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大剂量地塞米松与 654-2对重度烧伤患者MODS的防治与机制
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　　提　要:目的　探讨大剂量地塞米松与654-2联合应用对重度烧伤患者 MODS 的防治作用及对患者血清中 IL-2、SIL-

2R浓度的影响 。方法　38 例早期入院重度烧伤患者 , 随机分为大剂量应用组(地塞米松 40 mg 、654-2 40 mg , 每 8 小时 1

次 , 3 d)与生理盐水对照组(对照组), 每组各 19例。治疗中对照组已发生 MODS 患者 18 例 ,随机分为大剂量治疗组(地塞

米松 80 mg 每 4 小时1 次 、654-2 60 mg每 8 小时1 次 , 1 d)与一般剂量组(地塞米松 40 mg、654-2 20 mg ,每 8小时 1 次 , 3 d),

每组 9例。 ELISA法动态监测血清 IL-2、sIL-2R水平 , 并观察患者脏器功能的变化 、病情转归及大剂量组的副作用。结果　

与对照组 、一般剂量组相比 , 两大剂量组 IL-2 水平显著升高 、sIL-2R水平显著降低(P<0.05)。应用组MODS 发生率 、受损

脏器数和重要内脏器官(心 、肺 、肾 、胃肠)受损数均较对照组少;治疗组受损脏器恢复时间较一般剂量组短 ,MOF 发生率及

病死率均较一般剂量组少。且无明显副作用。结论　①大剂量地塞米松与 654-2 联合应用对防 、治重度烧伤后 MODS 均

有积极作用 ,比一般剂量治疗效果明显。 ②防治机制可能与其影响 sIL-2R及 IL-2的水平有关。
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Effects of high dose dexamethasone and anisodamine on the prevention and treatment of

postburn MODS in severely burned patients and the mechanisms
LIANG Zhi-gang , LI Jiang , HUANG Jun , LIANG Da-rong , HUO Li-zhen , LIU Xi-lin (Department of Burns and Plastic Surgery ,

The Red Cross Hospital of Guangzhou , Guangzhou 510220 , China)

　　Abstract:Objective　To explore the effects of combined application of high dose dexamethasone and aniso-

damine on the prevention and treatment of postburn multiple organ dysfunction syndrome(MODS)and the serum lev-
els of interleukin-2(IL-2)and soluble interleukin-2 receptor(sIL-2R)in severely burned patients.Methods　Thir-

ty-eight patients inflicted with severe burn during their shock stage were randomly divided into treatment group(treat-
ed with 40mg of dexamethasone and 40 mg of anisodamine , t.i.d.for 3 d)and control group(treated with normal

saline).In control group , 18 cases suffering fromMODS during treatment were randomly selected and divided equally

into high dose group(treated with 80 mg of dexamethasone , 6 times a day and 60 mg anisodamine , t.i.d.for 1 d)

and routine dose group(treated with 40mg of dexamethasone and 20 mg of anisodamine , t.i.d.for 3 d).The serum

levels of IL-2 and sIL-2R were dynamically monitored by ELISA and the functional changes of internal organs and

treatment results and the side-effects of high dose dexamethasone and anisodamine were observed.Results　The se-
rum IL-2 levels in two high dose groups were obviously higher than those in the control and routine dose groups but

the sIL-2R levels in two high dose groups were evidently lower than those in the control and the routine dose groups

(P <0.05).The incidence of MODS , the number of injured organs and the injury incidence of important organs

(heart , lung , kidney , gastrointestine)were lower than those in the control group.The recovery time of the injured

organs in treatment group treated with high dose medicine was shorter than that in routine dose group and the multi-or-
gan failure(MOF)incidence and the mortality rate in high dose group were much lower than those in routine dose

group.Conclusion　Combined application of high doses of dexamethasone and anisodamine plays an important role

in the prevention and treatment of postburn MODS.The preventive mechanism may be correlated with the changes of

serum levels of IL-2 and sIL-2R.
　　Key words:dexamethasone;anisodamine;burn;interleukin-2;soluble interleukin-2 receptor;multiple organ

dysfunction syndrome
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　　多器官功能障碍综合征(Multiple organ dysfunction

syndrome ,MODS)已成为烧伤后最严重 、最主要的死因。

如何减少其发生;减轻其损害 ,提高救治率 ,已成为临

床治疗中最迫切的研究课题之一。在MODS动物模型

中 ,短程大剂量联合应用可减轻多器官组织学损害 ,改

善预后
[ 1]
。但这方面临床研究较少。本研究前瞻性观

察两药大剂量联合应用对防 、治临床重度烧伤后

MODS 的作用 ,并动态观察 IL-2及 sIL-2R水平的变化 ,

进而探讨其防治的机制。

1　资料与方法

1.1　临床资料
　　烧伤早期患者入院 38例 , 年龄 17～ 46 岁;男性 24 例 ,女性

14 例;烧伤面积 58%, 46%～ 87% TBSA , Ⅲ度 34%～ 69% TB-

SA。所有患者均自诉伤前无胃肠道病史。随机分成 2 组:大剂

量地塞米松 、654-2 组(应用组)及生理盐水组(对照组), 每组 19

例。均采用相似的液体复苏 、营养支持 、抗感染及手术治疗。 2

组患者在年龄 、烧伤面积及治疗(除抗酸剂外)等方面 , 均有可

比性(P >0.05), 见表 1。对照组治疗中已发生 MODS(符合

1995年全国危重病急救医学学术会议修订标准)18 例患者 , 随

机分为大剂量治疗组(治疗组)与一般剂量组 , 每组 9 例 , 二组

在保护器官功能药物及其他方面 ,亦有可比性 。

表 1　38例烧伤患者临床资料( x±s)

Tab 1　General clinical data of 38 cases of burn patients( x±s)

Group n Age(year) Admission time(h) TBSA(%) ⅢTBSA(%)

T 19 32±14 5.2±0.7 68.5±16.9 45.7±14.2

C 19 30±12 4.9±1.0 67.4±18 43.9±12.9

1.2　用药方法
　　应用组于入院后即地塞米松 40 mg、654-2 40 mg , 每8 小时1

次 ,静滴 , 3 d。对照组相应时段生理盐水滴注。MODS 发生始 ,

治疗组地塞米松 80 mg、每 4 小时 1 次 、654-2 60 mg , 每 8 小时 1

次 ,静滴 , 1 d ,一般剂量组地塞米松 40 mg、654-2 20 mg , 每 8 小

时1 次 , 静滴 , 3 d。大剂量两组同时予强抗酸剂保护胃肠 ,各组

均鼓励进食。

1.3　观察指标
　　于入院后及MODS 发生后 7 d 内 , 隔日采集各组空腹外周

血标本。经处理存-20 ℃冰箱。应用 ELISA 法测定 IL-2 及

sIL-2R浓度(试剂盒由美国 Biosource公司生产 , 按说明书程序

操作)。并观察各组病程中脏器功能变化 、病情转归及大剂量

应用的副作用。

1.4　统计学处理
　　结果以 x±s表示 , 资料统计应用 SAS 软件包处理 , 采用 t

检验。

2　结果

　　伤后第 2 天 ,应用组 、对照组 IL-2、sIL-2R水平比较无显著

差异(P>0.05)。入院后第 4 天 , 应用组较对照组 IL-2、sIL-2R

水平差异显著(P<0.05)。见表 2。

表 2　应用组与对照组 IL-2 、sIL-2R水平测定表(μg L , x±s)

Tab 2　Changes of blood IL-2 and sIL-2R levels in control

(C)and treatment(T)groups(μg L , x±s)

IL-2(μg L) sIL-2R(μg L)
Group n

2 d after admission 4 d after admission 2 d after admission 4 d after admission

T 19 39.12±7.75 46.67±8.53■ 3 696.82±813.52　2 162.77±667.96■

C 19 37.86±8.96 33.42 ±7.84 3 727.23±896.94 3 245.37±781.31

■:P<0.05 vs control

　　MODS 始后1 d ,大剂量组与一般剂量组 IL-2 、sIL-2R水平比

较无显著差异。MODS 始后4 d ,大剂量组 IL-2 、sIL-2R水平较一

般剂量组差异显著(P<0.05), 见表 3。

表 3　大剂量与一般剂量组 IL-2 、sIL-2R水平测定表(μg L , x±s)

Tab 3　Changes of blood IL-2 and sIL-2R levels in high dose

and common-dose groups(μg L , x±s)

IL-2 sIL-2R
Group n

1 d afterMODS 4 d afterMODS 1 d afterMODS 4 d after MODS

Big dose 9 10.16±4.56 33.87±7.84■ 5 421.74±1 072.66 　3 219.78±1 123.95■

Common dose 9 9.86±5.73 26.43±7.32 5 496.12±1 193.37 4 418.35±1 042.47

■:P<0.05 vs common dose

　　应用组MODS 发生率 、受损脏器数和重要内脏器官数(心 、

肺 、肾 、胃肠)受损数均较对照组少 , 见表 4 、5。

表 4　应用组与对照组 MODS发生率 ,MODS中受损器官数

Tab 4　The MODS incidence and the number of injured organs

in T and C groups

MODS development Number of injured organs
Group n

n incidence(%) 2 3 4 5

T 19 10 52.63 6 3 1 0

C 19 18 94.73 10 5 2 1

表 5　应用组与对照组 MODS中受损器官分布

Tab 5　Injured organ distribution of MODS in T and C groups

Dylfunctional orgen
Group

N of

injured org an Lungs Heart Brain kidneys GI Liver

T 25 5 4 3 3 6 4

C 48 10 8 4 8 15 3

　　大剂量组受损脏器恢复时间较一般剂量组短 ,MOF发生率

及病死率较一般剂量组少 ,见表 6。

表 6　大剂量组与一般剂量组 MODS平均被纠正时间 、MOF

及病死率

Tab 6　Correction time of MODS , MOF incidence and mortality

between high and common doses groups

MOF incidence Death
Group n

Correction time

of MODS(d) n % n %

High dose 9 11±2 2 22.22 1 11.11

Common dose 9 23±3 5 55.56 3 33.33

　　临床观察:大剂量联合应用过程中 , 有 2 例消化道出血 , 一
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般剂量组 、对照组也各有 1 例下消化道出血。出血均不严重。

大剂量两组有 2 例出现肠麻痹 、腹胀症状 , 一般剂量组也有 1

例。以上不良反应 ,经对症处理后 , 缓解或消失。

3　讨论

　　地塞米松具有良好的抗炎 、抗休克 ,改善微循环及

提高机体应激状态的功能。业已证明 ,地塞米松可改

善低血压 、乳酸血症和低血糖症;减轻机体重要器官

(特别是心 、肺 、肾等重要内脏器官)损害 ,并可明显降

低TNF-α水平
[ 2]
。过往担心 ,重度烧伤后 ,由于胃肠粘

膜的应激性反应 ,其应用更易诱发消化道溃疡出血的

产生。本研究中 ,在强制酸剂和早期肠内营养的措施

下 ,这一副作用并未呈现 。654-2有较强的解除血管平

滑肌痉挛 ,改善内脏微循环的低灌流血供 ,纠正缺血 、

缺氧损害。尤其是它舒张肠系膜血管 ,改善创伤后肠

道的“隐匿性休克” ,恢复胃肠粘膜的 pH 值 ,减轻肠粘

膜的损伤 ,维护其屏障功能方面 ,作用突出。从而减少

细菌 、内毒素经肠易位 ,减轻内毒素血症
[ 3]
,降低肠源

性感染发生 。此外 ,654-2对防止肾功能衰竭时肾小管

损伤 、微血栓形成 ,与地塞米松联合应用 ,改善肾微循

环功能显著
[ 4]
。

　　过去它们在烧伤临床的应用 ,主要是 654-2(非联

合地塞米松)作为综合防治措施中一个手段 ,着重于

MODS 的“防” ,即在烧伤早期一般性剂量(654-2 20 mg

每8小时 1次 ,3 d)的应用
[ 5]
,主要目的为改善肠道灌

流状况。近来两药联合应用治疗(用法和本研究一般

剂量组同)创伤性多器官功能衰竭 ,可提高生存率已被

报道。亦有大剂量 654-2防治严重烧伤脓毒症 ,改善

了脓毒血症的结果
[ 6]
。本研究探索于临床重度烧伤 ,

进一步揭示:预防性大剂量地塞米松 ,654-2联合应用 ,

减少了重度烧伤后MODS的发生及其中受损之脏器数

和对重要内脏器官(心 、肺 、肾 、胃肠)的损害 。治疗

MODS 中 ,短程大剂量联合应用 ,缩短了受损脏器恢复

时间;减少了向MOF 的转归;改善了预后 ,提高了临床

救治率 。其治疗效果比一般剂量显著 ,且未见明显的

副作用。

　　白介素-2(Interleukin-2 , IL-2)作为 T 淋巴细胞增殖

分化的生长因子和淋巴细胞溶细胞性活性增效剂 ,在

机体免疫中起关键作用。可溶性白介素-2受体(Solu-

ble Interleukin-2 receptor , sIL-2R)为 IL-2R的游离形式 ,

是免疫激活的标志之一 ,浓度过高时有类封闭因子效

应 ,是一种免疫负调节因子 ,可诱发或加重烧伤感染性

并发症 。高浓度 sIL-2R通过抑制与灭活 IL-2而降低

其介导的免疫反应 ,对机体损害 。有研究指出:sIL-2R

浓度与 MODS 发生 、疾病严重程度及预后有关 ,另有作

者报道:IL-2与 sIL-2R水平的变化 ,参与了MODS的发

生 、发展过程
[ 7]
。

　　大剂量地塞米松 、654-2防治 MODS的机制 、途径

可能有很多 ,如可能通过降低血内毒素水平来实现 ,

等。本研究结果表明了 ,其机制与它们下调了 sIL-2R

水平;使 IL-2 、sIL-2R水平变化;或两因素兼有关。
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