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"摘要#

!

目的
!

研究血浆胰高血糖素样肽
.1

"

[̂ U.1

$水平对严重脓毒症及脓毒性休克患者肠道功能及预

后的评估价值%方法
!

选取
1%$2

年
$1

月至
1%$-

年
$%

月在该院
ZTN

住院的严重脓毒症及脓毒性休克患者
)%

例作为脓毒症组!检测入院
$1E

的
[̂ U.1

水平%同时选取在该院体检的健康人
1(

例作为对照组!检测其

[̂ U.1

水平!比较脓毒症组与对照组的
[̂ U.1

水平是否存在差异%将脓毒症患者分为急性胃肠损伤"

=[Z

$

$

&

=[Z

%

&

=[Z

&

组及
=[Z

'

组!依据预后分为存活组与死亡组!分别比较分析不同
=[Z

分级及不同预后患者

的血浆
[̂ U.1

水平%结果
!

脓毒症组的
[̂ U.1

水平明显低于对照组!差异有统计学意义"

#

$

%&%2

$%不同

=[Z

分级的脓毒症患者
[̂ U.1

水平的差异有统计学意义"

#

$

%&%2

$!

b",H?CC",#

比较显示!

=[Z

$

&

=[Z

%

组

比较!

[̂ U.1

水平差异无统计学意义"

#

%

%&%2

$!

=[Z

&

&

=[Z

'

组比较!

[̂ U.1

水平差异无统计学意义"

#

%

%&%2

$!其他组之间的差异均有统计学意义"

#

$

%&%2

$%相关分析显示
=[Z

分级与
[̂ U.1

水平呈负相关关系

"
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$%生存组
[̂ U.1

水平与死亡组比较!差异无统计学意义"

#

%

%&%2

$%结论
!

脓毒症患者

[̂ U.1

水平下降!

[̂ U.1

水平能够用于评价严重脓毒症及脓毒性休克患者的肠道功能#但目前尚未发现
[̂ U.1

水平与脓毒症预后有关%
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脓毒症$

+?

A

+#+

&是指明确或可疑的感染引起的全

身炎症反应综合征$

+

K

+D?L#F#,HBGLLGD"C

K

C?+

A

",+?

+

K

,!C"L?

#

6Z<6

&#诱发多器官功能障碍综合征$

LIB.

D#

A

B?"C

J

G,!

K

+HI,FD#",+

K

,!C"L?

#

4576

&#是感染*

休克*创伤等疾病的严重并发症之一#是危重症患者

死亡的主要原因)随着人口的老龄化*抗菌药物耐药

性增加*肿瘤发病率上升及侵入性医疗手段的增加#

脓毒症的发病率在不断上升#每年全球新增数百万脓

毒症患者#其中超过
$

"

0

的患者死亡'

$

(

)脓毒症常并

发肠功能衰竭#肠道黏膜屏障遭受破坏#通透性增加#

肠道微生物及毒素移位#诱发加重
6Z<6

#肠功能衰竭

与脓毒症互为因果#陷入恶性循环'

1

(

)胰高血糖素样

肽
.1

$

J

BIFG

J

",.B#f?

A

?

A

D#!?.1

#

[̂ U.1

&是一种肠道特

异性生长因子#可通过多方面因素促进损伤肠上皮的

恢复#在肠道修复中发挥重要的生理作用)那么#并

发肠道损伤的脓毒症患者#是否存在
[̂ U.1

的表达下

降#

[̂ U.1

水平与脓毒症胃肠道功能损伤程度是否有

关#与脓毒症的预后又是否有关+ 笔者做了下列研

究#探讨血浆
[̂ U.1

水平评估严重脓毒症和脓毒性休

克患者肠道功能及预后的价值)

>

!

资料与方法

>&>

!

一般资料
!

选取
1%$2

年
$1

月至
1%$-

年
$%

月

入住铜陵市人民医院
ZTN

的
)%

例患者作为脓毒症

组#根据中国严重脓毒症"脓毒性休克治疗指南

$

1%$0

&的诊断标准#确诊为严重脓毒症及脓毒性休

克)同时选取铜陵市人民医院体检中心健康体检人

员
1(

例作为对照组)排除标准!$

$

&入住
ZTN

时间小

于
'!

%$

1

&急性或慢性肾功能不全病史%$

'

&慢性肠道

疾病及肠道肿瘤史)

>&?

!

分组方法
!

$

$

&评估脓毒症患者的急性胃肠损

伤$

=[Z

&分级#根据
=[Z

分级将脓毒症患者分为
=[Z

$

*

=[Z

%

*

=[Z

&

组及
=[Z

'

组%$

1

&根据患者入院

$0!

最终预后将脓毒症患者分为生存组与死亡组)

>&@

!

观察指标
!

记录
ZTN

患者的一般临床资料#包

括性别*年龄*诊断及基础疾病#评估
=[Z

分级#并随

访入住后
$0!

的生存情况#患者入院后均按照脓毒症

治疗规范进行积极治疗#在入院
$1E

取
1L̂

静脉血

用酶联免疫吸附法测定
[̂ U.1

)记录体检人员的临

床资料#包括性别*年龄及基础疾病#抽取
1L̂

空腹

静脉血用于测定
[̂ U.1

#并登记患者的肌酐情况以排

除有肾脏疾病者)

>&A

!

检测方法
!

在酶标包被板每孔中先加入样品稀

释液
0%

(

^

#再加入待测样品
$%

(

^

#将包被板充分混

匀后置
'-h

温箱孵育
'%L#,

)用洗涤液将反应板充

分洗涤
2

次#每次
'%+

#每孔加满洗涤液#甩干并置于

吸水纸上轻拍#将孔内液体拍干)每孔加入酶标试剂

2%

(

^

#充分混匀后置
'-h

温箱孵育
'%L#,

)再次洗

板后每孔先加显色剂
=2%

(

^

#再加显色剂
b2%

(

^

#

充分混匀后置
'-h

避光反应
$2L#,

)每孔加入
2%

(

^

终止液混匀#

$2L#,

内用酶标仪在
02%,L

处测吸

光度$

.

&值)根据标准样品绘制的标准曲线计算样品

的实际浓度)

>&G

!

统计学处理
!

采用
6U66$(&%

软件进行统计分

析#计 量 资 料 以
H:"

或 中 位 数 或 四分 位 间 距

'

>

$

7

2

W7

-

(表示#两组定量资料比较采用
;

检验或

4G,,.YE#D,?

K

2

检验%多组定量资料间比较采用

\CI+fGB.YGBB#+/

检验#组间比较采用
b",H?CC",#

法%定性资料间比较采用
!

1 检 验%相 关 性 采 用

6

A

?GCLG,

等级相关分析%以
#

$

%&%2

为差异有统计

学意义)

?

!

结
!!

果

?&>

!

两组年龄*性别*

[̂ U.1

水平比较
!

脓毒症组与

对照组相比#性别及年龄之间的差异无统计学意义

$

#

%

%&%2

&#脓毒症组的
[̂ U.1

水平与对照组相比明

显下降#差异有统计学意义$

#

$

%&%2

&#见表
$

)

表
$

!!

脓毒症组与对照组的比较

组别
*

年龄

$

H:"

#岁&

性别$男"女&

[̂ U.1

'

>

$

7

2

W7

-

#

,

J

"

L̂

(

脓毒症组
)% )/&-':$'&'( '1

"

1/ -'$&0%

$

'%2&12

&

对照组
1( )0&(-:)&'( $0

"

$2 /-22&0%

$

$('/&/%

&

;

"

!

1

"

2 $&/% %&1% $-0%&%%

# %&%/ %&)) %&%%

?&?

!

不同
=[Z

分级脓毒症患者年龄*性别*

[̂ U.1

水平比较
!

不同
=[Z

分级之间性别*年龄的差异无统

计学意义$

#

%

%&%2

&#

[̂ U.1

水平的差异有统计学意

义$

#

$

%&%2

&#见表
1

%

=[Z

$

*

=[Z

%

组比较#

[̂ U.1

水平差异无统计学意义$

#

%

%&%2

&#

=[Z

&

*

=[Z

'

组

比较#

[̂ U.1

水平差异无统计学意义$

#

%

%&%2

&#

[̂ U.1

水平在其他组之间的差异均有统计学意义

$

#

$

%&%2

&#见表
'

)

?&@

!

=[Z

分级与
[̂ U.1

水平的相关性
!

6

A

?GCLG,

等级相关分析显示#

=[Z

分级与
[̂ U.1

水平$

=;

W%&/-

#

#;%&%%

&存在负相关关系)

表
1

!!

依据
=[Z

分级的分组比较

组别
*

年龄

$

H:"

#岁&

性别

$男"女&

[̂ U.1

'

>

$
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2
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#

AJ
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(

=[Z

$
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表
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=[Z

分级的两两比较

$

Z

&

=[Z

分级 $

P

&

=[Z

分级
年龄

$

#

&

性别

$

#

&

[̂ U.1

$

#

&

=[Z

$

级
=[Z

%

级
%&$%

%

%&%2 %&$-

=[Z

&

级
%&1%

%

%&%2 %&%%

=[Z

'

级
%&-$

%

%&%2 %&%%

=[Z

%

级
=[Z

&

级
%&-0

%

%&%2 %&%$

=[Z

'

级
%&%0

%

%&%2 %&%%

=[Z

&

级
=[Z

'

级
%&$%

%

%&%2 %&1(

?&A

!

生存组与死亡组患者年龄*性别*

[̂ U.1

水平比

较
!

生存组与死亡组相比#性别及年龄之间的差异无

统计学意义#两组之间的
[̂ U.1

水平差异无统计学意

义$

#

%

%&%2

&#见表
0

)

表
0

!!

生存组与死亡组的比较

组别
*

年龄

$

H:"

#岁&

性别$男"女&

[̂ U.1

'

>

$

7

2

W7

-

&#

AJ

"

L̂

(

生存组
'/ -%&)/:$1&-( 1'

"

$2 -02&)2

$

'%2&'-

&

死亡组
11 )2&'):$0&%1 (

"

$' -$%&$%

$

'0/&)'

&

I

"

!

1

"

2 W$&2% 1&$2 0/(&%%

# %&$0 %&$0 %&1/

@

!

讨
!!

论

!!

脓毒症是由于病原体入侵机体导致全身炎性反

应*内皮功能障碍*凝血级联反应失调及免疫功能障

碍#是重症监护病房患者死亡的主要原因'

'

(

)在
1%$)

年以前#脓毒症定义为明确或可疑的感染引起的

6Z<6

#脓毒症可发展为严重脓毒症和脓毒性休克)严

重脓毒症是指脓毒症伴由其导致的器官功能障碍和

$或&组织灌注不足#脓毒性休克是指脓毒症伴其所致

的低血压#虽经液体治疗后仍无法逆转'

$

(

)

1%$)

年
1

月,脓毒症与感染性休克定义国际共识-$即脓毒症

'&%

&

'

0

(正式发表#其变化是将脓毒症定义为.因宿主

对感染的反应失调而导致的危及生命的器官功能障

碍/#以感染后序贯器官衰竭评分$

65c=

&增加大于

或等于
1

分作为脓毒症的临床判断标准%弃用了 .严

重脓毒症/的概念)而感染性休克的临床诊断标准被

规定为脓毒症患者经充分容量复苏后仍存在持续性

低血压#需缩血管药物维持平均动脉压$

4=U

&

&

)2LL M

J

$

$LL M

J

;%&$''fUG

&且血清乳酸水平

大于
1LL"B

"

^

'

2

(

)但是#脓毒症
'&%

尚存在很多争

议#有学者'

)

(认为目前摒除
6Z<6

的时机过早#

X

65.

c=

敏感性不佳#而
65c=

评分需要校正)我国仍未

颁布新的指南#因此本研究沿用了脓毒症
1&%

的诊断

标准)

由于炎性反应*血流重新分布*缺血"再灌注损

伤*禁食及肠外营养等因素#导致脓毒症患者的肠道

极易损伤#而肠道是庞大的菌群库#为机体的潜在致

病源#正常肠黏膜屏障的职责是阻止肠道内有害物质

进入体循环#脓毒症时损伤的肠道无法阻止细菌以及

毒素的移位'

-./

(

#肠道损伤诱发加重
6Z<6

#进一步发展

为
4576

#因此肠道常被称为脓毒症*

4576

的扳机)

肠道既是脓毒症的扳机#又是脓毒症最易受损的

靶器官#本研究的严重脓毒症及脓毒性休克患者均发

生
=[Z

#发病率达到了
$%%8

#

=[Z

是指危重患者由

于急性疾病引起的胃肠道功能障碍)根据严重程度#

可分为
0

级!

$

级#存在发展至胃肠道功能障碍和衰

竭的风险%

%

级#胃肠道功能障碍%

&

级#胃肠道功能

衰竭%

'

级#胃肠道功能衰竭伴有远隔器官功能障碍)

=[Z

的症状包括呕吐与反流*胃潴留*腹泻*消化道出

血*麻痹性肠梗阻*肠扩张和肠鸣音异常'

(

(

)

[̂ U.1

是一种具有肠道保护作用的肠源性多肽#

[̂ U.1

作用于受体细胞产生
2.

羟色胺*血管活性肠肽

和一氧化氮等具有血管活性的神经递质#增加肠黏膜

的血流#促进损伤肠上皮修复'

$%

(

)

[̂ U.1

通过
Z[c.

$

*

UZ'\

"

=\>

通路刺激肠黏膜隐窝细胞的增殖#抑制

肠上皮凋亡#增加细胞间的紧密连接#改善免疫系统

功能#提高肠道的屏障功能#减少细菌移位'

$$.$1

(

#促进

肠道功能酶和载体恢复以增加营养物质的吸收'

$'

(

#通

过多方面促进损伤肠上皮的恢复)

[̂ U.1

由远端回肠和结肠的
^

细胞分泌#受摄

食*神经及内分泌多种因素影响'

$%

(

#因此#在研究中#

为了避免摄食对于
[̂ U.1

的影响#同时不影响早期肠

内营养的实施#选取入院后
$1E

作为
[̂ U.1

的采血

时间点)

[̂ U.1

长效类似物$

D?!I

J

BID#!?

&用于治疗短肠

综合征已进入临床
0

期实验阶段'

$0

(

#炎症性肠病以及

化疗相关性腹泻的治疗正在临床试验阶段#对于放射

性肠炎*肠外营养导致的肠萎缩以及化疗*压力相关

性的肠功能障碍等多种疾病'

$2.$/

(

#

[̂ U.1

的研究同样

在如火如荼地开展)

但
[̂ U.1

与脓毒症的相关研究却鲜有报道#本研

究发现#脓毒症患者的血浆
[̂ U.1

水平较对照组显著

下降#提示
[̂ U.1

的减少可能参与脓毒症肠道损伤的

发生发展)张宗兵等'

$(.1%

(通过应用内毒素腹腔注射

制作脓毒症大鼠模型#外源性给予
[̂ U.1

后#与未处

理组相比较#肠道黏膜组织电镜检查显示肠黏膜紧密

连接蛋白表达明显增加*线粒体和细胞间紧密连接的

损伤减轻*肠道细胞损伤程度明显减轻#提示
[̂ U.1

对脓毒症大鼠肠黏膜机械屏障具有一定的保护作用)

那么是否能通过外源性给予
[̂ U.1

改善脓毒症患者

的肠道功能#这为脓毒症肠道保护研究提供了新的

方向)
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本研究发现脓毒症患者血浆
[̂ U.1

水平与对照

组相比有明显下降#进一步将脓毒症患者依据
=[Z

分

级进行亚组分析#结果表明
0

组之间
[̂ U.1

水平的差

异有统计学意义)尽管
[̂ U.1

水平在
=[Z

$

组与

=[Z

%

组#

=[Z

&

组与
=[Z

'

组的差异无统计学意义#

但从
0

组的中位数可以看出#脓毒症患者的
=[Z

分级

越高#

[̂ U.1

水平越低#而且相关分析提示二者呈负

相关关系)也许进一步增加样本量#能够发现它们之

间的统计学差异)本研究初步表明
[̂ U.1

水平能够

在一定程度上评估脓毒症患者肠道损伤程度)接下

来#笔者将脓毒症患者分为生存组与死亡组来进行分

析#二者之间的
[̂ U.1

水平差异无统计学意义#这样

的结论可能与本研究的样本量过小有关#

[̂ U.1

与脓

毒症患者预后的关系有待进一步大样本的研究)

总之#血浆
[̂ U.1

水平有望成为评估脓毒症患者

肠道功能的指标#但目前尚未发现对患者预后的评估

价值#能否通过外源性给予
[̂ U.1

来保护脓毒症肠

道尚需进一步研究)
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