例，女 6例；年龄 26～58岁，平均(45．2± 

5．7)岁。 

1．1．3 3组对象的性别、年龄、体重、身高等差异均 

无显著性(P均>O．05)，具有可比性。 

1．2 治疗方法：对照组接受常规性抗 SIRS治疗， 

包括根据痰培养药敏试验结果选用敏感抗生素， 

125．52～167．36 kJ／kg营养支持，补充各种维生 

素，维持水、电解质及酸碱平衡，治疗原发病等，并根 

据病情进行相应器官功能支持治疗。试验组在对照 
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组治疗基础上静脉注射 UTI 100 kU 加生理盐水 

1O ml，8 h 1次，连用 5 d。治疗用 UTI由广东天普 

生化医药股份有限公司生产。 

1．3 观察指标：常规监测患者的心率(HR)、呼吸频 

率(RR)、体温(T)、白细胞计数(WBC)、SIRS症状 

改善时间及 MODS发生情况等，并于治疗前和治疗 

后 5 d各抽静脉血 5 ml，注入含质量分数为2％的乙 

二胺四乙酸二钠(EDTA·Na )试管中，3 000 r／min 

离心 30 min，分离血清，于一7O℃冰箱保存，检测血 

清白细胞介素一6(IL一6)、IL一10、肿瘤坏死因子一a 

(TNF—a)和 C反应蛋白(CRP)水平，检测用试剂 

盒由深圳晶美生物工程有限公司提供，操作严格按 

试剂盒说明书进行。CRP检测采用免疫浊度法，使 

用CT一7200型全自动分析仪测定；IL一6、IL一10、 

TNF—a的检测采用双抗体夹心酶联免疫吸附法 

(ELISA)测定。 

1．4 统计学分析：采用 SASV8．2统计软件包对所 

得数据进行统计分析。计数资料采用X。检验；计量 

资料以均数±标准差( ±s)表示，分别采用配对t检 

验和方差分析；P<O．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 两组患者在疾病种类、抗生素及其他治疗药物 

使用、SIRS诊断标准符合项目、急性生理学与慢性 

健康状况评分系统 Ⅱ(APACHEⅡ)的评分上差异 

均无显著性(P均>0．05)；治疗前所有炎性指标差 

异也均无显著性(P均>O．05)，有可比性。 

2．2 全身炎症反应指标的变化(表 1)：试验组治疗 

后 3 d患者 T、RR、HR均较治疗前有明显改善 

(P均d0．01)；而对照组治疗后 5 d患者 T、HR、 

RR才有明显下降(P<O．05或 P％0．01)。试验组 

治疗后 5 d WBC明显下降(P<O．01)；而对照组治 

疗后7 d WBC才有明显下降(P<O．01)。试验组 RR 

下降较对照组明显加快，治疗后 3 d两组间比较差 

异有显著性(P<O．01)。 

2．3 炎性细胞因子的变化(表2)：SIRS患者入院 

表 1 两组患者治疗前后 T、RR、HR和 WBC变化( 土s) 

Table 1 Changes of T，RR，HR and WBC before and after treatment in two groups(x---l-s) 

注：与本组治疗前比较：’P<o．05，一P<o．Ol；与对照组相应时间点比较： P<o．05，AAp~0．01 
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时炎性因子水平明显高于正常组(P均<0．O1)，且 

两治疗组间差异无显著性 (P均>O．05)。两组治疗 

后5 d血浆CRP、II 一6和 TNF—a水平较治疗前均 

明显下降(P均<0．05)，但试验组较对照组下降 

更为明显(P 均< 0．01)；试验 组 治疗 后 5 d血 浆 

IL一1o水平较治疗前显著上升(P<0．01)，而对照 

组治疗前后差异无显著性 。 

表 2 3组治疗前后 CRP、TNF—a、IL一6和 

IL一1O的变化( ±s) 

Table 2 Changes of CRP·TNF —a·IL 一6 and IL 一10 

before and after treatment in three groups( ±s) 

注：与本组治疗前 比较 ： P<0．05，一 P<0．0i；与对照组同指 

标比较：▲ P<O．01；与正常组各对应值 比较 ：AAp~0．01 

2．4 其他(表 3)：试验组治疗后 SIRS炎性指标改 

善时间明显短于对照组(P<0．01)，且 MoDS发生 

率及病死率也较对照组显著降低(P均d0．05)。 

表 3 两组患者 SIRS症状改善情况、 

MODS发生率及病死率比较 

Table 3 Comparison of improvement of SIRS syndromes． 

occurrence rate of MODS and mortality 例( ) 

3 讨 论 

目前普遍认为 SIRS与 MODS存在密切的联 

系，当机体受到各种严重感染、创伤、烧伤、休克、胰 

腺炎及再灌注损伤等感染或非感染性因素刺激时， 

血管内皮细胞、中性粒细胞激活并释放大量的炎症 

介质，作用于全身重要器官，诱发SIRS。这与本研究 

中所观察到的SIRS患者 IL一6、TNF—a、IL一10、 

CRP均明显高于正常对照组结果一致。此时炎症如 

果不及时控制，极易失控，这种失控的全身炎症反应 

一 旦触发，即使启动因素已消除或减弱，反应仍可继 

续，最终发展为 MODS，而后者是导致 ICU 内患者 

死亡的主要原因，并因此成为 SIRS向 MODS发展 

的转折点。及时控制SIRS是这些患者治疗成败的 

关键 ，并成为近年来普遍关注的焦点。 

uTI是一种广谱的蛋白水解酶抑制剂，具有抗 

炎、减少细胞与组织损伤、改善微循环与组织灌注等 

作用，最早被应用于临床治疗急性胰腺炎，近年来又 

被广泛应用于体外循环、急性肺损伤等的治疗，均取 

得了良好疗效 。本研究中将其应用于SIRS患者 

的临床治疗，结果发现，uTI能有效调控 SIRS患者 

血浆 CRP、TNF—a、IL一6和 II 一1o水平，试验组 

在使用 uTI治疗后 5 d血浆 CRP、TNF—a、IL一6 

较治疗前明显下降，而 IL一1o显著升高，SIRS患者 

症状改善明显，MODS的发生率明显下降，疗效明 

显优于对照组 。表明 UTI可能通过上调抗炎因子和 

下调促炎因子，从而在调控机体炎症反应过程中较 

早地阻断SIRS向MODS的发展，在降低MODS的 

发生率中发挥重要作用。 
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