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生长激素对肠粘膜屏障保护作用的临床研究

钱　锋1 ,余佩武1 ,李前伟2 　　(第三军医大学附属西南医院:1普通外科;2核医学科 , 重庆 400038)

　　提　要:目的　探讨腹膜炎病人肠粘膜通透性的变化规律及生长激素对肠粘膜屏障的保护作用。方法　40 例急性弥漫性腹

膜炎病人分为两组 ,常规治疗组 20 例 ,生长激素治疗组20例 , 10 名健康成人为正常对照组。所有病人在入院 24 h 内行手术治疗 ,

生长激素治疗组于术后第 1天开始皮下注射生长激素 ,每天 8 U ,连用7 d , 其它治疗与常规治疗组一样。术后 1、4 、8 d 测定肠粘膜

通透性 ,并观察临床基本情况 、营养指标及治疗结果。结果　腹膜炎病人肠粘膜通透性显著高于正常人 ,生长激素治疗组肠粘膜通

透性随治疗进程迅速下降 ,术后第 8 d显著低于常规治疗组。生长激素治疗组病人恢复较快 ,营养状态保持较好 , 术后并发症少 , 白

细胞计数回落快 ,住院时间缩短。结论　腹膜炎病人肠粘膜通透性显著升高 ,生长激素对肠粘膜屏障具有一定保护作用 , 并有助于

提高临床治疗效果。
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Effect of growth hormone on intestinal mucosal barrier of peritonitis patients
QIAN feng , YU Pei-wu , LI Qian-wei (Department of General Surgery ,Southwest Hospital , ThirdMilitary Medical University , Chongqing 400038 , China )

　　Abstract :Objective　To explore the change rule of intestinal mucosal permeability in patients with peritonitis and the effect of rhGH on it.

Methods　Forty patients with acute diffuse peritonitis were divided randomly into two groups:common treatment group (n =20)and GH treatment

group (n =20).Ten healthy adults were taken as the normal control group .All the patients were operated in 24 h after hospitalization.The patients

in GH treatment group were given a subcutaneous injection of 8 unit rhGH daily for 7 d .Their other treatments were same as those of common treat-

ment group .All the patients took nonmetabolizable 99Tcm-DTPA orally on 1 , 4 , 8 d after operation and 99Tcm-DTPA in urine was determined to assess

their intestinal mucosal permeability.Besides , their clinical condition , nutritional status and treatment results were also observed.Results　Intesti-

nal mucosal permeability of patients in the common treatment group increased significantly .Intestinal mucosal permeability descented faster in the

rhGH treatment group than that in the common treatment group.Compared with the common treatment group , the patients in the rhGH treatment

group had sooner recovery , fewer complications , better nutritional status , leukocyte count descented faster and the length of hospitalization was short-

er.Conclusion　Intestinal mucosal permeability increases significantly in patients with peritonitis.GH play s a protective role in intestinal mucosal

permeability and helps to improve treatment results.

　　Key words:peritonitis ;intestinal mucosal barrier ;intestinal mucosal permeability;growth hormone(GH)

　　保护感染应激状态下胃肠粘膜屏障的完整性 ,防
止肠源性感染发生 ,对提高严重腹腔感染疾病的救治

水平具有重要意义[ 1] 。本研究以弥漫性腹膜炎病人为

研究对象 ,通过检测患者对同位素标记物99Tcm-DTPA

的尿排泄率 ,观察肠粘膜通透性的变化规律 ,探讨生长
激素对肠粘膜屏障的保护作用 。

1　资料与方法

1 .1 　对象及方法
　　经手术证实诊断的急性弥漫性腹膜炎患者 40 例:阑尾坏

疽穿孔15 例 ,胃十二指肠溃疡穿孔12 例 ,严重腹部创伤小肠破

裂 4例 , 原发性腹膜炎 4例 , 绞窄性肠梗阻 2 例 , 癌性大肠穿孔

3 例。其中男性 23例 , 女性 17例 , 平均年龄 41.5 岁。入选病人

分为两组:常规治疗组 20 例;生长激素治疗组 20 例。病情分级
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按APACHE Ⅱ系统(Acute physiology and chronic health evaluation)

评分 ,两组病例分值无显著差异 ,病情程度具有可比性。 10 名

健康成人为正常对照组(简称对照组 , 男性 6 人 , 女性 4 人 , 平
均年龄 38.7岁)。

　　所有患者均在入院 24 h 内行剖腹手术 , 清除原发病灶 , 作

必要的腹腔引流。术后按常规给予抗生素及营养支持治疗。

生长激素治疗组病人于术后第 1 天开始皮下注射生长激素 , 8

U/ d ,连用 7 d , 其它治疗与常规治疗组相同。

1 .2 　药品 、试剂及配制方法
1 .2.1 　药品及试剂来源　　生长激素:瑞士雪兰诺公司生产

的重组人生长激素。凝胶型99Tcm 发生器:由中国核动力研究

设计院反应堆运行与应用研究所提供。二乙三胺五乙酸(DT-
PA)一步法药盒:由北京师宏药物研制中心提供。

1 .2.2 　99Tcm-DTPA同位素口服示踪剂配制方法　　将99TcmO4

淋洗液注入 DTPA一步法药盒混匀 , 制成99Tcm-DTPA标记物 , 每

毫升99Tcm-DTPA液放射剂量为 37 MBq , 放射化学纯度>95%。

1 .3 　观察指标及方法
　　临床指标:①患者的一般情况 , 包括病人的并发症 、住院时

间和治疗结果。 ②白细胞总数 、血浆清蛋白的变化。 ③上臂肌
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周径。

　　肠粘膜通透性测定:采用99Tcm-DTPA 为标记物 , 测定 24 h

尿99Tcm-DTPA排泄率。空腹 、排空膀胱尿液后口服或经胃管注

入99Tcm-DTPA液 2 ml(放射量 74 MBq)。收集受检者 24 h 尿液 ,

用γ免疫计数仪测得 24 h 尿液中的放射性(cpm);在相同条件

下测定参考标准源的放射性计数(cpm), 得到患者口服示踪剂

的放射性总量;根据下式算出患者 24 h 的99Tcm-DTPA 排泄

率[ 2] 。

　　99Tcm-DTPA排泄率(RER)=
24 h 尿中放射性(cpm)
参考标准源放射性(cpm)

×100%

1 .4 　统计学处理
　　数据以 x±s表示 , 行方差齐性分析。

2　结果

　　常规治疗组有 3 例死亡 , 另有 4 例并发切口感染;生长激

素治疗组有 2例发生切口感染 ,对症处理后康复 。常规治疗组

平均住院时间为(16.6 ±5.7)d ,生长激素治疗组为(13.1±3.4)

d ,二者相差显著(P <0.05)。白细胞总数 、血浆清蛋白和上臂

肌周径的变化见表 1。肠粘膜通透性变化见表 2 。

表 1　腹膜炎患者白细胞总数 、血浆清蛋白及上臂肌周径变化情况

Tab 1　Changes of leukocyte count , plasm albumin and upper arm

muscle circumference in patients with peritonitis

Group Day1 Day 4 Day 8

Leukocyte count(×109)

Common treatment 13.2 ±2.3 10.3 ±2.2 8.5 ±2.7

GH treatment 14.1 ±2.2 8.6 ±2.5 ＊ 8.3 ±3.1

Plasm albumin(g/L)

Common treatment 34.25±3.24 32.34 ±4.21 30.16±2.87

GH treatment 34.15±3.12 33.76 ±3.54 33.28±3.21＊

Upper arm muscle
circumference(cm)

Common treatment 23.45±1.80 21.83 ±1.54 20.68±1.27

GH treatment 23.39±2.01 23.31 ±2.02 22.96±2.13＊

＊:P<0.05 vs common treatment

表 2　腹膜炎患者肠粘膜通透性的变化(24 h尿99Tcm-DTPA排泄率 , %)

Tab 2　Changes of intestinal mucosal permeabil ity in patients

with peritonitis(24 h excretion rate of urine 99Tcm-DT-

PA , %)

Group Day 1 Day 4 Day 8

Control 5.13 ±1 .31

Common treatment 13 .16±2.47＊ 11.09±2.44 ＊ 9.31 ±2 .16＊

GH treatment 13 .08±3.15＊ 9.32±5.31 ＊ 6.02 ±1 .69#

＊:P<0.05 vs control;#:P<0.01 vs common treatment

3　讨论

　　已有动物实验证实:肠道内的细菌和内毒素是因

胃肠粘膜通透性改变而进入体内的
[ 1]

。即使在未出现
明显的肠粘膜病理性损害前 ,肠粘膜通透性就可以显
著升高 ,继而导致肠道细菌移位 ,因此肠道甚至被称为

多器官功能衰竭的“始动器”[ 3] 。由此可见 ,肠粘膜通
透性改变及肠粘膜屏障功能衰竭 ,其潜在的病因学作

用不容忽视。然而直接观察人体的肠粘膜通透性很困

难。本研究选用同位素
99

Tc
m
标记的大分子物质二乙

三胺五乙酸(DTPA)为探针 ,分子直径为 11 nm ,可反
映肠粘膜腺管细胞间紧密连接的通透性。99Tcm-TPA为

水溶性 ,无毒 ,在体内不代谢 ,通过尿液测定 ,具有敏
感 、准确 、简单的优点 。
　　本研究结果显示 ,严重腹腔感染患者肠粘膜通透

性显著高于正常对照组。经手术清除原发病灶 、充分
引流 、全身抗感染治疗等处理后 ,炎症逐步控制 ,肠粘

膜通透性也逐渐下降 。但下降程度与病程并不完全一
致 ,肠粘膜通透性增高持续较长时间。术后第 8天 ,患
者临床症状已明显好转 ,体温及白细胞基本降到正常 ,

但常规治疗组患者肠粘膜通透性仍然显著高于正常对

照组 。

　　本研究结果同我们先期的动物实验研究得出的结
果是一致的 ,即:感染可以导致肠粘膜通透性升高 。感
染与肠粘膜通透性升高互为因果关系 ,并形成恶性循

环:腹腔感染※肠粘膜通透性升高※大量细菌和内毒
素入血※加重或引发二次感染 。在这一恶性循环中肠

粘膜通透性始终起着关键性作用 。因此 ,寻求降低肠
粘膜通透性的措施 ,有效阻断这一恶性循环是严重腹
腔感染治疗的一个新思路 。

　　近年来 ,生长激素在外科领域的应用价值受到广
泛关注 ,在大面积烧伤 、重症胰腺炎等病人中已普遍使

用 ,未发现严重副作用 ,因此对弥漫性腹膜炎病人加用
生长激素治疗应是安全可行的 。本研究结果显示:生
长激素能显著降低腹腔感染患者的肠粘膜通透性 。加

用生长激素治疗的患者肠粘膜通透性随治疗进程迅速

下降 ,术后第 8天已接近正常对照组 ,而按常规治疗的

患者肠粘膜通透性仍维持较高水平 ,生长激素治疗组
与常规治疗组相比 ,差异非常显著 。
　　生长激素对肠粘膜通透性的保护作用 ,可能的机

制是:生长激素通过促进蛋白质合成 、促进对谷氨酰胺
的利用 ,从而促进了肠粘膜细胞的生长 ,修复因感染而
损伤的肠粘膜机械屏障。感染时肠粘膜细胞对谷氨酰

胺需求增加 ,但因毒素及低灌注损害等影响 ,对谷氨酰
胺的摄取 、利用能力大为下降。感染时肠粘膜谷氨酰

胺主要水解酶-谷氨酰胺酶的活性亦明显下降 ,影响了
肠粘膜的修复 ,成为肠粘膜屏障受损的另一重要原因。
　　1993年有学者发现:胃肠道粘膜广泛存在生长激

素受体 ,是生长激素在肠道发挥作用的物质基础[ 4] 。
动物实验证实[ 5] :生长激素可以增加小鼠肠粘膜的厚
度和绒毛高度 ,减少单个绒毛内的 Goblet细胞 (肠道

绒毛中的一种退化性细胞 ,不再具有吸收功能 ,其数量
增加说明绒毛的活力较差)数目。因此 ,生长激素与
生长激素受体结合 ,促进肠道粘膜细胞对谷氨酰胺的

利用 ,增加蛋白合成 ,促进肠粘膜修复 ,从而降低肠粘
膜通透性是有其组织结构基础的。
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　　本研究显示 ,常规治疗组患者血浆清蛋白及上臂

肌周径均有下降 ,说明腹腔感染对全身营养状态的影
响是非常明显的 。加用生长激素治疗的患者血浆清蛋

白和上臂肌周径却无显著性改变。这一结果与外源性
生长激素的效果是相符的 ,因为生长激素能保存或增

加身体的净瘦重量 ,并减少脂肪数量。
　　本研究结果显示 ,加用生长激素治疗后 ,术后并发
症低于常规治疗组 ,白细胞计数回落快 ,营养状态保持

较好 ,综合体现为患者康复较快 ,住院时间缩短。取得
疗效的一个重要因素可能是生长激素对肠道通透性的

保护作用 ,以及生长激素的促正氮平衡作用 。结果提
示生长激素对腹膜炎病人的临床治疗有一定作用 。
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重症急性胰腺炎并发Wernicke-Korsakoff综合征 1例

A case of severe acute pancreatitis companied with Wernicke-Korsakoff' s syndrome

赵晓晏 ,李宜辉 ,达四平　　(第三军医大学附属新桥医院消化内科 , 重庆 400037)

　　患者 , 男 , 31 岁 ,因酗酒后突发性中上腹剧烈疼痛伴恶心 、

呕吐 1 d ,在当地医院治疗无效于 2001 年 1 月 26 日以“急性胰
腺炎”收入我科 , 2001 年 4 月 1 日出院。体检:生命征平稳 , 神

志清 ,发育正常 , 急性痛苦面容 ,皮肤巩膜无黄染 ,心肺无异常 ,
腹平坦 ,未见肠型及蠕动波 , 上腹及左下腹明显压痛 , 上腹有肌

紧张及反跳痛 ,移动性浊音可疑阳性 , 肠鸣音减弱 , 神经系统检

查未见异常 。入院后检查 WBC 15.6×10
9
/L , 血淀粉酶 553 U/

L , 尿淀粉酶 2 650 U/L , 血清钙 1 .72 mmol/L , 血糖11 .8 mmol/L ,

PO27.5 kPa , BE -9 .6 mmol/ L , 腹水穿刺液血性 , 淀粉酶 1 510

U/ L, WBC 2 880 ×109/L ,影像学 Balthazar积分 5 分 , Ranson体征

4 项阳性。临床诊断为“重症急性胰腺炎” 。入院后经禁食 、胃
肠减压 、解痉止痛 、抑制胰酶分泌 、改善胰腺微循环 、抗感染及

对症支持治疗等。 15 d 后病情基本恢复 , 除仍有低氧血症外 ,
其它各项指标也基本恢复正常 ,影像学复查提示急性胰腺炎恢

复期表现。3 月 5日起患者述头晕 、恶心 、呕吐 、精神差 ,翌日即
出现明显乏力 , 行走及端坐不能 , 当晚出现双眼凝视 、嗜睡 、大

量出汗。即请神经内科会诊 ,查体:嗜睡状态 , 定向 、理解和计
算障碍 , 保留记忆障碍 , 眼睑下垂 , 瞳孔等大等圆 , 眼球外展障

碍 ,无眼球震颤 , 四肢肌肉轻度萎缩 , 肌张力减退 , 步态不稳 ,
Romberg征阳性。头颅 CT检查未见异常 , MRI 提示左侧脑干旁

腔隙性脑梗死可能 ,脑电图提示 EEG 轻度异常 , 频带前半球能
量值增高。再次与神经科讨论考虑重症急性胰腺炎并发Wer-

nicke-Korsakoff综合征 , 治疗上加用维生素 B1 100 mg , VD , 1/ d ,
10 d后神经系统症状完全缓解 。

　　作者简介:赵晓晏(1962-),男 ,河北省内丘县人 ,博士 ,副教授 ,主要从事胰

腺疾病的诊断与治疗的临床方面研究 ,发表论文 25 篇。电话:
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　　收稿日期:2002-03-10;修回日期:2002-05-10

讨论

　　Wernicke-Korsakoff综合征均为体内维生素 B1 缺乏引起的

一系列神经精神症状 , 该综合征较为少见 ,包括Wernicke 综合

征和 Korsakoff综合征 , 两者在病理学上很难鉴别 , 但在临床表
现上各有差异 ,前者以急起意识模糊 、眼球运动障碍 、步态异常
为特点[ 1 , 2] 。后者则以精神错乱为其惟一表现 , 以保留记忆受
损与其它认知功能不成比例为特点。摄入不足 、吸收和(或)利
用障碍 、消耗过多 、抗硫胺素因子及慢性酒精中毒是其主要病
因。重症急性胰腺炎由于需较长时间禁食 、胃肠减压 、肠道吸
收和运动障碍以及外源性补充不足 , 导致硫胺素摄入锐减 , 直
接影响重要器官的糖代谢过程 ,同时其活性成分焦磷酸硫胺素
减少使抑制胆碱酯酶活性的功能下降 , 影响神经兴奋传导功
能 ,最终导致Wernicke-Korsakoff综合征的发生[ 3] 。
　　因此 , 在临床工作中 , 要充分认识维生素是维持人体生命
活动与健康所必需的营养要素 ,了解Wernicke-Korsakoff 综合征

临床特点 ,对需较长时间禁食且伴有肠道吸收和(或)利用障碍
的患者应注意维生素 B1 的补充。
　　关键词:急性胰腺炎;并发症;综合征
　　中图法分类号:R576.06 ;R749.6 　　　文献标识码:B
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