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基于家庭医生制度的绩效评价指标和体系研究
鲍勇

摘要：　家庭医生制度在国外已经发展的很成熟，由于有很好的保障制度和有序的就医流程以及卓有成效的评
价体系，已经在“健康守门人”和“经费守门人”方面为中国医改提供了有益的经验。中国目前也提出了家庭医生

制度，上海市２０１２年全面实施该制度。虽然在功能、流程等方面有一定的界定，但是在最新的绩效评价指标体系
方面尚不成熟。本文介绍了绩效评价的一般概念，重点在家庭医生制度下绩效评价指标构建方面进行描述：包括

对社区卫生服务机构评价和对家庭医生本人评价。特别是在对社区居民反应性和信任度评价方面，笔者利用最

新研究成果展现出信任度评价的几个方面。最后在对家庭功能评价中，笔者也就对家庭评价的两个方面进行了

描述。
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　　家庭医生制度在国外已经发展的很成熟，由于有
很好的保障制度和有序的就医流程以及卓有成效的评

价体系［１－２］，已经在“健康守门人”和“经费守门人”方

面为中国医改提供了有益的经验。中国目前也提出了

家庭医生制度，上海市２０１２年全面实施该制度。虽然
在功能、流程等方面有一定的界定，但是最新的绩效评

价指标体系尚不成熟［３－４］。本文就笔者个人多年研究

的成果对家庭医生制度的绩效评价指标体系给予总

结。

１　绩效评价的一般概念
１１　绩效和绩效评价　组织或个人为了达到某种目
标而采取的各种行为的结果叫绩效。绩效评价是指组

织依照预先确定的标准和一定的评价程序，运用科学

的评价方法、按照评价的内容和标准对评价对象的工

作能力、工作业绩进行定期和不定期的考核和评价。

１２　绩效评价方法　绩效评价先期用于企业绩效考
核，运行程序包括以下８个步骤。①明确企业战略目
标。必须先确定企业的发展战略，并由此确定企业的

具体经营目标。②确定部门关键绩效指标（ＫＰＩ）。将
企业经营目标进行层层分解，形成部门的 ＫＰＩ。③确
定员工ＫＰＩ。员工个人结果ＫＰＩ和个人行为 ＫＰＩ共同
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构成员工的个人绩效指标。④制订绩效计划。在绩效
计划阶段，管理者和员工共同确定绩效考核的周期。

在此基础上，员工对自己的工作目标做出承诺。⑤绩
效辅导。管理者要对员工的工作进行指导和监督，对

发现的问题及时予以解决，并对绩效计划进行调整。

在整个绩效期间内，都需要管理者不断地对员工进行

指导和反馈。⑥绩效评价。在绩效周期结束的时候，
依据预先制定好的计划，主管人员对员工的绩效目标

完成情况进行评价。⑦绩效反馈。通过绩效反馈面
谈，员工可以了解主管的期望和实际绩效，请求上司的

指导或帮助。在员工与主管双方对绩效评价结果和改

进点达成共识后，就需要确定下一绩效管理周期的绩

效目标和改进点，从而开始新一轮的绩效评价周期。

⑧评价结果的使用。绩效评价的结果可用于员工工作
绩效和工作技能的提高，据此决定对员工的奖励、薪酬

的调整和相应的人事变动。

２　家庭医生制度下绩效评价指标构建
　　家庭医生制度是新医改形势下的卫生服务体系，
对其进行结果评价很有必要。家庭医生制度绩效评价

指标一般分为４个部分，就是对机构评价、社区家庭医
生评价、社区居民评价以及家庭功能评价［５－７］。

２１　社区卫生服务机构评价
２１１　卫生服务需要　卫生服务需要（ｈｅａｌｔｈｓｅｒｖｉｃｅ
ｎｅｅｄ）主要取决于居民的自身健康状况，是依据人们的
实际健康状况与“理想健康状态”之间存在差距而提

出的对预防、保健、医疗、康复等服务的客观要求，包括
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个人觉察到的需要和由医疗卫生专业人员判定的需

要。分析和评价社区居民卫生服务需要不仅是制定卫

生计划的重要依据，是进行科学管理和预测的信息来

源，也是家庭医生制度评价的重要内容。家庭医生制

度下的卫生服务需要指标一般包括：社区居民发病率、

患病率、病死率、总人口健康者百分率、两周每千人患

病人数、两周每千人患病日数、两周每千人患重病人

数、两周每千人卧床１４ｄ人数、每千人患慢性病人数、
每千成人患一种以上疾病人数和每千成人自报对疾病

忧虑的人数。

２１２　卫生服务利用　卫生服务利用是居民方面的
卫生服务需要和卫生服务资源供给的相互作用的卫生

服务系统工作综合表达、描述的客观指标。卫生服务

利用既反映某时某区域的居民实际卫生需求量，它直

接描述卫生系统为居民提供卫生服务的数量；也反映

该时期该区域政府、社会供给的卫生资源的使用效率。

按照最新的２０１１年卫生部颁布的１１项公共卫生服务
内容和２０１３年颁布的１项内容，一共是１２项公共卫
生服务内容。主要有城乡居民健康档案管理服务规

范、健康教育服务规范、预防接种服务规范、０～６岁儿
童健康管理服务规范、孕产妇健康管理服务规范、老年

人健康管理服务规范、高血压患者健康管理服务规范、

２型糖尿病患者健康管理服务规范、重性精神疾病患
者管理服务规范、传染病及突发公共卫生事件报告和

处理服务规范、卫生监督协管服务规范、中医健康服

务。

２１３　卫生资源状况　广义的卫生资源是指人类一

切卫生保健活动所使用的社会资源。狭义的卫生资源

是指卫生部门所使用的社会资源包括卫生人力资源、

物力资源和财力资源３大类，在这３类卫生资源中卫
生人力资源是最重要的资源。广义的评价指标如国民

生产总值中用于卫生工作的比例、国民生产总值中用

于社会福利的比例、全部卫生资源用于初级卫生保健

的比例、卫生经费占国家总开支的比例、不同地区及城

乡间人口平均卫生经费开支和不同地区病床、医生和

其他卫生人员与人口的比例等。在家庭医生制度方面

的评价主要是家庭医生在社区卫生服务机构占有的物

质资源、人力资源和财力资源。

２１４　结果指标　①成本分析。利用成本核算及其
他有关资料，分析成本水平与构成的变动情况，研究影

响成本升降的各种因素及其变动原因，寻找降低成本

的途径。成本分析是成本管理的重要组成部分，其作

用是正确评价企业成本计划的执行结果，揭示成本升

降变动的原因，为编制成本计划和制定经营决策提供

重要依据。家庭医生制度利用成本分析也是要注意节

约成本，特别是在卫生总费用方面的节约；在细节方面

是均次费用的控制。②健康产出指标。最早是 ＷＨＯ
提出的健康评价指标，即婴儿死亡率、孕产妇死亡率、５
岁以下儿童死亡率和平均期望寿命。现在正研究利用

健康期望寿命代替平均期望寿命表达健康产出。

２２　家庭医生本人评价　社区卫生服务中心从服务
数量、服务质量和满意度３个方面对家庭医生进行综
合考核，实行按岗考核的原则，对不同的工作人员实行

不同的绩效考核方案。具体见表１。
表１　社区医院全科医生运行质量评分系统

评定项目 具体内容

基本项目 药比、均次药费、复诊率、辅助药合理使用（＜２８％）、抗生素合理使用（＜６％）、补液率（＜１５％）、病史质量、处方质量、业务学习、三基考
试、电子病史使用率

其他项目 表扬（联名、媒体）、肿瘤早发现名列全区前茅、规范出入院管理名列全区前茅、优秀带教老师、有突出成绩的典型事例、计划生育、投诉、

医德医风、廉政行医、医疗事故、弄虚作假

　　注：资料来自上海市闵行区内部资料。

２３　社区居民反应性和信任度评价
２３１　卫生系统的反应性　卫生系统的反应性是卫
生系统的产出之一，指医疗卫生机构对个体（公众）普

遍合理期望的认知和适当的反应，反应性与保护患者

的权利和为患者提供适当及时的服务有关。内容包

括：基本人权———对人的尊重、自主性和保密性；满意

度———及时关注、社会支持、基本设施、选择性。

测量卫生系统的反应性有重要意义。如：①了解
公众的合理期望是卫生系统管理的核心；②反应性涉
及到基本人权；③卫生系统不需要大量的投入即可改
善反应性的部分指标；④反应性改善卫生绩效最快捷。

卫生服务反应性的构成包括７个方面。第一个方
面是对人的尊重方面，包括：①尊严———隐私保护（一
人一诊一室）；②自主性———自己有权决定治疗方案；
③保密性———谈话的保密。第二个方面是以病人为中
心，包括：①患者应得到及时治疗；②治疗过程患者应
得到社会支持；③基本环境设施应该舒适整洁；④患者

可以自主选择卫生机构和卫生服务提供者。具体测量

方法见表２。
表２　卫生系统反应性的测量内容

测量项目 具体内容

知情人物的访谈 尊严———隐私保护（一人一诊一室）

自主性———自己有权决定治疗方案

保密性———谈话的保密

患者应得到及时治疗———地理位置、设备和时间

治疗过程患者应得到社会支持

基本环境设施应该舒适整洁

患者可以自主选择卫生机构和卫生服务提供者

家庭调查 医务人员是否尊重你？

医辅人员是否尊重你？

隐私能得到保护？

总体评价问题

２３２　患者信任度研究　患者信任被定义为：在缺乏
监督和控制能力的条件下，信任方接受相对于被信任

方的弱势地位（Ｖｕｌｎｅｒａｂｉｌｉｔｙ）的意愿，期望被信任方能
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够采取有利于信任方的行为。具体指标见表３。
表３　患者信任度评价指标体系

一级指标 二级指标 三级指标

环境质量 反应性 我感觉医疗机构的基础设施是便捷的

我感觉医院里医务人员的仪表是得体的

我感觉医疗服务环境是安静、清洁和注重人性化的

我感觉我在接受卫生服务时受到了尊敬

我感觉接受体检时，身体（特别是隐私部位）受到了保护

我感觉在执行治疗或化验检查前，医疗服务提供者事先取得了我的同意

我感觉在与医生进行交谈时，我们的谈话得到了保密，别人不能听到或知道

医生提供了及时的急诊服务

我感觉等候预约服务和咨询服务的时间不是很长

人际质量 仁爱 我的医生把我的利益放在第一位，而不是他自己或医院利益

医生不会做任何非法或者不道德的事情

医生更多地考虑我的健康而不是治疗成本

我的医生会向我解释所有可能采取治疗方案之间有何不同

医生在任何事情上从不误导我

沟通能力 医生很关心患者，倾听患者诉说

医生会对我提供向他询问病情的机会

信息提供 患者会得到他们能理解的充分信息

技术质量 技术能力 医生非常关心我的健康

我对医生的诊断正确充满了信心

医生能对我提供高质量的医疗服务

你的病情是轻还是重，医生总能准确地指出问题所在

医生经常使用他最擅长的诊疗技术，并做出最大努力为你诊疗

医生能够正确地指导我合理用药

诊疗质量 医生们给药的剂量和时间是合适的

医生们也不会做过多的检查和化验

管理质量 合作能力 医疗专家们总能互相合作

整体信任 我对医院医生们的技术能力是信任的

我对医院总体是信任的

　　注：资料来自上海交通大学博士论文。

　　根据以上指标，最近我们简化了指标，针对医患沟
通情况，使用了如下描述：问候患者情况；确认此次就

诊的原因；自我介绍和工作能力介绍；声音清楚、阐述

清晰；目光接触情况；非言语沟通的运用情况；尊重患

者情况；患者感受情况；适当的开放式和封闭式问题；

阐明并总结问题情况；问题的敏感性把握情况；确认患

者是否理解并恰当结束本次就诊情况等。

２４　家庭功能评价　家庭功能评价可以用家庭功能
问卷———ＡＰＧＡＲ问卷。家庭功能的 ＡＰＧＡＲ问卷是
ＳｍｉｌｋｓｔｅｉｎＧ创造的评估家庭功能的工具，其本意是希
望家庭全科医生在初次接触家庭时，就对家庭情况有

个整体的了解，就像给新生儿打分一样，给家庭进行打

分。ＡＰＧＡＲ是代表家庭功能５个部分的首个字母，主
要内容是：①Ａ为 Ａｄａｐｔａｔｉｏｎ（适应度），即家庭面临危
机或压力时，内在与外在资源的使用情况，以及使用后

解决问题的力度。②Ｐ为Ｐａｒｔｎｅｒｓｈｉｐ（合作度），指家庭
成员对问题的决定权以及责任的共享情况。③Ｇ为
Ｇｒｏｗｉｎｇ（发展状况），即家庭成员间经过相互支持而达
到生理、心理和社会适应方面的成熟与自我实现。④
第２个 Ａ为 Ａｆｆｅｃｔｉｏｎ（感情问题），指家庭各成员间相
互关爱的状况和程度。⑤Ｒ为 Ｒｅｓｏｌｖｅ（亲密度），是用
来代表家庭成员彼此间享受共同的时间、空间和经济

资源的承诺（ｃｏｍｍｉｔｍｅｎｔ）。
此问卷分为２个部分，第１部分为５道封闭的问

题，由家庭成员就各问题的满意度分别从经常、有时、

几乎很少３个方面进行选择，计分分别为２分、１分和
０分。总分在７～１０分间为家庭功能无障碍，４～６分
之间为中度功能不全的家庭，０～３分为重度功能不全
之家庭（见表４）。第２部分为个人与其他成员关系的
调查表，分别选择关系良好、一般和不好（见表５）。

表４　家庭功能问卷第１部分
　　填写下列问题，您就能对您的家庭有更好的了解，如果您对您的家庭或本项目还有其他补充，请写在补充说明处。“家庭”是指平常与您住在一
起的成员，如果您是一个人居住，请将目前与您最密切的人当作您的家人。

内容 经常 有时 几乎很少 补充说明

即家庭面临危机或压力时，内在与外在资源的使用情况，以及使用后解决问题的力度。

家庭成员对问题的决定权以及责任的共享情况。

家庭成员间经过相互支持而达到生理、心理和社会适应方面的成熟与自我实现。

家庭各成员间相互关爱的状况和程度。

用来代表家庭成员彼此间享受共同的时间、空间和经济资源的承诺（ｃｏｍｍｉｔｍｅｎｔ）。

　　该问卷曾被世界各地反复验证［８－９］，其信度（ｒｅｌｉａ ｂｉｌｉｔｙ）及效应（ｖａｌｉｄｉｔｙ）已被肯定。既往 （下转第１２６页）
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慢性肾脏病心血管并发症及相关危险因素
陈卫东

主讲人简介：陈卫东，男，４８岁，１９８６年毕业于蚌埠医学院。主任医师，副教授，硕士研究生导师，安徽省首届“江
淮名医”。安徽省医学会肾脏病学分会副主任委员，华东地区肾脏病协作委员会委员，中华医学会肾脏病学分会

血液净化组专家组成员，安徽医院协会血液净化管理专业委员会常务委员，蚌埠市医学会肾脏病专业学会主任委

员。蚌埠医学院第一附属医院大内科副主任、肾内科主任，蚌埠医学院临床教学部主任助理、内科学教研室副主

任。从事肾脏病的临床、教学、科研工作近３０年，带领科室开展了腹膜透析、肾活检等工作，在慢性肾脏病、糖尿
病肾病、泌尿系细菌Ｌ型感染的诊治等方面有较为丰富的临床经验。先后主持安徽省教育厅及卫生厅课题５项，
发表论文５０余篇，参编著作及教材４部，其中副主编１部。
内容预告：本刊２０１４年１～３期邀请陈卫东教授就慢性肾脏病心血管并发症及相关危险因素、尿液检验的临床价
值、急性肾损伤的诊治三方面内容作专题讲座，对社区和基层医务人员诊断、治疗此类疾病有指导作用。

　　慢性肾脏病（ＣＫＤ）已成为当今全球关注的重大
公共健康卫生问题，患病率高，且因持续进展而需要肾

脏替代治疗，心血管并发症发生率及死亡率等更是逐

年上升。慢性肾脏病患者是心血管疾病的高危人群。

心血管疾病所致的死亡占慢性肾脏病５期总病死率的
４５％～５０％，其病死率高出一般人群１０～２０倍，由于
慢性肾脏病患者心血管发病率与病死率明显高于普通

人群，而且出现早进展快，故充分认识慢性肾脏病患者

常见心血管疾病及危险因素，早期进行干预可显著提

高患者的生存质量。本文就慢性肾脏病常见的心血管

并发症及相关危险因素作一简述。

１　动脉粥样硬化和血管钙化
　　动脉粥样硬化传统的危险因素为年龄、性别、高血
压、糖代谢紊乱、血脂异常、吸烟等不健康的生活方式

等。最近发现的危险因素有：高同型半胱氨酸血症、胰

岛素抵抗增强、血浆纤维蛋白原及一些凝血因子增高、

高尿酸血症等。这些因素在慢性肾脏病患者多数存

在，可进一步加重肾脏功能损害，形成恶性循环。慢性

肾脏病患者活性氧增加及抗氧化物质水平降低导致氧

化应激，氧化应激产物活性氧参与动脉粥样硬化的发

生发展，因此通过抗氧化治疗预防动脉粥样硬化的发

生、发展，对于改善慢性肾脏病患者的预后具有极其重

要的意义。慢性肾脏病患者存在微炎症状态，这种微

炎症状态可能通过某种途径导致脂蛋白ａ代谢异常从
而参与了慢性肾脏病动脉粥样硬化并发症的发生与发

展。慢性肾脏病患者随着肾功改变的加重，炎性因子

的水平呈增高趋势。炎性因子水平的升高，对心脏泵

血功能指标如心指数、射血分数、心室舒张末期容积也

有一定影响。钙磷代谢紊乱与心血管疾病密切相关，

高磷血症是导致血管钙化的关键因素。血管钙化包括

动脉钙化及心脏瓣膜钙化，是慢性肾脏病患者心血管

疾病及全因死亡率的预测因子。甲状旁腺激素（ｐａｒａ
ｔｈｙｒｏｉｄｈｏｒｍｏｎｅ，ＰＴＨ）是慢性肾功能不全患者心脏纤维
化的重要因素之一，ＰＴＨ增高与充血性心力衰竭及缺
血性心脏病密切相关，是左心室肥厚的独立预测因子，

继发性甲状旁腺功能亢进可增加慢性肾脏病 ５期患

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院肾病科

者左室肥厚相关的心血管死亡率。对上述多数可控的

因素如高血压、高同型半胱氨酸、高尿酸血症、继发性

甲状旁腺功能亢进、钙磷代谢紊乱、氧化应激等应予重

视并积极治疗。

２　高血压
　　慢性肾脏病患者随肾脏功能逐渐减退，高血压的
发生率增加。慢性肾脏病５期患者高血压的发生率可
达到９０％以上，并且多数患者高血压较难控制。水钠
潴留、肾素－血管紧张素增高、舒张血管的因子不足是
导致肾性高血压的主要原因。肾性高血压进一步加速

肾脏功能的恶化。众多研究已证实无论是透析患者还

是肾移植患者，高血压均是引发左心室肥厚、心力衰竭

和缺血性心脏病的独立危险因素。透析前患者虽然

７０％以上的高血压患者均接受降压治疗，但不到１／２
的患者血压能达到１４０／９０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３
ｋＰａ），１７％的患者舒张压仍高于９０ｍｍＨｇ；收缩压降
至１２０ｍｍＨｇ时，慢性肾脏病患者存活率和肾脏预后
继续改善，但低于此值时，慢性肾脏病患者全部原因所

致的死亡率增加，对肾脏终点的影响未能进一步改善，

因此收缩压不宜低于１２０ｍｍＨｇ。

３　心力衰竭
　　慢性肾脏病心力衰竭的发生是多种因素共同作用
的结果，与高血压、钠水潴留、贫血、尿毒症毒素、能量

代谢障碍、缺血性心脏病及尿毒症心肌病变等因素密

切相关。患者高龄、既往有心血管病史、吸烟、ＣＲＰ水
平升高、血红蛋白水平降低是慢性肾脏病患者发生心

力衰竭的独立危险因素，针对性地干预这些危险因素，

有可能降低心力衰竭的发生率和病死率，改善慢性肾

脏病患者的预后。高血压肾脏损害、糖尿病肾病等继

发性肾脏病，由于原发病对心脏的影响，心力衰竭发生

率更高，治疗效果较差。慢性肾脏病非透析患者血浆

Ｎ末端脑利钠肽水平与心功能相关，血浆 Ｎ末端脑利
钠肽水平可作为一项评价慢性肾脏病非透析患者心功

能分级的参考指标之一。慢性肾脏病患者肾功能不全

因促红细胞生成素缺乏、造血原料摄入不足、慢性感

染、红细胞寿命缩短等原因可导致贫血，贫血可导致左

心室扩张、代偿性左心室肥厚，使原无心脏病的患者发

生心力衰竭甚至死亡。慢性肾衰竭初期给予重组促红
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细胞生成素，补充造血原料（铁剂、叶酸）等纠正贫血

治疗可减少心血管疾病发病率和死亡率，改善生活质

量，提高机体功能。虽然铁剂的补充可改善贫血状况，

降低透析患者的心血管事件，但是静脉补充铁的水平

过高，可引起氧化应激，导致心血管疾病的危险性增

加。临床上仍需进一步研究静脉补充铁剂、铁过量与

心脏病的关系。

４　心律失常
　　慢性肾脏病患者可出现多种心律失常，其中恶性
心律失常可能与猝死有关。常见的原因有：①心肌损
伤；②缺氧；③尿毒症毒素；④电解质紊乱：尤其是高
钾、低钾、或高钙、低钙血症等；⑤合并有冠心病或原有
心肌损害；⑥洋地黄中毒等药物反应等。多数慢性肾
脏病５期患者血液透析常已出现心肌病变、心室肥厚、
心力衰竭、电解质及酸碱平衡紊乱、贫血等并发症，其

发生心律失常的风险明显增加，血液透析时由于血流

动力学改变和血电解质浓度变化，更易诱发心律失常。

随着年龄增长，透析中心律失常发生率增加，老年患者

常并发糖尿病、高血压和动脉粥样硬化，出现心肌供血

不足，心脏代偿能力降低，对血容量的突然变化的调

节、耐受能力差，可导致低血压，多伴有贫血，因而加重

了心肌缺血缺氧，反射性交感神经兴奋，使心肌异位兴

奋性增强，导致心律失常发生。对于透析过程中心律

失常的高危患者，应积极合理纠正可控制高危因素，特

别是治疗原发心脏病和改善心功能。对慢性肾脏病心

律失常处理应寻找并去除原因、必要时应用抗心律失

常药物。

５　心肌病变
　　尿毒症心肌病是尿毒症时心肌的压力和容量负荷
过重，代谢毒素的毒性作用及某些营养物质的缺乏（如

白蛋白、微量元素）等综合作用所导致的特异性心肌病

变。可以表现为心肌肥厚、功能减退、心腔扩大或正常

等。晚期患者可伴有心肌间质纤维化，主要与尿毒症

代谢废物潴留和贫血等有关，部分患者可能同时伴有

冠状动脉粥样硬化性心脏病。甲状旁腺激素参与调节

机体的钙磷平衡，同时可作用于心肌细胞，干扰能量代

谢，增加心率，影响心肌收缩力。慢性肾脏病３～５期
患者左心室肥厚等心肌病变普遍存在，纠正钙磷代谢

紊乱可有效延缓其左心室肥厚的进展。血液透析患者

每次透析后血清游离 Ｌ肉碱下降７０％～７５％，加之摄
入不足及体内合成减少，因此血液透析患者存在 Ｌ肉
碱缺乏。临床上常用左卡尼汀治疗，可通过提高心肌

组织Ｌ肉碱水平及改善脂肪酸氧化代谢，改善血透患
者的心脏功能，增加射血分数。

６　心包炎
　　慢性肾脏病５期患者并发心包炎相当常见。心包
炎是尿毒症患者常见的并发症之一，心包炎临床分为

尿毒症性心包炎和透析相关性心包炎２种。由于早期
透析的开展，前者的发生率近年已逐渐减少，其性质多

为浆液性，少数为血性。钠水潴留、营养不良、低白蛋

白血症、尿毒症毒素、凝血功能障碍是其形成的主要原

因，少数与感染和出血有关。部分患者无明显症状。

尿毒症性心包炎是病情危重的征象，应尽早行透析治

疗。透析性心包炎原因包括中大分子毒素、感染、高分

解代谢、容量负荷过多、营养不良、氧发病化应激、继发

性甲状旁腺机能亢进、透析膜及血路生物不相容等因

素。血液透析治疗对尿毒症性心包炎是具有肯定疗

效，同时尿毒症性心包炎也是急诊血液透析的指征之

一。尿毒症性心包炎一般在规律透析后４周内可有效
好转，而对于病程较长、症状较重、年龄较大的患者，通

过连续低效每日血液透析滤过或血液透析联合血液灌

流的治疗则效果更好一些。对于大量心包积液的患

者，需行心包穿刺或引流，防止心包填塞，同时给予地

塞米松心包腔内注射，以防缩窄性心包炎的发生。慢

性肾脏病中末期患者及心包炎治疗过程中，应定期复

查心脏超声心动图，观察有无心包积液或积液变化。

７　心脏瓣膜病变
　　慢性肾脏病５期维持性血液透析患者心脏瓣膜病
变均以钙化为主，以二尖瓣、主动脉瓣易发，钙化不仅

与原发病、钙磷乘积、继发性甲状旁腺功能亢进、血液

透析年限及脱水量有关，也与贫血、炎症及营养不良显

著相关。慢性肾脏病肾功能不全患者心脏瓣膜钙化发

生率高，发病年龄提前，因此，应常规、定期行心脏彩超

及相关血生化指标检查，了解慢性肾脏病心脏瓣膜情

况，及时发现心脏瓣膜钙化的危险因素，及早采取预防

措施，减缓或避免心脏瓣膜的钙化，提高患者生活质

量。对慢性肾脏病５期维持血液透析患者二尖瓣和主
动脉瓣钙化的防治，首先应进行充分透析，积极纠正上

述危险因素如控制高磷血症和继发性甲状旁腺机能亢

进等，对一些内科治疗效果不佳，且狭窄严重伴发不可

逆心衰时，可考虑行瓣膜置换术。

综上所述，对于慢性肾脏病患者来说，心血管疾病

是其常见而致命的并发症，并且严重影响患者的生活

质量及预后，必须高度重视。对其治疗应从早期阶段

开始，对可以干预并能取得效果的危险因素要及早干

预，尽可能减少或延缓各种心血管并发症的发生。慢

性肾脏病患者传统和非传统的心血管危险因素早期予

以综合的防治措施，对于改善慢性肾脏病患者长期生

活质量具有非常重要的意义。心血管疾病危险因素的

主要干预目的是防止或延缓慢性肾脏病患者心血管并

发症的发生和发展，逆转病情。目前主要措施有非药

物干预方法和药物干预方法。非药物干预主要包括戒

烟，控制水盐摄入，避免细胞外液过多，以使血压控制

在１３０／８０ｍｍＨｇ以下；防止机体炎症反应的发生及低
白蛋白血症的出现；进行饮食调整，有条件者进行高通

量血液透析或肾移植治疗。药物干预，主要包括应用

降血压药物，应用促红细胞生成素和铁剂治疗，使血红

蛋白浓度控制在１１０～１２０ｇ／Ｌ；纠正钙磷代谢紊乱及
继发性甲状旁腺功能亢进；存在冠状动脉疾病、血管病

变和糖尿病的患者应用抗血小板药物治疗。合理选择

血管紧张素转换酶抑制剂（或血管紧张素受体拮抗

剂）来治疗蛋白尿和动脉粥样硬化。此外，肾脏病本身

的治疗也非常重要。
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·全科医学论著·

管石复位术对老年良性阵发性位置性
眩晕患者跌倒的影响
章燕幸，吴承龙，钟芳芳，肖桂荣

摘要：目的　研究老年良性阵发性位置性眩晕（ＢＰＰＶ）患者经管石复位术（ＰＲＭ）后能否减少跌倒发作。方法　
回顾性研究过去５年中因ＢＰＰＶ跌倒的６０岁以上老年患者。所有患者根据受累半规管进行相应的 ＰＲＭ。消除
位置性眩晕和眼震后，患者接受１年期随访，并观察跌倒次数。采用Ｗｉｌｃｏｘｏｎ’ｓ检验比较复位前后跌倒次数。结
果　１４７例患者入组，后半规管１２１例，水平半规管１８例，前半规管８例。前半规管和后半规管ＢＰＰＶ采用Ｅｐｌｅｙ
法复位，水平半规管ＢＰＰＶ采用Ｌｅｍｐｅｒｔ法复位。患者经ＰＲＭ后跌倒次数减少，所有患者复位前后跌倒次数比较
（Ｐ＜０．０１），后半规管ＢＰＰＶ复位前后跌倒次数比较（Ｐ＜０．０１），水平半规管 ＢＰＰＶ复位前后跌倒次数比较（Ｐ＝
０．０１），前半规管ＢＰＰＶ复位前后跌倒次数比较（Ｐ＝０．０１６），差异具有统计学意义。结论　ＰＲＭ能减少 ＢＰＰＶ老
年患者跌倒发作。

关键词：位置性眩晕；物理治疗；跌倒；管石复位术
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　　人口老龄化呈逐年上升趋势，老龄化与多种跟身
体平衡有关的神经系统症状直接相关，例如眩晕、听力

下降、耳鸣、步态障碍等。跌倒已成为６５岁以上老人
死亡的第６大原因［１］。据估计３０％左右６５岁以上老
人至少１年中跌倒过１次，７０％左右７５岁以上老人意
外死亡与跌倒相关［１］。研究显示前庭疾病老年患者跌

倒最常见的病因是突发眩晕［２］。良性阵发性位置性眩

晕（ｂｅｎｉｇｎｐａｒｏｘｙｓｍａｌｐｏｓｉｔｉｏｎａｌｖｅｒｔｉｇｏ，ＢＰＰＶ）是成人
眩晕最常见的原因，也是老年人跌倒的常见原因，７０
岁左右的老人中有３０％至少发作过１次［２－３］。管石复

位术（ｐａｒｔｉｃｌｅｒｅｐｏｓｉｔｉｏｎｉｎｇｍａｎｅｕｖｅｒ，ＰＲＭ）是 ＢＰＰＶ首
选的治疗方法［４－５］。迄今为止，尚缺乏对复位前后跌

倒次数比较的研究，本研究旨在明确ＰＲＭ能否减少跌
倒发生。

基金项目：浙江省医药卫生科学研究基金计划 Ａ类资助项目
（２００９Ａ２０７）；绍 兴 市 科 技 计 划 资 助 项 目
（２００９Ａ３３０１５）

作者单位：３１２０００浙江省绍兴市人民医院（浙江大学绍兴医
院）神经内科

通讯作者：章燕幸，Ｅｍａｉｌ：ａｕｗｘｆ０１＠１６３．ｃｏｍ

１　资料与方法
１１　临床资料　回顾性研究我院２００８～２０１２年期间
被神经内科确诊为ＢＰＰＶ并在首次确诊后１年内发生
过跌倒且未采用管石复位法的 ６０岁以上老年患者。
入组标准：①有因头位改变诱发的短暂眩晕发作史。
②潜伏期３～５ｓ，持续时间 ＜６０ｓ，呈疲劳性。③特征
性试验：ＤｉｘＨａｌｌｐｉｋｅ试验阳性和／或仰卧侧头位试验
阳性。所有患者均详细询问病史并进行神经系统体格

检查，包括姿势和步态、眼球运动、ＤｉｘＨａｌｌｐｉｋｅ试验、
仰卧侧头位试验、头颅ＭＲＩ、纯音测听法和声导抗检查
等。前半规管和后半规管 ＢＰＰＶ患者采用 Ｅｐｌｅｙ法复
位，水平半规管ＢＰＰＶ患者采用Ｌｅｍｐｅｒｔ法复位。复位
在首次确诊１年后进行，眩晕和位置性眼震消失后，患
者每个季度回访１次，总共１２个月，并调查期间跌倒
的次数。复发者被要求尽快复诊进行评估，并再次行

ＰＲＭ直至位置性眩晕和眼震消失。排除标准：管石复
位术禁忌症，不能完成１年期随访，期间并发其他疾病
影响平衡功能如骨关节疾病、风湿病、神经系统病变、

眼科疾病、糖尿病恶化、酒精中毒和其他前庭病变等。

１２　诊断方法
１２１　ＤｉｘＨａｌｌｐｉｋｅ试验　ＤｉｘＨａｌｌｐｉｋｅ试验是前半
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规管和后半规管ＢＰＰＶ的诊断试验［４，６］，受试者平坐于

检查床上，背对床头，检查者立于受试耳侧床边，手持

受试者头部，按以下头位进行操作：①头偏向受试耳
侧，并偏离矢状位４５°；②迅速由坐位变为卧位，头部
过伸悬于床缘外，低于床平面２０°，即出现有潜伏期、
持续时间短的眼震，且坐起时眼震方向相反。后半规

管表现垂直上视和旋转性眼震（右半规管顺时针，左半

规管逆时针），前半规管表现垂直下视和旋转性眼震

（右半规管逆时针，左半规管顺时针）。

１２２　仰卧侧头位试验　仰卧侧头位试验是水平半
规管ＢＰＰＶ的诊断试验［４，６］，受试者及检查者起始位同

ＤｉｘＨａｌｌｐｉｋｅ试验，进行以下操作：①保持头不偏转；②
迅速由坐位改为平卧位，继之头向左或向右侧转９０°，
观察其眼震情况。出现水平位置性眼震为水平半规管

疾病。

１３　治疗方法
１３１　Ｅｐｌｅｙ法　①患者取坐位，头向患侧转４５°，保
持该头位使患者躺下头悬２０°；②经过中间头伸位，头
逐渐转正，然后继续向健侧偏４５°；③将患者头部连同
身体向健侧翻转，使其侧卧于治疗台，头部偏离仰卧位

１３５°；④坐起，头前倾２０°。每个体位保持１ｍｉｎ或至
眩晕及眼震消失。

１３２　Ｌｅｍｐｅｒｔ法　①患者取坐位，在治疗者帮助下
迅速平卧，头向健侧扭转 ９０°；②身体向健侧翻转
１８０°，头转９０°，面部朝下；③继续朝健侧方向翻转，使
侧卧于患侧；④坐起。每个体位保持１ｍｉｎ或至眩晕
及眼震消失。

１４　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件，采用
Ｗｉｌｃｏｘｏｎ非参数检验对复位前后跌倒次数进行比较，
按α＝０．０５作为检验标准，Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

２　结　果
　　入组患者１４７例，男性５１例（３４．７％），女性９６例
（６５．２％），年龄６０～７８岁，平均（６８．７±９．３）岁。１２１
例后半规管，水平半规管１８例，前半规管８例。３２例
患者（２１．８％）同一半规管复发，经过再次复位术缓
解。表１显示所有入组患者（不论哪个半规管受累）
复位前后的跌倒次数，复位前跌倒１，２，３，４次者复位
后跌倒次数下降均有统计学意义。表２显示不同半规
管ＢＰＰＶ患者复位前后跌倒次数下降有统计学意义。
表３显示后半规管ＢＰＰＶ患者复位前跌倒１，２，３，４次
者复位后跌倒次数下降均有统计学意义。前半规管和

水平半规管 ＢＰＰＶ患者由于样本量小，不能进行组内
统计学比较。

３　讨　论
　　ＢＰＰＶ是因特定头位改变而诱发的阵发性短暂眩
晕，占周围性眩晕的６０％。发病高峰在５０～７０岁，女
性发病率是男性的２倍［４－６］。典型症状为特定头位引

起伴有眼震的阵发性旋转性眩晕，大多数患者在坐起、

躺下、翻身、前倾或后仰时出现，但无耳聋或耳鸣伴发。

眩晕发作持续短暂，一般为１０～３０ｓ，头位保持不动即
迅速缓解，重复诱发头位眩晕可反复出现。ＢＰＰＶ的病
因不明，头部创伤、老年、偏头痛、既往耳科手术、病毒

性迷路炎、梅尼埃病和中耳病变易致 ＢＰＰＶ，长期卧床
（如大手术）亦可能促进耳石凝聚［３－４］。但在临床实践

中，多数患者没有上述原因，被归为特发性。

来自椭圆囊的碳酸钙结晶（耳石）是ＢＰＰＶ的发病
基础，对其病理生理过程的解释目前存在 ２种假说。
Ｓｃｈｕｋｎｅｃｈｔ（１９６９）提 出 了 壶 腹 嵴 顶 耳 石 症
（ｃｕｐｕ１ｏｌｉｔｈｉａｓｉｓ）学说。认为来自椭圆囊的变性耳石脱
落后粘附于后半规管壶腹嵴顶，从而使其对重力变化

的敏感性增加。Ｈａｌｌ（１９７９）提出管石症（ｃａｎａｌｉｔｈｉａ
ｓｉｓ）学说，认为变性耳石颗粒并非粘附于后半规管壶
腹嵴，而是悬浮于半规管长臂的内淋巴中，当头部处于

激发位时，内淋巴中稠密物运动引起内淋巴流动而使

壶腹嵴受牵引偏移出现症状。基于上述理论多种管石

复位术应运而生，目的在于使管石碎片从半规管移除

到椭圆囊，已经成分为ＢＰＰＶ的一线治疗［３－４］。

ＢＰＰＶ老年患者的某些运动状态，如行走、上下楼
梯、转换姿势、洗澡时，常常旋转头部或头部伸展过度，

会导致眩晕和位置性眼震发作，是老年人跌倒的常见

原因。尽管管石复位术改善了眩晕和眼震，仍有５４％
的患者描述在复位成功后残留头晕。年龄和复位前眩

晕持续的时间是患者管石复位术后发生残余头晕的独

立危险因素［７］。老年人 ＢＰＰＶ发病率增高，可能与内
耳血管病变、耳石形态学改变有关［３］。既往研究发现

复位后姿势不稳定的严重度取决于 ＢＰＰＶ持续的时
间［７］。１／３的老人在１年中至少跌倒过１次，由于害
怕跌倒导致活动受限。老年ＢＰＰＶ患者常表现头昏和
平衡不稳感，而不是典型的位置性眩晕，可能是由于无

意识的限制活动避免眩晕激发位，并非是对前庭刺激

的感知能力下降［１－３］。因此，老年 ＢＰＰＶ患者不易被
识别，成功复位前眩晕持续的时间比年轻人长。

表１　所有入组ＢＰＰＶ患者复位前后跌倒次数比较（ｎ＝１４７）
复位前

跌倒次数

患者

数

复位后

跌倒次数 患者数
Ｚ值 Ｐ值

１ ５９ ０

１

５１

８
－７．１４１ ０．０００

２ ３８ ０ ２９
１ ７ －５．５９９ ０．０００
２ ２

３ ３３ ０ １８
１ ９ －５．１２８ ０．０００
２ ６

４ １７ ０ １１
１ ４ －３．７４５ ０．０００
２ ２

　　跌倒与老龄化身体机能下降密切相关，姿势控制
受年龄、慢性疾病、药物、特殊功能障碍等的影响。衰
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老影响姿势感觉控制的所有环节，包括视觉、躯体感

觉、前庭、肌力、关节活动度、灵活性等。研究发现６５～
７４岁前庭功能损害的患者跌倒次数显著多于同龄
人［８］。对于３５～８２岁前庭疾病患者来说，９４％的患者
从椅子上站起来有困难，８１％走平地或不平地面困难，
７５％洗澡和上楼梯困难。一般而言老年人跌倒可能因
为机械创伤和各个器官的严重病变对身体产生严重的

后果甚至死亡。跌倒次数和跌倒后的活动限制明显相

关，前庭病变的老年患者中，有过２次以上跌倒者与只
跌倒过１次者相比活动明显受限制［８－９］。因为外界环

境需要更好的姿势控制，面对障碍物更需要视野稳定、

头部和躯干运动平衡，当前庭功能障碍时就会影响姿

势反射导致跌倒。

表２　不同半规管ＢＰＰＶ患者复位前后跌倒次数比较

部位
复位前跌倒次数

极小值 极大值 中位数

复位后跌倒次数

极小值 极大值 中位数
Ｚ值 Ｐ值

后半规管 １ ４ ２．０ ０ ２ ０ －９．４８４ ０．０００
水平半规管 １ ４ １．５ ０ ２ １ －３．４４２ ０．００１
前半规管 １ ４ １．５ ０ １ ０ －２．４１０ ０．０１６

表３　后半规管ＢＰＰＶ患者复位前后的跌倒次数比较
复位前跌倒

次数

患者

数

复位后

跌倒次数 患者数
Ｚ值 Ｐ值

１ ４６ ０

１

４２

４
－６．４８１ ０．０００

２ ３０ ０ ２７
１ ２ －５．２３１ ０．０００
２ １

３ ３０ ０ １６
１ ８ －４．８８６ ０．０００
２ ６

４ １５ ０ １０
１ ４ －３．５３５ ０．０００
２ １

　　本组ＢＰＰＶ患者平均年龄（６８．７±９．３）岁，女性与
男性比例达到１．８８∶１，女性居多，跌倒也是女性多于
男性，与以往研究一致［４］。本研究中后半规管 ＢＰＰＶ
占８２．３％，显著多于水平半规管 ＢＰＰＶ（１２．２％）和前
半规管ＢＰＰＶ（５．４％）。这种差异与耳蜗的解剖结构
有关，后半规管在３个半规管中位置最低，在重力作用
下，耳石最易从椭圆囊到后半规管导致 ＢＰＰＶ，故此型
最常见；而水平半规管的水平走向和前半规管的后臂

直接下行进入总脚均有利于耳石进入椭圆囊达到自净

作用，因此发生率低。本组患者随访１年期间，成功复
位后复发患者占２１．８％。文献报道年平均复发率在
１５％左右，随访５年的复发率高达４０％ ～５０％［１０－１１］，

随访期越长，复发率越高。

本研究中，我们发现４０．１％的老年患者在确诊前
１年跌倒１次，５９．９％的患者跌倒２次以上。患者在
ＰＲＭ后跌倒次数减少，说明了前庭功能对姿势控制的

影响，前庭功能障碍可导致患者平衡失调甚至跌倒。

ＳａｎｔｏｓＥＭ等［２］证实了这一发现，他们报道５３．３％的
前庭疾病患者在过去的１年中有过跌倒，其中５３．１％
的患者反复跌倒。在跌倒的病因中，眩晕是最常见的，

其次是绊倒、滑倒、晕厥／视物模糊、注意力下降以及道
路中突然出现障碍物。他们发现前庭疾病的老年患者

反复跌倒与眩晕发作有关。

本研究中 ＢＰＰＶ老年患者经过 ＰＲＭ眩晕和位置
性眼震消失临床症状改善，跌倒次数减少，说明恰当的

ＰＲＭ不仅使症状快速缓解，还能提高姿势控制能力，
改善步态。然而部分患者在复位后１年内仍有跌倒发
生，说明患者还可能发生其他与姿势控制相关的系统

功能衰退，需要进一步检查和治疗。因此必须多角度

评估 ＢＰＰＶ老年跌倒患者的平衡功能，包括姿势控制
的感觉评估，如视敏度、本体感觉、振动觉等，以及肌

力、关节活动度等。
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·全科医学论著·

阿尔茨海默病患者血浆同型半胱氨酸、叶酸
和维生素 Ｂ１２的含量变化

李钦云，陈峥，张守字，马丽，张力，武海燕，李文杰，吕继辉，陈楠，何庆生

摘要：目的　探讨阿尔茨海默病（ＡＤ）患者血浆同型半胱氨酸（Ｈｃｙ）、叶酸和维生素Ｂ１２的含量，短期叶酸和维生
素Ｂ１２干预ＡＤ患者后，观察血浆Ｈｃｙ的含量变化，以及认知功能和日常生活能力的改变。方法　入组 ＡＤ患者
１２６例，进行基线ＭＭＳＥ和ＡＤＬ的评定；正常对照组１２０例。空腹采取静脉血３ｍｌ，离心后取血浆测定Ｈｃｙ、叶酸
和维生素Ｂ１２浓度。ＡＤ组给予叶酸和维生素Ｂ１２干预４周，再进行血浆Ｈｃｙ和ＭＭＳＥ及ＡＤＬ的评定。结果　ＡＤ
组血浆Ｈｃｙ、叶酸和维生素Ｂ１２分别是（１８．６９±４．５７）μｍｏｌ／Ｌ、（１０．８６±３．９６）ｎｍｏｌ／Ｌ、（２６６．６２±４２．３８）ｐｍｏｌ／Ｌ；正
常对照组分别是（１０．２３±２．８５）μｍｏｌ／Ｌ、（１５．９２±４．４５）ｎｍｏｌ／Ｌ、（３３５．９０±９５．５８）ｐｍｏｌ／Ｌ。ＡＤ组血浆 Ｈｃｙ高于
正常对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而叶酸和维生素Ｂ１２低于正常对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
叶酸５ｍｇ（３次／ｄ）和维生素Ｂ１２５００ｍｇ（１次／ｄ）干预ＡＤ组４周后，血浆 Ｈｃｙ水平显示差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），而ＭＭＳＥ、ＡＤＬ治疗前后比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　ＡＤ患者血浆中 Ｈｃｙ显著升高，而叶
酸和维生素Ｂ１２显著下降，叶酸和维生素Ｂ１２短期干预ＡＤ患者没能显示改善认知功能和日常生活能力的改善。
关键词：阿尔茨海默病；同型半胱氨酸；叶酸；维生素Ｂ１２
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　　阿尔茨海默病（Ａｌｚｈｅｒｍｅｒｄｉｓｅａｓｅ，ＡＤ）是一种常
见的脑变性疾病，由于其慢性、长期性、精神行为症状

的高发性和高致残性，给家庭、社会带来严重的经济和

精神负担，是老龄化社会面临的严峻问题。近年来，老

年病工作者积极寻找其发病原因，阐明发病机制，为该

病的预防提供依据。由于高同型半胱氨酸（ｈｏｍｏｃｙｓ
ｔｅｉｎｅ，Ｈｃｙ）血症是脑血管病的危险因素，不少学者认
为，它可能在ＡＤ的发病中也起着一定的作用，甚至认
为Ｈｃｙ是痴呆的独立危险因素，和病情的严重程度密
切相关［１］，血浆Ｈｃｙ每升高５μｍｏｌ／Ｌ，ＡＤ的发病风险
增加４０％，并证实血浆叶酸和维生素 Ｂ１２低于正常

基金项目：首都医学发展科研基金（２０１１２０１９０１）
作者单位：１０００９５北京老年医院痴呆科（李钦云，陈峥，张守字，

马丽，张力，武海燕，李文杰，吕继辉）；北京回龙观医

院神经生物学研究室（陈楠）；北京老年医院检验科

（何庆生）

通讯作者：陈峥，Ｅｍａｉｌ：ｐａｕｌ＿Ｃ９９＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

值，补充叶酸和维生素 Ｂ１２可以降低血浆 Ｈｃｙ，改善认
知功能［２］；抗氧化剂可以降低同型半胱氨酸水平，改善

ＡＤ认知［３］。也有研究虽证实 ＡＤ患者血浆 Ｈｃｙ水平
显著升高，但对叶酸和维生素Ｂ１２的干预效果持相反的
观点［４］。我们是北京市唯一一家拥有痴呆专科病房的

医院，拥有丰富的患者资源，为此，对我科 ＡＤ患者进
行了血浆Ｈｃｙ、叶酸和维生素 Ｂ１２的含量测定，并进行
了初步干预。旨在为阿尔茨海默病的早期防治提供理

论依据。

１　资料与方法
１１　临床资料　病例为北京老年医院痴呆科于２０１１
年６月—２０１２年１２月住院的 ＡＤ患者，共计１２６例，
其中男性 ６６例，女性 ６０例，年龄 ６０～９３岁，平均
（７６．９６±７．５８）岁。受教育年限（１０．７１±４．５）年。所
用受试对象均经痴呆科２名高年资主治医师以上职称
人员确诊并决定是否采纳入组。

入组标准：符合美国（ＤＳＭＩＶ）的痴呆诊断标准；
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美国国立神经病及语言障碍和卒中研究所－阿尔茨海
默病及相关疾病学会（ＮＩＮＣＤＳＡＤＲＤＡ）制定的可能
ＡＤ的诊断标准；简明精神状态量表（ＭＭＳＥ）评分０～
２５分；ＣＴ或 ＭＲＩ显示颞叶萎缩明显，海马结构变小，
脑室扩大；无心、肝、肾、肺疾病，无脑外伤、脑部感染疾

病和精神疾病史；未服用影响血浆 Ｈｃｙ水平的药物
（如避孕药、抗癫痫药物、多巴胺类药物和叶酸或

ＶｉｔＢ１２等）。
排除标准：Ｈａｃｈｉｎｓｋｉ缺血指数评分≥４分（血管性

痴呆或混合性痴呆），ＨＡＭＤ≥１７分（中、重度抑郁）。
对所有受试者做到知情同意，签署知情书（患者或其监

护人签署）。

正常对照组来自本院健康体检中心，无神经精神

疾病史，无卒中和痴呆家族史。共计１２０例，其中男性
６０例，女性 ６０例。年龄 ６０～９５岁，平均年龄
（７５．１４±１２．９８）岁，受教育年限（９．５８±４．６１）年。

ＡＤ组和正常对照组两者比较，性别、年龄（ｔ＝
０．９２９，Ｐ＝０．３５４）、受教育年限（ｔ＝１．００８，Ｐ＝０．３１５）
差异均无统计学意义。

１２　方法
１２１　检测方法　清晨空腹采取静脉血３ｍｌ，３０００ｒ／
ｍｉｎ离心后分离血浆，放置在 －８０℃度冰箱内保存，成
批待测。Ｈｃｙ测定仪器为我院检验科美国产 ＢＥＣＫ
ＭＥＮＣＯＵＬＴＥＲＡＵ５８００全自动生化分析仪。德国产
ＢＥＣＫＭＡＮＤＸＩ８００分析仪用化学发光法测定血浆叶
酸和维生素Ｂ１２。所用试剂均为原装配套相应的试剂
盒。Ｈｃｙ正常参考值范围为４．０～１５．４μｍｏｌ／Ｌ，血浆
维生素 Ｂ１２的正常参考值１３３～６７５ｐｍｏｌ／Ｌ，血浆叶酸
的正常参考值为≥６．８ｎｍｏｌ／Ｌ。
１２２　叶酸和维生素 Ｂ１２治疗方法　ＡＤ患者均给予
常规加叶酸和维生素Ｂ１２治疗，其中叶酸为５ｍｇ，３次／
ｄ，维生素Ｂ１２为５００μｇ，每日１次肌注，疗程４周。干
预治疗后和基线水平进行自身前后比较。

１２３　所用神经心理评定量表　简易精神状态评定
量表（ｍｉｎｉｍｅｎｔａｌｓｔａｔｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＭＭＳＥ），包括时间
定向、地点定向、即刻记忆、注意和计算力、延迟记忆、

语言和视空间７个方面的内容，共３０个题目，回答正
确１分，错误０分，满分３０分，测验成绩和文化水平有
关，正常划界值为文盲＞１７分，小学＞２０分，初中及以
上＞２４分。

日常生活能力量表（ＡｃｔｉｖｉｔｙｏｆＤａｉｌｙＬｉｖｉｎｇＳｃａｌｅ，
ＡＤＬ），由ＬａａｔｏｎａｎｄＢｒｏｄｙ于１９６９年编制，评定受试
者的日常生活能力。ＡＤＬ共有１４项组成。①躯体生
活自理能力６项：上厕所、进食、穿衣、梳洗、行走和洗
澡；②使用工具的能力：打电话、购物、散步、做家务、洗
衣、使用交通工具、服药和自理财务。该量表评分为４
级：①自己可以做；②有些困难；③需要帮助；④无法完
成。评定结果总分＜１６分为完全正常，＞１６分提示有
不同程度的功能下降，单项分１分为正常，２～４分为
功能下降，凡２项或以上≥３分，或≥２２分提示有明显
功能障碍。

汉密尔顿抑郁量表（ＨａｍｉｌｔｏｎＤｅｐｒｅｓｓｉｏｎＳｃａｌｅ，
ＨＡＭＤ）是临床上评定抑郁状态时应用最为普遍的量
表。２４项版本，方法简单，标准明确，便于掌握。适用
于有抑郁症状的成人。总分能够较好的反映疾病严重

程度，也能很好的衡量治疗效果，是经典的且被公认的

抑郁评定量表。采用０～４分的５级评分法。各级的
标准为：０分，无；１分，轻度；２分，中度；３分，重度；４
分，极重度。少数项目采用０～２分的３级评分法，其
分级的标准为：０分，无；１分，轻 －中度；２分，重度。
总分超过２４分为严重抑郁，＞１７分为轻或中度抑郁，
＜７分无抑郁症状。
Ｈａｃｈｉｎｓｋｉ缺血指数量表 （Ｈａｃｈｉｎｓｋｉｉｓｃｈｅｍｉｃ

ｓｃａｌｅ，ＨＩＳ）是１９７５年编制，以后作了修改，称为“改良
的局部缺血量表”。ＨＩＳ由１３个项目组成，累计总分
１８分，得分在４分以下属于阿尔茨海默病痴呆，７分以
上属于血管性痴呆。该量表多用于阿尔茨海默病痴呆

和血管性痴呆的鉴别。

１３　统计学方法　数据资料用ＳＰＳＳ统计软件包进行
统计。性别的组间比较用的是 χ２检验，计量资料用
（ｘ±ｓ）表示，两样本的均数比较用独立样本的 ｔ检验。
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组血清 Ｈｃｙ、维生素 Ｂ１２和叶酸比较　ＡＤ组和
正常对照组比较，血浆同型半胱氨酸升高，而叶酸和维

生素Ｂ１２降低，２组间比较差异具有统计学意义。见表
１。

表１　ＡＤ组和正常对照组之间血浆Ｈｃｙ、维生素Ｂ１２
和叶酸的比较

组别 例数 Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ） 维生素Ｂ１２（ｐｍｏｌ／Ｌ） 叶酸（ｎｍｏｌ／Ｌ）

ＡＤ组 １２６ １８．６９±４．５７ ２６６．６２±４２．３８ １０．８６±３．９６
正常对照组 １２０ １０．２３±２．８５ ３３５．９０±９５．５８ １５．９２±４．４５
ｔ值 ４．０１０ １．９８０ ３．３４３
Ｐ值 ０．０００ ０．０４６ ０．００１

２２　治疗前后ＭＭＳＥ、ＡＤＬ和血浆Ｈｃｙ比较　维生素
Ｂ１２和叶酸治疗ＡＤ患者４周后，Ｈｃｙ下降，与治疗前比
较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），而 ＭＭＳＥ、ＡＤＬ治
疗前后比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表２。

表２　维生素Ｂ１２和叶酸治疗前后，ＭＭＳＥ、ＡＤＬ
和血浆Ｈｃｙ的比较

时间 例数 ＭＭＳＥ ＡＤＬ Ｈｃｙ（μｍｏｌ／Ｌ）

治疗前 １２６ ５．６５±１．２８ ７１．５９±１０．２８ １８．６９±４．５７
治疗后 １２６ ６．１４±１．５３ ６９．７２±９．６５ １０．５１±３．７１ａ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　Ｈｃｙ是１９３１年由Ｖｉｎｃｅｎｔ首次从膀胱结石中分离
得到。１９６９年ＭｃＣｕｌｌｙ第一次提出 ＨＨｃｙ的患者血管
病变是由高水平的Ｈｃｙ引起的。Ｈｃｙ是蛋氨酸循环中
的中间产物，它是蛋氨酸去甲基后形成的一种含硫氨

基酸，不参与蛋白质的合成，是蛋氨酸、半胱氨酸和谷

胱甘肽的前体。血浆 Ｈｃｙ有氧化型和还原型２种形
式，还原型Ｈｃｙ中游离的巯基或硫醇基具有高度活性，
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容易氧化形成二氧化硫。血浆中还原型 Ｈｃｙ只占
１％，绝大部分为氧化型 Ｈｃｙ，以二硫化物形式或是与
蛋白质共价结合的形式存在。目前已知Ｈｃｙ有２种代
谢途径：①以维生素 Ｂ１２依赖性的蛋氨酸合成酶（ＭＳ）
甲基化为蛋氨酸，此过程需要亚甲基四氢叶酸还原酶

（ＭＴＨＦＲ）催化叶酸生成 Ｎ５甲基四氢叶酸作甲基供
体；②经维生素Ｂ６依赖性的胱硫醚β合酶（ＣＢＳ）转硫
化生成半胱氨酸和腺苷。正常空腹血浆 Ｈｃｙ浓度在
４．０～１５．４μｍｏｌ／Ｌ，大于其上限被称为高同型半胱氨
酸血症（ＨＨｃｙ）。

国外学者研究认为 ＡＤ患者血浆 Ｈｃｙ水平升高，
和认知功能存在一定的相关性，高 Ｈｃｙ可以作为 ＡＤ
患者认知功能下降的预测因子，或者说是发展成痴呆

或ＡＤ的预测指标［５－６］。本研究结果显示 ＡＤ患者的
血浆Ｈｃｙ高于正常对照组，具有统计学差异，和上述学
者研究结果相一致。降低血浆 Ｈｃｙ水平，可以改善痴
呆患者的认知功能。而国内扬帆等［７］的研究显示 ＡＤ
患者虽然血浆Ｈｃｙ水平比正常对照组升高，但无统计
学差异。因此Ｈｃｙ在 ＡＤ血浆中有无显著性的升高，
和认知功能的联系，以及作用机制，有待于我们进一步

深入探讨。

目前药物治疗 ＡＤ的原则是延缓疾病的进程，改
善患者和照料者的生活质量。由于 ＡＤ患者脑内胆碱
能神经元变性脱失，导致乙酰胆碱功能低下，所以，关

于ＡＤ的治疗，胆碱酯酶抑制剂有可靠的疗效［８］，它不

但可以改善认知，而且对神经精神症状也有一定的作

用，主要用于轻、中度ＡＤ的治疗。美金刚是一种非选
择性、非竞争性、电压依从性谷氨酸受体拮抗剂，可以

改善中、重度ＡＤ患者的认知功能和日常生活能力，并
对痴呆的精神行为症状，如幻觉、妄想、激越有一定的

疗效，目前在临床中应用比较广泛。因为 ＡＤ患者有
时往往伴有精神行为异常，严重影响患者和照料者的

身心健康，因此，目前一些抗精神病药物和抗抑郁药

物，如奎硫平、舍曲林也经常用来治疗 ＡＤ的精神行为
异常，疗效显著。ＡＤ治疗除药物以外，还应重视非药
物治疗，包括心理调节、智能训练、睡眠管理等，其中，

加强生活护理对延缓 ＡＤ的发展也具有重要的意
义［９］。除此以外，还应进一步寻找 ＡＤ的其它治疗方
法。

因为叶酸、维生素Ｂ１２、维生素Ｂ６等是Ｈｃｙ代谢有
关的重要辅酶，可以降低血浆 Ｈｃｙ水平。因此不少学
者认为用维生素 Ｂ１２和叶酸治疗 ＡＤ，可以降低血浆
Ｈｃｙ，改善认知，试图为 ＡＤ治疗寻找一条辅助治疗手
段。有研究［１０］证实叶酸和维生素Ｂ１２可以减慢ＭＣＩ患
者的认知和临床进展。也有学者用叶酸和维生素 Ｂ１２
治疗 ＡＤ患者 ２４个月，结果显示虽然能够降低血浆
Ｈｃｙ，但没有改善全面的认知功能［６］。一项关于社区

７５岁以上健康男老人的随机、双盲、安慰剂对照前瞻
性８年随访研究，给予维生素 Ｂ６、维生素 Ｂ１２和叶酸，
结果显示对社区老人的认知没有益处，没有减少认知

损害和痴呆的发生［１１］。另一项研究提示补充维生素

没有改变轻中度 ＡＤ患者的认知［１２］。本研究表明 ＡＤ
患者给予维生素Ｂ１２和叶酸治疗４周后，虽然Ｈｃｙ显示
显著降低，但没能显著改善认知功能和日常生活能力。

分析原因：一方面可能是治疗时间短（只有４周），还
没有达到认知功能的改变；另一方面是否与本组患者

多为中重度痴呆患者，变性的脑神经元不可逆转恢复，

因而，任何药物都不可能改善认知和日常生活能力。

因此，筛查叶酸和维生素Ｂ１２缺乏的轻度认知功能障碍
和非痴呆的社区居住者，给予及早叶酸和维生素Ｂ１２的
预防性治疗，是否可以降低ＡＤ的发生率，是我们下一
步工作的目标。

总之，有关ＡＤ的发病原因和机制目前虽然取得
了一些进展，但总体来说还是不很清楚，是多因素共同

作用的结果。因此，还需要临床工作者进一步深入研

究。
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·全科医学论著·

ＣＸＣＲ４在骨肉瘤中的表达和临床意义
姚斌，夏冰，卞峰，宫晨，熊慧华，郭风劲

摘要：目的　探讨趋化因子受体４（ＣＸＣＲ４）在各类型骨肉瘤中的表达及临床意义。方法　收集华中科技大学同
济医学院附属同济医院行外科手术切除并确诊的骨肉瘤病理标本共８６例，通过免疫组织化学染色检测各病理组
织中ＣＸＣＲ４的表达水平，并统计分析与患者性别、骨肉瘤病理学分型、组织病理级别以及是否出现转移的相关
性。结果　共８６例病理标本中，有４３例组织中ＣＸＣＲ４呈阳性表达，占所有标本的５０％；其中不同性别、相同组
织级别的各病理类型间的病理组织中的 ＣＸＣＲ４表达未见差异；组织级别高者、发生转移者的病理组织中的
ＣＸＣＲ４阳性率高，并且差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；且 ＣＸＣＲ４阳性率随着病理组织所属 Ｅｎｎｅｋｉｎｇ外科分期
的提高而提高（Ｐ＜０．０５）。结论　ＣＸＣＲ４可作为提示骨肉瘤组织病理级别，并预测其转移的有效指标。
关键词：骨肉瘤；ＣＸＣＲ４；免疫组织化学
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Ｗｕｈａｎ４３００３０，Ｈｕｂｅｉ，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｃｈｅｍｏｋｉｎｅ（ＣＸＣｍｏｔｉｆ）ｒｅｃｅｐｔｏｒ４（ＣＸＣＲ４）ｉｎｈｕｍａｎｏｓｔｅｏｓａｒ
ｃｏｍａｔｉｓｓｕｅａｎｄｉｔｓｃｌｉｎｉｃａｌｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｏｔａｌ８６ｃａｓｅｓｏｆｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａｔｉｓｓｕｅｓｏｂｔａｉｎｅｄｂｙｓｕｒｇｉｃａｌｒｅｓｅｃｔｉｏｎ
ａｎｄｃｏｎｆｉｒｍｅｄｂｙｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ．ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｌｅｖｅｌｓｏｆＣＸＣＲ４ｉｎｔｈｅｓｅｔｉｓｓｕｅｓｗｅｒｅｅｘａｍｅｄｂｙｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏ
ｃｈｅｍｉｃａｌｓｔａｉｎｉｎｇ．Ｉｔｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｔｈｅｇｅｎｄｅｒ，ｐａｔｈｏｌｏｇｙｔｙｐｅ，ｈｉｓｔｏｌｏｇｙｇｒａｄｅａｎｄｔｕｍｏｒｍｅｔａｓｔａｓｉｓｗａｓａｎａｌｙｚｅｄ．Ｒｅ
ｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＣＸＣＲ４ｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｉｎ４３ｃａｓｅｓ（５０％），ｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｇｅｎｄｅｒｓ，ｐａｔｈｏｌｏｇｙ
ｔｙｐｅｓｏｆｓａｍｅｈｉｓｔｏｌｏｇｙｇｒａｄｅ．Ｗｈｉｌｅｈｉｇｈｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｒａｔｅｓｗｅｒｅｓｅｅｎｉｎｔｈｅｈｉｇｈｅｒｇｒａｄｅｏｒｍｅｔａｓｔａｓｉｓｔｉｓｓｕｅｓｗｉｔｈａｓｔａ
ｔｉｓｔｉｃａｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ（Ｐ＜０．０５），ａｎｄｔｈｅｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｒａｔｅａｌｓｏｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＥｎｎｅｋｉｎｇｇｒａｄｉｎｇ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕ
ｓｉｏｎ　ＣＸＣＲ４ｍｉｇｈｔｉｎｄｉｃａｔｅｔｈｅｈｉｓｔｏｌｏｇｙｇｒａｄｅａｎｄｐｒｅｄｉｃｔｍｅｔａｓｔａｓｉｓｏｆｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｏｓｔｅｏｓａｒｃｏｍａ；Ｃｈｅｍｏｋｉｎｅ（ＣＸＣｍｏｔｉｆ）ｒｅｃｅｐｔｏｒ４；Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ

　　骨肉瘤作为临床上最常见的原发恶性骨肿瘤之
一，由于临床症状不典型，组织恶性程度高，且早期易

出现转移，导致了较高的复发率，患者预后不佳［１］。趋

化因子受体４（ｃｈｅｍｏｋｉｎｅｒｅｃｅｐｔｏｒ４，ＣＸＣＲ４）近年来被
证实在多种肿瘤转移过程中起重要作用，并报道可作

为包括乳腺癌、前列腺癌等在内的多种肿瘤的预后指

标［２］。本实验通过免疫组织化学染色的方法检测各病

理类型骨肉瘤组织中ＣＸＣＲ４的表达水平，并探究其在
各病理类型和外科分期的骨肉瘤之间的特征性。

１　资料与方法
１１　临床资料　收集自２００９年１２月—２０１２年９月
间华中科技大学同济医学院附属同济医院骨外科手术

切除的骨肉瘤患者病理标本，术后病理检查经２位以
上的病理学专家诊断为骨肉瘤，并根据２００２年世界卫
生组织骨肿瘤分类体系区分各病理亚型［３］。

本组共８６例病理标本，其中男性４９例，女性３７
例；年龄９～６４岁，平均年龄２４．７岁。发生部位包括
股骨（４２例）、胫骨（２０例）、肱骨（１４例）、腓骨（９例）
和肩胛骨（１例）。按肿瘤病理学分型有普通型（共６２
例，其中成软骨细胞型１７例、成纤维细胞型１６例、成

基金项目：湖北省研究与开发计划项目（２０１０ＢＦＡ００３）、肿瘤侵
袭转移教育部重点实验室开放基金（２０１０ＫＦ０１）

作者单位：４３００３０武汉市，华中科技大学同济医学院附属同济
医院骨科（姚斌，卞峰，郭风劲）、肿瘤科（宫晨，熊慧

华）；３１００１４杭州市，浙江省人民医院骨科（姚斌，夏
冰）

通讯作者：郭风劲，Ｅｍａｉｌ：ｆｊｇｕｏ＠ｔｊｈ．ｔｊｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

骨细胞型 ２９例）、骨旁型（１１例）、低级别中央型（８
例）、小细胞型（１例）、毛细血管扩张型（３例）以及骨
膜型（１例）。组织病理级别分为高级别（６５例）和低
级别（２１例）。淋巴结或结外器官转移者有１３例，无
转移者７３例。Ｅｎｎｅｋｉｎｇ外科分期：Ⅰ期２１例、Ⅱ期５２
例、Ⅲ期１３例。
１２　主要试剂　所有病例石蜡切片由我院病理科提
供制片。兔抗人ＣＸＣＲ４多克隆抗体（ＳＡＮＴＡＣＲＵＺ）、
正常山羊血清（博士德，ＡＲ１００９）、ＳＡＢＣ酶法免疫组化
试剂盒（博士德，ＳＡ１０２１）、ＤＡＢ显色试剂盒（博士德，
ＡＲ１０２５）。
１３　实验方法　采用 ＣＸＣＲ４免疫组织化学染色，操
作按照各试剂盒说明进行。取骨肉瘤组织石蜡切片，

先后梯度二甲苯、无水乙醇、ＰＢＳ脱蜡并冲洗；３％过氧
化氢室温下孵育１０ｍｉｎ后浸入枸橼酸缓冲液微波炉
蒸煮并自然冷却；３７℃正常山羊血清孵育３０ｍｉｎ封
闭，后滴加１∶１００稀释一抗体并４℃孵育过夜；ＰＢＳ
洗涤后滴加二抗体并３７℃孵育３０ｍｉｎ，再次ＰＢＳ洗涤
后加ＳＡＢＣ并３７℃孵育３０ｍｉｎ；ＰＢＳ洗涤，ＤＡＢ显色
并苏木素复染后中性树胶封片。

１４　结果判读　倒置光学显微镜下阅片，高倍镜下随
机选取５个视野，计数骨肉瘤细胞中出现黄色颗粒着
色者为阳性细胞，统计阳性细胞占所有肿瘤细胞数比

例，≤１０％为阴性，１１％ ～５０％为阳性，＞５０％为强阳
性。

１５　统计学方法　使用ＳＰＳＳ１０．０进行统计学分析，
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计数资料采用χ２检验，以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意
义。

２　结　果
　　８６例骨肉瘤组织切片经 ＣＸＣＲ４免疫染色读片，
得到 ＣＸＣＲ４阳性者共 ４３例，阳性率达到 ５０．０％
（图１，见封三）。对不同病理学类型、组织分化程度、
是否出现远处转移情况以及外科分期分别统计（见表

１），根据χ２检验得到：ＣＸＣＲ４阳性率在不同性别和病
理类型间差异不具有统计学意义（Ｐ＞０．０５）；高级别
肿瘤组织较低级别组织的ＣＸＣＲ４阳性率较高（分别为
５６．９％和２８．６％，Ｐ＝０．０２４＜０．０５）；未发生转移组织
的阳性率为４５．２％，低于发生转移组织的７６．９％（Ｐ＜
０．０５）；且ＣＸＣＲ４阳性率随着外科分期的提高而表达
增加。

表１　骨肉瘤患者临床特征与ＣＸＣＲ４关系

分类 ｎ 阳性 阴性 阳性率（％） χ２值 Ｐ值

性别 男性　　　　　 ４９ ２５ ２４ ５１．０ ０．０４７ ０．８２８
女性　　　　　 ３７ １８ １９ ４８．６

病理学分型 普通型　　　　 ６２ ３３ ２９ ５３．２ ８．６４６ ０．３７３
成骨细胞型　　 ２９ １６ １３ ５５．２
成软骨细胞型　 １７ ９ ８ ５２．９
成纤维细胞型　 １６ ８ ８ ５０．０
毛细血管扩张型 ３ ２ １ ６６．７
小细胞型　　　 １ １ ０ １００．０
低级别中央型　 ８ ３ ５ ３７．５
骨旁型　　　　 １１ ３ ８ ２７．３
骨膜型　　　　 １ １ ０ １００．０

组织级别 低　　　　　　 ２１ ６ １５ ２８．６ ５．１０３ ０．０２４
高　　　　　　 ６５ ３７ ２８ ５６．９

肿瘤转移 有　　　　　　 １３ １０ ３ ７６．９ ４．４４０ ０．０３５
无　　　　　　 ７３ ３３ ４０ ４５．２

外科分期 Ⅰ　　　　　　 ２１ ６ １５ ２８．６ ７．７０３ ０．０２１
Ⅱ　　　　　　 ５２ ２７ ２５ ５１．９
Ⅲ　　　　　　 １３ １０ ３ ７６．９

３　讨　论
　　骨肉瘤为一系列起源于中胚层的恶性结缔组织肿
瘤，是最常见的骨肌系统原发性恶性肿瘤，其人群发病

率为（２～３）／１０万［４］。虽然总体发病率远低于肺癌、

乳腺癌等其他类型肿瘤，但其恶性程度高，且多发生在

１０～２０岁间的青少年，需彻底手术切除及化学治疗而
引起人们广泛重视。ＷＨＯ在２００２年将骨肉瘤分为多
种类型，各类型间呈现出不同的病理学和影像学表现。

不同病理分型骨肉瘤的生物学行为的差异性，很大程

度上表现在肿瘤组织的分化级别，即恶性程度上，绝大

多数源于髓内的骨肉瘤组织级别较高，而源于骨表面

的骨肉瘤组织分化较好表现出稍低的组织级别。由于

骨肉瘤细胞的生物学行为的差异性，其治疗方法及预

后方面同样存在较大差别。

历史上骨肉瘤以单纯手术治疗为主，预后极差，高

级别骨肉瘤的５年生存率仅４０％ ～４７％，发生转移者
的５年生存率接近于０［５］。１９８２年Ｒｏｓｅｎ等引入新辅
助化疗，并形成了以化疗和手术治疗并重的骨肉瘤综

合治疗方案，其５年生存率提高至７０％左右［５］。但由

于骨肉瘤转移较早、局部复发率高和化疗耐药等原因，

此后其预后一直未见进展，其中肿瘤转移是影响骨肉

瘤患者长期生存的最主要原因，据报道约占９０％［５］。

肿瘤转移是指肿瘤细胞从原发灶脱落并在机体的

远处器官或组织形成继发病灶的过程。以往观认为肿

瘤转移是发生于恶性肿瘤的终末期事件，但最近的研

究发现在肿瘤发生、发展的早期即可出现转移［６］。由

于发现癌细胞中仅有２％的细胞形成微小转移灶，仅
０．０２％的细胞最终发展成为临床转移［２］。有学者提出

肿瘤干细胞（Ｃａｎｃｅｒｓｔｅｍｃｅｌｌ，ＣＳＣ）的设想，认为肿瘤
组织中仅存在一小部分的细胞发生高频分裂以完成肿

瘤组织的生长。并发现存在一小部分肿瘤细胞类似干

细胞的特性，且其中有部分细胞具有高转移的特征［２］。

这一假说相继在 ＡＭＬ细胞、乳腺癌细胞、前列腺癌细
胞等得到证实［３］。

同时对于多种肿瘤的转移表现出特定组织倾向性

的特点，Ｆｉｄｌｅｒ等［７］试图通过“种子与土壤”学说来进

行解释：认为转移靶器官提供了适应于特定类型肿瘤

细胞生存的微环境，而转移至靶器官的肿瘤细胞在“适

者生存”的原则下进行自然选择，其中最适宜生存的肿

瘤细胞被选择出来而定植，继而形成临床转移。也有

学者提出“归巢”理论［８］：认为不同的器官分泌出不同

的趋化因子，进而吸引特定类型的肿瘤细胞“归巢”于

特定的器官。这两项理论均有实验证据支持，但均未

对高转移潜能的肿瘤细胞的特性加以阐述。日本的研

究显示大鼠体内骨肉瘤模型的转移灶在肺组织最高发

（达８０％），并认为骨肉瘤转移的器官特异性与宿主的
组织解剖学和血流动力学无明显相关性，可能与宿主

器官或组织所产生的一些因子有关［９］。

趋化因子是一组促炎化学介质，属于细胞因子超

家族成员中一类小分子蛋白多肽，约７～１５ｋＤａ，通过
与细胞膜上特定的Ｇ蛋白受体（ＧＰＣＲ）结合而调控细
胞运动粘附、穿越内皮细胞及向组织间隙扩散的过

程［１０］。与大多数趋化因子及受体不同的是，基质细胞

衍生因子１（ＳＤＦ１）与其配体ＣＸＣＲ４的结合具有高度
的特异性。ＣＸＣＲ４最早由 Ｄｅｎｇ等在 １９９６年克隆并
报道，后发现其在多种肿瘤组织中（如非小细胞肺癌、

乳腺癌、宫颈癌等）表现较高的表达，而在正常组织中

通常不表达［１０］。ＳＤＦ１／ＣＸＣＲ４主要作用包括诱导细
胞运动、趋化反应、粘附、分泌 ＭＭＰｓ和血管生成因子
如ＶＥＧＦ等；也可增加细胞粘附于纤维连接蛋白、纤维
蛋白和 ＶＣＡＭ１的能力［１１］。多项实验表明，ＳＤＦ１／
ＣＸＣＲ４轴在胚胎干细胞的迁移及发育过程中起到重
要作用。敲除ＣＸＣＲ４或 ＳＤＦ１均导致造血干细胞在
骨髓腔内定植障碍，同时出现胚胎时期心脏、脑和大血

管形成障碍［１０－１１］。同时实验证实体内的多种生理或

病理过程中均有该轴的参与［１１］。

参与肿瘤干细胞与胚胎干细胞在转移过程中的趋

化因子途径具有相似性，多项实验表明 ＳＤＦ１／ＣＸＣＲ４
轴在肿瘤转移中占重要地位。主要表现在 ＣＸＣＲ４的
激活将启动肿瘤细胞的信号传导通路，影响细胞骨架

重排、肌动蛋白聚合、伪足形成过程，继而在调控肿瘤

增殖、肿瘤血管生成、肿瘤侵袭与转移能力等多方面发

挥作用。同时发现 ＣＸＣＲ４阳性的乳腺瘤细胞沿着
ＳＤＦ１浓度梯度向特定的 ＳＤＦ１高表达部位（如淋巴
结、肝脏、骨）迁徙，过程类似于正常干细胞的归巢［１１］。

国外学者在使用ＣＸＣＲ４抑制剂后，发现乳腺癌侵袭力
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显著下降［１２］；同时使用ＣＸＣＲ４拮抗剂 ＡＭＤ３１００处理
颅内胶质细胞瘤和成神经管细胞瘤后，肿瘤生长明显

抑制，凋亡细胞数目增加［１１］；更加证实了 ＣＸＣＲ４在肿
瘤转移中的价值。近年来发现 ＣＸＣＲ４／ＳＤＦ１轴参与
裸鼠体内骨肉瘤细胞的转移过程［１１］。证实由 ＳＤＦ１
处理的骨肉瘤细胞的迁徙和粘附能力增强，同时小鼠

体内注射ＣＸＣＲ４抑制剂能有效预防肺转移发生。
ＳＤＦ１／ＣＸＣＲ４生物学轴在肿瘤特异性转移中的

具体机制和影响因素仍不十分清楚。已经发现 ＳＤＦ１
与ＣＸＣＲ４的结合将引发 ＣＸＣＲ４二聚体化，继而将
ＣＸＣＲ４包入脂筏以更有效地与其它受体及相关下游
蛋白相互作用［１２］。同时ＣＸＣＲ４被激活后不久便可与
Ｇαｉ蛋白相偶联

［１２］。ＳＤＦ１和ＣＸＣＲ４结合同时激活钙
离子流、局部黏附蛋白等［１３］。ＣＸＣＲ４启动子可被 Ｓｒｃ
激酶同源性激酶通过介导 Ｍｙｃ和 ＹＹ１的相互作用而
改变从而下调 ＣＸＣＲ４的表达并降低乳腺癌细胞的侵
袭能力［１３］，作用可能发生在 Ｓｒｃ激酶同源性激酶中包
含的ＡＴＰ结合位点上，该位点的突变将丧失对ＣＸＣＲ４
表达的抑制［１４］。也有研究提示 ＣＸＣＲ４的第二、第三
及Ｃ末端在趋化过程中起重要作用，该趋化作用由几
种相互补充的信号传导途径协同调控完成［１３］。

本研究应用免疫组织化学染色检测了８６例骨肉
瘤患者手术标本中 ＣＸＣＲ４的表达情况，其中 ＣＸＣＲ４
阳性者４３例，占５０．０％，与 ＢａｕｍｈｏｅｒＤ等［１５］的报道

基本一致。其中男性２５例／４９例，女性１８例／３７例，
不同性别间不存在显著性差异（Ｐ＞０．０５）。此结果与
ＬｉｎＦ等报道相一致［１６］。不同的病理分型间可见 ＣＸ
ＣＲ４分布差异，由于毛细血管扩张型、小细胞型、骨膜
型三类骨肉瘤样本量过少而无法加入统计外，我们发

现普通型骨肉瘤３个亚型间不存在显著性差异（成骨
细胞型、成软骨细胞型及成纤维细胞型分别为 ５５．
２％、５２．９％和５０．０％，Ｐ＞０．０５）；普通型骨肉瘤低级
别中央型及骨旁骨肉瘤间阳性率存在差异（分别为

５３．２％、３７．５％和２７．３％，Ｐ＜０．０５）。相似的结果也
表现在组织级别上：组织级别低者ＣＸＣＲ４阳性率较低
（２８．６％），相较组织级别高者（５６．９％）存在统计学差
异（Ｐ＜０．０５）。以上结果说明 ＣＸＣＲ４阳性率与肿瘤
组织级别存在较大关联，而相同组织级别间差异不显

著，可以推断高侵袭性的组织类型具有更高的阳性表

达。另外，在未发生转移瘤组织中的阳性率为４５．２％，
而转移者中的阳性率为７６．９％，两者间的差异有显著
性（Ｐ＝０．０３６），说明发生转移的骨肉瘤 ＣＸＣＲ４阳性
率明显高于未发生转移者，提示 ＣＸＣＲ４可能是一个预
测骨肉瘤转移的指标。同时发现，各 Ｅｎｎｅｋｉｎｇ外科分
期间阳性率存在统计学差异，分别为Ⅰ期２８．６％，Ⅱ期
５１．９％，Ⅲ期 ７６．９％。提示分期高者阳性率随之升
高。

前人关于ＣＸＣＲ４与其他类型肿瘤转移相关性的
研究提示，ＣＸＣＲ４与白血病等肿瘤细胞播散具有相关
性。苏丽萍等［１７］报道肺癌组织中 ＣＸＣＲ４呈高水平表
达，其表达值仅与肺癌有无区域淋巴结转移有关，而与

患者的性别、年龄和肿瘤组织学类型及分化程度等无

关。尹东等［１８］发现发生淋巴结转移的舌鳞癌细胞中

ＣＸＣＲ４的表达水平较未发生转移者高发，生淋巴结转
移的鳞癌细胞中 ＣＸＣＲ４ｍＲＮＡ的表达水平远超过无

转移的癌细胞和正常细胞，同时免疫组化研究显示

ＣＸＣＲ４在有转移的口腔癌组织中的表达强于无转移
的癌组织。ＢａｕｍｈｏｅｒＤ等［１５］的研究发现ＣＸＣＲ４阳性
的骨肉瘤患者的总生存率较阴性者差，１０年生存率分
别为５７％和６８％（Ｐ＝０．１３２５）。本研究结果则提示
ＣＸＣＲ４与骨肉瘤转移存在一定相关性，可能是一个预
测其转移的指标。因此我们的研究提示，ＣＸＣＲ４参与
了骨肉瘤的转移过程，可将其作为判断骨肉瘤组织学

级别，并预测骨肉瘤转移的指标，也可能成为个体化骨

肉瘤治疗的一个新靶点。
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·全科医学论著·

血浆循环 ＤＮＡ在原发性干燥综合征和淋巴瘤中的比较分析
叶俏，沈洁，黄菊

摘要：目的　比较血浆循环ＤＮＡ（ｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇＤＮＡ，ｃＤＮＡ）在原发性干燥综合征（ｐｒｉｍａｒｙＳｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ｐＳＳ）
和淋巴瘤（Ｌｙｍｐｈｏｍａｓ）中的差异。方法　选用人类基因组管家基因 ＧＡＰＤＨ设计引物，测定 ｐＳＳ、淋巴瘤及正常
对照组中血浆ｃＤＮＡ的值，同时测定血沉（ＥＳＲ）、Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）、免疫球蛋白（ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ），并评定 ｐＳＳ的
活动指数（Ｓｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＳＳＤＡＩ）和损害指数（Ｓｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅｄｉｓｅａｓｅｄａｍａｇｅｉｎｄｅｘ，
ＳＳＤＤＩ）、淋巴瘤国际预后指标（Ｌｙｍｐｈｏｍａｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｉｎｄｅｘ，ＩＰＩ），分析ｃＤＮＡ与相关参数之间的关系。
结果　３组间血浆ｃＤＮＡ两两比较：ｐＳＳ组与淋巴瘤组、正常对照组比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ｐＳＳ组
中：ｃＤＮＡ浓度值与ＩｇＧ呈正相关（ｒ＝０．３３３，Ｐ＜０．０５），ｃＤＮＡ浓度值与 ＳＳＤＡＩ呈正相关（ｒ＝０．５５１，Ｐ＜０．０１），
ｃＤＮＡ浓度值与ＳＳＤＤＩ无相关性（ｒ＝０．１９８，Ｐ＞０．０５），淋巴瘤组 ｃＤＮＡ浓度值与 ＩＰＩ正相关（ｒ＝０．５９６，Ｐ＜
０．０１）；ｐＳＳ组ＩｇＡ、ＩｇＧ均明显高于淋巴瘤组（Ｐ＜０．０５）。结论　血浆ｃＤＮＡ在ｐＳＳ及淋巴瘤中均升高，且两者之
间有差异，作为ｐＳＳ与淋巴瘤疾病鉴别的一种新的生物学标记，也可作为淋巴瘤预后及 ｐＳＳ疾病活动的观察指
标，或许还可作为ｐＳＳ向淋巴瘤发展的监测指标之一。
关键词：血浆循环ＤＮＡ；原发性干燥综合征；淋巴瘤
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ＩｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎｏｆｐｌａｓｍａｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇＤＮＡｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｒｉｍａｒｙＳｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅａｎｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｌｙｍ
ｐｈｏｍａｓ　ＹＥＱｉａｏ，ＳＨＥＮＪｉｅ，ＨＵＡＮＧＪｕ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＲｈｅｕｍａｔｏｌｏｇｙ，ｔｈｅＳｅｃｏｎｄＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＪｉａｘｉｎｇＣｏｌｌｅｇｅ，
Ｊｉａｘｉｎｇ３１４０００，Ｚｈｅｊｉａｎｇ，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅｏｆｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｐｌａｓｍａｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇＤＮＡ（ｃＤＮＡ）ｉｎｇｒｏｕｐｓｏｆｐｒｉｍａ
ｒｙＳｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ（ｐＳＳ）ａｎｄＬｙｍｐｈｏｍａｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｈｅｐｒｉｍｅｒｗａｓｄｅｓｉｇｎｅｄｂｙｈｕｍａｎｇｅｎｏｍｅｈｏｕｓｅｋｅｅｐｅｒｇｅｎｅ
ＧＡＰＤＨ．ＬｅｖｅｌｓｏｆｃＤＮＡ，ｅｒｙｔｈｒｏｃｙｔｅｓｅｄｉｍｅｎｔａｔｉｏｎｒａｔｅ（ＥＳＲ），Ｃｒｅａｃｔｉｏｎｐｒｏｔｅｉｎ（ＣＲＰ）ａｎｄｉｍｍｕｎｏｇｌｏｂｕｌｉｎ（ＩｇＡ，ＩｇＧ
ａｎｄＩｇＭ）ｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ．Ｍｅａｎｗｈｉｌｅ，ｔｈｅａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘａｎｄｄａｍａｇｅｉｎｄｅｘｏｆｐＳＳ，ａｎｄＬｙｍｐｈｏｍａｉｎｔｅｒｎａ
ｔｉｏｎａｌｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｉｎｄｅｘ（ＩＰＩ）ｗｅｒｅａｓｓｅｓｓｅｄ，ａｎｄｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｂｅｔｗｅｅｎｃＤＮＡａｎｄｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄ．
Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｌｅｖｅｌｏｆｃＤＮＡｉｎｐＳＳｇｒｏｕｐ（３６８．２４±１９６．６８）ｎｇ／ｍｌｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎＬｙｍｐｈｏｍａ
ｇｒｏｕｐ（２０．４６±１．５０）ｎｇ／ｍｌ，Ｐ＜０．０５，ａｎｄｔｈｅｃＤＮＡｌｅｖｅｌｉｎＬｙｍｐｈｏｍａｇｒｏｕｐｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｉｎｃｏｎ
ｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（２４．５６±１６．７６）ｎｇ／ｍｌ，Ｐ＜０．０５．ＩｎｐＳＳｇｒｏｕｐ：ｃＤＮＡｌｅｖｅｌｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈＩｇＧ（ｒ＝０．３３３，Ｐ＜
０．０５＝ａｎｄＳｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｄｅｘ（ＳＳＤＡＩ），ｒ＝０．５５１，Ｐ＜０．０１．Ｂｕｔｔｈｅｒｅｗａｓｎｏｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｂｅｔｗｅｅｎ
ｃＤＮＡｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎａｎｄＳｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅｄｉｓｅａｓｅｄａｍａｇｅｉｎｄｅｘ（ＳＳＤＤＩ），ｒ＝０．１９８，Ｐ＞０．０５．ＩｎＬｙｍｐｈｏｍａｓｇｒｏｕｐ：
ｃＤＮＡｌｅｖｅｌｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙｃｏｒｒｅｌａｔｅｗｉｔｈＩＰＩ（ｒ＝０．５９６，Ｐ＜０．０１）；ｔｈｅｌｅｖｅｌｓｏｆＩｇＡａｎｄＩｇＧｉｎｐＳＳｇｒｏｕｐｗｅｒｅａｐｐａｒｅｎｔｌｙ
ｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎＬｙｍｐｈｏｍａｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅｃＤＮＡｌｅｖｅｌｍａｙｂｅａｎｅｗｂｉｏｌｏｇｉｃａｌｍａｒｋｅｒｆｏｒｄｉｓ
ｔｉｎｇｕｉｓｈｉｎｇｐＳＳｆｒｏｍＬｙｍｐｈｏｍａ．ＴｈｅｃＤＮＡｌｅｖｅｌｃａｎｂｅｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄａｓａｐｒｏｇｎｏｓｔｉｃｉｎｄｉｃａｔｏｒｆｏｒｌｙｍｐｈｏｍａ，ｍｏｒｅｏｖｅｒ，ｉｔ
ｃｏｕｌｄｂｅａｎｏｂｓｅｒｖａｂｉｌｉｔｙｉｎｄｅｘｆｏｒｐＳＳｄｉｓｅａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙａｎｄｔｈｅｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｐＳＳｆｏｒＬｙｍｐｈｏｍａ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＰｌａｓｍａｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇＤＮＡ；ＰｒｉｍａｒｙＳｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ；Ｌｙｍｐｈｏｍａ

　　干燥综合征（Ｓｊｇｒｅｎ’ｓｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＳＳ）是以体液免
疫异常为主的自身免疫性疾病，分为原发性干燥综合

征（ｐＳＳ）及继发性干燥综合征（ｓｅｃｏｎｄａｒｙＳｊｇｒｅｎ’ｓ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ），ｐＳＳ患者淋巴瘤发生率明显升高，血浆
ｃＤＮＡ作为肿瘤活动及预后监测指标已得到证实和运
用，但外周血浆 ｃＤＮＡ在 ｐＳＳ患者和淋巴瘤患者中的
比较分析，目前尚无报道，进一步分析血浆 ｃＤＮＡ在淋
巴瘤患者和ｐＳＳ的区别，探讨其在疾病中意义，旨在指
导临床工作。

１　资料与方法
１１　临床资料　ｐＳＳ患者３６例均符合２００２年干燥综

基金项目：嘉兴市科技计划项目（２０１３ＡＹ２１０４３１１）
作者单位：３１４０００浙江省嘉兴市，嘉兴学院附属第二医院风湿

免疫科

通讯作者：叶俏，Ｅｍａｉｌ：ｌｙｊｘｓｈ＿ｙｑ３２＠１６３．ｃｏｍ

合征国际分类标准［１］，男性３例，女性３３例；年龄２４～
７７岁，平均（５２．３±１３．８）岁；初发 １４例，非初发 ２２
例；平均病程（４５．９±６６．２）个月。淋巴瘤患者２９例均
病理确诊，根据ＷＨＯ２００１年淋巴细胞肿瘤分型［２］：霍

奇金淋巴瘤２例，Ｂ细胞淋巴瘤２５例，Ｔ细胞淋巴瘤２
例；男性 ２０例，女性 ９例；年龄 ２４～８７岁，平均
（６５．４±１３．６）岁；初发８例，非初发２１例；平均病程
（３０．７±４８．８）月。正常对照组３０例，男性２例，女性
２８例；年龄２９～６６岁，平均（４６．６±１０．２）岁。以上入
组者均排除感染、肝炎、结核、创伤、应激、严重的心血

管及脑血管疾病急性期等因素。

１２　试剂和仪器　微量样品ＤＮＡ提取试剂盒、ＤＨ５α
感受态细菌（天根生化科技有限公司）；ＴａＫａＲａＳＹＢＲ
ＰｒｅｍｉｘＥｘＴａｑ、ＴａＫａＲａＥｘＴａｑ、ＴａＫａＲａＤＮＡ６Ｌｏａｄｉｎｇ
Ｂｕｆｆｅｒ、ａＫａＲａＤＬ２０００ＤＮＡＭａｒｋｅｒ（大连宝生物工程有
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限公司）；ｐＧＥＭＴＶｅｃｔｏｒＳｙｓｔｅｍｓＩ（Ｐｒｏｍｅｇａ公司，美
国）；ＬｉｇｈｔＣｙｃｌｅｒ４８０（ＲｏｃｈｅＤｉａｇｎｏｓｔｉｃｓ）实时定量仪
（瑞士罗氏公司）；日立７０６０／７０Ｃ７０型生化仪（日本）。
１３　观察指标　ＥＳＲ、ＣＲＰ、免疫球蛋白（ＩｇＡ、ＩｇＧ、
ＩｇＭ）、ＳＳＤＡＩ、ＳＳＤＤＩ［３］、ＩＰＩ［４］。
１４　检测方法
１４１　血浆标本备置　取静脉血５ｍｌ置于 ＥＤＴＡ抗
凝管中，以８００ｇ离心力离心１０ｍｉｎ后将上清血浆吸
至清洁离心管，再离心１０ｍｉｎ，取上清血浆，上清血浆
液继续离心１０ｍｉｎ，完全去除血细胞成分置干燥洁净
冻存管中，－８０℃低温冰箱保存备检，统一检测，同时
测定研究组的ＥＳＲ、ＣＲＰ、免疫球蛋白（ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ）。
１４２　ＤＮＡ的提取　使用康为世纪公司生产的血液
基因组小量提取试剂盒（ＢｌｏｏｄＧｅｎＭｉｎｉＫｉｔ）抽提
ＤＮＡ，取２００μｌ血浆样品至离心柱中，加入Ｐｒｏｔｅａｓｅ，利
用５０μｌＢｕｆｆｅｒ溶解提取的ＤＮＡ，－２０℃保存。
１４３　血清 ＤＮＡ的扩增　ＬｉｇｈｔＣｙｃｌｅｒ４８０进行实时
定量检测，试剂使用 ＳＹＢＲＧｒｅｅｎＰＣＲｋｉｔ（ＴａＫａＲａ
ＳＹＢＲＰｒｅｍｉｘＥｘＴａｑ），实时定量ＰＣＲ扩增定量管家基
因 ＧＡＰＤＨ（甘油醛３磷酸脱氢酶），ＧＡＰＤＨ：ＮＭ＿
００１２５６７９９．１，ＧＡＰＤＨ引序列：ＰｒｉｍｅｒＦｏｒｗａｒｄ：５’ＣＴ
ＧＧＧＣＴＡＣＡＣＴＧＡＧＣＡＣＣ３’，Ｐｒｉｍｅｒ Ｒｅｖｅｒｓｅ：５’
ＡＡＧＴＧＧＴＣＧＴＴＧＡＧＧＧＣＡＡＴＧ３’，ＰＣＲ产物长度 １８６
ｄｐ，引物由上海生工生物工程有限公司合成。
　　扩增反应体系为１０μｌ，扩增反应采用三步法ＰＣＲ
扩增标准程序：５０循环数，第１步，预变性：９５℃ ３０ｓ，
第２步，ＰＣＲ反应：（５０个循环）９５℃ ５ｓ，５５℃ ３０ｓ，
７２℃ ３０ｓ。
１４４　标准品的制备　正常人血浆提取质粒并检测
质粒ＯＤ（吸光度）值，通过 ＯＤ值计算核酸质量，并对
质粒进行１０倍的梯度稀释，得到浓度相差１０倍的一
系列标准品，利用各标准品扩增所得 Ｃｔ值与相应标准
品浓度的对数值进行线性拟合，推导样品模板量计算

公式为：Ｘ＝（Ｙ－２８．６９２３５）／－３．６２９６６（Ｙ：Ｃｔ值，Ｘ：
模板量），计算标本ｃＤＮＡ浓度值。
１５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１８．０软件对资料进行
统计学分析，定性资料的比较采用 χ２检验，定量资料
以（ｘ±ｓ）表示，各组间比较采用单因素方差分析，相关
分析定量资料采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关分析；等级资料采用
Ｓｐｅａｒｍａｎ相关分析，以α＝０．０５为检验水准，Ｐ＜０．０５
表示差异有统计学意义。

２　结　果
２１　各组间 ｃＤＮＡ值比较　３组间两两比较，ｐＳＳ组
与淋巴瘤组、正常对照组比较，ｃＤＮＡ浓度值差异均有
统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表１。
２２　ｐＳＳ组 ｃＤＮＡ浓度值与 ＳＳＤＤＩ、ＳＳＤＡＩ、ＥＳＲ、
ＣＲＰ、免疫球蛋白相关性分析　ｃＤＮＡ浓度值与ＩｇＧ呈
正相关（ｒ＝０．３３３，Ｐ＜０．０５），ｃＤＮＡ浓度值与 ＳＳＤＡＩ
呈正相关（ｒ＝０．５５１，Ｐ＜０．０１），ｃＤＮＡ浓度值与ＳＳＤＤＩ

无相关性（ｒ＝０．１９８，Ｐ＞０．０５），其他指标之间无相关
性。

表１　３组ｃＤＮＡ浓度值比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 浓度值（ｎｇ／ｍｌ）

ｐＳＳ组 ３６ ３６８．２４±１９６．６８ａｂ

淋巴瘤组 ２９ ２５２．０３±１６７．２７ｂ

对照组 ３０ ２４．５６±１６．７６

　　注：与淋巴瘤比较，ａＰ＜０．０５；与正常对照组比较，ｂＰ＜０．０５。

２３　淋巴瘤组ｃＤＮＡ浓度值与ＩＰＩ、ＥＳＲ、ＣＲＰ、免疫球
蛋白相关性分析　ｃＤＮＡ浓度值与 ＩＰＩ正相关（ｒ＝
０．５９６，Ｐ＜０．０１），与其它指标之间无相关性。
２４　ｐＳＳ组与淋巴瘤组间免疫球蛋白 ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ
值比较　ＩｇＡ、ＩｇＧ差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），ｐＳＳ
组ＩｇＡ、ＩｇＧ明显高于淋巴瘤组；ＩｇＭ差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），见表２。
表２　ｐＳＳ组与淋巴瘤组ＩｇＡ、ＩｇＧ、ＩｇＭ值比较（ｘ±ｓ，ｇ／Ｌ）

组别 例数 ＩｇＡ ＩｇＧ ＩｇＭ

ｐＳＳ组 ３６ ３．２５±１．０３ａ １７．８２±６．８７ａ １．３２±０．６８
淋巴瘤组 ２９ １．９３±１．４５ １１．８７±４．５１ １．３３±１．３８

　　注：与淋巴瘤组比较，ａＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　干燥综合征是机体细胞免疫和体液免疫的异常反
应，通过各种炎症因子和炎症介质造成组织损伤，在 Ｔ
辅助细胞的作用下，Ｂ淋巴细胞免疫功能异常，产生多
种自身抗体、多克隆免疫球蛋白及免疫复合物对机体

发生炎症性和破坏性病变，且与淋巴瘤关系密切。

ｃＤＮＡ作为一种微创检查中的生物大分子标志物，１９７７
年被Ｌｅｏｎ发现肿瘤患者 ｃＤＮＡ含量明显升高。目前
研究显示，ｃＤＮＡ含量是肿瘤的早期诊断、评价疗效及
判断预后的有效指标［５］，同样 ｃＤＮＡ可作为淋巴瘤复
发及难治性早期检测标记，通过监测血浆 ｃＤＮＡ可了
解淋巴瘤的病情控制情况［６］。由于引起ｃＤＮＡ升高原
因很多，可见于感染、应激、创伤、慢性疾病等［７］，因此

入组者均排除上述因素。

本研究中，ｐＳＳ组 ｃＤＮＡ浓度为 （３６８．２４±
１９６．６８）ｎｇ／ｍｌ，淋巴瘤组 ｃＤＮＡ浓度为（２５２．０３±
１６９．２７）ｎｇ／ｍｌ，而正常对照组 ｃＤＮＡ浓度为（２４．５６±
１６．７６）ｎｇ／ｍｌ，正常组与文献报道相符（１～１００ｎｇ／
ｍｌ），患病组与正常对照组比较差异均有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。ｐＳＳ患者ｃＤＮＡ的升高，可能与细胞的凋
亡坏死、活性细胞的产生、ＤＮＡ片段的产生及清除不
平衡等有关，同时与Ｔ细胞或Ｂ细胞自主的克隆、Ｂ细
胞的自动反应、Ｔ细胞的克隆和巨噬细胞产生自身免
疫性抗体、大量可溶性炎性分子及细胞表面的蛋白质，

产生高选择性的 ＤＮＡ有关。本实验结果显示，ｐＳＳ组
ｃＤＮＡ浓度明显高于淋巴瘤组（Ｐ＜０．０５），２组差异有
统计学意义，其原因目前不明，在 ｐＳＳ疾病中，是否有
其他途径参与合成ｃＤＮＡ，有待进一步研究，血浆ｃＤＮＡ
为ｐＳＳ患者与淋巴瘤的鉴别提供了可能。

ｐＳＳ组中，我们也观察到 ｃＤＮＡ的浓度与 ＳＳＤＡＩ
呈正相关（ｒ＝０．５５１，Ｐ＜０．０１），ｃＤＮＡ浓度值与ＳＳＤＤＩ
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无相关性（ｒ＝０．１９８，Ｐ＞０．０５），与 ＥＢａｒｔｏｌｏｎｉ［８］报道
相一致，循环ＤＮＡ的产生主要有以下两种机制［９］：细

胞发生调亡／坏死后ＤＮＡ释放入血循环和完整的细胞
直接释放入血循环随后发生裂解释放出 ＤＮＡ，由此形
成了以下几种假说：①“凋亡假说”。在肿瘤发生过程
中，基于游离ＤＮＡ与凋亡细胞ＤＮＡ电泳图谱类似，均
显示ＤＮＡ片段化，因此认为凋亡是血清游离 ＤＮＡ的
主要来源。②“微小转移假说”。游离 ＤＮＡ来源于肿
瘤发生微小转移过程中，少数细胞脱落随后裂解 ＤＮＡ
释放入血，也就是说游离ＤＮＡ的含量与循环中肿瘤细
胞的数目是相关的，但研究发现循环中细胞的数目与

游离ＤＮＡ的含量并不相关，细胞数目要远低于理论上
的估计，故该假说并不能自圆其说。③“细胞坏死假
说”。该假说认为，细胞坏死后释放的 ＤＮＡ是游离
ＤＮＡ的来源，包括肿瘤细胞的坏死和癌旁正常细胞的
坏死，在肿瘤患者接受放射治疗后细胞会发生大量坏

死，按照该假说游离 ＤＮＡ水平会升高，但研究发现
９０％的肿瘤患者接受放射治疗后游离 ＤＮＡ的水平发
生下降，因此该假说也存在争论。④“核酸酶失活假
说”。健康人的血循环中存在核酸酶（ＤＮａｓｅⅠ和Ⅱ）
可有效降解游离 ＤＮＡ，而维持游离 ＤＮＡ在较低的水
平，而在肿瘤患者血循环中存在一些 ＤＮａｓｅ的抑制因
子使ＤＮａｓｅⅠ和Ⅱ活性降低，降解游离ＤＮＡ的活性下
降导致了游离ＤＮＡ的升高。⑤“细胞分泌假说”。该
假说认为细胞以 ＤＮＡ核蛋白复合物的形式主动向血
循环中释放ＤＮＡ［１０］。但是不同疾病循环ＤＮＡ形成是
多方面的，不能用单一机制来解释。在ＳＳ疾病活动时
有大量淋巴因子参与和细胞凋亡产生，引起血浆 ｃＤ
ＮＡ的产生，这也许是ｃＤＮＡ的浓度与ＳＳＤＡＩ呈正相关
原因，血浆 ｃＤＮＡ的浓度值可作为 ｐＳＳ患者疾病活动
性观察指标。

在淋巴瘤组中，ｃＤＮＡ浓度值与 ＩＰＩ正相关（ｒ＝
０．５９６，Ｐ＜０．０１），ｃＤＮＡ不仅反映肿瘤的负荷，而且动
态反映肿瘤的增生、凋亡和坏死，血浆 ｃＤＮＡ是肿瘤疾
病预后及观察强有力的指标［１１］，Ｈｏｈａｕｓ［１２］等通过实
时定量 ＰＣＲ的方法研究，发现所有淋巴瘤患者的
ｃＤＮＡ水平均高于健康组，ｃＤＮＡ浓度值与预后有关。
本研究显示，ｐＳＳ组ｃＤＮＡ浓度值与ＩｇＧ呈正相关（ｒ＝
０．３３３，Ｐ＜０．０５），而 ｐＳＳ患者的 ｃＤＮＡ浓度高于淋巴
瘤患者，当 ｐＳＳ患者并发淋巴瘤时，ＩｇＧ下降或者正
常［１３］，那么ｃＤＮＡ浓度下降能否作为干燥综合征患者
并发淋巴瘤发展预测的生物学标志之一，这有待于扩

大样本量和延长随访时间，动态观察原发性干燥综合

征患者发展为淋巴瘤的ｃＤＮＡ变化来证实。
２组免疫球蛋白比较：ＩｇＡ及ＩｇＧ在 ｐＳＳ组与淋巴

瘤组差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），ｐＳＳ组高于淋巴瘤
组，高ＩｇＧ血症是ｐＳＳ的临床表现之一，大部分淋巴瘤
患者可见低免疫球蛋白水平，低免疫球蛋白血症是 Ｂ
细胞淋巴瘤的表现，在 Ｂ细胞淋巴瘤中免疫球蛋白的

减少是由疾病本身分子机制所介导的［１４］，这也说明原

来高球蛋白血症可下降至正常或偏低是ｐＳＳ向淋巴瘤
转化的表现之一。

综上所述，血浆 ｃＤＮＡ不论在 ｐＳＳ还是淋巴瘤中
均升高，且两者之间有差异，可能会是ｐＳＳ与淋巴瘤疾
病鉴别的一种新的生物学标记，同时可作为淋巴瘤预

后及ｐＳＳ疾病活动的观察指标，也许还可作为 ｐＳＳ向
淋巴瘤发展的一种监测指标。
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·全科医学论著·

辛伐他汀抑制大鼠心肌缺血再灌注时线粒体
通透性转换孔开放的研究

王士生，黄进宇，杨竞妍，黄琪，姚强，王敏，裴德安，茹筱晨

摘要：目的　探讨调脂药辛伐他汀（Ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ）在心肌缺血再灌注损伤中对心肌梗死和心肌缺血面积的影响，及
能否抑制线粒体通透性转换孔的开放。方法　雄性 ＳＤ大鼠，随机分为假手术组（Ｓｈａｍ）、对照组（Ｃｏｎ）、辛伐他
汀小剂量组（Ｓｉｍ＿１）、辛伐他汀大剂量组（Ｓｉｍ＿５）及环孢菌素Ａ组（ＣｓＡ）。结扎大鼠前降支构建缺血再灌注模型
（假手术组除外）。结果　Ｓｉｍ＿１、Ｓｉｍ＿５及ＣｓＡ组心肌缺血面积减少分别为２６．５％、３２．２％及２８．６％，各组间差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），但和Ｃｏｎ组比较，差异均具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。和对照组比较，各干预组均明
显减少Ｃａ２＋诱导的ｍＰＴＰ开放（Ｐ＜０．０５）；其中，Ｓｉｍ＿５组的抑制作用最强，而Ｓｉｍ＿１则最弱。结论　辛伐他汀能
有效的抑制缺血再灌注时心肌细胞ｍＰＴＰ的开放，并能减少缺血再灌注引起的损伤。
关键词：辛伐他汀；缺血；再灌注；线粒体；环孢菌素Ａ
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　　他汀能抑制血管紧张素Ⅱ诱导的氧化应激，对抗
缺血造成的心肌损伤，同时保持心肌细胞线粒体的膜

电位［１］。心肌缺血再灌注时，由于线粒体内膜的非特

异性孔道（线粒体通透性转换孔，ｍＰＴＰ）的开放，会导
致心肌细胞的坏死或凋亡［２］。本研究通过构建大鼠的

缺血再灌注模型，旨在明确辛伐他汀能否有效的抑制

ｍＰＴＰ的开放以及对心肌的保护作用。

１　材料与方法
１１　实验动物　清洁级雄性ＳＤ大鼠，体重２４０～２６０
ｇ，由浙江大学医学实验动物中心提供。实验动物的所
有操作严格遵守浙江大学实验室动物管理与相关使用

规定。

１２　主要试剂　辛伐他汀来自默沙东公司的惠赠，
ＣｓＡ购自美国 Ｓｉｇｍａ公司，考马斯亮蓝蛋白测定试剂

基金项目：杭州市医药卫生科技计划项目（２００７Ａ０１６）
作者单位：３１０００３浙江省杭州市红十字会医院心内科（王士生，

黄琪，姚强，王敏，裴德安）；３１０００６杭州市第一人民
医院心血管内科（黄进宇）；２１２０５ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＥｐｉ
ｄｅｍｉｏｌｏｇｙ，ＪｏｈｎｓＨｏｐｋｉｎｓＢｌｏｏｍｂｅｒｇＳｃｈｏｏｌｏｆＰｕｂｌｉｃ
Ｈｅａｌｔｈ，Ｂａｌｔｉｍｏｒｅ，Ｍａｒｙｌａｎｄ（杨竞妍）；３１００５８杭州
市，浙江大学医学院生理教研室（茹筱晨）

通讯作者：黄进宇，Ｅｍａｉｌ：ｈｊｙｕ４１＠１２６．ｃｏｍ

盒购自南京建成生物工程研究所。

１３　实验方法
１３１　大鼠心肌缺血／再灌注模型建立及实验分组　
缺血／再灌注模型的制备：ＳＤ大鼠通过腹腔注射水合
氯醛（０．４ｇ／ｋｇ）麻醉，固定于手术台。实验过程中大
鼠体温保持在３７℃，每隔３０ｍｉｎ定量补充水合氯醛
（０．０１６ｇ／ｋｇ，腹腔注射）以维持麻醉状态。在颈部作
正中切口，暴露气管，作气管插管并接呼吸机。分离大

鼠左侧颈总动脉，将鞘管置入颈总动脉，另一端与血压

传感器相连，大鼠平均动脉血压、心率通过和血压传感

器相连的ＭｅｄＬａｂ生物信号采集处理系统进行实时采
集。于胸骨正中切开皮肤，在大鼠左侧胸骨第４肋间
打开胸腔，拉钩暴露心脏。用玻璃分针挑开心包膜，用

５０细丝线于冠脉前降支中上１／３处下面穿过，线的两
端穿过一个直径２ｍｍ、长１ｃｍ的聚四乙烯管，收紧线
头。将聚四乙烯管心脏端抵住冠状动脉，造成缺血，缺

血３０ｍｉｎ后松开线绳，冠脉复灌１２０ｍｉｎ，完成心肌缺
血／再灌注损伤模型。

实验分组：对照组（Ｃｏｎ）、辛伐他汀小剂量（Ｓｉｍ＿
１）组 １ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）、辛伐他汀高剂量（Ｓｉｍ＿５）组 ５
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）以及环孢菌素Ａ（ＣｓＡ）组均在缺血３０ｍｉｎ
后复灌１２０ｍｉｎ。其中，Ｃｏｎ组未予任何药物干预，辛
伐他汀于实验２周前开始通过灌胃给药，ＣｓＡ以５ｍｇ／
ｋｇ的剂量溶解于１％的二甲亚砜溶液中，于再灌注前５

·８１· 中华全科医学　２０１４年１月第１２卷第１期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ１２，Ｎｏ１



ｍｉｎ静脉注射。见图１。
１３２　血液动力学指标　通过Ｍｅｄｌａｂ采集心率和平
均动脉血压。

１３３　心肌梗死和心肌缺血面积测定　心肌再灌注
结束后，用丝线将左冠状动脉前降支结扎，以０．５％的
Ｅｖａｎｓ蓝经主动脉灌注染色，冰冻３ｈ后沿与心长轴垂
直方向将心脏横切成２ｍｍ厚的切片，切片用 １％的
ＴＴＣ（２，３，５ｔｒｉｐｈｅｒｒｙｌｔｅｔｒａｚｏｌｉｕｍｃｈｌｏｒｉｄｅ）浸染，１０％的
福尔马林固定并经图像扫描后用 Ｉｍａｇｅ／Ｊ图像分析软
件（ＮＩＨ）测量梗死面积。计算梗死心肌百分比（％）＝
（梗死区面积／心肌组织全面积）×１００％，缺血面积百
分比（％）＝（缺血区面积／心肌组织全面积）×１００％。
１３４　线粒体制备　经过２ｈ再灌注后，取出心脏，
分离出缺血区域心肌的线粒体以检测 Ｃａ２＋诱导的
ｍＰＴＰ开放。线粒体的抽提采用差速离心法，所有的操
作步骤均在低温下进行。

１３５　Ｃａ２＋诱导的 ｍＰＴＰ开放　分离的线粒体用肿
胀液（含 ＫＣｌ１２０ｍｍｏｌ／Ｌ，ＴｒｉｓＨＣｌ１０ｍｍｏｌ／Ｌ，ＭＯＰＳ

２０ｍｍｏｌ／Ｌ，ＫＨ２ＰＯ４５ｍｍｏｌ／Ｌ，ｐＨ７．４）稀释至蛋白终
浓度为０．２５ｍｇ／ｍｌ，线粒体悬液稳定 ２ｍｉｎ后，加入
２００μｍｏｌ／ＬＣａＣｌ２作用于线粒体，采用分光光度计连
续测定１５ｍｉｎ内Ａ５２０吸光度的变化反映 ｍＰＴＰ的开
放情况。

１４　统计学方法　采用 ＳＴＡＴＡ１１统计软件进行分
析，计量数据以（ｘ±ｓ）表示，重复测量检测数据采用
ＧＥＥ模型的分析方法，Ｃａ２＋诱导的 ｍＰＴＰ开放采用了
重复测量的方差分析和 Ｂｏｎｆｅｒｒｏｎｉ检验。设定双侧
Ｐ＜０．０５认为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　血流动力学指标的变化　心率（ＨＲ）和平均动脉
压（ＭＢＰ）的基础值在各组间并无差异。各手术组经
历缺血 －再灌注后，ＭＢＰ较基础值呈明显下降（Ｐ＜
０．０５），心率较基础值有加快趋势，但差异无统计学意
义。辛伐他汀和 ＣｓＡ对血流动力学无明显影响。见
表１。

表１　各组血流动力学变化（ｘ±ｓ）

组别 指标 基线值 复灌前
再灌注

５ｍｉｎ ３０ｍｉｎ ６０ｍｉｎ ９０ｍｉｎ １２０ｍｉｎ
Ｓｈａｍ ＨＲ（次／ｍｉｎ） ３１９±５ ３２０±６ ３２０±５ ３２２±６ ３２２±５ ３２５±６ ３２６±６

ＭＢＰ（ｍｍＨｇ） ９４±４ ９２±２ ９３±４ ９１±４ ９１±３ ８９±４ ９１±２
ＣＯＮ ＨＲ（次／ｍｉｎ） ３２５±８ ３２６±５ ３２６±７ ３３４±９ ３３７±１４ ３４０±１２ ３４６±１３

ＭＢＰ（ｍｍＨｇ） ９３±５ ９２±４ ９０±３ ８９±２ ８８±４ ８８±３ ８７±４ａ

Ｓｉｍ＿１ ＨＲ（次／ｍｉｎ） ３２３±７ ３２４±６ ３２８±６ ３３０±９ ３３５±８ ３３８±１０ ３４１±１１
ＭＢＰ（ｍｍＨｇ） ９３±３ ９３±４ ９１±３ ９０±３ ８９±２ ８８±４ ８８±３ａ

Ｓｉｍ＿５ ＨＲ（次／ｍｉｎ） ３２６±７ ３２５±５ ３２８±６ ３３５±９ ３３５±１３ ３３９±７ ３４１±１０
ＭＢＰ（ｍｍＨｇ） ９４±５ ９２±４ ９１±４ ９１±２ ８９±４ ８８±３ ８８±４ａ

ＣｓＡ ＨＲ（次／ｍｉｎ） ３２１±５ ３２４±６ ３２５±４ ３２９±７ ３３１±８ ３３６±１１ ３３７±９
ＭＢＰ（ｍｍＨｇ） ９２±４ ９０±４ ９１±３ ９０±２ ９０±３ ８８±４ ８７±４ａ

　　注：与基线值比较，ａＰ＜０．０５；１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。

２２　心肌梗塞和心肌缺血面积　和 Ｃｏｎ组比较，
Ｓｉｍ＿１、Ｓｉｍ＿５及 ＣｓＡ组分别减少心肌缺血面积达
２６．５％、３２．２％及２８．６％，Ｐ＜０．０１，但各干预组间差
异无统计学意义；减少梗死面积分别达３７．５％、５０．２％
和４０．２％，Ｐ＜０．０１，Ｓｉｍ＿５和Ｓｉｍ＿１组比较，Ｐ＝０．０３。
见图１，２。
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　　注：假手术组（Ｓｈａｍ）仅作开胸手术，无缺血／再灌注过程。对照组
（Ｃｏｎ）、辛伐他汀小剂量组（Ｓｉｍ＿１）１ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）、辛伐他汀高剂量组
（Ｓｉｍ＿５）５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）以及环孢菌素 Ａ（ＣｓＡ）组均在缺血３０ｍｉｎ后复
灌１２０ｍｉｎ。

图１　实验设计

２３　Ｃａ２＋诱导的 ｍＰＴＰ开放　和对照组比较，各干预
组均明显减少 Ｃａ２＋诱导的 ｍＰＴＰ开放（Ｐ＜０．０５），其
中，Ｓｉｍ＿５组的抑制作用最强，而 Ｓｉｍ＿１则最弱。见图
３、图４。
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　　注：与Ｃｏｎ组比较，ａＰ＜０．０１；与Ｓｉｍ＿１比，ｂＰ＜０．０５；Ｓｉｍ＿１和 ＣｓＡ
比较，Ｐ＝０．５６；Ｓｉｍ＿５与ＣｓＡ比较，Ｐ＝０．１７。

图２　各组大鼠心肌梗死面积百分比

３　讨　论
　　目前，据临床统计资料显示，缺血性心脏病仍居于
所有疾病死因的首位，及时并且有效的恢复患者血液
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供应是公认的治疗缺血性心脏病的根本和关键，但是

临床实践发现，改善缺血心肌血供同时常会加重心肌

损伤，导致恶性心律失常或者猝死的发生，因此，采取

切实可行的措施防治心肌缺血再灌注损伤的发生具有

极其深远的临床价值和意义。
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　　注：辛伐他汀和ＣｓＡ对 Ｃａ２＋诱导的 ｍＰＴＰ开放的影响。各条曲线

表示在不同的干预下，每隔３０ｓ检测１次，连续检测１５ｍｉｎ所获得的

Ａ５２０的吸光度值曲线。

图３　各组大鼠心肌细胞线粒体Ａ５２０的吸光度值曲线
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　　注：与ＣＯＮ组比较，Ｓｉｍ＿１、Ｓｉｍ＿５及 ＣｓＡ均能明显抑制 ｍＰＴＰ的开
放（Ｐ＜０．０５或＜０．０１）。３个干预组中，Ｓｉｍ＿５具有最强的抑制能力，而
Ｓｉｍ＿１则最弱（任意２组间其Ｐ值均＜０．０５）。

图４　各组大鼠心肌细胞线粒体吸光度改变的柱状图
　　１９８６年Ｍｕｒｒｙ等首次证实了缺血预适应（ｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｐｒｅｃｏｎｄｉｔｉｏｎｉｎｇＩＰＣ），反复短暂性心肌缺血再灌注处理
能让心肌在接下来较长时间内心肌缺血中降低心肌梗

死的面积，减少心肌损伤标志物的水平，有效改善心肌

收缩力，保护细胞的超微结构，降低再灌注所致的心律

失常发生率，有效地保护心脏，明显改善心肌长时间缺

血的再灌注损伤。ＩＰＣ心肌保护效应可分为早晚两个
阶段，通过不同机制发挥其保护效用，早期保护作用于

预适应后即刻出现，持续时间为１～３ｈ，随后逐渐消
失；晚期保护效应于预适应后１～２ｄ出现，持续时间
为３ｈ。对于ＩＰＣ心肌保护效应已经通过不同种属动
物试验得以证实，但是对于人体而言，要想获得此种心

肌自身内在抗损伤机制，必须要先接受缺血预适应的

损伤为代价，其潜在的危险性会妨碍 ＩＰＣ在临床上的

广泛开展。在心脏外科手术中，间歇性重复阻断主动

脉预处理心肌引发升主动脉血栓的形成，由此，众多外

科医生对此作为心肌保护方法有慎重观望的心理，另

外，动物实验证实大鼠经过３个缺血５ｍｉｎ，再灌注５
ｍｉｎ的循环，心肌ＩＰＣ就能达到心肌保护的预期效果，
不同种属ＩＰＣ循环周期不同，而人类 ＩＰＣ的理想模型
尚不明确，由此，ＩＰＣ的以上各种问题，目前有专家学
者提出采用药物模拟ＩＰＣ的方法。

心肌缺血再灌注的动物模型主要选择小型啮齿类

动物如小鼠或大鼠，主要考虑到成本消耗较低以及使

用于此类物种的试剂更容易获取。结合本实验的设备

条件以及手术操作的便利性，本次研究选择雄性ＳＤ大
鼠建立缺血再灌注模型。目前心肌缺血再灌注的造模

技术依旧依赖于手术结扎冠状动脉，虽然部分学者和

专家提议采用微血栓技术让心肌发生微栓塞，但是由

于其技术仍不够完善且对实验室条件要求较高，尚不

能广泛开展。目前主要应用于病理生理学研究以及药

物对心肌梗死面积、左心室功能障碍以及心脏衰竭等

效果的评价，在大鼠心肌缺血再灌注模型中，众多研究

采用缺血３０ｍｉｎ、再灌注１２０ｍｉｎ，由此，本次研究也采
用相同的缺血以及再灌注的时间参数，从载体层面证

明了辛伐他汀能有效减少缺血再灌注引起的心肌梗死

和心肌缺血面积，并且从分离出的线粒体中发现辛伐

他汀能显著抑制因再灌注而导致的 ｍＰＴＰ开放。与
Ｃｏｎ组比较，Ｓｉｍ＿１、Ｓｉｍ＿５及ＣｓＡ组分别减少心肌缺血
面积达２６．５％、３２．２％及２８．６％，Ｐ＜０．０１，但各干预
组间无显著差别；减少梗死面积分别达３７．５％、５０．２％
和４０．２％，Ｐ＜０．０１，Ｓｉｍ＿５和Ｓｉｍ＿１组比较，Ｐ＝０．０３。
这与他汀类药物在冠心病中显著的临床疗效结果相

符［３］。

大量的试验研究证实他汀类药物对心肌保护作用

良好，在犬９０ｍｉｎ缺血和６ｈ再灌注模型中，缺血前单
次注射不同程度的普伐他汀、匹伐他汀、西立伐他汀，

结果显示３种他汀预处理能明显减少心肌梗死的面
积，发挥较强的心肌保护作用。有临床研究报道，单次

负荷量Ａｔｏｒ预处理可使心肌梗死面积下降５０％左右；
显著降低了心肌损伤标记物ＬＤＨ水平；并减轻了再灌
注心肌细胞及细胞内线粒体的损伤等；同时 ＩＰＣ组看
似更加有效地减少了心肌梗死面积，保护了心肌的超

微结构，并显著减少心肌酶的释放。因此本次研究证

实单次负荷量Ａｔｏｒ预处理对在体大鼠心肌缺血再灌注
确有显著的保护作用，他汀在阻断 ＨＭＧＣｏＡ还原酶、
抑制胆固醇合成的同时，也导致辅酶Ｑ１０合成的减少。
后者作为重要的递氢体，是线粒体呼吸链的重要组分

之一［４－６］。辛伐他汀通过抑制呼吸链复合物１而损伤
线粒体，并导致Ｃａ２＋稳态丧失与肌纤维损伤。但抑制
单羧酸转运泵４（ＭＣＴ４）后成功的阻断了辛伐他汀导致
的Ｃａ２＋超载，由于心肌细胞并不表达ＭＣＴ４，因而辛伐他
汀对心肌线粒体的损伤并不明显［７－９］。 （下转第６７页）
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·全科医学论著·

ＳＡＴＢ１在胃癌细胞 ＳＧＣ７９０１中表达的研究
宋桂芹，刘康，白亦光，周玉川，冯刚

摘要：目的　通过检测胃癌细胞株ＳＧＣ７９０１和胃黏膜上皮细胞ＧＥＳ１中ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ和蛋白的表达水平，探讨
其在胃癌发展和转移中的作用。方法　利用荧光定量ＰＣＲ、ＲＴＰＣＲ检测胃癌细胞株 ＳＧＣ７９０１和胃黏膜上皮细
胞ＧＥＳ１中ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ的转录水平表达，通过免疫荧光染色检测 ＳＡＴＢ１在两种细胞中的表达差异。结果　
ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ在ＳＧＣ７９０１中的表达程度显著高于ＧＥＳ１细胞，免疫荧光染色显示 ＳＡＴＢ１在胃癌细胞株的胞浆
和胞核内均有分布，呈强阳性染色，而在ＧＥＳ１细胞中无表达。结论　ＳＡＴＢ１在胃癌细胞株 ＳＧＣ７９０１中 ｍＲＮＡ
和蛋白水平均呈现高表达，提示ＳＡＴＢ１的表达水平可能与胃癌发生发展密切相关，有望成为判断胃癌预后的一
个指标。

关键词：胃癌；ＳＡＴＢ１；ｑＲＴＰＣＲ；ＲＴＰＣＲ；免疫荧光
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ｍｅｎｔｏｆＢｉｏｌｏｇｙ，ＮｏｒｔｈＳｉｃｈｕａｎＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ，Ｎａｎｃｈｏｎｇ６３７００７，Ｓｉｃｈｕａｎ，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｄｅｔｅｃｔｔｈｅｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆｓｐｅｃｉａｌＡＴｒｉｃｈｓｅｑｕｅｎｃｅｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ１（ＳＡＴＢ１）ｍＲＮＡａｎｄｐｒｏ
ｔｅｉｎｉｎｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｃｅｌｌｌｉｎｅＳＧＣ７９０１ａｎｄｇａｓｔｒｉｃｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌＧＥＳ１，ａｎｄｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｒｏｌｅｏｆＳＡＴＢ１ｉｎｔｈｅｄｅｖｅｌｏｐ
ｍｅｎｔｏｆｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＳＡＴＢ１ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｗａｓｄｅｔｅｃｔｅｄｕｓｉｎｇｒｅａｌｔｉｍｅｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅＰＣＲ，ＲＴＰＣＲ
ａｎｄｉｍｍｕｎｏｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅｉｎｇａｓｔｒｉｃｅｐｉｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌＧＥＳ１ａｎｄｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｃｅｌｌＳＧＣ７９０１．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｉｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈ
ＧＥＳ１ｃｅｌｌｓ，ＳＧＣ７９０１ｃｅｌｌｓｓｈｏｗｅｄｏｖｅｒｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎｏｆＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ．ＳＡＴＢ１ｗａｓｆｏｕｎｄｔｏｌｏｃａｌｉｚｅｉｎｔｈｅｃｙｔｏｐｌａｓｍａｎｄ
ｃｅｌｌｎｕｃｌｅｉｏｆＳＧＣ７９０１ｃｅｌｌｓ，ａｎｄｓｈｏｗｅｄａｓｔｒｏｎｇｐｏｓｉｔｉｖｅｓｔａｉｎｉｎｇｆｏｒＳＡＴＢ１ｉｎｉｍｍｕｎｏｆｌｕｏｒｅｓｃｅｎｃｅａｓｓａｙ．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＳＡＴＢ１ｃａｎｈｉｇｈｌｙｅｘｐｒｅｓｓｉｎｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒｃｅｌｌ，ｗｈｉｃｈｍｉｇｈｔｂｅａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｇａｓｔｒｉｃ
ｃａｎｃｅｒａｎｄｍａｙｐｏｔｅｎｔｉａｌｌｙｂｅｕｓｅｄａｓａｌｌｉｎｄｉｃａｔｏｒｆｏｒｐｒｅｄｉｃｔｉｎｇｔｈｅｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｇａｓｔｒｉｃｃａｎｃｅｒ；ＳｐｅｃｉａｌＡＴｒｉｃｈｓｅｑｕｅｎｃｅｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ１；ＱｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅＲＴＰＣＲ；ＲＴＰＣＲ；Ｉｍｍｕｎｏｆｌｕｏｒｅｓ
ｃｅｎｃｅ

　　全世界每年约有９０万胃癌新发患者，约有７０万
人死于胃癌［１－２］。我国是胃癌的高发地区，其发病率

和病死率均为世界平均水平的２倍多［３］。尽管胃癌的

诊断和治疗取得了较大的进展，但临床结果显示进展

期胃癌以及胃食管交界癌症患者 ５年生存率仍只有
５％～１５％［４］。胃癌预后差的主要原因是肿瘤对周围

组织的侵袭，以及在肿瘤早期就可发生邻近组织和远

端组织的转移［５－６］。

特异ＡＴ序列结合蛋白１（ｓｐｅｃｉａｌＡＴｒｉｃｈｓｅｑｕｅｎｃｅ
ｂｉｎｄｉｎｇｐｒｏｔｅｉｎ１，ＳＡＴＢ１）是一种组织特异性核基质区
结合蛋白［７］。近年来的研究发现，ＳＡＴＢ１基因在乳腺
癌、肺癌、结直肠癌和肝癌等多种恶性肿瘤中过表达，

并能够调节多个肿瘤相关基因的转录［８－９］。ＨａｎＨＪ
等［１０］研究发现，ＳＡＴＢ１作为基因组组织器调控大量基
因的表达，在乳腺癌中发挥巨大作用。本研究通过

ＲＴＰＣＲ、ｑＲＴＰＣＲ和免疫组化方法检测 ＳＡＴＢ１在胃
癌细胞ＳＧＣ７９０１中的表达情况，以探索其与胃癌发
生、发展的关系。

基金项目：四川省教育厅科研项目（１２ＺＢ０４６）；四川省卫生厅科
研项目（１２０４５７）；川北医学院科研发展计划项目
（ＣＢＹ１１Ａ２Ｐ１４）

作者单位：６３７１００四川省南充市，川北医学院基础医学院生物
学教研室（宋桂芹）；川北医学院·南充市中心医院

组织工程与干细胞研究所（刘康，白亦光，冯刚）；川

北医学院检验医学系２００８级（周玉川）
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１　材料与方法
１１　实验材料
１１１　细胞株　胃癌细胞株ＳＧＣ７９０１由四川大学生
物治疗国家重点实验室提供，胃黏膜上皮细胞 ＧＥＳ１
由川北医学院组织工程与干细胞研究所提供。

１１２　主要试剂　ＲＰＭＩ１６４０、胎牛血清购自Ｈｙｅｌｏｎｅ
公司，ＲＴＰＣＲ引物和 ｑＲＴＰＣＲ引物由上海捷瑞生物
工程有限公司合成，ＲＮＡ提取试剂盒购自 Ｏｍｅｇａ公
司，ｃＤＮＡ合成试剂盒和 ＰＣＲ试剂盒购自 Ｔｈｅｒｍｏ公
司，荧光定量 ＰＣＲ试剂盒购自 ＢｉｏＲａｄ公司，兔抗人
ＳＡＴＢ１多克隆抗体购自 ｂｉｏｓｓ公司，ＴＲ标记的羊抗兔
荧光二抗购于ＳａｎｔＣｒｕｚ公司。
１２　检查方法
１２１　逆转录 －聚合酶链反应（ＲＴＰＣＲ）　采用
ＯｍｅｇａＲＮＡ提取试剂盒提取胃癌细胞和胃粘膜上皮
细胞总ＲＮＡ，并逆转录成ｃＤＮＡ。ｃＤＮＡ产物短暂离心
后进行ＰＣＲ反应。以 ＧＡＤＰＨ作为内参照，ＳＡＴＢ１扩
增片段大小为 ７８５ｂｐ，ＧＡＰＤＨ扩增片段大小为 ２３６
ｂｐ。引物序列分别为：ＧＡＰＤＨ上游引物 ５’ＴＣＧ
ＧＡＧＴＣＡＡＣＧＧＡＴＴＴＧＧＴ３’，下游引物 ５’ＴＴＧＧＡＧＧ
ＧＡＴＣＴＣＧＣＴＣＣＴ３’；ＳＡＴＢ１ 上 游 引 物 ５’ＧＴＧ
ＧＡＡＧＣＣＴＴＧＧＧＡＡＴＣＣ３’，下 游 引 物 ５’ＣＴＧＡ
ＣＡＧＣＴＣＴＴＣＴＴＣＴＡＧＴＴ３’。条件为 ９４℃预变性 ３
ｍｉｎ；９４℃ ３０ｓ；５０℃ １ｍｉｎ；７２℃ １ｍｉｎ，循环３０次，
７２℃延伸１０ｍｉｎ。反应结束后，２％琼脂糖凝胶电泳，
在紫外凝胶成像分析系统显示电泳结果并记录。

１２２　实时荧光定量 ＰＣＲ　按照 ＢｉｏＲａｄ荧光定量
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试剂盒说明书加样，引物序列分别为：ＧＡＰＤＨ上游引
物５’ＴＧＴＴＧＣＣＡＴＣＡＡＴＧＡＣＣＣＣＴＴ３’，下游引物５’
ＣＴＣＣＡＣＧＡＣＧＴＡＣＴＣＡＧＣＧ３’；ＳＡＴＢ１上游引物 ５’
ＴＧＣＡＡＡＧＧＴＴＧＣＡＧＣＡＡＣＣＡＡＡＡＧＣ３’，下 游 引 物
５’ＡＡＣＡＴＧＧＡＴＡＡＴＧＴＧＧＧＧＣＧＧＣＣＴ３’。采用ＳＹＢＲ
Ｇｒｅｅｎ嵌合荧光方法在荧光定量ＰＣＲ仪（美国ＢｉｏＲａｄ
公司）扩增目的基因和内参基因。

１２３　免疫荧光染色　将胃癌细胞和胃黏膜上皮细
胞分别接种到２４孔板中，细胞密度达到８０％左右时，
加４％多聚甲醛室温固定３０ｍｉｎ，加入渗透剂 ０．１％
ＴｒｉｔｏｎＸ１００，１％ ＢＳＡ室温封闭１ｈ，加入兔源 ＳＡＴＢ１
抗体（１∶１５０稀释，ｂｉｏｓｓ公司），４℃孵育过夜，加入羊
抗兔荧光二抗（１∶２００稀释，ＳａｎｔａＣｒｕｚ公司，ＴＲ标
记），室温避光孵育１ｈ，４％ ＰＦＡ固定３０ｍｉｎ，荧光显
微镜（ＮＩＫＯＮ）下观察记录结果。
１３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行数
据分析，计量数据以（ｘ±ｓ）表示。采用 ｔ检验、方差分
析及ｑ检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　胃癌细胞株和胃黏膜上皮细胞 ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ表
达水平分析　实时荧光定量ＰＣＲ结果显示：相对于正
常胃黏膜上皮细胞 ＧＥＳ１，胃癌细胞株 ＳＧＣ７９０１中
ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ的表达显著提高（Ｐ＝０．０００），见图１Ａ。
ＲＴＰＣＲ电泳结果显示：ＧＡＰＤＨ条带明亮均一，未出现
非特异性扩增现象；从结果分析，在转录水平，ＳＧＣ
７９０１细胞 ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ表达明显升高，ＳＡＴＢ１在
ＧＥＳ１中无明显表达，见图１Ｂ。
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　　注：图１Ａ示ＧＥＳ１和ＳＧＣ７９０１细胞中ＳＡＴＢ１荧光定量ＰＣＲ检测
结果。图１Ｂ示ＲＴＰＣＲ电泳图，以ＧＡＰＤＨ为内参。图１Ｂ中，１为ＤＮＡ
分子量标准；２为 ＳＧＣ７９０１细胞中 ＳＡＴＢ１表达；３为 ＳＧＣ７９０１细胞中
ＧＡＰＤＨ表达；４为ＧＥＳ１细胞中 ＳＡＴＢ１表达；５为 ＧＥＳ１细胞中 ＧＡＰ
ＤＨ表达。
图１　ＧＥＳ１和ＳＧＣ７９０１细胞中ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ分析结果

２２　免疫荧光染色结果　ＳＡＴＢ１蛋白在胃癌细胞中
高表达率为４５．８％，其表达主要在细胞核内，在正常
胃上皮黏膜细胞中，ＳＡＴＢ１的表达呈阴性，见图２（见
封三）。

３　讨　论
　　ＳＡＴＢ１是一种组织特异性表达的核基质结合蛋
白。１９９２年，Ｄｉｃｋｉｎｓｏｎ等利用免疫球蛋白重链基因增
强子３’端的 ＭＡＲ序列作为探针，从人类 ｃＤＮＡ中筛
选得到ＳＡＴＢ１基因，经研究证实，ＳＡＴＢ１基因位于 ３
号染色体短臂２区３带，编码全长为７６３个氨基酸的
蛋白质［１１］。ＳＡＴＢ１有５个重要的功能结构域，即核定
位信号（ｎｕｃｌｅａｒｌｏｃａｌｉｚａｔｉｏｎｓｉｇｎａｌ，ＮＬＳ）、ＰＤＺ结构域
（ＰＳＤ９５，Ｄｉｓｃｌａｒｇｅ，ＺＯ１）、核基质靶向序列（ｎｕｃｌｅａｒ
ｍａｔｒｉｘｔａｒｇｅｔｉｎｇｓｅｑｕｅｎｃｅｓ，ＮＭＴＳ），ＭＡＲｓ结合区域
（ＭＡＲｓｂｉｎｄｉｎｇｄｏｍａｉｎ，ＭＤ）和同源结构域（ｈｏｍｅｏｄｏ
ｍａｉｎ，ＨＤ），这些结构域正是 ＳＡＴＢ１与核基质结合发
挥生物学功能的结构基础。ＣａｉＳ等［１２］研究发现，

ＳＡＴＢ１在胸腺细胞具有一种独特的笼状分布，借助于
这种结构模式，ＳＡＴＢ１可以影响 ＤＮＡ环的构建，参与
包括染色质重塑、组蛋白乙酰化及甲基化等过程，改变

染色质高级结构的包装，调控相关基因的表达。多项

研究证实，ＳＡＴＢ１在调节细胞分化、凋亡，肿瘤生长与
转移及Ｘ染色体失活等方面起到重要作用。

肿瘤的发生是一个多基因调控、多步骤的过程，研

究发现发生转移的肿瘤细胞必须发生一系列的基因表

达变化，从而获得侵袭和转移能力。２００８年，ＨａｎＨＪ
等［１０］首次揭示了 ＳＡＴＢ１与肿瘤侵袭转移的关系，经
过对２４个乳腺上皮细胞株包括正常人乳腺上皮细胞
和不同侵袭性的乳腺癌细胞株的检测中发现，在高转

移性乳腺癌细胞株中检测出了 ＳＡＴＢ１ｍＲＮＡ及蛋白，
而在正常乳腺上皮细胞和非侵袭性乳腺癌中都没有检

测到表达；当沉默ＳＡＴＢ１基因后，发现肿瘤生长、转移
被抑制，从而逆转了肿瘤发生。总之，ＳＡＴＢ１在乳腺癌
进展过程中起到了关键性作用，其能影响涉及肿瘤发

生的超过１０００个基因的表达，显著地改变乳腺癌细胞
的基因表达谱，直接上调与细胞转移有关的基因，同时

下调抑癌基因，促使细胞跃过正常生长限制而发生癌

变，诱导其出现侵袭性表型，从而促进肿瘤生长和转

移。

胃癌是全世界排名第４位最普遍被诊断的癌症，
而且在癌症病死率中排名第２，被视为危害人类健康
最常见的恶性肿瘤之一，我国胃癌发病率以西北最高，

每年将近有１７万人死于胃癌，占全部恶性肿瘤死亡人
数的近１／４，且每年新增的胃癌病例数达到２万以上，
而且胃癌的发病率一直呈上升和年青化趋势，在我国

病死率居各种恶性肿瘤的首位，预后差，５年生存率只
有５％～１５％，胃癌预后差的主要原因是由于肿瘤对
周围组织的侵袭，以及在肿瘤早期就可发生邻近组织

和远端组织的转移［４－５］，因此寻找侵袭和转移相关基

因，揭示其促进胃癌侵袭转移的机制尤为重要。本研
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·全科医学论著·

术中冰冻对甲状腺微小乳头状癌的病理诊断分析
郝兆星，吴梅娟

摘要：目的　探讨术中冰冻在甲状腺微小乳头状癌（ＰＴＭＣ）病理诊断的临床应用，分析ＰＴＭＣ在术中冰冻的诊断
标准及漏诊、误诊的因素。方法　对３６例经免疫组化确诊的ＰＴＭＣ患者，观察术中冰冻切片、术后常规石蜡切片
的形态特征。结果　ＰＴＭＣ术中冰冻确诊２８例，其中８５．７％（２４／２８）见间质硬化，９２．８％（２６／２８）见浸润行为，均
见核异型、核沟及核内包涵体。ＰＴＭＣ术中冰冻未确诊８例，其中 ＰＴＭＣ冰冻取材阴性２例，可疑、漏诊、误诊６
例，以滤泡亚型及包裹亚型为主。结论　术中冰冻是ＰＴＭＣ的快速诊断方法之一，ＰＴＭＣ在术中冰冻的主要诊断
标准：间质硬化、浸润行为、核异型、核内包涵体；细致、规范的冰冻取材方法及熟知滤泡型及包裹型的形态学特

征，可降低术中冰冻对ＰＴＭＣ的漏诊、误诊率，提高术中冰冻对ＰＴＭＣ诊断的准确性。
关键词：甲状腺肿瘤；微小乳头状癌；术中冰冻
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　　甲状腺癌是头颈部的恶性肿瘤，其在甲状腺内呈
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单发性，极少数出现多发，其发生率约占全部恶性肿瘤

发生率的１％ ～４％［１］。传统上将甲状腺癌分为乳头

状癌、滤泡癌、髓样癌和未分化（间变性）癌几个大组，

主要基于形态学和临床特征。乳头状癌是甲状腺癌中

究中采用实时定量 ＰＣＲ、ＲＴＰＣＲ及免疫荧光分析，发
现ＳＡＴＢ１在胃癌细胞株ＳＧＣ７９０１与胃上皮黏膜细胞
ＧＥＳ１中的表达有明显差异，其在胃癌细胞中显著高
表达，推测ＳＡＴＢ１上调表达可能促进胃癌的发生和转
移，这对胃癌患者预后评估有较好的参考意义，并可为

临床治疗提供指导。抑制 ＳＡＴＢ１表达，能否逆转胃癌
细胞侵袭性，降低胃癌发生和转移率，值得进一步研

究。
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最常见的类型，约占 ６０％，乳头状癌有时以微小癌
（ＰＴＭＣ）出现，癌直径小于１ｃｍ，临床上又称之为“隐
匿性癌”［２］。ＰＴＭＣ由于其体积小，发病隐匿，与临床
上明显的乳头状癌不同，临床上极易漏诊、误诊，所以

ＰＴＭＣ术中冰冻诊断存在巨大挑战性。本文旨在阐明
ＰＴＭＣ术中冰冻病理诊断的主要依据，分析造成术中
冰冻漏诊、误诊的因素，提高快速冰冻切片病理诊断的

准确率。

１　资料与方法
１．１　临床资料　收集笔者２０１２年５月—１１月在浙江
省肿瘤医院进修期间，对术中切除送检的甲状腺组织，

取材最可疑恶性处和甲状腺被膜处制作冰冻切片，冰

冻的ＰＴＭＣ标本３６例，术后均经石蜡切片及免疫组化
确诊。术中冰冻取到癌灶３４例，其中确诊２８例，术中
冰冻病理诊断可疑或未诊断 ＰＴＭＣ６例，冰冻切片未
取到癌灶（由石蜡切片偶然发现）２例，肿瘤直径均≤
０．３ｃｍ。左叶１９例，右叶１０例，双侧７例。淋巴结转
移８例。甲状腺全切／次全切３０例，腺叶切除４例，肿
物局部切除２例。３６例患者中女性２７例，年龄３２～
５８岁，平均（４７．３±３．６）岁；男性 ９例，年龄 ５１～６９
岁，平均（６６．４±２．９）岁，男女比例１∶３。伴发疾病为
结节性甲状腺肿２３例，腺瘤样甲状腺肿５例，亚急性
甲状腺炎３例，桥本甲状腺炎２例，甲亢３例。
１．２　冰冻切片制作　对术中切除送检的甲状腺组织
标本测量体积后垂直于甲状腺被膜每隔０．３ｃｍ切开，
查找可疑病变部位。根据组织的大小，取材１～４块，
ＯＣＴ包埋，Ｌｅｉｃ１９５０恒温冷冻切片机冷冻切片，温度设
在－２０～－２２℃之间，切片厚度４～７μｍ，快速ＨＥ染
色，光镜观察。

１．３　石蜡切片制作　每例标本快速冰冻切片结束后
其剩余的组织均经１０％中性甲醛溶液固定，常规石蜡
切片，厚度３～５μｍ，ＨＥ染色，光镜观察。

２　结　果
２．１　大体检查　送检标本大部分切面灰白色，质地较
硬，呈结节状，实性、囊实性或囊性；标本取材时可见灰

白纤维瘢痕样组织或点状钙化区域，病灶多呈单发，少

数为多发结节；大部分肿物边界不清，常浸润甲状腺实

质内；有／无包膜，ＰＴＭＣ多位于甲状腺体中甚至背侧。
２．２　镜下检查　术中冰冻切片确诊ＰＴＭＣ的病例，在
甲状腺组织中出现明显异型的细胞团巢（图 １，见封
三）。８５．７％（２４／２８）见间质硬化，９２．８％（２６／２８）见
浸润行为（图 ２，见封三）。大部分可见乳头结构
７８．６％（２２／２８）。所有病例均可见核异型、核沟及核
内假包涵体（图３，见封三）。乳头间质可见砂粒体，被
覆单层柱状细胞，细胞核常为不规则形、排列拥挤重

叠、极其紊乱，可出现核的微丝、核沟和核内假包涵体

等，几乎所有乳头状癌均伴有滤泡结构。仅在部分病

例找到钙化，通常在结节性、腺瘤性甲状腺肿或桥本甲

状腺炎的背景下。有的送检淋巴结中可见转移灶。其

中经典型乳头状癌２２例，均可见浸润行为，１８例见乳
头结构，２０例见间质硬化，７例见砂粒体，５例见钙化；
滤泡型乳头状癌４例，３例见间质硬化、浸润行为、钙
化，２例见乳头结构，１例见砂粒体；包裹型乳头状癌２
例，２例均见乳头结构、钙化，１例见间质硬化、浸润行
为、砂粒体。ＰＴＭＣ术中冰冻切片漏诊、误诊的病例，
滤泡型乳头状癌 ４例，１例诊断甲状腺炎，见间质硬
化、浸润行为、核异型，无核内假包涵体；１例诊断可疑
ＰＴＭＣ，其中见间质硬化、浸润行为、核异型，无核内假
包涵体；１例诊断结甲疑癌变，见浸润行为、核异型、核
内假包涵体，无间质硬化；１例诊断结甲囊性变，见间
质硬化、浸润行为、核内假包涵体，无核异型；包裹型乳

头状癌２例，１例诊断可疑 ＰＴＭＣ，见浸润行为、核异
型、核内假包涵体，乳头结构，无间质硬化；１例诊断结
甲伴乳头增生活跃，见核异型、核内假包涵体，乳头结

构，无间质硬化、浸润行为。

３　讨　论
　　甲状腺乳头状癌是最常见的甲状腺恶性肿瘤。有
效的、准确的诊断方法可以为甲状腺癌的治疗提供可

靠的理论依据［３］。由于高频彩色超声应用，超声能够

观察到直径２ｍｍ左右的结节，使 ＰＴＭＣ在 ＰＴＣ中的
比率逐渐增高［４］。术中病理冰冻切片也成为重要的诊

断方法之一，使外科医师在术中获得正确、及时的诊

断，以选择适宜的手术方案。但有时冷冻切片假阴性

造成二次手术，甚至治疗失败影响预后，假阳性也是临

床、病理不可回避的问题［５］。这就要求病理医生熟知

典型甲状腺癌的特征，加强不典型甲状腺癌的鉴别诊

断。ＰＴＣ的镜下特征：包括生长方式、核特征、砂粒体
和肿瘤坏死。①乳头状结构是最具特征性的生长方
式，乳头为纤细间质构成的指状突起，表面被覆腺上皮

细胞。乳头通常呈复杂且不规则的多级分支，伴有发

育良好的富细胞性纤维间质及毛细血管轴心，还可见

到组织细胞、泡沫细胞及肿瘤性滤泡。乳头一般被覆

单层上皮细胞，细胞排列拥挤重叠。②ＰＴＣ核的特征
包括：核增大；核排列拥挤重叠；核轮廓不规则；核内假

包涵体；核沟；毛玻璃样；“裸核仁”。③砂粒体是可见
于４０％ ～５０％乳头状癌的特征性钙化。符合砂粒体
的钙化必须满足以下条件：圆形或球形；呈同心板层状

沉积；位置与肿瘤细胞相关，可位于肿瘤间质内，或在

淋巴腔隙中，但不是位于滤泡腔内。肿瘤纤维化除了

在乳头轴心内纤维性间质，乳头状癌常见散在的纤维

化区域［６］。

术中冰冻诊断乳头状癌：①乳头特征：冷冻组织无
脱水及收缩效应，故乳头更密集拥挤，间隙较小，结构

难以辨认或因间质水肿，伊红染色深浅不同，乳头轴心

空淡呈空泡状，更像绒毛，乳头间质水肿致使与滤泡不

易分辨。②细胞特征：冰冻中毛玻璃样核的特征消失，
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核沟不明显，核内可见空淡区、小空泡及小核仁，尤其

假包涵体，甚至比石蜡切片更容易看到，核的异型性有

时更加凸显，偶见典型沙砾体，或不规则灶状、片状钙

化。③浸润行为：多呈浸润性生长或多灶状浸润，浸润
于良性滤泡间及纤维瘢痕内，有的侵犯周围软组织，静

脉可以受侵，但不是恶性的必需指标。有的以淋巴结

转移为主要表现［７］。

ＰＴＭＣ是甲状腺乳头状癌（ＰＴＣ）的一种特殊亚型。
但具备这些特征的典型甲状腺微小乳头状癌并不多

见，当ＰＴＭＣ的不典型时易误诊为良性，这对 ＰＴＭＣ的
诊断和鉴别诊断带来了很大的困难，如何提高快速冰

冻切片病理诊断的准确率，避免 ＰＴＭＣ的漏诊、误诊，
这就要求病理科医生需做到以下几个方面：首先提高

冰冻取材是ＰＴＭＣ的检出率的关键环节。张惠灏等［８］

报道，术中快速病理检查的准确性可达８１．５％。病理
医师处理送检冰冻的标本组织十分关键，基本要求是：

①送检时组织保持本身自然的湿润状态，组织冰冻之
前不能浸泡在任何液体中。②应剖开标本仔细观察，
规范取材，平行于组织最大切面间隔约０．１～０．２ｃｍ
书页状切开，观察并触摸每个切面是否有结节、硬结、

瘢痕样区、色泽灰暗、质地偏硬区及钙化区。一旦发现

病变，可疑病灶多做冰冻切片，尽量避免病变全部做冰

冻切片，应留部分组织做石蜡及免疫组织化学检查，以

便提高 ＰＴＭＣ的检出率。本组有 ２例≤０．３ｃｍ的
ＰＴＭＣ病例冰冻切片时未能取到病灶，在石蜡切片中被
偶然发现，说明剖面越薄越有利于发现 ＰＴＭＣ。③及
时固定。切片后立即放入无水乙醇固定５ｍｉｎ，不能待
切片干后再固定，这样会造成细胞核染色质不清晰，呈

毛玻璃样改变，细胞胞浆边界不清等组织细胞的退变

现象。④了解并熟悉冰冻切片时出现的特有形态。其
次加强对 ＰＴＭＣ与甲状腺肿、良性甲状腺瘤的鉴别。
微小乳头状癌与结节性甲状腺肿伴乳头状增生活跃的

鉴别诊断，巨检：①ＰＴＭＣ。多位于甲状腺被膜下，呈结
节状、星状或放射状，有／无包膜。质实或硬，呈细颗粒
状、粗糙或绒毛状外观，部分有砂砾感。切面呈灰白、

灰黄色。大部分肿物边界不清，常浸润甲状腺实质，有

不同程度的纤维化，有的似纤维瘢痕样。个别病例可

见完整包膜，部分病例有厚薄不一、残缺不全的纤维性

包膜。②结节性甲状腺肿伴乳头状增生活跃。通常为
棕褐色状或浅灰色结节，质软，境界清楚，常无完整包

膜，通常伴囊性变。镜检：经典型ＰＴＭＣ可见具有纤维
血管轴心的乳头状结构与滤泡结构混合存在，乳头呈

不规则反复分支，珊瑚或树枝状伸展。乳头排列紧密

时会呈实体性、条索状或栅栏状。水肿乳头形似胎盘

绒毛。有包膜包裹的 ＰＴＭＣ绝大部分可见包膜外浸
润。结节性甲状腺肿伴乳头状增生活跃病例，伴囊性

变，乳头伸向囊腔中心，可见纤维血管轴心，２级及以
上分支。乳头间质可见水肿及滤泡结构［９］。滤泡型

ＰＴＭＣ是冰冻切片诊断的难点。滤泡型 ＰＴＭＣ通常为
类圆形硬化结节，可形成较好的滤泡胶质，容易误诊为

良性病变（结节性甲状腺肿或腺瘤）。诊断滤泡型 ＰＴ
ＭＣ的关键是注意识别向周围组织参差不齐地浸润。
仔细观察病灶边界，观察到与周围组织无渐进性过渡

的明显异型的细胞团巢离开肿瘤主体“扎入”周围组

织就是“周围组织浸润”，这也是冰冻切片诊断 ＰＴＭＣ
浸润的“金标准”［１０］。再者临床病理联系，对其病理形

态特征有疑似乳头状癌的核特征，但不典型，建议应及

时与手术医生联系，取得如：Ｘ线片、ＣＴ、ＭＲＩ等临床的
客观病例依据。一些疑难病例，免疫组织化学有帮助，

最常用的标记物是Ｇａｌｅｃｔｉｎ３、ＣＫ１９、ＨＢＭＥ１。免疫组
化检测ＣＫ１９、ＨＢＭＥ１、Ｇａｌｅｃｔｉｎ３，三者联合中强阳性
表达，可以提高诊断的准确性。

本组研究表明，术中冰冻可以确诊 ＰＴＭＣ的病例
高达约７７．８％（２８／３６），为外科医师选择术式提供了
依据，且避免患者二次手术的痛苦。冰冻处理会导致

其石蜡切片严重变形，一定要尽量避免把整个病变做

冰冻。浸润行为、间质硬化、核异型、核内包涵体是冰

冻切片诊断微小乳头状癌的主要依据。滤泡型及包裹

型ＰＴＭＣ是冰冻切片漏诊、误诊的主要组织类型。结
合石蜡切片、免疫 组 化 检 测 ＣＫ１９、ＨＢＭＥ１及
Ｇａｌｅｃｔｉｎ３，将进一步提高甲状腺微小乳头状癌诊断的
准确性。
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·全科医学论著·

动态稳定器在颈椎病合并骨质疏松中的应用
周少波，朱六龙，何齐芳

摘要：目的　探讨颈椎前路动态稳定器（ＤＣＩ）在颈椎病合并老年骨质疏松治疗中的作用。方法　将杭州市第一
人民医院收治的颈椎病合并骨质疏松患者１００例根据随机原则分为ＤＣＩ组和融合组（颈前路椎间盘切除减压融
合术），每组５０例。ＤＣＩ组采取颈椎前路动态稳定器非融合植入，融合组采取颈椎前路自身髂骨植入术。对２组
患者的手术时间、术中出血量、住院时间、整体疗效、不良反应等进行比较。结果　ＤＣＩ组的手术时间、术中出血
量和住院时间均显著少于融合组（ｔ＝５．５３５，２．１１３，２．９９６，Ｐ＜０．０５）；ＤＣＩ组在术后３个月和６个月的 ＪＯＡ评分
显著高于融合组（ｔ＝１０．７４，９．９７１，Ｐ＜０．０５）；术后６个月，ＤＣＩ组的恢复优良率为９８％，显著高于融合组（８６％），
χ２＝４．８９１，Ｐ＜０．０５；ＤＣＩ组的总体不良反应发生率为２％，显著低于融合组（１６％），χ２＝１１．９７，Ｐ＜０．０５。结
论　颈椎前路动态稳定器治疗颈椎病合并骨质疏松疗效较好，值得临床推广。
关键词：颈椎前路动态稳定器；颈椎病；老年骨质疏松
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　　颈椎病一般是指颈椎间盘退行性变、颈椎肥厚增
生以及颈部损伤等引起的颈椎骨质增生，或者由于椎

间盘脱出以及韧带增厚，压迫或者刺激颈脊髓和颈神

经等导致的一系列临床综合征［１］。本研究采用颈椎前

路动态稳定器对颈椎病合并老年骨质疏松的患者进行

治疗，取得了较好疗效，现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１１年６月—２０１３年４月本院
骨科收治的颈椎病合并骨质疏松的患者１００例，其中
男性５９例，女性 ４１例，年龄 ６０～７６岁，平均年龄为
（６９．１±５．２）岁。根据随机对照原则将１００例患者分
为ＤＣＩ组和融合组，每组５０例。融合组中男性２８例，
女性２２例，年龄为 ６０～７４岁，平均年龄为（６８．５±
４．７）岁，病程为 ０．５～１０．０年，平均病程为（２．７±
０．９）年，４２例为脊髓型颈椎病，８例为神经根型颈椎
病；ＤＣＩ组中男性 ３１例，女性 １９例，年龄为 ６１～７６
岁，平均年龄为（６９．３±５．３）岁，病程为０．８～９．０年，
平均病程为（２．９±０．８）年，４３例为脊髓型颈椎病，７
例为神经根型颈椎病。２组患者的性别、年龄、病程、
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疾病类型等一般资料相比较，差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），具有可比性。
１２　纳入标准　①经Ｘ线、ＣＴ扫描和 ＭＲＩ检查确诊
为１个或多个的颈椎间盘突出症；②伴有颈部疼痛、上
肢僵硬等神经根或脊髓受压的症状；③伴有一定程度
的骨质疏松；④３个月保守治疗无效。
１３　排除标准　①伴有严重骨质疏松的患者；②合并
严重脑、心、肝、肾、肺、脾等功能不全者；③有颈椎骨折
史或伴有伤后颈椎不稳者；④肿瘤、强制性脊柱炎、类
风湿性关节炎等侵及颈椎者；⑤伴有严重颈椎椎管狭
窄者。

１４　治疗方法　融合组患者取仰卧位，施行全身麻
醉，颈前入路，于颈前右侧采取横或者斜切口，节段暴

露后在Ｃ臂Ｘ线机下进行定位，两个病变节段之间行
单间隙环锯减压，将残留的椎间盘以及窗底的骨质切

除，取自体的皮质髂骨植入减压间隙，保持两节段处于

轻度撑开的状态，Ｃ臂机透视仪确认置入正确后，进行
术后处理。

颈椎前路动态稳定器（ＤＣＩ）组患者取仰卧位，采
用静吸复合全麻，保持颈部呈中立位。颈前取横形切

口５ｃｍ，颈前入路暴露椎体前方，采用 Ｃ臂 Ｘ线机定
位，使用撑开器适当撑开椎间隙，切除椎间盘前部、椎
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间盘和软骨终板，但是骨皮质须完全保留，必要时切除

后纵韧带，勾取椎体后缘的椎间盘，止血清洗，置入试

模检查尺寸是否合适后，缓缓植入ＤＣＩ，经Ｃ臂机透视
仪确认后，常规缝合伤口，进行术后处理。无需颈围固

定。７ｄ后拆线。
１５　观察指标　对２组患者的手术时间、术中出血量
和住院时间等指标进行比较，采用 ＪＯＡ评分法对２组
患者的神经功能和恢复情况进行比较，恢复率＝（术后
评分－术前评分）／（１７－术前评分）×１００％，优：恢复
率≥７５％；良：５０％≤恢复率 ＜７５％；中：２５％≤恢复
率＜５０％；差：恢复率＜２５％［２］。对２组患者的术后并
发症进行比较和分析。

１６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１４．０软件包对本研究
的数据进行分析，计量资料采用（ｘ±ｓ）表示，组间比较
采用 ｔ检验，计数资料的比较采用 χ２检验。当 Ｐ＜
０．０５时，差异具有统计学意义。

２　结　果
　　ＤＣＩ组的手术时间、术中出血量和住院时间均显
著少于融合组，差异具有统计学意义（ｔ＝５．５３５，
２．１１３，２．９９６，Ｐ＜０．０５）。见表１。

表１　２组患者的手术时间、术中出血量
和住院时间的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 手术时间（ｍｉｎ） 术中出血量（ｍｌ） 住院时间（ｄ）

ＤＣＩ组 ５０ ５９．５±１０．２ ９４．３±２１．６ ８．５±１．９
融合组 ５０ ７１．３±１１．１ １００．６±２２．４ ９．７±２．１
ｔ值 ５．５３５ ２．１１３ ２．９９６
Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　ＤＣＩ组与融合组在术前和术后１个月的ＪＯＡ评分
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），ＤＣＩ组在术后３个月和
６个月的ＪＯＡ评分显著高于融合组（ｔ＝１０．７４，９．９７１，
Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　２组患者术前术后的ＪＯＡ评分的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 手术前 术后１个月 术后３个月 术后６个月

ＤＣＩ组 ５０ ８．３±０．７ ９．２±０．８ １２．５±０．７ １５．１±０．６
融合组 ５０ ８．５±０．８ ８．９±０．７ １１．１±０．６ １３．２±０．７
ｔ值 １．３３０ １．３３１ １０．７４ ９．９７１
Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　手术治疗后６个月，ＤＣＩ组中恢复率优３９例，良
１０例，中１例，总体优良率为９８％；融合组中恢复率优
２８例，良１５例，中６例，差１例，总体优良率为８６％。
ＤＣＩ组的总体优良率显著高于融合组，差异具有统计
学意义（χ２＝４．８９１，Ｐ＜０．０５）。见表３。

表３　术后６个月２组患者的恢复情况的比较（ｎ，％）

组别 例数 优 良 中 差 优良率（％）

观察组 ５０ ３９（９８） １０（２０） １（２） ０（０） ９８
对照组 ５０ ２８（５６） １５（３０） ６（１２） １（２） ８６
χ２值 ５．４７３ １．３３３ ３．８４１ １．０１０ ４．８９１
Ｐ值 ＜０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　在术后６个月，观察组中均仅有１例发生 ＤＣＩ移
位；对照组中有２例患者出现植入物移位或下沉，２例
患者出现神经损伤，３例出现植骨块明显塌陷以及 １

例患者出现脊髓损伤。观察组的总不良反应发生率为

２％，显著低于对照组（１６％），差异具有统计学意义
（χ２＝１１．９７，Ｐ＜０．０５）。

３　讨　论
　　颈前路椎间盘切除减压融合术（Ａｎｔｅｒｉｏｒｃｅｒｖｉｃａｌ
ｄｉｓｃｅｃｔｏｍｙａｎｄｆｕｓｉｏｎ，ＡＣＤＦ）一直为颈椎病手术的主
流方案，在解除患者颈椎不适、上肢僵硬等症状，改善

神经功能等方面具有很好的疗效［３］，但是对患者进行

长期跟踪随访可以发现，ＡＣＤＦ术后存在着一定的问
题，容易导致颈椎的活动度消失［４］，其中节段退变每年

的发生率已经高达２．９％。
颈椎动态稳定器（ＤＣＩ）是一种新型的颈椎前路减

压非融合植入物，主要特点为设计造型与终板的贴合

极佳，可有效避免异位骨化和移位；采用钛合金

（Ｔｉ６Ａｌ４Ｖ）作为原材料，生物相容性和抗疲劳特性都很
好；动态性设计可有效避免上下相邻节段的加速退变

并加强旋转的稳定性［５］。骨质疏松患者的椎体骨皮质

以及终板的抗压作用均较弱，很有可能导致植骨块骨

折［６］。ＤＣＩ的“Ｕ”形设计结构不但可以吸收震荡，承
担大部分应力负荷，还可最大限度保留颈椎的生理活

动度，避免邻近节段的应力集中，保护颈椎小关节［７］。

ＤＣＩ独特的倒刺设计，不需要打磨终板，仅准备好椎间
隙试模合适后置入即可［８］。

本研究采用颈椎动态稳定器（ＤＣＩ）非融合植入治
疗颈椎病合并骨质疏松的患者，取得了较好的疗效。

研究结果显示，ＤＣＩ组的手术时间、术中出血量和住院
时间均显著少于融合组（Ｐ＜０．０５），这可能是由于融
合组需要取自身骨组织植入，在这过程中会导致患者

术中出血量增加，手术时间延长［９－１０］；ＤＣＩ组在术后３
个月和 ６个月的 ＪＯＡ评分显著高于融合组（Ｐ＜
０．０５），这表明术后 ＤＣＩ组患者的神经功能显著优于
对照组；术后６个月，ＤＣＩ组的总优良率为９８％，显著
高于融合组（８６％），Ｐ＜０．０５；ＤＣＩ组的总体不良反应
发生率为２％，显著低于融合组（１６％），Ｐ＜０．０５。由
此得出结论，ＤＣＩ非融合植入术治疗颈椎病的总体疗
效显著优于传统融合组。

综上所述，颈椎前路动态稳定器（ＤＣＩ）术后可获
得弹性的动态固定，手术过程简单，操作风险小，术中

出血量少，住院时间短，神经功能恢复较快，术后不良

反应少，可有效避免邻近节段的加速退变以及神经损

伤，值得临床推广。
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·全科医学论著·

儿童哮喘肺泡灌洗液 ＩＬ２５变化及布地奈德
对其的调节作用

许春香，严敏婵，汤卫红，王惠庭，杭金国，管敏昌

摘要：目的　观察儿童哮喘肺泡灌洗液ＩＬ２５变化及布地奈德对其的调节作用。方法　选择哮喘急性发作患儿
９０例，随机分为Ａ、Ｂ、Ｃ组，每组３０例，对照组３０例为同期行支气管镜检查的健康儿童。Ａ组给予常规治疗，并
予生理盐水雾化治疗４周，Ｂ、Ｃ组在常规治疗基础上予布地奈德１ｍｇ雾化吸入每日２次，疗程分别为４周、８周。
比较治疗前后肺泡灌洗液 ＩＬ２５变化及与 ＦＥＶ１和 ＥＯＳ相关性。结果　治疗前 Ａ、Ｂ、Ｃ组 ＩＬ２５水平分别为
（９．１３±１．３３）ｐｇ／ｍｌ、（９．６３±２．９１）ｐｇ／ｍｌ、（８．８０±２．１７）ｐｇ／ｍｌ，差别无统计学意义（Ｐ＞０．０５），与对照组（１．２１±
０．６３）ｐｇ／ｍｌ比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；治疗后Ａ、Ｂ、Ｃ组ＩＬ２５水平分别为（７．４０±１．８３）ｐｇ／ｍｌ、（５．９７
±１．８５）ｐｇ／ｍｌ、（３．５３±１．５７）ｐｇ／ｍｌ，差别有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。支气管肺泡灌洗液（ＢＡＬＦ）中 ＩＬ２５浓度与
ＦＥＶ１和ＥＯＳ呈明显相关（ｒ＝０．８３２，０．８７８；Ｐ＜０．０１）。结论　治疗前后肺泡灌洗液ＩＬ２５水平变化显著，布地奈
德能降低哮喘儿童ＢＡＬＦ中ＩＬ２５水平。
关键词：布地奈德；哮喘；肺泡灌洗液；ＩＬ２５
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　　嗜酸性粒细胞增多是哮喘的主要特征。最近发

基金项目：浙江省台州市科技局资助课题（１１ｋｙ３４）；路桥区科
技局资助课题（２０１１Ａ２３０１０）

作者单位：３１７０００浙江省临海市第一人民医院儿科（许春香）；
３１８０００浙江省台州市，恩泽医疗中心妇产医院产科
（严敏婵）；３１８０５０浙江省台州市，恩泽医疗中心路
桥医院儿科（汤卫红，王惠庭，杭金国，管敏昌）

通讯作者：管敏昌，Ｅｍａｉｌ：ｍｉｎｇｃｇ＠１６３．ｃｏｍ

现，ＩＬ２５在气道炎症中起着重要的作用，ＩＬ２５过度表
达可导致循环中嗜酸性粒细胞增多［１］。布地奈德是一

种具有高效局部抗炎作用的糖皮质激素，它能抑制免

疫反应，降低抗体合成，减少过敏活性介质的释放。然

而，布地奈德对ＩＬ２５水平的影响，至今研究甚少。我
们通过对哮喘患儿在布地奈德治疗前后肺泡灌洗液

ＩＬ２５变化进行比较研究，试图了解（肺泡灌洗液）

［５］　侯振扬，徐耀增，顾叶，等．颈椎动态稳定器置入非融合颈椎的生
物力学分析［Ｊ］．中国组织工程研究与临床康复，２０１１，１５（２６）：
４８２１４８２４．

［６］　蔡张滢，吕畅，周松梅．８例前路颈椎间盘摘除后颈椎动态稳定器
植入术的围手术期护理［Ｊ］．中华护理杂志，２０１２，４７（１１）：９８７
９８９．

［７］　洪璞，黄文霞．前路颈椎椎间盘摘除椎管减压 ＤＣＩ植入术的护理
配合［Ｊ］．现代临床护理，２０１１，１０（７）：２７２８．

［８］　朱华．１８例颈前路减压置入颈椎动态稳定器非融合术的护理观察
［Ｊ］．国际护理学杂志，２０１２，３１（９）：１６１９１６２０．

［９］　邹黎，刘浩，宋跃明，等．应用颈椎动态稳定器治疗颈椎间盘突出
症的早期临床效果观察［Ｊ］．颈腰痛杂志，２０１１，３２（３）：１６３１６７．

［１０］　吴李闯，何齐方，王伟，等．颈椎动态稳定器置入治疗颈椎病近期
临床疗效［Ｊ］．临床骨科杂志，２０１２，１５（６）：６１５６１７．

收稿日期：２０１３１０２０
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ＢＡＬＦ中ＩＬ２５变化及布地奈德对其调控作用。

１　资料与方法
１１　临床资料　选择２００８年７月—２０１２年７月我院
儿科诊断为支气管哮喘的住院患儿 ９０例，均符合
２００８年中华医学会呼吸病学分会哮喘学组制定的《支
气管哮喘防治指南》［２］中哮喘诊断标准或 ＜３岁哮喘
预测指数阳性。入选前３个月未使用糖皮质激素，且
４周内无急性呼吸道感染；患儿家属同意参加本方案。
患儿年龄２～１４岁，平均年龄为（５．７８±４．４６）岁；男
４８例，女４２例，按就诊时间随机分为Ａ、Ｂ、Ｃ组３０例。
对照组３０例为同期行支气管镜检查的健康儿童。对
照组男１６例，女１４例；年龄（５．３３±３．０７）岁。Ａ组男
１５例，女１５例，病情轻度１２例，中度１５例，重度３例，
年龄（５．７６±３．５９）岁，病程（７．１６±３．６４）ｄ；Ｂ组男１７
例，女１３例，病情轻度１４例，中度１５例，重度１例，年
龄（５．４８±３．９４）岁，病程（７．７８±３．０７）ｄ；Ｃ组男１６
例，女１４例，病情轻度１５例，中度１３例，重度２例，年
龄（５．２３±３．６８）岁，病程（７．４７±３．２８）ｄ。４组患儿年
龄、身高、体重、病程、病情等差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），具有可比性。
１２　排除标准　①１个月内曾用过类似白三烯受体
拮抗剂或全身激素者；②合并其他严重疾病如肝炎、肾
炎及其他肺部疾病；③对本研究中的药物过敏者；④因
其他疾病必需用糖皮质激素者；⑤纤维支气管镜不能
耐受或不配合者；⑥未按研究方案完成者。
１３　肺功能测定　应用英国美科临床型肺功能检测
仪，将患儿姓名、性别、出生日期、身高、体重等参数输

入肺功能仪，由专职人员按照标准操作规程指导示范

操作，患者均在治疗前、治疗后测定肺功能，在哮喘儿

童掌握了操作要领并能按规范完成动作后进行测定，

分别测定３～５次，记录第１秒最大呼气量（ＦＥＶ１），取
其中最佳值作为测定结果。

１４　治疗方法　Ａ组给予对症、支持及雾化吸入［爱
全乐（０．５ｍｇ∶２ｍｌ，德国勃林格殷格翰，Ｘ２００１０３５２）
＋硫酸特布他林雾化溶液（２ｍｌ∶５ｍｇ，阿斯利康公
司，批号：Ｈ２００３０６４２），生理盐水（１０ｍｌ∶９０ｍｇ，扬州
中宝制药有限公司，批号：国药准字 Ｈ３２０２４０４７）］，疗
程为４周；Ｂ、Ｃ组给予对症、支持及雾化吸入［爱全乐
（０．５ｍｇ∶２ｍｌ，德国勃林格殷格翰，Ｘ２００１０３５２）＋硫
酸特布他林雾化溶液（２ｍｌ∶５ｍｇ，阿斯利康公司，批
号：Ｈ２００３０６４２），布地奈德（１ｍｇ∶２ｍｌ，阿斯利康公
司，Ｘ２００１０４２３）］，疗程分别为４周、８周。
１５　支气管肺泡灌洗（ＢＡＬ）　按儿科支气管镜术指
南［３］进行支气管肺泡灌洗（ＢＡＬ）。所用纤支镜为
ＢＰ３０型ＯｌｙｍｐｕｓＢＦ３Ｃ４０，外径为３．６ｍｍ。术前适当
镇静（咪唑安定，每次０．１５～０．３０ｍｇ／ｋｇ，５ｍｌ生理盐
水稀释后术前静脉注射），术中１％～２％利多卡因１～
２ｍｌ分别在咽、喉、气管及支气管局部黏膜进行表面麻
醉。支气管镜嵌顿于右中间段支气管开口处，每次注

入３７℃生理盐水０．５～１．０ｍｌ／ｋｇ，随即负压吸引，收
集灌洗液，共２～３次，回收率约５０％。收集的肺泡灌
洗液置于１５ｍｌ离心管中，１５００转／ｍｉｎ，离心１０ｍｉｎ，
回收上清置 －２０℃冰箱内保存待测。取 ＢＡＬＦ３ｍｌ
经双层无菌纱布过滤，在 ４℃ １２００转／ｍｉｎ，离心 １０
ｍｉｎ分离细胞。离心沉淀细胞用生理盐水冲洗并调整
细胞数为１．０×１０６／ｍｌ，在细胞计数板上计数细胞总
数，并进行细胞分类计数。

１６　ＥＬＩＳＡ检测肺泡灌洗液中 ＩＬ２５含量　将 ＢＡＬＦ
４℃离心１０ｍｉｎ，取上清液，ＥＬＡＳＡ法测定ＩＬ２５，严格
按照试剂盒的说明书进行操作（上海森雄科技实业有

限公司）。具体步骤如下：①确定本次检测所需的已包
被抗体的酶标板孔数目，分别为空白孔 １孔，标准品
１０孔×３，标本：３２孔×３，总数为１２７孔。其余重包装
好放入４℃冰箱中。②配置标准品浓度分别为：４０００
ｐｇ／ｍｌ，２０００ｐｇ／ｍｌ，１０００ｐｇ／ｍｌ，５００ｐｇ／ｍｌ，２５０ｐｇ／ｍｌ，
１２５ｐｇ／ｍｌ，６２．５ｐｇ／ｍｌ，３１．２５ｐｇ／ｍｌ，１５．６３ｐｇ／ｍｌ，０
ｐｇ／ｍｌ。③除空白孔外，将标准品和标本依次加入相应
孔中（１００μｌ／孔），用封板胶纸封住反应孔，３６℃孵箱
孵育９０ｍｉｎ。④用洗涤液洗板５次，每次静置 ３０ｓ。
⑤除空白孔外，将生物素抗 ＩＬ２５抗体工作液依次加
入相应孔中（１００μｌ／孔），用新的封扳胶纸封住反应
孔，３６℃孵箱孵育６０ｍｉｎ。⑥用洗涤液洗板５次，每
次静置 ３０ｓ。⑦除空白孔外，加入酶结合物工作液
（１００μｌ／孔），用新的封板胶纸封住反应孔，３６℃孵箱
避光孵育３０ｍｉｎ。⑧用洗涤液洗板５次，每次静置３０
ｓ。⑨加入显色底物１００μｌ／孔，３６℃孵箱孵育１５ｍｉｎ。
⑩加入终止液１００μｌ／孔，混匀后在３ｍｉｎ之内用酶标
仪在４５０ｎｍ处测定ＯＤ值。瑏瑡在酶标仪上根据ＯＤ值
读出对应的浓度。绘制标准曲线。

１７　统计学方法　用ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分析，
计量资料以（ｘ±ｓ）表示，采用ｔ检验，多组间的比较采
用单因素方差分析（ＯｎｅＷａｙＡＮＯＶＡ），均数的两两比
较采用 ＬＳＤ法；计数资料比较采用 χ２检验，以 Ｐ＜
０．０５为差异具有统计学意义。

２　结　果
　　ＦＥＶ１治疗前 Ａ、Ｂ、Ｃ组比较差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），Ａ、Ｂ、Ｃ组与对照组比较，差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０１）。治疗后 Ａ、Ｂ、Ｃ组比较差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０１）；ＢＡＬＦ中ＩＬ２５浓度治疗前Ａ、Ｂ、Ｃ组
比较，差别无统计学意义（Ｐ＞０．０５），Ａ、Ｂ、Ｃ组与对照
组比较，差异有显著性（Ｐ＜０．０１）。治疗后 Ａ、Ｂ、Ｃ组
比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），提示 ＦＥＶ１与
ＢＡＬＦ中ＩＬ２５浓度相关。布地奈德吸入治疗能使肺
功能改善，同时 ＢＡＬＦ中 ＩＬ２５浓度降低。治疗前 Ａ、
Ｂ、Ｃ组ＢＡＬＦ中ＷＢＣ和ＥＯＳ比较，差异无统计学意义
（Ｐ＞０．０５），Ａ、Ｂ、Ｃ组与对照组比较差异有统计学意
义（Ｐ＜０．０１），治疗后 Ａ、Ｂ、Ｃ组 ＢＡＬＦ中 ＷＢＣ比较，
差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），治疗后 Ａ、Ｂ、Ｃ组
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ＢＡＬＦ中 ＥＯＳ比例比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０１）。布地奈德吸入治疗能使 ＢＡＬＦ中 ＥＯＳ明显减
少。见表１、表２。

表１　患儿治疗前后ＦＥＶ１及ＢＡＬＦ中ＩＬ２５浓度
比较（ｘ±ｓ，ｎｉ＝３０）

组别
治疗前

ＦＥＶ１（Ｌ） ＩＬ２５（ｐｇ／ｍｌ）
治疗后

ＦＥＶ１（Ｌ） ＩＬ２５（ｐｇ／ｍｌ）
对照组 ２．５３±１．０１ａ １．２１±０．６３ｂ － －
Ａ组 １．４６±０．２６ｂ ９．１３±１．３３ｂ １．４５±０．３４ｃ ７．４０±１．８３ｃ

Ｂ组 １．３７±０．３０ｂ ８．５３±２．２４ｂ １．８７±０．３９ｃ ５．９７±１．８５ｃ

Ｃ组 １．４２±０．２８ｂ ８．８０±２．１７ｂ ２．３８±０．３２ｃ ３．５３±１．５７ｃ

Ｆ值 ０．８４６ ０．９７９ ５２．３０ ３７．２６４

　　注：治疗前，与Ａ、Ｂ、Ｃ组比较，ａＰ＜０．０１；Ａ、Ｂ、Ｃ组两两比较，ｂＰ＞
０．０５。治疗后，Ａ、Ｂ、Ｃ组两两比较，ｃＰ＜０．０１。
表２　治疗前后ＢＡＬＦ白细胞总数、嗜酸性粒细胞绝对计数

比较（ｘ±ｓ，１０７／Ｌ，ｎｉ＝３０）

组别
治疗前

ＷＢＣ ＥＯＳ
治疗后

ＷＢＣ ＥＯＳ
对照组 １５．９１±３．２４ａ ０．８４±０．９２ａ － －
Ａ组 ２０．４７±５．８８ｂ ９．１３±２．８５ｂ １６．８７±５．３３ｃ ７．０３±２．９７ｄ

Ｂ组 ２０．７３±６．１６ｂ ９．６３±２．９１ｂ １７．８６±５．５０ｃ ５．０７±１．９８ｄ

Ｃ组 ２１．４３±４．６２ｂ ９．８０±２．９６ｂ １６．５０±４．０５ｃ ３．８０±２．０４ｄ

Ｆ值 １．７２７ １．３３ １．１１ １４．１５

　　注：治疗前，与Ａ、Ｂ、Ｃ组比较，ａＰ＜０．０１；Ａ、Ｂ、Ｃ组两两比较，ｂＰ＞
０．０５。治疗后，Ａ、Ｂ、Ｃ组两两比较，ｃＰ＞０．０５，ｄＰ＜０．０１。

　　对Ａ、Ｂ、Ｃ组患儿 ＢＡＬＦ中 ＩＬ２５浓度与 ＦＥＶ１和
ＥＯＳ的相关性采用回归分析得出，ＢＡＬＦ中 ＩＬ２５浓度
与患儿ＥＯＳ和ＦＥＶ１呈明显相关（ｒ＝０．８３２，０．８７８；Ｐ
＜０．０１）。ＢＡＬＦ中ＩＬ２５标准化残差的标准 ＰＰ图见
图１和图２。

图１　ＩＬ２５浓度与 ＥＯＳ相
关图

图２　ＩＬ２５浓度与 ＦＥＶ１相
关图

３　讨　论
　　支气管哮喘是由多种细胞因子参与的慢性气道炎
症性疾病，细胞因子网络的失衡是哮喘发病的基础。

气道反复受到炎症因子刺激后会发生重塑，一旦发生

将难以逆转。近年来，Ｔｈ１／Ｔｈ２的失衡（Ｔｈ１功能不
足，Ｔｈ２功能亢进）被认为与支气管哮喘时气道的变态
反应性炎症关系密切。同时，细胞因子在哮喘患者血

清及ＢＡＬＦ中变化也引起广泛关注，但 ＢＡＬＦ中细胞
因子水平相关报道仍较少。随着支气管镜在基层医院

广泛开展，ＢＡＬＦ中的炎性介质水平和细胞学变化可为
临床提供最可靠的原始资料，可直接反映气道炎症情

况。

有研究显示，哮喘小鼠 ＢＡＬＦ中嗜酸性细胞比例
显著增高［４］，哮喘患儿血清嗜酸性粒细胞阳离子蛋白

浓度显著增高［５］，气道黏膜嗜酸性粒细胞趋化因子

（Ｅｏｔａｘｉｎ）表达强度与支气管壁嗜酸性粒细胞数及与
哮喘严重度呈显著正相关［６］。本研究也显示，哮喘患

儿ＢＡＬＦ中嗜酸性粒细胞数量显著增多，且与ＦＥＶ１显
著相关，随着布地奈德吸入时间延长，ＦＥＶ１逐渐恢复，
嗜酸性粒细胞数量逐渐减少，与文献基本相符。但也

有研究显示，在突发致命性哮喘、哮喘持续状态以及糖

皮质激素治疗无效的哮喘中，中性粒细胞比例显著增

高［７］，其机制可能与中性粒细胞激活蛋白２表达有
关［８］。

黎明新等［９］发现哮喘患者血清中 ＩＬ２５的浓度远
远高于对照组的浓度（Ｐ＜０．０５），动物实验也表
明［１０］，哮喘小鼠 ＢＡＬＦ中 ＩＬ２５的 ｍＲＮＡ和表达水平
是增加的。本研究也提示，哮喘急性发作期 ＢＡＬＦ中
ＩＬ２５水平显著高于对照组（Ｐ＜０．０１），ＩＬ２５水平与
ＥＯＳ和 ＦＥＶ１呈明显相关（ｒ＝０．８３２，０．８７８；Ｐ＜
０．０１），与文献基本相符。ＢＡＬＦ中 ＩＬ２５水平可能成
为哮喘急性加重的一个新的标志物，也有可能成为评

价哮喘是否控制的潜在指标。
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［１０］　陆韦，周国旗，苏俊，等．糖皮质激素对哮喘小鼠肺部炎症和支气

管肺泡灌洗液中白介素２５、干扰素γ的影响［Ｊ］．实用医学杂

志，２０１０，２６（２）：２１３２１５．

收稿日期：２０１３０９０２）
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·全科医学论著·

脂氧素Ａ４和５脂氧化酶在子宫内膜异位症患者
外周血中的表达及意义
王建芳，刘杰，范伟荣，伊碧霞，朱敏，章根琴

摘要：目的　探讨脂氧素Ａ４和５脂氧化酶在子宫内膜异位症患者外周血中的表达及其意义。方法　选择２０１２
年２—９月于金华市人民医院因子宫内膜异位症行腹腔镜手术治疗的患者２７例为内异组，同期选取因卵巢囊肿
行手术治疗的患者３０例为对照组。酶联免疫吸附实验测定血清脂氧素Ａ４的水平，实时荧光定量ＰＣＲ技术检测
外周血白细胞５脂氧化酶ｍＲＮＡ的表达水平，采用ＬＳＤｔ检验比较２组间脂氧素Ａ４、５脂氧化酶ｍＲＮＡ的差异，
脂氧素Ａ４和５脂氧化酶ｍＲＮＡ表达水平间的相关性采用直线相关分析。结果　内异组患者血清脂氧素 Ａ４水
平为（３３０．７８±４８．６２）ｐｇ／ｍｌ，较对照组（５３５．９３±５７．９８）ｐｇ／ｍｌ明显降低（ｔ＝１４．３８６，Ｐ＜０．０５）；内异组患者白细
胞中５脂氧化酶ｍＲＮＡ表达水平为（１．５４±０．５４），较对照组（２．３２±０．８１）明显降低（ｔ＝４．２３２，Ｐ＜０．０５）。２组
患者中脂氧素Ａ４和５脂氧化酶ｍＲＮＡ表达水平呈正相关（Ｐ＜０．０５）。结论　脂氧素Ａ４和５脂氧化酶的表达下
降可能参与了子宫内膜异位症的发生。

关键词：子宫内膜异位症；脂氧素类；５脂氧化酶
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　　子宫内膜异位症（Ｅｎｄｏｍｅｔｒｉｏｓｉｓ，ＥＭＳ）即具有生长
功能的子宫内膜组织出现在子宫腔被覆粘膜以外的身

体其它部位，是育龄妇女的常见病、难治病，其主要以

不孕、慢性疼痛及粘连形成为特征，严重影响着患者的

健康和生活质量，但其发病机制至今尚不清楚。目前

研究认为子宫内膜异位症是一种典型的炎症相关性疾

病，表现为炎症介质和核转录因子 κＢ水平增加。脂
氧素Ａ４（ｌｉｐｏｘｉｎｓＡ４，ＬＸＡ４）是花生四烯酸的代谢产物，
其产生依赖于 ５脂氧化酶（５ｌｉｐｏｘｙｇｅｎａｓｅ，５ＬＯＸ）。
脂氧素对多种炎症细胞和炎症因子有显著的负调节作

用，被称为炎症反应的内在“刹车信号”［１］。本研究旨

在探讨脂氧素Ａ４和５脂氧化酶在子宫内膜异位症患
者外周血中的表达及其意义。

基金项目：金华市科技局资助项目（２０１１３０４２）
作者单位：３２１０００浙江省金华市人民医院妇产科（王建芳，刘

杰，伊碧霞，朱敏，章根琴）；金华市妇幼保健院（范伟

荣）

通信作者：王建芳，Ｅｍａｉｌ：ｊｅｆａｙｅｋｉｎｇ＠１６３．ｃｏｍ

１　资料与方法
１１　临床资料　选择２０１２年２—９月于金华市人民
医院妇科住院的 ＥＭＳ患者２７例。所选２７例患者均
经腹腔镜手术治疗并经病理学检查确诊，按照美国生

育学会修订的（ｒＡＦＳ）内异症分期标准进行分期：Ⅰ～
Ⅱ期１７例，Ⅲ期６例，Ⅳ期４例。同时随机选取因卵
巢囊肿行手术治疗的患者３０例为对照组。以上患者
均符合以下条件：①患者年龄２０～４０岁。ＥＭＳ患者平
均年龄（２９．４±０．２）岁，对照组（３０．３±０．４）岁，２组患
者年龄比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。②具有
相对规则的月经周期，周期２８～３０ｄ，抽血时为月经第
２０～２４天。③术前３个月未使用过内分泌药物，６个
月内无妊娠及哺乳史、刮宫手术史。④无前次内异症
手术病史。⑤术前无围绝经期症状者。本研究经本院
伦理委员会批准，并取得患者知情同意。

１２　实验方法
１２１　酶联免疫吸附试验ＥＬＩＳＡ检测ＬＸＡ４　清晨空
腹抽取静脉血２ｍｌ，分离出１．５ｍｌ血清置２ｍｌ离心
管，－７０℃冰箱储存待检。应用双抗体夹心ＥＬＩＳＡ法
检测所有标本中ＬＸＡ４水平。严格按照试剂盒步骤进
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行操作。ＬＸＡ４试剂盒为美国 Ｒ＆Ｄ公司产品，Ｅｌｘ８００
型全自动酶标仪为美国 ＶＡＲＩＯＳＫＡＮＦＬＡＳＨＴｈｅｒｍｏ
公司产品。

１２２　实时荧光定量 ＲＴＰＣＲ法检测 ５ＬＯＸｍＲＮＡ
的表达水平　①抽取总ＲＮＡ：抽取每例ＥＭＳ患者和对
照组新鲜静脉血各４ｍｌ，均为 ＥＤＴＡ抗凝。采用淋巴
细胞分离液分离出有核细胞。高纯总 ＲＮＡ快速提取
试剂盒（Ｇｅｎｅｒａｙ公司）抽取总ＲＮＡ。②逆转录试剂盒
（Ｆｅｒｍｅｎｔａｓ）逆转录合成 ｃＤＮＡ。③引物设计与合成：
按照Ｇｅｎｂａｎｋ中人５ＬＯＸ、磷酸甘油醛脱氢酶（ｇｌｙｃｅｒ
ａｌｄｅｈｙｄｅｐｈｏｓｐｈａｔｅｄｅｈｄｒｏｇｅｎａｓｅ，ＧＡＰＤＨ）（内参照）基
因序列，利用Ｐｒｉｍｅｒ５．０软件设计引物，引物由杭州赫
贝科技有限公司合成。５ＬＯＸ引物正义链５’ＴＧＡＣ
ＣＡＣＧＧＡＧＡＴＧＧＴＡＧＡＧＴＧ３’，反义链为５’ＡＴＡＣＡＧ
ＣＡＡＧＣＡＧＡＴＧＧＧＡＧＣ３’，扩增片段为 １７０ｂｐ。内参
照为 ＧＡＰＤＨ，正 义 链 为 ５’ＡＧＡＡＧＧＣＴＧＧＧＧＣＴ
ＣＡＴＴＴＧ３’，反义链为 ５’ＡＧＧＧＧＣＣＡＴＣＣＡＣＡＧＴＣＴ
ＴＣ３’，扩增片段为２５８ｂｐ。④ＰＣＲ扩增：采用全自动
荧光定量ＰＣＲ仪（ＣＦＸｃｏｎｎｅｃｔＲｅａｌＴｉｍｅＰＣＲＳｙｓｔｅｍ）
进行反应。２０μｌ反应体系中实时荧光定量 ＰＣＲ反应
预混液（２×）１０．０μｌ，上下游引物各０．４μｌ，ｃＤＮＡ２．０
μｌ（终浓度为０．２μｍｏｌ／Ｌ）。⑤扩增条件：９５．０℃预变
性３ｍｉｎ，９５．０℃变性１０ｓ，６１．０℃退火／延伸２０ｓ，共
４０个循环。溶解曲线条件为：从７０℃到９５℃，每１０
秒上升０．５℃。扩增产物进行熔解曲线分析和测序以
确定产物的特异性，产物测序由杭州赫贝科技有限公

司完成。⑥结果分析：ＰＣＲ分析软件 ＢＩＯＲＡＤＣＦＸ
Ｍａｎａｇｅｒ进行自动分析并计算结果。循环阈值（ｔｈｒｅｓｈ
ｏｌｄｃｙｃｌｅ，Ｃｔ）与 ｍＲＮＡＰＣＲ初始表达量呈负相关。
△Ｃｔ值代表目的基因相对于内参照基因的表达量。
△Ｃｔ＝Ｃｔ５脂氧化酶ＣｔＧＡＰＤＨ。先将不同组别的△Ｃｔ值样本
均数用ＳＰＳＳ１３．０软件进行分析，若差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５），再用２ΔΔＣｔ公式进行相对定量。
１３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计学
分析，数据以（ｘ±ｓ）表示，进行方差齐性及正态性检
验，两两比较采用 ＬＳＤｔ检验，脂氧素 Ａ４与５脂氧化
酶的相关性分析采用直线相关分析，Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

２　结　果
２１　２组血清脂氧素Ａ４水平比较　子宫内膜异位症
组患者血清脂氧素Ａ４水平较对照组明显降低，差异有
统计学意义。见表１。

表１　２组患者血清脂氧素Ａ４水平比较

组别 例数 ＬＸＡ４（ｐｇ／ｍｌ）

对照组 ３０ ５３５．９３±５７．９８
子宫内膜异位组 ２７ ３３０．７８±４８．６２ａ

ｔ值 １４．３８６
Ｐ值 ＜０．０５

　　注：与对照组比较，ｔ＝１４．３８６，ａＰ＜０．０５。

２２　实时荧光定量 ＲＴＰＣＲ法检测５脂氧化酶 ｍＲ
ＮＡ　通过溶解曲线验证扩增产物结果显示为单峰，表

明产物具有特异性。见图１、图２。
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图１　５ＬＯＸ溶解曲线
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图２　ＧＡＰＤＨ溶解曲线
２３　２组患者外周血白细胞中５脂氧化酶 ｍＲＮＡ的
表达水平比较　子宫内膜异位症患者白细胞 ５ＬＯＸ
表达均低于正常对照组，差异有统计学意义。见表２。

表２　２组患者白细胞５脂氧化酶ｍＲＮＡ
相对表达量比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 ５ＬＯＸ（２－ΔΔＣｔ）

对照组 ３０ ２．３２±０．８１
子宫内膜异位组 ２７ １．５４±０．５４ａ

ｔ值 ４．２３２
Ｐ值 ＜０．０５

　　注：与对照组比较，ｔ＝４．２３２６，ａＰ＜０．０５。

２４　脂氧素 Ａ４与５脂氧化酶 ｍＲＮＡ表达水平的相
关性　对照组ＬＸＡ４与５ＬＯＸｍＲＮＡ表达水平之间有
正相关趋势（ｒ＝０．９３０，Ｐ＜０．０５）；子宫内膜异位症患
者组ＬＸＡ４与５ＬＯＸｍＲＮＡ表达水平之间有正相关趋
势（ｒ＝０．９４０，Ｐ＜０．０５）。见图３、图４。
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图３　对照组ＬＸＡ４与５ＬＯＸｍＲＮＡ相关性分析图

３　讨　论
　　目前子宫内膜异位症发病机制尚不明确，众多学
者认为经血逆流可能只是发病的基础，还有其他一些

重要因素同时在起作用。近年来许多研究表明盆腔环

境的固有免疫系统异常可能是引起并促进子宫内膜异
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位症发生发展的重要因素之一。子宫内膜异位症免疫

功能异常主要是随经血逆流进入盆腔的子宫内膜碎

片，首先引起局部无菌性炎症反应，单核细胞、巨噬细

胞等炎性细胞的数目及活性增强，分泌大量细胞因子

如ＴＮＦα、ＩＬ１β、ＩＬ３、ＩＬ６、ＩＬ８、巨噬细胞移动抑制因
子（ＭＩＦ）、单核细胞趋化蛋白１（ＭＣＰ１）等［２－５］，参与

炎症反应。炎症因子之间存在级联促进效应，从而增

加组织侵袭、血管形成能力乃至局部性激素浓度，促进

子宫内膜的异位存活，加重炎症引发疼痛和不孕［６］。

可见，炎症在子宫内膜异位症发生发展过程中发挥着

重要作用。
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图４　ＥＭＳ组ＬＸＡ４与５ＬＯＸｍＲＮＡ相关性分析图

　　子宫内膜异位症作为一种炎症性疾病，炎症反应
的及时消退对于该疾病的防治具有重要意义。近年

来，内源性炎症消退机制称为炎症研究的一个新热点。

脂氧素Ａ４即是这样一类新型的内源性脂质抗炎消退
介质，具有抗炎、促炎症消退的双重作用，被认为是内

源性的炎症“刹车信号”。脂氧素 Ａ４在过度炎症反应
和免疫紊乱等病理生理过程中发挥效应，并不参与各

组生理功能的维持，因而脂氧素Ａ４不会干扰机体正常
的生理活动，无毒副作用，全身应用不降低血压、肾功

能、免疫功能、骨髓造血功能等，有良好的临床应用前

景。脂氧素全称为脂加氧酶相互作用产物（ｌｉｐｏｘｙｇｅｎ
ａｓｅｓｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎｐｒｏｄｕｃｔ），是Ｓｅｔｈａｎ等人于１９８４年发现
的一类重要的花生四烯酸（ＡＡ）代谢产物。天然脂氧
素具有典型的三羟基、四共扼双键结构，根据分子中羟

基位置和构象的不同可分为４种：ＬＸＡ４、ＬＸＢ４、１５ｅＰｉ
ＬＸＡ４和１５ｅＰｉＬＸＢ４。ＬＸｓ主要在炎症等病理过程中
通过跨细胞途径 （ｔｒａｎｓｃｅｌｌｕｌａｒｐａｔｈｗａｙ），经不同脂加
氧酶（ｌｉｐｏｘｙｇｅｎａｓｅ，ＬＯ）按顺序催化花生四烯酸（ＡＡ）
而合成。脂氧素的合成途径复杂，主要依赖于多种生

物合成酶的作用，并受多种细胞因子的调节。如在单

核细胞和上皮细胞中，ＩＬ４、ＩＬ１３作为炎症和免疫反
应的负调节因子，通过提高１５ＬＯ的表达来促进 ＬＸｓ
的生成。ＩＬ３、粒细胞单核细胞集落刺激因子（ＧＭ
ＣＳＦ）、血小板衍生的生长因子（ＰＤＧＦ）可通过促进
５ＬＯ的表达而增加ＬＸｓ生成。ＩＬ１β和ＴＮＦα则通过
促进乙酞化 ＣＯＸ２活性而促进阿司匹林触发的脂氧
素（ａｓｐｉｒｉｎｔｒｉｇｇｅｒｅｄｌｉｐｏｘｉｎｓ，ＡＴＬ）的合成。ＬＸＡ４通过

３种方式作用于细胞：①ＣｙｓＬＴ：半胱氨酸ＬＴ（ＣｙｓＬＴ），
包括ＬＴＤ４、ＬＴＣ４，其受体分别为 ＣｙｓＬＴ１、ＣｙｓＬＴ２；②细
胞内途径；③ＬＸｓ受体：ＬＸＡ４和 ＬＸＢ４分别作用于
ＬＸＡ４受体（ＡＬＸＲ）与 ＬＸＢ４受体。ＡＬＸＲ广泛分布于
骨髓源性细胞，在单核／巨噬细胞上有丰富表达。
ＡＬＸＲ具有７次跨膜结构，Ｎ端位于胞膜外，Ｃ端在胞
膜内，属于 Ｇ蛋白偶联受体超家族（Ｇｐｒｏｔｅｉｎｃｏｕｐｌｅｄ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓｕｐｅｒｆａｍｉｌｙ，ＧＰＣＲ）。脂氧素Ａ４主要在炎症等
病理过程中通过跨细胞途径，经不同脂氧化酶按顺序

催化花生四烯酸而合成。近年来，随着研究深入，脂氧

素Ａ４的功能也逐步为人们所知晓。研究表明，脂氧素
Ａ４在抗炎促炎症消退、减轻组织侵袭、抑制血管生成
及抗增殖、抗纤维等方面也发挥着重要作用。而且脂

氧素Ａ４还可减少炎症引发的痛觉过敏和水肿
［７］。鉴

于内异症发病机制与炎症反应、组织侵袭、血管生成等

过程的密切关系，推测脂氧素Ａ４可能在内异症的发生
发展过程中起关键调控作用。新近研究发现在小鼠动

物实验中ＬＸＡ４能明显缩小子宫内膜异位病灶，并抑
制子宫内膜异位症小鼠腹腔细胞分泌炎症因子 ＩＬβ
和ＴＮＦα［８９］。本研究结果显示，子宫内膜异位症组患
者血清脂氧素Ａ４水平较对照组明显降低，可能说明子
宫内膜异位症患者体内过度的系统性炎症反应导致脂

氧素Ａ４合成障碍，导致炎症促炎症消退平衡失调，引
起子宫内膜异位症症状的发生、发展及持续。

５脂氧化酶是花生四烯酸代谢生成脂氧素 Ａ４过
程中的关键酶，阻断５脂氧化酶可以减少脂氧素Ａ４的
产生［１０］。本研究结果显示，子宫内膜异位症患者白细

胞中５脂氧化酶表达水平均低于正常对照组，并且脂
氧素Ａ４水平的变化与５脂氧化酶基因表达水平呈正
相关。这说明在正常情况下，体内炎症因子可加强细

胞中的５脂氧化酶表达和活性，从而促进脂氧素Ａ４与
炎症因子处于动态平衡之中；当体内过度炎症反应时，

炎症因子可抑制５脂氧化酶表达和活性，使得脂氧素
Ａ４合成减少，从而导致炎症 －促炎症消退平衡失调，
引起子宫内膜异位症的发生、发展。但体内炎症因子

与５脂氧化酶、脂氧素Ａ４之间的正负反馈机制是如何
发生的，有待进一步研究。

综上所述，脂氧素Ａ４和５脂氧化酶可能参与了子
宫内膜异位症的发生，但尚无法确立其在子宫内膜异

位症中的作用。随着研究的深入，有望全面地揭示脂

氧素的病理生理意义，详细地阐明其效应机理，并最终

研制出具有临床应用价值的新型药物，为子宫内膜异

位症的治疗提供更加有效且更加安全的手段。
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·全科医学论著·

高压氧对高血压脑出血患者术后脑血管功能的影响
刘补兴，李烨，张法云，胡小铭，顾宇翔

摘要：目的　探讨高压氧对高血压脑出血患者术后脑血管动力学及神经功能指标的影响。方法　选取２０１０年４
月—２０１２年７月于台州恩泽医疗中心（集团）路桥医院进行常规治疗的３１例高血压脑出血术后患者为对照组，
同期采用常规治疗加高压氧进行治疗的３１例患者为观察组，后将２组患者治疗前及治疗后１５ｄ、３０ｄ的神经功
能缺损评分、脑血管动力学指标及血清神经功能相关因子进行比较。方法　观察组治疗后１５ｄ及３０ｄ的神经功
能缺损评分、脑血管动力学指标及血清神经功能相关因子均明显优于对照组，Ｐ均 ＜０．０５，差异有统计学意义。
结论　高压氧可显著改善高血压脑出血患者术后脑血管动力学及神经功能指标，对于改善患者的综合状态发挥
着积极的临床作用。

关键词：高压氧；高血压脑出血；脑血管动力学；神经功能；影响
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　　高血压脑出血发生后一定时间段内患者的脑血管
动力学呈现异常状态，这主要与脑出血后脑血流受损

有关，同时患者的神经功能也受到不同程度的不良影

响［１２］，因此对于此类患者的治疗不仅仅包括早期进行
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血肿的清除，也应包括对上述受损指标的改善。本文

中我们就高压氧对高血压脑出血患者术后脑血管动力

学及神经功能指标的影响进行观察，以了解高压氧对

本类患者的具体影响，现分析如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１０年４月—２０１２年７月于本
院进行常规治疗的３１例高血压脑出血术后患者为对
照组，同期采用常规治疗加高压氧进行治疗的３１例患
者为观察组。对照组的３１例患者中，男性１９例，女性
１２例；年龄４０～７３岁，平均（５７．１±５．６）岁；出血量
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１５．８～４５．０ｍｌ，平均（３３．９±３．５）ｍｌ；出血部位：基底
节１８例，丘脑 ９例，其他 ４例。观察组的 ３１例患者
中，男性 １８例，女性 １３例；年龄 ４０～７４岁，平均
（５７．２±５．５）岁；出血量１５．９～４５．２ｍｌ，平均（３４．０±
３．３）ｍｌ；出血部位：基底节 １８例，丘脑 １０例，其他 ３
例。２组患者的性别、年龄、出血量及出血部位构成均
差异无统计学意义，Ｐ均＞０．０５，具有可比性。
１２　治疗方法　２组患者均采用微创碎吸引流术进
行治疗。术后对照组进行常规治疗，主要为给予患者

降颅压、抗感染及神经保护营养等方面的治疗。观察

组在对照组的基础上加用高压氧进行治疗，采用

ＹＣ１９００８型医用高压氧舱进行治疗，加压与减压分别
为２０ｍｉｎ，稳压状态 ８０ｍｉｎ治疗，压力为 ０．２ＭＰａ，
１次／ｄ，连续治疗３０ｄ。后将２组患者治疗前及治疗
后１５ｄ、３０ｄ的神经功能缺损评分、脑血管动力学指标
及血清神经功能相关因子进行比较。

１３　检测方法　 脑血管动力学指标检测项目包括
Ｖｍｅａｎ、Ｒ、ＤＲ、Ｑｍｅａｎ、ＣＰ及 Ｗｖ，均采用 ＭＥＤＥＮＧ
ＣＢＡＣＶ３００型脑血管血液动力学分析仪进行检测；血
清神经功能相关因子检测指标包括 Ｓ１００Ｂ、ＩＧＦ１、
ＴＧＦβ１、ＮＳＥ及ＢＤＮＦ，分别采用上海江莱生物科技有
限公司的人 Ｓ１００Ｂ蛋白 ＥＬＩＳＡ试剂盒、人胰岛素样生
长因子 １（ＩＧＦ１）ＥＬＩＳＡ试剂盒、转化生长因子 β１
（ＴＧＦβ１）ＥＬＩＳＡ试剂盒、人神经特异性烯醇化酶
（ＮＳＥ）ＥＬＩＳＡ试剂盒及人脑源性神经营养因子（ＢＤ
ＮＦ）ＥＬＩＳＡ试剂盒进行检测，均取患者对应时间段的
外周静脉血进行检测。

１４　评价标准　神经功能缺损评分方面以 ＮＤＳ评分
为准，本评分标准分值与状态成反比，其中以１５分及

以下为轻型，以评估分值在１６～３０分之间为中型，以
评估分值在３１分及以上为重型［３］。

１５　统计学方法　本文中的年龄、出血量、血清检测
因子及脑血管动力学指标为计量资料，进行 ｔ检验处
理，而性别、出血部位及ＮＤＳ评分结果为计数资料，进
行χ２检验，软件选用ＳＰＳＳ１７．０，Ｐ＜０．０５表示差异有
统计学意义。

２　结　果
２１　２组患者治疗前后的 ＮＤＳ评分比较　治疗前２
组患者的ＮＤＳ评分轻型患者比例比较，Ｐ＞０．０５，而治
疗后１５ｄ与３０ｄ观察组轻型患者比例均高于对照组，
Ｐ均＜０．０５，详见表１。

表１　２组高血压脑出血患者治疗前后的
ＮＤＳ评分比较（ｎ，％）

组别　 例数 时间 轻型 中型 重型

对照组 ３１ 治疗前　　 ２（６．４５） １８（５８．０６） １１（３５．４８）
治疗后１５ｄ１５（４８．３８） １１（３５．４８） ５（１６．１３）
治疗后３０ｄ２１（６７．７４） ８（２５．８１） ２（６．４５）

观察组 ３１ 治疗前　　 ２（６．４５） １８（５８．０６） １１（３５．４８）
治疗后１５ｄ２０（６４．５２）ａ ９（２９．０３） ２（６．４５）
治疗后３０ｄ２６（８３．８７）ａ ４（１２．９０） １（３．２３）

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５。

２２　２组患者治疗前后的血清 Ｓ１００Ｂ、ＩＧＦ１、ＴＧＦ
β１、ＮＳＥ及ＢＤＮＦ水平比较　治疗前２组患者的血清
Ｓ１００Ｂ、ＩＧＦ１、ＴＧＦβ１、ＮＳＥ及 ＢＤＮＦ水平比较，Ｐ＞
０．０５，而治疗后１５ｄ与３０ｄ观察组的血清Ｓ１００Ｂ、ＮＳＥ
均低于对照组，ＩＧＦ１、ＴＧＦβ１及 ＢＤＮＦ均高于对照
组，Ｐ均＜０．０５，详见表２。

表２　２组高血压脑出血患者治疗前后的血清Ｓ１００Ｂ、ＩＧＦ１、ＴＧＦβ１、ＮＳＥ及ＢＤＮＦ水平比较

组别 例数 时间 Ｓ１００Ｂ（ｎｇ／Ｌ） ＩＧＦ１（ｍｇ／Ｌ） ＴＧＦβ１（μｇ／Ｌ） ＮＳＥ（ｎｇ／Ｌ） ＢＤＮＦ（ｎｇ／Ｌ）

对照组 ３１ 治疗前　　 １．７２±０．２２ ８０．１４±６．６９ ４１．１８±４．２６ ２１．３５±２．２４ １．６２±０．３６
治疗后１５ｄ １．４１±０．１９ ９５．１５±９．１３ ４８．８４±４．９３ １７．２０±１．８２ ２．２８±０．３９
治疗后３０ｄ １．０５±０．１６ １０５．２１±１０．１２ ５２．２６±５．６６ １４．５８±１．５０ ３．４３±０．４４

观察组 ３１ 治疗前　　 １．７３±０．２１ ８０．１８±６．６７ ４１．１９±４．２２ ２１．３８±２．２２ １．６１±０．３８
治疗后１５ｄ ０．９３±０．１５ａ １０７．７８±１０．５７ａ ５５．５９±５．８７ａ １２．７６±１．４２ａ ４．０２±０．５１ａ

治疗后３０ｄ ０．７０±０．１２ａ １２０．０５±１１．４３ａ ５９．９３±６．２３ａ １０．０３±１．２５ａ ４．５１±０．５７ａ

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５。

２３　２组患者治疗前后的脑血管动力学指标比较　
治疗前２组患者的 Ｖｍｅａｎ、Ｒ、ＤＲ、Ｑｍｅａｎ、ＣＰ及 Ｗｖ比
较，Ｐ＞０．０５，而治疗后１５ｄ与３０ｄ观察组的 Ｖｍｅａｎ、

Ｑｍｅａｎ均高于对照组，Ｒ、ＤＲ、ＣＰ及Ｗｖ均低于对照组，
Ｐ均＜０．０５，详见表３。

表３　２组高血压脑出血患者治疗前后的脑血管动力学指标比较

组别 ｎ 时间 Ｖｍｅａｎ（ｃｍ／ｓ） Ｒ（ｋＰａ·ｓ／ｍ） ＤＲ（ｋＰａ·ｓ／ｍ） Ｑｍｅａｎ（ｍｌ／ｓ） ＣＰ（ｋＰａ） Ｗｖ（ｍ／ｓ）

对照组 ３１ 治疗前　　 １４．１５±１．５７ １９３３．３６±１５１．２３ ４５５．７６±２９．５９ ７．９７±０．８９ １０．１５±１．０３ １７．２６±１．４８
治疗后１５ｄ １６．０６±１．６１ １７４８．８２±１４０．０６ ４００．３４±２５．５７ ９．２６±０．９４ ９．４５±０．９４ １４．７６±１．４１
治疗后３０ｄ １７．２２±１．６４ １６７３．６２±１２９．４８ ３３２．１５±２２．２９ １０．１８±１．０１ ８．７４±０．８９ １２．５９±１．２２

观察组 ３１ 治疗前　　 １４．１８±１．５４ １９３５．０７±１５０．８８ ４５６．１２±２９．５５ ７．９８±０．８７ １０．１７±１．０１ １７．２８±１．５０
治疗后１５ｄ １８．２０±１．６９ １５２３．６２±１２３．７３ ３２１．０７±２１．５３ １１．１５±０．９９ ７．８２±０．８３ １２．２５±１．１６

治疗后３０ｄ １９．８９±１．７６ １４１１．４５±１１３．３５ ２８０．５３±１９．３７ １２．０１±１．１４ ７．１０±０．７１ １０．３３±１．０６

　　注：与对照组比较，Ｐ＜０．０５。

３　讨　论
　　高血压脑出血是高血压的严重并发症之一，且其

病情危急，如处理不当预后较差，致残率及致死率均较

高。临床中对于本病的研究较多，治疗 （下转第５０页）
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·全科医学论著·

单极电刀凝切法在扁桃体切除术中的临床应用
王伟，詹晓东，强化龙，程忠强

摘要：目的　观察单极电刀凝切法在扁桃体切除术中的临床疗效。方法　回顾性分析５２例在全麻下应用单极
电刀凝切法切除扁桃体患者的临床资料，其中慢性扁桃体炎１１例，扁桃体肥大Ⅱ～Ⅲ度伴有腺样体肥大２８例，
扁桃体角化症１例，阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ＯＳＡＨＳ）需行 ＨＵＰＰＰ患者１０例，另外２例扁桃体乳头
状瘤患者行患侧扁桃体及新生物一并切除。探讨该手术方法的优点。结果　５２例患者术中、术后均无大出血，
每侧扁桃体切除时间一般为８ｍｉｎ左右，最长不超过１５ｍｉｎ，术中出血少，出血量平均小于５ｍｌ，最多不超过１０
ｍｌ，且术后无大出血及腺体残留。术后咽痛１～２ｄ，舌腭弓、咽腭弓及悬雍垂肿胀轻，自觉疼痛轻，不需镇痛治疗。
结论　全麻下应用单极电刀凝切法切除扁桃体，术野清楚，术中出血少，手术用时短，设备简单，易于临床推广。
关键词：单极电刀；扁桃体切除术；出血
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　　扁桃体切除术是治疗慢性扁桃体炎、扁桃体肥大
引起的阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征（ｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅ
ｓｌｅｅｐａｐｎｅａｈｙｐｏｐｎｅａｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＯＳＡＨＳ，尤其儿童）及
扁桃体良恶性疾病的常用手术方法。其传统的方法是

挤切法和剥离法［１］，手术简单、快捷。但其术中出血较

多且易残留，易造成窒息及恐惧的心理。随着科学技

术的发展与创新，激光、等离子射频消融、电刀、超声刀

等均应用于扁桃体的切除，这些技术的应用使得扁桃

体切除时的结构清晰，术野干净，可以明显减少出血，

并能完全切除扁桃体，缩短手术时间，避免残留及术后

出血。但一些技术需要特殊设备如激光、等离子射频

消融等，不利于广泛应用。而应用单极电刀凝切法进

行扁桃体切除，需要设备简易，手术操作灵活，并发症

少，更易于临床推广。本科于２０１０年４月—２０１３年３
月，对需行扁桃体切除的５２例患者在全麻下应用单极
电刀凝切法进行扁桃体切除，取得满意效果。现报道

如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　本组５２例需行扁桃体切除的手术患

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院耳鼻咽喉－
头颈外科

通讯作者：王伟，Ｅｍａｉｌ：ｄｏｖｅ１１１＠１６３．ｃｏｍ

者，其中男性３３例，女性１９例；年龄４～４０岁，平均年
龄１６．５岁。其中慢性扁桃体炎 １１例，扁桃体肥大
Ⅱ～Ⅲ度伴有腺样体肥大２８例，扁桃体角化症１例，
阻塞性睡眠呼吸暂停低通气综合征需行 ＨＵＰＰＰ患者
１０例，另外２例扁桃体乳头状瘤患者行患侧扁桃体及
新生物一并切除。其中５０例患者均行双侧扁桃体切
除。

１２　手术方法　５２例患者均在全身麻醉下进行手
术，ＯＳＡＨＳ患者经鼻插管。垫肩仰卧位，单极电刀输
出功率电切１５～２０Ｗ，电凝２０～３０Ｗ。置入Ｄａｖｉｓ开
口器，使其张开，固定，充分暴露术侧扁桃体。用中弯

血管钳钳住扁桃体上极并向前内方牵拉，保持一定的

张力，用单极电刀自舌腭弓上端沿其游离缘外侧约１
ｍｍ处切开黏膜，分离扁桃体上极周围组织，找到扁桃
体被膜与咽上缩肌之间的间隙用凝切模式紧贴扁桃体

被膜从上极切至下极，于三角皱襞处切开，松解整个扁

桃体，将扁桃体完整切除。术中切开舌腭弓黏膜与咽

腭弓黏膜，应从上到下，交替进行，要不断调整血管钳

位置，保持一定张力，尽可能保留舌腭弓与咽腭弓黏

膜。检查术腔无活动性出血及腺体残留，以１号丝线
缝合腭舌弓和腭咽弓。同样方法切除另一侧扁桃体。

腺样体肥大者同时经鼻内镜下刮除或切割器切除，
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ＯＳＡＨＳ患者继续行 ＨＵＰＰＰ。术后常规应用止血剂及
抗炎５～７ｄ。

２　结　果
　　本组 ５２例患者，每侧扁桃体切除时间一般为 ８
ｍｉｎ左右，最长不超过１５ｍｉｎ，术中出血少，出血量平
均小于５ｍｌ，最多不超过１０ｍｌ，且术后无大出血及腺
体残留，术后咽痛１～２ｄ，舌腭弓、咽腭弓及悬雍垂肿
胀轻，自觉疼痛轻，不需镇痛治疗。５～６ｄ后痊愈出
院。随访３个月无大出血，扁桃体窝底淋巴滤泡增生
不明显。咀嚼、吞咽、呼吸、发音功能正常，术前症状改

善明显。

３　讨　论
　　咽是呼吸道和消化道上端的共同通道，而腭扁桃
体（俗称扁桃体）正处于这个入口特殊的解剖位置，时

刻接触着大量微生物、细菌和毒素的刺激。这些刺激

不但使扁桃体产生抗体，而且激发自动免疫过程，对机

体有保护作用。因此，腭扁桃体在儿童期是有效的免

疫器官之一。随着年龄的增长，对于较大儿童及成年

人的扁桃体，其免疫功能逐渐减弱而被其他免疫器官

所替代。当出现以下情况时：扁桃体炎症频发者；扁桃

体被证明已成为细菌感染及变态反应的病灶，已经引

起风湿热、肾小球肾炎、风湿性关节炎等疾病者；扁桃

体过度肥大，严重影响吞咽和呼吸者及某些扁桃体良

性或恶性肿瘤时，则需行扁桃体切除。

扁桃体切除术的常用方法是剥离法或挤切法，其

理论基础从扁桃体的解剖分析，我们知道扁桃体为一

结缔组织被膜所包裹，此被膜与咽旁肌相邻，但附着并

不紧密，存在一潜在的间隙，其间仅有少许疏松结缔组

织填充，手术时从扁桃体上极外侧找出扁桃体被膜，就

比较容易把扁桃体分离出来。因此，多年来扁桃体切

除的传统方法都是在局麻下行挤切或剥离。此法操作

简单，方便快捷，但易出现术中术后出血及残留等并发

症，尤其是挤切法，往往会造成精神损害及软腭撕裂的

风险。另外，从扁桃体的血液供应看，腭扁桃体的血液

供应十分丰富［２］，供应的动脉有５支，均来自颈外动脉
的分支，分别为腭降动脉、腭升动脉、面动脉扁桃体支、

咽升动脉扁桃体支及舌背动脉。其中前４支分布于扁
桃体实质及舌腭弓、咽腭弓，而舌背动脉则分布于扁桃

体下极。采用传统的方法进行扁桃体切除手术时扁桃

体是从被膜表面撕裂下来的，往往容易损伤其供应的

血管，出血情况时有发生，尤其是扁桃体下极易出血。

当患者不配合时，大量的血液从扁桃体窝溢出，易造成

窒息导致严重后果，患者易有恐惧心理，对于儿童更加

突出。

近年来，随着全身麻醉技术的日臻完善及各种新

型医疗器械的问世，许多新技术、新方法应用于临床，

耳鼻喉科医生亦开始尝试一些安全、可靠的技术开始

应用于扁桃体切除术。如激光、超声刀、射频消融及等

离子凝固技术等的应用，使得扁桃体切除变得安全和

彻底，但这些技术各有优缺点［３－６］，尤其手术设备昂

贵，致使手术成本较高，不利于推广。单极电刀切割及

电灼止血是外科手术中最常用的技术之一［７］，单极电

刀的使用方法包括两种：电刀电切模式的切除法和电

刀凝切模式的切除法。其中单极电刀电切模式应用比

较早，但在应用单极电刀电切模式时，主要通过烧灼与

被膜相连的疏松的扁桃体被膜外组织，从而完整的切

除扁桃体，但其瞬间产生的温度过高易导致周围组织

的热损伤，使得术后咽痛和耳痛比较明显。而应用单

极电刀凝切法在术中止血、手术时间、术后疼痛、出血

及康复等方面与其他技术相比更具有优势［８－１０］。本

组研究显示，采用单极电刀凝切法行扁桃体切除术，术

中出血量少，手术持续时间短，切除双侧扁桃体平均时

间仅为１０～１５ｍｉｎ。而且术后两侧扁桃体窝内伪膜
少、周围组织反应状况良好，提示此技术对组织损伤

小，即使有损伤恢复也快。因此该技术操作简单，视野

清楚，持续时间短，术中能边分离组织边止血，出血极

少，甚至无出血。手术所需设备比较简单，除去切除扁

桃体常规器械外，仅需一台具有凝切功能的电刀，而这

种电刀目前在各级医院均已配备。同时笔者有如下体

会：①尽可能实施全身麻醉，因为全身麻醉较局部麻醉
优越，特别是对肥胖者、咽反射敏感者、对手术有恐惧

心理者及小儿等。全身麻醉术中止血更为容易和彻

底，同时Ｄａｖｉｓ开口器暴露扁桃体更完全并利于缝合，
避免了术后大出血的可能。②单极电刀头用输液器皮
条自制一绝缘保护套，只露出头端。其输出功率一般

在２０～３０Ｗ之间，宁小勿大，避免热传导对周围组织
的损伤［１１］。③首先找到扁桃体上极，严格沿扁桃体被
膜分离，电凝切割点应该向内侧紧靠被膜或在扁桃体

上，并不断调整血管钳位置保持扁桃体与咽上缩肌有

一定的张力，尽可能保留舌腭弓黏膜与咽腭弓黏膜。

④助手持吸引器吸除烟雾并将舌腭弓向相反方向牵
拉，尽可能的暴露扁桃体腺体。另外使用单极电刀凝

切法切除扁桃体前一定要熟悉扁桃体及其周围组织的

解剖结构并熟练掌握扁桃体剥离术，否则可能会更容

易伤及扁桃体周围组织而造成严重后果。总之，单极

电刀凝切法切除扁桃体较传统剥离法和挤切法有很大

的优点，值得临床推广应用。
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·全科医学论著·

帕罗西汀治疗无精神障碍的功能性胃肠病的临床观察
王平，兰梅

摘要：目的　观察帕罗西汀治疗无精神障碍的功能性胃肠病患者的临床疗效。方法　将８９例无精神障碍的功
能性胃肠病患者随机分为２组，对照组４４例，给予抑制胃酸、保护胃肠黏膜、调节胃肠动力等常规治疗，治疗组４５
例，在常规治疗的基础上加用帕罗西汀治疗，分别观察２组的治疗效果。结果　在治疗４周以后，２组的消化道
症状总积分较治疗前均明显下降，治疗组消化道症状总积分的下降比对照组更明显（７．４±６．６ｖｓ．１０．７±８．１，
Ｐ＜０．０５）；治疗后治疗组１０例显效，２３例有效，治疗组的总有效率明显高于对照组（７３．３３％ ｖｓ．５２．２７％，Ｐ＜
０．０５）。结论　帕罗西汀是治疗功能性胃肠病有效、安全的精神类药物，对不伴有明确抑郁或焦虑等精神障碍的
患者，在内科常规治疗基础上加用帕罗西汀能显著改善症状，提高疗效。

关键词：功能性胃肠病；帕罗西汀；无精神障碍；疗效
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　　功能性胃肠病（ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｄｉｓｏｒｄｅｒｓ，
ＦＧＩＤ）是以消化系统症状为临床表现，应用生化、影像
学和内镜检查等并未发现有器质性病变或不能用器质

性疾病解释症状的一组胃肠道疾病。在普通人群中，

该病的发病率高达２３．５％ ～７４．０％，但治疗效果通常
不理想。目前许多研究表明，ＦＧＩＤ患者常合并焦虑、
抑郁等精神障碍，因此，对伴有明显精神症状的患者，

抗抑郁、抗焦虑药物能获得较好的疗效。那么，对无精

神障碍的ＦＧＩＤ，这些精神性的药物疗效又如何呢？我
们采用帕罗西汀治疗无焦虑及抑郁症状的 ＦＧＩＤ患
者，观察消化道症状的改善情况，评价疗效，现报道如

下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１１年１月—２０１１年１２月来
我院消化科诊治的８９例 ＦＧＩＤ患者，患者均符合罗马
Ⅲ诊断标准（具有早饱、嗳气、反酸、恶心或呕吐、腹痛、
腹胀、腹泻、便秘、食欲不振等消化道症状，上述症状在

诊断前至少６个月出现，最近３个月病情活动，实验室
检查、影像学如内镜、Ｂ超等排除可解释症状的器质性

作者单位：３１２０００浙江省绍兴市，绍兴文理学院附属医院消化
内科

通讯作者：王平，Ｅｍａｉｌ：ｓｔｒｕｃｔｘｉｎｇ＠１６３．ｃｏｍ

疾病）；并且采用汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ，１７项版
本）及汉密尔顿焦虑量表（ＨＡＭＡ）对患者进行评分，排
除伴有明确的抑郁、焦虑症状者。按照就诊顺序单双

号随机法把８９例患者分成治疗组和对照组。治疗组
４５例，男性 １２例，女性 ３３例，年龄 ３８～８６岁，平均
（５８．４±１１．４）岁，消化道症状总积分１６．２±８．１；对照
组４４例，男性１３例，女性３１例，年龄４１～８５岁，平均
（５７．８±１３．３）岁，消化道症状总积分１５．８±８．３。２组
的性别、年龄以及病情的严重程度差异均无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）。
１２　治疗方法　对照组给予常规的经验性对症处理
（如抑制胃酸分泌、保护胃肠黏膜、调节胃肠动力等）。

治疗组在常规对症处理的基础上加用盐酸帕罗西汀片

（规格：每片２０ｍｇ，１０片／盒），每天口服１片，治疗４
周，用药前均先得到患者知情同意。

１３　观察指标
１３１　症状评分［１］　观察治疗前后早饱、嗳气、反酸、
恶心或呕吐、腹痛、腹胀、腹泻、便秘、食欲不振等９项
症状，进行症状评分。无症状为０分；注意时有症状为
１分；经常有症状，轻度影响日常生活和工作为２分；
症状持续存在，明显影响日常生活和工作为３分。各
项症状评分累加即为该患者的消化道症状总积分。

１３２　疗效评价［１］　在治疗４周以后，如果消化道症
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状总积分下降大于７５％即为显效；下降５０％～７５％为
有效；下降２５％ ～５０％疗效一般，下降小于２５％或积
分增加为无效。总的有效率 ＝（显效例数 ＋有效例
数）／总例数×１００％。
１４　统计学方法　用ＳＰＳＳ１３．０进行统计分析，数据
以（ｘ±ｓ）表示，计量资料采用ｔ检验，计数资料采用χ２

检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　症状评分　治疗前治疗组消化道症状总积分为
１６．２±８．１，对照组为１５．８±８．３，２组的消化道症状总
积分差异无统计学意义（ｔ＝０．２３０，Ｐ＞０．０５）。治疗４
周后，治疗组的消化道症状总积分下降为７．４±６．６，
对照组下降为１０．７±８．１，与治疗前相比，２组积分均
明显下降（治疗组 ｔ＝５．３６７，对照组 ｔ＝２．９１７，Ｐ均 ＜
０．０５），而且治疗组比对照组下降更明显（ｔ＝２．１０９，
Ｐ＜０．０５）。
２２　疗效评价　治疗组在治疗４周后，１０例显效，２３
例有效，９例一般，３例无效；总有效率７３．３３％；对照
组在治疗４周后，５例显效，１８例有效，１４例一般，７例
无效；总有效率５２．２７％。治疗组总有效率高于对照
组，差异有统计学意义（χ２＝４．２３０，Ｐ＜０．０５）。
２３　不良反应　治疗组有１例出现头晕、１例出现口
干、１例出现嗜睡，但症状均轻微，不影响继续治疗，后
症状逐渐消失，对照组无明显药物不良反应。

３　讨　论
　　ＦＧＩＤ是消化科的常见疾病，该病的常规治疗方法
主要为经验性对症处理，但往往只能暂时缓解患者的

临床症状，疗效并不持久，患者症状多反复、迁延不愈，

以致频繁就诊，进而严重影响生活质量。因此，如何合

理、有效治疗 ＦＧＩＤ已成为临床医师关注的一个热点
问题。

近年来，随着脑－肠轴学说的提出，许多研究尝试
使用抗抑郁剂治疗“难治性 ＦＧＩＤ”均取得了满意的效
果，抗抑郁剂治疗 ＦＧＩＤ的疗效也逐渐得到了临床的
证实［２－４］。ＦＧＩＤ患者常合并精神心理因素，可能部分
地解释抗抑郁药对 ＦＧＩＤ的治疗作用。但更多的研究
显示，抗抑郁药治疗 ＦＧＩＤ时，患者症状的缓解独立于
心境的改善，对合并精神障碍的 ＦＧＩＤ患者使用抗抑
郁药固然有效，但这类药物仍有某种独立的机制，影响

到患者的躯体化程度，使患者较少将胃肠道不适与疾

病信号相关联［５－７］。

帕罗西汀是强力、高度选择性的 ５－羟色胺（５
ＨＴ）再摄取抑制剂，能改善和稳定情绪，在精神科主要
用于治疗抑郁症、焦虑症。本研究在常规经验性对症

治疗基础上，联合帕罗西汀治疗无精神障碍的 ＦＧＩＤ
患者，４周后治疗组消化道症状总积分较对照组下降
更明显（Ｐ＜０．０５）；治疗组总有效率达７３．３３％，明显

优于对照组的５２．２７％。表明帕罗西汀治疗不合并抑
郁、焦虑的 ＦＧＩＤ患者，亦能显著改善临床症状，取得
较好的疗效；同时表明改善精神症状不是此类药物治

疗ＦＧＩＤ的唯一作用机理。研究表明，胃肠道功能受
到中枢神经系统－自主神经－肠神经系统的神经内分
泌网络（脑－肠轴）的调控，此类药物除了抗焦虑、抗
抑郁作用之外，可以对脑 －肠轴径路上的神经 －内分
泌激素产生影响，通过脑 －肠轴互动，改善胃肠道症
状［８］；另外，胃肠道含有十分丰富的５ＨＴ，抗抑郁剂可
以直接作用于胃肠道５ＨＴ能神经元，抑制５ＨＴ、组胺
等神经递质的释放，从而降低内脏高敏感性，减轻炎症

反应，缓解胃肠道症状［８１１］。由于帕罗西汀对去甲肾

上腺素、多巴胺再摄取的影响极小，与传统的三环类等

抗抑郁药比较有较少的毒性与不良反应。本研究中仅

３例患者出现轻微的头晕、口干、嗜睡，且继续治疗后
不良反应逐渐消失。

总之，帕罗西汀是治疗 ＦＧＩＤ有效、安全的精神类
药物，有着较好的应用前景。对不伴有明确抑郁或焦

虑等精神障碍的 ＦＧＩＤ患者，在内科常规治疗基础上
加用帕罗西汀能显著改善症状，提高疗效。但是，关于

帕罗西汀在治疗ＦＧＩＤ患者时的合适剂量、疗程、停药
时机等方面的研究目前仍很少，是我们今后需要努力

的方向。
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·全科医学论著·

完整结肠系膜切除与传统手术在结肠癌中的对比研究
王栓虎，刘牧林，姜从桥，李仕青

摘要：目的　比较完整结肠系膜切除（ＣＭＥ）与传统手术在右半结肠切除术后并发症、住院时间、肿瘤距离结扎血
管根部距离及淋巴结清除量方面的差别。方法　回顾性分析２０１１年１月—２０１２年１月在蚌埠医学院第一附属
医院胃肠外科接受ＣＭＥ手术患者２８例，传统手术患者２０例的临床病理资料。结果　ＣＭＥ手术组淋巴结清除量
明显多于传统手术组（中位数，１３枚 ｖｓ．１０枚，Ｐ＜０．０５），肿瘤距离结扎血管根部距离ＣＭＥ手术组亦优于传统手
术组（中位数，９．０５ｃｍｖｓ．７．５０ｃｍ，Ｐ＜０．０１），在并发症及住院时间方面２组差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结
论　ＣＭＥ手术组与传统手术组比较提高了手术质量，并没有增加并发症。
关键词：完整结肠系膜切除术；结肠肿瘤；安全性
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ｈｏｓｐｉｔａｌｓｔａｙａｎｄｔｈｅｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｒａｔｅｄｉｄｎｏｔｃｈａｎｇｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＣＭＥａｎｄＣＶＬｓｕｒｇｅｒｙｓｅｅｍｅｄｔｏｉｍ
ｐｒｏｖｅｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｏｆｔｈｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ，ｎｏｔｉｎｃｒｅａｓｅｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｖｅｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃｏｍｐｌｅｔｅｍｅｓｏｃｏｌｉｃｅｘｃｉｓｉｏｎ；Ｃｏｌｏｎｃａｎｃｅｒ；Ｓａｆｅｔｙ

　　随着全直肠系膜切除术（ＴＭＥ）作为直肠癌根治
手术的金标准在世界范围内的广泛传播，直肠癌的术

后５年生存率得到提高，局部复发率亦降低。但与此
同时结肠癌的治疗效果并没有太大的进展，以至于有

报道称直肠癌的预后已超过结肠癌。基于对直肠系膜

的认识，德国医生 Ｈｏｈｅｎｂｅｒｇｅｒ于２００９年提出了完整
结肠系膜切除（ＣＭＥ）的概念，即通过胚胎解剖学层面
锐性分离脏壁层筋膜，高位结扎血管清扫淋巴结使结

肠癌的５年生存率提高到８９％。我科于２０１０年开始
接受ＣＭＥ概念并开展 ＣＭＥ手术，本文通过比较２０１１
年１月—２０１２年１月接受 ＣＭＥ手术组与传统手术组
在淋巴结清扫量、肿瘤距离结扎血管根部的长度、住院

时间及并发症发生率等方面的差别，探讨ＣＭＥ手术的
优势及其安全性。

１　资料与方法
１１　临床资料　回顾性分析２０１１年１月—２０１２年１
月在我科接受 ＣＭＥ手术组与传统手术组的右半结肠
癌患者的临床资料，所有患者术前均明确诊断为结肠

癌，包括盲肠癌及升结肠癌，接受根治性右半结肠切除

术。排除以下情况：结肠梗阻行急诊手术、伴有其他部

位的多元肿瘤、术前接受新辅助治疗以及远处转移病

例。２组患者中ＣＭＥ手术组２８例，传统手术组２０例，
２组患者在性别方面差异无统计学意义，中位年龄
ＣＭＥ手术组 ５４岁，传统手术组 ５９岁，差异亦无统

作者单位：２３３０００安徽省蚌埠医学院第一附属医院胃肠外科
通讯作者：刘牧林，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｕｍｕｌｉｎ６６＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ

计学意义，病理分期方面２组患者均为Ⅱ、Ⅲ期，差异
无统计学意义。

１２　手术方法　ＣＭＥ手术组按照锐性分离脏层与壁
层筋膜，并注意保证脏层筋膜的完整性，高位结扎回结

肠动静脉、右结肠动静脉及结肠中动静脉右支，遵循从

中间向侧方的手术入路。传统手术组执行从侧方向中

间的手术入路，并没有严格要求高位结扎供应血管。

术后标本在未固定前测量肿瘤与结扎血管根部的距

离，均以肿瘤距离供应血管根部最短者为准。

１３　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１１．５软件进行统计分
析，计量资料的比较采用独立样本 ｔ检验，计数资料采
用χ２检验或者Ｆｉｓｈｅｒ精确概率法检验，以Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结　果
　　２组患者在术后并发症的发生率及住院时间方面
差异没有统计学意义，但是ＣＭＥ手术组在淋巴结清除
量及肿瘤与结扎血管根部的距离方面均优于传统手术

组。见表１。

３　讨　论
　　２０多年前 ＨｅａｌｄＲＪ提出了 ＴＭＥ的概念，虽然在
他提出 ＴＭＥ之前 ＴＭＥ已经被应用于直肠手术中，但
是自从海德提出ＴＭＥ这一概念后，ＴＭＥ才被广泛的传
播，并被作为直肠癌手术的金标准，直肠癌的术后生存

率及局部复发率均有了巨大的改善，当然，新辅助放化

疗也起了一定的作用［１］，与此同时结肠癌的预后并没
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有太大的提高。２００９年德国医生 Ｈｏｈｅｎｂｅｒｇｅｒ提出了
ＣＭＥ的概念［２］，并报道了ＣＭＥ可以降低５年复发率，
提高生存率，即ＣＭＥ使５年局部复发率由１９７８—１９８４
年的６．９％降至１９９５—２００２年的３．６％，５年肿瘤相关
存活率由１９７８—１９８４年的８２．１％上升至１９９５—２００２

年的 ８９．１％，并详细介绍了 ＣＭＥ的操作。我们从
２０１０年开始实行ＣＭＥ，但我们采用从中间向侧方的手
术入路，这样可以尽可能少接触肿瘤，更符合无瘤原

则［３］。

表１　２组结肠癌患者术后评价指标

分组 例数
术后并发症

出血 肠梗阻 切口感染 其他

住院时间

（ｄ）

肿瘤距离结扎血管根部

的长度（中位数）／范围

淋巴结清除量

（中位数）／范围
ＣＭＥ手术组 ２８ ０ １ ３ ２ ２０．５（１４～３２） ９．０５（８～１１） １３（７～２８）
传统手术组 ２０ １ ０ ２ １ １９．０（１１～４３） ７．５（６．４～９．０） １０（６～２２）
Ｐ值 ０．５２８ ０．８５４ ＜０．０１ ０．０２８

　　本研究患者均为Ⅱ、Ⅲ期病例，手术后２组患者在
并发症方面差异并没有统计学意义，与 ＢｅｒｔｅｌｓｅｎＣＡ
等［４］报道一致。清扫的淋巴结数量是衡量手术质量的

标准之一，关于淋巴结检出量，ＡＪＣＣ和美国病理学家
协会建议至少需送检１２枚淋巴结才能准确判断为早
期结直肠癌。但是文献报道的Ⅱ期结直肠癌诊断所需
的淋巴结送检最低数目要求常不统一，分别有大于７
枚、大于９枚、大于 １３枚、大于 ２０枚、大于 ３０枚［５］。

ＣＭＥ组中位淋巴结为１３枚，传统手术组中位淋巴结为
１０枚，２组比较有统计学意义，这与ＷｅｓｔＮＰ等［６］将传

统结肠癌手术病例与ＣＭＥ手术病例得到的结果类似，
结肠癌手术清扫淋巴的数量与预后紧密相关，如果淋

巴结清扫数量不足，则可能导致病理分期不准确，即人

为降期。如果病理诊断淋巴结阴性，淋巴结清扫数目

少可能造成假阴性，而如果病理诊断淋巴结阳性，清扫

数目少可能遗留阳性淋巴结的风险，ＥｉｈｏｌｍＳ等［７］已

经报道了在右半结肠癌 ＣＭＥ手术中多切除的系膜中
检出淋巴结，且有部分是阳性的淋巴结，ＣＭＥ组与传
统手术组在肿瘤距离结扎血管距离上也有统计学意

义。

高位血管结扎在１００多年前就被认识到其可能产
生理想的淋巴血管清除，结肠的淋巴结沿供应血管排

列，因此高位结扎血管就可以清除其最远且可能已经

存在转移的淋巴结，更多组织的切除，无论是肠管的长

度还是系膜面积的增加都会带来更多的淋巴结，即使

是阴性淋巴结的增加也会有利于Ⅱ期和Ⅲ期患者的预
后［８９］。淋巴结的检出量取决于每个患者、肿瘤情况、

外科医生、病理科医生，其中前两个因素无法改变，但

外科医生可以通过技术培训提高结肠癌手术的质

量［１０］，病理科医生通过细致认真的工作，包括脂肪溶

解技术等均能提高淋巴结检出量［１１］。ＣＭＥ检出更多
的淋巴结，这样可以更精确的分期，尤其对于Ⅱ、Ⅲ期
的精确判断，更精确的指导术后辅助治疗［１２］。

本篇文章仅回顾性地比较了 ＣＭＥ与传统手术在
淋巴结清除量、肿瘤距离结扎血管的距离，尚无法完成

对标本进行系膜平面的评价，迫切的需要大规模的关

于ＣＭＥ与传统手术的随机临床实验，和 ＴＭＥ一样，
ＣＭＥ不是一项新的手术，而是在宣传一项已经使用的
技术名称，它的提出对结肠癌的手术质量控制有了一

定的标准，而且可能改善结肠癌的预后，对于进一步规

范外科手术操作，提高手术质量做了积极的探索。
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·全科医学论著·

冠心病与外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞的关系
来蕾

摘要：目的　探讨不同类型冠心病患者外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞水平变化，以及 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ
细胞与冠状动脉粥样硬化严重程度的相关性。方法　选择２０１２年６月—２０１２年１２月在杭州市第一人民医院心
内科住院，经冠状动脉造影术检查及治疗的患者５７例，其中造影检查正常对照组１３例，稳定型心绞痛组１４例，
不稳定型心绞痛组１５例，急性心肌梗死组１５例。采用流式细胞仪检测外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞占
ＣＤ４＋Ｔ细胞比例，评价各组间差异，并对外周血Ｔ淋巴细胞亚群与冠状动脉粥样硬化严重程度进行相关性分析。
结果　①外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋细胞占ＣＤ４＋淋巴细胞比例在对照组、稳定型心绞痛组、不稳定型心绞痛组、心肌梗
死组分别为（５７．５１±１２．６２）％、（５０．１９±９．２７）％、（３９．８５±１１．８８）％和（３２．３７±９．５６）％；②急性心肌梗死组和
不稳定型心绞痛组患者外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞比例较稳定型心绞痛组和对照组显著减少（Ｐ＜０．０５），
但是急性心肌梗死组和不稳定型心绞痛组之间，以及稳定型心绞痛组和对照组之间比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。③外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞与冠状动脉 Ｇｅｎｉｓｉ评分呈显著负相关（ｒ＝－０．６１７，Ｐ＜０．０１）。结
论　ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞参与了冠心病的发生发展，是导致动脉粥样斑块不稳定的原因之一，与斑块的不
稳定呈显著负相关。
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　　临床研究显示，动脉粥样硬化的发生及不稳定斑
块的临床进展皆是由于免疫反应所导致，作为其核心

影响因素［１］，临床病理学研究结果示易损斑块内有淋

巴细胞、树突状细胞和巨噬细胞等炎症浸润现象［２］。

作为机体内维持自身耐受的重要组成部分，调节性 Ｔ
细胞（ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙＴｃｅｌｌｓ，Ｔｒｅｇ），最主要的是 ＣＤ４＋

ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ，以免疫负向调节的方式来抑制自身反应
性Ｔ细胞的作用，并且其作用是通过直接的 ＴｒｅｇＴ效
应维持患者免疫耐受，以细胞相互接触的方式减少免

疫性疾病的发生与进展。本研究通过流式细胞术观察

冠心病患者外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ比例变化，探讨
ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ与动脉粥样硬化之间的关系。

１　资料与方法
１１　临床资料　本次研究选取２０１２年６月—２０１２年

作者单位：３１０００６浙江省杭州市第一人民医院心内科

１２月我院心内科进行治疗的冠心病患者５７例为研究
对象进行回顾性分析，纳入研究患者均经过冠状动脉

造影检查（ＣＡＧ）确诊且同意参与研究。５７例患者中
男性 ４０例，女性 １７例，年龄 ４１～７８岁，平均年龄
（５７．１±６．１）岁。依据世界卫生组织所颁布的冠心病
临床诊断标准；冠脉造影显示至少有１支冠状动脉内
径狭窄≥５０％。入选患者排除以下情况：合并脑卒中、
严重的肝肾功能不全者；此前６个月内发生过心梗者；
入院时心前区疼痛超过１２ｈ者；严重感染性疾病、自
身免疫性疾病者；应用炎症抑制药物如非甾体类抗炎

药、类固醇及鸦片类等药物者。根据以下标准，将入选

患者分为４组：①对照组（ｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ）１３例，患者在
体检、心电图检查、超声与ＣＡＧ检查中均未发现异常，
伴有胸痛病史。②稳定型心绞痛（ｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏ
ｒｉｓ，ＳＡＰ）组１４例，患者 ＣＡＧ造影确诊为冠心病，运动
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试验阳性，且２个月内心绞痛发作性质均为劳累性且
无改变。③不稳定型心绞痛（ｕｎｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ，
ＵＡＰ）组１５例，患者静息型心绞痛发作持续时间 ＞２０
ｍｉｎ；发作时心电图 ＳＴ段改变，缓解后上升或恢复正
常；ｃＴｎＴ阴性；排除梗死后心绞痛发作患者。④急性
心肌梗死（ａｃｕｔｅｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ，ＡＭＩ）组１５例，患
者ＣＡＧ造影确诊为冠心病，临床症状显著，心电图改
变明显且动态演变，Ｑ波心肌梗死，排除右室单纯梗死
患者。４组患者性别、年龄等差异无统计学意义，具有
可比性（Ｐ＜０．０５）。
１２　检测方法
１２１　主要试剂和设备　荧光素偶联抗体（美国 ＢＤ
公司）：ＣＤ３ＦＩＴＣＭＡＢ，ＣＤ４ＡＬＥＸＡ７００ＭＡＢ，ＣＤ２５
ＮＨＰＡＰＣＭＡＢ，ＭＳＩｇＧ１ＫＰＡＩＴＣＬＮＨＰＡＰＣ；红细胞
裂解液（美国 ＢＤ公司）：ＰＨＡＲＭＬＹＳＥ１０Ｘ１００ＭＬ，
流式细胞仪（美国 ＢＤ公司）：ＦＡＣＳＣａｎｔｏＩＩ。
１２２　标本的采集　对照组与 ＳＡＰ组患者在入院后
第２天采集清晨空腹静脉血，急性冠脉综合征（ＡＣＳ）
患者在手术前采集静脉血，采集量均为１０ｍｌ，将其中
８ｍｌ全血样本送到本院检验中心进行常规检查；另２
ｍｌ全血样本采用 ＥＤＴＡ抗凝，流式细胞术检测外周血
ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞。
１３　外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ Ｔｒｅｇ比例检测　流式细胞
仪三色荧光标记技术检测外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性
Ｔ细胞。每个研究对象标本取２份新鲜全血１００μｌ分
别加入流式管，标记为实验管和对照管。实验管和对

照管均加入 ２０μｌＣＤ３ＦＩＴＣＭＡＢ，５μｌＣＤ４ＡＬＥＸＡ
７００ＭＡＢ；实验管再加入２０μｌＣＤ２５ＮＨＰＡＰＣＭＡＢ；
对照管则加入２０μｌＣＤ２５同型对照抗体；混匀、室温
避光孵育３０ｍｉｎ，加入红细胞裂解液１ｍｌ，混匀、室温
避光１５ｍｉｎ，ＰＢＳ洗涤离心 ２次，去上清后加入 ＰＢＳ
３００μｌ，混匀后用流式细胞仪检测，以对照管设门圈定
ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞，测定其占 ＣＤ４＋Ｔ细胞比
例。

１４　冠脉造影及评价　纳入研究所有患者均使用
Ｊｕｄｋｉｎｓ法进行冠脉造影（以经股动脉或桡动脉为主），
结果由２位经验丰富的放射科医师进行分析。患者动
脉狭窄程度表示以直径法为主，以心外膜下血管超过

５０％为有意义病变；以低于５０％者为对照组。冠脉积
分以改良Ｇｅｎｓｉｎｉ标准为主，包括左前降支、右冠脉、左
回旋支及冠脉左主干等，积分显示如下：≤２５％为１．０
分，２６％～４９％为１．５分，５０％为２．０分，５１％ ～７４％
为３．０分，７５％为４．０分，７６％ ～８９％为６．０分，９０％
为８．０分，９１％ ～９８％为 １２．０分，９９％为 １６．０分，
１００％为３２．０分。对患者不同冠脉节段采用此积分标
准进行评分，以其各支积分之和为最终积分，确定冠脉

病变的程度。

１５　统计学方法　对临床中所得数据采用ＳＰＳＳ１４．０
软件进行统计分析，计数资料采用 χ２检验，数据以
（ｘ±ｓ）表示，计量资料采用ｔ检验；各组间比较采用单

因素方差分析（ＡＮＯＶＡ），各参数水平间的相关性采用
直线相关分析，以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　一般资料　各组患者在性别比例、年龄分布、高
血压患者比例、ＴＧ、空腹 Ｇｌｕ方面的差异均无统计学
意义（均Ｐ＞０．０５）。ＡＭＩ组与其他３组比较，ＴＣ、尿
酸有显著统计学差异（Ｐ＜０．０５），３组间比较无统计学
差异（均Ｐ＞０．０５）；４组冠状动脉 Ｇｅｎｓｉｎｉ评分比较差
异有统计学意义（均Ｐ＜０．０１）。
２２　外周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性Ｔ细胞　各组患者外
周血ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞占 ＣＤ４＋Ｔ细胞比例，
见图１（见封三）。在对照组、稳定型心绞痛组、不稳定
型心绞痛组、心肌梗死组分别为（５７．５１±１２．６２）％、
（５０．１９±９．２７）％、（３９．８５±１１．８８）％和（３２．３７±
９．５６）％；组间多重比较：急性心肌梗死组和不稳定型
心绞痛组患者外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞比例
较稳定型心绞痛组和对照组显著减少（Ｐ＜０．０５），但
是急性心肌梗死组和不稳定型心绞痛组之间，以及稳

定型心绞痛组和对照组之间比较差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。说明 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋调节性 Ｔ细胞与冠状
动脉粥样斑块不稳定性之间存在密切联系。

２３　外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ Ｔｒｅｇ比例及冠脉病变严重
程度的相关性分析　对ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ与 Ｇｅｎｉｓｉ评
分指标采用 Ｐｅａｒｓｏｎ直线相关分析：外周血 ＣＤ４＋

ＣＤ２５＋ Ｔｒｅｇ细胞与 Ｇｅｎｉｓｉ评分呈显著负相关（ｒ＝
－０．６１７，Ｐ＜０．０１）。

３　讨　论
　　临床研究显示，免疫反应是造成冠脉粥样病变病
情进展的重要因素，其斑块的病理学检查结果显示单

核巨噬细胞及 Ｔ淋巴细胞等都大量浸润［３－４］；外周血

免疫学检测结果表明随着炎症因子水平的异常升高现

象，其细胞数量也随之发生改变［５－６］。ＣＤ４＋ＣＤ２５＋

Ｔｒｅｇ可通过抑制效应性Ｔ细胞的活化和增殖来下调机
体针对外来抗原或自身抗原的应答水平，从而维持机

体的免疫耐受状态。

ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ Ｔｒｅｇ平时处于静息非增值状态，临
床也将其称为“失能”状态，这种状态的改变需要抗原

刺激等条件，只有这样细胞才会被激活，发挥免疫负向

调控功能。国外体外实验表明，多克隆 ＴＣＲ的刺激与
特异自身抗原能够活化 Ｔ细胞反应，与之不相干的抗
原则没有相应的激活能力［７－９］。这个研究结果无疑说

明了ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ仅能通过识别自身抗原来实现
激活作用，在正常情况下机体内自身反应性 Ｔ细胞被
抑制，以维持机体自身的稳定状态［１０］。但是一旦

ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ Ｔｒｅｇ被特殊抗原激活，将会引发旁观者
效应，在这个效应中，其具体表现为对 ＣＤ４＋Ｔ、ＣＤ８＋Ｔ
细胞的非特异性抑制，它不仅能够抑制 （下转第６２页）
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·全科医学论著·

长轴和整体应变评估左室舒张功能不全模型
赵月虎，许旭东，蒋伟

摘要：目的　探讨超声二维长轴应变和整体应变评估左室舒张功能不全的实验研究。方法　采用心导管、超声
诊断仪测量实验模型的左室压力、压力最大变化速率、室壁厚度、左室射血分数等指标，运用斑点追踪测量起搏过

程中长轴峰值应变、整体应变指标。方法　实验犬安置起搏器后的左室舒张末压较起搏前有逐渐增长的趋势。
随着起搏时间的延长，左室腔内压力最大上升和下降速率均呈下降趋势，实验犬心肌各段的二维长轴应变和整体

应变呈逐渐减低的趋势，部分终末时间段的测量值显著低于基础状态（Ｐ＜０．０５）。其中二维长轴应变和整体应
变与左室舒张末压和左室腔内压力最大下降速率呈正相关。结论　斑点追踪技术测量的二维长轴应变和整体应
变与左室舒张功能下降呈正相关，对于早期评价左室舒张功能降低具有研究价值。

关键词：斑点追踪技术；左心舒张功能减低；二维长轴应变
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　　虽然国内外诸多研究者通过组织多普勒技术等多
种检测方法对心脏的舒张功能进行评价，但至今尚无

客观的“金指标”去诊断心脏的舒张功能［１３］。随着超

声技术的发展，斑点追踪成像技术为评价心脏舒张功

能开创了新的研究领域［４］。本研究通过探讨二维斑点

追踪成像技术评价左室应变在心力衰竭发生、发展中

的变化规律，旨在评估二维斑点追踪成像技术应用于

筛查及诊断左室早期舒张功能不全患者的效果。

１　对象与方法
１１　实验对象与模型的建立　随机选择排除心律失
常、瓣膜反流、心脏扩大及其他先天性心脏疾病等的健

康杂种犬１４只，其中雌性９只，雄性 ５只，平均体重
（２３．４±３．２）ｋｇ，平均年龄（２．６±０．３）年。将与导丝
相连的起搏器电极植入右室心尖部，植入后以２３０～
２４０次／ｍｉｎ的频率进行快速非同步起搏，起搏总时间
为２周，其中在起搏６ｈ、起搏１２ｈ、起搏１ｄ、起搏３ｄ、
起搏１周及起搏２周分别进行各项数据的记录。以犬
的ＥＦ值≤５０％为实验终点。
１２　实验方法
１２１　仪器及实验数据及图像采集　肌肉注射氯胺
酮及安定混合液将实验犬麻醉，取左侧仰卧位，四肢连

接心电图电极。在各个时间段采用 ＰＨＩＬＩＰＩＥ３３超声

作者单位：３１１８００浙江省诸暨市人民医院超声科
通讯作者：赵月虎，Ｅｍａｉｌ：ｚｈａｏｙｕｅｈｕｚ＠１６３．ｃｏｍ

心动图记录各项实验指标：左室舒张末期前后径

（ＬＶＥＤｄ）、左房收缩末期左右径（ＬＡＥＳｄ）、室间隔
（ＩＶＳＴ）及后壁（ＰＷＴ）舒张末期厚度，采用 Ｓｉｍｐｓｏｎ方
法评估左室舒张末容积（ＬＶＥＤＶ）、左室收缩末容积
（ＬＶＥＳＶ）以及左室射血分数（ＥＦ）。并在各个时间段，
获得最佳心尖长轴各个切面，采集３个心动周期的图
像，并将其进行存储。

１２２　二维长轴应变采集及数据分析　使用 ２Ｄ
Ｓｔｒａｉｎ软件对采集的动态图像进行分析。软件将自动
地将其分为前间隔、前壁、侧壁、下壁、后壁及后间隔６
个节段，并对其进行跟踪分析。通过计算出主动脉瓣

关闭（ＡＶＣ）的时间，得出收缩和舒张间期。
１２３　左室心导管测压　分别在基础状态、起搏后１
ｄ、３ｄ、１周及２周的各个时间段，采用６Ｆ的猪尾导管，
对实验对象的主动脉及左室内压力进行连续测量，并

记录各个时间段的左室收缩末压（ＬＶＥＳＰ）、舒张末压
（ＬＶＥＤＰ）和左室腔内压力最大上升和下降速率
（±ＬＶｄＰ／ｄｔｍａｘ）。
１３　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１７．０统计学分析软件，
所测值均以（ｘ±ｓ）表示，采用方差分析及自身配对 ｔ
检验对各项指标间的差异进行分析。采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相
关分析法进行相关性分析，Ｐ＜０．０５认为差异具有统
计学意义。

２　结　果
２１　实验犬的术后情况　１４只杂交犬中，１１只达到
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实验终点，３只犬死于急性心衰。在快速起搏器植入
后，大部分犬早期可适应，无明显的临床异常表现，但

由于快速起搏导致的心脏射血时间减少，部分实验犬

可出现活动减少、精神萎靡、厌食等表现，最终出现死

亡。尸解中发现这部分犬出现心腔扩大、乳头肌明显

水肿、二尖瓣叶损害。

２２　常规超声检查测值变化　安置起搏器的实验犬
随着喂养天数的增加，左室舒张末和左室收缩末容积

显著大于基础状态下的测量值（Ｐ＜０．０５），每搏输出
量逐渐减低，大部分实验犬在安置起搏器２周左右时
ＥＦ＜５０％，终止实验。
２３　实验犬心率及左室测压起搏前、后的比较　除起
搏第３天、第１周时的实验犬心率较起搏前差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５），其他时间段的起搏时间与基础
状态相比，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）；实验犬安置
起搏器后的左室收缩末压较起搏前有所降低，但起搏

后的各个时间点与起搏前的基础状态间相比差异无统

计学意义（Ｐ＞０．０５）；实验犬安置起搏器后的左室舒
张末压较起搏前有逐渐增长的趋势，其中起搏１周和
２周增高明显；随着实验犬起搏时间的延长，左室腔内

压力最大上升和下降速率均呈下降趋势，其中，从起搏

３ｄ开始左室腔内压力最大上升速率低于基础状态
（Ｐ＜０．０５），左室腔内压力最大下降速率低于起搏１ｄ
时（Ｐ＜０．０５）。见表１。
２４　起搏前、后实验犬长轴应变的变化情况　随着起
搏时间的延长，各时间段的长轴峰值应变及整体应变

呈递减趋势，其中，起搏１２ｈ、３ｄ、１周及２周的长轴峰
值应变明显低于基础状态（Ｐ＜０．０５）；１２ｈ及２周的
整体应变明显低于基础状态（Ｐ＜０．０５）。长轴心尖二
腔心，试验犬随着起搏时间的延长，各个时间段的长轴

峰值应变及整体应变呈递减趋势，其中，３ｄ、１周及２
周的长轴峰值应变及整体应变明显低于起搏器安置前

（Ｐ＜０．０５）。心尖三腔心的长轴峰值应变显著下降，
其中，１２ｈ、１周及２周明显低于基础状态（Ｐ＜０．０５）；
整体应变显著下降，其中，１２ｈ、１ｄ及２周明显低于基
础状态（Ｐ＜０．０５）。见表２。
２５　二维长轴应变与 ＬＶＥＤＰ和ｄＰ／ｄｔｍａｘ相关性分析
　见表 ３，除心尖二腔心的长轴峰值应变（ＬＰＳ）与
ＬＶＥＤＰ不存在相关性，其他二维长轴 ＬＰＳ及 ＧＳ均与
ＬＶＥＤＰ和ｄＰ／ｄｔｍａｘ具有相关性。

表１　实验犬心率及左室测压起搏前、后的比较

参数 基础状态 起搏１ｄ 起搏３ｄ 起搏１周 起搏２周

心率（次／ｍｉｎ） １６３．５±２５．４ １４９．２±１７．９ １３２．４±１３．０ａ １４０．１±１８．２ａ １６１．７±１９．０
ＬＶＥＳＰ（ｍｍＨｇ） １３６．２±１９．１ １２７．５±２６．６ １１５．７±３０．２ １１６．８±１３．６ １２５．８±２８．９
ＬＶＥＤＰ（ｍｍＨｇ） ５．６±４．３ ９．６±７．１ １６．７±９．９ １５．４±８．３ａ ３５．２±８．６ｂ

＋ｄＰ／ｄｔｍａｘ（ｋｍｍＨｇ／ｓ） ３．４±０．９ ２．５±０．７ ２．４±１．０ａ ２．１±０．４ｂ ２．１±０．３ａ

－ｄＰ／ｄｔｍａｘ（ｋｍｍＨｇ／ｓ） ３．１±０．６ ２．２±０．３ａ １．９±０．５ｂ ２．０±０．３ｂ １．８±０．３ｂ

　　注：将起搏后各个时间段与基础状态进行比较，ａＰ＜０．０５，ｂＰ＜０．０１，１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。
表２　起搏前、后实验犬长轴应变的变化情况

参数 基础状态 起搏６ｈ 起搏１２ｈ 起搏１ｄ 起搏３ｄ 起搏１周 起搏２周

ＬＰＳ４ －１４．２±４．１ －１１．３±０．１ －８．４±３．０ａ －９．４±３．１ －９．６±３．１ａ －８．７±１．１ａ －６．２±１．３ａ

ＧＳ４ －１４．０±４．３ －１０．６±０．３ －７．４±２．８ａ －８．７±４．６ －８．３±４．１ －８．２±１．５ －３．５±０．６ａ

ＬＰＳ２ －１３．８±４．０ －１０．５±３．６ －１０．６±０．８ －１１．８±０．７ －９．６±２．９ａ －７．８±２．１ａ －７．８±０．６ａ

ＧＳ２ －１３．７±３．９ －１０．６±２．８ －１０．７±０．６ －１０．２±０．３ －８．３±２．６ａ －７．２±２．１ａ －５．６±０．６ａ

ＬＰＳ３ －１３．０±４．１ －９．８±１．３ －７．７±１．４ａ －８．３±２．４ －７．７±３．３ －７．６±２．１ａ －５．８±１．１ａ

ＧＳ３ －１４．８±３．５ －９．６±１．１ －６．５±１．９ａ －６．２±２．９ａ －８．２±１．３ －６．９±０．９ －４．４±０．８ａ

　　注：将起搏后各个时间段与基础状态进行比较，ａＰ＜０．０５。
表３　二维长轴应变与ＬＶＥＤＰ和－ｄＰ／ｄｔｍａｘ相关性分析

参数
ＬＶＥＤＰ

相关系数 Ｐ值
－ｄＰ／ｄｔｍａｘ

相关系数 Ｐ值
ＬＰＳ４ ０．６１０ ０．０３３ ０．４７８ ０．０２７
ＬＰＳ３ ０．５９８ ０．００４ ０．４４９ ０．０４０
ＬＰＳ２ ０．４０５ ０．０６３ ０．４９２ ０．０２５
ＧＳ４ ０．５６４ ０．０１６ ０．４６１ ０．０４６
ＧＳ２ ０．６４０ ０．０１４ ０．５１８ ０．０４６

３　讨　论
　　据报道，糖尿病患者早期心肌损害常以左室舒张
功能减退为主，如不及早发现并进行有效的干预，将发

展为有症状的充血性心力衰竭［５－６］。因此早期发现和

准确检测舒张功能检测对干预一些疾病造成的早期心

肌损害具有重要的意义。虽然组织多普勒技术对左室

舒张功能的评价具有一定的指导意义，然而其存在许

多不足之处［７］。斑点追踪成像技术可以无角度依赖性

地根据组织灰阶自动发现勾画区内不同像素的心肌组

织在心动周期中每一帧图像上的位置，自动评价各心

肌节段纵向、径向和扭转等方向上的变形，更准确地反

映各个部位心肌的运动和应变情况。故研究旨在评估

斑点追踪成像技术诊断早期左室舒张功能不全的应用

价值。

本研究中，实验犬随着喂养天数的增加，左室舒张

末和左室收缩末容积逐渐增加，每搏输出量逐渐减低，

大部分犬在安置起搏器２周左右时 ＥＦ小于５０％，加
上心导管指标说明试验犬左室舒张功能不全模型制造

成功。试验犬随着起搏时间的延长，ＬＶＥＳＰ降低不明
显［７－８］，ＬＶＥＤＰ逐渐增加，左室腔内压力最大上升和下
降速率均呈下降趋势，其中部分时间段与起搏前相比

下降明显。随着起搏时间的延长，实验犬心肌各段的

二维长轴应变和整体应变呈逐渐减低的趋势，部分终

末时间段的长轴应变和整体应变显著低于基础状态，
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普瑞巴林治疗带状疱疹后神经痛的临床疗效观察
陈彬，林小敏，徐贤挺，金永真，许洁

摘要：目的　观察普瑞巴林治疗带状疱疹后神经痛的临床疗效和安全性。方法　将４８例带状疱疹后神经痛患
者随机分成治疗组（２７例）和对照组（２１例）。治疗组给予普瑞巴林７５～１５０ｍｇ，２次／ｄ口服，对照组予吲哚美辛
２５ｍｇ，２～４次／ｄ口服，观察时间为４周。采用视觉模拟评分（ＶＡＳ）评估治疗前及治疗后疼痛程度，同时观察不
良反应。结果　经过４周的治疗，２组患者 ＶＡＳ评分均较治疗前降低，治疗组较对照组 ＶＡＳ评分降低更显著
（Ｐ＝０．０３）；治疗组有效率为６８％，对组照有效率为３５％，２组间差异有统计学意义（Ｐ＝０．０２）；治疗期间未见严
重不良反应，２组间不良反应发生率差异无统计学意义（Ｐ＝０．６５）。结论　普瑞巴林治疗带状疱疹后神经痛疗效
好，安全性高。

关键词：普瑞巴林；吲哚美辛；带状疱疹后神经痛
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　　带状疱疹是由水痘带状疱疹病毒感染引起的一

基金项目：温州市医药卫生科研项目（２０１１Ａ００３）
作者单位：３２５０００浙江省温州市中心医院皮肤科
通讯作者：林小敏，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｎｘｉａｏｍｉｎ１＠ｍｅｄｍａｉｌ．ｃｏｍ．ｃｎ

种沿着神经分布的群集水疱和神经痛为特征的病毒性

皮肤病。神经痛为本病的重要特征，１０％ ～１５％患者
疱疹消退后仍然存在被侵犯部位的神经痛。带状疱疹

后神经痛（ｐｏｓｔｈｅｒｐｅｔｉｃｎｅｕｒａｌｇｉａ，ＰＨＮ）是指带状疱疹

说明二维长轴应变和长轴整体应变与左室舒张功能降

低有关，可能成为早期舒张功能降低的检测指标［９］。

二维长轴ＬＰＳ及ＧＳ均与ＬＶＥＤＰ和ｄＰ／ｄｔｍａｘ具有相关
性，进一步说明二维长轴应变和长轴整体应变与左室

舒张功能降低有关，在舒张功能未发生显著降低时，已

发生较为明显的改变。其机制目前尚不确定，据报道

可能与心肌僵硬和应变能力下降有关［１０］。

综上所述，斑点追踪二维左室长轴峰值应变及整

体应变对于评价左室舒张功能尤为敏感，对于一些疾

病早期发现及诊断舒张功能减低引起的心肌损害具有

一定的临床价值。
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患者皮损消退１个月后仍遗留的烧灼、针刺、刀割、电
击、紧束样等性质的疼痛，多有痛觉过敏和痛觉异常，

年老体弱者加剧。ＰＨＮ可持续数月或更久，疼痛的严
重程度、性质及频率因人而异，患者常伴有失眠、抑郁、

烦躁等精神症状，严重影响生活质量。２０１１年６月—
２０１２年４月笔者应用口服普瑞巴林治疗ＰＨＮ患者，取
得较好疗效，现报告如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１１年６月—２０１２年４月在我
院皮肤科门诊就诊的带状疱疹患者。入选标准：①年
龄＞１８岁；②ＰＨＮ患者，带状疱疹感染愈合后疼痛持
续≥１个月；③基线疼痛评分≥４分。排除标准：①受
试者存在其他系统严重疾病；②妊娠或哺乳期；③实验
室检查异常；④入组前１周服用长效苯二氮卓类、肌松
药、非甾体类抗炎药、抗癫痫药。本研究经本院伦理委

员会批准，所有受试者均需知情同意，并签署知情同意

书，了解本实验的目的、方法和过程。将４８例带状疱
疹后神经痛患者随机分成普瑞巴林组（２７例，其中１
例患者因经济原因、１例患者因药物副作用退出研究）
与吲哚美辛组（２１例，其中１例患者失访），持续观察４
周，普瑞巴林组共２５例完成本研究，吲哚美辛组共２０
例完成本研究。２组患者年龄、性别、病程、治疗前疼
痛程度等一般情况差异无统计学意义，具有可比性，见

表１。
１２　治疗方法　普瑞巴林（商品名：乐瑞卡，辉瑞制药
公司）初始剂量为７５ｍｇ，２次／ｄ口服，根据疼痛程度
及不良反应情况调整剂量，若镇痛效果差，增加剂量至

１５０ｍｇ，剂量增至 ３００ｍｇ／ｄ后不再增加。吲哚美辛
（商品名：消炎痛，山西云鹏制药公司）初始剂量为２５
ｍｇ，２次／ｄ口服，根据疼痛程度及不良反应情况调整
剂量，若镇痛效果差，增加剂量至２５ｍｇ，３～４次／ｄ。
１３　疼痛程度评估　采用视觉模拟评分法 ＶＡＳ评
定：在纸上划一条１０ｃｍ的横线，横线的一端为０，表示
无痛；另一端为１０，示表剧痛；中间部分表示不同的疼
痛程度。由患者自行选定０～１０间的数字以判定相应
的疼痛程度。治疗期间每位患者每周复诊１次，同时
记录患者治疗前及治疗后４周ＶＡＳ评分。
１４　疗效评价　显效：疼痛明显缓解，偶有轻微疼痛，
基本不影响睡眠；有效：疼痛中度缓解，但时有疼痛，夜

间痛醒１次；微效：疼痛轻度缓解，夜间痛醒 ２次；无
效：疼痛基本无缓解，夜间痛醒３次以上，无法入睡。
有效率＝（显效＋有效）／总例数。
１５　药物不良反应　随访并详细记录治疗过程中疼
痛部位、性质的变换、剂量调整程度及调整原因，出现

的不良反应，如恶心、呕吐、便秘、头晕、嗜睡、外周水肿

等症状。

１６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１１．０软件进行统计分
析。计量资料以用（ｘ±ｓ）表示。组内均数比较用配对
资料ｔ检验，２组间均数比较用成组ｔ检验。计数资料
采用χ２检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　疼痛治疗情况　２组患者治疗前后疼痛程度差
异均有统计学意义，治疗组（普瑞巴林组）较对照组疼

痛改善程度更显著（ｔ＝２．２１６，Ｐ＝０．０３２）。详见表１。
表１　２组带状疱疹后神经痛患者一般情况

及治疗前后ＶＡＳ评分

组别　　　例数
年龄

（岁）

男／女
（例）

病程

（周）

治疗前

ＶＡＳ评分
治疗２８ｄ
ＶＡＳ评分

普瑞巴林组 ２７７４．８８±１０．８２ １３／１２ ７．２８±４．２９６．２２±１．１０３．４８±０．８８
吲哚美辛组 ２１７２．１５±１０．２８ １１／９ ７．４５±３．４８６．４２±１．４８４．２２±１．３６

２２　临床疗效比较　治疗４周后，普瑞巴林组显效２
例，有效１５例，微效６例，无效２例，总有效率６８％；吲
哚美辛组显效１例，有效６例，微效９例，无效４例，总
有效率３５％。普瑞巴林组有效率明显高于吲哚美辛
组，２组间差异有统计学意义（χ２＝４．８６，Ｐ＝０．０２）。
２３　不良反应情况　２组均有轻度的头晕、嗜睡。普
瑞巴林组有１例患者因为眩晕退出研究，停用药物后
约１周自行缓解。在完成本研究的２５例普瑞巴林组
患者中，其中发生头晕２例，嗜睡１例，消化道症状１
例，周围性水肿２例，不良反应发生率为２４％。在完
成本研究的２０例吲哚美辛组患者中，发生头晕２例，
嗜睡１例，消化道症状 ３例，没有患者发生周围性水
肿，不良反应发生率为３０％。吲哚美辛组相对来说消
化道反应较明显。２组间不良反应发生率差异无统计
学意义（Ｐ＝０．６５）。

３　讨　论
　　带状疱疹后神经痛发病机制较复杂，不仅与外周
神经病变而且与中枢神经病变有关。ＰＨＮ患者较非
ＰＨＮ患者存在显著的脊髓后角退化、表皮神经分布密
度降低。痛觉敏化和痛觉缺失是促使带状疱疹后神经

痛发生的两个重要的病理生理学机制［１］。带状疱疹后

神经痛作为神经病理性疼痛，严重降低患者生活质量，

５０％的患者存在睡眠障碍，影响患者身心健康，其治疗
仍是具有挑战性的，是临床疼痛治疗默认的难题之一。

ＰＨＮ的系统治疗包括：三环类抗抑郁药、抗癫痫类药
物、阿片类止痛药及环氧化酶抑制药；局部治疗包括：

神经阻滞、非甾体类抗炎药、辣椒碱软膏、利多卡因贴

剂等［２３］；其他物理治疗如：半导体激光、窄波紫外线照

射等［４－５］。

普瑞巴林［６－７］是一种新型的与电压敏感性钙离子

通道一个亚基特异性结合的药物，普瑞巴林与神经元

突触前膜上电压门控钙离子通道上的α２δ亚基结合，
减少突触前膜的钙离子内流，从而减少钙离子依赖性

神经递质的过度释放，如：谷氨酸、Ｐ物质、去甲肾上腺
素等，最后发挥抗惊厥、止痛和抗焦虑作用。２００４年
由美国ＦＤＡ批准用于治疗带状疱疹后神经痛，国外多
中心、随机、双盲、安慰剂对照试验［８］表明，普瑞巴林有

效缓解带状疱疹后神经痛，改善睡眠障碍及情绪障碍，

同时具有良好耐受性。２０１０年英国 ＮＩＣＥ指南推荐普
瑞巴林为治疗中枢、外周神经病理性疼痛均有效的一

线药物。 （下转第１３３页）

·７４·中华全科医学　２０１４年１月第１２卷第１期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ１２，Ｎｏ１



·全科医学论著·

左旋肉毒碱和蔗糖铁对血透患者贫血氧化应激的影响
于文艺，吉强

摘要：目的　研究左旋肉毒碱和蔗糖铁对维持性血液透析（ＭＨＤ）患者贫血及氧化应激的影响。方法　选择
ＭＨＤ合并贫血的患者４０例，随机分为实验组和对照组，各２０例。实验组给予左旋肉毒碱＋蔗糖铁＋促红素，对
照组给予蔗糖铁＋促红素。分别测定治疗前及治疗后２个月及４个月血红蛋白（Ｈｂ）、红细胞压积（Ｈｃｔ）、血清铁
蛋白（ＳＦ）、转铁蛋白饱和度（ＴＳＡＴ）及丙二醛（ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）的水平。结果　２组治疗４个月后
贫血指标（Ｈｂ、Ｈｃｔ、ＳＦ、ＴＳＡＴ）均有明显改善，治疗４个月后对照组ＭＤＡ较治疗前明显升高（Ｐ＜０．０５）、ＳＯＤ明显
降低（Ｐ＜０．０５），实验组４个月后ＭＤＡ与治疗前比较有上升趋势，但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），ＳＯＤ明显上
升（Ｐ＜０．０５）。结论　左旋肉毒碱和蔗糖铁对维持性血液透析患者贫血有明显治疗作用，左旋肉毒碱可缓解蔗
糖铁引起的氧化应激反应。

关键词：左旋肉毒碱；蔗糖铁；维持性血液透析；贫血；氧化应激
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　　贫血是维持性血液透析（ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｈｅｍｏｄｉａｌｙ
ｓｉｓ，ＭＨＤ）患者常见并发症，静脉补铁同时给予促红细
胞生成素（ＥＰＯ）能有效纠正肾性贫血［１］，但同时可加

重机体氧化应激（ｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ，ＯＳ），ＯＳ与动脉硬
化、心脑血管事件、透析相关淀粉样变、ＥＰＯ抵抗等很
多并发症密切相关，是影响患者生存质量和病死率的

重要因素［２］。因此，积极纠正贫血并改善 ＯＳ较为重
要，本文就左旋肉毒碱和蔗糖铁对肾性贫血及 ＯＳ的
影响进行探讨。

１　资料与方法
１１　临床资料　选择徐州医学院附属第三医院透析
中心患者４０例。入选标准：①慢性肾衰竭ＭＨＤ患者；
②血红蛋白（Ｈｂ）６０～９０ｇ／Ｌ，或红细胞压积（Ｈｃｔ）
０．１８～０．２７；③转铁蛋白饱和度（ＴＳＡＴ）＜３０％，或血
清铁蛋白（ＳＦ）＜５００μｇ／Ｌ；④近１个月内无输血史，２
周内未用过静脉铁剂。排除标准：①对铁剂过敏者；②
近期存在感染，ＣＲＰ＞２０ｍｇ／Ｌ；③合并活动性溃疡、痔
疮出血及其它能引起 Ｈｂ或 Ｈｃｔ大幅波动的疾病。入
选患者均使用金宝 ＡＫ９５、ＡＫ９５Ｓ或德国 Ｆｒｅｓｅｎｉｕｓ
４００８Ｂ透析机，透析液流量５００ｍｌ／ｍｉｎ，血流量２００～

作者单位：２２１０００江苏省徐州市，徐州民政医院血液透析中心
（于文艺）；徐州医学院附属第三医院肾内科（吉强）

通讯作者：于文艺，Ｅｍａｉｌ：ｍｓｔａｒ００７＠１６３．ｃｏｍ

３００ｍｌ／ｍｉｎ，采用金宝Ｐｏｌｙｆｌｕｘ６ＬＲ透析器，复用次数不
超过８次，每次透析４．５ｈ，每周２～３次，入选患者随
机分为实验组和对照组各２０例。各组间年龄、性别、
透析剂量、血液生化等指标差异均无统计学意义。

１２　治疗方法　２组均在常规透析结束时自透析管
路静脉端给予 ＥＰＯ及蔗糖铁注入，ＥＰＯ剂量每周
１５０～２００Ｕ／ｋｇ，如患者每月Ｈｂ上升＞２５％，或达到目
标值１１０ｇ／Ｌ，则 ＥＰＯ减量２５％。蔗糖铁的用法为实
验开始时将１００ｍｇ蔗糖铁在透析结束前自透析管路
静脉端注入，每周２次，连续１０次后，减量至每周１００
ｍｇ或每２周１００ｍｇ。实验组在上述治疗的基础上每
次透析结束后自静脉端将左旋肉毒碱１ｇ缓慢注入。
总疗程观察４个月。
１３　观察指标　２组均于治疗前和治疗后２个月、４
个月末检测Ｈｂ、Ｈｃｔ、ＳＦ、ＴＳＡＴ、丙二醛（ＭＤＡ）及超氧
化物歧化酶（ＳＯＤ）等指标。
１４　统计学方法　所有计量资料采用（ｘ±ｓ）表示，同
组治疗前后比较采用ＳＰＳＳ１６．０进行配对ｔ检验，两者
间比较采用独立样本ｔ检验。以Ｐ＜０．０５为差异有统
计学意义。

２　结　果
２１　２组治疗前各项指标的比较　２组各项观察指标
比较差异无统计学意义（Ｐ＜０．０５），ＭＤＡ明显升高，
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ＳＯＤ降低。见表１。
２２　２组患者治疗２、４个月后各项指标的变化　治
疗２个月后２组Ｈｂ、Ｈｃｔ、ＳＦ、ＴＳＡＴ均较前上升，ＭＤＡ、
ＳＯＤ与治疗前差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），治疗４
个月后对照组 ＭＤＡ较治疗前明显升高（Ｐ＜０．０５）、

ＳＯＤ明显降低（Ｐ＜０．０５），实验组４个月后ＭＤＡ与治
疗前比较有上升趋势，但差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），ＳＯＤ明显上升（Ｐ＜０．０５）。贫血指标明显改
善。见表１。

表１　２组ＭＨＤ患者治疗前后各监测指标比较

组别 时间 Ｈｂ（ｇ／Ｌ） Ｈｃｔ ＳＦ（ｎｇ／ｍｌ） ＴＳＡＴ（％） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／ｍｌ） ＳＯＤ（Ｕ／ｍｌ）

实验组 治疗前　　　 ７３．４±８．８４ ０．２４±０．０４ １０８．２±１４．２ ２０．４±４．２ ６．２±１．３ ６２．１±９．２
治疗后２个月 ９８．５±８．２１ ０．３１±０．０２ ２３４．３±４４．５ ３４．２±１．６ ６．４±２．１ ６８．８±１０．１
治疗后４个月 １１６±９．２８ａ ０．３２±０．０３ａ ２６４．１±４６．８ａ ３６．４±２．８ａ ６．８±２．４ ８０．２±１１．３ａ

对照组 治疗前　　　 ７４．８±８．９２ ０．２４±０．０３ １０４．６±１２．４ １９．８±３．６ ６．３±１．４ ６２．８±９．６
治疗后２个月 ９２．２±８．６２ ０．２６±０．０２ ２０７．３±２４．８ ３２．３±２．７ ６．８±２．３ ６０．３±８．８
治疗后４个月 １０５．００±９．１３ａ ０．３０±０．０４ａ ２３２．８±１８．６ａ ３５．５±３．２ａ ８．８±３．７ａ ５８．２±９．４ａ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　贫血是ＭＨＤ患者常见的并发症，其主要原因为肾
组织分泌ＥＰＯ减少所致，顾亦称肾性贫血，同时伴有
铁、叶酸及维生素 Ｂ１２缺乏、营养不良、出血、尿毒症毒
素所致的红细胞寿命缩短、甲状旁腺功能亢进、慢性感

染、铝中毒等多种因素，而造血原料的缺乏，特别是铁

缺乏是影响ＥＰＯ的主要原因。ＭＨＤ患者由于胃肠道
铁吸收利用不良，肝脏铁滞留，特别是由于血液透析而

导致的失血以及铁缺失，常常使ＭＨＤ患者铁缺乏更为
明显。大量资料表明，补充 ＥＰＯ配合补充铁剂，特别
是静脉补铁能较好地纠正缺铁及增强 ＥＰＯ疗效，有效
纠正贫血。本文研究表明，ＥＰＯ联合蔗糖铁能较快较
好地纠正缺铁及贫血情况，本文２组患者治疗２个月
后贫血指标就有较好改善，治疗４个月后绝大多数达
标较好。部分患者不达标，考虑可能与叶酸及维生素

Ｂ１２缺乏、甲状旁腺功能亢进等因素有关。本文实验组
贫血指标较对照组改善略好，但差异无统计学意义，考

虑是左旋肉毒碱有改善贫血的作用所致。

ＯＳ是指机体氧自由基的生成增加或（和）清除氧
自由基的能力降低，导致氧自由基的生成和清除因素

失衡，引起脂质过氧化、蛋白氧化和对ＤＮＡ的损伤，直
接损害蛋白质和核酸，危害机体。本文资料亦显示静

脉补铁可以加重 ＭＨＤ患者体内的 ＯＳ反应。这与国
内外许多学者的研究相一致［３４］。其可能机制是静脉

补铁使ＭＨＤ患者体内游离铁增加。游离铁具有催化
活性，通过Ｆｅｎｔｏｎ反应催化产生代表活性氧的羟基和
烷氧基，产生大量的活性氧，引起机体ＯＳ反应。

ＭＤＡ是脂质过氧化物的降解产物，是目前研究比
较成熟的氧化应激指标，其含量的高低可以反应脂质

过氧化的程度。ＳＯＤ是清除人体内超氧阴离子自由基
的重要生物酶，是人体内重要的抗氧化酶，其活性降低

提示机体抗氧化能力广泛受损［５］。

本文对照组治疗４个月后 ＭＤＡ与治疗前相比明
显上升（Ｐ＜０．０５），ＳＯＤ明显下降（Ｐ＜０．０５），表明蔗
糖铁会导致机体 ＯＳ增加。而实验组治疗 ４个月后
ＭＤＡ较治疗前无明显增加，ＳＯＤ明显增加（Ｐ＜０．０５），
表明左旋肉毒碱对ＯＳ有抑制作用。

尿毒症患者存在多种代谢紊乱，一方面可以导致

体内反应性氧簇增加和自由基清除系统的损伤，另一

方面血液透析本身也对氧化应激产生影响，如透析器

和管路的生物相容性差可激活补体及白细胞产生氧自

由基，透析液内毒素污染以及抗氧化物质通过透析的

无选择性地清除等亦可使氧自由基产生增加。本文２
组治疗前ＭＤＡ水平即已经升高，ＳＯＤ水平较正常人下
降，表示血液透析患者本身就存在 ＯＳ，这与文献报道
相一致［６］，而静脉补铁亦可加重ＯＳ水平，ＭＨＤ患者氧
化应激是心血管并发症的重要危险因素，且与透析相

关性淀粉样变及蛋白质氧化密切相关，也对红细胞寿

命影响较大，而且ＯＳ亦是导致透析相关并发症加重并
导致死亡的主要因素，因此纠正ＯＳ较为重要。

左旋肉毒碱是脂肪酸代谢的必须辅助因子，足量

游离的左旋肉毒碱可使堆积的脂酰 ＣＯＡ进入线粒体，
使氧化磷酸化得以进行，为心、脑、肾等靠脂肪酸氧化

供能的器官提供能量。左旋肉毒碱分子量相对较小，

不易与蛋白质结合，而且左旋肉毒碱为水溶性物质，血

液透析极易清除。正常人肾脏左旋肉毒碱的清除率约

为１～３ｍｌ／ｍｉｎ，血液透析时的清除率可达到１３０ｍｌ／
ｍｉｎ，是正常人肾脏清除率的３０倍。另外ＭＨＤ患者食
欲差，肉类及乳制品摄入不足，而且胃肠道吸收能力

差，左旋肉毒碱外源性摄入较少，肝脏及肾脏内源性合

成亦减少，因此 ＭＨＤ患者更缺乏，导致氧化磷酸化障
碍，引起能量缺乏。ＭＨＤ患者不仅血浆中的左旋肉毒
碱下降，肌肉中的肉毒碱储存也明显减少，因此肉毒碱

缺乏特别容易引起骨骼肌病、心肌病、心律失常及血脂

异常，临床上常出现食欲减退、肌肉痉挛、心律失常、低

血压等，使血液透析耐受性下降，严重影响透析效果。

左旋肉毒碱作为生物抗氧化剂，通过增加 ＳＯＤ含
量，抑制氧化应激，提高抗氧化能力，减少氧自由基对

细胞膜、质膜的攻击，从而保护细胞及细胞器的膜稳定

性［７］，减少红细胞的破坏，延长红细胞的寿命，改善贫

血。左旋肉毒碱能有效改善 ＭＨＤ患者氧化应激和营
养状态，改善内皮细胞功能［８］。左旋肉毒碱还能增加

烟酰胺腺嘌呤二核苷酸（还原型）、细胞色素 Ｃ还原
酶、细胞色素氧化酶的活性，加速 ＡＴＰ的产生，从而提
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高机体的抗氧化、抗炎能力。有学者认为左旋肉毒碱

能加强ＥＰＯ疗效纠正肾性贫血［９］，有效改善红细胞变

形性和膜稳定性是左旋肉毒碱改善肾性贫血的机制之

一［１０］。

补充蔗糖铁和左旋肉毒碱配合 ＥＰＯ能有效改善
ＭＨＤ患者的贫血。蔗糖铁可加重 ＭＨＤ患者 ＯＳ。左
旋肉毒碱可改善 ＭＨＤ患者 ＯＳ状态，减少透析相关的
并发症，提高透析质量。
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方法也较多，其中外科手术清除血肿是较为有效的治

疗方法之一，而术后的康复过程中需要面临的干预措

施仍较多，如改善脑血管状态及神经功能状态等。临

床研究［４－５］认为，此类患者往往存在较大程度的脑血

管动力学指标的异常，主要与出血发生后血肿导致的

颅内压升高有关，而颅内压的升高在一定时间段及程

度上可引起脑血流的应激性减少，而这在血肿清除后

对于患者的康复有一定程度的不利影响，因此应积极

给予干预，以改善血液循环，达到早期改善患者的治疗

效果的目的。另外，出血的发生对患者的神经功能状

态的影响不言而喻，与此同时，患者的神经功能相关指

标也随之发生波动，其中血清 Ｓ１００Ｂ、ＩＧＦ１、ＴＧＦβ１、
ＮＳＥ及ＢＤＮＦ等指标作为了解神经功能受损程度及神
经营养、修复状态的有效指标［６－８］，在本类患者中具有

较高的诊断价值，可作为了解患者的神经功能恢复程

度的指标。

高压氧是临床中较为常用的一种治疗方法，其主

要通过高压的形式来提高氧分压，从而实现改善血循

环的目的，其对于脑血管疾病患者具有较佳地促进侧

枝循环形成的作用［９－１０］，从而实现修复病变血管的目

的。

本文中我们就高压氧对高血压脑出血患者术后脑

血管动力学及神经功能指标的影响进行分析研究，结

果显示，本类患者较未采用高压氧进行治疗的患者表

现出更大幅度的神经功能缺损评分、脑血管动力学指

标及血清神经功能相关因子的改善，说明其有效改善

了患者的神经功能状态及脑血流状态，从而肯定了其

在本病患者治疗中的应用价值。综上所述，我们认为

高压氧可显著改善高血压脑出血患者术后脑血管动力

学及神经功能指标，对于改善患者的综合状态发挥着

积极的临床作用。
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蚌埠市中小学生恒前牙折断状况分析
孙田力，熊瑛

摘要：目的　分析中小学生恒前牙折断的发病情况和临床特点，以指导中小学生牙外伤的防护及治疗。方法　
对２００６年１月—２０１０年１２月至蚌埠市第三人民医院口腔科就诊的２０２名中小学生２８２颗折断牙从患者受伤地
点、原因、性别、年龄、牙位分布、牙体损伤位置、就诊时间和治疗效果等方面进行分析。结果　中小学生恒前牙折
断多发生在校内，男女比２．６７∶１，小学生比率为６３．９％，中学生比率为３６．１％，好发年龄为８～１０岁，受伤原因
多为学生间追逐打闹以及运动撞伤，上颌中切牙最多，比率为 ６４．５％，左右对称分布，多为单颗牙，比率为
６７．８２％，以牙本质折断和冠折露髓较多，就诊时间主要集中在伤后２ｈ内。结论　中小学生牙折断有一定规律
特征，老师及家长应加强对在校中小学生的管理，提高其自我保护意识，避免危险游戏和运动中碰撞的发生，从而

预防前牙折断的发生。

关键词：中小学生；恒前牙；折断
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　　牙外伤是口腔科的常见病，已成为影响儿童及青
少年口腔健康的重要因素之一，儿童牙外伤占整个牙

外伤的７９．６％［１］。国外研究结果显示恒牙外伤的发

生率为７．３％ ～５８．０％［２］，其中，牙齿折断较常见，约

占恒牙外伤的４０％～６０％［３］。随着口腔医学的发展，

通过现代口腔技术可以恢复牙齿的缺损和功能，但很

难恢复正常的生理特性和心理健康，因而加强对牙折

断病因和危险因素的研究，积极预防和治疗牙折断显

得尤为重要。

１　资料与方法
１１　临床资料　收集２００６年１月—２０１０年１２月在
蚌埠市第三人民医院口腔科就诊的５～１９岁恒前牙折
断的在校中小学生２０２例，共折断牙２８２颗。通过老
师、学生或家长所提供病史获得患者性别、年龄、受伤

时间、原因地点等信息。

１２　诊疗方法
１２１　诊断标准　 牙折断的诊断标准采用北京医科

作者单位：２３３０００安徽省蚌埠市第三人民医院口腔科
通讯作者：孙田力，Ｅｍａｉｌ：１８９５５２９８５８６＠１８９．ｃｎ

大学口腔医院儿科分类法［４］将牙齿折断分为：①牙冠
折断：牙釉质折断；牙釉质折断暴露牙本质；牙冠折断

露髓；②冠根折断；③牙根折断。检查由同一名医生完
成，折断牙常规拍摄 Ｘ线片以确定诊断，观察牙根发
育情况。

１２２　治疗　①牙釉质折断：调磨锐利边缘；牙釉质
折断暴露牙本质：Ｄｙｃａｌ间接盖髓＋光固化复合树酯修
复；冠折露髓：根据其牙髓状况及牙根发育行活髓切断

术、根尖诱导成形术、根管治疗术。②冠根折：根据牙
髓活力及根尖发育情况行活髓切断术、根尖诱导成型

术或者根管治疗术后行断冠粘接或修复。③根折：近
冠１／３去除断冠行根尖诱导成型术或根管治疗术后行
“根管正畸疗法”或牙冠延长术，术后４～６周进行修
复［５］，根中１／３及根尖１／３折断采用牙弓夹板结扎固
定２～３个月。

２　结　果
２１　性别、年龄　２０２例患者中，男１４７例，女５５例，
男女之比２．６７∶１；５～７岁占２０．３％（４１／２０２），其中
男３０例，女１１例；８～１０岁占２７．７％（５６／２０２），其中
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男４１例，女１５例；１１～１２岁占１５．８％（３２／２０２），其中
男２４例，女８例；１３～１５岁占１８．８％（３８／２０２），其中
男２８例，女１０例；１６～１９岁占１７．３％（３５／２０２），其中
男２４例，女１１例。
２２　受伤的原因及地点　 ２０２例患者中小学生１２９
例，占６３．９％；中学生７３例，占３６．１％。小学生组校
内受伤９５例，占小学生组７３．６％；校外３４例，占小学
生组２６．４％；中学生组校内受伤 ４５例，占中学生组
６１．６％；校外受伤２８例，占中学生组３８．４％。受伤原
因：学生间追逐、打闹、玩耍、运动碰撞、滑到、摔倒及跌

倒１６３例，占８０．７％；车祸２３例占１１．４％；家庭暴力５
例，占２．５％；其他（异物击伤、咬硬物磕伤）１１例，占
５．４％。见表１。
表１　２０２例牙折断患者折断牙原因及地点分布情况（例）

组别 性别
校内

追逐打闹 运动碰撞摔倒 跑步滑倒

校外

跌、摔倒 车祸 家庭暴力 其它

小学生组 男 ３４ ２９ １０ ９ ６ ２ ５
女 １２ ４ ６ ６ ４ ０ ２

中学生组 男 １１ １８ ６ ５ ７ ３ ２
女 ３ ４ ３ ３ ６ ０ ２

合计 ６０ ５５ ２５ ２３ ２３ ５ １１

２３　牙位及牙体损害位置　上中切牙６４．５％（１８２／
２８２）；上侧切牙 １５．２％（４３／２８２）；下中切牙 １３．１％
（３７／２８２）；下侧切牙 ５．３％（１５／２８２）；上尖牙 １．８％
（５／２８２）。釉质折断 １７．４％（４９／２８２）；牙本质折断
３０．９％（８７／２８２）；冠折露髓３８．３％（１０８／２８２）；冠根折
断９．６％（２７／２８２）；根折３．９％（１１／２８２）。累及１颗折
断牙 ６７．８２％（１３７／２０２）；累及 ２颗折断牙 ２６．７３％
（５４／２０２）；累及３颗折断牙３．４７％（７／２０２）；累及４颗
折断牙１．９８％（４／２０２），均为车祸伤。
２４　牙折断后就诊时间和治疗效果　伤后２ｈ内就
诊６０．６％，２４ｈ内就诊２６．６％，２４ｈ后就诊１２．８％。
经过１～５年随访间接盖髓成功率８０．５％，活髓切断
７９．６％，根尖诱导成形术 ８６．９％，根管治疗 ９８．５％。
根折固定２～３个月去除夹板后有３例根中１／３折断
牙，因断端肉芽组织长入而拔除。

３　讨　论
　　本研究结果显示２０２例患者中，男１４７例，女５５
例，男女之比２．６７∶１，男患儿占绝对优势，与贾艳华
等相关调查结果一致［６］。分析认为男孩性格活泼、胆

大好动，喜爱从事一些激烈刺激性强的活动，随着年龄

增长，男孩参加体育运动和游戏的机会增加，可见男孩

是预防牙折的重点对象。小学生 １２９名，中学生 ７３
名，两者之比１．７７∶１，小学生较中学生居多，其中８～
１０岁患儿最多，与以往研究结果一致［７］。此阶段儿童

恒前牙刚萌出，覆盖加大，儿童活动和游戏的复杂性和

刺激性亦有所增加，但自我保护意识仍较弱［８］，预防危

险或意外的能力较差。小学生校内受伤较中学生多，

受伤原因多为打闹玩耍，运动时摔倒，其次是奔跑时滑

到。分析小学生课间嬉戏打闹、自控能力及防护能力

差，而中学生以运动时碰撞、摔倒居多，因此在校期间

老师应加强对学生的管理及对学生自我保护意识的教

育和引导，加强牙外伤的危害性的宣传，提高防范意

识，避免危险游戏和运动中碰撞的发生，中学生在进行

球类等对抗性的运动中佩戴防护牙托，不仅保护牙齿，

还保护口腔软组织和颞下颌关节免受外伤，预防或缓

冲对颅脑的损伤，穿防滑运动鞋。学校对校园应尽可

能进行草坪建设，在运动场地、楼梯走廊铺设塑胶。

本研究中发现，牙齿折断以上中切牙最易受累，占

６４．５％，左右对称，其次为上侧切牙、下中切牙、下侧切
牙，与白洁等研究结果一致［９］，分析和上中切牙的生理

位置有关。口腔颌面部是人体最显露的部位，易遭受

损伤［１０］，而上中切牙又位于颌面部较为突出的位置，

牙冠大且较长，易遭受打击。下颌骨位置较低，相对于

上颌骨而言稍后退，可活动，遭受外力时可减缓直接作

用于牙齿的力，故而下前牙累及较少。牙体损伤位置

以牙本质折断和冠折露髓居多，可能因年轻恒牙的解

剖特点为牙本质较薄、髓角较高有关，另与牙根的发育

状况、受力的大小、方向也有一定关系。根折多见于牙

根完全形成的牙。外伤后就诊时间主要集中在伤后

２ｈ以内，可见老师及家长对学生受伤都非常重视，能
够迅速将患者送医院就诊，使伤牙得到及时治疗，从而

成功保存活髓，以利牙根发育。但也有一部分农村及

偏远地区的学生，伤后不能得到及时救治，多在出现根

尖脓肿时就医。

年轻恒牙外伤多不可逆，影响发音、功能和美观，

给家长和孩子造成巨大的心里伤害，常影响儿童青少

年的心里、行为及性格发育，因而必须积极预防。学校

的口腔健康教育是提高学生口腔水平不可缺少的一项

措施［１１］，老师及家长应对中、小学生予以正确引导，提

高其自我保护意识，运动中佩带防护牙托。一旦发生

牙外伤，应立即实施应急方案，牙折后及时到正规医院

就诊，保证及时治疗，恢复和保持牙齿的外形和功能。

可喜的是从本研究中可以看到在校受伤的学生大都能

及时就诊，足见老师及家长对中、小学生牙外伤的重视

程度在不断提高。
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·全科医学论著·

储存式自体血回输在心脏瓣膜置换术中的应用研究
吴晓燕，陆艳，宋国蓉

摘要：目的　探讨储存式自体血回输在心脏瓣膜置换术中的应用价值。方法　对３８例择期行心脏瓣膜置换术
患者术前储存自体血２００～６００ｍｌ，分析采血前、后及输入自体血后患者血常规和血凝分析实验室数据变化情况，
统计输血不良反应、节约血量等。结果　采血前后各项血液指标差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。手术回输血后
各项指标与手术前比较除血小板、ＰＴ、ＡＰＴＴ无明显变化（Ｐ＞０．０５），ＨＢ、ＨＣＴ、ＲＢＣ低于术前（Ｐ＜０．０１），但位于
正常参考值范围内，不会造成组织缺氧，避免输异体血率为４７．３７％（１８／３８）；所有患者在回输血过程中无不良输
血反应。结论　储存式自体血回输安全有效，可以部分解决心脏瓣膜置换术的输血要求，减少异体血输血量，具
有很好的临床应用价值。

关键词：心脏瓣膜置换术；储存式自体血回输；血液保护
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ａｄｖｅｒｓｅｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｒｅａｃｔｉｏｎｓｏｃｃｕｒｒｅｄｉｎａｌｌｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｐｒｏｃｅｓｓ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｓｔｏｒｅｄａｕｔｏｌｏｇｏｕｓｂｌｏｏｄ
ｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｗａｓｓａｆｅａｎｄｅｆｆｅｃｔｉｖｅ，ａｎｄｃａｎｂｅａｐａｒｔｉａｌｓｏｌｕｔｉｏｎｔｏｈｅａｒｔｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｓｕｒｇｅｒｙｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎｒｅｑｕｉｒｅ
ｍｅｎｔｓ，ｗｈｉｃｈｃａｎｒｅｄｕｃｅｔｈｅａｍｏｕｎｔｏｆａｌｌｏｇｅｎｅｉｃｂｌｏｏｄｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ，ａｎｄｉｔｈａｄｇｏｏｄｃｌｉｎｉｃａｌｖａｌｕｅ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃａｒｄｉａｃｖａｌｖｅｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ；Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅａｕｔｏｌｏｇｏｕｓｂｌｏｏｄｄｏｎａｔｉｏｎ；Ｂｌｏｏｄｃｏｎｓｅｒｖａｔｉｏｎ

　　储存式自身输血（Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅａｕｔｏｌｏｇｏｕｓｂｌｏｏｄｄｏ
ｎａｔｉｏｎ，ＰＡＢＤ）是自身输血的方式之一。据统计，围术
期用血量约占全部临床用血量的６６．６７％［１］，而在心

脏瓣膜置换术中，输血是必不可少的。鉴于输异体血

安全性问题及血源短缺情况时有发生，不输或少输异

体血，是安全用血和科学用血的最佳方式。我院２０１０
年３月—２０１３年１月对３８例心脏瓣膜置换术应用储
存式贮血回输给患者，减少异体输血，临床效果满意，

现总结如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　全组患者３８例，男性２４例，女性１４
例，平均年龄（５６．３９±１．２３）岁，首次接受心脏手术，
无凝血功能及肝肾功能障碍。３８例患者中行二尖瓣
置换术２２例，主动脉瓣置换术８例，二尖瓣及主动脉
瓣联合瓣膜置换术６例，二尖瓣置换并三尖瓣成形术
２例。
１２　选择储存式自体血标准　择期手术患者肝、肾、
肺等功能正常，同时血常规指标满足以下要求：血红蛋

白，男性≥１２０ｇ／Ｌ，女性≥１１０ｇ／Ｌ，血细胞比容（Ｈｃｔ）
＞０．３３［２－３］。

作者单位：３１４０００浙江省嘉兴市第二医院输血科
通讯作者：吴晓燕，Ｅｍａｉｌ：ｗｘｙ８７７５１＠１６３．ｃｏｍ

１３　检测方法　输血科向中心血站申请购买专用采
血袋ＣＰＤＡ保存袋，并说明使用目的。采血前临床医
师与输血科根据患者预期术中出血量共同制定采血计

划，根据手术情况估计用血量，分次采血。采血前嘱患

者适量饮水，测患者血压、脉率。３８例患者储血量最
少２００ｍｌ，最多６００ｍｌ。储血６００ｍｌ者于术前７ｄ和
术前３ｄ分２次采血，采血后给患者加强营养，补充铁
剂和叶酸。采血时严格执行无菌操作，采集静脉全血，

登记入自体血库，在血袋上标明患者姓名、科室、病历

号、血型、采血日期、采血量，并立即将采集的血液置

２～６℃自体血专用贮血冰箱保存，待手术中或术后将
血液回输给患者。自体血按照异体血流程审核后发

出。

１４　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行统
计分析，计量资料采用（ｘ±ｓ）表示，前后自身对照用配
对ｔ检验，以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　采血量　３８例心脏瓣膜置换术患者共采集自体
血量１２２００ｍｌ，按２００ｍｌ全血为１Ｕ红细胞计算，相
当于采集６１Ｕ红细胞。
２２　实验室结果　３８例心脏瓣膜置换术患者在实施
预存自体血采血过程中均顺利，无不良反应，采血前与

采血后相比，凝血时间指标变化不大，ＨＢ、ＲＢＣ、ＨＣＴ、
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ＰＬＴ指标有所下降，但差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）
（见表１）。术前术后出凝血时间 ＰＴ、ＡＰＴＴ差异无统
计学意义。ＨＢ、ＲＢＣ、ＨＣＴ术后均低于术前，差异有统

计学意义（Ｐ＜０．０１），但均位于正常参考值范围内；
ＷＢＣ术后明显高于术前，结果见表２。

表１　３８例心脏瓣膜置换术患者采集自体血前、后血液检查指标

时间 Ｈｂ（ｇ／Ｌ） ＲＢＣ（×１０１２／Ｌ） Ｈｃｔ Ｐｌｔ（×１０９／Ｌ） ＰＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＦＢ（ｇ／Ｌ） ＴＴ（ｓ）

采血前 １３２±１１ ４．５８±０．２５ ０．３９±０．０３ １６３±４５ １３．４０±０．９５ ３４．０±４．３ ２．７２±０．５３ １６．８５±１．２４
采血后 １２９±１１ ４．４５±０．２７ ０．３８±０．０３ １５６±３１ １３．５０±１．０２ ３４．５±４．４ ２．８５±０．５３ １６．７４±１．４６
ｔ值 １．９６ １．６３ １．８９ １．１２ ０．４０ １．５９ ２．４０ ０．２８
Ｐ值 ０．０７ ０．１２ ０．０８ ０．２８ ０．７０ ０．１３ ０．０３ ０．７９

表２　３８例心脏瓣膜置换术患者手术前、后血液检查指标

时间 Ｈｂ（ｇ／Ｌ） ＲＢＣ（×１０１２／Ｌ） Ｈｃｔ Ｐｌｔ（×１０９／Ｌ） ＰＴ（ｓ） ＡＰＴＴ（ｓ） ＷＢＣ（１０９／Ｌ）

术前 １２９±１１ ４．４５±０．２７ ０．３８±０．０３ １５６±３１ １３．５０±１．０２ ３３．５±４．４ ６．２７±１．５１
术后 １１０±１１ ３．５４±０．５３ ０．３２±０．０５ １６３±５７ １４．００±１．００ ３５．４±１０．１ １４．５３±６．０６
ｔ值 ８．７５ ６．３９ ７．９８ ０．４９ ０．３６ １０．６９ ６．７４
Ｐ值 ０ ０ ０ ０．６３２ ０．７２１ ０．４９８ ０

２．３　输血情况　储存式自体血液在手术中或手术后
全部回输给患者，回输时无寒战、发热、过敏等任何输

血反应。３８例患者中１８例完全依靠储存式自体血顺
利渡过围手术期，２０例患者因术中出血多或术后引流
血多，有加输异体血红细胞悬液２～４Ｕ，共输红细胞悬
液４８Ｕ，平均（１．２６±１．３７）Ｕ；避免输异体血率为
４７．３７％（１８／３８）。２０例患者输注悬浮红细胞后有１１
例在术后又输新鲜冰冻血浆２００～６００ｍｌ，共输９１９０
ｍｌ，平均（２４２±２４３）ｍｌ；２０例中又有１５例患者输一个
治疗量的机采血小板，共１５０Ｕ。３８例患者术后均恢
复顺利。

３　讨　论
　　自体血回输（ｉｎｔｒａｏｐｅｒａｔｉｖｅａｕｔｏｔｒａｎｓｆｕｓｉｏｎ，ＩＯＡＴ）
是指患者将自身丢失的血液经处理后再回输给患者本

人，是血液保护的重要措施。按其过程和原理分储存

式、稀释式和回收式。稀释式ＩＯＡＴ是指手术过程中患
者经麻醉后预先采集一定量的血液，同时输入胶体溶

液以维持患者血容量，在术后再回输给患者。回收式

ＩＯＡＴ是指将术中的出血经血液回收仪回收，经处理后
再回输给患者。而储存式自身输血（ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅａｕｔｏｌ
ｏｇｏｕｓｂｌｏｏｄｄｏｎａｔｉｏｎ，ＰＡＢＤ）则指在预定输血期（手术
治疗期）前的数天或数周分次采集患者自身血液或血

液成分，经适当保存，防止手术失血较多或治疗必要时

使用。２０世纪 ３０年代第一个血库成立时就被提
倡［４］，适应症见于全髋关节置换术、血管外科手术、心

脏外科手术或胸外科手术［４－５］。临床上，回收式使用

较多，但其需要购买血液回收仪，使用中一次性用品价

格高昂，对患者的收费较高，易给患者造成经济负担；

储存式操作、仪器、设备均较简单，且成本较低，在临床

上开展比较容易，易向基层推广。

在心外科手术中，减少异体输血是防止输血后合

并症的重要手段之一。研究表明，输异体血时，会触发

受血患者的自身免疫系统，导致患者免疫系统被抑制，

无法抵御手术后的感染，并可使体内原来处于不活跃

状态的病毒感染性增强，从而导致肺炎、感染、心脏病

的发生。因此对于心脏瓣膜置换术患者如果短时间内

大量输注异体血，可增加其术后感染风险，同时影响心

脏瓣膜置换术后的肾功能，从而导致患者死亡［６］。

本院３８例心脏瓣膜置换术共贮存血液１２２００ｍｌ，
平均每例为３２１ｍｌ，均回输给患者，且无一例发生输血
后感染及自身输血后寒战、发热、红斑等任何输血副反

应，也无输血后肝炎和移植物抗宿主病（ＧＶＨＤ）等免
疫副反应。由于 ＰＡＢＤ在术前多次自身采血，可刺激
骨髓造血干细胞分化，红细胞生成增加，促进失血后血

液成份迅速恢复，因此患者手术后造血比手术前快。

本实验组术后患者Ｈｂ最低９９ｇ／Ｌ，最高１２１ｇ／Ｌ，红细
胞计数（３．５４±０．５３）×１０１２／Ｌ，红细胞压积（０．３２±
０．０５），均位于正常参考范围内。国内外有研究数据显
示，在心脏移植患者中采用 ＰＡＢＤ输注异体血较非
ＰＡＢＤ少，ＰＡＢＤ中有 ２３％的患者可完全避免输异体
血。如未采取任何血液保护技术，在室间隔缺损体外

循环直视手术及心脏瓣膜手术体外循环中异体输血率

可达为７７．５％、７２．０％［４，７－８］。本文显示，在心脏换瓣

手术中异体输血率为５２．６３％（２０／３８），通过储存式自
体血回输技术对患者进行血液保护后，异体输血率明

显低于文献报道；同时有数据显示在心脏瓣膜置换术

中异体红细胞输注量为（８．９１±１．７８）Ｕ［９］，而本文３８
例手术患者通过自体血的回输，共输注异体红细胞１８
Ｕ，平均输注量仅为（１．２６±１．３７）Ｕ。因此笔者认为
ＰＡＢＤ在心脏换瓣患者手术中减少异体血输注方法是
有效的，同时自体血中的２，３二磷酸甘油酸（２，３ＤＰＧ
和三磷酸腺甘（ＡＴＰ）的含量也高于库血，有较强的携
氧能力［１０］，有效地保障了患者的组织器官供氧。通过

减少输异体血液或者不输血，可以减少或避免异体血

液可能引起的输血反应，如发热反应、过敏反应、溶血

反应等，避免肝炎、梅毒、艾滋病等输血传播性疾病的

发生，有效地提高输血安全性。

有研究表明，体外循环期间可以引起ＰＬＴ的黏附、
激活和消耗，同时血液的稀释，导致凝血因子的缺乏，

因此临床上还是应注意严密监测凝血功能，及时补充

新鲜血浆、血小板或其他凝血因子，尽量（下转第１６３页）
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·全科医学论著·

Ｐ５０４Ｓ、Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２联合应用
在前列腺疾病诊断中的价值

蒋艳，司有谊，杨小苗，汪谟庆，怀建国

摘要：目的　研究α甲酰基辅酶Ａ消旋酶（Ｐ５０４Ｓ）、Ｐ６３基因、高分子量角蛋白（ＣＫ５／６、３４βＥ１２）联合标记在不同
性质的前列腺穿刺活检标本中的表达特点，探讨它们在前列腺良、恶性疾病诊断及鉴别诊断中的意义。方法　收
集芜湖市第一人民医院病理科２００８年１月—２０１２年１２月前列腺穿刺活检标本５０例，其中前列腺癌３０例，前列
腺增生性病变 ２０例，采用免疫组织化学染色（ＳＰ法）检测标本的 Ｐ５０４Ｓ、Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２表达。结果　
Ｐ５０４Ｓ在前列腺癌中呈阳性，前列腺增生性病变中呈阴性，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；而 Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２
在前列腺癌中基底细胞表达缺失，在前列腺增生性病变中基底细胞阳性表达，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结
论　Ｐ５０４Ｓ、Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２的联合应用对前列腺穿刺标本的诊断和鉴别诊断有良好的应用价值。
关键词：前列腺增生；前列腺癌；Ｐ５０４Ｓ；Ｐ６３；ＣＫ５／６；３４βＥ１２
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　　前列腺癌是男性泌尿系统重要肿瘤之一，占欧美
国家男性恶性肿瘤的第一位［１］。在美国，前列腺癌已

超过肺癌而居男性恶性肿瘤发病的首位［２］，统计２００８
年全美新发前列腺癌病例１８６３２０例，其中死亡２８６６０
例［３］。随着人口老年化加速，前列腺疾病的发生率逐

渐增高［４５］，及早诊断，及早治疗对于提高患者生活质

量有重要作用［６］。随着我国人均寿命的延长，饮食结

构的改变，前列腺穿刺技术的开展，前列腺癌的检出病

例也在不断上升。目前诊断前列腺癌最常用的方法是

细针多点穿刺活检，它创伤较小，患者的痛苦少；但因

其获得的前列腺组织标本小，无法提供足够的腺体和

间质鉴别良恶性，而给病理诊断增加了困难［７］。而免

疫组织化学染色的联合应用为前列腺癌的病理诊断开

拓了新领域。本研究在前列腺穿刺活检标本中联合应

用Ｐ５０４Ｓ、Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２等４种抗体，探讨其对
前列腺癌的诊断和鉴别诊断的意义。

１　资料与方法
１１　临床资料　收集芜湖市第一人民医院病理科
２００８年１月—２０１２年１２月联合应用免疫组织化学检
测的前列腺穿刺标本 ５０例，其中前列腺增生性病变
２０例，前列腺癌 ３０例。５０例前列腺疾病患者年龄
５８～８６岁，平均年龄７４．８岁。患者多有渐进性排尿

作者单位：２４１０００安徽省芜湖市第一人民医院病理科
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困难数年，小便次数增多，夜尿频繁，近期出现小便不

能自解数天入院。前列腺癌患者直肠指诊：前列腺Ⅲ°
增大，可触及小结节，无压痛。部分患者血清 ＰＳＡ增
高。

１２　检测方法　所有前列腺穿刺标本均经１０％中性
福尔马林固定，经湖北孝感亚光 ＺＴ１２Ｐ１脱水机脱水
处理，石蜡包埋切片，常规ＨＥ染色。免疫组织化学检
测采用ＳＰ法，切片厚４μｍ，经微波处理，一抗４℃过
夜，ＤＡＢ显色，以 ＰＢＳ缓冲液代替第一抗体作阴性对
照，已知阳性作阳性对照。免疫组织化学试剂均购自

福州迈新生物科技有限公司，按照药剂盒说明进行操

作。

１３　统计学方法　数据采用 ＳＰＳＳ１３．０软件包进行
处理，采用χ２检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　镜下ＨＥ所见　前列腺癌的正常小叶、导管和腺
泡等结构消失，失去分叶状结构，腺泡大小、形状不一，

腺腔内乳头或锯齿状结构消失，腺体间距不一，腺泡密

集，背靠背，共壁或筛状，分化低时腺泡结构消失，可呈

实性巢状、粱状、条索状结构，腺泡双层结构消失。肿

瘤性腺泡或腺体只成于单层柱状上皮，无基底细胞层。

由于前列腺组织结构复杂多变，部分良、恶性病变差异

很小，用常规ＨＥ染色显微镜下观察基 （下转第１６５页）
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替米沙坦对糖尿病肾病患者尿 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄的影响
徐永，程亮，郑东辉

摘要：目的　探讨糖尿病肾病（ｄｉａｂｅｔｉｃｎｅｐｈｒｏｐａｔｈｙ，ＤＮ）患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄的变化及替米沙坦干预对其的影响。
方法　６２例ＤＮ患者经２周洗脱期后给予替米沙坦４０ｍｇ／ｄ×４周，继以替米沙坦８０ｍｇ／ｄ×４周。另有２０例健
康志愿者作为正常对照组。采用ＥＬＩＳＡ法检测尿ｎｅｐｈｒｉｎ蛋白。结果　正常对照组尿液中未检测到 ｎｅｐｈｒｉｎ，ＤＮ
患者组尿液中可检测到 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄，随 ＤＮ病情的进展，大量白蛋白尿组比微量白蛋白尿组尿 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄增
加。经替米沙坦治疗后，微量白蛋白尿组患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ下降较为明显，大量白蛋白尿组患者治疗前后尿ｎｅｐｈｒｉｎ
变化无统计学意义。结论　尿ｎｅｐｈｒｉｎ检测可预测ＤＮ肾病病情进展，替米沙坦可减少尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄，具有肾脏
保护作用。

关键词：糖尿病肾病；替米沙坦；ｎｅｐｈｒｉｎ
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　　糖尿病肾病（ＤＮ）是糖尿病常见的微血管并发症
之一，既往对其的研究主要集中在肾小球系膜细胞，认

为肾小球细胞外基质堆积、系膜增生、基底膜增厚是

ＤＮ的主要病理特点［１］。近年来的研究认为，足细胞

是ＤＮ肾小球滤过屏障通透性改变和蛋白尿发生过程
中的关键细胞。Ｎｅｐｈｒｉｎ是由肾小球足细胞表达，特异
性定位于足细胞之间裂孔隔膜（ｓｌｉｔｄｉａｐｈｒａｇｍ，ＳＤ）的
蛋白分子，参与构成肾小球滤过屏障并维持其正常功

能。大量的研究证实，各种炎症和非炎症损伤可引起

足细胞表面ｎｅｐｈｒｉｎ表达和分布异常，肾小球滤过屏障
的完整性遭破坏，导致蛋白尿的发生［２］。有研究表明，

在ＤＮ早期就可出现足细胞损伤，足细胞表面 ｎｅｐｈｒｉｎ
与骨架蛋白的结合减弱，ｎｅｐｈｒｉｎ从足细胞脱落随尿液
排出体外［３］。本文旨在探讨糖尿病肾病患者尿 ｎｅｐｈ
ｒｉｎ的排泄特征及替米沙坦对其的干预作用。

１　资料与方法
１１　临床资料　病例来源于 ２０１０年 １月—２０１２年
１２月期间于我科住院的糖尿病肾病患者６２例，其中
男性３２例，女性３０例，平均年龄（５４．３１±７．６５）岁；正
常对照组２０例（ＮＣ组），均为我院健康体检人群，男
性９例，女性１１例，平均年龄（５２．６９±７．５２）岁。糖尿
病肾病患者入选标准：２型糖尿病（１９９９年 ＷＨＯ糖尿
病诊断标准），伴有白蛋白尿、糖尿病眼底病变，排除其

作者单位：２２３００２江苏省淮安市第二人民医院肾脏内科
通讯作者：郑东辉，Ｅｍａｉｌ：ｚｄｄｗｊｊ＠１２６．ｃｏｍ

他可能的肾脏疾病，临床诊断为糖尿病肾病，且所有入

组者均无替米沙坦禁忌症，Ｓｃｒ＜１７６μｍｏｌ／Ｌ。排除标
准：年龄在１８岁以下或７０岁以上者；妊娠或哺乳期妇
女；近１个月内有糖尿病酮症酸中毒、泌尿系感染以及
其他严重感染疾病患者；严重心脑血管疾病、肿瘤、外

伤、风湿性疾病、肾动脉狭窄和其他可能肾脏疾病患

者。

１２　诊疗方法
１２１　用药方法及条件控制　入组糖尿病肾病患者
在原有治疗的基础上经２周监测洗脱期后，接受替米
沙坦（江苏万邦生化医药股份有限公司，商品名为邦

坦）４０ｍｇ／ｄ×４周，继以替米沙坦 ８０ｍｇ／ｄ×４周治
疗。研究期间可加减其他非ＡＣＥＩ或ＡＲＢ类降压药物
（钙通道阻滞剂、利尿剂、β受体阻滞剂等），使患者血
压稳定维持在靶目标（＜１３０／８０ｍｍＨｇ，１ｍｍＨｇ＝
０．１３３ｋＰａ）；通过调整胰岛素剂量使患者血糖稳定维
持在空腹血糖（ＦＢＧ）＜８ｍｍｏｌ／Ｌ，餐后 ２ｈ血糖
（ＰＢＧ）＜１２ｍｍｏｌ／Ｌ的水平，以排除血压、血糖对研究
结果的干扰。记录所有入组患者性别、年龄、身高、体

重、收缩压（ＳＢＰ）、舒张压（ＤＢＰ）；抽取空腹静脉血使
用全自动生化分析仪测定空腹血糖（ＦＢＧ）、血肌酐
（ＳＣｒ）等生化指标；留取清晨第１次中段尿１０ｍｌ测尿
白蛋白（ＵＡｌｂ）、ｎｅｐｈｒｉｎ和尿肌酐（ＵＣｒ），分别在治疗４
周、８周复查上述指标。
１２２　尿 ｎｅｐｈｒｉｎ检测　尿 ｎｅｐｈｒｉｎ检测采用 ＥＬＩＳＡ
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法（ｎｅｐｈｒｉｎ定量ＥＬＩＳＡ试剂盒购自上海越研生物科技
有限公司），且尿ｎｅｐｈｒｉｎ结果采用Ｕｃｒ校正。
１３　统计学方法　全部数据采用 ＳＰＳＳ１６．０统计软
件进行分析处理。计量资料以（ｘ±ｓ）表示。对照组与
实验组各项指标的比较采用两独立样本非参数检验；

各实验组之间的比较采用单因素方差分析，Ｐ＜０．０５

为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　入选研究对象的基本资料　入选的６２例 ＤＮ患
者和２０例正常对照者基本情况见表１。

表１　ＤＮ组与ＮＣ组基本资料的比较

组别　例数 年龄（岁） ＤＭ病程（年）ＢＭＩ（Ｋｇ／ｍ２） ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ＦＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨｂＡ１ｃ（％） Ｓｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＡＣＲ（μｍｏｌ／Ｌ）

ＮＣ组 ２０ ５２．６９±７．５２ － ２３．５１±１．３６ １２５．８２±５．２１ ７６．２１±２．３４ ４．８２±０．４１ ４．９１±０．４６ ６６．１２±１５．９８ １０．３２±２．５３
ＤＮ组 ６２ ５４．３１±７．６５ ８．９２±１．６３ ２４．５４±２．０４ １３６．１４±３．６７ａ ８５．３５±２．６４ａ ７．５１±０．３８ａ ７．９３±１．０８ａ １０８．７４±２８．１０ａ ２２７．２４±１０５．３７ａ

　　注：与正常对照组比较，ａＰ＜０．０５。“－”表示无数据。

２２　ＤＮ患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄特征　在监测洗脱期后，
入选的６２例 ＤＮ患者，尿液中可检测到 ｎｅｐｈｒｉｎ蛋白，
而２０例ＮＣ组入选者尿液中未检出 ｎｅｐｈｒｉｎ蛋白。采
用Ｓｐｅａｒｍａｎ法对尿ｎｅｐｈｒｉｎ和ＡＣＲ进行分析，发现ＤＮ
患者尿 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄量与 ＡＣＲ呈正相关（ｒ＝０．７９０，
Ｐ＜０．０１）。

６２例ＤＮ患者经替米沙坦治疗前后，血糖、血压控制在
靶目标水平，治疗０周、４周、８周后患者的 ＳＢＰ、ＤＢＰ、
ＦＢＧ经单因素方差分析，差异无统计学意义。经替米
沙坦４０ｍｇ、８０ｍｇ分别治疗４周后，ＤＮ患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ
排泄较治疗前有所减少，且与监测洗脱期相比，差异有

统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
表２　ＤＮ患者治疗前后ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＦＢＧ、Ｓｃｒ、ＡＣＲ、尿ｎｅｐｈｒｉｎ的变化

时间（周） ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ＦＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｓｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＡＣＲ（μｇ／ｍｇ） 尿ｎｅｐｈｒｉｎ（μｇ／ｍｇ）

０ １３６．１４±３．６７ ８５．３５±２．６４ ７．５１±０．３８ １０８．７４±２８．１０ ２２７．２４±１０５．３７ ４５．７１±１２．３６
４ １３４．５１±４．１３ ８５．２８±１．８３ ７．４６±０．３６ １０３．２８±１８．９１ ２０２．３７±７８．３１ａ ３５．９２±８．１５ａ

８ １３４．１７±４．２５ ８４．３９±１．１３ ７．４５±０．３３ ９７．２６±１９．９２ａ １９０．３１±７６．３９ａ ３０．７１±７．５７ａ

　　注：与监测洗脱期比较，ａＰ＜０．０５。

２３　替米沙坦对 ＤＮ患者尿 ｎｅｐｈｒｉｎ的影响　根据
２００７年美国糖尿病协会（ＡＤＡ）推荐 ＤＮ分型标准，按
照ＡＣＲ结果将 ＤＮ患者分为 ２组，微量白蛋白尿期
（ＤＮ１组），３０μｇ／ｍｇ≤ＡＣＲ＜２９９μｇ／ｍｇ，３４例，男性
１８例，女性１６例；大量白蛋白尿期（ＤＮ２组），ＡＣＲ≥
３００μｇ／ｍｇ，２８例，男性１３例，女性１５例。２组患者的
基本资料见表３。

　　 治疗前，ＤＮ１与 ＤＮ２组尿 ｎｅｐｈｒｉｎ分别为
（２９．５１±７．４６）μｇ／ｍｇ和（６０．０２±１４．４０）μｇ／ｍｇ，两者
比较，差别有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。经替米沙坦治
疗后，ＤＮ１组尿ｎｅｐｈｒｉｎ明显减少，且与治疗前相比，差
别有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；ＤＮ２组经替米沙坦治疗
前后尿ｎｅｐｈｒｉｎ差别无统计学意义（Ｐ＝０．１３）。

表３　ＤＮ不同分期患者基本资料

组别 例数 年龄（岁） ＤＭ病程（年） ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ＦＢＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨｂＡ１ｃ（％） Ｓｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＡＣＲ（μｇ／ｍｇ）

ＤＮ１ ３４ ５２．９７±７．７３ ８．２１±１．３７ １３５．６７±３．９１ ８４．７２±１．８７ ７．５６±０．３７ ７．８２±０．８３ ８９．１５±１６．０７ １３７．６１±５２．１９
ＤＮ２ ２８ ５４．０６±７．１５ ９．６５±１．５１ １３６．４１±３．１９ ８５．８１±１．７２ ７．４７±０．４１ ８．．０３±０．９１ １２６．２７±１７．８３ａ ３７１．２５±４５．７３ａ

　　注：与ＤＮ１组比较，ａＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　Ｎｅｐｈｒｉｎ是由 ＮＰＳＨ１基因编码的，分子量在 １８０
ｋＤ左右的跨膜信号蛋白，特异性表达于足细胞ＳＤ上。
ｎｅｐｈｒｉｎ与ｐｏｄｏｃｉｎ相互作用，通过 ＣＤ２ＡＰ将 ＳＤ固定
于足细胞骨架上，在相邻足突之间形成锌指状滤过结

构，构成肾小球滤过膜的分子屏障；ｎｅｐｈｒｉｎ结构中含
有１０个潜在的糖基化位点，与带负电荷的糖基化产物
结合，组成肾小球滤过膜的电荷屏障［４］。ＺｈａｎｇＰ等［５］

研究发现，足细胞ｎｅｐｈｒｉｎ蛋白的异常表达，引起ＳＤ分
布疏松、消失，肾小球正常滤过屏障遭到破坏，导致大

量蛋白尿的产生。ＢｅｌｉｎｄａＪｉｍ等［６］研究发现，ＤＮ早期
肾小球肥大，足细胞代偿性合成增加，ｎｅｐｈｒｉｎ基因转
录及蛋白表达增加；随着 ＤＮ病情的进展，肾小球滤过
率升高，足细胞骨架蛋白重新分布，ｎｅｐｈｒｉｎ与细胞骨
架蛋白结合减弱，从足细胞脱落随尿液排出体外，足细

胞表面ｎｅｐｈｒｉｎ表达减少；ＤＮ晚期大部分肾小球萎缩，

肾小球间质纤维化，足细胞生理功能下降，ｎｅｐｈｒｉｎ合
成减少，足细胞表面 ｎｅｐｈｒｉｎ表达明显下降，临床表现
为大量蛋白尿的产生。近年来，肾素血管紧张素系统

（ｒｅｎｉｎａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｓｙｓｔｅｍ，ＲＡＳ）的激活，尤其是血管紧
张素Ⅱ（ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎⅡ，ＡＮＧⅡ）活性增加在 ＤＮ发生发
展中的作用日益受到重视，但 ＲＡＳ系统激活引起 ＤＮ
患者肾脏损伤的具体机制还不清楚。以往的大量研究

证实，血管紧张素转化酶抑制剂（ＡＣＥＩ）和血管紧张素
受体阻断剂（ＡＲＢ）可减少ＤＮ患者的蛋白尿，延缓 ＤＮ
的进展［７］。动物试验研究发现，ＳＴＺ诱导的１型糖尿
病大鼠模型肾小球足细胞表面 ｎｅｐｈｒｉｎ表达减少，经
ＡＲＢ类药物治疗后 ｎｅｐｈｒｉｎ表达有所恢复，说明 ＲＡＳ
激活可抑制足细胞ｎｅｐｈｒｉｎ蛋白表达［８］。

本研究通过应用 ＥＬＩＳＡ法测定 ＤＮ患者的尿
ｎｅｐｈｒｉｎ，并使用ＡＲＢ类药物替米沙坦进行干预，探讨替
米沙坦对ＤＮ的保护作用及可能机制。 （下转第９２页）
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·全科医学论著·

脑梗死急性期 ｈｓＣＲＰ水平和神经功能恢复的关系
章汝楠

摘要：目的　探讨脑梗死急性期超敏Ｃ反应蛋白水平（ｈｓＣＲＰ）和神经功能恢复的关系。方法　选取神经内科
８６例脑梗死急性期患者作为研究对象，在患者入院 ２４ｈ内测定 ｈｓＣＲＰ水平，并按 ｈｓＣＲＰ水平将其分为低
ｈｓＣＲＰ组和高ｈｓＣＲＰ组；收集患者的一般临床资料以及既往病史，分析可能影响脑梗死急性期ｈｓＣＲＰ水平的因
素。于各患者发病９０ｄ后随访其神经功能的恢复情况，分析脑梗死急性期神经功能恢复的影响因素。结果　与
低ｈｓＣＲＰ组相比，高ｈｓＣＲＰ组年龄较大，糖尿病发病率较高，重度脑梗死人数较多，差异均有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；高龄、糖尿病、入院时脑梗死严重程度与ｈｓＣＲＰ水平升高独立相关（Ｐ＝０．０２３，０．００５，０．０１４，ＯＲ＝１．２９６，
１．９７３，２．３９９）。高ｈｓＣＲＰ水平、脑梗死较严重、糖尿病与脑梗死患者神经功能的恢复独立相关（Ｐ＝０．００１，
０．０２１，０．００３，ＯＲ＝１．０７２，２．３９９，１．３３７）。结论　年龄、糖尿病史、脑梗死严重程度可能是脑梗死急性期 ｈｓＣＲＰ
水平升高的独立危险因素；脑梗死急性期ｈｓＣＲＰ升高可能是神经功能恢复不良的独立危险因素。
关键词：脑梗死；超敏Ｃ反应蛋白；神经功能恢复
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ｈｓＣＲＰ，ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏｔｗｏｇｒｏｕｐｓ：ｈｉｇｈｈｓＣＲＰｇｒｏｕｐａｎｄｌｏｗｈｓＣＲＰｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｃｌｉｎｉｃａｌｄａｔａｗｅｒｅｃｏｌ
ｌｅｃｔｅｄａｎｄｃｏｍｐａｒｅｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ；ａｎｄｔｈｅｐｒｏｂａｂｌｙｆａｃｔｏｒｓｔｈａｔｍｉｇｈｔｉｎｆｌｕｅｎｃｅｔｈｅｅｌｅｖａｔｅｄｈｓＣＲＰｌｅｖｅｌｓ
ｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄ．Ｔｈｅｎｅｕｒａｌｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｏｕｔｃｏｍｅｏｆａｌｌｐａｔｉｅｎｔｓｗｅｒｅｒｅｃｏｖｅｒｅｄｉｎａｆｔｅｒ９０ｄａｙｓｏｆｆｏｌｌｏｗｕｐａｎｄｔｈｅｐｒｏｂａｂｌｙ
ｆａｃｔｏｒｓｔｈａｔａｆｆｅｃｔｅｄｔｈｅｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｏｕｔｃｏｍｅｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＣｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｌｏｗｈｓＣＲＰｇｒｏｕｐ，ｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅ
ｈｉｇｈｓＣＲＰｇｒｏｕｐｗｅｒｅｏｌｄｅｒａｎｄｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｄｉａｂｅｔｅｓｗａｓｈｉｇｈｅｒａｎｄｍｏｒｅｓｅｖｅｒｅｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ．Ａｌｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ
ｗｅｒｅｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｌｙｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ（Ｐ＜０．０５）．Ａｇｅ，ｄｉａｂｅｔｅｓ，ａｄｍｉｓｓｉｏｎｓｅｖｅｒｉｔｙｏｆｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄ
ｗｉｔｈｈｉｇｈｈｓＣＲＰｌｅｖｅｌ（Ｐ＝０．０２３，０．００５，０．０１４，ＯＲ＝１．２９６，１．９７３，２．３９９）．ＨｉｇｈｈｓＣＲＰｌｅｖｅｌ，ｓｅｒｉｏｕｓｌｙｃｅｒｅｂｒａｌｉｎ
ｆａｒｃｔｉｏｎ，ｄｉａｂｅｔｅｓｗｅｒｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｌｙａｓｓｏｃｉａｔｅｄｗｉｔｈｔｈｅｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｎｅｕｒａｌｆｕｎｃｔｉｏｎｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ
（Ｐ＝０．００１，０．０２１，０．００３，ＯＲ＝１．０７２，２．３９９，１．３３７）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ａｇｅ，ｄｉａｂｅｔｅｓ，ｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎｓｅｖｅｒｉｔｙｍａｙｂｅ
ｔｈｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｅｌｅｖａｔｅｄｈｓＣＲＰｌｅｖｅｌｓｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｕｔｅｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎｉｎａｃｕｔｅｓｔａｇｅｏｆｃｅｒｅｂｒａｌ
ｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ．ＨｉｇｈｈｓＣＲＰｍａｙｂｅｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｔｈｅｐｏｏｒｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｎｅｕｒａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃｅｒｅｂｒａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎ；ＨｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ；Ｒｅｃｏｖｅｒｙｏｆｎｅｕｒａｌｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　近年来大量研究显示，血清超敏 Ｃ反应蛋白
（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣｒｅａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓＣＲＰ）水平的变化
能预测脑梗死的严重程度，但关于其能否预测脑梗死

神经功能恢复的研究，临床上尚缺少相关报道［１－３］。

为了进一步探讨脑梗死急性期 ｈｓＣＲＰ和神经功能恢
复的关系，本研究对８６例脑梗死急性期患者进行观察
分析。现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１０年１月—２０１２年１２月本
院神经内科收治的８６例脑梗死急性期患者作为研究
对象，其中男性５１例，女性３５例，最大年龄７４岁，最
小年龄４９岁，平均年龄（６７．３２±１１．６３）岁，经脑 ＣＴ
或ＭＲＩ检查明确诊断，并排除近期有感染、风湿性心
脏病、低血糖、严重肝肾功能障碍、脑外伤等的患者。

１２　研究方法　入院２４ｈ内抽血并测定血清ｈｓＣＲＰ
水平，根据结果将患者分为低 ｈｓＣＲＰ组（ｈｓＣＲＰ≤３
ｍｇ／Ｌ）及高 ｈｓＣＲＰ组（ｈｓＣＲＰ＞３ｍｇ／Ｌ）。同时收集

作者单位：３１１８００浙江省诸暨市中心医院神经内科

患者的一般临床资料以及既往病史等资料，分析可能

导致脑梗死急性期 ｈｓＣＲＰ水平升高的因素。患者发
病９０ｄ后，对其进行随访，按照临床神经功能缺损程
度评分（ＮＤＳ）方法，对各患者神经功能恢复情况进行
评估，分析脑梗死急性期神经功能恢复的影响因素。

１３　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件分析，
呈正态分布的计量资料用（ｘ±ｓ）表示，两均值之间比
较采用ｔ检验。非正态分布计量资料采用中位数、四
分位数间距表示；计数资料采用 χ２检验；多因素分析
采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

２　结　果
２１　影响脑梗死急性期 ｈｓＣＲＰ变化的因素　８６例
脑梗死急性期患者 ｈｓＣＲＰ中位数为 ３．３６ｍｇ／Ｌ
（１．３１～８．４３ｍｇ／Ｌ），其中５３例表现为高 ｈｓＣＲＰ，中
位数为８．３９ｍｇ／Ｌ（５．８７～９．６５ｍｇ／Ｌ）；３３例表现为低
ｈｓＣＲＰ，中位数为１．６０ｍｇ／Ｌ（０．８１～２．９４ｍｇ／Ｌ）。高
ｈｓＣＲＰ组和低ｈｓＣＲＰ组相比，高 ｈｓＣＲＰ组的脑梗死
患者年龄较大，糖尿病患病率较高，重度脑梗死人数较
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多（Ｐ均＜０．０５）；而其他资料组间比较差异无统计学 意义。见表１。
表１　高ｈｓＣＲＰ组与低ｈｓＣＲＰ组患者基本资料的比较

组别 例数
年龄

（岁）

男性

（ｎ，％）

吸烟史

（ｎ，％）

房颤史

（ｎ，％）

糖尿病

（ｎ，％）

ＴＧ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＴＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）
高ｈｓＣＲＰ组 ５３ ６９．５±１０．４ ４８（９０．６） １５（２８．３） １３（２４．５） ３０（５６．６） １．８５±１．０１ ５．９３±１．５８
低ｈｓＣＲＰ组 ３３ ６１．３±１４．２ ２８（８４．８） ７（２１．２） ８（２４．２） １０（３０．３） １．６２±１．２６ ５．１５±１．０４
ｔ值／χ２值 １２．０７３ａ ０．６４５ ０．５３７ ０．００１ ５．６５４ ３．７２８ａ ５．０６４ａ

Ｐ值 ０．００３ ０．４２５ ０．４６３ ０．９７６ ０．０１７ ０．１０４ ０．０６２

组别 例数
ＨＤＬＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

ＬＤＬＣ

（ｍｍｏｌ／Ｌ）

高血压

（ｎ，％）
脑梗死严重程度（ｎ，％）

轻度 中度 重度

高ｈｓＣＲＰ组 ５３ １．０２±０．６２ ３．５４±０．８９ ３５（２８．３） １４（２６．４） １５（２８．３） ２４（４５．３）
低ｈｓＣＲＰ组 ３３ １．２４±０．２７ ３．１６±０．３６ ７（２１．２） １６（４８．５） １０（３０．３） ７（２１．２）
ｔ值／χ２值 －１．１６３ａ ３．４７７ａ １６．３５４ －２．４５７
Ｐ值 ０．２４４ ０．０７７ ０．０００ ０．０１４

　　注：ａ为ｔ值。

２２　影响脑梗死急性期ｈｓＣＲＰ变化的多因素分析　
将表１中可能影响ｈｓＣＲＰ水平的因素采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回
归分析，得出年龄、糖尿病、脑梗死严重程度均为影响

脑梗死急性期ｈｓＣＲＰ水平变化的独立危险因素，差异
均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。
２３　脑梗死患者神经功能恢复情况评估及其影响因
素分析　于８６例脑梗死患者发病９０ｄ后随访，对其神
经功能恢复情况进行 ＮＤＳ评估，其中２７例恢复较好，

５９例恢复较差，恢复较好组的平均 ｈｓＣＲＰ水平明显
高于恢复较差组，且糖尿病以及重度脑梗死患者更多

（Ｐ均＜０．０５）。见表３。
表２　影响ｈｓＣＲＰ水平的多因素分析

相关变量 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

年龄 １．２９６ １．０８４～１．１６６ ０．０２３
糖尿病 １．９７３ １．８２４～１．８２９ ０．００５
脑梗死严重程度 ２．３９９ １．０５２～１．２６４ ０．０１４

表３　神经功能恢复较好组和较差组基本资料

组别 例数 年龄（岁） 男性（ｎ，％） ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） 糖尿病（ｎ，％） 高血压（ｎ，％） 重度脑梗死（ｎ，％）

恢复较好组 ２７ ４８．６３±１５．６２ １８（６６．７） ２．０８３±１．９２３ １４（５１．９） ８（２９．６） １１（４０．７）
恢复较差组 ５９ ４０．８３±１０．８２ ３２（５４．２） ５．８２３±１．２６４ ４６（７８．０） １７（２８．８） ３８（６４．４）
ｔ值／χ２值 ３．９６５ １．１７５ －１．７３２ ５．９８９ ０．００６ ４．２３２
Ｐ值 ０．３７５ａ ０．２７８ ０．００７ ０．０１４ ０．９３８ ０．０４０

　　注：ａ为ｔ值。

　　将可能影响脑梗死患者神经功能恢复的因素采用
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归方法进行分析，ｈｓＣＲＰ、糖尿病、脑梗死严
重程度是影响脑梗死患者神经功能恢复的独立危险因

素，差异均有统计学意义（Ｐ均＜０．０５）。见表４。
表４　脑梗死患者神经功能恢复影响因素

相关变量 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

ｈｓＣＲＰ １．３３７ １．３３７～１．４０２ ０．００１
糖尿病史 １．０７２ １．０９３～１．１３５ ０．００３
脑梗死严重程度 １．９７３ １．２９４～１．３８２ ０．０２１

３　讨　论
　　脑梗死是局部脑供血区血流中断，发生脑组织缺
血、缺氧、软化坏死的一种临床常见疾病［４－５］。而Ｃ反
应蛋白（ＣＲＰ）不仅是一种非特异性炎症标记物，且可
能是心脑血管疾病的危险因子，它能够更加准确反映

人体血清中Ｃ反应蛋白的变化水平，对于心脑血管疾
病的诊断有重要的研究意义［６－７］。

ｈｓＣＲＰ作为一种炎性标记物，当脑梗发生脑组织
出现病理改变时，刺激机体释放炎性介质白细胞介素，

进而诱导肝脏产生 ｈｓＣＲＰ，导致 ｈｓＣＲＰ迅速升高。
本研究结果显示，高ｈｓＣＲＰ组和低ｈｓＣＲＰ组相比，高
ｈｓＣＲＰ脑梗死患者年龄较大，糖尿病史患病率较高，
重度脑梗死人数较多；且通过分析发现患者年龄、糖尿

病史、脑梗死严重程度是脑梗死急性期ｈｓＣＲＰ水平升
高的独立危险因素。其中可能的原因为，如果脑卒中

炎性反应过强或者存在基础疾病，可导致缺血区梗死

范围的扩大和脑组织损伤的加重；随着年龄增长，中老

年人动脉血管中层常呈现玻璃样变性，大、中动脉表现

为动脉粥样硬化，以及糖尿病患者血管基底膜增厚、内

皮细胞炎性反应增加，都可能导致脑梗死炎症反应更

为强烈，ｈｓＣＲＰ水平升高［８－９］。

脑梗死急性期 ｈｓＣＲＰ水平升高与神经功能恢复
相关［１０］，本研究进一步得出 ｈｓＣＲＰ水平可能是影响
脑梗死的神经功能恢复的独立危险因素，其机制可能

为ｈｓＣＲＰ水平可反映与脑梗死相关的炎症反应程度，
较强的炎症反应可以加速梗死区缺血半暗带的恶化，

加重脑损伤，进而影响到神经功能恢复。重度脑梗患

者的脑动脉病变可能是影响神经功能恢复的内在原

因；糖尿病可出现脑部细动脉玻璃样变，从而引起相应

组织结构的功能障碍，可能会影响脑梗死后遗症的恢

复。

综上所述，年龄、糖尿病史、脑梗死严重程度可能

是脑梗死急性期ｈｓＣＲＰ水平升高的独立危险因素，脑
梗死急性期ｈｓＣＲＰ升高可能是神经功能恢复不良的
独立危险因素。
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·全科医学论著·

急性冠脉综合征患者血浆神经鞘磷脂变化的临床意义
杨茹，周杰

摘要：目的　观察血浆鞘磷脂（ｓｐｈｉｎｇｏｍｙｅｌｉｎ，ＳＭ）含量在汉族人群急性冠脉综合征（ａｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ，
ＡＣＳ）患者中的变化，了解其对ＡＣＳ患者斑块不稳定性的预测价值。方法　选择２００９年３月—２０１３年２月安徽
铜陵市人民医院心血管内科汉族人群中稳定性心绞痛（ｓｔａｂｌｅａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ，ＳＡＰ）患者６１例，ＡＣＳ患者（包括不
稳定性心绞痛、ＳＴ段抬高型心梗和非ＳＴ段抬高型心梗）１９５例，正常对照组５５例，采用酶学的方法分别测定其血
浆ＳＭ含量。结果　①ＡＣＳ组血浆ＳＭ水平明显高于ＳＡＰ组及对照组（Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０１），而 ＳＡＰ组及对照组
ＳＭ水平差异无统计学意义（Ｐ＝０．８３９）。②ＡＣＳ的相关危险性因素经多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析得出ＳＭ是ＡＣＳ的
独立危险因素。结论　本研究结果显示，汉族人群ＳＭ水平与ＡＣＳ具有相关性，提示ＳＭ可能是汉族人群中ＡＣＳ
患者斑块不稳定性的一个潜在标记物，可能具有一定的临床预测价值。

关键词：急性冠脉综合征；神经鞘磷脂；生化标记物
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　　冠心病（ｃｏｒｏｎａｒｙａｒｔｅｒｙｄｉｓｅａｓｅ，ＣＡＤ）是一种严重
的心血管疾病。急性冠脉综合征（ａｃｕｔｅｃｏｒｏｎａｒｙｓｙｎ
ｄｒｏｍｅ，ＡＣＳ）是冠心病的严重阶段，是以冠状动脉粥样
硬化斑块不稳定为基本病理生理特点，以急性心肌缺

血为共同特征的一组临床综合征，包括不稳定心绞痛、

ＳＴ段抬高及非 ＳＴ段抬高的急性心肌梗死，是临床常
见的急症，也是造成急性死亡的重要原因［１］。因此，寻
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找反映斑块不稳定的指标成为心血管医务工作者研究

的热点问题。虽然研究已发现许多可预测斑块不稳定

的标志物，包括高敏Ｃ反应蛋白［２－３］、细胞粘附性和基

质金属蛋白酶［４］以及红细胞膜胆固醇［５］，但这些远远

还不能满足临床实际需要。

近年来研究发现神经鞘磷脂（ｓｐｈｉｎｇｏｍｙｅｌｉｎ，ＳＭ）
可能是动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）发生的危险
因素之一［６］。２０００年 ＪｉａｎｇＸＣ等［７］报道血浆 ＳＭ水
平升高可作为 ＣＡＤ的独立危险因子，接着 ２００６年
ＳｃｈｌｉｔｔＡ等［８］又报道血浆ＳＭ水平升高还可作为ＣＡＤ
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斑块不稳定的一个预测因子。但是２０１０年 ＹｅｂｏａｈＪ
等［９］通过研究分析得出血浆ＳＭ水平升高并不意味冠
脉事件的危险性增大。由此可见，目前血浆 ＳＭ水平
与ＣＡＤ的关系还不明确。鉴于此，我们设计这一临床
研究，通过测定汉族人群中 ＣＡＤ患者的 ＳＭ含量，分
析汉族人群中血浆ＳＭ水平与 ＣＡＤ之间（尤其与 ＡＣＳ
之间）是否存在相关性。

１　资料与方法
１１　临床资料　根据国际心脏病学会及世界卫生组
织（ＩＳＦＣ／ＷＨＯ）关于缺血性心脏病的临床诊断标准，
结合临床症状及造影结果，共选择２００９年３月—２０１２
年２月铜陵市人民医院心血管内科因胸闷、胸痛住院
并行选择性冠状动脉造影患者３１１例（连续性病例，而
且均为汉族人），共分３组，其中稳定性心绞痛（ｓｔａｂｌｅ
ａｎｇｉｎａｐｅｃｔｏｒｉｓ，ＳＡＰ）６１例，ＡＣＳ（包括不稳定性心绞
痛、ＳＴ段抬高型心梗和非 ＳＴ段抬高型心梗）１９５例，
正常对照５５例。排除既往有过量饮酒史，有血液学、
肾脏、肝脏、甲状腺疾病、恶性肿瘤病史患者。

１２　检测方法
１２１　血浆神经鞘磷脂的测定　根据酶法的原理，用
鞘磷脂测定试剂盒检测。

１２２　相关指标测定　相关血脂指标如胆固醇
（ＴＣＨ）、甘油三酯（ＴＧ）等在我院生化室用全自动生化
分析仪测定。

１３　统计学方法　应用 ＳＡＳ９．２统计软件进行数据
分析，以Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。满足正态
分布的计量资料以（ｘ±ｓ）描述，２组间均数的比较用
两独立样本 ｔ检验；偏态分布计量资料以中位数和四
分位数间距描述，２组间资料的分布比较用非参数检
验（ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵｔｅｓｔ）；定性资料以例数和百分数
描述，２组间的率比较用 χ２检验。ＡＣＳ的危险性因素
分析采用多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析。

２　结　果
２１　基线资料及单因素分析　ＳＡＰ及 ＡＣＳ患者组的
基线临床资料中，除性别、冠心病史、吸烟史、造影结果

２组间差异有统计学意义，其他如年龄、体重指数、介
入史、他汀史、高血压病史、糖尿病史、高血脂史以及左

主干病变（ＬＭＳ）结果２组间比较差异均无统计学意
义。生化指标 ＡｐｏＡ在 ＳＡＰ组升高，Ｌｐａ在 ＡＣＳ组明
显的升高，其他２组间的差异均无统计学意义。详见
表１。
２２　血浆鞘磷脂（ＳＭ）含量　ＡＣＳ组 ＳＭ值为（１２．７５
ｍｇ／ｄｌ，９．６３～１７．３３ｍｇ／ｄｌ），而 ＳＡＰ组 ＳＭ值为（８．７
ｍｇ／ｄｌ，６．２９～１３．１７ｍｇ／ｄｌ），对照组 ＳＭ值为（８．１７
ｍｇ／ｄｌ，５．６７～１３．５８ｍｇ／ｄｌ）。ＳＭ值经非参数检验
（ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵｔｅｓｔ）分析显示 ＡＣＳ组较其他 ２组
ＳＭ值仍显著升高（Ｐ＜０．０５），而 ＳＡＰ组及对照组 ＳＭ
值差别无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。

２３　影响冠状动脉疾病活动性的临床指标的多因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　对于可能影响冠状动脉疾病活动
性的临床指标进行多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果提示
吸烟史、ＬＭＳ、ＨＤＬＣ及血浆 ＳＭ与 ＡＣＳ之间具有独立
显著的相关性。详见表２。

表１　ＳＡＰ组与ＡＣＳ组患者一般资料的比较分析

因素 ＳＡＰ（ｎ＝６１） ＡＣＳ（ｎ＝１９５） Ｐ值

性别 ２９／３２ １３３／６２ ０．００３
年龄（岁） ６２（５５～６７） ６３（５５～７２） ０．２４１
体重指数（ｋｇ／ｍ２） ２４．８２（２２．５２～２６．１２） ２３．８１（２２．６５～２５．３９） ０．１８０
冠心病史（ｎ，％） ３１（５０．８％） ６１（３１．３％） ０．００６
介入史（ｎ，％） ０（０） ２（１．０％） １．０００
他汀史（ｎ，％） ２（３．３％） １０（５．１％） ０．８０３
危险因素

　高血压病史（ｎ，％） ３７（６０．７％） ９６（４９．２％） ０．１１９
　糖尿病史（ｎ，％） ８（１３．１％） ３４（１７．４％） ０．４２６
　高血脂史（ｎ，％） ３２（５２．５％） ８３（４２．６％） ０．１７５
　吸烟史（ｎ，％） １２（１９．７％） ６６（３３．８％） ０．０３６
造影结果 ０．００９
　无显著病变 ２（３．３％） ４（２．１％）
　１支血管病变 ３４（５５．７％） ６９（３５．４％）
　２支血管病变 １２（１９．７％） ６２（３１．８％）
　３支血管病变 １３（２１．３％） ６０（３０．８％）
　左主干病变 ８（１３．１％） ３９（２０．０％） ０．２２５
生化结果

　ＴＣＨ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．５６（４．１３～５．１６） ４．３２（３．７８～４．９６） ０．０７７
　ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．８８（１．３６～２．４５） １．５７（１．１３～２．２４） ０．０５１
　ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．０５（０．９３～１．２１） ０．９８（０．８１～１．１７） ０．０７８
　ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．８６（２．３４～３．２４） ２．６０（２．１７～３．１７） ０．０８７
　ＶＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ０．６６（０．５０～０．８８） ０．５５（０．４４～０．８０） ０．０９７
　ＡｐｏＡ（ｇ／Ｌ） １．２７（１．１２～１．４１） １．１０（０．９９～１．３１） ＜０．００１
　ＡｐｏＢ（ｇ／Ｌ） ０．９６（０．８６～１．０８） ０．９０（０．７７～１．０７） ０．０７７
　Ｌｐａ（ｍｇ／Ｌ） １３０（８１～２３８） ２０６（１１５～３２５） ０．００９

表２　反映ＣＡＤ活动性的危险因素的多因素
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析（ＳＡＰｖｓ．ＡＣＳ）

因素 ＯＲ值 ９５％ＣＩ Ｐ值

吸烟史 ３．５３２ １．３５９～９．１８１ ０．０１０
ＬＭＳ ５．４４７ １．５１４～１９．５９１ ０．０１０
ＨＤＬＣ ０．１２６ ０．０２５～０．６３４ ０．０１２
ＳＭ １．２２４ １．１１８～１．３３９ ＜０．００１

３　讨　论
　　本研究结果发现，汉族人群中 ＡＣＳ患者 ＳＭ水平
显著升高，而ＳＡＰ组与对照组之间ＳＭ水平无差异，且
多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示 ＳＭ水平与 ＡＣＳ有独立
显著的相关性。本研究还发现ＳＭ在ＳＡＰ组及对照组
之间差异无统计学意义，这说明在汉族人群中 ＳＭ可
能是ＡＣＳ患者斑块不稳定性的指标之一。

众所周知，冠心病的病理基础是动脉粥样硬化，目

前观点认为血浆ＳＭ在ＡＳ的发生过程中有一定作用，
机制可能与以下几方面有关：①巨噬细胞泡沫化是 ＡＳ
发生的重要因素［１０］，ＡＳ病变的表现为泡沫化的巨噬
细胞聚集，而且在人和动物的斑块中都发现有 ＳＭ的
聚集［１１］，因此推测很可能是巨噬细胞吞噬代谢过程中

的ＳＭ然后成为泡沫细胞的。②ＡＳ形成过程有多种
免疫细胞发挥重要作用，但很多作用是通过细胞因子

来实现的，如肿瘤坏死因子（ＴＮＦ）有促进 ＡＳ形成作
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用。ＳＭ的代谢产物神经酰胺是肿瘤坏死因子介导的
众多效应中的第二信使［１２］。③鞘磷脂的另一代谢产
物１磷酸神经鞘氨醇（Ｓ１Ｐ）在促进血管内皮损伤、维
持粥样硬化斑块中炎症细胞的浸润、调节氧化型低密

度脂蛋白促粥样硬化斑块进展等方面起了一定作用，

更重要的是Ｓ１Ｐ可协同基质金属蛋白酶（ＭＭＰ）等加
速薄纤维帽的裂解［１３］。因此不难看出 ＳＭ在 ＡＳ形成
中起重要作用，再结合我们的研究结果，我们推测 ＳＭ
不仅是冠心病的危险因素之一，而且可能是 ＡＣＳ患者
斑块不稳定的一个促进因素。但其中的机制还不太清

楚，需要更进一步的深入研究。

本研究结果显示，汉族人群中 ＳＭ水平与 ＡＣＳ具
有显著的相关性，提示 ＳＭ可能是汉族人群动脉粥样
易损斑块的一个潜在的标记物，可能具有一定的临床

预测价值。但由于我们的样本量有限，还需要大样本

的研究进一步证实。
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同一抗原特异性的 Ｔ细胞，对于其他抗原特异的 Ｔ细
胞也有抑制作用［１１］，这种旁观者效应无疑是我们研究

的重要切入点。

ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ在异体混合淋巴细胞反应中会
被激活，且能够同时抑制同体ＣＤ４＋ＣＤ２５－Ｔ细胞和第
三方ＣＤ４＋ＣＤ２５＋－Ｔ细胞的活化，这种特性在临床移
植抑制研究中有很高的应用价值，同时也说明其对于

效应Ｔ细胞免疫抑制的实现不以依赖组织相容性为
主，诸如Ｆａｓ／ＴＮＦ等受体依赖途径，这主要是由于抗体
及相应的细胞因子并不具备阻断作用［１２］。这种现象

的出现提示我们ＣＤ４＋ＣＤ２５＋Ｔｒｅｇ抑制作用的实现是
通过其他可溶性分子。总之，ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ Ｔｒｅｇ所介
导的免疫抑制是多种机制共同作用的结果，并非通过

某一种机制单独实现，临床研究已经证实在共同作用

中，哪种机制起主要作用与 ＴＲ活化程度、免疫反应强
度、抑制发生环境等因素关系密切，临床还需加强研

究。

综上所述，本研究表明外周血 ＣＤ４＋ＣＤ２５＋ Ｔｒｅｇ
作为一个具有免疫负向调节作用的 Ｔ细胞亚群，广泛
参与动脉粥样硬化斑块的发生、发展。调节 Ｔ细胞亚
群可能是冠心病治疗潜在靶点。
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·全科医学论著·

人巨细胞病毒感染与急性缺血性脑卒中的关系
章立，金友雨，蔡海波，周海金，臧秋玲，王洒

摘要：目的　探讨人巨细胞病毒（ＨＣＭＶ）感染与急性缺血性脑卒中（ＣＩＳ）的关系。方法　以急性 ＣＩＳ患者为研
究对象，以体检者为对照。采用荧光定量ＰＣＲ法检测ＨＣＭＶ水平，单因素分析比较２组性别、年龄、血压、血糖、
血脂、吸烟、饮酒、体重指数及ＨＣＭＶ的差别；后采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析探讨ＨＣＭＶ与ＣＩＳ发病的关系。结果　①
试验组高血压、糖尿病、高胆固醇血症及高甘油三酯血症患者比例显著高于对照组，差异均有统计学意义（均Ｐ＜
０．０５）；②试验组ＨＣＭＶ阳性率（５１．２５％）显著高于对照组（２３．７５％），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；③Ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析表明，ＨＣＭＶ是ＣＩＳ发病的独立危险因素（９５％可信区间＝１．１１５～１．６２５，Ｐ＝０．００４）。结论　ＨＣＭＶ感
染与ＣＩＳ发病具有密切关系。
关键词：人巨细胞病毒；缺血性脑卒中；感染
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ｇｌｕｃｏｓｅ，ｂｌｏｏｄｌｉｐｉｄ，ｓｍｏｋｉｎｇ，ａｌｃｏｈｏｌｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ，ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘａｎｄＨＣＭＶｗｅｒｅｃｏｍｐａｒｅｄｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ．
Ａｎｄｔｈｅｎ，ＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｗａｓｕｓｅｄｔｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｏｆＨＣＭＶａｎｄＣＩＳ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ
ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｄｉａｂｅｔｅｓ，ｈｙｐｅｒｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌｅｍｉａａｎｄｈｙｐｅｒｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｍｉａｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖｅｄｇｒｏｕｐｗｅｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｔｈａｎ
ｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（Ｐ＜０．０５）；ＴｈｅｐｏｓｉｔｉｖｅｒａｔｅｏｆＨＣＭＶｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖｅｄｇｒｏｕｐ（５１．２５％）ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒ
ｔｈａｎｔｈａｔｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ（２３．７５％），Ｐ＜０．０１；ＬｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅＨＣＭＶｗａｓｔｈｅｉｎｄｅｐｅｎｄ
ｅｎｔｒｉｓｋｆａｃｔｏｒｓｏｆＣＩＳ（９５％ＣＩ＝１．１１５－１．６２５，Ｐ＝０．００４）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅＨＣＭＶｈａｓａｃｌｏｓｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｔｏｔｈｅ
ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓｏｆＣＩＳ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ；Ｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ；Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

　　众所周知，ＡＳ是缺血性脑卒中（ｃｅｒｅｂｒａｌｉｓｃｈｅｍｉｃ
ｓｔｒｏｋｅ，ＣＩＳ）最常见的原因［１］。研究［２］发现，人巨细胞

病毒（Ｈｕｍａｎｃｙｔｏｍｅｇａｌｏｖｉｒｕｓ，ＨＣＭＶ）感染和周期性激
活可能为动脉粥样硬化（ａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ，ＡＳ）的始动和
促发因素。目前虽然有少量研究［３］证明ＣＩＳ患者ＨＣ
ＭＶ阳性率高于一般人群，然而，ＨＣＭＶ与 ＣＩＳ之间有
无直接关系尚缺乏研究。而且，既往研究多检测抗

ＨＣＭＶ抗体（ＩｇＧ和 ＩｇＭ），不能反映潜在感染情况。
本研究采用荧光定量 ＰＣＲ法检测 ＨＣＭＶ，深入探讨
ＨＣＭＶ与ＣＩＳ发病的关系。

１　资料与方法
１１　临床资料　选择２０１２年１月—２０１３年１月在我
院神经内科就诊的首次发作的急性（发病时间＜７２ｈ）
ＣＩＳ患者为研究对象，选择健康体检者为对照。ＣＩＳ诊
断参照１９９５年第４次全国脑血管病学术会议修订的
《各类脑血管病诊断要点》［４］。

１２　研究方法　记录参加本研究者的性别、年龄、身
高、体重、吸烟、饮酒等基本情况，并计算体重指数（体

重／身高２）。入院后第 ２天清晨空腹采集静脉血 １０
ｍｌ，分别送检肝功能、肾功能、血糖、血脂及ＨＣＭＶ。其
中，肝功能、肾功能、血糖、血脂采用我院检验科全自动

作者单位：３１７５００浙江省温岭市第一人民医院神经内科
通讯作者：章立，Ｅｍａｉｌ：ｚｈａｎｇｌｉｌｊｈ＠１２６．ｃｏｍ

生化仪（ＡＵ２７００日本 ＯＬＹＭＰＵＳ公司）自动检测；ＨＣ
ＭＶ检测：用ＱＩＡａｍｐＤＮＡｍｉｎｉ试剂盒（ＱｉａｇｅｎＶａｌｅｎｃｉ
ａ，ＣＡ，ＵＳＡ）按操作规程从４００μｌ血浆中纯化出ＤＮＡ。
ＨＣＭＶ基因ＤＮＡ通过Ｔａｑｍａｎ荧光定量 ＰＣＲ法扩增，
引物序列如下：ＨＣＭＶＦ（上游引物）：５’ＣＡＣＧＧＴＣ
ＣＣＧＧＴＴＴＡＧＣＡ３’，ＨＣＭＶＲ（下游引物）：５’ＣＧＴＡ
ＡＣＧＴＧＧＡＣＣＴＧＡＣＧＴＴＴ３’，ＨＣＭＶＰｒｏｂｅ（探针）：５’
ＦＡＭＴＡＴＣＴＧＣＣＣＧＡＧＧＡＴＣＧＣＧＧＴＴＡＣＡＴＡＭＲＡ３’。
２步法热循环操作程序包含４５个循环：变性：９５℃ １５
ｓ；退火及延伸：６０℃ ６０ｓ。ＰＣＲ产物与ＨＣＭＶ特异性
ＦＡＭ标记的探针混合。在每一个 Ｔａｑｍａｎ检测板中，
将含ＨＣＭＶ靶序列的质粒 ＤＮＡ作为阳性对照进行扩
增。结果用拷贝数／ｍｌ血液来表达，阴性结果说明没
有检测到ＤＮＡ，任何阳性ＰＣＲ结果均被认为是与病毒
载量有关。首先单因素分析比较试验组和对照组性

别、年龄、血压、血糖、血脂、吸烟、饮酒、体重指数及

ＨＣＭＶ的差别；然后，采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析探讨
ＨＣＭＶ与ＣＩＳ发病的关系。
１３　统计学方法　使用 ＳＰＳＳ１５．０统计学软件进行
数据处理，计量资料以（ｘ±ｓ）表示，组间比较采用 ｔ检
验；计数资料用相对数表示，组间比较采用 χ２检验；
Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法用于探讨 ＨＣＭＶ与 ＣＩＳ的关系。
Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　果
２１　试验组和对照组临床基本情况比较　试验组高
血压、糖尿病、高胆固醇血症及高甘油三酯血症患者比
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例显著高于对照组，差异均有统计学意义（均 Ｐ＜
０．０５）；２组在年龄、性别、吸烟、饮酒及体重指数等方
面比较，差异均无统计学意义（均Ｐ＞０．０５）。见表１。

表１　试验组和对照组临床基本情况比较（ｎ，％）

项目 试验组 对照组 χ２值 Ｐ值

年龄 ≥６５岁 ９８（６１．２５） ９０（５６．２５） ０．８２５ ０．３６４
＜６５岁 ６２（３８．７５） ７０（４３．７５）

性别 男 ８６（５３．７５） ８２（５１．２５） ０．２０１ ０．６５４
女 ７４（４６．２５） ７８（４８．７５）

血压 是 ５９（３６．８８） ４２（２６．２５） ４．１８１ ０．０４１
否 １０１（６３．１２） １１８（７３．２５）

糖尿病 是 ５２（３２．５０） ３４（２１．２５） ５．１５２ ０．０２３
否 １０８（６７．５０） １２６（７８．７５）

体重指数 ＜２４ｋｇ／ｍ２ １２５（７８．１３） １２２（７６．２５） １．７６１ ０．４１５
２４～２８ｋｇ／ｍ２ ２３（１４．３８） ３０（１８．７５）
＞２８ｋｇ／ｍ２ １２（７．５０） ８（５．００）

吸烟 是 ３０（１８．７５） ３６（２２．５０） ０．６８７ ０．４０７
否 １３０（８１．２５） １２４（７７．５０）

饮酒 是 ３５（２１．８８） ４１（２５．６３） ０．６２１ ０．４３１
否 １２５（７８．１２） １１９（７４．３７）

胆固醇 ≤６．５ｍｍｏｌ／Ｌ ９２（５７．５０） １１３（７０．６３） ５．９８４ ０．０１４
＞６．５ｍｍｏｌ／Ｌ ６８（２．５０） ４７（２９．３８）

甘油三酯 ≤１．８ｍｍｏｌ／Ｌ ９９（６１．８８） １１６（７２．５０） ４．０９７ ０．０４３
＞１．８ｍｍｏｌ／Ｌ ６１（３８．１２） ４４（２７．５０）

２２　试验组和对照组 ＨＣＭＶ水平比较　试验组 ８２
例检测到ＨＣＭＶ，占５１．２５％，对照组３８例检测到ＨＣ
ＭＶ，占２３．７５％。试验组 ＨＣＭＶ阳性率（５１．２５％）显
著高于对照组（２３．７５％），差异有统计学意义（χ２＝
２５．８１３，Ｐ＜０．００１）。
２３　ＨＣＭＶ与ＣＩＳ风险的Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　以是否
发生ＣＩＳ为因变量（是 ＝１，否 ＝０），以 ＨＣＭＶ（阳性 ＝
１，阴性＝０）为自变量，调整高血压、糖尿病及高胆固醇
血症的影响，进行 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果表明 ＨＣＭＶ
是ＣＩＳ发病的独立危险因素（９５％可信区间：１．１１５～
１．６２５，Ｐ＝０．００４；回归系数：１．１２８；标准误：０．５１４；
Ｗａｌｄχ２值：３．７９５；ＯＲ值：１．１６３）。

３　讨　论
　　本研究的意义在于发现ＨＣＭＶ感染与ＣＩＳ发病具
有直接关系，这在既往研究中未见报道。ＨＣＭＶ感染
与ＣＩＳ发病存在密切联系，其原因可能在于：①ＨＣＭＶ
可作用于血管内皮细胞：内皮细胞表面存在 ＨＣＭＶ受
体，是ＨＣＭＶ的主要潜伏感染部位。ＨＣＭＶ感染可诱
导效应Ｔ细胞，引起内皮细胞损伤［５］。董丽群等［６］研

究证实，抗ＨＣＭＶ抗体调节与内皮细胞激活和凋亡有
关的分子基因程序的表达有关，而后者在 ＡＳ发病机
制中起着至关重要的作用。②ＨＣＭＶ感染导致平滑肌
细胞的增殖：ＨＣＭＶ感染细胞后其ＤＮＡ可以整合入细
胞的染色体上，造成持续性或潜伏性感染，从而诱导平

滑肌细胞增殖、迁移，加重动脉狭窄［６］。众所周知，平

滑肌细胞的激活、增殖和迁移是 ＡＳ的重要原因［７］。

③加剧炎症反应：炎症在 ＡＳ的发生发展过程中起重
要作用，也是斑块不稳定的重要因素。ＩｓｅｒｎＥ等［８］研

究表明，ＨＣＭＶ感染可激活ＮＦκＢ，后者引起免疫和炎
症因子的表达，这些细胞因子亦可诱导氧自由基的产

生导致 ＡＳ斑块处血栓形成。可见，目前研究发现
ＨＣＭＶ可通过多种机制引起ＡＳ，从而导致ＣＩＳ的发生。
但上述研究均为间接证据。本研究发现，ＨＣＭＶ感染
与ＣＩＳ发病具有直接关系，具有较好的创新性和重要
的临床意义。

本研究与既往研究相比，不仅再次证明 ＣＩＳ患者
ＨＣＭＶ阳性率高于一般人群，而且，通过 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多元
回归分析方法，排除传统 ＣＩＳ危险因素影响，证明了
ＨＣＭＶ感染与 ＣＩＳ的直接关系。本研究采用 ＰＣＲ方
法检测ＨＣＭＶ水平，其原因在于该方法可以反映潜在
感染情况。既往研究［９］检测３５例 ＣＩＳ患者颈内动脉
内膜中ＨＣＭＶ抗体，发现免疫组化、原位杂交和ＰＣＲ３
种方法检测的阳性率分别为 ３４．３％、４０．０％和
６０．０％，提示ＰＣＲ方法检测ＨＣＭＶ的阳性率更高。然
而，本研究也存在不足，一方面 ＨＣＭＶ感染具有一定
的地域性，本研究为单中心研究，入选患者为本地患

者，较为局限；另一方面，观察时间较短，只是探讨了

ＣＩＳ急性期ＨＣＭＶ水平，对于稳定性脑卒中患者 ＨＣ
ＭＶ水平与ＣＩＳ关系如何尚不清楚。
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·全科医学论著·

单层 ＰＲＯＬＥＮＥ网片无张力修补股疝１９例体会
俞泳，徐俊，邱润丰，阮春岚

摘要：目的　探讨单层ＰＲＯＬＥＮＥ网片在股疝无张力修补术中的应用效果。方法　对浙江省临安市人民医院
２００３年７月—２０１２年７月采用单层ＰＲＯＬＥＮＥ网片行无张力修补术治疗的１９例股疝病例进行回顾总结。根据
传统ＭｃＶａｙ修补法的原理，将ＰＲＯＬＥＮＥ平片平铺在耻骨梳韧带、腹股沟韧带上并固定，使平片略松弛地平铺于
股环的缺损处，封堵股管，其余的部分平片松弛平展后缝合于联合腱。回纳难复性或嵌顿疝时切断的腹股沟韧

带，如果缝合修复困难，可将腹股沟韧带妥善缝合固定于补片上。结果　手术时间３０～４０ｍｉｎ，平均（３０±５）ｍｉｎ；
术后切口轻微疼痛无感染均Ⅰ期愈合；尿潴留３例，术后无下肢静脉血栓形成；２个月后均恢复正常的日常活动
和劳动；随访６～３６个月，无浆液肿，无感染、无硬结、无慢性疼痛等并发症，无复发。结论　单层 ＰＲＯＬＥＮＥ网片
无张力修补股疝手术符合股疝无张力修补原理，操作简便、并发症少、费用较低、值得推广。但是本组例数较少，

仍需大量的临床应用观察。

关键词：股疝；无张力修补；ＰＲＯＬＥＮＥ网片
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ｉｎｃｉｓｉｏｎａｌｉｎｆｅｃｔｉｏｎ，ｎｏｌｏｗｅｒｌｉｍｂｄｅｅｐｖｅｎｏｕｓｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓｗａｓｆｏｕｎｄ．３ｃａｓｅｓｏｆｕｒｉｎｅｒｅｔｅｎｔｉｏｎｏｃｃｕｒｒｅｄ．Ａｌｌｔｈｅ１９ｃａｓｅｓ
ｗｅｒｅｒｅｓｕｍｅｄｕｓｕａｌａｃｔｉｖｉｔｉｅｓａｆｔｅｒｔｗｏｍｏｎｔｈｓ．Ｔｈｅｆｏｌｌｏｗｕｐｐｅｒｉｏｄｓｒａｎｇｅｄｆｒｏｍ６ｍｏｎｔｈｓｔｏ３６ｍｏｎｔｈｓａｎｄｎｏｒｅｃｕｒ
ｒｅｎｃｅｏｒｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｏｕｓｅｍｏｎｏｌａｙｅｒＰＲＯＬＥＮＥｍｅｓｈｆｏｒｔｅｎｓｉｏｎｆｒｅｅｒｅｐａｉｒｏｆｆｅｍｏｒａｌ
ｈｅｒｎｉａｗａｓｉｎａｃｃｏｒｄａｎｃｅｗｉｔｈｐａｔｈｏｇｅｎｙｏｆｔｈｅｆｅｍｏｒａｌｈｅｒｎｉａ．Ｔｈｅｍｅｔｈｏｄｈａｄｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｓｉｍｐｌｅａｎｄｓｅｃｕｒｉｔｙ，ａｎｄ
ｐｏｐｕｌａｒｉｚｉｎｇｔｈｅｍｅｔｈｏｄｗａｓａｎｅａｓｙｊｏｂ．Ｂｕｔｔｈｅｒｅｗｅｒｅｌｉｍｉｔｅｄｃａｓｅｓｉｎｔｈｉｓｓｔｕｄｙ，ｉｔｎｅｅｄｔｏｇｅｔｍｏｒｅｃａｓｅｓａｎｄｃｏｎｄｕｃｔ
ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙｉｎｔｈｅｆｕｔｕｒｅ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｆｅｍｏｒａｌｈｅｒｎｉａ；Ｔｅｎｓｉｏｎｆｒｅｅｒｅｐａｉｒ；ＰＲＯＬＥＮＥｍｅｓｈ

　　股疝好发于中年以上女性，因为股疝嵌顿发生率
高，所以一经确诊应尽早手术。在治疗上目前没有统

一的手术方法，中华医学会外科学分会疝和腹壁外科

学组颁布的《成人腹股沟疝、股疝手术治疗方案（修订

稿）》提出，宜用疝环充填式无张力疝修补手术。《中

国疝和腹壁外科诊疗指南（２０１２年版）》对股疝手术方
式未作明确推荐。我们在２００３年７月—２０１２年７月
改良了手术方法，对１９例股疝进行单层 ＰＲＯＬＥＮＥ网
片无张力修补术，取得良好效果，现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　本组１９例患者中女性１８例，男性１
例。年龄４０～７３岁，平均（５３．０±０．５）岁；难复性疝
１３例，易复性疝１例，嵌顿性疝５例；无绞窄性疝，无
双侧病例；疝内容物为网膜１４例，疝内容物为肠管３
例；手术时疝内容物已经回缩２例；术中切断腹股沟韧
带６例。
１２　治疗材料　采用单层ＰＲＯＬＥＮＥ网片１５ｃｍ×１５

作者单位：３１１３００浙江省临安市人民医院肛肠外科
通讯作者：俞泳，Ｅｍａｉｌ：ｙｙｏｎｇ７３＠１６３．ｃｏｍ

ｃｍ（美国爱惜康公司）。
１３　治疗方法　使用硬膜外麻醉或腰麻。取腹股沟
上入路，剪开腹外斜肌腱膜，显露联合键、腹股沟韧带、

耻骨梳韧带、耻骨结节及卵圆窝处的肿块。不游离子

宫圆韧带（或精索）、近腹股沟韧带处切开腹横筋膜，

推开腹膜外脂肪，显露疝囊颈部。分离疝囊周围粘连，

切开疝囊检查并送回其内容物，切除疝囊的远端，３０
ＶＩＲＶＹＬ线高位缝扎疝囊颈部并修补腹横筋膜。若为
难复性股疝则在靠近耻骨结节处将腹股沟韧带作“Ｚ”
形切断，使疝囊颈部完全松解，剪开疝囊，证实疝内容

物无绞窄坏死后回纳腹腔，如果疝内容物在分离疝囊

的过程中自行回纳腹腔，切开疝囊后亦需要提出嵌顿

疝内容物确定其活性，游离疝囊，切除多余疝囊，使用

可吸收线连续缝合腹膜关闭腹腔，关腹后务必妥善缝

合处理股疝疝囊时撕裂的腹横筋膜。检查无同时发生

的斜疝或直疝，平展修剪好的长方形网片，将平片平铺

于耻骨梳韧带、陷窝韧带及腹股沟韧带上缘，后侧向后

超过耻骨梳韧带２ｃｍ，外侧距离股静脉鞘内侧缘约２
ｍｍ，以不压迫股静脉鞘为度，用２０ＰＲＯＬＥＮＥ线将补
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片与耻骨梳韧带、腹股沟韧带分别固定各３针，使平片
略松弛地平铺于股环的缺损处，封堵股管，其余的部分

平片修剪后松弛平展，再缝合于腹内斜肌下缘和联合

肌腱。如果切断的腹股沟韧带难于缝合，可将腹股沟

韧带的两断端尽量靠拢妥善缝合固定于补片上，间断

缝合切开的腹外斜肌腱膜，逐层缝合皮下各层，术毕。

２　结　果
　　手术时间３０～４０ｍｉｎ，平均（３０±５）ｍｉｎ；术后切口
轻微疼痛无感染均Ⅰ期愈合；尿潴留３例，术后无下肢
静脉血栓形成；２个月后均恢复正常的日常活动和劳
动；随访６～３６个月，无浆液肿，无感染、无硬结、无慢
性疼痛、无腹股沟疝新发或股疝复发等。

３　讨　论
　　治疗股疝传统手术方式有经股部股疝修补术（低
位股疝修补术）和经腹股沟部股疝修补术（高位股疝

修补术），以及ＭｃＶａｙ疝修补术，前两者则是将疝囊结
扎后直接缝合耻骨梳韧带及腹股沟韧带，缝闭股环。

ＭｃＶａｙ修补法将腹内斜肌下缘和联合肌腱缝至耻骨梳
韧带及腹股沟韧带。低位股疝修补术虽然能直接显露

疝囊，创伤小，但没有修补腹股沟管后壁，又不能将疝

囊高位结扎，当发生嵌顿或绞窄时尤为困难。高位股

疝修补术手术视野显露好，处理嵌顿疝或绞窄疝时较

为方便，不但能将疝囊高位结扎，而且可修补腹股沟

疝。但以上这几种方法均存在缝合张力大、组织愈合

差、易损伤股静脉鞘、术后局部有牵扯感、疼痛、易复发

等缺点，目前较少运用［１］。

中华医学会外科分会疝和腹壁外科学组在２００３
年推荐股疝患者使用疝环填充式无张力疝修补术，在

疝囊回纳后用网塞置于股环处并固定。但有研究认为

网塞可能导致患者异物感增加［２］，可能对股静脉造成

压迫，引起下肢静脉回流不畅或深静脉血栓形成［３］，此

外还有Ｌｉｃｈｔｅｎｓｔｅｉｎ手术：在圆韧带（精索）后方平铺补
片，四周依次缝合固定在耻骨结节、耻骨梳韧带、腹股

沟韧带、联合肌腱上，补片下端需超过耻骨结节１．５～
２．０ｃｍ。腹腔镜下全腹膜外疝修补术（ＴＥＰ）：脐下弧
形切口，建立气腹，分离耻骨后腹膜外间隙（Ｒｅｔｚｉｕｓ间
隙）及腹膜前间隙（Ｂｏｇｒｏｓ间隙），确认股疝，回纳疝
囊，将聚丙烯疝补片卷曲后经脐孔套管放入腹膜外间

隙，展开、铺平覆盖肌耻骨孔，常规钉合或免钉合固定

补片［４］。ＴＥＰ是属于疝修补的后入路手术，补片覆盖
整个肌耻骨孔，预防了整个区域的疝的发生，理论上是

最好的术式，但要求有昂贵的腹腔镜设备和熟练的手

术技巧，治疗费用较高，目前尚未在大多数基层医院广

泛开展。到目前为止，股疝的修补仍没有一个标准化

的术式，中国疝和腹壁外科诊疗指南（２０１２年版）也未
对股疝的手术方法作具体推荐，所以术者应根据不同

的情况制定适合患者的手术方式，采用自己最为擅长

和稳妥的手术方式。

股疝的发病率虽然不高，但由于股环狭小，股管呈

垂直状态且其周围有坚韧的腹股沟韧带、耻骨梳韧带

和腔隙韧带，加之疝组织在卵圆窝处向前转折时形成

一锐角，所以股疝比其他腹股沟疝更容易嵌顿，股疝嵌

顿可以是急性嵌顿，也可出现慢性嵌顿，一般表现为腹

股沟韧带下方，卵圆窝外发现半球型肿块，急性嵌顿如

为肠管进入疝囊，则极易嵌顿绞窄形成肠管坏死，临床

上出现典型的急性肠梗阻表现，慢性嵌顿以腹膜外脂

肪嵌顿或大网膜粘连多见。股疝嵌顿率为６０％左右，
股疝一旦嵌顿难以手法复位，唯一的有效方法就是尽

快手术治疗［５］。笔者在临床工作中发现有部分难复性

股疝患者在松解嵌顿时需在靠近耻骨结节处将腹股沟

韧带作“Ｚ”形切断，由于腹股沟韧带弹性差，老年患者
组织韧性差，因此大部分切断的腹股沟韧带由于张力

大难以直接缝合修复，此时若进行疝环填充式无张力

疝修补术将导致网塞不能固定，手术将不能继续进行。

于是我们根据传统 ＭｃＶａｙ修补法的原理，将 ＰＲＯ
ＬＥＮＥ平片平铺在耻骨梳韧带、腹股沟韧带上并固定，
使平片平铺于股环的缺损处，封堵股管，其余的部分平

片平展后缝合于腹内斜肌下缘和联合肌腱。如果切断

的腹股沟韧带不能直接缝合，可将腹股沟韧带断端尽

量靠近妥善缝合固定于补片上。我们认为这样的修补

术式有以下优点：①股环及股管只是股疝下降的通路，
腹横筋膜薄弱区才是股疝发生的关键，因此股疝无张

力修补的重点是修补腹横筋膜薄弱区（即肌耻骨孔

区）。笔者的修补方法以平片完整封闭股环，对股疝下

降的途径进行阻断［６］，同时补片平展后缝合于联合腱，

加强了腹股沟区没有肌肉覆盖的腹壁薄弱区域，也就

是加强了腹股沟管前壁，覆盖了海氏三角，可以减少斜

疝和直疝的发生［７］。本组患者随访期间没有腹股沟疝

的发生。②手术中用 ＰＲＯＬＥＮＥ线使网片妥善固定在
耻骨梳韧带、腹股沟韧带和联合肌腱上，网片不会发生

移位，而且网片边缘与股静脉鞘距离固定，不会压迫或

误伤股静脉。我们在手术中不作股环张力缝合，只是

用补片完整封闭股环，可以减少股静脉和变异的闭孔

动脉误伤机会。有研究认为无论张力修补术或者网塞

充填股环无张力修补术，都有可能对股管内的股静脉

造成压迫，增加下肢深静脉血栓形成的机会［８］。本术

式基本可避免这种并发症发生，也不会压迫股静脉导

致狭窄。本组患者术中无变异闭孔动脉损伤，手术后

无下肢深静脉血栓并发症。③本术式不游离子宫圆韧
带（或精索），避免了腹股沟区域的不必要的创伤，减

少了创面广泛剥离解剖后发生的浆液肿，减少了手术

后的局部不适感，以后即使再出现腹股沟的斜疝或直
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疝也不影响再次手术时的解剖［９］。④对难复性或嵌顿
疝不必顾虑腹股沟韧带难于修复，尽早切开腹股沟韧

带可避免术中反复复位造成疝内容物的二次伤害。⑤
腹股沟韧带是腹外斜肌腱膜下缘增厚卷曲，附于髂前

上棘和耻骨结节之间形成，如果切断后不能修复将影

响腹前外侧壁的强度。本手术方法可以充分发挥补片

的增强（ｒｅｉｎｆｏｒｃｅｍｅｎｔ）和补片的替代（ｂｒｉｄｇｉｎｇ）作用，
保持腹股沟韧带原有功能。⑥将网片取代网塞平铺于
疝环后腹横筋膜前，不影响局部组织空间结构，降低了

术后局部异物感的发生率［１０］。⑦ＰＲＯＬＥＮＥ网片属于
聚丙烯类补片，它有３０％的回缩力，随补片植入体内
时间的延长，其会自行收缩，若铺设补片时张力过大，

则会导致术后远期腹股沟区疼痛［１１］。我们铺设时使

补片略松弛，预留补片收缩空间，所以手术后疼痛很少

发生。⑧目前大多数基层医生对前入路的腹股沟疝修
补手术掌握比较好，本手术术式简单，解剖清晰，分离

面少，操作安全方便，容易被基层医师熟练掌握。⑨在
做疝环充填式无张力股疝修补术时只需要网塞填塞，

与之配套的平片往往丢弃不用，浪费较大，相对于网

塞、３ＤＰ或ＰＨＳ等补片，单层ＰＲＯＬＥＮＥ网片在基层医
院容易获得且费用较低。

总之，本组手术方式符合股疝无张力修补原理，操

作简便、并发症少、费用较低，近期效果令人满意，值得

推广。但是本组例数较少，中长期疗效仍需大量的临

床应用观察与总结。
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而我们的研究明确表明辛伐他汀在缺血再灌注过程中

能有效抑制 ｍＰＴＰ的开放，从而强有力的保护心肌细
胞，减少再灌注引发的心肌损伤和坏死。

Ｔａｖａｃｋｏｌｉ等对他汀预处理的心肌保护作用的观察
报道，辛伐他汀灌胃预处理 ７２ｈ，于 ９６ｈ后进行 ３０
ｍｉｎ的心肌缺血和１８０ｍｉｎ的再灌注，辛伐他汀能有效
缩小心肌梗死的范围。Ｃａｒｌｏｎｉ等研究证实辛伐他汀在
对抗脑缺血再灌注损伤方面也具有较强的保护作用。

通过阻断新生鼠的右侧颈动脉诱发脑缺血，在缺血前

分别给予辛伐他汀１０ｍｇ／ｋｇ预处理７ｄ，２０ｍｇ／ｋｇ预
处理４ｄ，缺血前１８ｈ单次负荷量２０ｍｇ／ｋｇ，检测脑梗
死面积，发现３种预处理均能有效减少脑损害程度，增
加脑对缺血再灌注损伤的耐受性。本研究结果显示，

和对照组比较，各干预组均明显减少 Ｃａ２＋诱导的
ｍＰＴＰ开放（Ｐ＜０．０５），其中，Ｓｉｍ＿５组的抑制作用最
强，而Ｓｉｍ＿１则最弱。

目前对辛伐他汀抑制 ｍＰＴＰ的机制仍然不太清
楚，该效应是直接还是间接发生也未有明确标注。如

前所述，当线粒体钙超载，特别是合并有 ＲＯＳ大量产
生时，将强有力的诱导 ｍＰＴＰ的开放［１０－１１］。当前已经

有大量的证据表明他汀类药物具有强大的抗氧化、减

少ＲＯＳ产生的效应，因此，推测本研究发现的辛伐他
汀抑制ｍＰＴＰ的开放可能与发挥抗氧化效应的作用间

接有关。
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·全科医学论著·

以肺外表现为首发症状的支原体感染
米文育，王伟红，李立明

摘要：目的　分析小儿肺炎支原体（ＭＰ）感染的肺外表现的临床特征，了解支原体感染造成的多器官系统损害，
提高儿科医生对小儿肺炎支原体感染的诊治水平。方法　采用回顾性分析方法，选取笔者所在医院近３年收治
的病例，总结第一诊断为呼吸系统以外疾病的３５例支原体感染患儿，对其临床症状、体征特点加以归纳，结合并
发症的治疗和预后、转归进行系统分析。结果　肺炎支原体感染后可引起多器官系统受累，除呼吸系统外，临床
主要以结缔组织、消化系统、血液系统、神经系统、皮肤组织、耳鼻喉科疾病等系统损伤为首发症状。结论　肺炎
支原体感染的临床表现多样，可引起多系统、多脏器损伤，且不易早期诊断。因此提高对小儿支原体感染的全面

认识，对早期诊治很有必要。

关键词：肺炎支原体；肺外表现；小儿
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　　肺炎支原体（ＭＰ）感染广泛发生于世界各地，其好
发年龄为５～３０岁，是儿童呼吸道感染的常见病原体，
并有逐年增加和小年龄化趋势。支原体肺炎是社区获

得性肺炎的常见病原体之一［１］，而近几年重症支原体

肺炎也有逐年增加的倾向［２］。发生支原体肺炎后出现

肺外并发症症状时容易想到 ＭＰ感染的诊断，而以肺
外表现为首发症状时诊断较困难，易造成误诊、漏诊，

甚至延误治疗。现将我院２００９年１１月—２０１２年１１
月的３年间收治的３５例以肺外表现为第一诊断的支
原体感染患儿的临床资料进行分析，旨在提高对肺炎

支原体感染的认识及诊治水平。

１　资料与方法
１１　临床资料　我院收治确诊为 ＭＰ感染的肺外表
现患儿３５例，不伴有呼吸系统症状。排除标准：除外
支原体感染引起的上呼吸道感染、急性支气管炎、肺炎

及化脓性扁桃体炎等呼吸道疾病。诊断条件符合下列

两项：①临床诊断符合相应疾病，参照第８版诸福棠实
用儿科学。②实验室诊断血 ＭＰＩｇＭ阳性，≥１∶１６０。
发病年龄在２～１２岁，其中男１５例，女２０例，男女比
率为０．７５∶１。
１２　检验方法　全部病例均采用血清学检测 ＭＰ
ＩｇＭ／ＩｇＧ抗体。分别于入院第２天及病程１０～１４ｄ后
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通讯作者：米文育，Ｅｍａｉｌ：ｄｒｍｉｗｙ＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

抽取静脉血２ｍｌ，采用ＥＬＩＳＡ方法检测，单份血清特异
性人肺炎支原体抗体（ＭＰＩｇＭ）≥１∶１６０为阳性，或检
查高峰期抗体滴度上升４倍为阳性。

２　结　果
２１　一般情况　临床表现：肺外首发症状的表现如
下：①消化系统：共７例，占２０％，主要确诊疾病为急
性胃炎５例，急性肠炎２例。临床表现有腹痛、呕吐、
腹泻。②结缔组织病：共１３例，占３７．１４％，主要确诊
疾病为过敏性紫癜１１例、川崎病（皮肤粘膜淋巴结综
合征）２例。过敏性紫癜临床表现为四肢、臀部对称分
布的反复出现的皮肤紫癜，血小板正常。川崎病临床

表现为发热５ｄ以上，伴有结合膜充血、口唇鲜红、皲
裂、杨梅舌、多形性红斑、颈淋巴结肿大、手足硬肿、后

期指趾脱皮等。③神经系统：共４例，占１１．４３％，确
诊为格林－巴利１例、脑梗塞１例、脑炎２例。格林－
巴利主要临床表现为进行性对称性弛缓性瘫痪，患儿

意识清楚，脑脊液蛋白细胞分离，肌电图提示神经元性

损伤。脑梗塞患儿有神经系统定位体征及影像结果支

持。２例表现为脑炎者，有颅高压症状（头痛、呕吐）及
精神状态改变等。④血液系统：共６例，占１７．１４％，
确诊疾病为原发性血小板减少性紫癜。临床表现为皮

肤粘膜出血点、斑，外周血提示血小板低，骨髓相支持

诊断。⑤皮肤损害 １例，占 ２．８６％，诊断为荨麻疹。
临床表现为高出皮肤表面的风团样皮疹。⑥耳鼻喉科
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疾病：共４例，占１１．４３％，确诊为化脓性中耳炎１例，
鼻窦炎３例。中耳炎临床表现为耳痛，鼻窦炎患儿表
现为头痛、头晕，Ｘ线提示副鼻窦区粘膜增厚，脓性分
泌物，均经我院耳鼻喉科会诊确诊。

２２　治疗及评价　①全部病例确诊后均给予大环内
酯类药物抗感染治疗，红霉素、阿奇霉素先后静点，总

疗程２～４周。可于输液前半小时酌情口服思密达散
剂０．５～１袋，以减轻胃肠道反应。②丙种球蛋白免疫
支持：对于神经系统、血液系统、川崎病及重症过敏性

紫癜患儿应用静脉注射用丙种球蛋白１ｇ／ｋｇ，连用２
ｄ。③激素应用：除消化系统及耳鼻喉疾病患儿未用，
其他患儿依病情酌情应用（如轻度血小板减少未用）。

④对症治疗：根据相应症状对症处理。治疗评价：除１
例脑梗塞患儿留有轻度肢体活动障碍外，全部病例均

临床治愈。

３　讨　论
　　肺炎支原体属于原核微生物，是介于细菌和病毒
之间的病原体，易寄生于人体细胞表面及细胞内，常通

过飞沫传播，侵入人体呼吸道可致气道损伤，使纤毛运

动减弱而发病，是儿童和成人社区获得性肺炎的常见

病原。由于支原体的结构特点和生存环境的特殊性，

决定了临床缺乏标准化的、敏感的、特异性的诊断方

法，使ＭＰ的病原学早期诊断十分困难。目前血清特
异性抗体测定是临床诊断肺炎支原体感染的最常用的

实验室证据［３］，故血清学方法诊断 ＭＰ感染已经被临
床广泛应用，其具有特异性强、灵敏度高、简便等优点，

有助于 ＭＰ感染的早期快速诊断，可作为肺炎支原体
感染的常规检测方法［４］。近年来发现儿童ＭＰ感染后
常导致肺外多系统功能损害，对儿童的健康危害极

大［５］。当出现肺外表现或肺外器官受累为首发症状

时，易使病情复杂化，造成误诊［６］。ＭＰ感染累及的器
官有神经、血液、心血管、消化、泌尿以及皮肤、黏膜和

关节等，但目前研究多以支原体肺炎合并肺外并发症

为主，而以肺外表现为首发症状的疾病报道极少，因肺

外表现可以出现在呼吸道症状出现之前、同时或之后，

甚至可以在完全没有肺部症状时而单独出现。如果与

呼吸道症状同时出现，大家极易想到系同一病原引起，

如果在之前或之后发生就极易被忽视，且肺炎支原体

引起感染的治疗与其他细菌和病毒感染的治疗方案不

同。故了解肺炎支原体可引起的疾病并及时有效的进

行肺炎支原体感染实验室诊断是非常必要的，不但可

以早治疗，减轻症状，还能够避免因肺外症状导致的误

诊和漏诊。

本研究资料显示，首发症状为呼吸道疾病以外的

支原体感染较多见于结缔组织、消化系统、血液系统及

神经系统，而对于肺外表现尚未见有归纳结缔组织的

报道。过敏性紫癜及川崎病基本病理变化为血管炎性

反应，病因尚未明了，感染是可能引起的因素之一，机

体对这些因素产生不恰当的免疫应答，形成免疫复合

物，引起广泛的血管炎。肺炎支原体感染可引起白细

胞减少、淋巴细胞减少、血小板减少等，ＭＰ感染引起的
血小板减少性紫癜，可能系 ＭＰ感染引起机体免疫反
应，使血小板受损被单核巨噬细胞系统清除所致［７］。

另外，有资料显示，肺炎支原体所致神经系统损害的病

死率高达 １０．３％，２０％ ～３０％留有不同程度的后遗
症［８９］。其神经系统并发症包括脑炎、小脑共济失调、

神经根病、格林 －巴利综合征、急性播散性脑脊髓膜
炎、颅神经麻痹等。其引起中枢神经及其他系统损害

的发病机制尚不完全清楚，可能与以下因素有关：①病
原体直接侵犯，引起支原体血症，经过此环节 ＭＰ可直
接侵犯各组织、系统，在肺外器官生存繁殖而引起肺外

器官病变；②免疫机制参与 ＭＰ肺炎及脑外并发症的
发病过程［１０］，ＭＰ感染后，损伤宿主细胞膜发生抗原结
构改变，ＭＰ感染刺激淋巴细胞产生相应组织的抗自身
抗体，从而损害组织和脏器。故感染肺炎支原体可出

现多种血清学反应，导致多系统的免疫损害，在临床中

应重视支原体感染后的免疫损害。

治疗上，积极控制支原体感染的同时，应根据肺外

疾病采取不同的对症治疗方案，对有免疫参与性疾病

酌情使用糖皮质激素或丙种球蛋白，有良好的效果。

总之，在临床工作中，对于肺外表现为首发症状支

原体感染的早期诊治笔者有以下几点体会：①早期发
现：对于与感染相关、有免疫参与性疾病，如过敏性紫

癜、皮肤粘膜淋巴结综合征、中枢神经系统感染、肾小

球肾炎等疾病及早行肺炎支原体病原学检查。②早期
进行ＰＰＤ检测，结核抗体筛查，除外 ＴＢ感染，酌情应
用激素。③免疫支持治疗：重度感染、川崎病予丙种球
蛋白治疗。④重视既往病史的采集，重点寻问近期有
无呼吸道病史及支原体感染病史，以肺外损害为首发

或主要表现就诊的患儿，用病毒或细菌感染不能解释

者，应考虑到支原体感染的可能。
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·全科医学论著·

脑钠肽、内皮素和超敏 Ｃ反应蛋白检测
在心力衰竭患者中的应用

蔡大炜

摘要：目的　探讨血清脑钠肽（ＢＮＰ）、血浆内皮素（ＥＴ）及超敏 Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）在心力衰竭患者中的应用价
值。方法　选取２０１２年１月—２０１３年１月于滁州市第二人民医院心内科进行治疗的６０例心力衰竭患者为观察
组，检测观察组不同心功能分级患者治疗前后的血清ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ，并以同期６０例健康体检者为对照组。结
果　观察组患者ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ指标均高于对照组，且ＮＹＨＡ分级高者水平高于分级低者。观察组患者治疗前
后ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ差异有统计学意义。结论　血清ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ检测在心力衰竭患者中的应用价值较高，可
以有效反映患者心衰的具体情况，为心力衰竭治疗提供一定的参考。

关键词：血清脑钠肽；血浆内皮素；超敏Ｃ反应蛋白；心力衰竭
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　　心力衰竭（ＣＨＦ）是大多数心血管疾病患者的主要
死亡原因之一［１］，其发病机制复杂，涉及神经－内分泌
等多种机制，能引起各种病理生理变化。ＢＮＰ主要由
心室肌细胞分泌，心力衰竭时其水平升高，在心力衰竭

的诊断、严重程度评估和治疗的监测及预后判断中有

重要的意义［２］。ＥＴ是体内最强的血管收缩物质，在心
力衰竭过程中起重要作用［３］，且影响患者的预后。研

究表明［４］，ＣＲＰ水平与心力衰竭程度呈正相关，且是
心衰严重程度、评估预后的一个独立因素。本研究通

过对心力衰竭患者的血 ＢＮＰ、ＥＴ及 ＣＲＰ进行联合检
测，探讨它们在 ＣＨＦ诊断中的价值及与心功能的关
系。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１２年１月至２０１３年１月于
我科进行治疗的６０例初次确诊的心力衰竭患者为观
察组，其中男性３１例，女性２９例，年龄４５～７８岁，平
均年龄（５６±６．５）岁。病因：原发性高血压病３８例，冠
心病１５例，高血压合并冠心病 ７例。ＣＨＦ患者按照
ＮＹＨＡ标准分级，其中心功能Ⅱ级２５例，Ⅲ级１８例，

作者单位：２３９０００安徽省滁州市第二人民医院心内科

Ⅳ级１７例。治疗包括利尿剂、血管紧张素转换酶抑制
剂、β受体阻滞剂及洋地黄等。正常对照组６０例，为
体检健康人群，男性 ３１例，女性 ２９例，年龄 ４０～７５
岁。

１２　检测方法　观察组患者于入院时及治疗后７ｄ
采集静脉血５ｍｌ送检，对照组于清晨空腹采集静脉血
５ｍｌ。ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ测定采用免疫比浊法和酶联免
疫分析法，试剂盒分别由瑞莱生物工程有限公司（深

圳）和上海复星长征有限公司提供，严格按说明书操

作。

１３　统计学方法　用 ＳＰＳＳ１３．０统计软件对数据进
行统计分析。计数资料用χ２检验，计量资料以（ｘ±ｓ）
表示，２组间比较采用配对 ｔ检验，以 Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

２　结　果
　　观察组不同心功能分级患者血 ＢＮＰ、ＥＴ及 ＣＲＰ
均明显高于正常对照组，差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），见表１。患者血 ＢＮＰ、ＥＴ及 ＣＲＰ水平与 ＣＨＦ
严重程度相关，不同心功能分级患者 ＢＮＰ、ＥＴ及 ＣＲＰ
差异有统计学意义，见表２。观察组患者治疗前后，血

［９］　王华．肺炎支原体感染相关的神经系统疾病［Ｊ］．实用儿科临床杂
志，２００９，２４（４）：７２６７２９．

［１０］　王建国，鄢文海，苏爱芳，等．肺炎支原体感染儿童细胞免疫功能

的变化及其意义［Ｊ］．临床荟萃，２００９，２４（２）：１３０１３１．
收稿日期：２０１３０３２２
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ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ差异具有统计学意义，见表３。
表１　２组患者ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 ＢＮＰ（ｐｇ／Ｌ） ＥＴ（ｎｇ／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

对照组 ６０ １３６．２±３０．４ ６０．７±６．５ ６．２±１．４
观察组 ６０ １９８７．５±１１３．４ａ １１６．６±３６．７ａ ３１．３±８．２ａ

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５。

表２　不同心功能组间ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ的比较（ｘ±ｓ）

心功能分级 例数 ＢＮＰ（ｐｇ／Ｌ） ＥＴ（ｎｇ／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

Ⅱ级 ２５ １０２１．５±９９．４ ９１．７±７．８ ２３．１±２．１
Ⅲ级 １８ ２８７９．５±２５０．４ １２５．８±９．４ ３５．１±６．２
Ⅳ级 １７ ５５７２．１±３００．８ １６１．２±１３．１ ５８．１±６．９

表３　观察组治疗前后血ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ的比较（ｘ±ｓ）

时间 例数 ＢＮＰ（ｐｇ／Ｌ） ＥＴ（ｎｇ／Ｌ） ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ）

治疗前 ６０ １９８７．５±１１３．４ａ １１６．６±３６．７ ３１．３±８．２
治疗后 ６０ ７８３．３±５０．３ａ ４７．４±９．５ａ ８．７±３．３ａ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　心力衰竭是各种心脏疾病导致心功能不全的一种
临床常见综合症，存在持续的神经内分泌激活、细胞因

子活化，导致心脏功能下降、心肌细胞坏死和心室重

塑。这种损伤在血液检测表现出相关指标的异常［５］，

有助于心力衰竭的诊断、疗效及病情变化判断。

ＢＮＰ是由心脏分泌的３２个氨基酸组成的短肽激
素，正常人血浆ＢＮＰ很低且稳定。ＢＮＰ分泌增多可对
抗肾素－血管紧张素 －醛固酮系统（ＲＡＡＳ）的缩血管
作用，是慢性心力衰竭重要的神经体液代偿机制。当

心力衰竭时，ＢＮＰ突发性合成增加，绝大多数通过爆发
式合成来实现，不受其他因素干扰［６－７］，且升高多早于

临床症状及其他检查，是反映心功能异常的最敏感、特

异的指标之一［８］。ＥＴ主要来源于血管内皮细胞等，具
有缩血管作用，是已知最强的缩血管物质［９］。心衰患

者的神经内分泌系统激活亢进，以及血流动力学障碍

造成血管内皮细胞损伤，造成 ＥＴ分泌大大增加。而
ＥＴ水平的升高与心脏的重构、肥厚和纤维化、心搏出
量的减少以及肺动脉高压、肺血管阻力的增高都有关

联［１０］，从而加重ＣＨＦ。ＣＲＰ是一种典型的高敏非特异
性急性期反应蛋白之一。ＣＨＦ时，肝细胞合成大量
ＣＲＰ等急性期反应蛋白，引起炎性细胞瀑布式激活，均
可直接或间接引起血管内皮细胞受损，改变肾素 －血
管紧张素－醛固酮和交感神经系统的活性，促使心功
能恶化［１１－１２］。

心力衰竭患者存在肺淤血和心功能不全，使心肌

受到牵张刺激，而爆发式合成分泌 ＢＮＰ，导致血 ＢＮＰ
水平升高。ＢＮＰ水平升高不但可以评估 ＣＨＦ的严重
程度，而且还可以做为 ＣＨＦ危险分层的重要客观指
标。心衰时交感神经兴奋，可刺激内皮细胞合成和释

放ＥＴ，增高的 ＥＴ有收缩血管、抑制心肌收缩力的作
用［１３］，且与心衰严重程度呈正比［１４］。ＣＨＦ时 ＣＲＰ短
时间大量释放可破坏血管屏障，致心肌缺血缺氧，从而

激活凝血系统，使心功能恶化，且与心衰严重程度相

关，而且是心衰预后的独立预存因子。ＣＨＦ患者治疗
后血ＢＮＰ、ＥＴ及ＣＲＰ水平下降明显，可做为ＣＨＦ治疗
有效的一个重要指标，本研究对 ＣＨＦ患者的 ＢＮＰ、ＥＴ
及ＣＲＰ进行的联合检测结果显示，ＣＨＦ患者血 ＢＮＰ、
ＥＴ及ＣＲＰ水平明显高于对照组，且随心功能损害程
度加重而增高，经治疗后血ＢＮＰ、ＥＴ、及ＣＲＰ水平明显
低于治疗前水平。

综上所述，笔者认为血 ＢＮＰ、ＥＴ及 ＣＲＰ水平检测
在心力衰竭患者中具有较高的应用价值。不仅在ＣＨＦ
的诊断、病情判断上具有重要意义，而且对疗效观察、

指导治疗及预后判断具有很好的预测价值。
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·慢病防治研究·

吡格列酮对慢性肾脏病患者血管内皮功能和肾功能的影响
潘慧娟，杨新华，孙艳，王静

摘要：目的　探讨吡格列酮对慢性肾脏病（ＣＫＤ）患者血管内皮功能和肾病进展的影响。方法　采用随机、对照
的方法选取非糖尿病的慢性肾脏病３～４期约６０例，均予常规治疗，处理组２７例患者同时加吡格列酮片（３０ｍｇ／
ｄ），治疗４个月，观察治疗前及治疗４个月后的肱动脉内皮依赖性舒张功能（ＦＭＤ）、超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）、
血清肌酐（Ｓｃｒ）、尿蛋白定量（Ｕｐｒ）等指标的变化。结果　吡格列酮处理组ＦＭＤ改善、ｈｓＣＲＰ、Ｓｃｒ、Ｕｐｒ下降，与对
照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５或０．０１），且内皮依赖性血管舒张率升高与ｈｓＣＲＰ水平的降低呈负相关。
结论　吡格列酮可以减轻非糖尿病ＣＫＤ患者炎症，改善血管内皮功能，延缓肾病进展。
关键词：慢性肾脏病；吡格列酮；血管内皮功能
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ｆｏｒｅａｎｄａｆｔｅｒ４ｍｏｎｔｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｌｅｖｅｌｏｆＦＭＤ，ｈｓＣＲＰ，ＳｃｒａｎｄＵｐｒｗｅｒｅｉｍｐｒｏｖｅｄｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅ
ｂａｓｅｌｉｎｅｓ（Ｐ＜０．０５ｏｒ０．０１）．ＦＭＤ，ｈｓＣＲＰ，ＳｃｒａｎｄＵｐｒｉｎｔｒｅａｔｍｅｎｔｇｒｏｕｐｉｍｐｒｏｖｅｄｒｅｍａｒｋａｂｌｙ（Ｐ＜０．０５ｏｒＰ＜
０．０１）ｃｏｍｐａｒｅｄｔｏｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｆｔｅｒ４ｍｏｎｔｈｔｒｅａｔｍｅｎｔ．ＦＤＭ ｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｈｓＣＲＰ．
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｐｉｏｇｌｉｔａｚｏｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｍｐｒｏｖｅｄｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｖａｓｏｄｉｌａｔｏｒｆｕｎｃｔｉｏｎｂｙｍｉｔｉｇａｔｉｎｇｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎａｎｄｄｅｌａｙｅｄｔｈｅ
ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎｏｆｎｏｎｄｉａｂｅｔｉｃＣＫＤｐａｔｉｅｎｔｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｃｈｒｏｎｉｃｋｉｄｎｅｙｄｉｓｅａｓｅ；Ｐｉｏｇｌｉｔａｚｏｎｅ；Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｖａｓｏｄｉｌａｔｏｒｆｕｎｃｔｉｏｎ

　　慢性肾脏病（ＣＫＤ）患病率高，心血管疾病是影响
终末期肾病（ＥＳＲＤ）患者预后的主要因素。动脉粥样
硬化被证实为心血管疾病发生及进展过程中的关键环

节，如何有效地改善 ＣＫＤ患者血管内皮功能，防止动
脉粥样硬化，改善其远期预后，延缓肾病的进展已经成

为大家关注的热点。本研究采用吡格列酮治疗慢性肾

脏病患者６０例，观察治疗前后超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓ
ＣＲＰ）、血清肌酐（Ｓｃｒ）、尿蛋白定量（Ｕｐｒ）等指标及反
应血管内皮功能的肱动脉内皮依赖性舒张功能

（ＦＤＭ）的变化，以评价吡格列酮对ＣＫＤ患者血管内皮
功能和肾功能的影响，并探讨其临床意义。

１　资料与方法
１１　研究对象　选择本院肾内科２０１１年４月—２０１２
年１２月门诊及住院患者６０例，其中男性３８例，女性
２２例，平均年龄（４４．４±６．３）岁。纳入标准：年龄 ＞１８
岁；Ｃｃｒ≤６０ｍｌ／ｍｉｎ的非透析患者；预计６个月内不会
进行透析或肾移植治疗；生存期≥１２个月。慢性肾脏
病诊断符合国际美国肾脏基金会 Ｋ／ＤＯＱＩ分级（ｈｔ
ｔｐ：／／ｗｗｗ．ｋｉｄｎｅｙ．ｏｒｇ／ｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌｓ／ｋｄｏｑｉ／）。剔除标
准：糖尿病或者空腹血糖≥１１０ｍｇ／ｄｌ；急性肾衰；３～４

作者单位：５１８０５５广东省深圳市西丽人民医院肾内科
通讯作者：潘慧娟，Ｅｍａｉｌ：ｓｕｎｎｙｓｎ２００６＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

级心衰；肝功能衰竭、腹水、转氨酶高于正常值２倍；血
红蛋白＜９ｍｇ／ｄｌ；多发性骨髓瘤、妊娠或哺乳期女性；
已知对该药过敏者。所有患者随机分为２组：常规治
疗组３３例，男性２０例，女性１３例，年龄３０～６２岁，平
均（４３．８±７．０）岁；吡格列酮组２７例，男性１８例，女性
９例，年龄３２～６０岁，平均（４５．１±８．１）岁。组间一般
资料比较差异无统计学意义，具有可比性。本研究经

医院伦理委员会批准，所有患者均签署知情同意书。

１２　给药方法　２组均给予常规治疗，予优质低蛋白
低磷饮食，控制血糖、血压、血脂，改善贫血，纠正水、电

解质酸碱平衡紊乱，控制感染及对症治疗。治疗组在

上述治疗的基础上加服吡格列酮片３０ｍｇ／ｄ（商品名
艾汀，北京太洋药业有限公司生产，规格为 １５ｍｇ／
片），疗程均为４个月。
１３　检测方法
１３１　血压测量　患者取仰卧位，安静休息 １５ｍｉｎ
后测量右臂肱动脉血压。收缩压（ＳＢＰ）和舒张压
（ＤＢＰ）取３次平均值。计算脉压（ＰＰ＝ＳＢＰ－ＤＢＰ）。
１３２　血管内皮功能检测　采用血流介导的肱动脉
扩张，参照Ｃｅｌｅｒｍａｊｅｒ等的方法。应用飞利浦 ＩＵ２２彩
色多普勒超声诊断仪检测，探头频率７．５ＭＨｚ。受试
者空腹１２ｈ，在２２℃室温安静平卧１５ｍｉｎ，连接肢体
导联心电图，血压计袖带置于右肘上方２～５ｃｍ处标
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记，以心电图 Ｒ波起始处为准测３个心动周期的肱动
脉内径，取平均值代表反应性充血前的肱动脉直径（基

础直径Ｄ０）；然后以血压计袖带在前臂加压，压力设为
２５０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ），压力不能耐受者
以收缩压加５０ｍｍＨｇ为准，加压５ｍｉｎ后将袖带快速
放气，于放气后４５～６０ｓ后再次检测肱动脉直径，记
为反应性充血后的肱动脉直径（Ｄ０），测量同一取样点
３个不同心动周期的Ｄ和 Ｄ０，取其平均值。通过公式
计算出血流介导的肱动脉内皮依赖性舒张功能

（ＦＭＤ），计算公式：ＦＭＤ＝（Ｄ－Ｄ０）／Ｄ０×１００％。
１４　观察指标　分别于治疗前和治疗后４个月观察
患者的临床表现，检测尿蛋白定量（Ｕｐｒ）、血清肌酐清
除（Ｃｃｒ）、超敏 Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）和血流介导的血
管舒张反应（ＦＭＤ）等指标。所有检查均于清晨空腹
１２ｈ后进行，检查前１ｄ禁烟、酒、茶、咖啡，避免使用
降压药及硝酸酯制剂。

１５　统计学方法　计量资料以（ｘ±ｓ）表示，计数资料
以百分比或率表示。计量资料采用两个独立样本均数

比较的 ｔ检验，非正态分布时，采用秩和检验；计数资
料采用χ２检验。资料相关性采用Ｐｅａｒｓｏｎ直线相关分
析。所有数据用 ＳＰＳＳ１３．０统计软件包处理。以 Ｐ＜
０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　治疗前后各项指标变化比较　详见表１。
２１１　肾功能变化　治疗４个月后Ｓｃｒ、ＢＵＮ２组均有
下降，治疗前后差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗４
个月后治疗组的 Ｓｃｒ、ＢＵＮ下降更明显，与对照组比较
差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），表明加用吡格列酮治
疗有助于改善肾功能。

２１２　Ｕｐｒ的变化　治疗４个月后，２组２４ｈ尿蛋白
定量均下降，治疗前后差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５或
０．０１），治疗组下降更明显，２组间比较差异有统计学
意义（Ｐ＜０．０５），表明吡格列酮对慢性肾脏疾病具有
降尿蛋白作用。

表１　２组ＣＫＤ患者治疗前后Ｓｃｒ、ＢＵＮ、Ｕｐｒ、ｈｓＣＲＰ及ＦＤＭ的变化

组别 时间 例数 Ｓｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｕｐｒ（ｍｇ／２４ｈ） ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／ｄｌ） ＦＤＭ（％）

治疗组 治疗前 ２７ ３１３．８２±４０．１９ １７．０７±０．４９ ２５１４±１４３ ７．０３±１．２２ １２．６２±０．３３
治疗后 ２７ ２５５．８２±３４．７４ａｃ １２．０６±０．８９ｂｃ １３００±１３１ａｃ ５．６７±１．１３ａｃ ３６．１２±０．７５ａｃ

对照组 治疗前 ３３ ３１１．９７±４２．４８ １６．９６±０．５０ ２４０５±１２４ ７．２０±１．４１ １２．４８±０．２５
治疗后 ３３ ２８７．３４±３７．１８ａ １４．７４±０．５１ａ １７８０±１２６ａ ６．８４±１．４３ａ １７．７４±１．１７

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５，ｂＰ＜０．０１；与对照组比较，ｃＰ＜０．０５。

２１３　吡格列酮治疗对炎症的影响　测量治疗前后
ｈｓＣＲＰ的变化。２组治疗后 ｈｓＣＲＰ均较前下降（Ｐ＜
０．０５或０．０１），治疗组患者血 ｈｓＣＲＰ下降更明显，与
对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
２１４　治疗前后血管内皮功能变化比较　治疗组治
疗４个月后ＦＭＤ明显升高，与对照组比较差异有统计
学意义（Ｐ＜０．０５），对照组治疗后有改善但差异无统
计学意义。

２２　ＦＭＤ与炎症指标的关系　相关分析显示，内皮依
赖性血管舒张率升高与 ｈｓＣＲＰ水平的降低呈显著性
负相关（ｒ＝－０．６０４，Ｐ＝０．０１２）。
２３　不良反应　所有患者在治疗期间均未发现不良
反应。

３　讨　论
　　慢性肾脏病是危害人类健康的重要疾病，近年来
发病率呈上升趋势。由动脉粥样硬化所引起的心血管

疾病占ＥＳＲＤ患者死亡原因的５０％，因此，冠心病已成
为引起ＣＲＦ患者死亡的重要原因，当 Ｃｃｒ≤６０ｍｌ／ｍｉｎ
时，其心血管事件的发生率高于糖尿病。

近年来大量的研究证明，动脉粥样硬化是一种内

皮功能失调相关的炎症性疾病，其发生发展与内皮功

能、炎症因子及多种体液因素之间的相互作用有关。

内皮功能障碍是动脉粥样硬化重要的始动环节，其进

展和增高的炎症反应对动脉硬化和心血管疾病的发展

非常关键［１２］，而 ＣＫＤ患者存在非常普遍的内皮功能

紊乱［３４］。近年来如何有效地改善ＣＫＤ患者血管内皮
功能，防止动脉粥样硬化，改善其远期预后，延缓肾病

的进展已经成为大家关注的热点。

吡格列酮（Ｐｉｏｇｌｉｔａｚｏｎｅ）是噻唑烷二酮类抗糖尿病
药物，属胰岛素增敏剂，能够减少外周组织和肝脏的胰

岛素抵抗（ＩＲ），广泛应用于２型糖尿病中。近年发现，
ＩＲ不仅是２型糖尿病的发病基础，更是贯穿如ＣＫＤ等
多种疾病的主线，为这些疾病的共同病理生理基础，ＩＲ
普遍存在于轻中度非糖尿病ＣＫＤ患者中，可增加非糖
尿病患者罹患 ＣＫＤ的风险，它还与氧化应激、炎症等
共同作用促进 ＣＫＤ的进展［５－６］。ＢａｓｔｕｒｋＴ等［７］等对

３０例非糖尿病ＣＫＤ患者的研究发现，罗格列酮可显著
改善非糖尿病 ＣＫＤ患者的胰岛素抵抗。本研究将同
类药物吡格列酮应用于非糖尿病 ＣＫＤ病患者，以明确
其对非糖尿病 ＣＫＤ患者血管内皮功能及肾功能的影
响。

近年研究提示吡格列酮可以直接减轻高脂血症大

鼠的血管内皮功能障碍，从而可能会有效预防随后发

生的动脉粥样硬化及缺血性心脏病［８］，临床应用吡格

列酮可减轻代谢综合征患者大动脉硬化的程度，减缓

患者大血管并发症的发生发展进程，减少心脑血管事

件［９］。联用吡格列酮会使代谢综合征肾损害大鼠尿蛋

白排泄率减少而更多获益［１０］。临床试验表明［１１］，吡格

列酮治疗糖尿病前期患者，不但降低血糖改善 ＩＲ，加
强血糖控制，降低其血清中致动脉粥样 （下转第８９页）
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·慢病防治研究·

呼吸重症监护病房慢性阻塞性肺疾病患者
机械通气时间的因素分析

黄慧贤，王琨，戴秀菊

摘要：目的　探讨呼吸重症监护病房慢性阻塞性肺病患者机械通气时间的相关因素，为临床诊疗提供参考。方
法　选取浙江中医药大学附属第三医院呼吸重症监护病房收治的４１例慢性阻塞性肺病患者，所有患者均接受机
械通气治疗，按照脱机时间的长短，将以上患者分为 Ａ组（２２例，１周内成功脱机）和 Ｂ组（１９例，１周后成功脱
机）。通过自制的调查问卷收集患者的临床信息，建立数据库分析影响慢性阻塞性肺病患者机械通气时间的相

关因素。结果　插管前患者意识水平、是否有出现呼吸机相关性肺炎、年龄以及血清白蛋白水平是影响慢性阻塞
性肺疾病患者机械通气时间的相关因素。Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析显示，出现呼吸机相关性肺炎、高龄以及血清白蛋白
水平低是慢性阻塞性肺疾病患者机械通气时间的独立危险因素。结论　呼吸机相关性肺炎、高龄以及血清白蛋
白水平低是慢性阻塞性肺疾病患者机械通气时间的独立危险因素，临床上应注意加强营养支持，预防感染的发生

以帮助患者尽早成功脱机。

关键词：呼吸重症监护病房；慢性阻塞性肺疾病；机械通气时间
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　　慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）多发于中老年人，随着我国老龄化社会
的到来，慢性阻塞性肺疾病的发病率呈不断上升的趋

势［１］，成为了危害中老年人身体健康的主要疾病。由

于该病呈慢性病程，病情反复发作，迁延难愈，患者一

旦有感染等诱发因素，可以急性加重发作，出现呼吸衰

竭的症状，救治不当可导致患者死亡［２］。机械通气是

救治ＣＯＰＤ急性加重发作患者的重要措施，但如何使
患者安全顺利撤离呼吸机是临床上一大难题［３］。以下

就呼吸重症监护病房（ＲＩＣＵ）ＣＯＰＤ患者的临床资料
进行分析，报道如下。

作者单位：３１０００５杭州市，浙江中医药大学附属第三医院体检
中心（黄慧贤）；３１７５２５浙江省温岭市东方医院内２
科（王琨）；３１０００５杭州市，浙江中医药大学附属第
三医院保健科（戴秀菊）

通讯作者：黄慧贤，Ｅｍａｉｌ：１９６７８０６４７９＠ｑｑ．ｃｏｍ

１　资料与方法
１１　临床资料　２０１０年 １月—２０１３年 １月，我院
ＲＩＣＵ收治的ＣＯＰＤ急性加重并进行机械通气患者４１
例，男性 ２７例，女性 １４例；年龄 ５５～７８岁，平均
（６８．７３±８．３８）岁；慢性病程３～１２年，平均（４．７３±
１．５８）年；入院时 ＡＰＡＣＨＥⅡ评分（１８．１３±５．４６）分。
根据机械通气时间长短，分为 Ａ组（１周内成功脱机）
２２例，Ｂ组（超过１周脱机）１９例。２组患者在男／女
比例、慢性病程长短、入院时ＡＰＡＣＨＥⅡ评分等一般资
料比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ＣＯＰＤ诊治标
准及机械通气指征参考文献《慢性阻塞性肺疾病诊治

指南》［４］的相关标准。

１２　研究方法　在研究开始前，先对专人进行培训，
培训内容包括调查问卷的填写、调查问卷的审核和回

收等方法、方式及注意事项。采用文献制定的调查问

卷［３］收集患者的姓名、年龄等一般资料，插管前患者意

识水平情况、是否有出现呼吸机相关性肺炎、既往是否

有糖尿病、脑血管意外病史以及相关辅助检查结果等
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临床资料。调查问卷填写完成后，经过审核，填写无错

填、漏填者，给予回收。调查问卷回收完成后，数据录

入软件 ＥｐｉＤａｔａ３．１，采用双人双录的方式进行，尽量
减少数据录入错误，建立数据库。

１３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件进行分
析，计量资料采用（ｘ±ｓ）表示，组间比较采用 ｔ检验，
计数资料比较采用χ２检验，对影响 ＣＯＰＤ患者机械通
气时间的相关因素的分析采用 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析法进

行分析，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组患者相关资料的比较　插管前 Ａ组与 Ｂ组
患者意识水平、并发呼吸机相关性肺炎（ＶＡＰ）、年龄以
及血清白蛋白水平比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．
０５）；而既往是否有糖尿病、脑血管意外病史在 Ａ组与
Ｂ组之间，差异无统计学意义。见表１。

表１　２组慢性阻塞性肺病患者相关资料的对比情况

组别 例数
是否有脑血管意外病史

是 否

是否有糖尿病史

是 否

插管前是否昏迷

是 否

是否出现呼吸机相关性肺炎

是 否
年龄（岁）

血清白蛋白水平

（ｇ／Ｌ）
Ａ组 ２２ ７（３１．８２） １５（６８．１８） ４（１８．１８） １８（８１．８２） ２（９．０９） ２０（９０．９１） １（４．５５） ２１（９５．４５） ６３．７６±６．５６ ３５．７７±１．１５
Ｂ组 １９ ６（３１．５８） １３（６８．４２） ３（１５．７９） １６（８４．２１） ８（４２．１１） １１（５７．８９） ８（４２．１１） １１（５７．８９） ７３．１７±６．１３ ２６．４９±１．１２

χ２值／ｔ值 ０．０００ ０．０４５ ４．３６８ ６．３４６ ８．６３１ａ －９．０２８ａ

Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

　　注：ａ为ｔ值。

２２　ＣＯＰＤ患者机械通气时间的多因素分析　将上述
相关因素进行 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果发现，出现呼吸
机相关性肺炎、高龄以及血清白蛋白水平低是影响

ＣＯＰＤ患者机械通气时间的独立危险因素。见表２。
表２　慢性阻塞性肺疾病患者机械通气时间的多因素分析

危险因素 回归系数 标准误 Ｐ值 比值比

出现呼吸机相关性肺炎 ０．１６８ １３．３９５ ０．０００ １．１９２
高龄 １．７６０ ０．６１０ ０．００３ ５．９７０
血清白蛋白水平低 ０．３１９ ７．７３８ ０．００４ ０．７３２

３　讨　论
　　ＣＯＰＤ是以慢性气道不可逆性气流受限为特征的
疾病，本病的发病与空气污染、吸烟等因素有关。据相

关研究结果表明，在我国，ＣＯＰＤ的发病率正逐年上
升，已经成为了老年人死亡的主要原因之一［５］。ＣＯＰＤ
急性加重而出现严重的呼吸衰竭在呼吸重症监护病房

较为常见，机械通气成为了救治此类患者的重要手段。

但是，很多患者上机后难以脱机，长时间的机械通气不

仅增加患者的住院时间，加重其经济负担，还增加感染

的风险。本研究表明，并发呼吸机相关性肺炎、高龄以

及血清白蛋白水平低是影响ＣＯＰＤ患者机械通气时间
的独立危险因素。

ＣＯＰＤ是一种慢性消耗性疾病，随着病程的延长，
年龄的增加，患者的免疫功能逐渐降低［６］。而有创机

械通气不可避免会对患者的呼吸道黏膜造成损伤，这

为病原体的侵袭提供了有利条件［７］。呼吸机相关性肺

炎的发生使患者病情复杂化，导致其病情难以得到有

效控制，增加其机械通气时间，这与文献［８］研究结果基

本一致。

随着年龄的增长，身体各系统机能逐渐衰退，免疫

功能的下降可增加患者感染的风险，对其病情的康复

不利［９］，同时，老年患者机体的康复能力也不如年轻患

者，肺部的储备功能下降［１０］，这些因素均可导致患者

脱机困难，延长其机械通气的时间。

血清白蛋白是维持人体生理功能的重要物质，它

参与抗凝、抗血小板聚集、维持血液胶体渗透压等生理

活动。检测血清白蛋白是评估患者营养状况的重要指

标［１１］。由于ＣＯＰＤ患者呼吸肌长期的额外做功以及
疾病本身导致的消耗，致使患者总是存在不同程度的

低蛋白血症［１２］，对病情造成不良的影响。过低的血清

白蛋白水平可限制肺通气功能，增加机械通气患者脱

机的难度。

综上所述，呼吸机相关性肺炎、高龄以及血清低白

蛋白水平是影响ＣＯＰＤ患者机械通气时间的独立危险
因素，在临床上，应注意加强营养支持，做好呼吸机相

关性肺炎的防治，尽可能争取缩短机械通气时间。
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辛伐他汀对高血压患者血压及左心室结构的影响
洪坚锋，张晶晶

摘要：目的　观察辛伐他汀对社区原发性高血压患者血压及左心室结构的影响，提高社区原发性高血压治疗效
果及改善预后。方法　将２８０例符合入组标准的原发性高血压患者按随机数字表分为观察组１４０例和对照组
１４０例，对照组给予氨氯地平治疗，５ｍｇ／次，１次／ｄ，观察组在对照组基础上再口服辛伐他汀治疗，２０ｍｇ／次，１次／
ｄ，２组均治疗８周，治疗前后观察血压变化情况，检查血脂水平变化情况，并采用超声心动图检查评价心肌肥厚
程度，记录不良反应发生情况。结果　①观察组和对照组总有效率分别为９５．００％、８３．５７％，差异具有统计学意
义，χ２＝１６．３１１，Ｐ＜０．０１；②观察组与对照组治疗前 ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＴＣ、ＴＧ、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ、ＬＶＤｄ差异没有统计学意
义，具有可比性，观察组与对照组治疗后 ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＴＣ、ＴＧ、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ、ＬＶＤｄ分别为（１３１±４）ｍｍＨｇｖｓ．
（１３９±５）ｍｍＨｇ，（７８±６）ｍｍＨｇｖｓ．（９１±６）ｍｍＨｇ，（４．０２±０．９５）ｍｍｏｌ／Ｌｖｓ．（５．２４±１．０５）ｍｍｏｌ／Ｌ，
（１．０５±０．８６）ｍｍｏｌ／Ｌｖｓ．（１．５５±１．００）ｍｍｏｌ／Ｌ，（９．３±１．６）ｍｍｖｓ．（１１．１±１．８）ｍｍ，（１０．０±１．５）ｍｍｖｓ．
（１１．９±１．７）ｍｍ，（４４．４±２．２）ｍｍｖｓ．（４９．３±３．３）ｍｍ，各个指标差异具有统计学意义，均 Ｐ＜０．０５（１
ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）。结论　辛伐他汀联合氨氯地平能协同降低血压及逆转左室肥厚，降低靶器官损伤，改善预
后，效果优于单纯氨氯地平治疗，值得临床推广使用。

关键词：辛伐他汀；氨氯地平；原发性高血压；血压；左心室结构
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ａｍｌｏｄｉｐｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｓｈｏｕｌｄｂｅｗｏｒｔｈｙｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｕｓｅ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｓｉｍｖａｓｔａｔｉｎ；Ａｍｌｏｄｉｐｉｎｅ；Ｅｓｓｅｎｔｉａｌｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ；Ｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ；Ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｓｔｒｕｃｔｕｒｅ

　　高血压是当今社会危害人们身体健康的主要疾病
之一，可导致头痛、头晕、失眠等不适症状，同时也易引

发冠心病、心肌梗死、心力衰竭、肾功能衰竭和脑卒中

等并发症，其危害程度与血压升高程度及血脂水平有

关，且血压与血脂存在一定的相关性。研究显示，年龄

越大，体质量指数、三酰甘油水平越高，高密度脂蛋白

胆固醇水平越低，血压指数越高，心脑血管疾病事件发

生情况随血压指数的升高而增加，有效控制血压，逆转

ＬＶＨ和其它因素，利于改善高血压治疗预后［１－２］。辛

伐他汀是临床常用的降脂药，同时也能改善高血压，改

善小动脉弹性，保护患者靶器官，改善高血压患者的预

后［３］。氨氯地平是常用的钙离子拮抗剂类药物，与其

作者单位：２００３３５上海市长宁区北新泾街道社区卫生服务中心
（洪坚锋）；上海市仁济医院（张晶晶）

通讯作者：洪坚锋，Ｅｍａｉｌ：１１５６９３２６７＠ｑｑ．ｃｏｍ

他降压药相比，具有疗效更好，不良反应更少的优

势［４］。笔者观察辛伐他汀联合氨氯地平对社区原发性

高血压患者血压及左心室结构的影响，以期能提高社

区原发性高血压治疗效果及改善预后，现将结果分析

如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　本组观察的２８０例符合入组标准的
原发性高血压患者是我院２００９年１月—２０１１年３月
收治的，根据随机数字表分为观察组１４０例和对照组
１４０例，观察组中男性７８例，女性６２例，年龄为３５～
７５岁，平均（５５．４±７．３）岁，ＢＭＩ为（２５．３±１．３）ｋｇ／
ｍ２，高血压分级为１级９例、２级６２例、３级６９例；对
照组中男性７５例，女性６５例，年龄为３５～７５岁，平均
（５４．８±７．５）岁，ＢＭＩ为（２６．１±１．１）ｋｇ／ｍ２，高血压
分级为１级９例、２级６０例、３级７１例；２组患者一般
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资料差异没有统计学意义，具有可比性。

１２　病例入选标准　纳入标准：①符合中国高血压联
盟制订《中国高血压防治指南》中的诊断标准；②近３
个月内均未服用钙拮抗剂；③经超声心动图检测确诊
左室肥厚符合超声多普勒标准；④患者知情同意，愿意
配合实验方案进行治疗与检查。排出标准：①继发性
高血压；②严重肝肾功能不全患者，或者伴有糖尿病、
恶性肿瘤、结缔组织病、炎症性疾病、心肌梗死者；③对
治疗药物过敏者；④长期大量饮酒者。
１３　治疗方法　２组患者均食用低脂、低盐食物，戒
烟限酒，停用其他降血压药物与调脂药物，对照组给予

氨氯地平（辉瑞制药有限公司生产，批号４５８０５０１２）治
疗，５ｍｇ／次，１次／ｄ；观察组在对照组基础上再口服辛
伐他汀（杭州默沙东中国制药有限公司生产，批号

９６０５０８）治疗，夜间１次顿服，２０ｍｇ／次，１次／ｄ，２组均
治疗８周。
１４　观察指标与疗效标准　治疗前后观察血压变化
情况，监测收缩压（ＳＢＰ）、舒张压（ＤＢＰ）水平，检查血
脂水平变化情况，包括血清总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯
（ＴＧ），并采用超声心动图检查评价心肌肥厚程度，监
测指标包括舒张期间隔厚度（ＩＶＳＴ）、舒张期左室后壁
厚度（ＬＶＰＷＴ）及左室舒张末期内径（ＬＶＤｄ），根据卫
生部颁发的《新药临床研究指导原则》中有关心血管

系统药物临床研究指导原则进行疗效判定，分为显效、

有效、无效，总有效率为显效、有效之和，记录不良反应

发生情况。

１５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１９．０进行统计分析，计
数资料采用率表示，进行 χ２检验，计量资料采用（ｘ±
ｓ）表示，进行ｔ检验，Ｐ＜０．０５表示差异具有统计学意
义。

２　结　果
２１　２组患者临床疗效比较　观察组显效６６例，有
效６７例，无效７例；对照组显效３９例，有效７８例，无
效２３例；观察组和对照组总有效率分别为９５．００％比
８３．５７％，差异具有统计学意义，χ２＝１６．３１１，Ｐ＜０．０１。
２２　２组患者观察指标比较　由表１可知，观察组与
对照组治疗前 ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＴＣ、ＴＧ、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ、ＬＶＤｄ
差异没有统计学意义，具有可比性，观察组与对照组治

疗后 ＳＢＰ、ＤＢＰ、ＴＣ、ＴＧ、ＩＶＳＴ、ＬＶＰＷＴ、ＬＶＤｄ分别为
（１３１±４）ｍｍＨｇｖｓ．（１３９±５）ｍｍＨｇ，（７８±６）
ｍｍＨｇｖｓ．（９１±６）ｍｍＨｇ，（４．０２±０．９５）ｍｍｏｌ／Ｌ
ｖｓ．（５．２４±１．０５）ｍｍｏｌ／Ｌ，（１．０５±０．８６）ｍｍｏｌ／Ｌｖｓ．
（１．５５±１．００）ｍｍｏｌ／Ｌ，（９．３±１．６）ｍｍｖｓ．（１１．１±
１．８）ｍｍ，（１０．０±１．５）ｍｍｖｓ．（１１．９±１．７）ｍｍ，
（４４．４±２．２）ｍｍｖｓ．（４９．３±３．３）ｍｍ，各个指标差
异具有统计学意义，均Ｐ＜０．０５，结果见表１。

表１　２组原发性高血压患者观察指标比较（ｎｉ＝１４０）

组别 时间 ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＩＶＳＴ（ｍｍ） ＬＶＰＷＴ（ｍｍ） ＬＶＤｄ（ｍｍ）

观察组 治疗前 １５７±８ １０２±８ ５．４７±１．１２ １．６７±１．０５ １３．７±２．３ １３．５±３．１ ５２．２±４．６
治疗后 １３１±４ ７８±６ ４．０２±０．９５ １．０５±０．８６ ９．３±１．６ １０．０±１．５ ４４．４±２．２

ｔ值 ６．０３４ ６．３４７ ３．５２８ ３．２１７ ５．８２４ ３．４８２ ５．３８９
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０１ ＜０．０５ ＜０．０１
对照组 治疗前 １５８±９ １０１±９ ５．５０±１．０８ １．６３±１．０２ １３．６±２．２ １３．６±２．９ ５２．４±５．１

治疗后 １３９±５ ９１±６ ５．２４±１．０５ １．５５±１．００ １１．１±１．８ １１．９±１．７ ４９．３±３．３
ｔ值 ５．２６７ ３．８５２ ０．６２５ ０．４２７ ３．１１５ ３．００６ ３．８７２
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５
组间ｔ值 ３．０５２ ３．８４７ ３．７２６ ３．２２６ ３．０５９ ３．４６６ ３．８２７
组间Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

３　讨　论
　　高血压与血脂异常多合并存在并相互作用，血脂
异常可通过多种途径引起高血压，损害血管内皮功能，

且二者均是导致动脉粥样硬化的重要因素，动脉弹性

的变化导致收缩压、舒张压的变化，大动脉顺应性下

降，心室后负荷增加，导致左心室结构改变，从而诱发

或加重心肌梗死、心力衰竭或猝死等并发症［５－６］，因此

控制血压、血脂具有重要作用。

氨氯地平是第 ３代长效二氢吡啶类钙通道拮抗
剂，能够有效阻滞慢通道，阻止钙离子进入血管平滑肌

细胞内，从而扩张血管，减少周围阻力，改善血管顺应

性，降低血压，长期应用能重建高血压患者受损的内皮

细胞功能［７－８］。辛伐他汀是临床常用的降脂药，同其

他他汀类药物一样，能够改善内皮功能及轻度的降血

压作用［９］，还能减少血管紧张素Ⅱ（ＡｎｇⅡ）生成，增加
钙拮抗剂的降压作用［１０］，能够抑制血管平滑肌细胞和

肾小球系膜细胞的增殖，减轻肾小球硬化，保护肾功

能［１１］。

本文结果显示，与单用氨氯地平比较，辛伐他汀联

合氨氯地平治疗原发性高血压的总有效率提高１２％，
血压ＳＢＰ、ＤＢＰ下降更明显，表明常规剂量的辛伐他汀
长期使用可增强氨氯地平降血压效果，且联合组能够

明显降低血清中总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）。而
单用氨氯地平患者血脂改善不显著，表明患者血脂得

到一定程度控制，可延缓动脉硬化进程，联合组舒张期

间隔厚度（ＩＶＳＴ）、舒张期左室后壁厚度（ＬＶＰＷＴ）及左
室舒张末期内径（ＬＶＤｄ）减小程度更显著，表明其改善
高血压患者左室舒张功能的作用更强。

综上所述，辛伐他汀联合氨氯地平能协同降低血

压及逆转左室肥厚，降低靶器官损伤，改善预后，效果

优于单纯氨氯地平治疗，值得临床推广使用。
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·慢病防治研究·

血必净注射液对 ＡＥＣＯＰＤ患者动脉血气及肺功能指标的影响
付海卫，张添威，李小波，张松，张蓉映，毛立群，黄昌河

摘要：目的　观察血必净注射液对慢性阻塞性肺疾病急性加重期（ＡＥＣＯＰＤ）患者动脉血气及肺功能指标的影
响。方法　５７例ＡＥＣＯＰＤ患者随机分为２组，对照组（ｎ＝２７）采用常规及对症支持方法治疗，观察组（ｎ＝３０）在
对照组治疗基础上加用血必净注射液治疗，观察２组临床疗效及治疗前后动脉血气、肺功能指标的变化。方法　
观察组治疗总有效率（７６．７％）明显高于对照组（５９．３％），Ｐ＜０．０５；治疗后观察组ＰａＯ２、ＰａＣＯ２和ＳａＯ２等指标较
对照组改善更为显著（Ｐ＜０．０５）；观察组治疗后肺功能指标（ＦＥＶ１／Ｌ、ＦＶＣ／Ｌ和ＦＥＶ１／ＦＶＣ）改善程度明显优于对
照组（Ｐ＜０．０５）。结论　血必净注射液可明显改善ＡＥＣＯＰＤ患者的动脉血气及肺功能，疗效显著，值得临床推广
应用。

关键词：血必净注射液；慢性阻塞性肺疾病；动脉血气；肺功能
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　　慢性阻塞性肺疾病（ｃｈｒｏｎｉｃｏｂｓｔｒｕｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｄｉｓｅａｓｅ，ＣＯＰＤ）是一种以呼吸气道受到严重阻塞为主
要病理特征的疾病，急性加重期则主要为气管、支气管

部位出现病毒或细菌感染现象，使得呼吸气道内黏液

分泌物异常增多，造成严重阻塞现象，临床症状较重，

呈慢性迁延和反复性发作等特点，对患者动脉血气和

肺功能指标造成严重影响［１］。血必净注射液是新研制

而成的中成药，具有抗炎症反应、提高动脉血氧分压

（ＰａＯ２）和降低动脉血二氧化碳分压（ＰａＣＯ２）等多种药
理作用［２］。因此本研究拟观察血必净注射液对 ＡＥ
ＣＯＰＤ患者动脉血气及肺功能指标的影响。

１　资料与方法
１１　临床资料　５７例 ＡＥＣＯＰＤ患者均为本院 ２００９
年２月—２０１２年１０月期间住院治疗患者，均符合相关
诊断标准［３］。上述患者随机分为 ２组，对照组（ｎ＝
２７）：男性１８例，女性９例，平均年龄为（５９．２±５．４）
岁，病程８～２０年；观察组（ｎ＝３０）：男性２０例，女性
１０例，平均年龄为（５８．７±５．８）岁，病程１０～２２年。２
组患者在性别、年龄和病程等各方面比较差异无统计

学意义（Ｐ＞０．０５）。
１２　治疗方法　对照组均给予常规对症支持方法进
行治疗，如持续低流量吸氧、祛除痰液、消除气管痉挛

作者单位：３１８０２０浙江省台州市第一人民医院呼吸内科
通讯作者：付海卫，Ｅｍａｉｌ：ｆｕｈａｉｗｅｉ９２８０＠１６３．ｃｏｍ

等，选择敏感抗生素控制肺部感染等；观察组在对照组

治疗基础上加用４０ｍｌ血必净注射液（天津红日药业
股份有限公司），溶于１００ｍｌ体积生理盐水溶液中静
滴治疗，２次／ｄ，２组均治疗５ｄ。
１３　观察指标　观察２组患者治疗前后动脉血气结
果，如ｐＨ值、ＰａＯ２、ＰａＣＯ２、动脉血氧饱和度（ＳａＯ２）；肺
功能指标，如ＦＥＶ１／Ｌ、ＦＶＣ／Ｌ和ＦＥＶ１／ＦＶＣ等。
１４　疗效判断标准　根据相关标准对２组临床疗效
进行判断［４］，显效：患者可自行咳嗽、咳痰，呼吸困难症

状完全消失，ＳｐＯ２＞９５％，肺部体征完全消失，胸部影
像学检查结果示炎症完全吸收或好转；有效：患者可自

行咳嗽、咳痰，呼吸困难症状完全改善，ＳｐＯ２为９０％～
９４％，肺部体征明显好转，胸部影像学检查结果示肺部
病变明显好转；无效：咳痰明显不通畅，呼吸气道内有

大量黏性分泌物积聚，呼吸困难症状无明显好转，

ＳｐＯ２＜９０％，肺部体征及胸部影像学检查结果示肺部
病变无明显好转。

１５　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０统计软件予以分
析和处理，治疗总有效率比较采用 χ２检验，动脉血气
及肺功能指标比较采用 ｔ检验，以 Ｐ＜０．０５为差异有
统计学意义。

２　结　果
２１　２组治疗总有效率比较　观察组显效１５例，有
效８例，无效７例，治疗总有效率为７６．７％；对照组显

［２］　罗钢．老年性高血压治疗与心脑血管疾病的预防［Ｊ］．河北医学，
２０１２，１８（７）：９７９９８０．

［３］　黄冬娟，胡万英．辛伐他汀对老年高血压患者脉压和动脉弹性的
疗效观察［Ｊ］．海峡药学，２０１１，２３（９）：１６２１６４．

［４］　易洪刚，黄高忠，刘关键．苯磺酸左旋氨氯地平治疗原发性高血压
有效性和安全性的系统评价［Ｊ］．中国循证医学杂志，２００８，８（７）：
５４３５５０．

［５］　朱海流．中老年血脂代谢紊乱和高血压患者综合干预效果评估
［Ｊ］．国际检验医学杂志，２０１２，３３（２３）：２８６７２８６８．

［６］　刘东华，曹中朝．老年高血压患者昼夜血压节律对左心室肥厚及
颈动脉弹性功能的影响［Ｊ］．中国误诊学杂志，２００９，９（６）：２４．

［７］　黄涛．氨氯地平联合缬沙坦治疗轻中度原发性高血压５６例的疗

效观察［Ｊ］．广西医学，２０１３，３５（１０）：１３７２１３７３，１３７７．
［８］　杨润峰，袁毅，金迎．缬沙坦联合氨氯地平和氢氯噻嗪治疗高血压

临床疗效对比观察［Ｊ］．河北医学，２０１３，１９（２）：２５９２６２．
［９］　吴海燕．辛伐他汀对中老年高血压患者颈动脉粥样硬化的影响

［Ｊ］．医药论坛杂志，２０１１，３２（１７）：７６７７．
［１０］　孟娜，张忠娟，朱东放．氨氯地平联合辛伐他汀对血脂正常高血

压患者颈动脉硬化的影响［Ｊ］．临床心血管病杂志，２０１３，２９（２）：
１２３１２５．

［１１］　邹顺，王冬梅，马俊．辛伐他汀与氟伐他汀对高血压肾病患者尿
蛋白影响［Ｊ］．四川医学，２０１２，３３（５）：７８１７８３．
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效７例，有效 ９例，无效 １１例，治疗总有效率为
５９．３％，２组治疗总有效率比较差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。
２２　２组治疗前后动脉血气结果变化　２组治疗后动
脉血气结果均明显好转（Ｐ＜０．０５），且观察组 ＰａＯ２、
ＰａＣＯ２和ＳａＯ２等指标较对照组改善更为显著（Ｐ＜
０．０５），见表１。

表１　２组ＡＥＣＯＰＤ患者治疗前后动脉血气结果变化

组别 例数 观察时间 ｐＨ值 ＰａＯ２（ｍｍＨｇ）ＰａＣＯ２（ｍｍＨｇ） ＳａＯ２（％）

观察组 ３０ 治疗前 ７．３０±０．０２ ５７．４±２．０ ５１．６±２．６ ８５．２±１．８
治疗后 ７．３４±０．０３ａ ６４．１±２．４ａｂ ４７．１±１．６ａｂ ９１．０±２．１ａｂ

对照组 ２７ 治疗前 ７．３１±０．０２ ５７．２±２．１ ５１．４±２．７ ８４．９±１．７
治疗后 ７．３３±０．０２ａ ６１．５±２．３ａ ４９．１±１．８ａ ８７．３±１．９ａ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；２组治疗后比较，ｂＰ＜０．０５；１
ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ。

２３　２组治疗前后肺功能指标变化　观察组治疗后
肺功能指标（ＦＥＶ１／Ｌ、ＦＶＣ／Ｌ和 ＦＥＶ１／ＦＶＣ）改善程度
明显优于对照组（Ｐ＜０．０５），见表２。

表２　２组ＡＥＣＯＰＤ患者治疗前后肺功能指标变化

组别 例数 观察时间 ＦＥＶ１／Ｌ ＦＶＣ／Ｌ ＦＥＶ１／ＦＶＣ

观察组 ３０ 治疗前 ２．８７±０．３２ ３．２６±０．４６ ６２．４±４．１
治疗后 ３．４１±０．３５ａｂ ３．９７±０．６２ａｂ ８０．５±５．２ａｂ

对照组 ２７ 治疗前 ２．８５±０．３４ ３．２４±０．４７ ６３．２±４．７
治疗后 ３．０４±０．４０ ３．３２±０．５４ ７３．４±５．１ａ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；２组治疗后比较，ｂＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　ＡＥＣＯＰＤ是在 ＣＯＰＤ疾病基础上出现的严重恶
化，主要是因为伴发肺部严重感染所致，支气管黏膜组

织出现明显的充血、水肿等现象，呼吸气道内的黏性分

泌物异常增多。随着患者病情程度的逐渐加重，肺生

理功能也出现明显减退，使得预后情况极差。因此临

床上如何有效延缓 ＡＥＣＯＰＤ的发展速度，缩短整个疾
病进程显得极为关键［５－６］。

由于ＡＥＣＯＰＤ患者病情逐渐加重过程中，机体内
多种细胞因子和炎症介质出现显著性激活和明显升

高［７］，使得单一使用抗生素治疗难以取得理想疗效。

血必净注射液提取自赤芍、川芎、丹参、红花和当归等

多种中草药，其中红花黄色素 Ａ具有活血化淤、疏通
经络和溃散毒邪等药理作用；丹参可明显抑制血小板

的合成速度和 ＴＸＡ２的大量释放；红花则起到活血化
淤和显著性改善血液微循环状态的功能作用［８］。有药

理研究发现，血必净注射液可明显抑制炎症介质的失

控性释放现象［９］；阻碍炎症介质的早期释放过程，降低

炎症因子的表达水平，缓解炎症反应对脏器组织的损

害程度；显著性提高机体血液中血小板、纤维蛋白原的

表达水平，加强血小板的聚集功能，改善血管内ＤＩＣ异
常现象，增强超氧化物歧化酶的生理学活性功能；对患

者机体内存在的异常免疫反应予以调节作用，保护和

修复受到严重损害的脏器组织［１０］。此外还有较多研

究显示，血必净注射液可明显降低 ＴＮＦα、ＩＬ１、ＩＬ６、
ＩＬ８等炎性介质的表达水平［１１］，增强单核细胞人类白

细胞Ⅱ抗原（ＨＬＡＤＲ）的表达水平，促进患者体内免
疫防御功能的尽快恢复，对免疫系统功能具有特异性

的双向调节性药理作用［１２］。

本研究结果显示，观察组治疗总有效率明显高于

对照组；治疗后观察组动脉血气结果和肺功能指标改

善程度明显优于对照组。由此可知，血必净注射液可

明显改善ＡＥＣＯＰＤ患者的动脉血气及肺功能，疗效显
著，值得临床推广应用。
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·妇幼卫生研究·

女性不孕患者胰岛素抵抗的临床特征研究
肖宇，黄永刚，侯晓红，吕杰强

摘要：目的　研究不孕妇女中胰岛素抵抗（ＩＲ）的分布情况，探讨其与患者临床特征之间的关系。方法　回顾分
析９０７名不孕妇女的糖代谢及基础性激素数据，以空腹胰岛素（ＦＩＮＳ）及稳态评估模型（ＨＯＭＡＩＲ）评估患者 ＩＲ
状态，分析可能与ＩＲ有关的临床特征。结果　取研究人群的 ＦＩＮＳ、ＨＯＭＡＩＲ７５％位点值为生理高限值，ＦＩＮＳ≥
９．６１ｍＩＵ／Ｌ或ＨＯＭＡＩＲ≥２．２０者被认为处于 ＩＲ状态。ＩＲ组月经稀发发生率及超重者比例显著高于非 ＩＲ组
（Ｐ＜０．０１），但多囊卵巢综合征（ＰＣＯＳ）发生率相似（Ｐ＞０．０５）。ＩＲ组基础睾酮（Ｔ）值较非 ＩＲ组显著升高（Ｐ＜
０．０５）。多元回归分析示ＩＲ与ＢＭＩ、是否超重以及Ｔ值有显著联系（Ｐ＜０．０１）。结论　月经稀发的不孕女性患
者中更易存在ＩＲ状态，与是否合并ＰＣＯＳ无关，同时，ＢＭＩ的增加使ＩＲ的发生率更高。
关键词：胰岛素抵抗；稳态评估模型；非多囊卵巢综合征；月经稀发；肥胖
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ＮｏｎＩＲｇｒｏｕｐ，ｗｈｏｓｅｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓｗｉｔｈＩＲｗｅｒｅｔｈｅｎａｎａｌｙｚｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅ７５ｔｈｐｅｒｃｅｎｔｉｌｅｓｏｆＦＩＮＳａｎｄＨＯＭＡＩＲ
ｗｅｒｅｕｓｅｄａｓｃｕｔｏｆｆｖａｌｕｅｓｏｆＩＲ．ＦＩＮＳ≥９．６１ｍＩＵ／ＬｏｒＨＯＭＡＩＲ≥２．２０ｗａｓｃｏｎｓｉｄｅｒｅｄｔｏｂｅＩＲ．Ｉｎｃｉｄｅｎｃｅｓｏｆｏｌｉｇｏ
ｍｅｎｏｒｒｈｅａａｎｄｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎＩＲｇｒｏｕｐｔｈａｎｉｎＮｏｎＩＲ（Ｐ＜０．０１），ｈｏｗｅｖｅｒ，ｔｈｅｉｎｃｉｄｅｎｃｅｏｆｐｏｌｙ
ｃｙｓｔｉｃｏｖａｒｙｓｙｎｄｒｏｍｅ（ＰＣＯＳ）ｗａｓｃｏｍｐａｒａｂｌｅ（Ｐ＞０．０５）．Ｔｈｅｖａｌｕｅｏｆｔｅｓｔｏｓｔｅｒｏｎｅ（Ｔ）ｉｎＩＲｇｒｏｕｐｉｎｃｒｅａｓｅｄｓｉｇｎｉｆｉ
ｃａｎｔｌｙ（Ｐ＜０．０５）．ＭｕｌｔｉｐｌｅｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓｓｈｏｗｅｄＩＲｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｒｅｌａｔｅｄｗｉｔｈＢＭＩ（ｏｒｗｈｅｔｈｅｒｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔｏｒ
ｎｏｔ）ａｎｄＴ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＯｌｉｇｏｍｅｎｏｒｒｈｅｉｃｉｎｆｅｒｔｉｌｅｆｅｍａｌｅｓｍａｙｂｅｐｒｏｎｅｔｏＩＲ，ｗｈｉｃｈｗａｓａｇｇｒａｖａｔｅｄｂｙｔｈｅ
ｉｎｃｒｅａｓｅｏｆＢＭＩ，ｗｉｔｈｏｒｗｉｔｈｏｕｔＰＣＯＳ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ；ＨＯＭＡ；ＮｏｎＰＣＯＳ；Ｏｌｉｇｏｍｅｎｏｒｒｈｅａ；Ｏｂｅｓｉｔｙ

　　胰岛素抵抗（Ｉｎｓｕｌｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ，ＩＲ）是高血压、高血
糖、血脂异常等慢性代谢性疾病中的重要环节之一［１］。

ＩＲ及其伴随的高胰岛素血症、高雄激素血症也是多囊
卵巢综合征（ＰＣＯＳ）的发病基础。ＰＣＯＳ患者中的高胰
岛素、高雄激素状态可造成排卵障碍从而导致不孕，这

在既往研究中已有充分阐述［２－４］。然而，并非所有不

孕女性均为ＰＣＯＳ患者，也并非只有ＰＣＯＳ患者才伴随
ＩＲ状态。那么不孕患者中的 ＩＲ分布情况如何，这部
分人群的临床特征是什么，这将是笔者研究的问题。

１　资料与方法
１１　研究对象　回顾分析２００８年１月—２０１１年４月
就诊于本生殖中心的女性不孕患者。纳入标准为有完

整的基础资料登记，有测定身高、体重，并测定了基础

性激素、空腹血糖（ＦＢＧ）、空腹胰岛素（ＦＩＮＳ）的患者。
排除标准为下丘脑和垂体性闭经患者、甲状腺功能异

常者、糖尿病及高血压病等代谢性疾病患者以及近３
个月内有激素类药物或降糖药物使用史的患者。

１２　观察指标　基础资料登记包括患者年龄、月经周

作者单位：３２５０００浙江省温州市，温州医学院附属第二医院生
殖中心

通讯作者：吕杰强，Ｅｍａｉｌ：ｊｉｅｑｉａｎｇｌｕ＠１２６．ｃｏｍ

期、不孕因素等。初次就诊时测定其身高、体重，并计

算体重指数（Ｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｄｅｘ，ＢＭＩ）。按照我国成人
ＢＭＩ标准将其划分为非超重（ＢＭＩ＜２４ｋｇ／ｍ２）和超重
（ＢＭＩ≥２４ｋｇ／ｍ２）２组。患者均于月经第３～５天测定
基础性激素。ＦＢＧ采用葡萄糖氧化酶法测定，ＦＩＮＳ采
用化学发光法测定。

１３　胰岛素抵抗评估　采用ＦＩＮＳ与稳态胰岛素抵抗
评估模型（Ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓｍｏｄｅｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆｉｎｓｕｌｉｎｒｅ
ｓｉｓｔａｎｃｅ，ＨＯＭＡＩＲ）两项指标来评估胰岛素抵抗程度。
ＨＯＭＡＩＲ＝ＦＢＧ（ｍＩＵ／Ｌ）×ＦＩＮＳ（ｍｍｏｌ／Ｌ）／２２．５。以
总研究人群的此两项指标第７５百分位点（Ｐ７５）值作为
切点，≥Ｐ７５为ＩＲ组，＜Ｐ７５为非ＩＲ组。
１４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１６．０软件，统计分析ＩＲ
组与非ＩＲ组间各变量是否存在差异。计量数据比较
使用方差分析或秩和检验，构成比的比较使用 χ２检
验。再采用多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析是否ＩＲ与各因素之
间的相关性。另外，在对 ＦＩＮＳ、ＨＯＭＡＩＲ行对数转换
后，与各连续变量行多元线性回归。Ｐ＜０．０５被认为
差异有统计学意义。

２　结　果
　　共有 ９０７名不孕女性进入研究，平均年龄
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（３１．０１±４．５４）岁，不孕年限（４．５５±３．２０）年，ＢＭＩ
（２１．４９±２．９７）ｋｇ／ｍ２。月经稀发者 １４９名，占
１６．４％；ＰＣＯＳ患者 １８４名，占 ２０．３％。ＦＩＮＳ范围
０．６１～５２．５０ｍＩＵ／Ｌ，Ｐ７５值为 ９．６１ｍＩＵ／Ｌ；ＨＯＭＡＩＲ
范围０．１２～１３．８１，Ｐ７５值为２．２０。遂定义本研究人群
中ＦＩＮＳ≥９．６１ｍＩＵ／Ｌ或ＨＯＭＡＩＲ≥２．２０者为ＩＲ组，
共２３８名（２６．２％），非ＩＲ组６６９名（７３．８％）。

ＩＲ组与非 ＩＲ组之间各指标情况如表１。２组间
年龄、不孕年限、原／继发不孕构成无明显差别。ＩＲ组
月经稀发发生率及超重者比例显著高于非 ＩＲ组，但
ＰＣＯＳ发生率相似。ＩＲ组睾酮水平明显高于非 ＩＲ组。
ＬＨ水平ＩＲ组（４．７０±２．４０）ＩＵ／Ｌ较非 ＩＲ组（４．６８±
２．３４）ＩＵ／Ｌ有上升趋势，但未达到显著水平（Ｐ＝
０．０８９）。２组间ＦＳＨ、Ｅ２水平无明显差别。

ＰＣＯＳ患者中ＩＲ的发生率为３１．５％，高于非ＰＣＯＳ
者中的２４．９％，但差异无统计学意义（Ｐ＝０．０６８）。按

照ＢＭＩ标准将不孕女性划分为非超重组与超重组，比
较月经稀发患者中的ＩＲ分布情况。如表２所示，非超
重组中，月经稀发患者的 ＩＲ发生率稍高于月经规则
者，但差异无统计学意义；而超重组中，月经稀发患者

的ＩＲ发生率为７０．０％，显著高于月经规则的不孕患
者（５２．０％，Ｐ＝０．０４６）。

将是否ＩＲ与月经规则、ＰＣＯＳ、超重、ＬＨ、睾酮（Ｔ）
等代入多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归方程检验其间相关性，发现是
否ＩＲ与ＬＨ值、是否为 ＰＣＯＳ、月经稀发无明显联系，
而与Ｔ（Ｐ＝０．００９，Ｂ＝１．０３９）及是否超重（Ｐ＝０．０００，
Ｂ＝１．６８５）有显著相关性。将 ＢＭＩ作连续变量代替是
否超重代入Ｌｏｇｉｓｔｉｃ方程，仍发现与 ＩＲ显著相关（Ｐ＝
０．０００，Ｂ＝０．３０１）。此外，ＦＩＮＳ、ＨＯＭＡＩＲ连续变量行
对数转换后符合正态分布，与 ＢＭＩ、Ｔ行多元线性回
归，仍可得到显著相关的结果（Ｐ＜０．０１）。

表１　ＩＲ组与非ＩＲ组不孕妇女间各指标比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 年龄（岁） 不孕年限（年） ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ＦＳＨ（ＩＵ／Ｌ） ＬＨ（ＩＵ／Ｌ） Ｅ２（ｐｇ／ｍｌ）

ＩＲ组 ２３８ ３０．９５±４．６０ ４．５７±３．３８ ２３．３８±３．４１ ８．０５±２．４１ ４．７０±２．４０ ４４．２２±５１．９５
非ＩＲ组 ６６９ ３１．０３±４．５２ ４．５４±３．１４ ２０．８２±２．４７ ８．６２±３．１６ ４．６８±２．３４ ４３．３０±３１．３６
Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０１ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

组别 例数 睾酮（Ｔ，ｎｇ／ｍｌ） 月经稀发（例） ＰＣＯＳ（例） 超重及肥胖（例）
不孕类别（例）

原发不孕（例） 继发不孕（例）

ＩＲ组 ２３８ ０．４５±０．２３ ５４／２３８（２２．７％） ５８／２３８（２４．４％） ９３／２３８（３９．１％） ８７／２３８（３６．６％） １５１／２３８（６３．４％）
非ＩＲ组 ６６９ ０．４０±０．１９ ９５／６６９（１４．２％） １２６／６６９（１８．８％） ７２／６６９（１０．８％） ２８６／６６９（４２．８％） ３８３／６６９（５７．２％）
Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０１ ＞０．０５ ＜０．００１ ＞０．０５

表２　非超重及超重患者月经周期与ＩＲ分布（ｎ，％）

组别 月经稀发 月经规则

非超重 ＩＲ ２６／１０９（２３．９） １１９／６３３（１８．８）
非ＩＲ ８３／１０９（７６．１） ５１４／６３３（８１．２）

Ｐ值 ＞０．０５
超重 ＩＲ ２８／４０（７０．０） ６５／１２５（５２．０）

非ＩＲ １２／４０（３０．０） ６０／１２５（４８．０）
Ｐ值 ＜０．０５

３　讨　论
　　ＩＲ是指单位浓度的胰岛素对肝脏、肌肉、脂肪等
全身组织的作用减弱。为了维持正常糖代谢，胰岛 β
细胞只能代偿性分泌过多的胰岛素，致使血胰岛素水

平升高，产生高胰岛素血症。目前引起妇科医师对 ＩＲ
最多关注的疾病是 ＰＣＯＳ。大多研究者认为，ＩＲ及代
偿性高胰岛素血症是 ＰＣＯＳ的发病基础，造成患者排
卵障碍及不孕。但 ＩＲ并非只发生于 ＰＣＯＳ患者。在
非ＰＣＯＳ的不孕女性中，ＩＲ及代偿性高胰岛素血症也
应对排卵及生殖力带来相似的不良影响。然而，专门

针对非 ＰＣＯＳ或所有不孕女性 ＩＲ的调查很少。因不
孕不育前来就诊的女性患者中有多少处于 ＩＲ状态，此
状态与其临床特征有何关联，这正是本研究所关注并

探讨的问题。

评估ＩＲ的金标准是高胰岛素 －正常血糖钳夹技
术，能测定胰岛素介导的葡萄糖代谢率［５］。但该方法

费用高、耗时长、操作复杂，难以普及推广。由于简单、

实用，目前临床上最常用的 ＩＲ评估方法是 ＦＩＮＳ及
ＨＯＭＡＩＲ。根据中华医学会糖尿病学分会意见，取特
定背景研究人群的ＦＩＮＳ、ＨＯＭＡＩＲ７５％位点值为生理
高限值，超过者则处于 ＩＲ状态，但 ＦＩＮＳ、ＨＯＭＡＩＲ的
切点常各不相同。ＴｉａｎＬ等［６］提出ＨＯＭＡＩＲ≥４．５为
ＩＲ，ＤｉｃｋｅｒｓｏｎＥＨ等［７］认为ＨＯＭＡＩＲ的切点为２．５，徐
晶晶等［８］则认为ＦＩＮＳ的生理高限值为１３．１３ｍＩＵ／Ｌ，
ＨＯＭＡＩＲ为２．６９。需要注意的是，ＦＩＮＳ测定的变异
度很大，并且测定方法不同，所得数值不同，各研究人

群须采用各自不同的 ＩＲ切点值。本研究中，ＦＩＮＳ≥
９．６１ｍＩＵ／Ｌ或 ＨＯＭＡＩＲ≥２．２０者被认为处于 ＩＲ状
态，与林金芳等［５］的研究结果相近。依据此标准，非Ｐ
ＣＯＳ不孕女性中有２４．９％为 ＩＲ，稍低于 ＰＣＯＳ患者中
的３１．５％，但差异无统计学意义，此发生率与其他研究
结果相似［２］。多元Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归也提示 ＰＣＯＳ与 ＩＲ的
发生无明显相关性。可以认为，ＩＲ独立于 ＰＣＯＳ而存
在，是不孕妇女中普遍存在的一种病理状态。

ＩＲ及代偿性高胰岛素血症对排卵及生殖力产生
不利影响的机制尚未完全阐明，但目前多数研究认为

与高胰岛素血症引起并加重高雄激素血症而由此产生

的一系列作用有关。已有体内及体外实验证明，血清

胰岛素的升高可作用于卵巢，使其合成雄激素增多；并

可作用于肝脏，使性激素结合蛋白合成减少，导致游离
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雄激素的生物活性升高；还可能作用于下丘脑和垂体，

使ＬＨ分泌增加，进一步增加卵巢雄激素合成。而卵
巢局部雄激素的升高可导致未成熟卵泡闭锁和不排

卵。垂体ＬＨ、ＦＳＨ的分泌紊乱也间接导致了卵泡发育
异常、月经稀发。此外，高胰岛素血症甚至可以直接影

响卵泡生成，在窦卵泡直径达到５～８ｍｍ后，抑制其生
长［３，７，９］。ＩＲ组Ｔ值显著升高，且 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归及多元
线性回归显示是否 ＩＲ与 Ｔ显著相关，这与 Ｄｉｃｋｅｒｓｏｎ
ＥＨ等［７］的研究结果相同。临床上行基础性激素筛查

遇到高雄激素血症的患者，应充分考虑到 ＩＲ发生的可
能性。

月经稀发患者 ＩＲ发生率明显高于月经规则的不
孕妇女，这与ＯｈｇｉＳ等［９］的研究结果相同。高胰岛素

血症及其带来的高雄激素血症是造成这一临床特征的

原因。按ＢＭＩ将患者分为非超重组及超重组后发现，
超重并且月经稀发的患者 ＩＲ发生率较非超重组中有
明显的升高，提示超重及肥胖可能对 ＩＲ及高胰岛素血
症产生某种放大效应，加重病情发展。

本研究发现，随着ＢＭＩ增加，ＦＩＮＳ、ＨＯＭＡＩＲ显著
上升，即发生ＩＲ的可能性显著升高。肥胖患者脂肪组
织体积增大，游离脂肪酸、乳酸盐等代谢产物利用度增

加，间接影响胰岛素分泌、代谢和周围效应。尤其在腹

型肥胖时，内脏脂肪过度沉积，由于内脏脂肪脂解敏感

性显著高于皮下脂肪，在皮下脂肪分泌的瘦素及炎性

因子作用下，内脏脂肪被大量动员，游离脂肪酸释放增

加，甘油三酯合成增加，ＩＲ程度进一步加重［１０］。另一

方面，高胰岛素血症也可能加重肥胖程度。首先，胰岛

素升高可刺激患者食欲，使其进食增加；其次，胰岛素

可上调肥胖相关基因表达，进而影响脂肪细胞分化；再

次，高胰岛素状态下，糖皮质激素可选择性加强内脏脂

肪细胞脂蛋白酯酶活性；此外，高胰岛素血症带来的睾

酮升高也能显著增加脂肪在内脏的沉积。由此可见，

肥胖与ＩＲ对患者影响不是简单的叠加作用，而是相互
影响相互增强。若要减轻不孕患者的 ＩＲ程度，加强物
理锻炼、控制饮食以改善超重及肥胖状态是必不可少

的一步。

ＩＲ是否影响不孕妇女妊娠结局目前尚有很多争
论。ＮａｆｉｙｅＹ等［１１］观察了行体外受精 －胚胎移植
（ＩＶＦＥＴ）治疗的非肥胖月经规则的 ＰＣＯＳ患者，ＨＯ
ＭＡＩＲ的升高可导致总卵泡数、获卵数上升，但不影响
临床妊娠率。ＴｉａｎＬ等［６］首次提出在接受ＩＶＦ治疗后
获得妊娠的患者中，自然流产与 ＩＲ水平有明显联系，
ＩＲ者自然流产发生率是非ＩＲ者的８倍。另一方面，二
甲双胍是双胍类降糖药的代表，是胰岛素增敏药物之

一，可有效地改善胰岛素抵抗及高胰岛素血症。既然

不孕女性中ＩＲ可导致月经稀发，且与超重及肥胖相互
作用加重病情，那么二甲双胍的应用是否能改善患者

月经周期紊乱或超重状态呢？ＰＣＯＳ患者中有服用二
甲双胍后胰岛素抵抗程度降低、月经周期变规则［１２］，

甚至获得妊娠的报导，但在总体不孕人群或者非ＰＣＯＳ
患者中鲜有此类研究，仅有ＯｈｇｉＳ等［９］发现ＩＲ及月经
稀发的非ＰＣＯＳ患者在服用二甲双胍后，１／３恢复了正
常月经。ＩＲ对不孕妇女妊娠结局究竟有何影响，这些
影响是否可逆，对辅助生育技术的实施是否不利，二甲

双胍是否能改善ＩＲ不孕妇女的排卵障碍及生殖力，这
是笔者以后的研究方向。

总之，月经稀发的不孕女性患者中更易存在ＩＲ状
态，与是否合并ＰＣＯＳ无关，同时，ＢＭＩ的增加使 ＩＲ的
发生率更高。临床诊疗中，非 ＰＣＯＳ、月经稀发以及超
重的患者也应得到重视。而ＩＲ对生殖力、辅助生殖技
术治疗是否有影响，将需进一步的研究予以探讨。
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·妇幼卫生研究·

硝苯地平对先兆早产患者血清与分泌物相关因子的影响研究
谢翠英

摘要：目的　探讨硝苯地平对先兆早产患者血清 ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分泌物 ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ的影响。
方法　选取２０１１年１０月—２０１３年２月于广西省柳州市柳铁中心医院进行治疗的７２例先兆早产患者为研究对
象，将其随机分为对照组（硫酸镁组）和观察组（硝苯地平组），每组各３６例，然后将２组患者治疗前与治疗后１
ｄ、３ｄ的血清ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分泌物ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ水平进行比较。结果　观察组治疗后１ｄ、３ｄ
的血清ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子变化大于对照组，分泌物ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１低于对照组，ＨＬＦ高于对照组，Ｐ均＜０．０５，
差异均有统计学意义。结论　硝苯地平对先兆早产患者血清 ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分泌物 ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、
ＨＬＦ的影响较大，保胎效果相对较好。
关键词：硝苯地平；先兆早产；ＣＲＰ；Ｔｈ１／Ｔｈ２；ｆＦＮ；ＩＧＦＢＰ１；ＨＬＦ；影响
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｎｉｆｅｄｉｐｉｎｅ；Ｔｈｒｅａｔｅｎｅｄｐｒｅｍａｔｕｒｅｌａｂｏｒ；ＣＲＰ；Ｔｈ１／Ｔｈ２；ｆＦＮ；ＩＧＦＢＰ１；ＨＬＦ；Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ

　　先兆早产是对母婴影响均不佳的一类妊娠期不良
情况，患者可伴有明显的阴道分泌物排出、宫颈口扩张

及胎膜早破等情况，而近些年来临床中认为硝苯地平

是效果相对较好的一类药物，但是研究仍不充分［１－２］。

因此，本研究中笔者就硝苯地平对先兆早产患者血清

ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分泌物 ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ
的影响进行观察，具体观察结果分析如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１１年１０月—２０１３年２月于
本院进行治疗的７２例先兆早产患者为研究对象，将其
随机分为对照组（硫酸镁组）和观察组（硝苯地平组），

每组各 ３６例。对照组的 ３６例患者中，年龄 ２２～３７
岁，平均年龄（２８．１±３．３）岁；孕周２８．１～３４．２周，平
均孕周（３１．５±０．８）周；宫缩间隔时间５．２～１０．０ｍｉｎ，
平均（８．２±０．８）ｍｉｎ；宫缩持续时间 ３１～６５ｓ，平均
（４６．２±５．２）ｓ；有生产史者６例，无生产史者３０例。
观察组的 ３６例患者中，年龄 ２２～３６岁，平均年龄
（２８．２±３．１）岁；孕周 ２８．２～３４．３周，平均孕周
（３１．６±０．７）周；宫缩间隔时间 ５．４～９．９ｍｉｎ，平均
（８．４±０．７）ｍｉｎ；宫缩持续时间３１～６６ｓ，平均（４６．５±
５．１）ｓ；有生产史者６例，无生产史者３０例。２组患者

作者单位：５４５００７广西省柳州市柳铁中心医院产科

的年龄、孕周、宫缩间隔时间与持续时间、有无生产史

比例比较，Ｐ均＞０．０５，具有可比性。
１２　治疗方法　对照组以硫酸镁静滴进行治疗，将
１６ｍｌ２５％的硫酸镁加入葡萄糖中静脉滴注，于１ｈ内
滴注完毕，然后以２０～４０ｍｌ加入葡萄糖中维持静滴，
速度为１．０～２．０ｇ／ｈ，至宫缩抑制。观察组则以硝苯
地平舌下含服进行治疗，首先以２０ｍｇ应用，如宫缩未
得到有效控制则再次给予２０ｍｇ，然后再以２０ｍｇ／８ｈ
的剂量用药。２组治疗３ｄ。然后将２组患者治疗前
与治疗后１ｄ、３ｄ的血清ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分
泌物ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ水平进行比较。
１３　检测方法　血液标本为患者晨起空腹静脉血，采
集量为５．０ｍｌ，检测项目为血清ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因
子，其中 Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子检测指标为 ＩＬ２、ＩＬ４、
ＩＦＮγ、ＩＬ１０及 ＩＬ１３，并计算其中的 ＩＬ２／ＩＬ１０、
ＩＦＮγ／ＩＬ４及 ＩＦＮγ／ＩＬ１０项目，上述指标均以上海信
然实业有限公司的酶联免疫试剂盒进行检测，上述指

标均为定量检测。宫颈分泌物则以无菌棉拭子于宫颈

外口搜集，然后采用对应定量（酶联免疫法）试剂盒进

行检测，检测项目为ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ，上述方面的操
作检测均严格遵循说明书进行。

１４　统计学方法　软件为 ＳＰＳＳ１６．０，其中的计量与
计数资料分别采用 ｔ检验与 χ２检验处理，检验水准
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α＝０．０５，Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组患者治疗前后的 Ｔｈ１、Ｔｈ２细胞因子比较　
治疗前 ２组患者的血清 ＩＬ２、ＩＬ４、ＩＦＮγ、ＩＬ１０及

ＩＬ１３水平比较，Ｐ均＞０．０５，而治疗后１ｄ及３ｄ观察
组的 ＩＬ２及 ＩＦＮγ均低于对照组，并低于治疗前，
ＩＬ４、ＩＬ１０及ＩＬ１３均高于对照组，并高于治疗前，Ｐ均
＜０．０５，详细比较数据见表１。

表１　２组先兆早产患者治疗前后的Ｔｈ１、Ｔｈ２细胞因子比较

组别 例数 时间
Ｔｈ１

ＩＬ２（ｐｇ／ｍｌ） ＩＦＮγ（ｐｇ／ｍｌ）
Ｔｈ２

ＩＬ４（ｎｇ／ｍｌ） ＩＬ１０（ｎｇ／Ｌ） ＩＬ１３（ｎｇ／ｍｌ）
对照组 ３６治疗前　　 ２６５．４５±１８．９３ ９．２３±０．６３ ２３．３６±２．１８ １．１２±０．１５ ０．６１±０．０６

治疗后１ｄ ２２５．３６±１７．０８ ９．０５±０．５７ ２６．８４±２．５１ １．４６±０．２２ ０．６４±０．０７
治疗后３ｄ １８０．５２±１５．９３ ８．２２±０．５１ ３０．５６±１．９８ ２．３４±０．２８ ０．７５±０．０８

观察组 ３６治疗前　　 ２６５．４７±１８．９５ ９．２５±０．６２ ２３．３８±２．１７ １．１３±０．１３ ０．６２±０．０５
治疗后１ｄ １７６．９２±１５．８４ａｂ ７．１７±０．４９ａｂ ２９．４６±２．０５ａｂ ２．９２±０．３４ａｂ ０．８３±０．０９ａｂ

治疗后３ｄ １３７．３１±１３．３８ａｂ ５．５４±０．３７ａｂ ３３．３４±３．９６ａｂ ３．８５±０．４０ａｂ １．０５±０．１１ａｂ

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５；与治疗前比较，ｂＰ＜０．０５。

２２　２组患者治疗前后血清 ＣＲＰ及其他 Ｔｈ１／Ｔｈ２细
胞因子比较　治疗前２组患者的血清ＣＲＰ及 ＩＬ２／ＩＬ
１０、ＩＦＮγ／ＩＬ４及ＩＦＮγ／ＩＬ１０比较，Ｐ均 ＞０．０５，而治
疗后 １ｄ及 ３ｄ观察组的血清 ＣＲＰ及 ＩＬ２／ＩＬ１０、
ＩＦＮγ／ＩＬ４及ＩＦＮγ／ＩＬ１０均低于对照组，并低于治疗
前，Ｐ均＜０．０５，详细比较数据见表２。

表２　２组先兆早产患者治疗前后血清ＣＲＰ
及其他Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子比较

组别 例数 时间 ＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） ＩＬ２／ＩＬ１０ ＩＦＮγ／ＩＬ４ ＩＦＮγ／ＩＬ１０

对照组 ３６治疗前　　 ５．２６±０．４３ １６．３６±１．７１ ４．１９±０．５３ １．８９±０．２１
治疗后１ｄ ４．９７±０．３７ １４．５８±１．５６ ３．９２±０．４２ １．７３±０．１７
治疗后３ｄ ３．９１±０．３４ １２．９３±１．３２ ３．４１±０．３７ １．４２±０．１５

观察组 ３６治疗前　　 ５．２８±０．４２ １６．３８±１．７０ ４．２０±０．５１ １．９０±０．２０
治疗后１ｄ ３．２２±０．３３ａｂ １１．８４±１．２３ａｂ ２．８７±０．３５ａｂ １．０６±０．１３ａｂ

治疗后３ｄ ２．１４±０．２６ａｂ ９．０２±１．０５ａｂ １．９５±０．２９ａｂ ０．７４±０．１０ａｂ

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５；与治疗前比较，ｂＰ＜０．０５。

２３　２组患者治疗前后分泌物 ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ比
较　治疗前２组患者的分泌物 ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ比
较，Ｐ均＞０．０５，而治疗后１ｄ及３ｄ观察组的分泌物
ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１低于对照组，且低于治疗前，ＨＬＦ高于对
照组，高于治疗前，Ｐ均＜０．０５，详细比较数据见表３。

表３　２组先兆早产患者治疗前后分泌物
ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ比较

组别 例数 时间 ｆＦＮ（μｇ／Ｌ） ＩＧＦＢＰ１（ｎｇ／ｍｌ） ＨＬＦ（μｇ／ｍｌ）

对照组 ３６治疗前　　 ５６．３８±６．９７ ８２．５３±７．１８ ３．９５±０．６４
治疗后１ｄ ２２．９７±３．５９ ７４．９１±６．２２ ４．１０±０．７１
治疗后３ｄ １５．８４±１．３４ ６５．８３±５．５４ ５．４８±０．７６

观察组 ３６治疗前　　 ５６．４０±６．９５ ８２．５６±７．１７ ３．９３±０．６５
治疗后１ｄ１４．５３±１．２２ａｂ ６２．７３±５．１０ａｂ ６．０７±０．７９ａｂ

治疗后３ｄ ７．８７±０．９３ａｂ ５４．８４±４．２２ａｂ ８．１１±０．９２ａｂ

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５；与治疗前比较，ｂＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　先兆早产是指妊娠满２８周但未达３７周而出现的
一系列与生产相关的症状体征，其对母婴均有明显的

不良影响，尤其是对胎儿的影响极为不利，如发生早

产，可导致新生儿出现多方面的发育不良甚至功能障

碍［３］，严重者还危及新生儿的生命安全等。较多研究

也显示，早产是导致新生儿死亡的一个重要原因，因此

对其进行早期正确的干预极为重要。另外，较多研究

也显示，此类患者不仅仅存在一定的宫缩情况［４］，且机

体中较多与生产相关的指标也随之波动。其中不仅仅

血液相关指标的异常波动较多，宫颈分泌物也表现出

异常的状态，这些均是有效反应机体生产情况的重要

指标［５－６］，其呈现异常升高的状态。而 Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞
因子则是维持妊娠状态的有效指标，当其平衡状态失

衡时，孕妇的妊娠状态即受到影响，因此认为其是与妊

娠结局相关性明显的指标［７］。而宫颈分泌物中的

ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ则是有效反应绒毛膜蜕膜界面的重
要指标［８］，有效反应两者之间的关系，当其呈现异常状

态时，可有效反应妊娠状态，因此也可以作为了解先兆

早产的一个重要指标［９－１０］。

本文中笔者就硝苯地平对先兆早产患者血清

ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分泌物 ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ
的影响进行观察，并将观察结果与硫酸镁治疗的效果

进行比较，结果显示，其较硫酸镁在调整患者的血清

ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分泌物 ｆＦＮ、ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ
方面均表现出更大的优势，从而肯定了其在本类患者

中的应用价值。综上所述，笔者认为硝苯地平对先兆

早产患者血清 ＣＲＰ、Ｔｈ１／Ｔｈ２细胞因子与分泌物 ｆＦＮ、
ＩＧＦＢＰ１、ＨＬＦ的影响较大，保胎效果相对较好。
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·妇幼卫生研究·

妇科肿瘤患者真菌感染的分布及耐药性监测
严菊兰

摘要：目的　了解浙江省上虞市人民医院妇科肿瘤患者阴道分泌物酵母样真菌感染及耐药情况。方法　对
２００６—２０１３年送检的３８５份阴道分泌物中检出的酵母样真菌进行分离鉴定及药敏试验。结果　３８５份阴道分泌
物标本中共检出酵母样真菌１４８株，阳性率为３８．４％，其中９４例为子宫肌瘤患者，３４例为宫颈癌患者，２０例为子
宫内膜癌患者。恶性肿瘤患者真菌阳性率显著高于良性肿瘤患者，差异有统计学意义（χ２＝１４．７８，Ｐ＜０．０５）。
其中白假丝酵母菌６７株，占４５．３％；光滑假丝酵母菌４５株，占３０．４％；热带假丝酵母菌２２株，占１４．９％；克柔假
丝酵母菌１８株；其他酵母菌５株。白假丝酵母菌对两性霉素Ｂ和制霉菌素的敏感性最高，均为１００％，其次分别
为酮康唑、５氟胞嘧啶、伊曲康唑、氟康唑，敏感性依次为８９．６％、９２．５％、４６．３％、６８．７％。结论　白假丝酵母菌
仍旧是阴道真菌感染的主要致病真菌，其他酵母菌比例有上升的趋势，妇科恶性肿瘤患者较良性患者更易真菌感

染。

关键词：妇科肿瘤；真菌；药敏实验
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　　妇科肿瘤是目前妇科最常见的疾病之一［１］。妇科

肿瘤患者由于各种免疫抑制剂、侵入性治疗的广泛应

用，结合临床放疗及化疗等多种措施，伴随着老龄化及

免疫功能低下等多种危险因素［２］，加之目前临床广谱

抗菌药物及抗真菌药物的治疗及预防性用药，导致妇

科肿瘤患者阴道真菌感染的病例显著增加，耐药趋势

加重［３］。为了解我院妇科肿瘤患者阴道真菌感染的现

状及分布，探究真菌感染的药敏变化趋势，以指导临床

对妇科肿瘤患者合理使用抗真菌药物，笔者结合２００６
年１月—２０１３年１月我院３８５例妇科肿瘤患者分离的
真菌及其药敏资料进行回顾性分析，现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　所有阴道分泌物标本均来自我院就
诊及住院的妇科肿瘤患者，共３８５例。患者年龄２３～
７２岁，平均年龄为（３５．７±１１．２）岁。

作者单位：３１２３００浙江省上虞市人民医院妇产科

１２　检测方法
１２１　酵母样真菌的分离与鉴定　对临床妇科肿瘤
患者送检的阴道分泌物标本接种于血琼脂平板和沙保

弱平板，分别置于２８℃和５℃恒温培养，对培养阳性
的菌株接种于ＣＨＲＯＭａｇａｒ显色培养基鉴定，并对不能
显色鉴定的菌株，采用 ＹＳＴ真菌鉴定卡经 ＶＩＴＥＫ２
ＣＯＭＰＡＣＴ全自动微生物分析仪鉴定。
１２２　真菌药物敏感性试验　根据ＣＬＳＩ推荐的技术
方法，采用酵母样真菌药敏板测试卡（ＡＴＢＦＵＮＧＵＳ，
法国生物梅里埃公司），对所有分离的真菌进行临床常

用的抗真菌药物敏感性试验，如两性霉素 Ｂ、５氟胞嘧
啶、酮康唑、氟康唑、伊曲康唑、制霉菌素，按药敏分析

板条试剂盒说明操作和判读结果。质控菌株为大肠埃

希菌ＡＴＣＣ１４５０３。
１３　统计学方法　用 ＳＰＳＳ１３．０统计分析软件统计
数据。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
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２　结　果
２１　妇科肿瘤患者分离真菌的分布　在３８５例妇科
肿瘤患者中，共检出酵母样真菌１４８株，阳性率高达
３８．４％。其中白假丝酵母菌６７株，占４５．３％；光滑假
丝酵母菌４５株，占３０．４％；热带假丝酵母菌２２株，占
１４．９％；克柔假丝酵母菌１８株；其他假丝酵母菌５株。
２２　真菌感染患者疾病的分布　１４８例真菌感染的
妇科肿瘤患者中，９４例为子宫肌瘤患者，３４例为宫颈
癌患者，２０例为子宫内膜癌患者，分布见表２。此外，
１４８例妇科肿瘤患者中，５４例为恶性肿瘤患者。对
３８５例患者疾病恶性分类发现，恶性肿瘤患者７８例，
且均发生了真菌感染，感染比例高达１００．０％；而良性
肿瘤患者３０７例，仅７０例发生感染，感染率为２２．８％，
恶性肿瘤患者真菌感染阳性率显著高于良性肿瘤患者

（χ２＝１４．７８，Ｐ＜０．０５）。
２３　对３种常见的酵母样真菌的药敏分析　制霉菌
素的抗真菌效果最佳，对 ３种真菌的敏感率均为
１００．０％，其次为两性霉素Ｂ。在３种最常见的酵母样
真菌中，白假丝酵母菌对除两性霉素 Ｂ和制霉菌素外
的其余抗真菌药物均存在不同程度的耐药，其中对伊

曲康唑的敏感性最低。而光滑假丝酵母菌和热带假丝

酵母菌对氟康唑和伊曲康唑的敏感性也较低，对其他

抗真菌药物的敏感性较好。详细见表１。
表１　３种常见的酵母样真菌对６种
抗真菌药物的敏感性（ｎ，％）

种类 两性霉素Ｂ５氟胞嘧啶 酮康唑 氟康唑 伊曲康唑 制霉菌素

白假丝酵母菌 ６７（１００．０） ６２（９２．５） ６０（８９．６） ４６（６８．７） ３１（４６．３）６７（１００．０）
光滑假丝酵母菌 ４５（１００．０） ４５（１００．０） ４２（９３．３） ２８（６２．２） ３６（８０．０）４５（１００．０）
热带假丝酵母菌 ２２（１００．０） １７（７７．３） １８（８１．８） １３（５９．１） １４（６３．６）２２（１００．０）

３　讨　论
　　妇科肿瘤是妇科疾病中影响患者最广的一种疾
病，目前也是妇科门诊及住院最常见的病种之一。妇

科肿瘤患者阴道感染往往是影响患者生活质量的主要

并发症之一，并且由于疾病的隐私程度，大量患者在治

疗时已经广泛使用了各种抗生素及抗真菌药物，从而

导致了临床分离真菌耐药性的不断增加，临床治疗也

变得越来越困难。并且各种侵入性治疗的应用及免疫

抑制剂的治疗［４］，迫使对临床妇科肿瘤患者阴道真菌

感染的检测及真菌药敏监测显得尤为重要，其可指导

临床及时合理地使用抗真菌药物。

在本研究中，笔者发现３８５例妇科肿瘤患者中共
检出１４８例酵母样真菌，阳性率高达３８．４％，高于国
内外相关报道［５］，这可能是与选取的病例有关，本次研

究中选取的肿瘤患者病例多存在真菌感染的临床症

状，并非筛查项目。对分离的真菌进行鉴定分析发现，

白假丝酵母菌是妇科肿瘤患者阴道感染的主要致病

菌，比例高达４５．３％，明显高于其他酵母样真菌，这与
国内相关报道一致［６］，其次分别为光滑假丝酵母菌和

热带假丝酵母菌。对１４８例真菌感染的妇科肿瘤患者
的疾病分布分析发现，子宫肌瘤发生真菌感染所占比

例最多，高达６３．５％，其次为宫颈癌和子宫内膜癌，分

别占２３．０％和１３．５％。对疾病恶性分类发现，３８５例
患者中，恶性肿瘤患者７８例，良性肿瘤患者３０７例；对
其真菌感染分析发现，７８例恶性肿瘤患者均发生了真
菌感染，感染比例高达１００％，而在３０７例良性肿瘤患
者中仅７０例发生感染，感染率为２２．８％；恶性肿瘤患
者真菌感染阳性率显著高于良性肿瘤患者。

对分离的３种主要酵母样真菌的药敏结果分析发
现，白假丝酵母菌对两性霉素 Ｂ和制霉菌素的敏感性
保持在１００％，这与报道相似［７－８］，而对氟康唑的敏感

性仅为６８．７％。这主要是由于氟康唑抗真菌谱较广，
临床吸收好，应用广泛而导致，但耐药株的出现表明临

床选择抗真菌药物时，氟康唑经验性滥用应当予以克

制，防止耐药菌的广泛流行。对于光滑假丝酵母菌和

热带假丝酵母菌来说，氟康唑和伊曲康唑的敏感性更

低，临床在针对这两种菌感染时，选用药物应当避开此

２种药物［９］。

总之，我院真菌感染在妇科肿瘤患者中广泛传播，

临床针对妇科肿瘤患者阴道真菌感染时，应当结合患

者疾病情况，并遵照临床真菌鉴定结果及药敏结果，加

强对妇科肿瘤患者尤其是恶性肿瘤患者阴道真菌感染

及药敏的监测，同时提高患者对阴道真菌感染的认知

水平［１０－１１］，对减少妇科肿瘤患者阴道感染的增加及减

少耐药真菌菌株的播散有着重要的意义，同时对预防

妇科肿瘤患者的危重感染及合理使用至关重要。
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·妇幼卫生研究·

益生菌在小儿顽固性腹泻中的疗效分析
卫小平

摘要：目的　探讨益生菌对小儿炎性反应调控及肠道屏障保护作用。方法　将１２４例顽固性腹泻患儿随机分为
对照组６２例以及观察组６２例，对照组患儿口服蒙脱石散治疗，观察组患儿在对照组的基础上口服金双歧杆菌，
用药７ｄ后对比分析２组治疗情况。结果　观察组总有效率为９５．１６％，对照组总有效率为７５．８０％，２组总有效
率差异有统计学意义（χ２＝３．９９２，Ｐ＝０．００２）。观察组治疗后第３天、第７天乳酸杆菌、双歧杆菌、大肠埃希菌数
量显著高于对照组（Ｐ＜０．０５）。观察组治疗后血 ＤＡＯ、血 Ｄ乳酸、ＩＬ１、ＩＬ６、ＴＮＦα水平显著低于对照组（Ｐ＜
０．０５）。结论　金双歧杆菌复方合剂能有效改善小儿肠道菌群平衡及肠道屏障功能，调节机体免疫水平，提高小
儿顽固性腹泻的治疗效果。

关键词：益生菌；小儿；顽固性腹泻
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　　小儿顽固性腹泻是儿科常见多发性疾病，患儿临
床表现为大便日行次数增多及大便性状改变，部分患

儿可出现腹痛、呕吐、发热等症状［１］。引起小儿腹泻的

原因较多，而这些外在因素均可引起小儿肠道菌群失

衡。腹泻早期是菌群交替过程，而腹泻后期肠道菌群

平衡将受到影响，如腹泻得不到及时治疗则可能引起

细菌定植转移，从而加重患儿病情［２］。近年不少报

道［３］表明通过口服益生菌能有效改善肠道屏障功能及

肠道菌群，从而起到治疗腹泻的作用。本文对小儿顽

固性腹泻患儿应用双歧杆菌三联活菌复方合剂进行治

疗，疗效满意，现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取本院２０１２年５月—２０１３年５月
收治的１２４例顽固性腹泻患儿为研究对象，患儿均符
合《诸福棠实用儿科学》中对小儿顽固性腹泻的诊断

标准，患儿家属均签署知情同意书。排除标准：①肝肾
功能不全者；②慢性传染性疾病者；③抗生素过敏者；
④肿瘤患者。其中男６８例，女５６例，年龄为６个月～
７岁，平均年龄（３．６±１．２）岁，病程为７～１４ｄ，平均病
程为（９．６±１．３）ｄ。患儿临床症状表现为食欲减退、
恶心呕吐、精神萎靡、大便次数增多且呈水样状，大便

次数＞３次／ｄ。根据随机数字表将患儿分为对照组及
观察组，每组各６２例，２组患儿性别、年龄、病程、临床
症状差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
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１２　治疗方法　对２组患者调整饮食，纠正水电解
质、酸碱失衡状态。对照组患者口服蒙脱石散（厂家：

博福 －益普生（天津）制药有限公司，国药准字
Ｈ２００００６９０）。＜１岁，１袋／ｄ，分 ３次服；１～２岁，２
袋／ｄ，分３次服；＞２岁，３袋／ｄ，分３次服，同时静脉补
充生理盐水和葡萄糖，防止患儿脱水。观察组在对照

组的基础上口服益生菌（金双歧杆菌，内蒙古双奇药业

股份有限公司，国药准字 Ｓ１９９８０００４）。年龄 ＜６个月
每次１片，１～３岁每次２片，可将药片溶于温热牛奶
或温水中冲服。为防止对益生菌活性产生影响，在服

用益生菌后１ｈ再口服蒙托石散，蒙托石散用药方法
与对照组相同。

１３　胃肠屏障功能指标及炎症因子水平测定　血二
胺氧化酶（ＤＡＯ）及血 Ｄ乳酸水平采用日本东芝公司
提供的全自动化生化分析仪进行测定。血清 ＩＬ１、
ＩＬ２、ＩＬ６、ＴＮＦα采用ＥＬＩＳＡ酶联法进行测定，试剂盒
由上海生物公司提供，操作过程严格按照说明书进行。

１４　肠道菌群测定　２组分别于治疗前、治疗后３ｄ、
治疗后７ｄ采集大便标本，并对样本进行常规检测、细
菌培养，并采用 ＷａｎｇＲＦ法获取 ２组大便中菌群的
ＤＮＡ。针对各细菌菌属ＲＮＡ基因序列均属特异性，采
用ＮＣＢＩ在线设计软件设计 Ｂｌａｓｔ验证引物，并采用荧
光分析法定量测定样本中乳酸杆菌、大肠埃希氏菌、双

歧杆菌的 ＤＮＡ，采取定量的细菌 ＤＮＡ稀释后进行
ＰＣＲ扩增反应，测试试剂盒由上海生物公司提供［４］。
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１５　疗效评价　参照相关文献［５］，以疗效指数对患者

胃肠功能治疗效果进行评价。显效：患者腹部症状、腹

部鸣音、腹围等情况消失，疗效系数≥７０％；有效：患者
腹部症状、腹部鸣音、腹围等情况基本改善，疗效指

数≥３０％；无效：患者临床症状无变化，疗效系数 ＜
３０％。
１６　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１７．０软件对结果进行
分析，计量资料以（ｘ±ｓ）表示，组间均值的比较采用 ｔ
检验；计数资料采用率表示，组间计数资料率的比较采

用χ２检验，Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组患儿治疗效果分析　观察组显效率为 ４４
（７０．９７％），总有效率为５９例（９５．１６％），对照组显效
率为３５例（５６．４５％），总有效率为４７例（７５．８０％），２
组患者总有效率具有统计学意义（χ２＝３．９９２，Ｐ＝
０．００２）。
２２　２组治疗前后肠道菌群变化　观察组治疗后第３
天、第７天乳酸杆菌、双歧杆菌、大肠埃希菌数量显著
高于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表１。

表１　２组治疗前后肠道菌群变化情况（ｘ±ｓ，ｌｏｇ拷贝数／ｇ）

组别 例数
乳腺杆菌

治疗前 治疗３ｄ 治疗７ｄ
双歧杆菌

治疗前 治疗３ｄ 治疗７ｄ
大肠埃希氏菌

治疗前 治疗３ｄ 治疗７ｄ
观察组 ６２ ７．４±１．４ ８．５±１．３ ８．４±１．７ ９．３±１．５ ９．３±１．６ ９．４±１．５ ８．６±１．４ ８．３±１．７ ８．２±１．６
对照组 ６２ ７．８±１．３ ６．８±１．５ ７．５±１．６ ８．９±１．４ ７．８±１．５ ７．６±１．７ ８．４±１．５ ７．５±１．４ ６．９±１．７
ｔ值　 ０．７８２ ４．２１１ ３．２２６ ０．７５２ ３．８５１ ６．１２０ ０．７５１ ３．５６３ ５．３２２
Ｐ值　 ０．１０２ ０．０００ ０．０００ ０．２１２ ０．０００ ０．０００ ０．３０４ ０．０００ ０．０００

２３　２组患儿胃肠屏障功能改善情况　与治疗前相
比，观察组及对照组患者血二胺氧化酶（ＤＡＯ）及血 Ｄ
乳酸水平显著下降，而观察组治疗后血ＤＡＯ及血Ｄ乳
酸水平显著低于对照组（Ｐ＜０．０５），见表２。
表２　２组患者胃肠屏障功能改善情况分析（ｘ±ｓ，ｍｇ／Ｌ）

组别 例数
血Ｄ乳酸

治疗前 治疗后

ＤＡＯ
治疗前 治疗后

观察组 ６２ ５．３９±１．０６ ２．２９±１．１２ａ １．９８±０．６８ ０．８５±０．４２ａ

对照组 ６２ ５．２５±１．１２ ３．７８±１．２９ａ ２．０２±０．７６ １．４８±０．５９ａ

ｔ值 １．００２ ３．８５２ １．０２５ ３．６８５
Ｐ值 ０．３６５ ０．０００ ０．１８５ ０．０００

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５。

２４　２组患儿治疗前后炎症因子水平分析　观察组
治疗后血清 ＩＬ１、ＩＬ２、ＩＬ６、ＴＮＦα水平显著低于对照
组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表３。

表３　２组患者治疗前后炎症因子水平分析
（ｘ±ｓ，ｎｉ＝６２，ｎｇ／Ｌ）

组别 时间 ＩＬ１ ＩＬ２ ＩＬ６ ＴＮＦα

观察组 治疗前 ２３９．６±４２．３ １１９．２±５３．２ １７９．６±５１．２ ４５８．９±６８．２
治疗后 １１４．２±２０．２ａｂ １４５．５±３１．２ａｂ ４８．５±１９．６ａｂ ２２１．４±３３．５ａｂ

对照组 治疗前 ２４４．９±４０．８ａ １２４．３±４１．９ａ １７７．８±４６．８ａ ４６１．２±６２．２ａ

治疗后 １４７．８±２２．９ ２２７．４±３８．５ ７８．４±２２．８ ３４５．５±３１．２

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５；治疗后与对照组比较，ｂＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　小儿顽固性腹泻是儿科中常见的多发病，其发生
原因与小儿肠道微生物菌群失衡有密切的关系［５］。新

生儿出生时肠道处在无菌状态，出生２ｈ后，需氧型及
兼性厌氧型细菌会在肠道中定植。这些细菌在生长繁

殖过程中会大量消化肠道内氧气，降低肠道内氧气含

量，并促进乳酸杆菌、双歧杆菌、类杆菌等益生菌菌群

定植，最终使得肠道内菌群数量及种类处在动态的平

衡［６］。小儿腹泻早期属于菌群交替变换的过程，到了

后期菌群则发生失调，如果腹泻得不到控制，则可能导

致致病菌转移或定植，从而导致全身性感染，严重影响

患儿健康［７］。此外，持续的感染可刺激机体大量释放

细胞因子并介导机体发生免疫反应，从而导致机体免

疫水平紊乱，严重影响患儿预后［８］。长时间的腹泻还

可引起胃肠屏障黏膜受损，导致肠黏膜的通透性增加，

使得胃肠细胞中二胺氧化酶（ＤＡＯ）及血 Ｄ乳酸释放
到淋巴细胞及血管中，使得血浆中ＤＡＯ及血Ｄ乳酸水
平上升［９］。

近年相关研究指出，益生菌作为微生态治疗小儿

腹泻的临床效果是显著的。双歧杆菌三联活菌剂是目

前治疗腹泻常用的益生菌合剂，该制剂含有保加利亚

杆菌、双歧杆菌、嗜热链球菌等肠道益生菌群活菌，具

有保护肠道屏障、改善胃肠功能的作用。魏健等［１０］对

小儿轮状病毒腹泻患儿应用金双歧杆菌治疗，结果表

明益生菌组肠道紊乱发生率、继发性肠炎发生率、大便

频次发生率显著低于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。ＨｅｇａｒＢ等［１１］对复发顽固性腹泻患儿应用微

生态制剂肠康复进行治疗，观察组患儿总有效率７２％，
对照组患儿总有效率为５２％。ＹａｍａｇｕｃｈｉＴ等［１２］对化

疗腹泻后患儿应用双歧杆菌活菌剂及酪酸梭菌进行治

疗，观察组患儿大便次数、大便性状、脱水、电解质改善

情况均优于对照组。

本研究对顽固性小儿腹泻应用双歧杆菌进行治

疗，经治疗后观察组总有效率显著优于对照组，从而提

示益生菌能有效改善顽固性患儿临床症状。采用荧光

定量法测定２组患儿肠道菌群种类和数量，结果显示２
组患儿治疗前乳酸杆菌、双歧杆菌、大肠埃希菌数量无

差异，而治疗后第３天、第７天观察组乳酸杆菌、双歧
杆菌、大肠埃希菌数量显著高于对照组，从而提示双歧

杆菌乳酸三联活菌能有效调节肠道菌群平衡，改善胃

肠道细菌生长及繁殖，同时可抑制有害物质对肠道功

能的影响，修复肠道黏膜。观察组治疗后血 ＤＡＯ及血
Ｄ乳酸水平显著低于对照组，治疗后观察组血清 ＩＬ１、
ＩＬ６、ＴＮＦα水平显著低于对照组，而 ＩＬ２显著高于对
照组，从而表明益生菌能有效修复肠道屏障，改善机体
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免疫水平，促进患儿康复。
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硬化的脂蛋白水平，而且改善内皮细胞功能，改善糖尿

病的炎症状态。在患有高血压的非糖尿病患者以及

ＣＫＤ患者也具有与糖尿病类似的发病环节，如胰岛素
抵抗、血管内皮功能紊乱，吡格列酮对患有高血压的非

糖尿病患者也具有同样的抗动脉粥样硬化作用。噻唑

烷二酮类可降低糖尿病患者的非传统心血管危险因

素，降低非糖尿病肾病患者的氧化应激和炎症状态，笔

者设想，它也可以使非糖尿病肾病患者获益。

本研究发现，吡格列酮可以降低非糖尿病慢性肾

脏病患者的尿蛋白排泄，改善肾功能，而尿蛋白是慢性

肾病进展的独立危险因素，说明吡格列酮可延缓非糖

尿病慢性肾脏病进展。本研究采用高频超声测定肱动

脉反应性充血时管径的变化来评价血管内皮功能。结

果发现，对非糖尿病肾病患者经吡格列酮治疗后肾功

能改善，患者的ＦＭＤ明显升高，且治疗后ｈｓＣＲＰ的下
降程度与内皮依赖性血管舒张功能的升高有显著的负

相关关系（Ｐ＜０．０５）。说明吡格列酮具有较强的抗炎
作用，能有效地保护血管内皮功能，它对内皮功能的改

善可能还与其抗炎特性有关。其作用机制可能与减轻

脂质毒性、减轻氧化应激、降低血清内皮素和增加内皮

源性ＮＯ释放有关，从而多种途径改善血管内皮功能，
提高临床疗效。

本研究发现短期应用吡格列酮可改善血管内皮功

能及肾功能，有利于减少和预防心血管并发症、延缓肾

病进展。用药过程中未发现药物不良反应，但吡格列

酮在ＣＫＤ中应用的长期疗效和安全性有待于大样本、
更长期的临床验证。
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·妇幼卫生研究·

血清脂联素在新生儿缺血缺氧性脑病中的诊疗价值
龚小伟

摘要：目的　探讨血清脂联素是否可以辅助用于新生儿缺血缺氧性脑病的诊疗，以及疾病严重程度的判断。方
法　分析２０１１年１月—２０１３年１月在衢州市妇幼保健院接受治疗的新生儿缺血缺氧性脑病（ＨＩＥ）患儿的临床
资料，另选取２５例健康新生儿作为对照组。结果　共纳入ＨＩＥ患儿３０例。对照组平均血清脂联素水平显著高
于ＨＩＥ患儿（Ｐ＜０．０５）。ＨＩＥ患儿随着疾病严重级别的上升，血清脂联素呈现下降趋势。轻度、中度及重度 ＨＩＥ
患儿治疗４周后血清脂联素较治疗前均显著升高（Ｐ＜０．０５）。ＨＩＥ患儿治疗４周后血ＩＬ６水平显著低于治疗前
（ｔ＝９．３１７，Ｐ＜０．００１）；ＨＩＥ患儿治疗４周后血 ＣＲＰ水平显著低于治疗前（ｔ＝１１．４５０，Ｐ＜０．００１）。ＨＩＥ患儿血
ＩＬ６水平与血清脂联素呈现显著负相关（ｒ＝－０．６８８；Ｐ＜０．００１）。ＨＩＥ患儿血 ＣＲＰ水平与血清脂联素呈现显著
负相关（ｒ＝－０．５７５；Ｐ＜０．００１）。结论　血清脂联素随着ＨＩＥ的严重度增高而升高，其与 ＣＲＰ、ＩＬ６具有负相关
性，综合这些指标可用以评估ＨＩＥ患儿的预后与疗效。
关键词：新生儿缺血缺氧性脑病；新生儿；脂联素；诊断
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００１）．ＷｈｉｌｅＨＩＥｐａｔｉｅｎｔｓａｌｓｏｇｏｔａｌｏｗｅｒｌｅｖｅｌｏｆＩＬ６ｔｈａｎｂｅｆｏｒｅ（ｔ＝１１．４５０，Ｐ＜０．００１）．ＷｅｆｏｕｎｄｔｈａｔＩＬ６ｈａｄａ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ（ｒ＝－０．６８８；Ｐ＜０．００１）ａｎｄＣＲＰａｌｓｏｈａｄａｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｎｅｇａｔｉｖｅｃｏｒｒｅ
ｌａｔｉｏｎｗｉｔｈａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ（ｔ＝１１．４５０，Ｐ＜０．００１）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＡｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎｃｏｍｂｉｎｅｗｉｔｈＩＬ６，ＣＲＰｃａｎｂｅｕｓｅｄｉｎｄｉａｇ
ｎｏｓｉｓａｎｄｊｕｄｇｍｅｎｔｐｒｏｇｎｏｓｉｓｏｆｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉｃｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉｃｅｎｃｅｐｈａｌｏｐａｔｈｙ；Ｎｅｏｎａｔｅ；Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ；Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ

　　新生儿缺血缺氧性脑病（ｈｙｐｏｘｉｃｉｓｃｈｅｍｉｃｅｎｃｅｐｈ
ａｌｏｐａｔｈｙ，ＨＩＥ）是指围产期缺氧所致新生儿脑组织损
伤，是临床常见的新生儿疾病之一［１］。该病如不积极

处理可使患儿致残，甚至是致死［２］。脂联素（ａｄｉｐｏｎｅｃ
ｔｉｎ）是近年来研究较多的一种由脂肪细胞所分泌的蛋
白类激素，其广泛参与机体的各种代谢过程，在新生儿

的脐带血中亦可检测出［３］。它可能与胎儿的宫内缺血

缺氧有一定的关系［４］。我科在此领域的研究取得了一

定经验，现设计此研究探讨血清脂联素在新生儿缺血

缺氧性脑病中的诊疗价值。

１　资料与方法
１１　临床资料　分析２０１１年１月—２０１３年１月在我
院接受治疗的新生儿缺血缺氧性脑病患儿的临床资

料。所有患儿均明确诊断为新生儿缺血缺氧性脑病；

患儿无合并脑部先天性疾病；患儿临床资料完整。另

选取２５例健康新生儿作为对照组。新生儿缺血缺氧
性脑病的诊断及疾病严重度分级依据中华医学会儿科

分会所制定的新生儿缺血缺氧性脑病的诊断和临床分

度标准，将患儿分为：轻度ＨＩＥ、中度ＨＩＥ及重度ＨＩＥ。

作者单位：３２４０００浙江省衢州市妇幼保健院儿内科

本研究共纳入在我院接受治疗的ＨＩＥ患儿３０例，其中
轻度 ＨＩＥ患儿１０例；中度 ＨＩＥ患儿１１例；重度 ＨＩＥ
患儿９例。ＨＩＥ患儿中男１８例，女１２例；平均胎龄为
（３９．２２±１．５８）周；平均体质指数为（１１．３８±１．５６）
ｋｇ／ｍ２。
１２　标本采集　所有患儿于确诊 ＨＩＥ当天及治疗４
周后抽取静脉血，离心取血清后冻存（液氮，－８０℃）；
对照组于出生后３ｄ内抽取静脉血。血清脂联素及白
介素 ６（ＩＬ６）的检测采用酶联免疫吸附法（ｅｎｚｙｍｅ
ｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）。
１３　观察项目　比较对照组及 ＨＩＥ患儿血清脂联素
水平；比较 ＨＩＥ患儿治疗前后血清脂联素水平；比较
ＨＩＥ患儿治疗前后血脂（包括甘油三脂：ＴＧ；胆固醇：
ＴＣ；高密度脂蛋白：ＨＤＬ；低密度脂蛋白：ＬＤＬ）、ＩＬ６及
Ｃ反应蛋白（ＣＲＰ）水平的变化；分析 ＨＩＥ患儿血清脂
联素与ＩＬ６及ＣＲＰ的相关性。
１４　统计学方法　数据采用 ＳＰＳＳ１９．０软件进行统
计分析。计量资料以（ｘ±ｓ）表示，比较采用 ｔ检验。
相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ相关性检验。Ｐ＜０．０５为差
异具有统计学意义。
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２　结　果
２１　对照组及ＨＩＥ患儿血清脂联素水平　对照组血
清脂联素水平为（２０．２５±３．４５）ｍｇ／Ｌ，轻度 ＨＩＥ患儿
为（１７．１５±４．４１）ｍｇ／Ｌ，中度 ＨＩＥ患儿为（１３．５８±
３．３９）ｍｇ／Ｌ，重度ＨＩＥ患儿为（９．３８±２．３９）ｍｇ／Ｌ。对
照组平均血清脂联素水平显著高于各组 ＨＩＥ患儿
（Ｐ＜０．０５）。ＨＩＥ患儿随着疾病严重级别的上升，血
清脂联素呈现下降趋势。

２２　ＨＩＥ患儿治疗前后血清脂联素水平比较　见
表１。轻度ＨＩＥ患儿治疗４周后血清脂联素较治疗前
显著升高（ｔ＝２．３９９，Ｐ＝０．０２８）；中度ＨＩＥ患儿治疗４
周后血清脂联素较治疗前显著升高（ｔ＝４．６６２，Ｐ＜
０．０１）；重度ＨＩＥ患儿治疗４周后血清脂联素较治疗

前显著升高（ｔ＝６．１５７，Ｐ＜０．０１）。
表１　ＨＩＥ患儿治疗前后血清脂联素水平比较（ｍｇ／Ｌ）

时间 轻度ＨＩＥ 中度ＨＩＥ 重度ＨＩＥ

治疗前 １５．１５±４．４１ １３．５８±３．３９ １０．５８±２．３１
４周后 １９．７７±４．２０ ２０．２２±３．２９ １９．２９±３．５６
ｔ值 ２．３９９ ４．６６２ ６．１５７
Ｐ值 ０．０２８ ＜０．０１ ＜０．０１

２３　ＨＩＥ患儿治疗前后血脂、ＩＬ６及 ＣＲＰ的比较　
见表２。ＨＩＥ患儿治疗前后血 ＴＧ、ＴＣ、ＨＤＬ及 ＬＤＨ比
较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。ＨＩＥ患儿治疗４周
后血ＩＬ６水平显著低于治疗前（ｔ＝９．３１７，Ｐ＜０．０１）；
ＨＩＥ患儿治疗４周后血ＣＲＰ水平显著低于治疗前（ｔ＝
１１．４５０，Ｐ＜０．０１）。

表２　ＨＩＥ患儿治疗前后血脂、ＩＬ６及ＣＲＰ的比较

时间 ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＨＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＬＤＬ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＩＬ６（μｇ／ｍｌ） ＣＲＰ（μｇ／ｍｌ）

治疗前 ０．５３±０．１３ １．３７±０．４２ ０．５８±０．２８ ０．８５±０．２７ ４５．４９±９．３９ ２６．３９±８．５６
４周后 ０．５０±０．１４ １．３５±０．３８ ０．６１±０．２９ ０．８３±０．３１ ２５．３１±７．２５ ７．２８±３．２１
ｔ值 ０．８６０ ０．１９３ ０．４０８ ０．２６７ ９．３１７ １１．４５０
Ｐ值 ０．３９３ ０．８４７ ０．６８５ ０．７９１ ＜０．００１ ＜０．００１

２４　ＨＩＥ患儿血清脂联素水平与 ＩＬ６的相关性　见
图１。ＨＩＥ患儿血ＩＬ６水平与血清脂联素呈现显著负
相关（ｒ＝－０．６８８；Ｐ＜０．０１）。
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图１　ＨＩＥ患儿血清脂联素水平与ＩＬ６的相关性
２５　ＨＩＥ患儿血清脂联素水平与 ＣＲＰ的相关性　见
图２。ＨＩＥ患儿血ＣＲＰ水平与血清脂联素呈现显著负
相关（ｒ＝－０．５７５；Ｐ＜０．０１）。
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图２　ＨＩＥ患儿血清脂联素水平与ＣＲＰ的相关性

３　讨　论
　　ＨＩＥ是新生儿常见的疾病之一，虽然大多数患儿

均为轻中度ＨＩＥ，但如不及时处理可能会留有后遗症，
造成患儿终身受累［５－６］。脑组织缺氧后会激活一系列

免疫炎症反应，以抵抗缺氧所造成的损伤，其机制较为

复杂［７］。血清脂联素是脂肪细胞特异性分泌的蛋白类

激素之一，有研究显示其具有保护血管内皮细胞，促进

缺氧状态下的血管再生等作用［８］。脂联素在脂肪细胞

中合成后可释放于外周血，具有一定抗氧化应激的作

用［９］。笔者的研究数据显示，与健康对照组相比，ＨＩＥ
患儿血清脂联素水平显著降低，且随着疾病等级的加

重血清脂联素水平随之降低。同时经治疗后４周，不
同分级的ＨＩＥ患儿血清脂联素水平均显著升高，并趋
于正常值。这说明血清脂联素与新生儿缺血缺氧性脑

病的活动具有良好的负相关性，其在外周血中的水平

可一定程度反映疾病的严重程度。

本研究显示，患儿血脂水平在治疗前后并无显著

变化，但ＩＬ６及ＣＲＰ水平在治疗后均显著下降。ＩＬ６
是一种具有多种生物学活性的细胞因子，其具有免疫

调节功能，可一定程度调节神经组织的生长与分

化［１０］。ＩＬ６一方面具有保护神经及调节免疫的作用，
但过度表达亦会造成免疫反应过于强烈而损伤脑组

织［１１］。ＣＲＰ是经典的非特异性急性期反应蛋白，其水
平的高低可以反应全身应激状况。进一步相关性分析

发现，ＣＲＰ及ＩＬ６与ＨＩＥ患儿血清脂联素均呈现显著
负相关。这提示 ＣＲＰ及 ＩＬ６可以用以辅助评估 ＨＩＥ
的严重度及判断预后与疗效。

综上所述，本研究显示血清脂联素随着 ＨＩＥ的严
重度增高而升高，其与 ＣＲＰ、ＩＬ６具有负相关性，综合
这些指标可用以评估ＨＩＥ患儿的预后与疗效。
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（上接第５７页）
本研究中，ＮＣ组患者尿液中未检测到 ｎｅｐｈｒｉｎ，ＤＮ患
者尿液中可检测到 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄，且随着 ＤＮ病情进
展，大量白蛋白尿患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄较微量白蛋白尿
患者明显增加。相关分析显示，尿 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄与
ＡＣＲ呈正相关（ｒ＝０．７９０，Ｐ＜０．０１），提示尿 ｎｅｐｈｒｉｎ
可反映ＤＮ患者肾脏病变进展。经替米沙坦治疗后，
尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄明显下降，并有统计学意义，说明替米
沙坦有减少 ＤＮ患者尿 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄，保护肾脏的作
用。在研究中，笔者发现大剂量替米沙坦治疗后尿

ｎｅｐｈｒｉｎ排泄在小剂量替米沙坦治疗基础上进一步下
降，且与小剂量治疗组比较，差别有统计学意义（Ｐ＜
０．０１），考虑原因与替米沙坦作用在２０～８０ｍｇ内与剂
量相关。研究中，ＤＮ患者的血糖、血压维持在靶目标
水平，排除血糖、血压等因素对研究结果的影响，笔者

发现在控制血糖、血压的条件下，经替米沙坦治疗后

ＤＮ患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄仍有明显减少，提示替米沙坦
减少尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄不是单纯通过降血压而起作用，笔
者推测可能是通过阻断 ＲＡＳ通路起作用。动物试验
研究显示，ＤＮ患者体内 ＲＡＳ系统激活后，ＡｎｇⅡ作用
于足细胞，引起足细胞骨架蛋白重新排列，ｎｅｐｈｒｉｎ从
细胞骨架蛋白解离，排出体外，肾小球 ｎｅｐｈｒｉｎ表达和
分布减少［９］；ＡｎｇⅡ作用于ＰＫＣ等信号系统，从基因水
平上在ＤＮ早期促进 ｎｅｐｈｒｉｎ表达，晚期抑制 ｎｅｐｈｒｉｎ
表达［１０］。而替米沙坦选择性阻断 ＡｎｇⅡ与血管紧张
素１型受体（Ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎｔｙｐｅ１ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＡＴ１）结合，从
而保护足细胞表面 ｎｅｐｈｒｉｎ的正常表达。经替米沙坦
治疗后，微量白蛋白尿患者尿 ｎｅｐｈｒｉｎ排泄明显减少，
且与治疗前比较，差别有统计学意义（Ｐ＜０．０１）；大量
白蛋白尿组患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄也有所下降，但差别无
统计学意义（Ｐ＝０．１３）。考虑原因，一方面足细胞是
一种高度分化细胞，再生能力弱，大量白蛋白尿期肾小

球足细胞数量和分布密度明显减少，足细胞ｎｅｐｈｒｉｎ随

之减少；另一方面大量白蛋白尿期足细胞生理功能下

降，ｎｅｐｈｒｉｎ合成减少，导致尿液中检测到的 ｎｅｐｈｒｉｎ下
降［１１］。

总之，本研究结果初步显示替米沙坦可减少早期

ＤＮ患者尿ｎｅｐｈｒｉｎ排泄，保护肾小球足细胞，延缓 ＤＮ
的进展的作用，为ＤＮ的防治提供了新的途径。
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·妇幼卫生研究·

ＩＵＧＲ与脐血胰岛素、ＩＧＦ１和脂联素的相关性研究
张浩如

摘要：目的　分析胎儿宫内发育迟缓（ＩＵＧＲ）与胎儿脐血胰岛素、胰岛素样生长因子和脂联素的关系。方法　选
择２００８年１月—２０１０年１月住院分娩的ＩＵＧＲ胎儿４６例作为观察组，３０例正常胎儿作为对照组，所有研究对象
分娩后测定２组胎儿脐血的胰岛素、胰岛素样生长因子１（ＩＧＦ１）和脂联素。并分析胎儿体质量与以上测定结果
的关系。结果　观察组胎儿脐血胰岛素、胰岛素样生长因子１、脂联素分别为（３．２±１．２）μＩＵ／ｍｌ、（５４．２±１５．４）
μｇ／Ｌ和（２９．４±１３．４）μｇ／ｍｌ；对照组分别为（４．８±１．７）μＩＵ／ｍｌ、（８３．９±１７．９）μｇ／Ｌ和（６６．４±１９．６）μｇ／ｍｌ。经ｔ
检验，观察组均明显低于对照组的正常胎儿，２组差异有统计学意义（ｔ＝３．０７６２，６．７１０６，５．２４９６，Ｐ＜０．０１）。相关
分析显示观察组出生体质量与脐血中胰岛素、ＩＧＦ１和脂联素水平呈正相关（ｒ＝０．４４２，０．５５９，０．５１３，均 Ｐ＜
０．０５）。结论　胎儿脐血胰岛素、胰岛素样生长因子１和脂联素可以影响胎儿宫内发育，以上数据低可以引起胎
儿宫内发育迟缓。

关键词：胎儿宫内发育迟缓；脐血；胰岛素；胰岛素样生长因子１；脂联素
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ＩＵＧＲｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄｉｎｔｏｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐａｎｄｔｈｉｒｔｙｈｅａｌｔｙｆｅｔｕｓｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄｉｎｔｏｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．Ｉｎｓｕｌｉｎ，ＩＧＦ１
ａｎｄａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎｗｅｒｅｄｅｔｅｃｔｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｉｎｓｕｌｉｎ，ＩＧＦ１ａｎｄａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅ（３．２±１．２）μＩＵ／
ｍｌ，（５４．２±１５．４）μｇ／Ｌａｎｄ（２９．４±１３．４）μｇ／ｍｌ．Ｔｈｅｙｗｅｒｅ（４．８±１．７）μＩＵ／ｍｌ，（８３．９±１７．９）μｇ／Ｌａｎｄ（６６．４±
１９．６）ｕｇ／ｍｌｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｙｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｇｒｏｕｐｗｅｒｅｌｏｗｅｒｔｈａｎｔｈｏｓｅｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｒｅｗａｓａ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓ（ｔ＝３．０７６２，６．７１０６，５．２４９６，Ｐ＜０．０１）．Ｔｈｅｂｏｄｙｍａｓｓｉｎｔｈｅｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ
ｇｒｏｕｐｗａｓ（２０６７±２４９）ｇ，ｗｈｉｃｈｈａｄａｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｐｏｓｉｔｉｖｅｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｗｉｔｈｉｎｓｕｌｉｎ（ｒ＝０．４４２，Ｐ＜０．０５），ＩＧＦ１（ｒ＝
０．５５９，Ｐ＜０．０５）ａｎｄａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ（ｒ＝０．５１３，Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｉｎｓｕｌｉｎ，ｉｎｓｕｌｉｎｌｉｋｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ１ａｎｄａｄｉｐｏｎｅ
ｃｔｉｎｉｎｆｅｔａｌｃｏｒｄｂｌｏｏｄｍａｙａｆｆｅｃｔｆｅｔａｌｇｒｏｗｔｈａｍｏｎｇｔｈｅａｂｏｖｅｄａｔａａｎｄｃａｎｃａｕｓｅｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅｇｒｏｗｔｈｒｅｔａｒｄａｔｉｏｎ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅｇｒｏｗｔｈｒｅｔａｒｄａｔｉｏｎ；Ｃｏｒｄｂｌｏｏｄ；Ｉｎｓｕｌｉｎ；Ｉｎｓｕｌｉｎｌｉｋｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ１；Ａｄｉｐｏｎｅｃｔｉｎ

　　胎儿宫内发育迟缓（ＩｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅＧｒｏｗｔｈＲｅｔａｒｄａ
ｔｉｏｎ，ＩＵＧＲ）是指胎儿的出生体重低于同孕龄正常体重
的第１０百分位数，或同孕龄平均体重的２个标准差。
ＩＵＧＲ近期会影响胎儿宫内的生长发育，远期能引起成
年高血压、２型糖尿病、心脏病和肾脏疾病。近些年来
研究发现，调节胎儿和生后早期生长的主要途径是营

养物质胰岛素胰岛素样生长因子（ＩＧＦｓ）代谢轴。
ＩＧＦｓ具有重要的促进细胞分化、增殖、个体生长发育
的作用。ＩＧＦｓ的异常在妊娠过程中可能导致胎儿宫
内生长停滞［１］。脂联素是新发现的由脂肪组织分泌的

特异性细胞因子，能够产生促炎症反应、类似胰岛素和

延缓中性粒细胞凋亡的效应，与肥胖、胰岛素抵抗和２
型糖尿病密切相关，在 ＩＵＧＲ的发病中其浓度异常可
能起重要作用。本研究主要分析胎儿宫内发育迟缓与

胎儿脐血胰岛素、胰岛素样生长因子和脂联素的相关

性。

１　资料与方法
１１　临床资料　选择２００８年１月—２０１０年１月住院
分娩的ＩＵＧＲ胎儿４６例作为观察组，均在妊娠晚期诊
断，出生后进一步证实，出生时体质量为１９６２～２３６７
ｇ，平均为（２０６７±２４９）ｇ。随机选择同期住院分娩的正

作者单位：２６１０４１山东省潍坊市人民医院妇产科

常胎儿３０例作为对照组，出生时体质量为２８４６～３７１５
ｇ，平均为（３２１９±２８４）ｇ。所有病例均为单胎初产妇，
无高血压、糖尿病、心脏病和肝肾疾病病史，无烟酒等

不良嗜好，无其他妊娠合并症及并发症。

１２　检测方法　胰岛素、ＩＧＦ１和脂联素的测定：所有
研究对象分娩后立即抽取胎儿脐带血４ｍｌ于抗凝管
中，４℃、３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ后，取上清液，－２０
℃保存待测。采用放射免疫法（深圳依诺金公司试剂
盒）同批测定脐血脂联素浓度。采用双抗体夹心

ＥＬＩＳＡ方法测定胰岛素和 ＩＧＦ１水平，试剂盒是由上
海森雄科技实业有限公司提供。

１３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１３．０软件包进行统计
学数据处理，所有数据用（ｘ±ｓ）表示，用 ｔ检验进行均
数间两两比较，相关性分析采用 Ｐｅａｒｓｏｎ比较，以 Ｐ＜
０．０５为２组之间差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组胰岛素、ＩＧＦ１和脂联素的比较　经比较，观
察组脐血胰岛素、ＩＧＦ１、脂联素均明显低于对照组，２
组差异有统计学意义（ｔ＝３．０７６２，６．７１０６，５．２４９６，Ｐ＜
０．０１），见表１。
２２　观察组脐血胰岛素、ＩＧＦ１和脂联素与出生体质
量的相关性　相关分析显示出生体质量与脐血中胰岛
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素、ＩＧＦ１和脂联素水平呈正相关（ｒ＝０．４４２，０．５５９，
０．５１３，均Ｐ＜０．０５）。

表１　２组胎儿胰岛素、ＩＧＦ１和脂联素的比较

组别 例数 胰岛素（μＩＵ／ｍｌ） ＩＧＦ１（μｇ／Ｌ） 脂联素（μｇ／ｍｌ）

观察组 ４６ ３．２±１．２ａ ５４．２±１５．４ａ ２９．４±１３．４ａ

对照组 ３０ ４．８±１．７ ８３．９±１７．９ ６６．４±１９．６

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０１。

３　讨　论
　　科学研究已经证明，胎儿宫内发育迟缓是为了适
应宫内的环境胎儿产生的适应性反应，即内分泌环境

适应性的改变，重新分配营养物质，以达到胎儿某些器

官（如肝、肾、脾）的生长速率选择性的降低，保证主要

器官（如脑）生长发育的目的，导致新生儿出生体重下

降。低出生体重与高血压、高脂血症、糖尿病、冠状动

脉疾病、脑梗塞等疾病的发病关系密切［２］。

调控糖、脂肪和蛋白质等营养物质的代谢是任何

调节体重的因素最终实现的途径，机体组织对葡萄糖

的吸收和利用随着胰岛素浓度下降而受到影响，胎儿

正常生长发育的需要由于营养物质的供应不足而导致

发育迟缓［３］。ＳｉｍｍｏｎｓＲＡ等［４］发现胎鼠的肺和肌肉

的糖原摄取水平在经过胰岛素的处理后显著提高，且

胰岛素的剂量与升高的水平呈正比关系，表明通过组

织细胞对糖原的摄取和利用，胰岛素可促进胎儿生长

发育。由于胰岛素的缺乏可能导致胎盘代谢和营养转

运功能降低，胎儿对营养物质的吸收和利用受到影响，

从而延缓胎儿组织生长，引起ＩＵＧＲ。并且胰岛素可经
受体介导的途径被转运入脑内，胰岛素在大脑内信号

不仅调节体质量，也调节外周葡萄糖代谢［５］。研究发

现胰岛素对人体生长发育有着非常重要的作用，低胰

岛素血症可影响胎儿对葡萄糖的作用、瘦素的合成和

抑制脂肪的积累。抑制了胎儿胰岛 Ｂ细胞增生，减少
了胰岛素分泌量，氨基酸转运系统的活化进而受到阻

碍，促进脂肪分解和抑制蛋白、脂肪合成，胎儿生长发

育受到抑制，进而导致 ＩＵＧＲ的发生。胰岛素是胎儿
生长的促进因素，且已经在人类和其它哺乳动物ＩＵＧＲ
时发现存在低胰岛素血症。胰腺组织缩小在 ＩＵＧＲ新
生儿的尸体解剖中也发现，在 ＩＵＧＲ中已经有记录胰
腺功能失调由胰岛素／血糖比值的降低来表达。

ＩＧＦ家族由两种多肽类生长因子（ＩＧＦ１和ＩＧＦ２）
及其受体和６种结合蛋白所构成［６］。完整的 ＩＧＦｓ系
统直接和（或）间接地参与孕期母体 －胎盘 －胎儿之
间的调节作用［７］。ＩＧＦｓ是控制胎儿生长有效的有丝
分裂素，是调节胎儿生长的重要物质。ＩＧＦｓ是一类有
促生长作用的多肽，又具有胰岛素样合成代谢作用，

ＩＧＦ１抑制蛋白质分解，促生长作用体现在刺激细胞
分化增殖，在代谢调节水平促进生长。ＩＧＦ１为碱性
肽，主要由胎儿肝脏产生，是胎儿生长的重要调节因

子。在孕８周后胎儿ＩＧＦ１开始分泌，于孕１５周左右
大约可以检测到，逐渐增加，３８～３９周达高峰，但仅为
母血循环中水平的１／５～１／４，之后逐渐下降。ＩＧＦ１
的释放主要受生长激素（ＧＨ）的调节，下丘脑ＧＨ的分
泌在妊娠时受抑制，因此循环中 ＧＨ主要来源于胎
盘［８］。而胎盘功能障碍往往在 ＩＵＧＲ时合并，减少胎

盘ＧＨ分泌，导致ＩＧＦ１降低。ＩＧＦ１的作用主要依赖
于胰岛素样生长因子及其结合蛋白和受体，可以使骨

的形成率增加，加速矿物质在骨骼的沉积，还可以刺激

胎儿神经发育和生长，增加蛋白质和脂肪的合成，促进

胎儿生长，促使胎儿肝脏、心脏等脏器发育。

脂联素是一种由 ａｐＭ１基因编码的脂肪组织特异
性血浆蛋白，亦称２８ｋＵ凝胶结合蛋白（ＧＢＰ２８），人脂
联素由２４４个氨基酸组成，该基因高度表达于白色脂
肪组织。脂联素是一种由脂肪组织特异性分泌的多肽

类激素，具有增加胰岛素敏感性、抗炎、抗动脉粥样硬

化等多种生物学功能。脂联素可抑制脂蛋白脂酶基因

和胎盘葡萄糖转运因子３的表达，减少向葡萄糖和甘
油三酯的转运。脂联素与受体结合后通过调节过氧化

物增殖物激活受体配位子活性、ＡＭＰ蛋白激酶等过程
减少脂肪变性，增强胰岛素敏感性［９］。脂联素作为与

葡萄糖代谢和胰岛素功能密切相关的物质，被认为是

一种宫内生长发育重要的调节因子。有研究显示［１０］，

脂肪组织合成的脂联素会随着胎龄的增加更多地释放

入血，脂联素水平也增高，提示脂联素水平可作为衡量

胎儿或新生儿营养状态及胎儿体内脂肪贮备的一个指

标。国外临床用ＩＧＦ１治疗胎儿宫内发育不良及出生
后低ＩＧＦ１含量患儿，使其生长速度增加明显，已达到
显著的治疗效果。

本研究显示，观察组发育迟缓胎儿脐血胰岛素、

ＩＧＦ１、脂联素均明显低于对照组的正常胎儿，２组差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。相关分析显示出生体质量
与脐血中胰岛素、ＩＧＦ１和脂联素水平呈正相关（ｒ＝
０．４４２，０．５５９，０．５１３，均Ｐ＜０．０５），进一步证实了胎儿
脐血胰岛素、ＩＧＦ１、脂联素与胎儿发育迟缓有密切的
关系。

总之，胎儿宫内生长发育受多因素影响，脂联素、

ＩＧＦ１和胰岛素在胎儿生长发育中起重要作用，脂联
素可能通过营养物质 －胰岛素 －ＩＧＦ１代谢轴调控胎
儿的生长发育，其确切机制还有待进一步的研究。
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·妇幼卫生研究·

妊娠糖尿病合并酮症酸中毒的临床分析及治疗效果的观察
刘剑波

摘要：目的　对妊娠糖尿病酮症酸中毒的临床分析及治疗效果的观察。方法　收集１１例临床确诊的妊娠糖尿
病酮症酸中毒患者的基本情况、诱导因素、临床治疗方法和效果以及妊娠结局。结果　妊娠糖尿病伴酮症酸中毒
的发生与未按医嘱使用胰岛素以及未进行定期产检等诱因有关。内分泌与产科医师会诊确定治疗方案，控制血

糖纠正酮症酸中毒，治疗组的临床治疗效果及临床预后均优于对照组，治疗组妊娠期高血压疾病的发生率

２７．２７％明显低于对照组妊娠期高血压疾病的发生率５５．５５％、治疗组早产的发生率１８．１８％低于对照组早产发
生率３３．３３％、治疗组剖宫产率２７．２７％低于对照组剖宫产率４４．４４％（Ｐ均＜０．０５）。结论　进行规律的产检、积
极降低血糖、按医嘱使用胰岛素可防止妊娠糖尿病酮症酸中毒的发生。通过治疗可以改善妊娠结局。

关键词：妊娠糖尿病；酮症酸中毒；临床分析

中图分类号：　Ｒ７１４．２５６　Ｒ５８７．２　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１００９５０２

　　妊娠糖尿病是妊娠期最常见的并发症之一，而酮
症酸中毒又是妊娠糖尿病最为严重的并发症，可影响

母儿健康，若抢救处理不及时，则可能危及孕妇和胎儿

的生命。我院自 ２００２年 １０月—２０１２年 ６月共诊治
１１例妊娠糖尿病合并酮症酸中毒患者，临床分析如
下。

１　资料与方法
１１　临床资料　自２００２年１０月—２０１２年６月我院
共诊治１１例妊娠糖尿病合并酮症酸中毒患者，其中２
例为孕前确诊糖尿病，９例为妊娠期确诊糖尿病。患
者平均３０．１岁（２３～３８岁）；有８例为初产妇，３例为
经产妇；１１例中无双胎妊娠；１１例中未进行规律产检
的有７例，从未进行产检的有４例。１１例患者中发生
酮症酸中毒的孕周在２８～３４周之间，发病时平均血糖
水平为１６．８ｍｍｏｌ／Ｌ（１１．３～２５．６ｍｍｏｌ／Ｌ）。另收集
了９例诊断为妊娠糖尿病合并酮症酸中毒但未得到治
疗的患者作为对照组，此外，对照组与治疗组患者间的

年龄、体重、孕周、是否初产、发病诱因、是否规律产检

等差异无统计学意义。

１２　诊断标准　参照美国国家糖尿病资料组的标准
来诊断妊娠期糖尿病，按照已有文献［１］将妊娠期糖尿

病患者进行分级。酮症即妊娠糖尿病患者在监测尿酮

体时多次出现阳性，复查血酮体也出现阳性但血气分

析并未达到酸中毒程度；若病情继续发展并伴有血气

异常，最终可发生酸中毒者则可诊断为妊娠糖尿病合

并酮症酸中毒。妊娠糖尿病合并酮症酸中毒的诊断指

作者单位：６６６１００云南省景洪市，云南省西双版纳州人民医院
妇产科

标主要包括：①血尿酮体呈阳性并伴有血糖升高；②血
ｐＨ小于７．３５；③血 ＨＣＯ３

－下降；④阴离子间隙增加，
阴离子间隙计算方法：Ｎａ＋－（Ｃｌ－＋ＨＣＯ３

－），正常值

在８～１６ｍｍｏｌ／Ｌ之间［２］。

１３　临床评价指标　妊娠糖尿病合并酮症酸中毒对
孕产妇影响的评价指标主要有妊娠高血压综合征、羊

水过多、胎膜早破、早产、剖宫产等，按照目前临床常规

标准参数来诊断各项评价指标。

１４　发病的诱发因素　常见诱发妊娠糖尿病合并酮
症酸中毒的因素有：孕前确诊为糖尿病，但胰岛素治疗

量不足或未能及时调整胰岛素用量，甚至入院前未进

行治疗；发生感染；未能进行孕期产检或产检不规律；

摄入食物过多等。本研究有２名患者胰岛素治疗量不
足，占患者总人数的１８．１８％；４名患者未能及时调整
胰岛素用量，所占比例为３６．３６％；２名患者入院前未
进行治疗，所占比例为１８．１８％；３名患者感染，所占比
例为 ２７．２７％；２名患者未能产检，所占比例为
１８．１８％；６名患者产检不规律，所占比例为５４．５４％；４
名患者摄入食物过多，所占比例为３６．３６％；３名患者
是其他原因，所占比例为２７．２７％。
　　导致妊娠糖尿病合并酮症酸中毒的各种诱因的人
数及其比例差异无统计学意义。

１５　药物治疗　加短效胰岛素诺和灵 Ｒ混合生理盐
水，以０．１Ｕ／（ｋｇ·ｈ）的速度对患者进行静脉滴注［３］，

以便尽可能迅速的降低血糖，滴注期间每小时监测１
次血糖和尿酮体，血糖低于１３．８ｍｍｏｌ／Ｌ时，换用５％
葡萄糖液来混合胰岛素（２ｇ左右葡萄糖配以１Ｕ胰岛
素），酮体消失时，改为皮下注射胰岛素。

［８］　ＣｉａｎｆａｒａｎｉＳ，ＧｅｒｍａｎｎｉＤ，ＲｏｓｓｉＰ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｒａｕｔｅｒｉｎｅｇｒｏｗｔｈｒｅｔａｒｄａ
ｔｉｏｎ：ｅｖｉｄｅｎｃｅｎｆｏｒｔｈｅａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｉｎｓｕｌｉｎｌｉｋｅｇｒｏｗｔｈｆａｃｔｏｒ（ｉｇｆ）
ｒｅｌａｔｅｄｇｇｒｏｗｔｈｐｒｏｍｏｔｉｎｇｍａｃｈｉｎｅｒｙａｎｄｔｈｅｐｒｅｓｅｎｃｅｏｆａｃａｔｉｏｎｉｎ
ｄｅｐｅｎｄｅｎｔｉｇｆｂｉｎｄｉｎｇ３ｐｒｏｔｅｏｌｙｔｉｃａｃｔｉｖｉｔｙｂｙｔｗｏｍｏｎｔｈｓｏｆｌｉｆｅ［Ｊ］．
ＰｅｄｉａｔＲｅｓ，２００８，４４（３）：３７４３８０．

［９］　杨青，张洁，白力伟，等．脂联素和抵抗素与妊娠期糖代谢异常的

相关性研究［Ｊ］．河北医药，２０１１，３３（１６）：２４０８２４１１．
［１０］　张亚京，王鑫，孙妍，等．脂联素、瘦素及胰岛素样生长因子Ⅰ在

胎儿生长发育中的作用［Ｊ］．实用儿科临床杂志，２００８，２３（２０）：
１６０７１６０９．
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　　对酮症酸中毒患者要迅速纠正水电解质及酸碱平
衡的紊乱，补充生理盐水和林格液，以尽快恢复血容

量，此外，此过程会造成钾离子的丢失，所以应及时补

钾，酮体可以再次转化为碳酸氢盐，因而酸中毒可以得

到缓解［４］。

　　应注意进行高危患者随访，妊娠３７周以上或妊娠
糖尿病酮症酸中毒症状未缓解的患者，应根据个体情

况及时终止妊娠。

１６　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１６．０进行数据处理，用
χ２检验来处理计数资料，ｔ检验来分析计量资料，以
Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
　　治疗组妊娠期高血压疾病、早产、剖宫产率均低于
对照组（Ｐ均＜０．０５）。见表１。
表１　２组糖尿病合并酮症酸中毒患者并发症的比较（ｎ，％）

组别 例数 早产 妊娠期高血压疾病 剖宫产

治疗组 １１ ２（１８．１８）ａ ３（２７．２７）ａ ３（２７．２７）ａ

对照组 ９ ３（３３．３３） ５（５５．５５） ４（４４．４４）

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５。

　　１１例妊娠糖尿病合并酮症酸中毒患者中无一例
死亡，７例均在治疗后３ｄ内血酮体转阴。有１例酮体
反复出现导致胎儿宫内窘迫，故分娩方式为剖宫产；其

余９例均足月分娩，７例自然生产，２例剖宫产。新生
儿评分好，其中１例是足月低体重儿，无巨大儿发生。
９例为妊娠期确诊为糖尿病，有４例产后血糖仍高，最
后转内分泌门诊治疗。

３　讨　论
　　糖尿病酮症酸中毒是一种急性并发症，由糖代谢
与脂肪代谢紊乱引起，由于血中酮酸物质的增多，超过

机体自身调节的范围，发生代谢性酸中毒，就是酮症酸

中毒［５］。妊娠期由于内分泌激素的增多而产生了抗胰

岛素作用，因而孕期较易发生糖尿病，妊娠糖尿病合并

酮症酸中毒的发病主要原因为患者胰岛素不足，糖代

谢紊乱，经过肝脏氧化形成酮体，在血中堆积进而导致

代谢性酸中毒［６］。

妊娠糖尿病合并酮症酸中毒的发病常有一些诱

因，常见的导致发病的原因有［７］：孕前确诊为糖尿病，

但胰岛素治疗量不足或未能及时调整胰岛素用量，甚

至入院前未进行治疗；发生感染；未能进行孕期产检，

或产检不规律；摄入食物过多等。本研究中胰岛素治

疗量不足的有２例，未能及时调整胰岛素用量的有４

例，入院前未进行治疗的有２例，感染的有３例，未进
行产检的有２例，产检不规律的有６例，摄入食物过多
有４例，均与上诉诱因相关。

妊娠糖尿病是妊娠期最常见的并发症之一，而酮

症酸中毒又是妊娠糖尿病最为严重的并发症，可影响

母儿健康，本研究中１１例患者均进行静脉滴注短效胰
岛素以迅速控制血糖，另外补充了血容量，此外，要及

时补钾，使水电解质及酸碱平衡，使酮体再次转化为碳

酸氢盐，缓解酸中毒［４］。本研究中１１例经过及时治疗
的治疗组患者与９例未经及时治疗的对照组相比，治
疗组妊娠期高血压疾病的发生率２７．２７％，明显低于
对照组妊娠期高血压疾病的发生率５５．５５％；治疗组
早产的发生率 １８．１８％，低于对照组早产发生率
３３．３３％；治疗组剖宫产率２７．２７％，低于对照组剖宫
产率４４．４４％（Ｐ均 ＜０．０５）；可见及时的治疗具有一
定的临床疗效，改善了患者的病情，提高了治愈率。

综上所述，妊娠妇女应在妊娠期间进行规律的产

检［８］、尽早控制血糖、规律使用胰岛素、控制进食

量［９］、注意避免感染等可防止妊娠糖尿病酮症酸中毒

的发生。通过胰岛素的治疗可以降低患者妊娠期高血

压疾病发生率、早产率、剖宫产率，来达到临床治疗效

果，改善妊娠结局。
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·社区卫生研究·

城市失能老人家庭照顾者感受的质性研究
钱晨光，徐薇，杜娟

摘要：目的　了解失能老人家庭照顾者在照顾过程中的感受，以探索促进照顾者心身健康的相关因素。方法　
采用质性研究中的现象学方法，对１８名提供主要照顾的家庭照顾者进行半结构式访谈，并用现象学分析法进行
资料分析。结果　①照顾者身心疲惫：繁重的照顾增加家庭经济负担，使照顾者身体劳累、心理压力大；②照顾者
个人生活受到严重影响：照顾者个人时间受限、社交活动严重受损、个人工作及家庭均受到影响；③照顾中产生积
极感受：照顾者的照顾动机带来满足感，他人的感激与认可使照顾者的自尊得以提高。结论　失能老人照顾者在
照顾老人过程中承受着严重的心理、生理和社会压力，应为之提供具体的、有效的、全面的支持和帮助，以提高其

健康水平。

关键词：失能老年人；家庭照顾者；健康状况；质性研究
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　　中国已进入老龄化社会，老年人的总体健康状况
不容乐观，慢性病患病率、人均患病数、残疾率均远远

高于全人群，生活不能自理老人的数量逐渐增多［１］，

《全国城乡失能老年人状况研究》显示，２０１０年末全国
城乡部分失能和完全失能老年人约３３００万，占总体老
年人口的１９．０％，其中完全失能老年人１０８０万，占总
体老年人口的６．２３％［２］。在生活不能自理后，必须依

赖他人提供的综合性服务，即长期照顾［３］。在我国，居

家养老是最主要的养老方式［４］，家庭照顾者就成为我

国失能老人长期照顾的主要力量，长期繁重的照顾给

照顾者自身的身心健康带来很大的影响［５］。本研究采

用质性研究中现象学的方法，了解家庭照顾者照顾老

人的体验以及照顾对其造成的影响，为今后有关政策

的制定提供基础。

１　对象与方法
１１　调查对象　采用目的抽样方法，在北京市东城区
选取为失能老人提供主要照顾的家庭照顾者为研究对

象。访谈对象的入选标准：①在居家环境下，为失能老
人提供主要照顾任务的照顾者；②照顾时间在１年以
上；③既往无精神疾病及认知障碍；④年龄大于１８岁
且能用语言表达其经验并同意受访。依照以上标准，

于２０１２年１０—１１月共对１８名照顾者进行访谈，研究
样本量以受访者资料重复出现且资料分析不再有新的

基金项目：国家社科基金项目（１２ＢＳＨ０８０）
作者单位：１０００６９北京市，首都医科大学全科医学与继续教育

学院

通讯作者：杜娟，Ｅｍａｉｌ：ｃｕｃｋｏｏ＠ｃｃｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

主题呈现为标准。

１２　研究方法
１２１　方法　本研究以质性研究中的现象学方法为
指导。应用半结构式访谈，访谈记录失能老人照顾者

的亲身经历，以了解他们照顾的主要内容、照顾过程中

的感受。

１２２　研究工具　主要研究工具是半结构式访谈提
纲。访谈提纲的主要内容有：照顾者的背景资料；每天

的具体照顾内容是什么？照顾老人对您的生活有什么

影响？在照顾过程中遇到的困难是什么？

１２３　资料的收集　采用面对面、半结构性、深度访
谈的方式收集资料。访谈开始前先向访谈对象说明研

究目的及意义，经同意后将整个访谈过程录音；在访谈

时，围绕访谈提纲进行，并尽量采用开放性的问题，让

受访者能更自由深入的说出自己的真实感受和需求。

每次访谈时间大约４０～５０ｍｉｎ。
１２４　资料的分析　反复听取录音材料，并将语言及
非语言信息转化为文字信息，转录成访问记录；通过初

步分析对访问内容形成大概印象，对资料中有意义的

内容进行提取记录。最后依据文献研究理论构架分

类，总结概括出提纲并得出结论。

２　结　果
２１　照顾者的一般资料　本研究访谈了１８名失能老
年人家庭照顾者，年龄３９～８２岁，除３名尚有工作外，
其他均为全职照顾者；有１０名为患者的配偶，８名为
患者子女；男性５名，女性１３名；除了１名未婚外其余
均为已婚；照顾年限最短２年，最长２０年；每日照顾时
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间为８～２１ｈ。
２２　被照顾失能老人的情况　被照顾老人均患有２
种以上疾病，年龄６０岁以上，病程２～２０年，生活完全
或大部分不能自理。被照顾老人以脑卒中最多为１３
人，老年痴呆２人，骨关节病患者２人，糖尿病足患者１
人。

２３　访谈结果分析　访谈资料经整理后，研究者对个
案的照护体验资料进行了一系列分析，从对照顾者造

成的影响方面提炼出３个主题：①照顾者身心疲惫；②
照顾者个人生活受到严重影响；③照顾过程中会产生
积极感受。

２３１　主题一：照顾者身心疲惫
２３１１　照顾事项繁重　１８名受访者均表示每日疲
于照顾失能老人，事无巨细、一概承担，天天重复。受

访者（Ｍ）：“每天早晨６点起床，要２ｈ给她翻１次身，
每顿饭都需要把食物捣烂后鼻饲，还要给她洗身体、喂

药。她白天睡晚上不睡，我就要看着，她经常是连自己

大便了都不知道，弄得到处都是，我得给她擦洗收拾，

一天到晚忙”。

２３１２　身体劳累、力不从心　照顾者大多年龄较
大，身体机能逐渐退化，患病几率增加，在照顾过程中，

逐渐感到体力透支和身体健康状况进一步恶化。受访

者（Ｋ）：“以前我身体挺好，自他病了，我一着急，血压
２００，怎么都降不下去。这３年我一着急就血压高，也
总觉得心脏发‘闷’，他事事指着我，我一天到晚照顾

他，搞得我腰酸腿痛”。

２３１３　心理压力大　照顾者经常处于较高的心理
压力状态下，容易产生害怕、无助、愤怒、孤独、厌烦、焦

虑、抑郁等情绪。受访者（Ｂ）：“有一次她在厕所里摔
倒了，头窝在马桶和柱子的缝里了，我叫她也不出声，

我吓坏了，要是再晚点，绝对就没救了，这种情况不止

一次，害得我每天提心吊胆，连晚上睡觉时都不放心”。

２３１４　经济负担大　照顾者大多为全职照顾老人，
没有进一步收入来源，直接影响家庭经济状况；而失能

老人一般患有２种以上疾病，高额的医疗费用会让家
庭感到巨大压力。受访者（Ｃ）说：“两年前，有人请我
出去做事情，一天５００块钱，我都去不了，现在就靠退
休金生活，有时候真的不够，他看一次病就要花１０００
多块钱呢”。

２３２　主题二：个人生活受到严重影响
２３２１　个人时间受限，社交活动严重受损　被照顾
者患脑卒中最多，日常生活不能自理，照顾者需要长时

间付出劳动，缺乏社交生活是他们普遍面临的情况，他

们几乎没有自己的喘息时间，更难以安排休闲以及社

交活动时间。受访者（Ｃ）：“照顾我爸对我生活影响非
常大，我以前很喜欢出去玩儿，几乎是每年都要出去

２～３次，自从我爸病了以后就哪儿也去不了了，真跟
坐牢似的，以前一起玩儿的朋友们，也都疏远了”。

２３２２　妨碍个人工作　照顾工作几乎是全天候的，
因此工作角色和照顾角色常常发生冲突。长期的照

顾，直接影响到照顾者的工作和个人发展。受访者

（Ａ）：“家里只有我和弟弟两个孩子，弟弟没时间，全部
由我来照顾，我没法工作，我现在是一点儿收入也没

有，以后我老了怎么办？”。

２３２３　家庭关系受到影响　指照顾者和被照顾老
人之间的矛盾以及照顾者和家庭其他成员之间的矛

盾。受访者（Ｇ）：“我爱人照顾她妈，我照顾我妈，我们
俩分居有半年了，也不敢要孩子”。受访者（Ｏ）：“他自
从生病后脾气是越来越不好，以前不这样的，有时候稍

微不满意就对我大声嚷嚷；照顾时间长了，我也烦，也

和他嚷嚷”。

２３３　主题三：照顾过程中会产生积极感受
２３３１　照顾的动机带来满足感　照顾者对照顾的
认知大体分为对父母亲的责任以及夫妻感情两类，而

当通过他们的努力使被照顾者的生活以及健康状况得

以改善时，照顾者会因为圆满的履行责任而获得一定

的满足感，而这种积极感受在一定程度上缓解了照顾

者心理上的压力。受访者（Ｎ）：“我就是觉得我们两个
人都是苦孩子出身，在一起那么长时间了，就是相依为

命的感觉，要我放弃照顾他，那不可能，其实我能照顾

他我也挺高兴的”。

２３３２　他人的感激与认可使照顾者的自尊得以提
高　照顾者的付出和成绩受到他人的肯定和赞扬时，
照顾者的自我满意度、荣誉感会提升，有助于压力缓

解。受访者（Ｏ）：“有时候挺欣慰的、有时也挺自豪，邻
居都夸我，说他那么多的病、身体那么差，还能维持那

么多年，太不容易了，都是有我才把他照顾的那么好”。

３　讨　论
３１　照顾者在照顾过程中承受沉重的压力，对照顾者
的身心健康、家庭生活有严重影响　在访谈时发现，１８
名受访者均需要为失能老人提供长期的照顾服务，给

照顾者带来较大的压力和负担，这与国内许多研究结

果类似［６－７］。照顾者休息时间少、娱乐社交活动缺乏、

家庭关系受挫、心情厌烦抑郁，在长期的照顾负担的影

响下其自身的身心健康均受到不同程度的影响；高强

度的照料会直接影响到照顾者的身体健康，他们大多

有不同程度筋疲力尽、身体不适等感觉，从而影响了照

顾者的生活质量；长期繁重的照顾工作也会给照顾者

心理上带来许多负面的影响，会产生孤独、失落、无望、

沮丧、焦虑、抑郁等不良情绪，这有可能导致其为老年

人提供照护服务的能力和质量降低，从而增加医疗、健

康照顾成本。因此，我们有必要对照顾者健康状况进

行全面评估，了解其现存的健康问题，并给予恰当帮助

和支持，以促进其健康水平的提高，从而更好地为老年

人提供照顾。

３２　照顾动机以及他人的认可提高照顾者的满足
感　访谈结果显示，照顾者积极感受的一个重要来源
是“照顾动机实现带来的满足感”，照顾动机主要表现

为“履行责任和报恩心理”；大多数被访 （下转第１１０页）
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·社区卫生研究·

社区卫生服务中心中成药合理使用情况调查及分析
张蓉，宋道平，陈颖盈，盛颖辉，范丽敏，陆晴

摘要：目的　通过调查，掌握社区卫生服务中心中成药使用情况，分析存在问题和产生原因，促进合理用药。方
法　从本中心信息系统中，随机提取２０１２年１—５月每个月５个工作日的门诊中成药处方，对用药合理性进行分
析，有针对性地剖析产生问题的原因。结果　本次调查共抽取处方４７５９７张，其中中成药处方２８０６３张，占处方
总数的５８．９６％。中医执业医师开具的中成药处方４４９０张，仅占 １６．００％，西医执业医师开具的中成药处方
２３５７３张，占８４．００％。中成药不合理用药处方数７５６５张，占调查中成药处方的２６．９６％。不合理用药情况主要
有：①用药与诊断不符（４６．２９％）；②重复开具同类功效中成药（２５．１９％）；③用量用法不规范（２２．３９％）；④疗程
不合理（９．７２％）；⑤配伍不合理（４．５５％）。结论　社区中成药使用不合理现象比较突出，应加强管理。
关键词：中成药；合理使用调查；原因分析
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　　中成药具有悠久的历史，应用广泛，在防病治病，
保障人民群众健康方面发挥了重要作用［１］。近年来，

随着国家对社区中医药政策的扶持，中成药在社区常

见病、多发病的治疗中起了重要的作用，在社区中西医

医生的处方中也随处可见，但是随着使用率的逐年攀

升，许多不合理现象也开始凸现。特别是近年来，有关

中成药引起诸多副作用，如黑锡丹久服致严重铅中毒

等报道，引起了人们对中成药合理使用的高度关注。

据统计，中药制剂的不良反应发生率仅次于抗菌药

物［２］。为加强中成药的临床应用管理，国家于２０１０年
６月制定了《中成药临床应用指导原则》［３］。为了促进
社区中成药的合理使用，笔者随机抽取了我中心２０１２
年１—５月门诊中成药处方进行调查分析，现将结果报
道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　采用回顾性分析的方法，从本中心信
息系统中，随机提取２０１２年１—５月每个月５个工作
日的门诊处方，处方上有１种以上中成药（包括１种），
即纳入为中成药处方。

基金项目：浦东新区卫生局卫生科技项目（ＰＷ２０１１Ｃ１７）
作者单位：２００１３６上海市浦东新区金杨社区卫生服务中心
通讯作者：宋道平，Ｅｍａｉｌ：ｓｏｎｇｄｐ２０１２０６＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

１２　分析方法　根据卫生部药学和临床医学专家共
同编写的《中华人民共和国药典》、《中成药临床应用

指导原则》和《处方管理办法》为依据，结合药品说明

书、文献资料等，评价用药合理性。

２　结　果
２１　中成药处方调查情况
２１１　中成药使用医师执业类别情况　本次调查共
抽取处方４７５９７张，其中中成药处方２８０６３张，占处
方总数的５８．９６％；中医执业医师开具的中成药处方
４４９０张，仅占１６．００％，西医执业医师开具的中成药处
方２３５７３张，占８４．００％。
２１２　中成药不合理处方分类统计　中成药不合理
用药处方７５６５张，占调查中成药处方的２６．９６％；不合
理用药情况主要有：①用药与诊断不符处方３５０２张，
占４６．２９％；②重复开具同类功效中成药处方１９０６张，
占２５．１９％；③用量用法不规范处方 １６９４张，占
２２．３９％；④疗程不合理处方７３５张，占９．７２％；⑤配伍
不合理处方３４４张，占４．５５％。
２２　结果分析　通过调查发现，中成药处方不合理用
药问题主要有５类，现分别逐一进行分析。
２２１　用药与诊断不符　①诊断不全：例如，诊断胃
脘痛，处方开具丹参片、麝香保心丸，推测为遗漏胸痹
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或者心悸等诊断。诊断不全会导致药师无法根据处方

诊断来审方，可能将造成许多不良后果。②用药不对
症：例如，诊断耳鸣（感冒），处方开具六味地黄丸；诊

断腰痛（肾结石），处方也是六味地黄丸。六味地黄丸

是滋阴补肾的经典方，它能治疗肾阴亏虚的头晕耳鸣、

腰膝酸软、遗精盗汗、五心烦热等，但是有的医生在临

床诊治时，根本不分阴阳表里、寒热虚实，凡遇耳鸣、腰

痛等均使用六味地黄丸，这种忽视中成药的组成、功

效、主治，只凭症状用药的行为，完全违背了中医辨证

施治的原则。

２２２　开具同类功效中成药　例如，贝羚胶囊、急支
糖浆合用，两种都是清热化痰药物，功效相似；又如血

塞通注射液和丹参注射液合用，这两种药物都有活血

祛瘀通络的作用，属于重复使用，且中药注射剂通常由

多种成分组成，其中某些成分易受酸碱度变化而出现

溶解度下降或产生聚合物导致不良反应［４］。

２２３　用量用法不规范　①用量不规范：按照《处方
管理办法》，药品用法用量应当按照药品说明书规定的

常规用量用法使用，但是长期以来，中药、中成药一直

被认为是纯天然药物，对人体毒副作用极小，甚或无

毒［５］，不少社区医生给患者开具处方时，都出现了超

量。例如，牛黄解毒片，应该为２～３粒／次，２～３次／
ｄ，却开为 ４～６粒，３次／ｄ；牛黄解毒片中有牛黄、雄
黄、冰片等药物，不可过量使用，否则容易发生蓄积中

毒。②用法不正确：中成药的服用方法也有其自身特
点，如补益类药物宜空腹服用，滋阴安神药宜睡前服

用，但目前在处方中均没有体现。

２２４　疗程不合理　检查中发现不少中成药处方存
在长时间、超疗程服用现象，如麝香保心丸连服 ３个
月，该药具有芳香温通，益气强心的作用，主要用于治

疗胸痹，但药物中含有蟾酥，不宜过久服用。还有伤科

中治疗痹痛的风湿骨痛胶囊，也存在长期服用情况，该

药中有川乌、草乌，久服有发生中毒的危险。

２２５　配伍不合理　①中成药之间配伍不合理：在胃
脘痛中同时使用附子理中片和复方黄连素片，附子理

中片，温中理气散寒，用于胃脘冷痛，大便溏泄的寒性

脾胃病。复方黄连素片，清热燥湿，行气止痛，止泻止

痢，用于湿热型泄泻。两者一温中，一清热，性质相悖。

②中药西药联用不合理：例如治疗消渴时，将消渴丸与
格列齐特联用，消渴丸中本含有格列本脲，如再与降糖

药合用，有发生低血糖的风险。还有如丹参片与胃舒

平、铝碳酸镁咀嚼片等不宜联用，否则丹参片中的主要

成分丹参酮将会与氢氧化铝形成络合物，影响吸收，降

低疗效。中成药成分复杂，本身就是复方制剂，两种或

两种以上中成药合用时，就更应该注意这些成分之间

的作用［６］。

３　讨　论
　　同样使用中成药，与二、三级医院相比，社区卫生
服务中心中成药使用不合理现象比较突出，分析原因

可能有以下几个方面：①中成药在社区中使用份额较
大。社区卫生服务中心的服务对象以中老年患者和慢

性病患者为主，这部分人群正是中成药的一个庞大消

费群体，因此中成药在社区医院的使用频率很高。②
社区开具中成药处方的主体为全科医生。与二、三级

医院的专科分明不同，社区卫生服务中心以全科医疗

为主，开具中成药处方的基本上都是西医全科医生。

此次调查中发现中医医师开具的中成药处方比率仅占

１６％，而西医医师开具的中成药处方比率高达８４％，
这些医生没有经过中医理论的系统培训，不懂辩证施

治，只是简单的将某种药物的作用与西医的某些疾病

划等号［７］。发生在日本的“小柴胡汤事件”即是缺乏

辨证论治指导下滥用中成药导致严重危害的典型案

例［８］。③药师缺乏中医知识。由于社区医院的实际情
况，绝大部分中心中成药都放在西药房管理、调配和发

药，西药房药剂人员中很少有中药师，对中药知识掌握

不充分，起不到对处方进行审核和安全用药指导的作

用。④医院管理方面存在薄弱环节。在社区，中医医
师的比例相对较小，医院无论质控还是药事管理小组

基本都以西医医生为主，对中医用药的管理相对欠缺。

⑤药监部门监督的缺陷。相对于西药，中成药的很多
说明书中禁忌项标注不明确，这也给药物使用带来了

极大的隐患［９］。⑥患者因素。受传统观念以及广告等
的误导，患者对中成药的理解也存在很多误区，直接表

现为向医生点名要求索配补益类药物。

随着《上海市实施国家基本药物制度工作方案

（试行）》和《上海市基层医疗卫生机构增补药物目录》

的发布，２０１１年上海启动了基本药物目录制度，药物
遴选坚持了中西医并重原则［１０］，上海的社区卫生服务

中心目前共有中成药２００多种，占药品总数的４０％左
右（不包括一品两规）。在社区的６００多种药品中，剔
除抗寄生虫病药、解毒药、抗疟药等不常用药，中成药

的实际使用频率和份额可能更高，如何掌握社区目前

中成药使用的实际情况，针对存在问题，从各个层面做

出有针对性的管理干预，是当前迫切需要解决的问题。

不合理用药不仅给患者带来沉重的经济负担，而

且影响疾病的预后，严重者可致残、致死。因此安全、

合理、有效地使用中成药，有着极其重要的意义，发挥

中药的独到功效，诠释中药的独特魅力，才能使祖国的

医学事业得到飞速的发展。

参考文献
［１］　刘新春，张瑞华，赵等峰，等．中成药临床应用指导原则［Ｍ］．北

京：科学技术文献出版社，２０１０：２．
［２］　王卫东，张震霞．６５例中药制剂不良反应分析［Ｊ］．实用临床医药

杂志，２０１１，１５（１９）：１３８１３９．
［３］　王豫辉，孟菲，李学林．６家“三甲”医院中成药使用状况分析［Ｊ］．

中国药房，２０１１，２２（４３）：４１００４１０２．
［４］　马冬雪，王文娟．中药注射剂的临床应用评价［Ｊ］．实用临床医药

杂志，２００９，１３（１２）：７４７６．
［５］　张环宇．探讨中成药的合理应用与规范管理［Ｊ］．中医药导报，

２００９，１５（１０）：６５６６．

·００１· 中华全科医学　２０１４年１月第１２卷第１期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ１２，Ｎｏ１



·社区卫生研究·

莫西沙星与左氧氟沙星治疗社区获得性肺炎的 Ｍｅｔａ分析
林文宏，卢海燕，饶智辉

摘要：目的　比较莫西沙星与左氧氟沙星治疗中国人群社区获得性肺炎（ＣＡＰ）的疗效和安全性。方法　采用
Ｍｅｔａ分析的方法对有关莫西沙星与左氧氟沙星治疗中国人群ＣＡＰ的临床疗效、细菌学疗效和不良反应发生率进
行汇总分析。结果　共纳入１１项随机对照研究。Ｍｅｔａ分析结果显示２组有效率比较差异具有统计学意义（Ｚ＝
６．２１，Ｐ＜０．０１，ＯＲ＝２．９１，９５％ＣＩ２．０７～４．０７）；２组细菌学疗效比较差异具有统计学意义（Ｚ＝４．９１，Ｐ＜０．０１，
ＯＲ＝２．９７，９５％ＣＩ１．９２～４．５８）；２组不良反应发生率比较差异无统计学意义（Ｚ＝０．７１，Ｐ＝０．４８，ＯＲ＝０．８６，９５％
ＣＩ０．５６～１．３１）。Ｂｅｇｇ’ｓ检验和Ｅｇｇｅｒ’ｓ检验显示无发表性偏倚。结论　莫西沙星治疗中国人群ＣＡＰ的疗效要
高于左氧氟沙星，但两者安全性相当。

关键词：莫西沙星；左氧氟沙星；社区获得性肺炎；Ｍｅｔａ分析
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　　喹诺酮类抗菌药物是一类合成的抗菌药物，主要
通过妨碍细菌 ＤＮＡ回旋酶对 ＤＮＡ造成不可逆的损
害。喹诺酮类抗菌药物的发展一共经历了４代，每一
代药物在最初的临床应用中都发挥着非常重要的作

用，但随着临床大量使用和其他多种抗菌药物的研发

应用，细菌耐药性的情况越来越严重，许多喹诺酮类抗

菌药物也逐渐退出了历史舞台。但作为第３代药物的
左氧氟沙星，其在医院中的应用非常广泛，在多种细菌

性感染疾病中发挥着重要作用。莫西沙星是新型的第

４代喹诺酮类抗菌药物，抗菌活性更强，抗菌谱更广。
社区获得性肺炎（ＣＡＰ）是在院外罹患的一种感染性肺
病，致病菌以革兰阳性菌为主，同时包括革兰阴性菌、

支原体、病毒等。近年来，国内陆续有研究比较莫西沙

星与左氧氟沙星治疗ＣＡＰ的疗效和安全性，但都局限
于小样本研究，对于支持采用何种药物治疗 ＣＡＰ的说
服力不足，仍缺乏足够的循证学依据。为此，笔者查阅

作者单位：３６４０００福建省龙岩市，福建医科大学附属龙岩第一
医院药剂科

通讯作者：林文宏，Ｅｍａｉｌ：ｌｙｙｙｌｗｈ＠１６３．ｃｏｍ

了国内近年来公开发表的关于两种药物治疗 ＣＡＰ的
随机对照研究，并对数据汇总进行了 Ｍｅｔａ分析，报道
如下。

１　资料与方法
１１　研究对象　通过电子检索和手工检索相结合，检
索数据库为“万方数据（ＷＡＮＦＡＮＧＤＡＴＡ）”和“中国
知网（ＣＮＫＩ）”，检索主题词为“莫西沙星”、“左氧氟沙
星”、“社区获得性肺炎”，要求为＞１８岁的中国成年人
群，检索莫西沙星与左氧氟沙星治疗中国人群 ＣＡＰ的
随机对照研究，末次检索时间为２０１３年８月。暴露因
素为随机对照研究中莫西沙星治疗组（治疗组），非暴

露因素为左氧氟沙星治疗组（对照组）。

１２　文献纳入标准　纳入文献需符合以下标准：①随
机对照研究；②纳入患者为 ＞１８岁的中国人群，非动
物实验；③至少设置２个组，一组莫西沙星治疗组（治
疗组），另一组为左氧氟沙星治疗组（对照组）；④交代
了患者的基线资料，并且２组一致性良好；⑤观察指标
应具有疗效、细菌学疗效和不良反应中的至少１种；

［６］　陈艳锦，游鹏程．常见门诊中成药处方不合理用药情况调查分析
［Ｊ］．海峡药学，２０１０，２２（７）：２０９２１０．

［７］　李仲群．中成药在临床应用中不合理使用与对策［Ｊ］．中国中医药
咨询，２０１０，２（１７）：１１９．

［８］　吕爱平，王丽颖．加强中成药合理使用的建议［Ｊ］．中国中药杂志，
２０１１，３６（２０）：２７６２２７６３．

［９］　文建军，游强，李学林．中成药药品说明书中禁忌、注意事项、不良
反应的调查分析［Ｊ］．医药论坛杂志，２０１２，３３（１１）：５７．

［１０］　关于印发《上海市实施国家基本药物制度工作方案（试行）》的
通知．沪卫医政［２０１０］１００号．
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⑥公开发表的文献；⑦结果资料完整，统计学方法科
学。

１３　文献排除标准　符合以下标准任何一项则不被
纳入本研究：①回顾性分析；②基础实验、动物研究或
者为综述、病例报告等；③会议论文、报告等未公开发
表的文献；④重复发表。
１４　ＣＡＰ诊断标准　依据２００６年中华医学会呼吸病
学分会制订的ＣＡＰ诊断和治疗指南（草案）［１］：①临床
表现为新发的咳嗽、咳痰等症状，或表现为原有的呼吸

道疾病更加严重，同时出现脓性痰，部分患者伴有胸

痛；②发热；③肺实变体征，肺部听诊可闻及湿性音；
④白细胞（ＷＢＣ）异常，计数 ＞１０×１０９／Ｌ或 ＜４×１０９／
Ｌ，不伴或伴有核左移；⑤胸部 Ｘ线片显示有片状、斑
片状浸润阴影或间质性改变，伴或不伴胸腔积液。患

者具备第⑤项，并同时具备①～④项中任何一项，并与
其它疾病相鉴别，则可诊断为ＣＡＰ。
１５　评价指标　依据《抗菌药物临床研究指导原则》
评价。临床疗效分为痊愈、显效、进步和无效４级，痊
愈和显效综合为有效；细菌学疗效分为清除、未清除、

部分清除、替换和再感染５级，计算清除率；不良反应
依据有关、可能有关、可能无关、无关和无法确定５级，
计算不良反应发生率。最终评价采用 ＩＴＴ人群分析
（意向性分析）的数据。

１６　文献质量评价　依据 Ｊａｄａｄ文献质量评价标准
进行，记录文献里的随机、盲法和退出情况，其中提及

１项记１分，若交代了具体的随机方法和盲法，则再记
分，总分１～５分，≥３分为高质量研究。
１７　统计学方法　由两名专业统计人员对资料进行
提取核对，统一建立Ｅｘｃｅｌ数据库。采用 ＲｅｖＭａｎ４．２
和Ｓｔａｔａ１０．０统计学软件对汇总数据进行分析，异质
性检验采用 Ｉ２检验，若 Ｐ≥０．１０，Ｉ２≤５０％，表明无异
质性，采用固定效应模型分析，若 Ｐ＜０．１０，Ｉ２＞５０％，
表明有异质性，采用随机效应模型分析。结果以优势

比（ＯＲ）、９５％置信区间（９５％ＣＩ）和 Ｐ值表示。发表
性偏倚检验采用 Ｂｅｇｇ’ｓ检验和 Ｅｇｇｅｒ’ｓ检验。Ｐ≤
０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　果
２１　文献检索结果　通过输入主题词共检索到文献
１０４篇，通过阅读题目、摘要和全文，最后共纳入研究
１１项［２－１２］，包括患者１０７４例，其中治疗组和对照组分
别有５３９例和５３５例，其中治疗组有１例最终未进行
评价，最终分别有５３８例和５３５例。由于纳入的研究
均未采用盲法，所以Ｊａｄａｄ评分偏低，为１～２分，质量
较差。

２２　２组有效率比较　１１项研究均报道了２组的有
效率。异质性检验显示 Ｐ＝０．０３，ｄｆ＝１０，表明有异质
性，采用随机效应模型分析。结果显示治疗组和对照

组的有效率分别为 ８９．４１％（４８１／５３８）和 ７４．５８％

（３９９／５３５），差异具有统计学意义（Ｚ＝６．２１，Ｐ＜０．０１，
ＯＲ＝２．９１，９５％ＣＩ２．０７～４．０７）。
２３　２组细菌学疗效比较　９项研究报道了２组的细
菌学疗效。异质性检验显示Ｐ＝０．５０，ｄｆ＝８，表明有异
质性，采用固定效应模型分析。结果显示治疗组和对

照组的细菌清除率分别为 ８７．３９％（２９８／３４１）和
７３．９３％（２５８／３４９），差异具有统计学意义（Ｚ＝４．９１，
Ｐ＜０．０１，ＯＲ＝２．９７，９５％ＣＩ１．９２～４．５８）。
２４　２组不良反应发生率比较　１０项研究报道了２
组的不良反应发生情况。异质性检验显示 Ｐ＝０．９９，
ｄｆ＝９，表明无异质性，采用固定效应模型分析。结果
显示治疗组和对照组的不良反应发生率分别为９．８７％
（４５／４５６）和 １１．２６％（５１／４５３），差异无统计学意义
（Ｚ＝０．７１，Ｐ＝０．４８，ＯＲ＝０．８６，９５％ＣＩ０．５６～１．３１）。
２５　发表性偏倚　以２组有效率比较的Ｍｅｔａ分析结
果进行发表性偏倚检验，分别进行Ｂｅｇｇ’ｓ检验和Ｅｇｇ
ｅｒ’ｓ检验。Ｂｅｇｇ’ｓ检验结果显示 Ｐｒ＞｜ｚ｜＝０．６４０＞
０．０５，Ｅｇｇｅｒ’ｓ检验结果显示 Ｐｒ＞｜ｔ｜＝０．３６５，表明无
发表性偏倚。

３　讨　论
　　ＣＡＰ根据临床表现一般分为典型肺炎和非典型肺
炎，两者的病原菌分布和药物选择具有明显差异。典

型肺炎一般发病急，伴有发热、咳嗽、脓胸、胸痛等症

状，一般不见肺外表现，胸部 Ｘ线片早期可见肺纹理
改变，逐渐进展为炎症浸润阴影，常见致病菌为肺炎链

球菌、流感嗜血杆菌、卡他莫拉菌、肺炎克雷伯菌，临床

一般选择青霉素类、第１代或第２代头孢菌素类、大环
内酯类或氟喹诺酮类；而非典型肺炎发病较为隐匿，临

床主要表现为阵发性咳嗽，并且具有腹泻、乏力、头疼

等肺外表现，Ｘ线片表现不典型，可见浸润影形态多
样，节段性分布［１３］，病原体主要为肺炎支原体、肺炎衣

原体和嗜肺军团菌［１４］，一般选用大环内酯类或氟喹诺

酮类治疗，而 β内酰胺类和氨基糖苷类抗生素无效。
所以不难看出，不管对于何种类型的ＣＡＰ，莫西沙星和
左氧氟沙星均能发挥作用。

ＣＡＰ的致病微生物非常复杂，微生物的检查对临
床确诊和治疗都具有重要意义。但病原体的构成很难

通过临床问诊、影像学检查和常规实验室检查来确定，

即便是通过微生物培养，其微生物分离率也一般低于

５０％，说明有约一半以上的 ＣＡＰ患者不能根据微生物
培养结果和药敏试验来选择合理敏感的抗生素，这一

部分患者则不得不根据经验用药。而由于 ＣＡＰ病原
体具有地区性差异的特点，并且近年来国内抗菌药物

的滥用也对ＣＡＰ病原体的构成产生了巨大影响，多项
临床研究证实［１５－１６］，国内目前 ＣＡＰ的主要致病菌为
非典型病原体，肺炎链球菌和流感嗜血杆菌尽管为常
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见的致病细菌，但其比重却呈现出下降趋势。故而，综

合目前临床上莫西沙星和左氧氟沙星治疗 ＣＡＰ的随
机对照研究，并对结果进行汇总分析，是指导部分不能

分离出病原体患者经验用药的根据。

喹诺酮类抗生素在临床应用时间久，其主要抑菌

活性是通过妨碍 ＤＮＡ回旋酶，从而对细菌 ＤＮＡ造成
不可逆的损害。由于不受质粒传导耐药性的影响，因

此其与其它多种药物无交叉耐药性，这也是其目前依

然活跃在医院抗感染治疗一线的主要原因。目前喹诺

酮类药物共发展了４代，其中第１代和第２代由于抗
菌谱窄，现已很少使用。第３代喹诺酮类药物引入了
氟原子，故又称为氟喹诺酮类药物，其抗菌谱明显扩

大，对革兰阳性菌和革兰阴性菌均具有明显的作用，目

前医院常用的氧氟沙星和环丙沙星均属于第３代。第
４代喹诺酮类药物在第３代的基础上，在结构上进行
了修饰，引入了８甲氧基，属于氟喹诺酮类药物，提高
了抗厌氧菌的活性，而 Ｃ７位上的氮双氧环结构则加
强了抗革兰阳性菌活性并保持原有的抗革兰阴性菌的

活性，并且大大降低了不良反应，第４代喹诺酮类药物
除了具有第３代的抗菌谱外，对典型病原体如肺炎支
原体、肺炎衣原体、军团菌的活性大大增强。故而，从

理论上来说，莫西沙星治疗ＣＡＰ的疗效要好于左氧氟
沙星。但由于细菌的分布和耐药性具有明显的地区差

异，我国对抗菌药物临床应用的监管力度缺乏，抗菌药

物在我国医院的滥用现象非常普遍，故而其耐药性问

题与国外存在着明显区别，所以本文只收集了国内２
种药物的随机对照研究。

结果共纳入了１１项研究，结果显示莫西沙星的有
效率（ＯＲ＝２．９１，９５％ＣＩ２．０７～４．０７）和细菌清除率
（ＯＲ＝２．９７，９５％ＣＩ１．９２～４．５８）都要明显高于左氧
氟沙星，差异具有统计学意义。这表明莫西沙星对部

分耐左氧氟沙星的细菌可能具有一定的抑菌活性，或

者表明ＣＡＰ患者可能非典型病原体感染的比重增高，
而莫西沙星对非典型病原体具有一定的优势。但不难

发现，在杨慧芬［３］、巫翠华［８］、赵彩芸［４］等的研究中两

种药物的临床疗效差异不大，而相反在黄泽燕［９］、王琳

英［５］等的研究中莫西沙星的疗效要明显增强，这一方

面说明了微生物的分布和耐药性存在地区性差异特

点，另一方面也表明莫西沙星的疗效要比左氧氟沙星

好，但由于莫西沙星的价格昂贵，故而在某些地区莫西

沙星和左氧氟沙星疗效相当的情况下，还是建议选用

左氧氟沙星。２组的不良反应发生率分别为９．８７％和
１１．２６％，无明显差异，表明两种药物的安全性基本相
当。Ｂｅｇｇ’ｓ检验和Ｅｇｇｅｒ’ｓ检验结果显示无发表性偏
倚，表明文献的一致性良好，具有一定的说服力。

尽管如此，不难发现，在纳入的１１项研究中，由于
大部分研究均是阳性对照研究，未做盲法设计，Ｊａｄａｄ
评分在１～２分，文献质量均不高，这可能会对结果产
生一定的影响；并且尽管纳入的１１项研究基线资料都
具有一致性，但也不难发现患者的基线特征还是存在

着不同程度的差别，而用药的剂量、疗程等可能也会对

结果造成一定的偏差。这些都可能会影响 Ｍｅｔａ分析
的结果，但有限的资料足以证明，与左氧氟沙星比较，

莫西沙星治疗中国人群 ＣＡＰ的疗效更优。相信随着
进一步大规模的多中心、前瞻性、随机对照研究的开

展，必将丰富莫西沙星治疗中国人群ＣＡＰ的证据。
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·调查研究·

我国中西部基层计生服务人员激励因素现状调查
沈永祥，于影，贾贤杰，徐凌忠

摘要：目的　从员工评价的角度，了解目前我国中西部基层计生服务人员激励因素的现状。方法　对样本县乡
计生机构进行员工问卷调查。结果　县乡计生服务人员收入水平均较低，县级计生机构保障略高于乡级（Ｐ＜
０．０５），县乡计生服务人员均认为设备已得到改善，但是生活便利方面乡级比县级差（Ｐ＜０．０１），此外，在培训机
会、晋升及职业发展机会等方面，乡级较县级差（Ｐ＜０．０１）。结论　计生机构激励制度改革应从多个方面着手，
要重视乡级激励因素改善，建立县乡一体化，以提高基层计生人力的工作动力。随着新一轮国务院机构改革启

动，为提高计生服务质量和稳定基层计生队伍，有必要从薪酬、福利、晋升等方面着手，提高基层计生机构宫内节

育器（ＩＵＤ）放置人员工作的积极性。
关键词：计生机构；激励；现状

中图分类号：　Ｒ１９７．６　Ｒ１６９　文献标识码：　Ａ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１０４０２

ＩｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎｏｆｔｈｅｓｔａｔｕｓｏｆｍｏｔｉｖａｔｏｒｓｔｏｆａｍｉｌｙｐｌａｎｎｉｎｇｃｌｉｎｉｃｓａｔｃｏｕｎｔｙａｎｄｔｏｗｎｓｈｉｐｌｅｖｅｌｉｎＣｈｉｎａ　ＳＨＥＮ
Ｙｏｎｇｘｉａｎｇ，ＹＵＸｉｎｇ，ＪＩＡＸｉａｎｊｉｅ，ｅｔａｌ．ＣｏｌｌｅｇｅｏｆＰｕｂｌｉｃＨｅａｌｔｈ，ＳｈａｎｄｏｎｇＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｊｉ’ｎａｎ２５００００，Ｓｈａｎｄｏｎｇ，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅｔｈｅｃｕｒｒｅｎｔｓｉｔｕａｔｉｏｎｏｆｉｎｃｅｎｔｉｖｅｆａｃｔｏｒｓｆｏｒＦａｍｉｌｙＰｌａｎｎｉｎｇＣｌｉｎｉｃｓａｔＣｏｕｎｔｙａｎｄ
ＴｏｗｎｓｈｉｐＬｅｖｅｌｉｎＣｈｉｎａ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｓｏｍｅｔｏｗｎｓｈｉｐｆａｍｉｌｙｐｌａｎｎｉｎｇｃｌｉｎｉｃｓｗｅｒｅｓａｍｐｌｅｄａｎｄｓｕｒｖｅｙｅｄｗｉｔｈｆａｃｉｌｉｔｙｑｕｅｓ
ｔｉｏｎｎａｉｒｅ，ａｎｄｄｏｃｕｍｅｎｔｓｒｅｖｉｅｗｗａｓｕｓｅｄｆｏｒｄａｔａｃｏｌｌｅｃｔｉｏｎ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｆａｍｉｌｙｐｌａｎｎｉｎｇｃｌｉｎｉｃｓｗｏｒｋｅｒｓｈａｄｌｏｗｉｎ
ｃｏｍｅ．Ｔｈｅｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｏｆｆａｍｉｌｙｐｌａｎｎｉｎｇｃｌｉｎｉｃｓｅｑｕｉｐｍｅｎｔｓｗａｓｂｅｔｔｅｒ．Ｔｈｅｉｒｉｎｃｅｎｔｉｖｅａｎｄｐｅｎａｌｔｙｓｙｓｔｅｍｗａｓｕｎｒｅａｓｏｎ
ａｂｌｅ．Ａｎｄｔｈｅｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌｏｐｐｏｒｔｕｎｉｔｉｅｓｏｆｔｒａｉｎｉｎｇａｎｄｃａｒｅｅｒｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔｗｅｒｅｌｉｍｉｔｅｄ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｔｈｅｉｎｃｅｎｔｉｖｅ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓｈｏｕｌｄｂｅｒｅｆｏｒｍｅｄｆｒｏｍｓｅｖｅｒａｌａｓｐｅｃｔｓｔｏｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｍｏｔｉｖａｔｉｏｎｏｆｒｕｒａｌｆａｍｉｌｙｐｌａｎｎｉｎｇｃｌｉｎｉｃｓｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎ
ａｌｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｆａｍｉｌｙｐｌａｎｎｉｎｇｃｌｉｎｉｃｓ；Ｍｏｔｉｖａｔｉｏｎ；Ｓｔａｔｕｓ

　　我国中西部基层计生服务提供的质量、效率和公
平性很大程度上取决于基层计生人员的工作动力和行

为，有效的激励制度是提高基层计生人员工作动力、改

善农村计生服务提供绩效的重要因素［１］。根据人员激

励理论和国内外激励制度研究综述［２］，影响计生服务

人员工作绩效的经济和非经济激励因素包括收入水

平、收入分配制度、福利保障、生活和工作环境、培训、

职业发展和工作成就感。本文通过分析县乡计生服务

人员对以上激励因素的评价，系统了解目前基层计生

人员激励制度的现状以及存在的问题，为设计和改善

基层计生人员的激励制度提供建议。

１　对象与方法
１１　调查对象　课题组采用分层整群抽样，于２０１２
年１２月—２０１３年２月，从安徽、云南两省各随机抽取
２个县，将县、乡两级计划生育服务机构宫内节育器
（ＩＵＤ）放置人员全部纳入调查，共计调查４个县计划
生育服务站和６４个乡服务所所有放置宫内节育器的
医务人员，共发出问卷５１０份，剔除缺失数据较多和答
案存在明显偏性的问卷，统一收回有效问卷４９６份，有
效应答率９７．２５％。
１２　调查方法　采用自填式问卷调查法，由课题组成

基金项目：国家自然科学基金青年科学基金项目（７１１０３００２）
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员及研究生组建调查团队，所有调查员经培训后，发放

调查问卷，并现场收回问卷，经质控员审核，发现问题

及时联系被调查者予以核实。

１３　统计学方法　资料由专人进行整理，采用 Ｅｐｉｄａ
ｔａ３．０软件建立数据库，进行数据双录入，并用 ＳＰＳＳ
１６．０软件对数据进行统计分析。计数资料采用 χ２检
验，计量资料采用 ｔ检验。以 Ｐ＜０．０５为差异有统计
学意义。

２　结　果
２１　调查对象的基本情况　本次共调查县乡计生机
构ＩＵＤ放置人员４９６人，其中，县级计生机构１６８人，
乡级计生机构 ３２８人；年龄以 ４０岁组为主，最小 ２３
岁，最大５６岁，平均（３７．０９±６．３５）岁；学历方面，以专
科为主，县级计生机构本科及以上人数所占比例高于

乡级计生机构；职称结构以初级为主，占５８．５％，县级
计生机构中级职称所占比例最大（４９．４％），而乡级计
生机构初级职称所占比例最大（６５．５％）；执业类型县
级计生机构以执业医师为主，占５８．３％，而乡级以执
业助理医师为主，占３３．２％。县、乡计生机构人员在
年龄、学历、职称、执业类型构成方面差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５），见表１。
２２　县乡计生服务人员对各种激励因素的评价　调
查发现，县乡计生服务人员收入水平均较低，县级计生

机构保障略高于乡级（Ｐ＜０．０５），县乡计生服务人员
均认为设备已得到改善，但是生活便利方面乡级比县

级差（Ｐ＜０．０１），此外，在培训机会、晋升及职业发展
机会等方面，乡级较县级差（Ｐ＜０．０１）。见表２。
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表１　县乡计生机构ＩＵＤ放置人员基本情况（ｎ，％）

人口学特征 县 乡 χ２值 Ｐ值

年龄（岁） ＜３０ １６（９．５） １８（５．５） ２０．７５０ ＜０．００１
３０～ ４４（２６．２） ６４（１９．５）
４０～ ９０（５３．６） ２３５（７１．６）
≥５０ １８（１０．７） １１（３．４）

教育程度 中专及以下 １１（６．５） ２７（８．２） ６２．５２４ ＜０．００１
大专 ７１（４２．３） ２４４（７４．４）
本科及以上 ８６（５１．２） ５７（１７．４）

职称 初级 ７５（４４．６） ２１５（６５．５） ２２．１８３ ＜０．００１
中级 ８３（４９．４） ９３（２８．４）
高级 １０（６．０） ２０（６．１）

执业类型 执业医师 ９８（５８．３） ９４（２８．７） ５９．９５５ ＜０．００１
执业助理医师 １０（６．０） １０９（３３．２）
执业护士 ３３（１９．６） ７１（２１．６）
执业助理护士 ２７（１６．１） ５４（１６．５）

表２　县乡计生服务人员对各种激励因素的评价

人口学特征 县 乡 χ２值 Ｐ值

收入 低于基本需求 ６９（４１．１） １５５（４７．３） ２．９３ ０．２３１
满足基本需求 ７１（４２．３） １１３（３４．５）
可供额外需求 ２８（１６．７） ６０（１８．３）

保障 有养老保险 １６０（９５．２） ２９５（８９．９） ４．１１ ０．０４３
无养老保险 ８（４．８） ３３（１０．１）

生活环境 方便 ８５（５０．６） ５２（１５．９） １４４．５９ ＜０．００１
一般 ７２（４２．９） ２４９（７５．９）
不方便 １１（６．５） ２７（８．２）

设备条件 符合工作条件 ７４（４４．０） １６９（５１．５） ３．１６ ０．２０６
一般 ８０（４７．６） １２９（３９．３）
低于工作需要 １４（８．３） ３０（９．１）

工作量 偏大 １１１（６６．１） ２３７（７２．３） ２．４３ ０．２９６
适中 ４６（２７．４） ７７（２３．５）
偏少 １１（６．５） １４（４．３）

培训 较多 ３０（１７．９） ２１（６．４） １５．８２ ＜０．００１
一般 ９３（５５．４） ２０９（６３．７）
较少 ４５（２６．８） ９８（２９．９）

晋升制度 合理 ７７（４５．８） １９９（６０．７） ９．９１ ０．００２
不合理 ９１（５４．２） １２９（３９．３）

自豪感 有自豪感 ５５（３２．７） ５２（１５．９） １８．７２ ＜０．００１
一般 １０２（６０．７） ２４９（７５．９）
没有自豪感 １１（６．５） ２７（８．２）

３　讨　论
　　县乡计生机构 ＩＵＤ放置人员是计生服务技术主
要提供者，是一群特殊的医务人员，他们的工作满意度

将直接影响其工作积极性、规范操作，关系到计生服务

质量，影响基层计划生育服务队伍的稳定性及服务对

象（育龄妇女）满意度［３］。本调查发现，县乡计生服务

人员收入水平均较低，县级计生机构保障略高于乡级

（Ｐ＜０．０５），县乡计生服务人员均认为设备已得到改
善，但是生活便利方面乡级比县级差（Ｐ＜０．０１），此
外，在培训机会、晋升及职业发展机会等方面，乡级较

县级差（Ｐ＜０．０１）。基层计生机构人员均认为培训机
会较少，乡级人员更少，因此他们不了解或不知道上级

部门的培训政策。培训对人员有较好的激励效果［４］，

保证一定的培训次数和培训机会可以提高医院员工素

质和能力，也可以通过自我提升需求的实现给他们带

来满足感和持久利益。

本研究调查显示，县与乡计生机构 ＩＵＤ放置人员
的激励因素之间差异有统计学意义，县计生机构要好

于乡计生机构。原因可能有以下几个方面：①县计生
机构ＩＵＤ放置人员学历高于乡计生机构。接受教育
水平越高与高工作满意度密切相关［５］。②县计生机构
ＩＵＤ放置人员在执业资格类型方面满意度较高的执业
医师所占比例较大。不同专业的卫生技术人员工作满

意度存在一定差别。临床医生工作满意度要明显高于

护士［６］。③县计生机构 ＩＵＤ放置人员年放置量适当，
而乡计生机构 ＩＵＤ放置人员年放置量较高［６］。Ｌｉｅ
Ｗａｎｇ等［７－８］强调注意及调整工作量，以增加社区卫生

工作者内在和外在的工作满意度。④县计生机构 ＩＵＤ
放置人员培训机会要多于乡计生机构。所以，人才结

构及其工作环境是县乡 ＩＵＤ放置人员工作满意度差
异的主要原因。

随着新一轮国务院机构改革启动，原国家人口计

生委被撤并，其计划生育管理和服务的职能并入新组

建的国家卫生和计划生育委员会［９］。然而，计划生育

技术服务直接关系育龄群众这一健康人群的身心健

康、生活质量和家庭幸福。因此，要切实强化质量意

识，提高技术水平［１０］。我国县乡计生机构是提供计划

生育服务、执行基本国策的重要组成实体和执行机构。

为提高计生服务质量和稳定基层计生队伍，有必要从

薪酬、福利、晋升等方面着手，提高基层计生机构 ＩＵＤ
放置人员工作满意度；同时，加强乡计生机构人才队伍

建设，优化其ＩＵＤ放置人员工作环境，减少县乡差距。
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·调查研究·

一线城市社区脑卒中后抑郁状况及影响因素分析
高文娟，李晨虎，李婷

摘要：目的　了解社区脑卒中后抑郁的患病情况及影响因素，为社区更好的开展对脑卒中患者的心理卫生服务
提供依据。方法　以上海某社区团队所管辖的１１６位脑卒中患者为研究对象，采用汉密顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）和
抑郁症状持续时间变量对患者进行ＰＳＤ综合评定。调查患者的一般人口学特征、家庭照料情况、慢性病患病情
况、脑卒中病程和类型以及功能障碍等情况。方法　脑卒中后抑郁的检出率为２７．６％，其中轻度抑郁占２２．４％，
中度抑郁占５．２％。多因素回归分析结果显示：女性患者、慢性病种数越多、ＦＡＣ功能障碍程度越高，ＰＳＤ的患病
风险越高。而配偶健在会降低ＰＳＤ的患病风险。结论　社区脑卒中患者ＰＳＤ的患病率较高，且ＰＳＤ的发病受神
经生理学和社会心理学共同作用，社区要从多个维度加强心理卫生服务，从而提高脑卒中患者的生存质量。

关键词：一线城市；社区；卒中后抑郁
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ｗａｓ２７．６％，ｏｆｗｈｉｃｈｍｉｌｄｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｆｏｒ２２．４％，ｍｏｄｅｒａｔｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎｆｏｒ５．２％．Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅｌｏｇｉｓｔｉｃｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ
ｓｈｏｗｅｄｔｈａｔ：ｆｅｍａｌｅ，ｍｏｒｅｃｈｒｏｎｉｃｄｉｓｅａｓｅｓａｎｄｈｉｇｈｄｅｇｒｅｅｏｆｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎｗｅｒｅｔｈｅｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓｔｏＰＳＤ；ｗｈｉｌｅｔｈｅｓｕｒｖｉ
ｖｉｎｇｓｐｏｕｓｅｗｏｕｌｄｒｅｄｕｃｅｔｈｅｒｉｓｋｏｆＰＳＤ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＴｈｅｒｅｉｓａｈｉｇｈｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆＰＳＤｉｎｃｏｍｍｕｎｉｔｉｅｓ．Ｔｈｅａｔｔａｃｋｉｎｇ
ｏｆＰＳＤｉｓｉｎｆｌｕｅｎｃｅｄｂｙｎｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙａｎｄｓｏｃｉａｌｐｓｙｃｈｏｌｏｇｙｔｏｇｅｔｈｅｒ．Ｔｈｅｍｕｌｔｉｐｌｅｄｉｍｅｎｓｉｏｎｓｍｅｎｔａｌｈｅａｌｔｈｓｅｒｖｉｃｅｓｉｎ
ｃｏｍｍｕｎｉｔｙｓｈｏｕｌｄｂｅｓｔｒｅｎｇｔｈｅｎｔｏｅｎｈａｎｃｅｔｈｅｌｉｆｅｑｕａｌｉｔｙｏｆｓｔｒｏｋｅｐａｔｉｅｎｔｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｆｉｒｓｔｔｉｅｒｃｉｔｉｅｓ；Ｃｏｍｍｕｎｉｔｙ；Ｐｏｓｔｓｔｒｏｋｅｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ

　　脑卒中后抑郁（ＰｏｓｔｓｔｒｏｋｅＤｅｐｒｅｓｓｉｏｎ，ＰＳＤ）是脑
卒中后较为常见的精神障碍，不仅影响患者的生活质

量，导致患者出现种种不良心境体验和躯体功能障碍，

还影响患者神经及肢体活动功能的康复［１］。目前我国

ＰＳＤ的患病情况和影响因素各研究大多是以医院住院
患者为样本，并且这些患者多集中在急性期，以社区患

者为研究对象的研究尚不多见。脑卒中患者是社区医

院的一个重要服务群体，了解患者的心理健康状况及

其影响因素对于开展心理卫生服务具有重要意义。

１　资料与方法
１１　调查对象　以上海某社区团队所管辖的脑卒中
患者为研究对象。

１２　调查方法　２０１１年８～１２月，研究者对研究对
象及其主要照顾者进行入户一对一的评估和调查，共

发放问卷 １２４份，回收有效问卷 １１６份，有效率
９３．５％。
１３　ＰＳＤ的评定方法　使用汉密顿抑郁量表（Ｈａｍｉｌ
ｔｏｎＤｅｐｒｅｓｓｉｏｎＳｃａｌｅ，ＨＡＭＤ）和抑郁症状持续时间变量

基金项目：上海市徐汇区科学技术委员会徐汇区卫生局资助课

题（ＳＨＸＨ２０１０２７）
作者单位：２００２３２上海市龙华街道社区卫生服务中心（高文娟，

李婷）；２０１１０８上海市徐汇区精神卫生中心（李晨
虎）

通讯作者：高文娟，Ｅｍａｉｌ：ｙａｎｇｙａｎｇ２００３０３０３＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

综合对患者进行评定。ＰＳＤ的诊断标准：ＨＡＭＤ评
分＞７分且抑郁症状持续两周以上［２］。ＨＡＭＤ评分 ＜
７分者无抑郁，７～１７分为轻度抑郁，１８～２４分为中度
抑郁，＞２４分为重度抑郁［３］。

１４　功能综合评定量表（Ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅａｓ
ｓｅｓｓｍｅｎｔ，ＦＣＡ）　ＦＣＡ由上海华山医院康复医学科胡
永善教授和吴毅教授主持研究设计，量表的效度和信

度经过了很好的临床验证。功能综合评定量表的内容

主要包括２类。躯体功能类：①自我照料，进食、穿衣、
梳洗、沐浴、上厕所；②括约肌功能；③转移；④行走。
认知类：①交流；②视听理解；③语言表达；④社会认知
（社会交往 、解决问题能力、记忆）。共分为１８小项，
每项最高评分６分，最低评分１分，总分１０８分。ＦＣＡ
综合功能障碍，分成４个档次：１８～４０分、４１～６０分、
６１～８０分、＞８０分，作为重度依赖、中度依赖、轻度依
赖、独立４个档次［４］。

１５　统计学方法　采用 Ｅｐｉｄａｔａ３．０软件进行双录
入，使用 ＳＰＳＳ１３．０软件包。定性资料采用 χ２检验，
多因素分析采用Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，以Ｐ＜０．０５为差异
有统计学意义。

２　结　果
２１　ＰＳＤ的患病情况及单因素分析　３２位患者
ＨＡＭＤ＞７分，且抑郁状态经核实都超过２周，ＰＳＤ的
检出率为２７．６％，其中轻度抑郁占２２．４％，中度抑郁
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占５．２％。如表１所示，对不同性别、年龄分层、配偶、
诊断、病程、慢性病的种数、ＦＣＡ功能障碍、与照料者关
系状况下，对 ＰＳＤ检出率进行分析比较得出：不同的
性别、配偶、慢病种数、诊断、与照料者关系、ＦＣＡ功能
障碍，ＰＳＤ检出率差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。

表１　ＰＳＤ的单因素分析（ｎ，％）

项目 人数 阳性人数 阳性率（％） χ２值 Ｐ值

性别 男 ６５ ９ １３．８ １３．９７２ ０．０００
女 ５８ ２３ ４５．１

年龄分层 ６０岁以下 ３８ １０ ２６．３ ０．１０７ １．０００
６１～７０岁 １５ ４ ２６．７
７１～８０岁 ６３ １８ ２８．６

配偶 有 ８２ １６ １９．５ ９．１３０ ０．００３
无 ３４ １６ ４７．１

诊断 梗死型 １０４ ２２ ２１．２ １７．８２６ ０．０００
出血型 １２ １０ ８３．３

病程 小于３个月 ２２ ６ ２７．３ ０．２０３ ０．９８２
３～６个月 ２１ ５ ２３．８
６个月～１年 ３５ １０ ２８．６
１年以上 ３８ １１ ２８．９

慢病种数 ０种 １２ ０ ０．００ １６．９５１ ０．００１
１种 ２９ ９ ３１．０
２种 ３８ ５ １３．２
３种 ３７ １８ ４８．６

与照料者关系 配偶 ４７ １ ２．１ ２６．３４２ ０．０００
子女 ４８ ２３ ４７．９
其他 ２１ ８ ３８．１

ＦＣＡ功能障碍 独立 ４７ １２ ２５．５ １３．２６３ ０．００３
轻度依赖 ３０ ４ １３．３
中度依赖 １６ ３ １８．８
重度依赖 ２２ １３ ５９．１

２２　ＰＳＤ的多因素 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析　Ｌｏｇｉｓｔｉｃ多因
素回归分析（见表２）显示，卒中后抑郁发病相关危险
因素包括（按相关强弱排序）：诊断、性别、慢病种数、

ＦＣＡ功能障碍；配偶是卒中后抑郁的保护因素。
表２　ＰＳＤ的多因素Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析

变量 系数值 标准误 卡方值 自由度 Ｐ值 ＯＲ（９５％置信区间）

性别 ２．０５５ ０．６７５ ９．２８１ １ ０．００２ ７．８０８（２．０８１～２９．２９２）
配偶 －３．８００ １．０３４ １３．５１８ １ ０．０００ ０．０２２（０．００３～０．１７０）
诊断 ３．５０５ １．４５３ ５．８２０ １ ０．０１６ ３３．２８３（１．９３０～５７４．０４５）

慢病种数 １．６９６ ０．５８１ ８．５１０ １ ０．００４ ５．４５１（１．７４５～１７．０３４）
与照料者关系 ０．６１４ ０．４５７ １．８０９ １ ０．１７９ １．８４８（０．７５５～４．５２２）
ＦＣＡ功能障碍 ０．５６４ ０．２７８ ４．１１２ １ ０．０４３ １．７５８（１．０１９～３．０３２）

３　讨　论
　　本调查ＰＳＤ的检出率达２７．６％，低于吴庆文等［５］

的社区研究报道的３２．１％，也低于马景贺等［６］研究报

道的３７．９％，同时也稍低于ＦｒａｎｃｅｓｃｏＢａｒｔｏｌｉ发表的对
欧洲人的 ＰＳＤＭｅｔａＡｎａｌｙｓｉｓ的患病率 ３３％（２９％ ～
３６％）［７］，这可能和脑卒中后评估时间及所使用的诊
断工具等因素有关，还有可能和本研究是以一线城市

社区患者为研究对象有关，一线城市的经济、医疗和社

会保障等方面较好，从而使ＰＳＤ的患病率略低。
脑卒中后抑郁的发生可能是神经生理学和社会心

理学共同作用的结果。本研究中未发现年龄和病程与

ＰＳＤ的发病相关，多因素分析结果提示出血性脑卒中、
女性患者、慢病种数越多以及 ＦＣＡ功能障碍程度越

高，患脑卒中后抑郁的危险性越大；配偶健在的患者脑

卒中后抑郁的危险性低，这与已有的研究结果一

致［６１３］。脑卒中后患者出现神经功能缺损在抑郁的发

生中起着重要的作用，出血型患者一般发病较急骤、进

展迅速，与梗死型脑卒中患者相比正常脑功能损害的

程度高，神经功能缺损程度高［８９］；女性比男性易致抑

郁，可能是女性患者更易受心理、社会应激因素的影

响［１０］；合并的慢性病种数越多，ＰＳＤ发生率越大，这可
能是由于所患疾病越多，各种症状越明显，则患者的应

激反应越大，如果应激水平超过了患者的应变能力，就

容易引发情感障碍［１１］；家庭因素中配偶是很强的保护

因素，配偶是老年人晚年生活中极其重要的家庭支持

者。有配偶的患者在精神上和生活上得到的支持和帮

助比较多，心理负荷也相当较小。而对于丧偶或离异

的家庭，这种支持和帮助就会缺失，必然会给患者身心

健康造成一定的影响［１２１３］。

社区卫生服务工作要加强对脑卒中患者心理问题

的关注，加强对高危人群早期发现、早期干预。对于出

血性脑卒中患者和ＦＣＡ功能综合障碍程度高的患者，
社区医生要针对不同个体给出系统的康复方案，并鼓

励和督促患者定期进行康复，促进他们功能的恢复，从

而促进他们的心理健康；对于合并多种慢性病的患者，

社区医生要针对慢病进行治疗，加强对这类患者的血

压、血糖、血脂等的管理，减少他们的疾病痛苦。对于

女性患者、无配偶的患者，要定期随访，给患者提供心

理咨询，及时排除患者心中的压力。
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·调查研究·

正常妊娠妇女外周血白细胞参数的参考值范围调查
余玲玲，陈小剑，李绵绵，叶映月，丁思思

摘要：目的　探讨正常妊娠妇女外周血白细胞参数的变化，并建立其参考值范围。方法　采用日本 ＳｙｓｍｅｘＸＥ
５０００全自动血细胞分析仪对１３７２例正常妊娠妇女和２２１例正常非妊娠妇女的外周血白细胞参数［白细胞总数
（ＷＢＣ）、中性粒细胞百分比（Ｎ％）、淋巴细胞百分比（Ｌ％）、单核细胞百分比（Ｍ％）、嗜酸性粒细胞百分比
（Ｅ％）、嗜碱性粒细胞百分比（Ｂ％）、未成熟粒细胞百分比（ＩＧ％）］进行测定，用 ＳＰＳＳ１３．０软件对其进行统计学
分析，并采用９５％可信区间确定其参考值范围。结果　正常妊娠妇女与非妊娠妇女外周血白细胞参数比较，除
Ｍ％外，其余各参数结果差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。不同年龄的妊娠妇女白细胞各参数比较差异均无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）；ＷＢＣ、ＩＧ％随着孕周的增加而升高，孕早、中、晚期组间两两比较差异均有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；Ｎ％、Ｌ％孕早期组与孕中、晚期组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；而在孕中、晚期组间比较差异无统计
学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　正常妊娠妇女外周血白细胞参数各指标随孕期的发展呈现不同程度的变化，建立外
周血白细胞参数的参考值范围有利于产科医生进行临床决策。

关键词：妊娠妇女；白细胞参数；参考值范围
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　　孕妇在妊娠期间，随着胎儿的生长、发育，妊娠妇
女体内会发生一系列的生理变化，如自身代谢、激素水

平的变化和血容量的增加等，这些变化会影响母体的

造血功能，从而引起血液中某些成分的改变。产科医

生的临床决策取决于对患者病史、体格检查和所选择

的实验室检查结果的综合判断。作为临床决策的一个

重要部分，产科医生必须将患者的实验室检查结果与

已经建立的相应指标参考值范围进行比较并作出判

断。因此，参考值范围是否准确、有效，将直接影响到

临床决策的可靠性。产科医生最常选择的血常规检查

的各项指标中，尤其是白细胞参数随孕期发展有较大

作者单位：３２５０２７浙江省温州市，温州医科大学附属第二医院
检验科

通讯作者：余玲玲，Ｅｍａｉｌ：ｙｕｌｉｎｇｌｉｎｇ７５＠１６３．ｃｏｍ

变化，而且对白细胞参数的正确判断在产科感染的诊

治中起重要作用。笔者对正常妊娠妇女与非妊娠妇女

外周血白细胞参数进行分析研究，并确定９５％可信区
间参考值范围，以期为产科医生进行临床决策提供实

验依据。

１　资料与方法
１１　临床资料　２０１１年４月—２０１２年３月来温州医
科大学附属第二医院产科门诊进行产前检查的正常妊

娠妇女（排除基础疾病，无心、肺、肝、肾病和血液病等

病史，采血时无感染及发热等异常），共１３７２例，其中
妊娠早期（１２周前，孕早期组）１７６例，妊娠中期（１３～
２７周，孕中期组）５２２例，妊娠晚期（２８周以后，孕晚期
组）６７４例。年龄从１８～４２岁，平均（２８．０±４．１）岁。

［１２］　ＮＪｅｎｎｉｆｅｒＫｌｉｎｅｄｉｎｓｔ，ＳａｎｄｒａＢＤｕｎｂａｒ，ＰａｔｒｉｃｉａＣＣｌａｒｋ．Ｓｔｒｏｋｅｓｕｒ
ｖｉｖｏｒａｎｄｉｎｆｏｒｍａｌｃａｒｅｇｉｖｅｒｐｅｒｃｅｐｔｉｏｎｓｏｆｐｏｓｔｓｔｒｏｋｅｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ
ｓｙｍｐｔｏｍｓ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｓｃｉＮｕｒｓ，２０１２，４４（２）：７２８１．

［１３］　许丹芸，倪恒祥，王军．卒中后抑郁障碍的相关因素的临床研究
［Ｊ］．安徽医学，２０１２，３３（５）：５４０５４３．
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正常非妊娠妇女为同期来院进行健康体检的非妊娠妇

女（据其体温、血常规、粪常规及生化免疫项目等指标

确定无发热、感染、无肝肾功能、肠道黏膜损害等可以

引起血液 ＷＢＣ参数变化的因素），共２２１例，年龄从
１８～４２岁，平均为（２７．０±４．３）岁。
１２　检测方法
１２１　检测材料　ＳｙｓｍｅｘＸＥ５０００全自动血细胞分
析仪及其原装配套试剂，均由日本 Ｓｙｓｍｅｘ公司提供；
ＥＤＴＡＫ２抗凝真空采血管，由美国ＢＤ公司提供。
１２２　检测方法　抽取静脉血 ２．０ｍｌ，ＥＤＴＡＫ２抗
凝，充分混匀后进行血常规测定，并对其 ＷＢＣ参数结
果进行统计分析。

１３　极值的处理　按照美国临床实验室标准化委员
会Ｃ２８Ａ２文件的 Ｄ／Ｒ规则判断极值是否为同质个
体。

１４　统计学方法　数据采用 ＳＰＳＳ１３．０软件进行统
计学分析。采用单样本ＫＳ检验对各组数据进行正态
性分布检验。正态分布资料集中趋势采用（ｘ±ｓ）表
示，２组间数据比较采用两独立样本 ｔ检验，多组间数
据比较采用单因素方差分析，两两比较采用 ＬＳＤ检
验。偏态分布资料集中趋势采用中位数表示，组间数

据比较采用秩和检验。在α＝０．０５水平上进行统计学
判断。以９５％可信区间估计其医学参考值范围，正态
分布资料采用正态分布法估计参考值范围，９５％双测
界值为：ｘ±１．９６ｓ；偏态分布资料采用百分位数法估计
其参考值范围，双测界值为：Ｐ２．５～Ｐ９７．５。

２　结　果
２１　正常妊娠妇女与非妊娠妇女的外周血白细胞参
数比较　除Ｍ％外，其余各参数Ｐ值均＜０．０５，差异有
统计学意义。见表１。
表１　妊娠妇女与非妊娠妇女的外周血白细胞参数比较

组别　　 例数
中位数

ＷＢＣ×１０９／Ｌ Ｎ％ Ｌ％ Ｍ％ Ｅ％ Ｂ％ ＩＧ％
妊娠组　 １３７２ ９．１３ａ ７２．７ａ ２０．５ａ ５．２ ０．９ａ ０．２ａ ０．５ａ

非妊娠组 ２２１ ６．３８ ５９．６ ３３．１ ５．１ １．４ ０．３ ０．２

　　注：与非妊娠组比较，ａＰ＜０．０５。

２２　不同年龄的妊娠妇女外周血白细胞各参数比较
结果　年龄分组后 ＷＢＣ、Ｎ％、Ｌ％、Ｍ％符合正态分
布，方差分析及两两比较差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。其余参数经秩和检验，差异均无统计学意义
（Ｐ＞０．０５）。见表２。

表２　不同年龄妊娠妇女白细胞各参数比较

组别　　 例数
ｘ±ｓ

ＷＢＣ×１０９／Ｌ Ｎ％ Ｌ％ Ｍ％
中位数

Ｅ％ Ｂ％ ＩＧ％
≤２５岁　 ３７３ ９．３１±２．２８ ７１．８±５．６ ２０．８±５．２ ５．３±１．２ ０．９ ０．２ ０．５
２６～３０岁 ６４５ ９．３４±２．２８ ７１．７±５．５ ２０．８±５．０ ５．２±１．３ ０．９ ０．２ ０．５
≥３１岁　 ３５４ ９．３１±２．４６ ７１．５±５．６ ２１．０±５．４ ５．２±１．２ ０．９ ０．２ ０．５

２３　不同孕期的妊娠妇女外周血白细胞各参数比较
结果　ＷＢＣ、ＩＧ％随着孕周的增加而升高，孕早、中、晚
期组两两比较差别均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；Ｎ％、
Ｌ％孕早期组与孕中、晚期组比较差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）；而在孕中、晚期组间比较差异无统计学意

义（Ｐ＞０．０５）；Ｍ％、Ｅ％、Ｂ％孕早、中、晚期组间两两
比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。见表３。
２４　结论　根据上述统计结果，除 Ｍ％外，有必要建
立正常妊娠妇女的ＷＢＣ参数参考值范围，各参数均不
分年龄组别；ＷＢＣ、ＩＧ％分孕早、中、晚期；Ｎ％、Ｌ％分
孕早期与孕中、晚期；Ｅ％、Ｂ％不分孕期建立参考值范
围。见表４。

表３　不同孕期的妊娠妇女白细胞各参数比较

组别 例数
ｘ±ｓ

ＷＢＣ×１０９／Ｌ Ｎ％ Ｌ％ Ｍ％
中位数

Ｅ％ Ｂ％ ＩＧ％
孕早期组 １７６ ８．１６±１．７１ａｂ ６９．８±６．０ａ ２３．４±５．５ａ ５．１±１．１ １．０ ０．２ ０．３ａｂ

孕中期组 ５２２ ８．８８±２．２４ａｂ ７２．５±５．８ ２０．８±５．３ ５．１±１．１ ０．９ ０．２ ０．４ａｂ

孕晚期组 ６７４ ９．９４±２．２５ａｂ ７１．８±５．２ ２０．２±４．８ ５．３±１．２ ０．９ ０．２ ０．９ａｂ

　　注：与孕中、晚期组比较，ａＰ＜０．０５；两两比较，ｂＰ＜０．０５。

表４　妊娠妇女ＷＢＣ参数９５％参考值范围

组别 ＷＢＣ×１０９／Ｌ Ｎ％ Ｌ％ Ｅ％ Ｂ％ ＩＧ％

孕早期组 ４．８１～１１．５２ ５８．０～８１．７ １２．６～３４．２ ０．２～３．４ ０～０．５ ０～０．９
孕中期组 ４．４９～１３．２７ ６１．４～８２．７ １０．６～３０．３ ０．１～２．０
孕晚期组 ５．５３～１４．３５ ０．２～３．８

３　讨　论
　　外周血ＷＢＣ参数的变化，对孕妇妊娠期间疾病的
诊断、胎儿的正常生长和智力发育具有重要意义。目

前教科书以及仪器试剂厂家对妊娠妇女外周血 ＷＢＣ
参数各项指标的参考值范围并无具体涉及，故本研究

对不同孕期的妊娠妇女进行 ＷＢＣ参数相关指标的检
测，较全面地分析了正常妊娠妇女外周血ＷＢＣ参数的
变化，从中发现一些规律，并探讨其参考值范围，为孕

期保健提供依据。

妊娠期ＷＢＣ参数各指标的变化是一个较复杂的
生理现象。笔者研究发现，正常妊娠妇女组的外周血

ＷＢＣ总数明显高于非妊娠妇女组，差别有统计学意
义，这可能与妊娠这一特殊的生理时期有关。因 ＷＢＣ
的增减是和机体各脏器有密切关系的，同时ＷＢＣ又是
最容易接受各种刺激的细胞成分。在妊娠期间，母体

的生殖、内分泌等系统以及新陈代谢等方面都发生了

一系列的变化，特别是在中、晚期妊娠妇女外周血中显

露地更敏锐，如表３所示，随着孕期的增加，ＷＢＣ总数
不断升高，与文献报道相符［１－４］。ＷＢＣ在孕期的增高
机制目前尚不清楚，但有研究表明孕期外周血ＷＢＣ升
高的现象，与剧烈运动后 ＷＢＣ升高类似，可能与边缘
池的ＷＢＣ释放相关。

未成熟粒细胞包括晚幼粒细胞、中幼粒细胞和早

幼粒细胞，其在外周血中表现出的是骨髓造血功能增

强、髓血屏障的破坏或出现髓外造血的重要信息，是临

床对炎症、血液病、感染性疾病及败血症等进行诊断、

治疗监测和提示预后的重要参数［５－８］。妊娠期间由于

骨髓造血功能增强，从孕１６周后直至预产期，增生明
显活跃，造血成熟细胞数和核分裂指数均增加，大量成

熟粒细胞进入血液的同时，部分中晚幼粒细胞也释放

入血，造成妊娠妇女外周血中的ＩＧ普遍比非妊娠妇女
的ＩＧ值要偏高，尤其在孕中、晚期升高更加明显。本
研究结果与上述变化相符。而对于 ＩＧ值升高的其他
疾病，如血液病和感染性疾病其 ＩＧ％值升高的幅度要
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更大，血液病常大于 １０％且有特征性的临床表
现［９－１１］。那么建立适当的妊娠期 ＩＧ％参考值范围可
有效地区别妊娠妇女病理性的 ＩＧ％升高和生理性的
ＩＧ％升高。

本研究结果显示，不同年龄的妊娠妇女白细胞各

参数比较结果差异均无统计学意义，故在参考值范围

的确定时可不考虑年龄间差异。而对不同孕期的妊娠

妇女白细胞各参数比较结果显示，部分参数（包括

ＷＢＣ、ＩＧ％、Ｎ％、Ｌ％）随着孕周的变化呈现不同的变
化趋势，差别有统计学意义，所以临床上在参考值范围

的确定和检测结果的评价时应考虑孕周因素；其余参

数（包括Ｍ％、Ｅ％、Ｂ％）孕早、中、晚期组间两两比较
差异均无统计学意义，故在参考值范围的确定时可不

考虑孕周因素。通过对上述正常妊娠妇女外周血白细

胞参数变化的全面分析，我们建立了其实验室参考值

范围。该参考值范围可以作为妊娠妇女白细胞参数检

测临床应用的参考依据，用于评估正常妊娠妇女的孕

期健康水平，并帮助临床医生作出及时有效的判断及

处理。
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者认为自己照顾患者是责无旁贷的事。在传统文化中

认为履行责任、承担孝道是衡量一个人品德的基本标

准，即百善孝为先，所以通过承担照顾责任，照顾者对

自己的品德予以肯定，也从中获得满足感，而这种应对

策略能缓解她们的照顾压力。

３３　为照顾者提供社会支持性服务　既有消极感受
又有积极感受，照顾者们虽然承受着各种压力，却也在

照顾中得到精神或心理上的满足，实现其价值，但是同

时他们常常面临照顾患者的责任和其自身心理与生理

缺乏支持所引起的冲突［８］，作为个体的力量是十分有

限的，他们渴求得到社会支持和帮助。很多研究显示，

家庭护理者承受着巨大的心理压力，这对患者的护理

极为不利；通过技术支持和帮助，使家庭照顾者心态得

到调整，这有助于提高患者及其家属的遵医行为，这对

患者的长期照顾具有重要意义［９１２］。稳定良好的社会

支持性服务能减轻家庭照顾者的负担、巩固长期照顾

的力量，这应成为医疗保健系统的一部分。
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颅脑超声对新生儿颅内出血的诊断价值
钱蠡

摘要：目的　应用颅脑超声的方法观察早产儿和足月儿颅内出血部位和程度构成比，探讨颅脑超声对新生儿颅
内出血的诊断价值。方法　选取２０１０年１月—２０１３年１月期间收治并在出生后３ｄ接受内颅脑超声检查的新
生儿１４０例，所有患儿均经螺旋 ＣＴ检查确诊为新生儿颅内出血。回顾性分析这些新生儿的颅脑超声声像图资
料，分析其影像学特点，对比其出血部位和各危险因素的构成比。使用 ＳＰＳＳ１３．０进行统计学分析，计数资料采
用χ２检验。结果　新生儿颅内出血最常见发生部位是脑室，次之为脑实质，硬膜下出血最少见，其差异有统计学
意义，Ｐ＜０．０５；早产儿和足月儿颅内出血在出血部位和脑室出血程度上，差异无统计学意义，Ｐ＞０．０５。结论　
采用颅脑超声诊断方法能够很好地对新生儿颅内出血的情况进行判断，及时给临床医师提供治疗依据，从而提高

新生儿颅内出血的治愈率，降低患儿病死率和后遗症发生率。

关键词：超声诊断；新生儿颅内出血；临床价值
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　　新生儿颅内出血（ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ＩＣＨ）是
新生儿围生期严重的颅脑疾患，常与缺氧缺血性脑病

并存。根据出血部位可分为蛛网膜下腔出血、硬脑膜

下出血、脑室管膜下出血和脑室内出血［１］。其中最常

见的颅内出血是脑室管膜下出血，多见于胎龄小于３４
周，体重小于１５００ｇ的早产儿［２］。新生儿颅内出血是

引起新生儿围产期窒息、呼吸窘迫的主要原因，严重者

可导致死亡，存活者常留有神经系统后遗症。在临床

上，新生儿颅内出血的早期诊断及合理治疗，是挽救新

生儿生命及提高治愈率的关键所在［３］，但其误诊率高

达６５％左右［４］。随着超声技术的进步和发展，超声影

像学检查对新生儿颅内出血的检出率不断提高，为临

床诊断该病提供了可靠的依据［５］。本研究对１４０例新
生颅内出血患儿的颅脑超声检测结果进行回顾性研

究，这些患儿均经螺旋 ＣＴ检查确诊，通过分析患儿超
声影像学表现及临床特点，旨在提高新生儿颅内出血

的诊治水平。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１０年１月—２０１３年１月期间
在我院收治的１４０例新生儿，出生后３ｄ内均接受颅
脑超声检查，并已经确诊为新生儿颅内出血。胎龄

２６～３６周，平均（３２±２）周，其中早产儿１０５例，足月
儿３５例；胎龄 ＜３２周７５例，３２～３６周６５例；分娩方
式：头位产９０例，剖宫产１９例，臀位产８例，足位产１１
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例，胎头吸引６例，产钳助产６例；男７５例，女６５例。
所有患儿均经螺旋 ＣＴ检查确诊。临床表现：有显著
神经系统症状的患儿１１５例，主要表现为极度兴奋、抑
制或者二者同时兼备；２５例缺乏神经系统症状。
１２　检查仪器　本研究采用ＳｏｎｏＳｉｔｅＭｉｃｒｏＭａｘｘ型床
旁超声诊断仪进行检查，探头频率３～８ＭＨｚ。
１３　检查方法　患儿取仰卧位，在安静或熟睡的状态
下进行检查。探头放置部位是眶耳线与前囟成９０°角
的部位，探头沿着冠状切面的方向前后移动，扫查平面

的先后顺序为额叶、枕叶及顶叶。而后，将探头沿着矢

状切面从左到右扫查，对比观察脑及脑室周围组织结

构中的回声变化。最后，把探头放在颞窗，实施多切面

检查［６］。

１４　新生儿颅内出血常见部位及程度　颅内出血根
据出血部位分为蛛网膜下腔出血、硬脑膜下出血、脑室

管膜下出血和脑室内出血。其中最常见的是脑室管膜

下出血。又根据不同的严重程度，头颅影像学检查脑

室出血可分为４级：Ⅰ级，出血局限于脑室管膜下，伴
或不伴少量脑室内出血，出血面积小于 １０％脑室区
域；Ⅱ级，脑室内出血面积在１０％ ～５０％的脑室区域，
但无脑室扩大（见图 １）；Ⅲ级：脑室内出血面积大于
５０％脑室区域，伴脑室扩大（见图２）；Ⅳ级：并脑室周
围出血性梗死。

１５　统计学方法　使用ＳＰＳＳ１３．０进行统计学分析，
计数资料采用χ２检验，以百分率表示，检验水准为α＝
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０．０５，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

　
　　注：标注所指为血肿部位。

图１　二维超声示脑室Ⅱ级出血

　
　　注：标注所指为血肿部位。

图２　二维超声示脑室Ⅲ级出血

２　结　果
２１　超声声像图表现　脑室出血：超声表现为不同程
度的脑室增宽，脑室内回声增多，随着病情的变化，当

血肿液化吸收后则表现为中央低回声，周围强回声的

囊泡样结构。少量出血时强回声可局限于某一区域，

其无回声区内布满散在点状强回声，此分层平面随体

位变化；大量出血时，侧脑室显著扩张，内呈均匀一致

的强回声团块。脑实质出血：脑实质内有强回声团块，

边界清晰，形态大小不一，可出现在脑实质内不同部

位。硬脑膜下出血：颅骨与脑组织之间出现新月形强

回声区，以后可变为无回声间隙。

２２　新生儿颅内出血部位及出血程度构成比　从新
生儿颅内出血部位和程度构成比分析中可以看出：新

生儿颅内出血最常见的发生部位是脑室，次之为脑实

质，硬膜下出血最少见，其差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。分析新生儿颅内出血部位与危险因素的关系
发现，由缺氧窒息引起的出血部位主要在脑室内 －脑
室周围出血；由产伤所致的出血部位主要为脑实质出

血、硬脑膜下出血和蛛网膜下腔出血。分析出血部位

与胎龄关系提示：胎龄在３２～３６周的患儿以脑实质出
血和蛛网膜下腔出血为主；胎龄 ＜３２周的患儿主要以
脑室内－脑室周围出血为主。早产儿和足月儿颅内出
血在出血部位和脑室出血程度上，差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５）。见表１。

３　讨　论
　　新生儿颅内出血（ｉｎｔｒａｃｒａｎｉａｌｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ，ＩＣＨ）可

由外伤、产伤、缺氧、原发性出血（如脑血管畸形、维生

素Ｋ缺乏等）原因引起，患儿病情变化大，病情严重，
病死率高，极易产生各种后遗症，故此病的早期诊断非

常重要［７］，可为临床治疗提供可靠依据，是减少后遗

症、提高治愈率的关键。

表１　早产儿和足月儿颅内出血部位和程度比较（ｎ，％）

组别 例数
脑室出血

Ⅰ级 Ⅱ级 Ⅲ级 Ⅳ级
脑实质出血 硬膜下出血

早产儿 １０５５４（５１．４） ２４（２２．９） １２（１１．４） ８（７．６） ７（６．７） ０（０．０）
足月儿 ３５ １９（５４．２） ７（２０．０） ３（８．６） ３（８．６） ２（５．７） １（２．９）

　　新生儿颅内出血的临床表现主要为尖叫、惊厥和
前囟隆起等，但有患儿缺乏神经系统症状，且新生儿颅

内出血多合并其他疾病，如缺氧缺血性脑病、呼吸暂

停、呼吸衰竭等，使其症状极易被掩盖［８］。本研究中有

２５例新生儿颅内出血缺乏神经系统症状，故仅根据临
床表现很难确诊新生儿颅内出血。脑脊液检查是早期

诊断新生儿颅内出血的必要检查，但只有在蛛网膜下

腔或脑室内出血时才显示阳性，故脑积液正常并不能

排除颅内出血；此外，腰穿是有创操作，对新生儿刺激

较大，易导致新生儿出血。目前单一靠脑脊液检查并

不是金标准，必须配合其他检查。

目前研究认为，颅脑超声可以明辨出血的解剖部

位，作为早期诊断的方法之一，为临床及时治疗提供依

据［９］。新生儿颅内出血的超声影像的基本特点表现为

高回声，这是由于颅脑内血液的声阻高于脑实质以及

脑脊液所致。其中出血早期的回声程度较低；出血稳

定期的回声强度较大且均匀，出血吸收期却表现为中

心部位低回声。根据回声的高低可以诊断新生儿颅内

出血的部位以及出血严重程度［１０－１１］。

本研究结果显示，新生儿颅内出血最常见发生部

位是脑室，次之为脑实质，硬膜下出血最少见。颅脑超

声可床旁进行，故颅脑超声动态监测新生儿颅内出血

的发生，可以早期发现新生儿颅内出血并及时处理，从

而减少其后遗症的发生。然而，由于新生儿颅内出血

的病因往往有很多种，当出血发生在脑周边部位时，仅

凭超声无法全面检测，此时还需要依靠 ＣＴ或者 ＭＲＩ
来进一步检查，从而避免漏检硬脑膜下出血以及蛛网

膜下腔出血等。
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·诊断技术 －医学影像·

斑点追踪技术对心肌缺血者乳头肌水平室壁运动的研究
张娜，王东平，陈金国，何艳，袁野，杨体霞，张军，周利民

摘要：目的　探讨超声斑点追踪技术在诊断心肌缺血者节段性室壁运动异常的临床应用价值。方法　应用超声
斑点追踪技术测量２０例心肌缺血患者及２０例正常人相对应心肌节段的二维应变值，采集其左室短轴乳头肌水
平的二维图像，测量６个节段的收缩期圆周应变值、圆周应变率、局部短轴缩短率，并用ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计
分析。结果　对照组左室短轴乳头肌水平收缩期峰值圆周应变值、圆周应变率、局部短轴缩短率在６个节段间差
异无统计学意义；心肌缺血组患者的乳头肌水平６个心肌节段收缩期峰值圆周应变值、圆周应变率、局部短轴缩
短率与对照组比较明显减低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　超声斑点追踪技术可准确诊断节段性室壁
运动异常，为临床评价心肌缺血者左心室局部收缩功能提供一种科学、客观、无创的新方法。

关键词：超声斑点追踪技术；心肌缺血；二维应变；节段性室壁运动异常
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　　本文旨在应用超声斑点追踪技术测量正常人及心
肌缺血者左心室短轴乳头肌水平圆周应变值、圆周应

变率及局部短轴缩短率，研究正常人室壁二维应变的

规律，并探讨超声斑点追踪技术评价左心室局部收缩

功能的临床应用价值。

１　资料与方法
１１　临床资料　选择２０１２年９月—２０１３年１月在滁
州市第一人民医院心内科住院行超声心动图检查又经

冠状动脉造影的患者４０例。心肌缺血组：２０例，男性
１１例，女性９例，年龄（６２．０５±９．８０）岁，均经冠状动
脉造影证实存在狭窄大于７５％的单支或多支病变；对
照组：２０例，男性 １０例，女性 １０例，年龄（５９．６０±
１０．０４）岁，冠状动脉造影冠状动脉不存在狭窄。所有
患者窦性心律，经病史询问、体格检查、实验室检查、心

电图、胸片及超声心动图检查排除高血压、糖尿病、瓣

膜疾病及其它心肺病史。２组年龄和性别比例匹

作者单位：２３９０００安徽省滁州市，安徽医科大学滁州临床学院
（滁州市第一人民医院）超声科（张娜，王东平，何艳，

袁野）；心内科（陈金国，杨体霞，张军，周利民）

通讯作者：王东平，Ｅｍａｉｌ：ｄｐ＿ｗａｎｇ２０１１＠１６３．ｃｏｍ

配，差异无统计学意义。

１２　研究方法　应用 ＰｈｉｌｉｐＩＵ２２彩色多普勒超声成
像仪，Ｓ５１探头，频率１．０～３．５ＭＨｚ，配有ＱＬＡＢ定量
分析软件。受检者左侧卧位，平静呼吸，同步记录胸导

联心电图，待受检者心率保持平稳后开始采集图像，存

储左室短轴乳头肌水平３个连续心动周期的二维动态
图像进行脱机分析。选用 ＱＬＡＢ定量分析软件中的
ＴＭＱ插件进行分析，勾画出内膜后分析软件自动给出
６个节段心肌圆周应变值、圆周应变率及局部短轴缩
短率，以色彩代表不同的节段（黄色代表前间隔，红色

代表后间隔，浅蓝色代表前壁，绿色代表侧壁，玫红色

代表后壁，深蓝色代表下壁）。所有数据均取３个心动
周期的平均值。

１３　统计学方法　应用 ＳＰＳＳ１３．０软件进行统计分
析。所有计量资料以（ｘ±ｓ）表示。２组间参数比较采
用两独立样本的 ｔ检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意
义。

２　结　果
２１　２组间一般资料比较　对照组体重（６４．６５±
７．１９）ｋｇ、身高（１６４．０５±５．５０）ｃｍ、舒张末期容积
ＥＤＶ（９０．１５±１１．５１）ｍｌ、短轴缩短率 ＦＳ（４２．３３％ ±
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１０．５３％）、左室射血分数（７０．５９％ ±５．６１％）、每搏输
出量 ＳＶ（７２．３５±１０．０１）ｍｌ和心肌缺血组体重
（６５．６５±６．８２）ｋｇ、身高（１６５．５５±５．０３）ｍｍ、舒张末
期容积 ＥＤＶ（９１．８３±７．０５）ｍｌ、短轴缩短率 ＦＳ
（４０．４６％±８．１２％）、左室射血分数 ＥＦ（６９．０２％ ±
４．６７％）、每搏输出量 ＳＶ（７１．２７±７．６３ｍｌ）比较差异
无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
２２　圆周应变值、圆周应变率和局部短轴缩短率的结

果　对照组乳头肌水平收缩期峰值圆周应变值为负
值；局部短轴缩短率收缩期峰值为正值；圆周应变率收

缩期峰值可为正值也可为负值；乳头肌水平６个节段
收缩期峰值圆周应变值、圆周应变率以及局部短轴缩

短率差异无统计学意义。心肌缺血组相对应节段圆周

应变值、圆周应变率、局部短轴缩短率有明显下降，与

对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），见表１，２，
３。

表１　２组研究对象乳头肌水平收缩期峰值圆周应变的比较（ｘ±ｓ，％）

组别 例数 前间隔 后间隔 前壁 后壁 下壁 侧壁

心肌缺血组 ２０ ２６．９４±５．２６ａ ２７．３７±５．１５ａ ２５．０６±５．８２ａ ２６．９５±５．１５ａ ２５．７２±５．５２ａ ２６．４８±５．７５ａ

对照组 ２０ ３５．１９±４．９１ ３６．２７±４．６９ ３４．９７±４．９１ ３５．２４±４．５６ ３４．０５±５．１５ ３４．８４±５．６５
ｔ值 ５．１２７５ ５．７１４１ ５．８２０３ ５．３８９７ ４．９３４６ ４．６３７８
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０１。
表２　２组研究对象乳头肌水平收缩期峰值圆周应变率的比较（ｘ±ｓ，％）

组别 例数 前间隔 后间隔 前壁 后壁 下壁 侧壁

心肌缺血组 ２０ ２．３２±０．６４ａ ２．１４±０．７９ａ １．９１±０．７８ａ ２．２１±０．８２ａ １．９７±０．５６ａ ２．１２±０．６２ａ

对照组 ２０ ３．４２±０．８７ ３．０５±０．８２ ３．１２±０．８７ ３．３８±１．１５ ３．５９±１．０１ ３．４４±０．９１
ｔ值 ４．５５４８ ３．５７４１ ４．６３１１ ３．７０４６ ６．２７３４ ５．３６１０
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０１。
表３　２组研究对象乳头肌水平收缩期峰值局部短轴缩短率的比较（ｘ±ｓ，％）

组别 例数 前间隔 后间隔 前壁 后壁 下壁 侧壁

心肌缺血组 ２０ ２５．５４±４．３１ａ ２６．５５±５．１１ａ ２６．１３±３．８９ａ ２７．００±３．９８ａ ２６．６１±４．４８ａ ２６．８６±４．４４ａ

对照组 ２０ ３３．６５±４．８７ ３４．６８±３．４８ ３３．１１±３．６９ ３６．２９±３．１５ ３６．７２±３．９１ ３４．１７±３．２６
ｔ值 ５．５７７０ ５．８８０９ ５．８２１９ ８．１８５３ ７．６０３６ ５．９３４９
Ｐ值 ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１ ＜０．０１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０１。

３　讨　论
　　超声斑点追踪技术基于超声束在遇到心肌组织界
面时产生反射或散射的原理，在二维图像的基础上，在

室壁选择一定的感兴趣区，通过区块匹配法和自相关

搜索法追踪上述感兴趣区内不同像素的心肌组织在每

一帧图像中的位置，并与上一帧图像中的位置相比较，

计算整个感兴趣区内各节段心肌的变形［１］。目前临床

上评价心肌缺血患者心肌功能主要有传统超声心动图

的肉眼观察和组织多普勒成像技术。传统超声心动图

诊断心肌缺血具有较高的敏感性和特异性，但受观察

者主观性和室壁运动的影响，容易产生假阳性和假阴

性，是一种半定量分析方法［２］。传统组织多普勒成像

技术虽然比以前的诊断心肌缺血方法有明显的优势，

具有不可替代的临床应用价值，但是由于它的原理是

多普勒效应，所以会受声束方向和室壁运动方向间夹

角的影响，主要用于检测与超声束平行方向上心肌长

轴方向的纵向应变值，在定量分析不同层面、不同方向

的心肌应变时受到限制［３］。超声斑点追踪技术克服了

上述不足，可从多方面评价心肌缺血患者的左心室局

部收缩功能，为临床诊断心肌缺血提供了一个可靠、精

确的新方法［４－６］。

左室心肌由纵形、环形及螺旋形３种心肌纤维组
成，特定的心肌纤维解剖决定心脏的收缩和舒张运动

包括以下４个部分：纵向运动、径向运动、圆周运动、旋
转运动，超声斑点追踪技术通过从纵向运动、径向运

动、圆周运动、旋转及扭转运动等方面定量评价心肌各

节段形变，达到对心肌三维空间运动研究［７－９］。

本研究应用斑点追踪技术测量了心肌缺血者和正

常人左室短轴乳头肌水平的收缩期圆周应变值、圆周

应变率、局部短轴缩短率，结果显示，对照组６个节段
心肌的圆周应变值、圆周应变率、局部短轴缩短率差异

无统计学意义；心肌缺血组相应节段心肌的圆周应变

值、圆周应变率、局部短轴缩短率比对照组要低。也就

说明心肌缺血组室壁运动比正常对照组相应节段运动

低。何艳等［１０］研究发现心肌缺血组缺血节段左心室

短轴二尖瓣水平的收缩期峰值圆周应变、局部短轴缩

短率较对照组减低，与本研究相符。王亚非等［１１］研究

结果提示超声斑点追踪技术有利于早期发现心肌缺

血。

超声斑点追踪技术无创、价廉、重复性高，适合临

床推广。有研究表明磁共振与斑点追踪技术相关性良

好，证明斑点追踪技术能准确的反应心肌的收缩功

能［１２］，但是磁共振属有创检查，且价格昂贵。我们相

信，随着超声技术的不断发展完善，二维超声应变成像

将广泛的应用于临床心血管疾病的诊断，为之提供更

为丰富的临床信息。
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·诊断技术 －医学影像·

超声造影在颈动脉硬化斑块药物治疗中的初步应用
邢锦，张丹，孟焱，翟林，徐斌，张岚

摘要：目的　观察颈动脉硬化斑块在药物治疗前后的超声造影表现，指导临床用药。方法　对１８例颈动脉硬化
斑块患者行颈动脉超声造影检查，经过服用他汀类降脂药物治疗半年后再次行超声造影检查，观察颈动脉硬化斑

块药物治疗前后的超声造影表现，观察斑块是否有新生血管形成，如有新生血管形成记录峰值强度（ＰＩ值）。方
法　１８例患者行超声造影检查，观察斑块１８个，１例患者用药前后斑块内均无造影剂增强，１例患者用药前斑块
内无增强，用药后复查斑块出现造影剂增强，１４例患者用药后 ＰＩ差值高于用药前，２例患者用药后 ＰＩ差值低于
用药前。结论　颈动脉超声造影检查可以对应用血管生成抑制剂的患者进行服药前后的对比观察，评价药物疗
效并为临床的用药提供依据。

关键词：超声检查；造影剂；颈动脉疾病；动脉硬化；血管新生；药物治疗
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　　颈动脉粥样硬化和不稳定斑块的存在是心脑血管
事件发生的危险因素之一，它与脑血管病显著相关，不

稳定斑块称之为易损斑块，其破裂是导致脑卒中的主
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要病因。近期研究已证实［１－２］，血管外膜滋养血管和

斑块新生血管是不稳定性动脉硬化易损斑块的预测指

标。目前，已经有不少超声造影应用于判断颈动脉硬

化斑块内新生血管形成的研究［３－５］，而对于通过降脂

药物治疗前后的对比研究还相对较少。本文即是针对

降脂药物用药前后的对比观察，评价药物的疗效并为

临床的用药提供依据。
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１　资料与方法
１１　临床资料　选取２０１１—２０１２年在我院神经内科
就诊的１８例颈动脉硬化斑块患者行颈动脉超声造影
检查，其中男性１１例，女性７例，年龄４８～８４岁，平均
年龄（６７．００±１０．１９）岁。经过服用他汀类降脂药物
治疗半年后再次行超声造影检查。

１２　仪器与方法
１２１　超声仪器　应用 Ｓｉｅｍｅｎｓ公司生产的 Ｓｅｑｕｏｉａ
５１２彩色超声诊断仪，探头频率６～１４ＭＨｚ。
１２２　超声造影剂　由意大利 Ｂｒａｃｃｏ公司生产的磷
脂微囊包裹的六氟化硫（ＳＦ６）。微泡直径平均 ２．５
μｍ，ｐＨ４．５～７．５，使用前注入生理盐水５ｍｌ，振荡使
其充分溶解混匀。

１２３　超声造影成像　造影剂溶解混匀后以２．２ｍｌ
经肘正中静脉团注，其后尾随生理盐水５．０ｍｌ。利用
ＳｉｅｍｅｎｓＳｅｑｕｏｉａ５１２随机附置的编码相位反转成像技
术进行实时超声造影，观察注入造影剂后颈动脉硬化

斑块药物的超声造影表现，观察斑块是否有新生血管

形成，如有新生血管形成记录ＰＩ值。该组患者经过服
用他汀类降脂药物治疗半年后再次行超声造影检查。

２　结　果
　　１８例患者均行超声造影检查，观察斑块１８个，斑
块造影ＰＩ差值见表１。
表１　颈动脉硬化斑块患者用药前后造影增强ＰＩ差值

序号 性别 年龄 用药前ＰＩ差 用药后ＰＩ差 用药后－用药前ＰＩ差

１ 男 ７１ １９．９６ ３０．４８ １０．５２
２ 男 ７４ ０ ０ ０
３ 女 ７９ １１．２３ １７．２６ ６．０３
４ 男 ５２ ２３．４０ ２６．６８ ３．２８
５ 女 ７０ １４．６３ ２０．５８ ５．９５
６ 女 ７４ １６．８０ １８．７８ １．９８
７ 男 ６８ ８．５５ ２０．７８ １２．２３
８ 女 ７１ ６．４４ ２０．２０ １３．７６
９ 男 ５１ ２１．２８ １４．０３ －７．２５
１０ 男 ６１ １８．２２ １３．７６ －４．４６
１１ 女 ６２ ２０．１６ ２１．７２ １．５６
１２ 女 ７２ ２０．２２ ２２．５７ ２．３５
１３ 男 ４８ ２０．５０ ２３．６６ ３．１６
１４ 男 ７５ １９．７１ ２５．５９ ５．８８
１５ 男 ５６ １３．３２ ２９．２７ １５．９５
１６ 女 ６３ １４．３５ １６．１９ １．８４
１７ 男 ８４ １９．８３ ２３．７９ ３．９６
１８ 男 ７５ ０ １．１７ １．１７

３　讨　论
　　动脉粥样硬化斑块是引发急性缺血性心脑血管疾
病的重要危险因素之一，易损斑块的破裂是触发急性

缺血性心脑血管疾病恶性事件的最重要始动环节。滋

养血管和斑块内新生血管在动脉粥样硬化发展中起到

了至关重要的作用［６－７］。因此，如何及早发现易损斑

块及斑块内新生血管的存在和程度，采取适当处理，逆

转血管病变，降低恶性事件发生，是预防急性心脑血管

意外事件的重要环节。

目前，超声造影检查是诊断颈动脉硬化斑块的有

效方法之一［８］，使用超声造影可以评估颈动脉斑块内

新生血管的形成［９］，同时可用于评估抗动脉粥样硬化

药物的疗效［１０］。

峰值强度（ｐｅａｋｉｎｔｅｎｓｉｔｙ，ＰＩ）为造影剂进入动脉管
腔血管最大强度值。ＰＩ差值为造影后动脉管腔血管
的造影剂峰值强度与斑块内新生血管的造影剂峰值强

度之间的差值，差值越大说明斑块内新生血管数量少、

造影剂进入慢。本研究中１例患者用药前后斑块内均
无新生血管形成，为稳定性斑块；１例患者用药前斑块
内无增强，用药后复查斑块出现造影剂增强，为不稳定

斑块，表明药物治疗无效；１４例患者用药后 ＰＩ差值高
于用药前，表明用药后斑块内新生血管减少，表示药物

治疗有效；２例患者用药后ＰＩ差值低于用药前，表明斑
块内新生血管增多，分析原因可能是药物治疗无效或

用药时间较短尚未起效所致。

对于颈动脉粥样硬化的患者，超声造影检查可以

帮助识别和量化斑块及斑块内滋养血管的存在和程

度，对心脑血管意外事件的危险度提供更为可靠的评

估，可以早期发现并最终减少心脑血管疾病恶性事件

的发生。此外，超声造影可以对应用降脂药物治疗动

脉粥样硬化斑块的患者进行服药前后的对比观察，评

价药物疗效并为临床的用药提供依据。
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·医学综述·

肺保护性通气治疗急性呼吸窘迫综合征的进展
刘培俊，何先弟，吴晓飞
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　　急性呼吸窘迫综合征（ａｃｕｔｅｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙｄｉｓｔｒｅｓｓ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）概念的提出源于１９６７年Ａｓｈｂｏｕｇｈ等
对１２例急性呼吸衰竭患者临床资料的研究，２０１２年
柏林会议去除急性肺损伤（ＡＬＩ）概念，将其分为轻、
中、重３期［１］。尸检证实，重度ＡＲＤＳ患者普遍存在弥
漫性肺泡损伤［２］，是临床常见的危重症之一，病死率高

达３０％［３］。机械通气是治疗 ＡＲＤＳ的有效方法，只要
治疗时机及时，通气策略正确，可显著提高患者生存

率，降低病死率。

１　ＡＲＤＳ机械通气策略转变
　　１９７２年 Ｐｏｎｔｏｐｐｉｄａｎ等发现设置潮气量 １０～１５
ｍｌ／ｋｇ不存在肺泡损伤证据，１９８８年 Ｄｒｅｙｆｕｓｓ等通过
动物实验模型发现不仅气压伤而且容量伤也可以导致

呼吸机相关性肺损伤，２０００年美国 ＡＲＤＳ试验网证实
小潮气量可降低 ＡＲＤＳ患者病死率，并奠定了肺保护
性通气治疗 ＡＲＤＳ的基础，其要求为：小潮气量６ｍｌ／
ｋｇ通气，气道平台压不超过３０ｃｍＨ２Ｏ（１ｃｍＨ２Ｏ＝
０．０９８ｋＰａ）［４］。保护性通气结合 ＥＣＭＯ（体外膜氧合
技术）可降低ＡＲＤＳ患者转运途中病死率，肺保护性通
气仍存在争论，但确有试验表明可降低 ＡＲＤＳ患者病
死率［５］。

２　小潮气量通气
２１　肺保护性肺通气策略基础　ＡＲＤＳ患者由于肺
水肿和肺不张在肺内呈“不均一”分布。仰卧位时可

分为３个区：最上面为生理通气区，有效参与气体交换
的肺泡数量减少，称为“小肺”（ｂａｂｙｌｕｎｇ）；中间区为
可复张区（ｒｅｃｒｕｉｔａｂｌｅｚｏｎｅ）；靠近脊柱的区域称为塌陷
区（ｃｏｌｌａｐｓｅ）。只有部分肺泡进行气体交换，为避免容
量伤，需采用小潮气量通气。Ｂｒｉａｎ等对小潮气量通气
相关的 １２项观察性研究及 １项 ＲＣＴ研究数据进行
Ｍｅｔａ分析，结果发现虽然研究患者存在个体差异性，
但随着潮气量增高ＡＲＤＳ发病率上升［６］。

２２　小潮气量通气设定　采用多大的潮气量目前仍
有争论，小潮气量设定已不局限于传统 ６ｍｌ／ｋｇ。
ＴｈｏｍａｓＢｅｉｎ等将７９例在稳定期的 ＡＲＤＳ患者随机分
组，控制组采用更低的潮气量（３ｍｌ／ｋｇ）结合体外消除
血中 ＣＯ２ 的 方 法，对 照 组 采 用 ＡＲＤＳ协 作 网

作者单位：２３３０００安徽省蚌埠市，蚌埠医学院研究生部２０１１级
急诊医学（刘培俊）；２３３００４安徽省蚌埠市，蚌埠医
学院第一附属医院 ＩＣＵ（何先弟）；急诊内科（吴晓
飞）

通讯作者：何先弟，Ｅｍａｉｌ：ｂｙｙｆｙｈｘｄ＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

提出的 ６ｍｌ／ｋｇ通气策略，２组均维持 ＰａＯ２≥６０
ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ），ｐＨ≥７．２。结果发现
控制组在极度低氧患者中可减少使用呼吸机的天

数［７］。这项研究显示更低的小潮气量对于ＡＲＤＳ患者
脱机有益处。

２３　小潮气量通气争议　其可致 ＣＯ２分压升高产生
酸血症血管扩张、心率加快、血压升高，形成人机对抗，

增加镇静剂及肌松剂剂量。小潮气量通气并不是肺保

护的唯一方法，采用个体化镇静方案可减少持续正压

通气时间，从而减少呼吸机相关性肺损伤［８］。目前并

非所有的ＲＣＴ研究证明小潮气量通气可降低病死率。
并不是所有 ＡＲＤＳ患者都适用小潮气量通气（６ｍｌ／
ｋｇ），对于处于病变较轻或早期的患者，该潮气量相对
太小，而对于严重ＡＲＤＳ患者潮气量又太大，因此理想
方法是，应根据肺容量及跨肺压进行个体化调节，无法

测定跨肺压时，小潮气量优于大潮气量。

３　肺复张
　　由于ＡＲＤＳ患者大量肺泡塌陷，而小潮气量并不
能使处于塌陷区的肺泡复张。肺复张策略的核心是积

极采用各种肺开放手法，促进塌陷肺泡复张改善氧合。

目前临床常用的肺复张手法主要包括控制性肺膨胀、

ＰＥＥＰ递增法及压力控制法。肺复张手法的效应受多
种因素影响，哪种方法更好，目前存在争议。

席修明等［９］对１１０名处于 ＩＣＵ的 ＡＲＤＳ患者，均
采用小潮气量通气６ｍｌ／ｋｇ，肺开放组５５名患者使用
持续５ｄＣＰＡＰ４０ｃｍＨ２Ｏ维持４０ｓ方式，每８ｈ１次，
而对照组不进行肺复张，结果发现肺开放组 ＩＣＵ病死
率较对照组低。在肺开放２ｈ后氧合指数第１天、第２
天显著上升，４８ｈ内患者不使用呼吸机比率较对照组
高，表明控制性肺膨胀方法可能有利于患者脱机。

ＴｒｏｊｉｋＴ等［１０］采用胸片和 ＣＴ扫描的方法比较延
长叹气法（ＰＥＥＰ递增法）与 ＣＰＡＰ法进行肺复张的不
同，前者肺复张时增加 ＰＥＥＰ设定在 ＬＩＰ（ＰＶ曲线低
位拐点）＋１０ｃｍＨ２Ｏ维持１５ｍｉｎ（调整潮气量维持平
台压小于３５ｃｍＨ２Ｏ，气道峰压小于５０ｃｍＨ２Ｏ），后者
采用ＣＰＡＰ３５ｃｍＨ２Ｏ维持３５ｓ，结果发现延长叹气法
全肺复张率９６．７％，ＣＰＡＰ法仅为７３．３％，叹气法较传
统ＣＰＡＰ法更能改善肺的顺应性及氧合。

ＭｅｒｃａｔＡ等［１１］将７８７例ＡＲＤＳ患者分成２组均采
用小潮气量通气（６ｍｌ／ｋｇ），肺开放组３９５例患者只要
维持平台压小于３０ｃｍＨ２Ｏ，ＰＥＥＰ尽量调高，对照组
３９２例患者只要能维持氧合ＰＥＥＰ尽量调低，并按氧合
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指数的不同再纵向分成４层。结果发现在氧合指数最
低的一层，肺开放组可降低病死率，但在氧合指数最高

的一层对照组病死率较低，２组患者的总体病死率无
明显差异。这项实验表明并不是所有ＡＲＤＳ患者均需
要进行肺复张，对于氧合极低的患者积极进行肺开放

能够改善氧合，降低病死率。

ＨｏｄｇｓｏｎＣ等［１２］搜集了自１９６６年以来６项关于
肺复张的 ＲＣＴ研究并进行 Ｍｅｔａ分析，结果进行肺复
张组较对照组病死率并未改善。目前尚无询证医学证

据证实肺复张可降低ＡＲＤＳ患者的病死率。肺复张可
开放肺泡改善氧合，复张程度与肺复张开放压力和时

间的乘积有关，压力越高、持续时间越长，则肺泡复张

越充分［１３］。但发生肺损伤的危险度也随之增加，因此

在肺复张时我们应权衡利弊，对于病情危重氧合极差

的ＡＲＤＳ患者进行肺复张可能更适合。
肺开放后维持适当水平的 ＰＥＥＰ可改善由于肺泡

周期性的萎陷与复张产生的剪切力损伤，改善通气／血
流比值失调，同时还可减少肺泡毛细血管内液体渗出，

促进肺间质及肺泡水肿的消退，从而改善肺的顺应性

和肺泡通气。现已证实 ＰＥＥＰ可以改善氧分压、氧合
指数等生理指标。但ＰＥＥＰ是否降低病死率目前尚存
在争论。

目前对于 ＡＲＤＳ最佳 ＰＥＥＰ的选择：我国急性呼
吸窘迫综合征诊断和治疗指南依据 Ａｍｏｔｏ及 Ｖｉｌｌａｒ的
研究，建议以静态 ＰＶ曲线低位转折点压力 ＋２
ｃｍＨ２Ｏ作为 ＰＥＥＰ

［１４］。这是因为 ＰＶ曲线低位拐点
处压力被认为是肺开放压，在此增加 ＰＥＥＰ有利于增
高肺泡顺应性。而 ＡＲＤＳｎｅｔ关于小潮气量的对比研
究中，认为应根据氧合障碍的严重程度以及维持足够

氧合所需的ＦｉＯ２来设置 ＰＥＥＰ，称为氧合滴定法。Ａｌ
ｂａｉｃｅｔａＧＭ等［１５］则结合 ＣＴ认为不是低位拐点，而是
呼气相最大拐点可获得最佳肺复张。

在调节ＰＥＥＰ时常担心过高造成的心率变化，导
致心衰发生，但通过将猪肺采用盐水灌洗造成 ＡＲＤＳ
模型，发现较高的 ＰＥＥＰ可致正常猪心率下降形成心
衰，而ＡＲＤＳ组则心率加快没有产生心衰［１６］。实际上

很多ＡＲＤＳ患者并不是死于心衰，而是死于肺不张导
致的低氧，总之 ＰＥＥＰ是把双刃剑，缺之不可过犹不
及。

４　ＡＲＤＳ的其它治疗与机械通气
　　高频振荡通气（ＨＦＯＶ）是高频通气（ＨＦＶ）的一
种。频率为１５Ｈｚ，潮气量为１５ｍｌ，证实其可以维持正
常的气体交换，在儿科急性呼吸窘迫综合征方面应用

广泛［１７］。低血容量、感染、输血等病因均可形成二次

打击导致ＡＲＤＳ的产生，对于容量不足的患者积极进
行液体复苏，可减少７２ｈ内机械通气的概率，可降低
由于二次打击导致 ＡＲＤＳ的可能性［１８］。输入多次怀

孕妇女的血浆可提高导致 ＡＲＤＳ的可能性，由于输血
导致的相关性肺损伤（ＴＲＡＬＩ）概率高达２５％，ＴＲＡＬＩ

病死率达４０％［１９］。目前 ＣＲＲＴ和机械通气是 ＩＣＵ治
疗的三大支柱，ＡＲＤＳ患者血管外肺水（ＥＶＬＷＩ）升高，
ＡＫｕｚｏｖｌｅｖ等［２０］将３０例 ＡＲＤＳ患者平均随机分为２
组，控制组采用间歇性高容量血液滤过（ＩＨＶＨＦ），结
果发现控制组可显著减轻肺水肿，减少炎性细胞因子，

改善肺动态顺应性（Ｃｄｙｎ），并可使氧合指数（ＰａＯ２／
ＦｉＯ２）上升。全氟化碳携带氧气的能力是血浆的 ５０
倍，美国正在进行的一项研究显示在失血性休克动物

模型中，静脉注射全氟化碳与贺斯，在存活时间、血压

上并无明显区别，但全氟化碳可能在改善氧合、预防

ＡＲＤＳ方面较贺斯有优势［２１］。

目前提出机械通气不断出现的新理念和手段，促

进了危重病治疗的进步。机械通气已经成为危重患者

不可缺少的关键治疗技术之一，正在给患者带来越来

越多的益处。
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·医学综述·

骨盆骨折流行病学研究进展
叶博闻，王秋根
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　　近年来，随着我国经济建设的飞速发展，人民生活
水平逐步提升，随之而来的是交通事故、工业事故、高

空坠落等高能量损伤日益增多，在这些创伤患者中有

相当一部分是骨盆骨折或合并骨盆骨折。骨盆骨折创

伤时，常常伴有合并症或多发伤，如创伤性失血性休克

及盆腔脏器损伤等。近年来，国内外学者对于骨盆骨

折流行病学及诊断和治疗的研究很多，现将骨盆骨折

的流行病学及诊断治疗研究进展综述如下。

１　骨盆骨折的病因及损伤机制
　　一般认为骨盆骨折存在两个发病高峰，一是高活
动水平的青壮年，其致伤原因主要是高能量损伤如交

通事故及高坠伤；一是老年患者，老年患者由于骨骼质

量和骨量下降而易发生骨质疏松性骨折，其主要患者

人群是女性患者，多由低能量损伤如摔倒造成。Ｄａ
ｖａｒｉｎｏｓＮ等［１］分析了都柏林地区１０年的４６６例行手
术治疗的骨盆骨折患者的致伤原因，其中交通伤占

７２．４％，高坠伤占２７．６％，说明严重的骨盆创伤多由
高能量损伤造成。

１１　交通伤　高能量损伤主要包括交通伤和高坠伤。
交通伤是骨盆骨折最常见的损伤原因，有马里兰医科

大学ＳｔｅｉｎＤＭ等［２］研究发现，２７．６％交通伤伤员发生
骨盆骨折，病死率达１７％，在小型车辆和气囊不打开、
车辆的横向形变较大时更容易造成骨盆骨折。正面撞

击时发生骨盆骨折的危险因素有：高 ＢＭＩ指数、高 ＩＳＳ
评分、大型车辆、不系安全带、高车速；横向撞击时的危

险因素有：低 ＢＭＩ、高 ＩＳＳ评分、小型车辆、女性、高车
速等。

作者单位：２０００８０上海市第一人民医院创伤骨科
通讯作者：王秋根，Ｅｍａｉｌ：ｗａｎｇｑｉｕｇｅｎ＠１２６．ｃｏｍ

高坠伤同样属于高能量损伤，美国斯坦福医科大学

ＫｅｅｇａｎＴＨ等［３］的病例对照研究分析了４５岁以上高
处跌落伤导致 ５个部位骨折的危险因素。提出高跟
鞋、跌落高度和骨盆损伤的程度有一定的关系，而跌落

过程中的阻断、体力劳动者以及使用激素疗法则可减

少骨盆骨折发生的可能。

１２　低能量损伤　最常见的低能量损伤是摔倒。摔
倒多发生于老年患者，特别是老年女性患者。美国

ＫｅｌｓｅｙＪＬ等［４］的病例对照研究分析了老年骨盆骨折

的危险因素，得出危险因素有：４５岁以后曾有骨折病
史或遗传史、吸烟、子宫切除术、低骨量、生活不能自

理、容易摔倒等。此类骨折的特点是：骨折稳定，移位

极少，无休克或休克较轻。

２　骨盆骨折死亡的相关因素
　　骨盆骨折病死率的高低与许多因素相关。Ｈｏｌ
ｓｔｅｉｎＪＨ等［５］收集了５年间在德国登记的骨盆骨折病
例５３４０例，对死亡患者（２３８例）与幸存患者（５１０２
例）的性别、骨折类型、血红蛋白、收缩压、ＩＳＳ评分等
进行对比研究，发现男性、复杂骨盆骨折、多发伤、低血

红蛋白、低血压、高ＩＳＳ评分是骨盆骨折死亡的危险因
素。ＴａｉＤＫ等［６］通过单变量分析得出，病死率与收缩

压、Ｇｌａｓｇｏｗ昏迷指数、ＩＳＳ评分、创伤严重程度评分、创
伤和损伤严重度评分、血气 ｐＨ值、碱剩余等有相关
性。

３　骨盆骨折的诊断及血管造影
　　诊治骨盆骨折患者时需要详细询问病史，迅速进
行系统全面的检查，以免遗漏严重的合并伤。常用的

检查方法有Ｘ线检查、ＣＴ平扫、ＦＡＳＴ、数字减影血管
造影（ＤＳＡ）等。
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３１　Ｘ线检查与 ＣＴ平扫　骨盆前后位 Ｘ线片是诊
断骨盆骨折时最常用的也是最基本的影像学检查方

法，但近年来随着ＣＴ应用的普及，其诊断价值开始受
到质疑。

张金玲等［７］对４８例临床骨盆骨折的患者行６４层
螺旋ＣＴ三维重组检查，术前共发现骨折１１２处，其中
二维图像确诊１１０处病变，三维补充诊断细小骨折２
处，可见ＣＴ三维重组技术可清晰显示骨盆骨折细节，
是复杂性骨盆骨折术前诊断、术后复查的首选检查方

法。梁军波等［８］对６５例骨盆损伤行骨盆前后位 Ｘ线
片和ＣＴ检查患者进行回顾性研究，对比发现骨盆前
后位 Ｘ线片对于 Ａ、Ｂ、Ｃ型骨折的诊断率分别为：
９２．９％、３８．９％、６６．７％。而ＣＴ平扫对于Ａ、Ｂ、Ｃ型骨
折的诊断率分别为：８５．７％、１００．０％、１００．０％。表明
目前ＣＴ逐渐成为骨盆骨折急救处理时的首选检查手
段，常规Ｘ线检查应包括骨盆前后位、入口位和出口
位，两者联合可以最大限度提高骨盆骨折诊断的准确

性。

３２　血管造影及栓塞　不稳定型骨盆骨折中失血性
休克发生率可高达３０％ ～５８％，合并多发伤时更高，
是伤后早期致死的首要原因。对于血流动力学不稳定

的患者，经导管栓塞出血动脉（ＴＥＡ）是一种快速有效
的止血方法。

王云等［９］采用选择性动脉栓塞治疗２４例骨盆骨
折大出血患者，在２ｈ内成功完成介入治疗，并配合抗
休克治疗取得了满意的效果，有２例合并髂外动脉闭
塞患者行髂内动脉栓塞的同时置入支架，以开通髂外

动脉。

ＦｕＣＹ等［１０］回顾性分析了６年间收治的７０例行
髂内动脉栓塞术的骨盆骨折患者，发现 ＡＰＣ骨盆骨折
患者发生髂内动脉损伤的可能性高，诊治过程中可能

需要行动脉栓塞术。林正秋等［１１］通过对行动脉栓塞

术治疗骨盆骨折大出血的患者的病例对照研究，发现

保守治疗（大量补液、输血）患者输血量为２３５０．５ｍｌ／
１２ｈ，输液量为４４５０．５ｍｌ／１２ｈ，休克纠正时间１０．５ｈ，
病死率３９．６％；栓塞组患者输血量为１３５０．４ｍｌ／１２ｈ，
输液量为２６００．２ｍｌ／１２ｈ，休克纠正时间２．６ｈ，病死
率７．６９％。可见，经导管动脉栓塞术与传统治疗方法
相比，具有简单、迅速、疗效显著和并发症低等特点，可

有效缩短休克期，特别适用于骨盆骨折大出血又无腹

腔脏器损伤的患者。

还有些学者提出早期行盆腔填塞止血的治疗方

法，ＴａｉＤＫ等［６］的回顾性研究，将２４例血流动力学不
稳定的骨盆骨折患者分为２组，第１组１３例患者早期
即行动脉造影术；第２组１１例患者早期行盆腔填塞，
如仍有活动出血，再行动脉造影栓塞术。前者纠正休

克耗时高于后者，病死率前者高于后者，但差异无统计

学意义。说明早期行盆腔填塞可能是一种有效控制骨

盆骨折后盆腔出血的方法，但需要进一步积累更多病

例加以证明。

４　骨盆骨折合并伤
　　国内外研究表明，骨盆骨折合并大出血的病死率

接近４０％，骨盆骨折合并多发伤的病死率为 ３０％ ～
５８％，合并多脏器损伤者可达１００％［１２］。尤其是旋转

及垂直不稳定型骨盆骨折常合并实质性脏器、尿道、膀

胱及直肠等脏器的损伤，准确评估病情是提高抢救成

功率的重要保障［１３］。

４１　失血性休克及腹膜后大血肿　骨盆腔拥有丰富
的血液供应，骨盆骨折容易损伤造成大出血。骶髂关

节上下严重分离、骶髂复合体骨折的上下变位，撕裂骶

前动静脉丛，有时也会出现致命的大出血。腹膜后间

隙组织结构疏松，骨盆骨折合并出血时，血液可沿此间

隙扩散形成腹膜后血肿。

通过Ｂ超和 ＣＴ检查不难发现腹膜后血肿，一般
不宜急诊行手术探查结扎止血，因为出血点通常不能

及时发现和进行结扎止血，一旦切开血肿，血肿的填塞

作用消失，已经停止出血的血管会重新开放，增加出

血。一般采取监测生命体征、积极抗休克等非手术治

疗。对持续血流动力学不稳、血肿扩大的患者，针对出

血来源，止血的措施有抗休克、动脉造影和栓塞术、经

腹膜后间断阻断腹主动脉法、髂内动脉结扎术和纱布

垫填塞盆腔压迫止血等。早期行简单外固定支架可减

少骨盆骨折移位对周围软组织的撕拉作用，减少出血。

国内有学者应用自行研制骨盆充气式固定止血兜固定

骨盆以达到控制盆腔出血的目的，也取得了不错的效

果［１４］。

４２　膀胱尿道损伤　膀胱位于耻骨联合后方，空虚时
膀胱尖低于耻骨联合，骨盆对其有一定的保护作用，但

当尿量较多时，膀胱尖高出耻骨联合，失去骨盆的保

护，在耻骨骨折时，位移易引起膀胱撕裂或骨折断端刺

破膀胱。如病情允许，可早期行膀胱修补术。

骨盆骨折造成的尿道损伤多发生于后尿道，尿道

损伤的临床表现有尿道外流血、下腹及会阴部胀痛、有

尿意但不能排尿等。伤后因尿道周围血肿或组织水肿

也可产生急性尿潴流。对于能自行排尿或能插入导尿

管的患者，可以采用留置尿治疗。如果病情允许，可考

虑Ⅰ期行尿道会师术，但有作者主张早期只行膀胱造
瘘术，３～６个月后再行尿道吻合修补术［１５］。

４３　直肠损伤　直肠损伤是骨盆骨折较为少见的并
发损伤，发生率较低。其损伤多在腹膜反折处的下方，

粪便罕见进入腹腔。合并有下腹部疼痛、腹膜炎体征、

血便、肛门流血、肛指带血的患者，可能并发直肠损伤。

在病情相对平稳后，常常根据伤侧部位，先行结肠外

置，Ⅱ期行修补术。
４４　阴道损伤　女性骨盆骨折还可合并有生殖道损
伤［１６］，如果骨盆前环明显骨折移位时，可直接压迫挫

伤甚至穿通阴道壁、子宫，成为开放性骨折。早期详细

的体检是急救成功的关键，发现阴道出血可考虑阴道

损伤。阴道壁破裂严重者，多伴有剧烈出血，可仅做简

单缝合并用碘仿棉柱填塞止血，二期手术切开复位固

定术，避免一期手术增加创伤及感染机会。

４５　神经损伤　重度骨盆骨折合并神经损伤的发生
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率较高，甚至可达３０％。骨盆骨折的骶髂关节分离和
骶髂复合体骨折的垂直性变位，多损伤 Ｌ４～５、Ｌ５～６神经
根、股神经、坐骨神经及性神经。根据神经体格检查可

初步诊断，如病情许可，亦可一次性完成腰骶减压与固

定。股神经与坐骨神经多为牵拉，可进行进一步观察

再进行诊治。

５　骨盆骨折治疗中的损伤控制及新技术应用
５１　骨盆骨折损伤控制　严重骨盆创伤由于存在必
须手术处理的外科情况，损伤控制（ＤＣ）理念作为严重
创伤和多发伤治疗的新策略应运而生，它改变了严重

创伤患者一定要在首次手术进行确定性手术的概念，

更注重创伤后的临时生命救护和控制病理生理性改

变，并且多科室联合救治。近年来，国内外学者对 ＤＣ
在严重创伤救治中的应用，从理论到实践均给予高度

关注，从而提高严重创伤患者的救治水平。

陆健等［１７］于２００８年联合普外科、骨科、胸外科、
神经外科、麻醉科、血管介入科等多科室建立创伤团

队，对比４年间收治的１１３例严重骨盆骨折合并多发
伤患者在创伤团队建立前后不同阶段的病死率，并分

析了多种因素与病死率的相关性，发现创伤团队建立

后患者的病死率由４６％降低至２３％，患者的病死率与
ＩＳＳ评分及多部位损伤相关，得出了采用基于创伤团队
的规范化流程可有效降低严重骨盆骨折合并多发伤患

者的病死率的结论。陈劲松等［１８］选择严重骨盆骨折

患者４０例，随机分为２组，观察组２０例采用骨科损伤
控制（ＤＣＯ）进行治疗，对照组２０例进行常规治疗，对
其治疗结果进行回顾性分析。对比发现严重骨盆骨折

的患者在治疗时采用骨科损伤控制，可提高抢救成功

率，提高整体治疗效果，预防和减少并发症的发生。

５２　新技术的应用　随着现代科技的不断发展，一些
新技术逐渐被应用于骨盆创伤诊断与治疗中，提高了

诊断精度及治疗效果。

涂强等［１９］在６例复杂骨盆骨折患者的诊治中应
用计算机辅助技术，将 ＣＴ三维重建解剖模型的数据
输入快速成型机，于术前制作出与实体１∶１大小的骨
盆模型，进一步明确骨盆骨折的部位、特点及分型，决

定手术策略，并在模型上模拟骨折复位、安置内固定材

料。６例患者均获得了良好的骨折复位，对比传统手
术与计算机辅助手术的术中出血量及手术时间，出血

量及手术时间的差异均有统计学意义，说明计算机辅

助术前模拟手术使手术时间明显缩短，减少了术中失

血。

胡承方等［２０］在透视导航引导下对２２例骨盆骨折
患者行闭合复位、经皮螺钉微创内固定治疗。术中共

植入空心螺钉４２枚，平均每枚植入时间为２０．４ｍｉｎ，
成功率为９７．６％。术后切口均Ⅰ期愈合，无内固定失
败。末次随访 Ｘ线片示骨折愈合，螺钉植入位置满
意。根据 Ｍａｊｅｅｄ骨盆功能评分标准，优 １８例，良 ４
例，优良率为１００％。透视导航引导下行骨盆骨折微

创内固定，可有效重建骨盆环的稳定性，提高手术精确

度，缩短手术时间，降低手术对患者的损伤，减少术后

并发症的发生，有利于患者功能康复。

陶玉平等［２１］观察２ｌ例经皮微创内固定治疗不稳
定型骨盆骨折患者的临床疗效，也发现经皮微创内固

定治疗不稳定骨盆骨折有明显的优势，取得较好的疗

效。具有创伤较小、愈合时间较短、稳定性较好以及并

发症的发生率低等优点。

唐礼明等［２２］采用重建锁定钢板内固定治疗不稳

定性骨盆骨折，发现其具有术中操作方便、时间短、不

需反复透视、出血少、维持复位可靠等特点。建议骨盆

后环骨折首先考虑用锁定重建钢板内固定，因其应用

于骨盆骨折的内固定可以取得很好的效果，骨盆骨折

的复位和功能恢复均满意。

６　分析与展望
　　综上所述，骨盆骨折损伤严重、并发症多、病死率
高，特别是治疗严重、复杂的骨盆骨折对于临床医师都

是巨大的挑战。对于稳定型骨盆骨折可选择保守疗法

治疗，不稳定型骨折则可考虑使用内固定或内固定与

外固定架相结合治疗，同时积极处理并发症。然而在

减少创伤、并发症及病死率等方面目前还有很多需要

解决的问题，有待更进一步的研究。
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·医学综述·

转甲状腺素蛋白在临床肿瘤中的研究进展
彭晨，王子安

关键词：转甲状腺素蛋白；胰腺癌；肺癌；卵巢癌

中图分类号：　Ｒ７３５．９　Ｒ７３４．２　Ｒ７３７．３１　文献标识码：　Ａ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１２２０３

　　转甲状腺素蛋白（ｔｒａｎｓｔｈｙｒｅｔｉｎ，ＴＴＲ），又称前白蛋
白（ｐｒｅａｌｂｕｍｉｎ，ＰＡ）是一种由４个相同亚基组成的四
聚体，每个亚基包括１２７个氨基酸。ＴＴＲ的相对分子
量为５５×１０３，主要作用是作为转运蛋白参与甲状腺素
及视黄醇的转运。ＴＴＲ可以准确的反映机体内在蛋白
的合成情况［１］。体内蛋白丢失、热量不足和急性应激

状态下，ＴＴＲ会迅速下降。而在相反的情况下，其在体
内的浓度会迅速上升。此外作为甲状腺素与视黄醇的

转运蛋白，ＴＴＲ可敏感地反映机体的营养状况及某些
病理改变，在疾病的预测及其预后的判断中均发挥着

重要的作用。

１　ＴＴＲ基本结构及其功能　在生理环境环境下
（ｐＨ＝７．２），ＴＴＲ是一种稳定的蛋白质。ＴＴＲ分解为
单体后，可导致淀粉变性病。甲状腺结合前清蛋白（即

Ｔｓｔｈｙｒｅｔｉｎ）是一种血浆运输蛋白，主要参与转运维生素
Ａ结合蛋白和甲状腺素。甲状腺结合前清蛋白主要产
生于肝脏、眼睛和脉络膜中［２］，分布在人体血浆及脑脊

髓液（ｃｅｒｅｂｒａｌｓｐｉｎａｌｎｕｉｄ）中。
ＴＴＲ在脑脊液中是甲状腺素荷尔蒙（ｔｈｙｒｏｘｉｎｅ）的

主要运输者。ＴＴＲ在人体血浆中具有一定的浓度，不
仅是作为维生素 Ａ结合蛋白的传输者，而且是甲状腺
素荷尔蒙在血浆中的第二传输者（甲状腺结合球蛋白

作为第一传输者）。ＴＴＲ基因位于１８ｑ１１．２ｑ１２．１上，
为等显性等位基因，包含３个内含子和４个外显子。

２　ＴＴＲ在胰腺癌的应用新进展
　　胰腺癌作为最常见的消化系统恶性肿瘤之一［３］。

据据２００９年美国癌症协会统计的资料显示，美国
４２４７０例新诊断病例，其中３５２４０例死于胰腺癌，其病
死率位于恶性肿瘤的第４位［４］。胰腺癌早期临床症状

不典型，不易发现，且病情进展迅速，恶性程度高，患者

就诊时多数已是中晚期。根据临床资料显示，当肿瘤

直径＜１ｃｍ时及时行早期根治手术后，５年生存率可
高达１００％，而当肿瘤直径增加至２ｃｍ时行根治术，术
后的５年生存率则降低了近一半［５］。由此可见，早期

诊断、早期治疗可以极大地提高患者的生存率。因此

早期发现、早期诊断对于胰腺癌的治疗极其重要，但遗

憾的是胰腺癌至今仍缺乏较为敏感的肿瘤标志物。

　　通过对 ＴＴＲ蛋白在胰腺癌组织及癌旁组织中表
达情况的检测，发现正常的胰岛细胞胞浆及部分胞核

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院肿瘤内科
通讯作者：王子安，Ｅｍａｉｌ：ｗａｎｇｚｉａｎ１１８＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

呈阳性表达，而正常的导管、腺泡及胰腺癌组织的ＴＴＲ
表达均呈阴性。可见 ＴＴＲ在胰腺癌组织中呈现阴性
表达而正常胰岛细胞则呈阳性表达。ＴＴＲ可协同
ＣＡ１９９对胰腺癌进行早期辅助诊断，并可用于对胰腺
癌的分化程度及其预后的判断，亦可作为术后患者的

随访指标之一。胰腺癌患者的血清中发现了 ＴＴＲ水
平低于正常对照［６］，这些研究结果表明：ＴＴＲ在大部分
胰腺内分泌肿瘤中为高表达，但恶性胰岛素瘤中 ＴＴＲ
经免疫组化处理后则呈强阳性反应，小部分内分泌肿

瘤中表达为阴性。

胰腺导管腺癌（Ｐａｎｃｒｅａｔｉｃｄｕｃｔａｌａｄｅｎｏｃａｒｃｉｎｏｍａ，
ＰＤＡＣ）是一种高度恶性肿瘤，每年约有 ３１４０新发病
例，并有约３６８００患者死亡［７］。ＰＤＡＣ进展较快，早期
诊断困难。最近的研究认为 ＴＴＲ可以作为一种有效
的肿瘤标志物来预测 ＰＤＡＣ的发生发展。在２０１１年
ＬｖＳ等［８］认为对于对照组，ＰＤＡＣ组的 ＴＴＲ水平变化
明显，有超过２倍正调控作用，免疫组化实验结果同样
证实了 ＴＴＲ在 ＰＤＡＣ患者中的过度表达。ＣｈｅｎＪ
等［９］研究得到一致结果，ＰＤＡＣ患者较对照组显示１．５
倍的表达能力，ＥＬＩＳＡ验证试验结果提示 ＴＴＲ和
ＣＡ１９９鉴定肿瘤的敏感性和特异性分别为 ９０．５％，
４７．６％，６６．７％和８５．７％，联合两种生物标志物的诊
断价值为８１．０％和８５．７％。以上的研究明确了 ＴＴＲ
对于ＰＤＡＣ的预测作用。但是最近的某些试验得出相
反的结果：ＴＴＲ在ＰＤＡＣ的患者中水平下降［１０－１１］。总

的来说，ＴＴＲ会随着肿瘤的进展而增加。除了传送功
能之外，ＴＴＲ具有相应的蛋白水解的能力［１２］。已有确

切的研究表明了 ＴＴＲ和血糖的水平具有相关性［１３］。

在胰腺的Ｂ细胞中，ＴＴＲ促进胰岛素刺激释放［１４］。Ｓｕ
Ｙ等［１５］研究认为 ＴＴＲ在胰腺组织中的作用可能是通
过调控胰高血糖素的表达而产生的。但是为何许多文

献及试验结果存在明显差异，其原因主要为以下几点：

①不同试验所选取患者的同质性存在差异，包括性别、
治疗方式特别是基因和环境等因素，以上因素会造成

试验结果的显著差异。②ＰＤＡＣ患者血清中ＴＴＲ水平
在不同时期本身就存在极大的不同。早期患者中，与

肿瘤相关的 ＴＴＲ水平持续增加。但是随着肿瘤的发
展，正常的胰岛细胞被逐渐破坏，同时肝脏功能受到影

响，导致ＴＴＲ合成的减少。因此，整体的 ＴＴＲ在这个
阶段表现为降低。③受限于当前蛋白组学技术，尚不
能提供无偏倚和完全正确的蛋白鉴定，对于某些复杂

的血清样本来说，测定此时的蛋白将会对结果产生不

容忽视的影响［１６］。
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３　ＴＴＲ在肺癌中的研究进展
　　肺癌为目前全球范围内导致死亡的主要原因，很
少有敏感的生物标志物能够在临床上准确预测其早期

的发生。一项对２２７例血清样品（包括１４６例肺癌、１３
例肺炎、２８例结核性胸膜炎和４０例正常人血清样品）
蛋白质谱检测，对候选蛋白进行质谱鉴定，并结合免疫

共沉淀和 ＥＬＩＳＡ技术筛选出肺癌新的候选标志物。
ＬｉｕＬ等［１７］应用 ＳＥＬＤＩ技术首次筛选并鉴定出 ＴＴＲ，
表明这种蛋白可作为肺癌诊断的候选血清标志物。研

究发现ＴＴＲ在肺癌患者血清中表达量明显低于正常
人而高于肺部良性疾病的患者。

结合酶联免疫吸附试验和表面增强激光解吸电离

分析（ｓｕｒｆａｃｅｅｎｈａｎｃｅｄｌａｓｅｒｄｅｓｏｒｐｔｉｏｎｉｏｎｉｚａｔｉｏｎａｎａｌｙ
ｓｉｓ）所测定的ＴＴＲ水平结果一致。比较正常组ＴＴＲ具
有７８．５％的敏感性和７７．５％的特异性，而对于肺部的
良性病变而言，其仍有６６．７％的敏感性和６４．４％的特
异性。作为一种潜在的生物标志物，ＴＴＲ对早期肺癌
的诊断起着重要作用［１８］。另一项研究中６０例肺癌患
者的免疫组化结果示：ＴＴＲ在支气管肺癌组织中的阳
性表达率达７５％，ＴＴＲ作为肺部肿瘤良好诊断标记物
价值得到确认。恶性肺腺癌患者的血清比较正常对照

组结果显示，其 ＴＴＲ单体水平常常会上调，考虑为脑
部转移破坏脑脊液屏障所致［１９］。除此之外，基因突变

也是考虑的原因之一。

４　ＴＴＲ在卵巢癌及其它肿瘤中的诊治新进展
　　ＴＴＲ作为传统的营养和炎症状态的标志物，在卵
巢癌的诊断中也被认为是一种较为理想的生物标志

物。早在２００４年，使用蛋白芯片，定义了早期卵巢癌
中ＴＴＲ水平的变化特点。卵巢癌患者血清中 ＴＴＲ水
平较正常对照组而言，明显降低。表明 ＴＴＲ可协同
ＣＡ１２５以及其他相关的肿瘤标记物以提高卵巢癌早期
诊断率。一些研究认为 ＴＴＲ联合其他蛋白可以明显
的改善对于早期卵巢癌的诊断水平。另外的研究分析

４８名女性具有早期的浸润卵巢癌或者再发肿瘤的患
者。ＥＬＩＳＡ方法测定 ＴＴＲ和视黄醇结合蛋白水平，
ＴＴＲ和ＲＢＰ（ｍｇ／ｍｌ）水平较健康人群明显升高。利用
蛋白生物组学的生物标志物载脂蛋白 Ａ１联合 ＴＴＲ和
结缔组织活性蛋白Ⅲ，发现多项联合可以加强 ＣＡ１２５
诊断早期上皮性卵巢癌的敏感性。目前的机制分析尚

不清楚，可能原因为卵巢癌相关的分解代谢与炎症作

用相同，同时影响到ＴＴＲ和ＲＢＰ的水平。
而ＴＴＲ在原发性肝癌、脉络丛乳头状瘤和结直肠

癌的早期诊断及其预后判断中的价值也得到充分的肯

定。ＴＴＲ与其它肿瘤相关性的研究现也在持续进行
中。

５　关于ＴＴＲ在肿瘤诊治中的总结及展望
　　ＴＴＲ的主要功能是参与甲状腺素和视黄醇的转
运，维持体内视黄醇、甲状腺素和视黄醇结合蛋白的正

常水平［１］。ＴＴＲ存在多种突变体，而多种突变体的存

在会导致其四聚体结构的稳定性下降，这可能与多种

疾病的发生、发展以及细胞本身的变异密切相关。目

前，早期诊断已成为大多数恶性肿瘤治疗的关键所在，

这对于肿瘤的研究就显得尤为重要。我们综合国内外

的文献认为 ＴＴＲ对多种恶性肿瘤的早期预测具有价
值，对于某些癌前病变的预测作用是 ＴＴＲ被认为是一
种较为良好的生物标志物的原因，在临床应用中具有

潜在的价值。目前认为恶性肿瘤中存在 ＴＴＲ基因结
构的异常，并在体外转染癌细胞可抑制其生长，而其他

肿瘤相关研究并未提及，且 ＴＴＲ在肿瘤中的作用机制
尚不明了。但是考虑许多对于 ＴＴＲ与肿瘤的研究样
本量过少，结果的准确性尚存在疑问。因此 ＴＴＲ在肿
瘤方面的研究仍有很大空间，对ＴＴＲ变异体及ＴＴＲ在
肿瘤中的作用机制进行深入研究将会有助于阐明该基

因多态性的病因学意义。ＴＴＲ存在一些变异体，这些
变异体的变化可能对诊断的准确性产生差异［２０］。但

是由于电流测定的原因，虽然目前只能测定总体的

ＴＴＲ含量，但是随着酶联免疫法测定 ＴＴＲ技术的成
熟，以及测定结果稳定性和特异性的提高，相信进一步

开展ＴＴＲ对于临床肿瘤的诊断的意义的研究具有光
明的前景。
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冬季脾胃虚寒老年女性胸痹后生理指标的变化
何俐勇，樊龙中，张超云，韩鹏飞，许辉，刘俊

摘要：目的　探讨南方寒、湿冬季长期脾胃虚寒老年女性胸痹后部分生理指标的变化及原因，为临床诊疗提供新
思路。方法　选择１６４例老年女性门诊患者及健康查体者为被试者，将被试者分为健康组（６０例，正常组）、脾胃
虚寒组（６０例，虚寒组）以及在寒、湿冬季继发胸痹患者组（４４例，继发组），检测缺血修饰白蛋白（ＩＭＡ）、一氧化
氮（ＮｉｔｒｉｃＯｘｉｄｅ，ＮＯ）及内皮素（Ｅｎｄｏｔｈｅｌｉｎ，ＥＴ）、血压（ｂｌｏｏｄｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＢＰ）、凝血酶原时间（ｐｒｏｔｈｒｏｍｂｉｎ，ＰＴ）、部份
活化凝血酶原时间（ａｃｔｉｖａｔｅｄｐａｒｔｉａｌｔｈｒｏｍｂｏｐｌａｓｔｉｎｔｉｍｅ，ＡＰＴＴ）、纤维蛋白原（ｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎ，ＦＩＢ）、Ｄ二聚体（Ｄｄｉｍｅｒ，
ＤＤ）指标，比较其变化。结果　虚寒组与正常组相比：ＦＩＢ、ＤＤ、ＮＯ、ＥＴ升高，ＢＰ降低，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）；虚寒组与继发组相比：ＦＩＢ、ＤＤ、ＮＯ、ＥＴ、ＩＭＡ升高，ＢＰ降低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　老年女
性长期脾胃虚寒患者的心血管指标已处于异常状态，冬季继发胸痹可能与持续寒、湿刺激引起血液凝固性增加、

ＮＯ、ＥＴ增加、血压降低有关。
关键词：脾胃虚寒；胸痹；寒湿；生理指标
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　　张仲景《金匮要略·胸痹心痛短气病脉证治第
九》中，早已认识到胸痹的发生与阳气不足关系密切。

“阳微”“阴弦”中下焦阳气不足。受阴寒、水饮、血瘀

等病邪，导致痹阻胸阳。从气化功能、五行学说、经络

关系，说明心与脾胃有密切的联系。从病因来说，生冷

寒凉、外寒直中损伤脾阳导致脾阳不足，脾胃阳虚上犯

心脉，久而久之心中阳气虚弱、血行不畅，导致胸闷、胸

痛、心悸等各种心脏功能失常表现。因此，中焦阳气不

足与胸痹的发生有重要的关系［１］。

１　资料与方法
１１　临床资料　收集２０１０—２０１１年冬季，体检健康
人群、脾胃虚寒女性患者以及在冬季低温期继发胸痹

患者作为研究对象。脾胃虚寒诊断标准：参照国家中

医药管理局２００２年中华人民共和国卫生部制定发布

作者单位：５２４００５广东省湛江市解放军第４２２医院检验科（何
俐勇，樊龙中，刘俊）；中医科（张超云）；普外科（许

辉）；５２４０１３０广东省湛江市第二中医医院检验科
（韩鹏飞）

通讯作者：何俐勇，Ｅｍａｉｌ：ｈｅｌｉｙｏｎｇ＿ｈｉ＠１２６．ｃｏｍ

的《中药新药临床研究指导原则》。脾胃虚寒证：①主
症：ａ．胃痛隐隐，喜暖喜按；ｂ．空腹痛重，得食痛减，食
后腹胀；ｃ．舌质淡嫩，边有齿痕，苔薄白，沉细或迟。②
次症：ａ．倦怠乏力，神疲懒言，畏寒肢冷；ｂ．大便溏稀或
虚秘，或初硬后溏；ｃ．食欲不振，食后胀闷。具备上述
主症３项或具备主症 ａ、ｃ及兼具次症２项，并有相应
的舌象、脉象即可诊断。胸痹的症状：胸部憋闷、疼痛、

心痛、气短等。低血压诊断标准：收缩压（ＳＢＰ）不高于
９０ｍｍＨｇ（１ｍｍＨｇ＝０．１３３ｋＰａ）及或舒张压（ＤＢＰ）
不高于６０ｍｍＨｇ，排除体位和原发性低血压。冬季脾
胃虚寒继发胸痹、低血压组４４例患者，病程５～２０年，
年龄６０～７２岁，平均年龄（６４．６７±５．１２）岁。脾胃虚
寒组６０例，病程５～２０年，年龄６０～７０岁，平均年龄
（６４．２０±４．０７）岁。随机选择同期体检健康老年女性
６０例，年龄６０～７０岁，平均年龄（６５．１０±３．５７）岁。
否定条件：所有患者经彩色多普勒超声检查排除瓣膜

性心脏病、高血压病、糖尿病、慢性阻塞性肺病、自身免

疫性疾病、甲状腺功能异常及原有肝肾疾病、６个月内
无出血性疾病。３组年龄差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。

·４２１· 中华全科医学　２０１４年１月第１２卷第１期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ１２，Ｎｏ１



１２　检查方法　受检者早晨空腹抽３ｍｌ血于干燥管
中血清离心后，测定 ＮＯ和 ＩＭＡ，仪器：雅培 Ｃ８０００全
自动生化分析仪；取１．８ｍｌ血于枸橼酸钠管中，ＣＡ
５５０全自动血凝分析仪进行凝血分析测定；取２ｍｌ静
脉血置于预先加入抑肽酶４０μｌ和ＥＤＴＡＮａ２３０μｌ试
管中混匀，４℃ ３０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，分离血浆，－
５０℃保存，待测血浆用ＳＮ６９７Ｂ放射免疫 －计数器测
定ＥＴ１含量，试剂盒购自北京北方生物技术研究所，
ＩＭＡ试剂购自山东潍坊３Ｖ试剂有限公司，ＮＯ采用硝
酸还原酶法测定，试剂盒购自南京建成生物工程研究

所，按说明书严格进行操作。研究对象休息安静 １０
ｍｉｎ后，用水银柱袖带血压计，以右臂坐位为准，用听
诊法，以柯氏第１相作为收缩压，以柯氏第５相作为舒
张压。间隔２ｍｉｎ重复测量，取３次测量结果的平均
值作为最后血压值。

１３　统计学方法　所有数据均用（ｘ±ｓ）表示，采用

ＳＰＳＳ１３．０统计软件分别进行组间 ｔ检验，Ｐ＜０．０５为
差异有统计学意义。

２　结　果
　　老年女性脾胃虚寒组与正常组相比较，ＮＯ、ＥＴ、
ＦＩＢ、ＤＤ升高，ＢＰ降低，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），见表 １；虚寒组与冬季继发胸痹组相比较，
ＡＰＡＡ、ＦＩＢ、ＤＤ、ＮＯ、ＥＴ、ＩＭＡ升高、ＢＰ降低，差异有统
计学意义（Ｐ＜０．０５），见表２。

表１　３组患者凝血指标的比较（ｘ±ｓ）

组别　 例数
凝血酶原时间

（ｓ）

部份凝血活酶

时间（ｓ）

纤维蛋白原

（ｇ／Ｌ）

Ｄ二聚体

（ｍｇ／Ｌ）
正常组 ６０ １１．３７±０．６７ ２９．３０±４．０６ ２．９０±０．４６ ０．３８±０．１２
虚寒组 ６０ １１．２９±０．８７ ２７．７９±４．３７ ３．１６±０．６２ａ ０．４４±０．１６ａ

继发组 ４４ １０．９５±０．８３ｂ ２６．０３±３．４１ｂ ３．４９±０．５１ｃ ０．６７±０．４９ｃ

　　注：与正常组比较，ａＰ＜０．０５；与虚寒组比较，ｂＰ＜０．０５，ｃＰ＜０．０１。

表２　３组患者ＮＯ、ＥＴ及血压指标的比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 一氧化氮（μｍｏｌ／Ｌ） 内皮素１（ｐｇ／Ｌ） 缺血修饰白蛋白（Ｕ／ｍｌ） 收缩压（ｍｍＨｇ） 舒张压（ｍｍＨｇ）

正常组 ６０ ３３．３４±１０．８７ ４２．８３±９．３４ ６５．３２±１２．１１ １０２．６５±１２．２４ ７２．９２±７．３５
虚寒组 ６０ ４５．０４±１５．８２ａ ５７．９８±１８．４２ａ ６８．４７±１３．２４ ９４．８６±７．８４ａ ６６．２７±６．５２ａ

继发组 ４４ ５３．０２±１０．８６ｂ ７０．１６±１３．３８ｂ ７５．３８±１０．１５ｂ ８６．１２±６．８２ｂ ５７．０８±８．４８ｂ

　　注：与正常组比较，ａＰ＜０．０１；与虚寒组比较，ｂＰ＜０．０１。

３　讨　论
　　南方沿海环境湿度大，气温变化受寒潮影响，反复
高温－低温的循环造成温度反差强烈，居民穿着单薄，
老年人辨别温差的能力减弱且代偿功能下降，长期脾

胃虚寒患者体质虚弱，易遭受寒凉，导致腹泻后常继发

胸痹，尤其户外劳作人员。其机制可能有：①气温急剧
降低，外周血管收缩致心脏前负荷增加；②营养物质含
量和储量降低所致贫血症，造成缺血缺氧下的内环境

改变，如乳酸堆积、氧自由基生成增多等；③血液凝固
性改变；④低血压导致血液循环缓慢，以致影响组织细
胞氧气和营养的供应，尤其影响大脑和心脏的血液供

应；⑤寒湿、潮湿气候易引起胃肠的生理功能改变；⑥
低温、缺血缺氧、低能量状态下神经系统、内分泌、激素

的代谢失调等；⑦水份丢失过多，有效循环血容量减
少。

ＩＭＡ是心肌缺血发生后到发生细胞坏死前的一个
早期灵敏指标。心肌缺血一旦发生 ＩＭＡ迅速升高，心
肌缺血缺氧程度越重，ＩＭＡ升高水平就越高，缺血停止
后仍持续数小时。在诊断早期有十分重要的筛查意

义，能够辅助医生早期明确诊断，以便在疾病可逆阶段

干预治疗，达到改善患者预后和降低病死率的目的［２］。

ＩＭＡ升高，提示心肌缺血的存在，与心电图检测相吻
合。由于老年脾胃虚寒患者长期营养物质、微量元素

代谢异常，从而ＲＢＣ数减少、质量变差影响携氧功能；
在低温刺激下，心输出量减少，微循环灌注减少，降低

了血液和氧的运送量；低温又使氧解离曲线左移，不利

于组织供氧，加重心肌缺血和缺氧［３］。

此前脾胃虚寒患者血液流变学指标研究显示：全

血黏度和血浆黏度降低，红细胞数、血红蛋白、红细胞

压积、营养物质浓度下降，血沉升高。脾胃虚寒患者治

疗不彻底后容易造成长期消化、吸收不良，出现腹泻、

胃胀、厌食等，致使患者脂类和蛋白类等物质缺乏，引

起贫血症，从而全血黏度降低，血浆黏度下降［４］。动物

脾胃虚寒造模出现高黏血症，作者认为主要与急性造

模出现腹泻水份丢失过多引起，与长期脾胃虚寒营养

不良的老年患者生理有所不同。凝血分析显示：

ＡＰＴＴ、ＰＴ时间缩短，而ＦＩＢ和ＤＤ增高，可能是患者长
期慢性炎症的刺激（如胃脘痛、腹胀、腹泻等）、胃黏膜

血流量少而慢、水分丢失有关。在寒冷、潮湿的刺激

下，细胞、组织器官缺血、缺氧，造成血管内皮细胞损

伤，尤其腹泻使血液凝固性进一步增高；而且冬季老年

人ＦＩＢ含量较其它季节增高，纤溶活性降低，ＤＤ生成
或增高反映凝血和纤溶系统激活［５－６］。

一氧化氮是扩血管活性物质，在生物体内有“双

刃”效应，内皮素是缩血管活性物质，二者间的平衡与

心血管系统的功能调节有关，是维持血压正常不可或

缺的条件，可引起血管内皮功能障碍、血液凝固成分改

变等，造成心脏血管缺血缺氧性损伤。ＮＯ对 ＥＴ有抑
制作用，ＥＴ对 ＮＯ有诱导作用［７］。本检测显示：ＮＯ、
ＥＴ升高及ＥＴ／ＮＯ比值升高。正常机体对寒冷刺激的
反应，主要表现为血管收缩、循环减慢使机体自由基产

生增多，刺激内皮细胞合成释放 ＥＴ。寒冷的刺激加上
缺氧，导致ＥＴ释放进一步增加。ＮＯ增高原因：寒冷、
缺氧应激状态下儿茶酚胺大量生成，诱导 ＥＴ过量合
成，通过ＥＴ受体诱导细胞内Ｃａ２＋超载，与钙调蛋白结
合，激活一氧化氮合酶（ＮＯＳ）合成ＮＯ；在缺血、缺氧的
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急性期，ＮＯ的增加可使血管舒张，在慢性期，血流依赖
于ＮＯ的增加扩张血管，在一定程度可改善组织缺氧、
缺血状态［８－９］。推测ＮＯ生成增多是机体的适应性代
偿反应。脾胃虚寒患者的ＮＯ、ＥＴ水平较正常人高，脾
胃虚寒患者胃镜下胃黏膜象以白相为主，血流量减少，

胃壁蠕动减弱，再经受寒凉刺激时，影响胃部的收缩功

能，甚至痉挛，胃黏膜血流进一步减少，血流淤滞黏膜

缺血缺氧加重，促进 ＥＴ、ＮＯ大量的产生。病理状态
下，大量的 ＮＯ可与 Ｏ２结合生成过氧化亚硝酸离子
（ＯＮＯＯ－）而损伤细胞，与顺乌头酸酶、线粒体电子传
递酶、核苷酸还原酶等结合可损伤正常细胞结构和功

能、心肌收缩力减弱等［１０－１１］。ＥＴ／ＮＯ比值升高，推度
血压降低并不完全取决ＥＴ／ＮＯ比值，可能还有其它因
素的影响，如心功能、微循环、器官灌流等。另外营养

不良常引起低血压；低氧可使收缩压和舒张压降低，低

温可使血压降低，但在心肌缺血的状态下，低温低氧的

共同作用也可使收缩压比常温常氧时血压降低，比单

纯低温、低氧高，舒张压比常温常氧和单纯低温低氧组

均低。推测长期脾胃虚寒老年患者在低温、潮湿环境

刺激下，水份丢失、血液的凝固性增加、血压下降、ＮＯ
增多等多因素作用下引发胸痹的发生。

在临床诊治方面：中医诊断疾病最基本的方法是

望、闻、问、切四诊法，辨证论治是中医治疗的精髓。医

学检验是西医诊断的一个分支，现代检验技术可以更

客观、全面地反映病理变化，检验数据可以帮助现代中

医认识疾病、病情改变、指导中医治疗用药及治疗后功

能的改善而且加以印证［１２］。据美国心脏学会２０１２国
际卒中大会上展示的一项研究显示，红细胞压积极低

或极高的患者卒中后死亡风险增高，而贫血患者的风

险更高，对于此类患者应评估潜在可逆诱因，应加强保

护并密切监测。
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表５　家庭ＡＰＧＡＲ问卷第２部分

按密切程度将与您住在一起的人

（配偶、孩子、重要的人、朋友）顺序写下
跟这些人相处的关系

关系 年龄 性别 好 一般 不好

如果你和家人不住在一起请写下你经常求助的人

（家庭成员、朋友、同事、邻居）
跟这些人相处的关系

关系 年龄 性别 好 一般 不好

在学者的验证中，家庭 ＡＰＧＡＲ与学校成绩及行为、使
用治疗药物遵医嘱行为以及父母分成正比，与忧虑、生

产及产后并发症呈反比。问卷的缺点是特异性较差，

且只能测定“主观上”认为的满意度。
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·预防／保健　中医／康复·

医院内肺部感染患者的病原菌分布及中西药联合治疗
杨建华

摘要：目的　分析医院内肺部感染患者的病原菌分布，观察中西药联合治疗的效果。方法　１２７例医院内肺部感
染患者随机分为联合组和西医组，西医组给予左氧氟沙星，联合组给予左氧氟沙星＋痰热清注射液。评价病原菌
分布，比较２组的细菌学疗效和症状疗效。结果　共分离出１２７株病原菌，包括革兰阴性菌９６株，占７５．５９％，革
兰阳性菌３１株，占２４．４１％。分布最多的３种细菌为铜绿假单胞菌、金黄色葡萄球菌和肺炎克雷伯菌，分别占
２４．４１％、１７．３２％和１６．５４％。联合组细菌清除率为９０．６３％，西医组为６９．８４％，２组比较差异具有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。联合组总有效率为９２．１９％，明显高于西医组的７３．０２％，２组比较差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
结论　铜绿假单胞菌是医院内肺部感染的主要致病菌，左氧氟沙星联合痰热清能明显提高临床疗效。
关键词：医院内肺部感染；病原菌；左氧氟沙星；铜绿假单胞菌
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　　肺部感染是住院患者最常见的并发症，也是导致
死亡的主要原因。尤其是近年来随着抗生素临床大量

使用，导致大量耐药株出现，给治疗增加了困难，中西

医结合抗菌治疗能获得较为满意的效果。笔者分析了

１２７例肺部感染患者的病原菌分布，并采用痰热清注
射液联合左氧氟沙星进行治疗，效果满意，报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取金华市人民医院 ２０１１年 １１
月—２０１２年６月中医科诊治的１２７例肺部感染患者，
均具有发热症状，体温 ＞３８．５℃，并伴有不同程度的
咳嗽、咳痰和气喘症状，肺部听诊可闻及湿音，实验

室检查显示白细胞升高，胸部 Ｘ线片检查可见炎性病
变，诊断符合１９９９年中华医学会呼吸学分会制定的肺
部感染的相关诊断标准。１２７例患者按照随机数字表
法随机分为联合组和西医组，联合组 ６４例，男性 ３５
例，女性２９例，年龄５５～８１岁，平均（６５．８±６．４）岁，
病程７～１０ｄ，平均（８．３５±０．６４）ｄ；西医组６３例，男性
３３例，女性３０例，年龄５８～８０岁，平均（６６．２±５．７）
岁，病程７～１０ｄ，平均（８．２６±０．６２）ｄ。２组患者年
龄、性别和病程比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具

作者单位：３２１０００浙江省金华市人民医院中医科

有可比性。

１２　细菌培养和鉴定　采集患者深部痰接种于 ＭＨ
琼脂培养基，３７℃恒温下培养４８ｈ。细菌的培养、分
离和鉴定严格按照《全国临床检验操作规程》进行。

细菌鉴定使用法国生物梅里埃公司的 ＡＴＢ全自动细
菌鉴定分析仪。

１３　治疗方法　２组患者均给予常规治疗，包括止
咳、平喘、祛痰。西医组给予左氧氟沙星０．２ｇ，加入到
２５０ｍｌ生理盐水中，静脉滴注，２次／ｄ，疗程７ｄ，联合
组除给予左氧氟沙星外，额外给予痰热清注射液 ３０
ｍｌ，加入到２５０ｍｌ生理盐水中，静脉滴注，１次／ｄ，疗程
７ｄ。
１４　细菌学疗效　细菌学疗效依据《中药新药临床指
导原则》进行评定，分为清除、部分清除、未清除、替换

和再感染５级，计算清除率。
１５　症状学疗效　治疗过程中观察患者的体温、症
状、体征、胸部 Ｘ线片检查和心电图，并根据改变情况
判定临床疗效。临床痊愈：体温和体征恢复正常，临床

症状消失，胸部 Ｘ线片检查显示炎性成分完全吸收；
显效：体温和体征有所改善，临床症状明显减轻，胸部

Ｘ线片检查显示炎性成分部分吸收；无效：未达到上述

·７２１·中华全科医学　２０１４年１月第１２卷第１期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ１２，Ｎｏ１



标准。计算总有效率，总有效＝临床痊愈＋显效。
１６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１２．０统计学软件包进
行数据分析，计量资料以（ｘ±ｓ）表示，采用 ｔ检验；计
数资料以％表示，采用χ２检验。Ｐ＜０．０５表示差异有
统计学意义。

２　结　果
２１　病原菌分布　共分离出１２７株病原菌，均为单一
感染，包括革兰阴性菌９６株，占７５．５９％，其中铜绿假
单胞菌 ３１株 （２４．４１％）、肺炎克雷伯菌 ２２株
（１７．３２％）、鲍曼不动杆菌１５株（１１．８１％）、大肠埃希
菌 １０株 （７．８７％）、嗜麦芽窄食假单胞菌 ５株
（３．９４％）、奇异变形杆菌３株（２．３６％）、阴沟肠杆菌３
株（２．３６％）、产气肠杆菌２株（１．５７％）、其他菌５株
（３．９４％）；革兰阳性菌３１株，占２４．４１％，其中金黄色
葡萄球菌 ２１株（１６．５４％）、表皮葡萄球菌 ５株
（３．９４％）、其他葡萄球菌３株（２．３６％）、肠球菌属 ２
株（１．５７％）。
２２　细菌学疗效　联合组细菌清除率为９０．６３％，西
医组为６９．８４％，２组比较差异具有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。见表１。

表１　２组医院内肺部感染患者细菌学疗效比较

组别 例数 清除 部分清除 未清除 替换 再感染 清除率（％）

联合组 ６４ ５８ ０ ２ ２ ０ ９０．６３
西医组 ６３ ４４ ０ １３ ４ ２ ６９．８４

２３　２组症状学疗效比较　联合组总有效率为
９２．１９％，明显高于西医组的７３．０２％，２组比较差异具
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　２组医院内肺部感染患者症状学疗效比较（ｎ，％）

组别　 例数 临床痊愈 显效 无效 总有效

联合组 ６４ ２７（４２．１９） ３２（５０．００） ５（７．８１） ５９（９２．１９）
西医组 ６３ １７（２６．９８） ２９（４６．０３） １７（２６．９８） ４６（７３．０２）

３　讨　论
　　医院内肺部感染非常常见，感染的病原菌也多种
多样，并且具有地区性差异。本研究显示病原菌分布

以革兰阴性菌为主，最常见的细菌为铜绿假单胞菌、金

黄色葡萄球菌和肺炎克雷伯菌，与文献报道［１－２］相同，

但也存在地区性差异，如康忠明［３］对６８例脑卒中长期
卧床患者继发肺部感染的病原菌学分析，其中主要致

病菌为肺炎链球菌、肺炎杆菌、粪链球菌，其中主要为

非致病菌或条件致病菌，如铜绿假单胞菌、肺炎克雷伯

菌、鲍曼不动杆菌和大肠埃希菌等，尽管毒力不强，但

却长时间不能治愈，并保持带菌状态。这主要与患者

的年龄有关，如本研究中年龄均在５０岁以上，并且大
部分为老年患者，纤毛功能降低，胸廓和肺组织的功能

降低，机体免疫功能低下，使呼吸道的微环境发生改

变，容易使上呼吸道的细菌侵入肺部，造成肺部感

染［４－５］，李如英等［６］对２３８例肺部感染与５３７例非感
染的患者的危险因素进行分析，结果发现高龄是肺部

感染的危险因素，姚骏［７］的报道与此类似。尤其是抗

生素的大量临床应用，不合理应用现象普遍存在，常常

导致细菌菌群的此消彼长。

结果显示联合组细菌清除率为９０．６３％，明显高
于西医组的 ６９．８４％，而症状学疗效总有效率为
９２．１９％，明显高于西医组的７３．０２％。痰热清注射液
是由黄芩、熊胆粉、山羊角、金银花和连翘经现代中药

技术制成的中药制剂，现代药理学认为其具有以下作

用［８－１０］：①广谱抗菌作用，对大肠埃希菌、金黄色葡萄
球菌、铜绿假单胞菌、变形杆菌等都具有抑菌作用；②
提高免疫功能，可增强中性粒细胞和巨噬细胞的抗炎

功能，可以增强辅助性Ｔ淋巴细胞的功能，从增强细胞
免疫和体液免疫两方面来增强机体免疫力；③改善肺
功能，可以抑制白细胞介素家族炎性因子和肿瘤坏死

因子 α等因子的释放，降低气道炎症反应，保护肺组
织。

综上所述，铜绿假单胞菌是医院内肺部感染的主

要致病菌，左氧氟沙星联合痰热清注射液能明显提高

细菌学疗效，改善临床症状。
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·医疗法律／卫生管理·

浅谈我国新型农村合作医疗法律制度的完善
李磊，田瑞雪

摘要　目的　探讨如何建立一套科学可行、完善的新型农村合作医疗法律制度，为保障我国新型农村合作医疗健
康、稳定、持续发展提供基本的法律依据。方法　安徽省从２００３年开始实施开展新型农村合作医疗工作，本文对
安徽省２００３—２０１２年度新型农村合作医疗开展实施情况，通过深入调查、资料收集、整理汇总，进行深入细致的
研究和分析。结果　经过近１０个年度的开展实施，安徽省新型农村合作医疗制度取得了一定的成绩的同时，也
得到广大参合患者的欢迎与一致肯定，但在实施过程中仍存在一些亟待解决的问题，例如新农合法律制度的不健

全，新农合管理模式单一，新农合定点医疗机构监管混乱等，尤其新农合法律制度的缺失。结论　制定并完善新
型农村合作医疗法律制度已迫在眉睫。

关键词：新型农村合作医疗；定点医疗机构；法律制度
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　　新型农村合作医疗（以下简称新农合）制度是由
政府组织、引导、支持，农民自愿参加，个人、集体和政

府各方筹资，以大病统筹为主的农民医疗互助共济制

度。２００２年１０月，中共中央、国务院作出的《关于进
一步加强农村卫生工作的决定》明确指出，到２０１０年
全国农村基本建立起新型农村合作医疗制度［１］。２００３
年，按照国务院的部署，各试点地方政府开始组织实施

新农合制度的试点工作，安徽省新农合试点工作也同

步实施。经过近１０年的努力，取得了较好的成绩，但
仍存在一定问题，特别凸显的是新农合法律制度的不

完善。本文以安徽省新农合制度实施为例，提出解决

新农合制度的法律对策。

１　安徽省新农合现状
１１　参合人口众多、参合率较高　安徽省农业人口按
５４００万人计算，自２００３年启动新农合试点工作以来，
发展步伐很快，２００８年实现全省区域的覆盖，２００９年、
２０１０年继续保持。２０１０年全省实际参合人数４７５０．０４
万，涉及到１００多个县市区［２］。目前安徽省新农合的

制度已经实现了全覆盖，参合率也达到了９７％，高于
全国平均水平，参合农民的满意度达到９２％。
１２　新农合筹资标准逐年提高、基金充足　２００３年
度新农合人均筹资标准为３０元，２００７年安徽省政府

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院医保办公室
通讯作者：李磊，Ｅｍａｉｌ：ｆｅｎｇｙｅｇｅ＠１６３．ｃｏｍ

将新农合纳入民生工程后，筹资标准一提再提，２０１０
年度提高到１５０元，其中农民缴纳３０元、中央和地方
政府补助 １２０元；２０１２年度新农合人均筹资标准为
２９０元；２０１３年人均筹资标准将达到３４０元，其中政府
财政补偿提至２８０元，个人缴费标准提至６０元。
１３　新农合报销比例增高　近年来，随着安徽省参合
人员人均筹资标准的逐年提升，报销比例也“水涨船

高”。据统计，２０１２年度安徽省参合农民住院费用平
均报销比例达５９％，比２０１１年度提高８个百分点，比
全国水平高５个百分点。其中，乡镇卫生院、县级医
院、市级医院、省级医院的住院平均报销比例分别达到

７５％、６０％、５２％、５０％，２０１３年报销比例将进一步提
高（数据来源于安徽省卫生厅新型农村合作医疗信息

网省级新农合平台）。

２　目前安徽省新农合制度存在的问题
２１　新农合法律制度的不健全　现阶段，新农合的规
则制度主要体现在中央和一些地方政府规章中，基本

上处于无法可依的状态［３］。以安徽省新农合为例，目

前只有省卫生厅发布的《安徽省新型农村合作医疗定

点医疗机构管理办法（试行）》、《安徽省新型农村合作

医疗省市级定点医疗机构即时结算报销管理办法（试

行）》等规章制度。这些规章制度普遍存在立法层次

较低，缺乏权威性，主体不明确，管理机制不协调，法律

救济制度不健全等缺陷。法律制度的欠缺，给新农合

工作带来一系列问题，例如部分地区参合患者凭借虚
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假医院发票、清单、病历等资料套取新农合基金，被查

出后，仅不予报销，而不能给予经济处罚或行政处罚，

缘由是没有相应的法律依据。

２２　新农合管理模式单一　当前新农合制度实行的
是由政府主导型的管理模式，即以县级为试点单位，由

县政府集决策、经办、监督等多重职能于一身。这种模

式忽视了农民的民主参与和外部监督，造成个别地区

的医院给患者不合理用药或拖延住院时间；新农合经

办机构拖欠、扣发补偿费用；没有参加合作医疗者冒名

住院等问题。同时，由于县政府直接管理新农合基金，

公共权力不受制约，难免发生挪用、截留新农合基金甚

至套取中央补助资金等现象，这些问题严重威胁农合

基金的安全［４］。

２３　新农合定点医疗机构管理混乱　由于新农合定
点医疗机构与新农合经办机构均隶属于卫生行政部门

主管，而且二者之间仅存在协议关系，无上下级关

系［５］。经常会出现医疗机构乱收费、乱用药；患者冒用

他人农合证件住院治疗，医院不予管理或默认，甚至个

别医疗机构与患者勾结制造假病历、假发票套取新农

合基金等一系列的问题。

３　建立新农合制度法律体系的必要性
３１　社会现象　随着我国经济和社会的不断进步，越
来越多的人开始认识到“三农”问题是关系到党和国

家全局性的根本问题。解决不好农民的医疗保障问

题，就无法实现全面建设小康社会的目标，更谈不上建

立和谐社会［６］。目前在农村，“因病致贫、因病返贫”

现象依然很严峻，直接影响到社会和谐。因此建立健

全农村合作医疗制度法律体系已迫在眉睫。

３２　政策支持　随着新农合制度的不断深入，新农合
基金的不断增多，安徽省拟立法规范农村合作医疗制

度，省卫生厅与财政厅已经联合制定并下发了《安徽省

省市级医院即时结报管理办法》，对各级新农合定点医

院的医疗服务行为进行了进一步规范，省政府法制办

已经将《安徽省新型农村合作医疗管理办法》列入省

政府２０１０年立法工作计划（实施类），可望在不久的
将来出台。

４　对策与建议
４１　完善农村医疗保障法律体系　建立并完善农村
医疗保障体制，没有法律的保障和支持是不行的，因此

应尽快实施以国家制定的《农村合作医疗保障法》为

核心，地方政府制定的相关法规和规章为补充的法律

体系［７］。任何部门、任何个人在法律体系中做到有法

可依、有法必依、执法必严、违法必究，其核心问题是依

法办事［８］。在全社会树立法律制度的权威性，使农村

合作医疗制度建设工作在立法、执法、实施、监督、应用

等方面都能够有据、有效、有序。

４２　明确新农合法律关系四方的职责　新农合法律
关系四方包括各级政府、新农合管理部门、新农合定点

医疗机构、参合农民［９］。

４２１　各级政府　主要负责新农合基金的筹集；对新
农合的宏观领导、组织协调有关部门，解决新农合实施

中出现的问题；制定规划，为新农合的顺利实施提供制

度性保障。新农合立法要强化政府责任，即发展和完

善农村合作医疗制度。

４２２　新农合管理部门　大部分新农合管理部门均
设在卫生行政部门内，接受卫生行政部门的监督管理。

具体负责新农合制度的落实；新农合基金的管理、使用

和日常监督；对参合农民日常医疗费用的审核报销；对

定点医疗机构的监督、审批、管理等。

４２３　新农合定点医疗机构　按照一定的规则和程
序确定，与新农合管理部门签订协议，为参合患者提供

医疗服务，规范医疗服务行为，提高服务质量，控制医

疗费用的快速增长，减轻参合农民医疗费用负担，维护

广大农民的利益，接受新农合管理部门的监督与协议

管理。

４２４　参合农民　是新农合制度中的主体。是指自
愿参加农村合作医疗，主动交纳农合医疗费用，在医疗

机构就诊时主动出示合作医疗证、身份证或户口本，就

诊结束后及时获得医疗补偿的农民。

４３　扩大宣传并促使农村合作医疗法律实施　各级
政府及新农合相关管理部门加大宣传力度，可以通过

多种形式（电视、广播、手机短信等）向广大农民宣传

合作医疗的好处以及相关政策，使得他们了解政府的

用意，从而由被动变为积极主动参加到农村合作医疗

制度上来［１０］。另外，各级政府要着力解决农村合作医

疗制度运行过程中的透明度问题，要切实采取措施，提

高效率，保障参合农民得到优质、实惠的医疗服务和及

时、公平的医疗补偿。
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·医疗法律／卫生管理·

深圳市福田区下梅林社康内部绩效管理机制的研究
蒋捷，邓晓燕，蒋敏，刘路秀

摘要：目的　探讨深圳市福田区下梅林社康内部绩效管理机制实施效果。方法　通过对社康中心２０１２年１—１２
月的社区基本医疗及社区公共卫生服务的所有工作量项目采用标准工作当量进行计算和衡量整个社区卫生服务

情况，在此基础上建立其内部的绩效管理体制。结果　以“标准工作当量 ＋质量系数 ＋风险系数 ＋难度系数 ＋
强调系数”结合的社康内部绩效管理机制具有操作可行性，较为公平的反映出工作人员的工作情况以及奖勤罚

懒、奖优罚劣的考核方法，提高了员工的工作积极性，同时提升了居民对社康中心的知晓度和满意度。结论　社
康内部绩效管理机制体现出“以健康档案数为拨付参照”向“以服务为拨付参照”理念的转变，适应了国内外绩效

管理体制的发展，保证了公平性和可及性，效率与质量并重，为社区医疗体制的改革提供了借鉴意义。

关键词：绩效管理；标准工作当量；质量系数；风险系数；医疗体制
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　　国内外机构内部的绩效管理模式在近年来发展形
式多样，主要包括包干制［１］模式、单服务项目费用模

式、保薪模式以及保薪＋额外奖励模式，每种模式各有
优劣势，但在特定地区落实都较为完善。我国现阶段

国情主要是对于健康需求参差不齐、医疗机构自律性

较差等，这些特点决定了我国必须采用保薪 ＋额外奖
励绩效管理模式。本次研究为了探讨深圳市福田区下

梅林社康内部绩效管理机制实施效果，通过对社康中

心２０１２年１—１２月的社区基本医疗及社区公共卫生
服务的所有工作量项目采用标准工作当量进行计算和

衡量整个社区卫生服务情况，在此基础上建立其内部

的绩效管理体制。现将研究结果报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　收集深圳市福田区下梅林社区健康
服务中心２０１２年１—１２月的社区基本医疗和社区公
共卫生服务的所有工作量项目，选定合适的工作量之

间转换的计算系数。本社康全科医生４名：其中全科
医生１名兼主任、１名兼妇幼保健、１名兼儿童保健、１

基金项目：２０１２年深圳市科学技术局（２０１２０３１７１）
作者单位：５１８０４９广东省深圳市福田区第二人民医院下梅林社

康中心

通讯作者：邓晓燕，Ｅｍａｉｌ：１３９１８１３１７１＠ｑｑ．ｃｏｍ

名兼慢性病管理；公共卫生医生１名；全科护士４名；
药房兼收费员１名。
１２　绩效管理的概念和目的　绩效管理是根据医务
人员完成的职责分工情况、出勤率、服务的数量及质量

和满意度等多方面的考核，以此为依据来合理分配绩

效工资的管理模式。其目的在于充分调动医护人员的

积极性，保证社康中心发展目标和使命得以实现，提升

其内涵和效益，提高居民对社康中心的满意度。

１３　绩效管理计划的制定　以本社康中心内部分管
领导、主要人员、经费相关科室、医护人员为研究对象，

进行大范围问卷调查。主要对本中心的服务项目、薄

弱项目和服务量等相关因素开展调查，依据《深圳市社

区公共卫生服务包运行成本分析》［２］中关于运行成本

的研究结果，采用文献研究法、德菲尔法［３］、专题小组

讨论法以及现场调查等方式收集社区卫生经费预算、

控制和绩效考核的经验总结，咨询和筛选公共卫生项

目和社区基本医疗项目的各项指标，组织权威人士商

讨经费分配方法的可行性和所选指标的实用型，最终

通过问卷调查前后比较项目的完成程度以及居民满意

度情况，将所有数据进行统计学分析，找出各个服务项

目合理的风险系数、难度系数、服务量之间的成本转移
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系数，确定标准参考当量以及与之相对应的其他工作

量的计算方法，然后制定有效的社康中心内部的绩效

管理机制，通过一段时间的试点考核，最终确定方案，

并向全市各社康中心推广经验。

１４　绩效管理方案的实施　本社康中心的绩效工资
分配的最终原则是按劳分配、效益优先、效益与公平兼

顾；实行二级分配制度［４］，即社管中心向各中心分配和

各中心主任向员工分配。前者遵从多劳多得和量化考

核的分配精神，根据社康中心每月完成的工作量、质

量、居民满意度、对成本的控制４项内容的总体表现进
行分配；后者同样根据各员工完成的工作数量及质量、

工作时间、居民满意度进行分配，考核的重点在于医护

人员的职责分工的完成情况、服务的质量和出勤率，基

本诊疗服务、基本公共卫生服务、满意度按４∶４∶２的
比例考核［５］，全科医生、护士等工作人员的工资按照对

应的工作量和服务量系数计算其所得。基本医疗服务

数量得分如下。①基本医疗服务：１β；②１个中医中
药：２β；③１个按摩理疗：３β；④转诊（本院）门诊：０．５β
（到位）；⑤转诊住院（到位）：５个β。基本公共卫生服
务分数＝公共卫生服务项目服务量 ×权重（人均），权
重以一个工作当量为 β表示，各工作当量可以表示如
下。①居民新建档案数：０．５β；②社区健康教育讲座
次数：３β；③社区健康教育义诊宣传活动：２β；④国家
规划疫苗接种人次：０．３β；⑤免疫规划查漏补种：０．２
β；⑥疫苗管理：４β；⑦传染病报病人数（含食源性报告
及疫苗副反应报告踪）：１β；⑧主动监测传染病人次：
１β；⑨结核病人管理：０．３β；⑩艾滋病患者报病：２β；瑏瑡
应急接种人次：０．５β；瑏瑢产后访视人次：３β；瑏瑣孕妇、新
婚追踪：０．３β；瑏瑤去工作站获取孕妇数据：３β；瑏瑥儿童
保健体检人次：２β；瑏瑦高危儿登记：０．５β；瑏瑧高危儿追
踪：０．３β；瑏瑨体弱儿管理：３β；瑏瑩儿童催检：０．３β；瑐瑠慢
病每月新发管理人数：１β；瑐瑡慢病每月随访人数：１β；
瑐瑢慢病高危登记、随访：０．３β；瑐瑣６５岁老年人体检人
次：１０β；瑐瑤老年随访体检（系统中输入）：０．５β；瑐瑥社区
精神病管理人数：３β；瑐瑦社区重型精神病管理人数：
５β。
１５　绩效管理的评价　本社康中心执行“标准工作当
量＋质量系数＋风险系数 ＋难度系数 ＋强调系数”内
部绩效管理机制，这种管理方法不仅考虑了标准工作

当量，还结合了质量、风险、难度各因素，以此平衡了每

种工作项目之间存在的差别，较为有效的保证了公平，

此外还通过强调系数来督促薄弱工作的完成进度和质

量，具有实践可行性和相对公平性［６］。

１６　统计学方法　使用 ＳＰＳＳ１１．０（ＳｔａｔｉｓｔｉｃａｌＰｒｏｄｕｃｔ
ａｎｄＳｅｒｖｉｃｅＳｏｌｕｔｉｏｎ）统计软件，以 Ｐ＜０．０５为差异具
有统计学意义。

２　结　果
２１　内部绩效管理机制的推行效果　深圳市福田区
下梅林社康中心经过 １年的试点推行“标准工作当
量＋质量系数＋风险系数 ＋难度系数 ＋强调系数”的
内部绩效管理机制，较为公平的反映出工作人员的工

作情况以及奖勤罚懒、奖优罚劣的考核方法，既提高了

员工的工作积极性，同时也提升了居民对社康中心的

知晓度和满意度，总结了一部分经验可供借鉴。

２２　工资绩效分配表的设计　深圳市福田区下梅林
社康中心专门设计了工资绩效分配表，以２０１２年１２
月份的为例，总绩效工资共２００００元，可分配绩效为
１９９００元，按照基本诊疗服务、基本公共卫生服务、满
意度以４∶４∶２的比例考核，其中主任、全科医生（３
人）、公卫医生（１人）、护士兼药房兼收费（４人）、药房
兼收费（１人）的总工作量分别为 １０６２．４（１人）、
５３０１．０（４人）、１６４５．３（４人），绩效合计分别为
２６２１．０７、８０６４．８４、７５００．３０，人均绩效分别为２６２１．０７、
２０１６．２１、１８７５．０８。

３　讨　论
３１　本社康内部绩效管理机制的可行性和优点　本
社康中心内部绩效管理机制的研究与实践具有充分的

条件，吸收了《深圳市社区公共卫生服务包运行成本分

析》的研究成果；本内部绩效管理方案在单位中曾有一

段时间的试验执行，效果反映良好；具备２７项社区健
康服务的业务数据；课题组成员为《深圳市社区公共卫

生服务包》的主要制定的骨干专家，并全程参与了服务

包的运行成本分析，此外在近３年中在中国全科医学
杂志上发表多篇论文，研究成绩较高。因此，本社康内

部绩效管理机制具有足够的可行性，并且该绩效管理

机制可以做到公平公正公开合理，消除管理弊端，寻求

出社区医疗绩效管理的新突破，从而推动我国医疗体

制改革的进程。

３２　我国各医疗卫生机构内部绩效管理发展情况　
现阶段，我国大部分医疗机构采用保薪 ＋额外奖励模
式，即个人工作量目标 ＋目标外奖励的绩效管理模
式［７］，与此同时也采用“项目按比例提成”［８］的管理机

制。这种模式存在３个主要弊端，单纯以经济效益作
为目标会导致医药费用的上涨，并且忽视了公共卫生

服务的本质和公平性，只注重了直接经济效益使得医

疗机构重医轻防［９］，不能有效加强公共卫生服务的优

势。我国在社区卫生服务机构的内部绩效管理研究的

投入上还有待增强，目前仍停留在收支两条线管理［１０］

的基础上，对成本作业法和工作量上的研究也只是在

起步阶段，因此为了制定出更合理的机构内部绩效管

理机制还需要对“标准工作当量 ＋质量系数 ＋风险系
数＋难度系数＋强调系数”进行进一步的探索，才能做
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到公平公正公开合理，消除管理弊端，寻求出社区医疗

绩效管理的新突破，从而推动我国医疗体制改革的进

程。

３３　本社康内部绩效管理机制实施的效果　本次研
究主要以深圳市福田区下梅林社康中心为研究对象，

参照《深圳市社区公共卫生服务包运行成本分析》的

研究成果，实施“标准工作当量 ＋质量系数 ＋风险系
数＋难度系数＋强调系数”内部绩效管理机制，综合评
价工作数量、工作质量、工作时间、项目风险度、难易

度、满意度等，对下梅林社康中心的２７项业务数据进
行客观衡量，推行试点取得了满意成效，较为公平的反

映出工作人员的工作情况以及奖勤罚懒、奖优罚劣的

考核方法，提高了中心员工的工作积极性，进一步提高

了社康中心医务人员的服务水平，同时也提升了居民

对社康中心的知晓度和满意度，总结了一部分经验可

供借鉴。因此，本社康中心还需要对该绩效管理机制

做深入探讨，总结实践经验，制定更为权威、科学的管

理体制，为该模式在全国的推广做好试点榜样。
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（上接第４７页）
　　本研究显示，２组病例在治疗前疼痛 ＶＡＳ评分差
异无统计学意义，经过４周的治疗，２组患者ＶＡＳ评分
较治疗前均下降，治疗组较对照组 ＶＡＳ评分降低更显
著（Ｐ＝０．０３）。在临床疗效方面，治疗组有效率
（６８％）明显高于对照组（３５％），差异有统计学意义
（Ｐ＝０．０３）。本研究中普瑞巴林治疗组副作用主要表
现为头晕、嗜睡及外周性水肿，１例患者因为眩晕退出
研究，停用药物后约１周自行缓解。这可能与其改变
神经递质传递，从而引起各种中枢神经系统的不良反

应有关。吲哚美辛组相对来说消化道反应较明显。２
组间不良反应发生率差异无统计学意义。本文结果与

王慧星等［９］的Ｍｅｔａ分析结果大致相符。在临床观察
中我们亦发现普瑞巴林组部分患者的焦虑、抑郁状态

较治疗前有改善，这可能与疼痛改善有关，也与其具有

直接的抗焦虑作用有关［１０］。

综上所述，使用普瑞巴林治疗带状疱疹后神经痛

效果较好，改善睡眠质量，但价格偏贵，对于经济能力

许可的患者值得临床推广。然本研究观察例数较少；

观察时间尚短；来我科就诊的带状疱疹后神经痛患者

相对于疼痛科就诊的患者可能存在病程和疼痛程度的

差异；可能存在样本选择偏倚。普瑞巴林治疗神经性

疼痛的远期效果、不良反应等尚待进一步研究。
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·全科医学教育研究·

城市社区全科医生培训现状及需求调查：个人深入访谈
赵亚利，吴涛，陈锐，黄亚芳，桑盛娟，郭爱民

摘要：目的　了解我国城市社区全科医生培训现况及需求，为下一步制定相关政策提供参考依据。方法　２０１１
年９—１２月，对辽宁、福建和宁夏３个省的１６名全科医学培训相关管理人员实施个人深入访谈，访谈在各地培训
基地会议室实施，持续约半小时左右。采用电脑录入及录音记录信息，使用内容分析法分析访谈材料。结果　①
组织管理、基地建设、硬件及经费配备均按照要求设置及实施。②３地均实施了岗位培训，部分地区开展了规范
化培训，并定期进行督导。各地均实施了师资培训。③地方财政投入不足、人员学历低、工学矛盾是培训存在的
主要问题。④对于以上问题，受访者提出了解决建议，如培训资金及时投入、合理安排培训时间及通过网络学习
解决工学矛盾。结论　加大地方财政投入力度、多手段解决工学矛盾、加强师资培训是未来进一步提高全科医学
培训质量所需解决的关键问题。

关键词：城市社区；全科医学培训；现状及需求；定性研究
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　　为了解基层卫生人员培训现况及需求，２０１１年卫
生部在全国范围开展了第二次全国城乡基层卫生人员

教育现状及培训需求调查及访谈，为卫生行政机构下

一步制定卫生人员培训整体规划和培训政策提供依

据。

本研究通过对辽宁、宁夏和福建３省及所属市的
相关全科医学培训管理人员实施个人深入访谈，以了

解全科医学培训现状及需求，以期为政府下一步改善

培训工作提供参考。

１　对象与方法
１１　访谈对象　访谈对象由辽宁、福建和宁夏３省的
省（自治区）、市、区级卫生厅（局）科教处主管培训的

负责人、各级培训机构（医院和社区卫生服务机构）的

管理人员组成，３个省共访谈了１６名管理人员。所有
访谈对象被告知本次访谈目的和意义，并且被访者可

以随时终止访谈。

１２　研究方法　于２０１１年９—１２月采用半结构式、

基金项目：原国家卫生部科教司项目（２０１０１２２０）
作者单位：１０００６９北京市，首都医科大学全科医学与继续教育

学院全科医学系（赵亚利，陈锐，黄亚芳，桑盛娟，郭

爱民）；１０００２９北京市，北京安贞医院科技处（吴涛）
通讯作者：郭爱民，Ｅｍａｉｌ：ｇｕｏａｉｍｉｎｌａｏｓｈｉ＠１２６．ｃｏｍ

面对面的个人深入定性访谈方法收集信息。分别在３
省的各培训基地会议室实施，访谈时间大约 ３０ｍｉｎ。
访谈由１名主持人主持，１名记录员进行笔记，同时采
取录音记录。

１３　访谈内容　查阅文献并咨询专家后制定结构式
访谈提纲，内容包括：组织管理及基地建设、培训现状、

培训需求、存在问题及建议。

１４　资料分析　使用内容分析［１－２］，课题组成员于

２０１２年１—３月分别对所有访谈资料进行阅读，了解
资料大概内容；借助计算机进行转录、编码、归类、精

简，提取出访谈主题，包括全科医学培训组织管理、全

科医学培训基地建设与认证、全科医学培训情况、培训

存在的困难和问题、未来培训期望等；访谈成员开会讨

论，对各自总结的访谈结果进行合并，解决分端，达成

一致，以确信访谈内容的一致性及准确性。

１５　质量控制　主持人经过培训，有丰富主持经验。
利用主持人身份控制访谈的主题、提高访谈质量；并经

访谈对象同意后采用录音笔录音加笔录的方式，保证

原始记录的完整性和准确性；资料分析采用多人分别

分析、之后讨论统一分析结果的方法。

２　结　果
２１　访谈对象基本情况　访谈对象中男性５人，女性
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１１人；本科以上学历１１人，大专学历５人；副高级以
上职称６人，初中级职称１０人；在各级卫生管理机构
工作的６人，在培训基地工作的管理人员１０人。
２２　访谈主题　通过分析资料，从组织管理、基地建
设、硬件及经费配备、培训现况、存在问题、需求及建议

几方面提取主题。下面引号中内容为引用访谈对象原

话，Ｇ代表对访谈对象的简称，如 Ｇ１代表访谈的第一
位管理人员，其他类推。

２２１　组织管理　全科培训领导小组设在各级卫生
行政部门，组长由卫生行政部门领导担任，专管部门设

在科教处或科，有专职人员管理培训项目，有相关文件

支持，培训机构多设在当地高等医学院校或卫校。每

年都有全科医学培训的年度规划和计划，并有相应的

管理和考核办法及考核细则，按照计划进行集体考核。

如临床培训方面，“我们都是由医院各教研室来负责组

织。基本的技能，我们是参照他们的结业考核，比如说

技能，包括换药、心肺复苏、听诊等，基本上是按照卫生

局下发的项目和考核的标准来完成的。（Ｇ１）”，“急诊
为重点，每科室１个月，１年时间。每月１次常见病多
发病讲座，科里病例讨论，卫生厅出科考核。１５ｄ理论
培训，２周实践，包括 ４大穿刺、体格检查、护理操作
等。（Ｇ３）”
２２２　基地建设　３省均在三级医院和功能健全的
社区卫生服务中心（政府主办 ＋基本医疗 ＋公共卫生
＋中医服务等）建立了全科医学培训基地，各级卫生行
政部门组织专家进行认证，专家由卫生行政部门相关

科室负责人、各级医学院校相关专家等组成。

“为便于对学员集中管理，基地放在了几家市医院

及社区卫生服务中心，传染、疾控、中医全科等也都作

为基地列上了。（Ｇ５）”，“基地都经过了卫生行政部门
相关领导专家和宁夏医科大学专家的评审。（Ｇ１５）”
２２３　硬件及经费配备　在硬件配备方面，主要是由
市卫生行政部门配备相应教学设施，省里投入较少。

配备的经费专款专用，每年上级定期对经费使用进行

审计。

“卫生部会发一些学习光盘，省财政仅出一些经费

用来购买学习光盘、学习机、机顶盒。主要是市财政投

入为主。（Ｇ１）”
“在经费管理方面，都是专款。每个项目多少钱，

就按项目拨。（Ｇ５）”，“每年评估项目经费使用情况的
时候，省里的审计会过来。市里审计，会到卫校看账，

每笔支出都有明细。（Ｇ４）”
２２４　培训情况　开展的全科医生培训类型主要为
岗位培训、规范化培训及转岗培训。省市卫生行政部

门统一组织考试及监考；各级培训中心配合培训、巡

考。培训过程采用集中学习结合远程学习，配以培训

手册，通过平时考核结合结业考试进行评分。

“市卫生局组织安排监考，我们再从省中心每个考

点派出至少１个或几个监考人员，考后卷子拿回来统
一批 改。日 常 考 核 手 册 占 考 试 成 绩 的 ４０％。

（Ｇ１１）”，“全科培训区级没有机构，基地接受理论培训
都是经过双卫网络教学。到基地后有全科培训理论的

集中授课。（Ｇ６）”，“岗培每年能够完成要求的９５％
以上，因为考试不及格及中途退学或出勤率未达标导

致培训率无法达到１００％。（Ｇ７）”
在全科医学师资培训方面，有国家级及省级的师

资培训。师资培训要求本科以上学历或中级以上职

称，参加封闭式集中式培训。通过每年评选优秀带教

师资来进行激励及带教与职称挂钩进行促进。“全科

师资都是研究生级的，带教资历要有较长的经验。

（Ｇ１０）”，“如果我们医院培训的全科医生被抽查及格
了，对带教老师会有加分。（Ｇ１４）”
２２５　存在问题　①省级财政需要及时投入。“据我
了解，现在中央财政对我们这块投入没有了。如果省

财政不及时跟上的话，市级财政投入的难度就比较大，

希望经费能够继续保证。（Ｇ４）”②培训存在工学矛
盾，学员积极性不高；学员结构构成复杂，人员流动较

大，培训效果难显。“学员出来学习很困难，尤其要长

期在医院轮转和下基地，难以实现。（Ｇ３）”，“社区大
多数人员是外聘退休人员，非常不固定，无法对他们开

展持续培训。（Ｇ７）”③因社区人员学历较低，规范化
培训人数很少。“社区规范化培训做了两期，人数不

多，因为社区新分配来的本科生很少。（Ｇ２）”④在转
岗培训方面，中央的培训项目政策文件下达到基层相

对滞后，影响各项目的经费预算计划。“相关文件还没

下，就要求提前列经费预算计划，导致专款专用的项目

经费来不及花。（Ｇ４）”
２２６　需求及建议　①整合现有资源，合理安排培训
时间，实施针对性教学。“每次参加的培训人员应该有

所侧重。比如培训内容是呼吸内科为主，就让医生参

加，不用所有人都来。（Ｇ１２）”，“把学习时间适当延
长，如学员通过双卫网配备的光碟进行学习，时间上面

可以灵活掌握。（Ｇ６）”②根据实际能够出来参加培训
的人员来确定每年转岗培训的培训指标数。“按照要

求的培训人数指标派人员出来学习存在问题。社区没

那么多人，为完成任务，常常重复培训。（Ｇ５）”③加强
区县级师资的培养。“师资方面，区县应该有自己的培

训基地和培训师资。理论培训在市里，在一些有能力

的区县安排技能培训，然后再督导，可以用系统化的网

络培训，加强对口支援，真正让大夫沉到社区。

（Ｇ１１）”④管理人员的培训需要加强。“管理人员其实
是特别重要的，每次的管理培训可以让他们都学学。

我参加过省里的管理人员培训，因为我以前不是管全

科医学的，几个教授给我们讲是非常有必要的。

（Ｇ２）”

３　讨　论
３１　组织管理健全到位，基地建设落实成熟；硬件及
经费配备各地存在不均衡现象，省财政的经费投入力

度有待进一步加大　２０１２年１月２９日卫生部起草的
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《全科医生规范化培养基地认定和管理办法（征求意

见稿）》指出“全科基地原则上设置在三级综合医院和

具备条件的二级综合医院，实践基地原则上设置在有

条件的基层医疗卫生机构（社区卫生服务中心、乡镇卫

生院，下同）和专业公共卫生机构”。本次访谈３地区
全科医学培训基地均满足转岗培训的基地标准，并组

建了健全的领导及管理小组，为有效实施各类全科医

学培训项目提供了基础保障。

为顺利开展全科医学各类培训项目，各级政府在

业务用房、基本设施等方面给予了配备，但是持续的必

要的培训经费支持是决定全科医学各项培训能否顺利

开展的关键因素之一［３］，特别是在中西部欠发达地区。

若卫生行政部门难以下拨足够培训经费，激励机制不

够，必然导致社区卫生服务中心和个人的积极性下降，

不愿参加培训。本访谈结果显示，在配置全科医学培

训经费的各级部门中，省级财政经费下拨需要加大力

度，需要各培训省份在此方面给予重视并采取行动。

３２　工学矛盾、学历水平低下是目前全科医学转岗及
规范化培训过程中存在的焦点问题，解决问题需要多

管齐下　与硬件条件不断改善相比，我国基层医疗卫
生机构的“软件”建设相对薄弱，难以满足人民群众医

疗卫生需求，特别是人才队伍建设相对滞后，已成为制

约基层医疗卫生机构进一步改善服务和提高水平的

“瓶颈”［４］。在原有岗位培训的基础上，国家进一步提

出了通过转岗培训、规范化培训等多种途径来提高基

层医疗队伍的专业知识及技能水平。

但是对于转岗培训来说，由于基层卫生工作任务

繁重、专业技术人员特别是全科医生严重不足、基层队

伍不稳定、学习缺乏有效的激励约束机制、培训时间无

法合理安排等原因，导致参加培训的全科医生在工作

和学习两者之间常常分身乏术，难以坚持，学习积极性

不高，培训效果不佳。这些问题在其他省市同样存

在［５－６］。而对在职人员进行全科医学转岗培训是国家

为解决迫切需要全科医学人才和规范化培训周期较长

之间的矛盾而采取的过渡性措施。为提高转岗培训质

量，需要采取多种措施来解决以上问题。本次访谈省

份给出的合理灵活安排学习时间、采取多种形式教学、

根据当地实际情况确定每年参加培训人员的名额等建

议可以作为借鉴。

社会认同度低，职业发展前景不清晰，缺乏有效的

激励机制和科学的绩效考评制度，导致基层医疗卫生

机构难以吸引和稳定高学历人才［７］。访谈省份均表

示，基层人员学历以专科为主，本科及以上学历毕业生

在基层工作人数很少，规范化培训对象人数选取存在

困难。随着２０１１年《国务院关于建立全科医生制度的
指导意见》的出台，基层医疗卫生服务的蓬勃发展及社

会的逐渐认同、医学高校全科医学教育的普及，将会有

越来越多的毕业生投身于基层医疗卫生服务行业当

中。

３３　进一步加强各级全科医学师资培训及管理人员
培训　高素质的全科医学师资是全科医生培养质量的
有力保障，对培训效果有着极为重要的影响。但是目

前，在培养全科医学师资的过程中，培训时间短、针对

性欠缺［８］及培训内容实用性不强［９］，使得全科医学师

资难以满足各项培训的真正需求。加强各级师资培

养，仍需要政府给予进一步的重视、支持与可持续的投

入。

全科医学培训工作的顺利开展，离不开各级管理

人员的有效及科学管理。重视培训组织和管理人员对

于顺利完成培训任务至关重要。培训班的组织和管理

包括培训前选择师资、确定学员、落实教学场所和教学

设施、安排学员食宿以及培训过程中的控制和调整等。

组织者不但要在培训前做充分准备，还应在培训过程

中密切关注培训进展，及时发现问题及时调整［１０］。因

此，加强管理人员的全科医学培训，培养他们的全科医

学理念及思维模式，建设一支素质优良的全科医学管

理队伍，将对全科医学培训项目的顺利开展发挥积极

作用。
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·全科医学教育研究·

ＴＢＬ教学模式在临床麻醉模拟教学中的初步应用
甯交琳，赵弘智，王恩琴

摘要：目的　探索ＴＢＬ教学模式在麻醉专业临床模拟教学中的效果。方法　选取实习的麻醉本科专业临床学生
共计３８人。随机分为２组，ＴＢＬ组采用ＴＢＬ模拟教学，ＳＴ组采用传统模拟教学，每组１９人。在实习结束后，对
学生理论和综合能力考核，并采用问卷方式调查学生的满意度和临床实习带教老师的满意度。结果　与ＳＴ组比
较，ＴＢＬ组学生综合能力测试成绩显著提高，对学习的兴趣、团队意识及主动学习的培养均取得较好的效果（Ｐ＜
０．０５）；临床带教老师对ＴＢＬ组学生的满意程度也显著高于ＳＴ组学生（ｔ＝２．４８８，Ｐ＜０．０５）。结论　ＴＢＬ教学模
式与ＳＴ教学模式比较，ＴＢＬ教学模式明显提高了学生的满意度及积极性，更有利于培养学生的团队意识、自信心
等不能通过测试成绩反映的能力，使得学生在临床实习中更加积极主动，ＴＢＬ教学模式值得在麻醉临床教学中推
广。

关键词：ＴＢＬ；临床模拟教学；麻醉学
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ＷＡＮＧＥｎｑｉｎ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＡｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ，ｔｈｅＦｉｒｓｔＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆｔｈｅＴｈｉｒｄＭｉｌｉｔａｒｙＭｅｄｉｃａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，
Ｃｈｏｎｇｑｉｎｇ４０００３８，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅａｄｖａｎｔａｇｅｏｆＴｅａｍｂａｓｅｄｌｅａｒｎｉｎｇ（ＴＢＬ）ｉｎａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙｃｌｉｎｉｃａｌｓｉｍｕｌａｔｉｏｎ
ｔｅａｃｈｉｎｇ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｉｎｔｈｉｓｔｅａｃｈｉｎｇｒｅｆｏｒｍ，３８ａｎｅｓｔｈｅｓｉａｓｔｕｄｅｎｔｓｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉｖｉｄｅｄｉｎｔｏＴＢＬｓｉｍｕｌａｔｉｏｎｔｅａｃｈｉｎｇ
ｇｒｏｕｐ（ＴＢＬ）ａｎｄｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｓｉｍｕｌａｔｉｏｎｔｅａｃｈｉｎｇｇｒｏｕｐ（ＳＴ，ｎ＝１９／ｇｒｏｕｐ），Ｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌａｎｄｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｃａ
ｐａｃｉｔｙｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄ，ａｎｄｔｈｅｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅｓｕｒｖｅｙｗａｓｅｍｐｌｏｙｅｄｔｏｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅｓａｔｉｓｆａｃｔｏｒｙｄｅｇｒｅｅｏｆｓｔｕｄｅｎｔｓａｎｄａｄｖｉｓ
ｅｒ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＴｈｅｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅｃａｐａｃｉｔｙｓｃｏｒｅｗａｓｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎＴＢＬｇｒｏｕｐｃｏｍｐａｒｅｄｔｏＳＴｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｓａｔｉｓｆａｃｔｏｒｙｄｅｇｒｅｅ
ｏｆｔｈｅｓｔｕｄｅｎｔｓａｎｄａｄｖｉｓｅｒｗａｓｉｎｃｒｅａｓｅｄｉｎｔｈｅＴＢＬｇｒｏｕｐｃｏｍｐａｒｅｄｔｏＳＴｇｒｏｕｐ（ｔ＝２．４８８，Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　
ＴＢＬｐｏｓｓｅｓｓｅｄｔｏａｄｖａｎｔａｇｅｉｎｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇｓｅｎｓｅｏｆｃｏｍｍｕｎｉｔｙ，ｓｅｌｆｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅａｎｄｅｎｔｈｕｓｉａｓｍｏｆｓｔｕｄｙ，ｗｈｉｃｈｗａｓｖｅｒｙ
ｉｍｐｏｒｔａｎｔｔｏｃｌｉｎｉｃａｌｔｒａｉｎｉｎｇ．ＴＢＬｗａｓｄｅｓｅｒｖｅｄｔｏｐｏｐｕｌａｒｉｚｅ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｔｅａｍｂａｓｅｄｌｅａｒｎｉｎｇ；Ｓｔｉｍｕｌａｔｉｏｎｅｄｕｃａｔｉｏｎ；Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ

　　现代麻醉学已经发展成为一门涵盖临床麻醉、急
救复苏、危重病监护治疗以及急慢性疼痛诊治的临床

学科，而且其相关操作多为有创性，其危急情况常需要

团队合作、共同完成急救任务，因此如何实现从理论学

习到临床实践的平顺过度并培养学生良好的团队协作

意识，成为麻醉临床教学亟待解决的问题。在本临床

教学研究中，利用临床实习的第１周，采用 ＴＢＬ（ｔｅａｍ
ｂａｓｅｄｌｅａｒｎｉｎｇ）模式对麻醉本科实习同学进行集中的
麻醉技能模拟培训［１］，旨在借助医学模拟教学的优势

结合ＴＢＬ教学模式的特点［２］，通过团队合作的学习方

式，使学生在进入临床实践前更好地掌握相关操作技

能，从而尽快完成从基础学习至临床实习的过度。现

将ＴＢＬ教学模式应用于麻醉临床模拟教学的初步尝
试报道如下。

１　资料与方法
１１　资料来源　该教学研究通过了第三军医大学西
南医院伦理委员会审查和论证。泸州医学院、遵义医

学院和湖北医药学院（原郧阳医学院）五年制麻醉本

基金项目：中国医药教育协会临床科研资助计划（ＬＣＫＹ２０１３
０１０００４）

作者单位：４０００３８重庆市，第三军医大学第一附属医院野战手
术麻醉科（甯交琳，王恩琴）；４０００３７重庆市，第三军
医大学新桥医院肝胆外科（赵弘智）

通讯作者：赵弘智，Ｅｍａｉｌ：ｚｓｗ６４６７９１＠ｍｅｄｍａｉｌ．ｃｏｍ．ｃｎ

科专业第５年临床实习学生３８人。学生入学成绩、入
学后学习成绩、性别构成差异均无统计学意义，授课教

材、教学大纲和教学实践差异均无统计学意义（Ｐ＞
０．０５）。将他们分为传统模拟教学组（ＳＴ组）和 ＴＢＬ
模拟教学组（ＴＢＬ组），每组１９人，对两种教学方式的
学习效果进行评价，ＳＴ组和 ＴＢＬ组学生在实习的第１
周均接受临床技能模拟训练，包括气管插管、硬膜外穿

刺、蛛网膜下腔穿刺、硬膜外联合蛛网膜下腔穿刺、深

静脉穿刺、心肺复苏等，余下３周均进入临床实习，所
有进入临床实习的学生均由专门的老师指导。１９位
临床带教老师参与该研究。

１２　ＴＢＬ教学的实施　一般情况下，ＴＢＬ教学模式主
要由３个阶段组成［２］：第一阶段：学生课外自主学习，

将疑问与心得进行整理；第二阶段：小组讨论学习，包

括个人阅读评价测试（ＩＲＡＴｓ）和团队阅读评价测试
（ＧＲＡＴｓ），重点讨论课程中的重点难点内容；第三阶
段：知识应用，进行临床模拟训练，亲身实践掌握知识。

以气道管理为例，第一阶段学生课外自学阶段：学

生提前学习上呼吸道的结构和功能、气道评估，气管插

管术的适应证、装置、技术和并发症，困难气道的处理

指南等。第二阶段讨论学习阶段：个人阅读评价测试，

２０ｍｉｎ内完成１０个多项选择题，测试内容包括气道评
估，气管插管术的适应证、并发症，困难气道处理的流

程等。团队阅读评价测试：４～５位学生组成一组，３０
ｍｉｎ内针对个人阅读评价测试选择题的答案进行讨
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论，得到统一答案，随后指导老师就其设置的问题进行

归纳、总结，讲解重点和难点内容；第三阶段是知识应

用阶段，利用临床技能模拟培训中心，进行气管插管的

模拟训练，直到满意为止，并按照困难气道的处理流程

对困难气道的处理进行团队协作训练，每人轮流担当

ｌｅａｄｅｒ，指挥团队协作进行困难气道的处理。
１３　ＳＴ教学的实施　将培训内容分为５ｄ完成，每天
第１、２学时带教老师进行理论授课，以气道管理为例，
理论授课通过结合模型，讲解上呼吸道的结构和功能，

气道评估的方法，气管插管的适应症、装置、技术和主

要的并发症、困难气道的处理指南等，随后实习学生利

用仿真模型，进行气管插管模拟训练，直到自己满意为

止，并且利用计算机交互式模拟系统，按照困难气道指

南进行相关练习。

１４　考核方法　①第１个月实习结束后，对学生进行
理论和综合能力考核，理论考核部分试题从全国考试

题库中抽取，着重考察麻醉技能操作的理论和操作要

点，由教学秘书主持完成。成绩采用１００分制。②问
卷调查，就知识运用、能力培养、学习效率等方面，提出

１０个问题，每个问题１０分制计分，以无记名方式进行
问卷调查［３］。③临床带教老师满意程度，１０分制，包
括学生操作熟练程度、成功率、危急情况的反应力、与

患者沟通情况、与老师的沟通情况、团队合作情况等。

１５　统计学方法　数据以（ｘ±ｓ）表示，采用 ＳＴＡＴＡ
１１．１统计软件记性数据统计分析。ｔ检验用于满意度
的检验。χ２检验用于评估测验成绩。Ｐ＜０．０５为差异
具有统计学意义。

２　结　果
２１　ＴＢＬ组与ＳＴ组成绩比较　与ＳＴ组比较，ＴＢＬ组
学生的综合能力得到明显提高（Ｐ＜０．０５），然而２组
学生的理论成绩差异并没有统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
见表１。
表１　ＴＢＬ组与ＳＴ组理论成绩和综合能力成绩表（ｘ±ｓ）

组别 例数 理论平均成绩 综合能力平均成绩

ＴＢＬ组 １９ ５３．５８±５．１２ ３３．５８±２．９０
ＳＴ组 １９ ５０．５４±５．７６ ２８．７１±５．８４
ｔ值 １．７１９ ３．２５６
Ｐ值 ０．０９４ ０．００１

２２　问卷调查结果比较　与 ＳＴ组比较，ＴＢＬ组学生
认为采用基于团队的模拟教学方式可显著提高学习兴

趣、学习气氛和学生的参与性，增强协作和表达能力，

有利于增强学生的自信心，也有利于学生更加深刻的

理解和记忆教学内容，然而 ＴＢＬ组学生需要更长的预
习时间，差异均具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　２组麻醉本科专业学生问卷调查结果（ｎｉ＝１９，ｘ±ｓ）

组别 兴趣情况 学习氛围 参与情况 同学间的协作程度 知识记忆深刻程度 表达能力 自信心的树立 自主学习能力 预习时间 复习时间

ＴＢＬ组 ８．９２±０．５８ ９．４２±０．５８ ８．９６±０．６２ ９．００±０．５９ ８．４６±０．９８ ８．２１±０．９３ ８．２１±１．０２ ７．７５±０．６８ ７．９６±１．１２７．００±０．９３
ＳＴ组 ８．３０±１．２０ ８．７１±０．８６ ８．２１±０．７２ ７．７９±０．６６ ７．５０±０．５９ ５．８３±０．９２ ６．００±０．７８ ７．０８±０．８８ ６．５８±０．５８７．５４±１．０６
ｔ值 ２．０２８ ２．９８４ ３．４４１ ５．９５８ ３．６５８ ７．９３０ ７．５０２ ２．６２６ ４．７６９ １．６６９
Ｐ值 ０．０５０ ０．００５ ０．００２ ＜０．００１ ０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．０１３ ＜０．００１ ０．１０４

２３　临床带教老师满意程度　指导老师对 ＴＢＬ组学
生的满意程度为（９．１６±０．７５）分，显著高于ＴＳ组学生
（８．５０±０．８８）分，差异具有统计学意义（ｔ＝２．４８８，Ｐ＜
０．０５）。

３　讨　论
　　近年来，为了适应社会的需求，医学院校招生规模
迅速扩大，这给临床教学带来了巨大的挑战，而且随着

公民法律意识和维权意识的不断增强，在教学医院的

临床教学中，经常发生患者不同意或不接受示教的情

况，进一步增加了医学生临床实习的难度。针对这一

社会现实，多家教学医院陆续建立了临床技能模拟教

学中心，通过建立各种实训场所，利用模拟模型进行多

种临床技能的训练，从而架起医学理论通往临床实践

的桥梁［３－４］。

ＴＢＬ教学模式是以团队学习为基础、倡导学生自
主学习的教学方法，集中了小组学习的高效性和以指

导老师为导向的互动性，特别适用于以解决实际问题

为目的的临床教学，并能培养学生团队协作能力。团

队合作是医疗过程的重要形式［５－８］，因此，医务人员团

队协作能力的培养受到国内外医学教育机构的关注，

对于麻醉医生而言，其工作环境相对固定、而且封闭，

因此其团队协作能力的培养在实习阶段就显得格外重

要，然而在处理困难气道、心肺复苏等危及患者生命的

紧急情况时，需要团队的高效合作，争分夺秒，挽救患

者的生命、提高患者生存质量［９－１０］。我们利用本院的

临床技能培训中心，在麻醉实习生进入临床实习的第１
周，采用 ＴＢＬ教学模式对实习学生集中进行麻醉相关
操作技能训练，结果发现ＴＢＬ麻醉临床模拟教学，不仅
可培养学生的团队协作能力和主动学习的能力，还能

明显提高学生的综合考核成绩，大大增加了学生知识

面，提高了学生的主动参与性。这是由于 ＴＢＬ教学模
式可将传统的教师主导的灌输式讲解知识的教学模式

转变为以学生为主体的教学模式，从而对学生的主动

学习能力、终身学习能力和创新学习能力进行培养，该

教学方式可使得学生的团队协作精神、创造能力、实际

应变能力、实践能力，对信息的收集、处理以及统计整

理能力以及更新知识的能力均得到很大程度的提高。

综上所述，在进入临床实习第１周后采用 ＴＢＬ教
学模式对麻醉本科实习学生集中进行常用麻醉临床操

作的训练，不仅有利于培养麻醉实习同学扎实的基本

功和操作能力、主动学习和主动思考的习惯、发现问题

和解决问题的能力，同时还有利于培养学生的团队协
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·全科医学教育研究·

ＰＢＬ教学法在全科医学专业内科学理论教学中的应用
张继强，刘超，陈卫东，陈晓晖，尹晓丽

摘要：目的　探索以问题为基础（ＰｒｏｂｌｅｍＢａｓｅｄＬｅａｒｎｉｎｇ，ＰＢＬ）教学法在全科医学专业内科学理论教学中的应
用。方法　在内科学理论教学中引入ＰＢＬ教学法，以教师作为指导者，提供典型真实病例，学生围绕病例提出问
题、解决问题从而通过这个过程培养自身能力，以学生的评价及课后成绩作为该教学模式的考核体系。结果　
ＰＢＬ教学法可明显提高学生学习积极性和主动性，对临床思维能力培养显著优于传统教学方法，在全科医学理论
教学中具有优势。结论　ＰＢＬ教学法对教师业务水平及学生自身素质的提高均具有显著的促进作用，是普通高
等医学院校全科医学本科阶段内科学理论教学较好的教学手段之一。

关键词：ＰＢＬ；内科学；全科医学；理论教学
中图分类号：　Ｒ１９２　Ｒ５　文献标识码：　Ａ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１３９０３

ＵｔｉｌｉｔｙｏｆＰＢＬｍｅｔｈｏｄｉｎｉｎｔｅｒｎａｌｍｅｄｉｃｉｎｅｔｈｅｏｒｙｔｅａｃｈｉｎｇｏｆｇｅｎｅｒａｌｐｒａｃｔｉｃｅｓｐｅｃｉａｌｔｙ　ＺＨＡＮＧＪｉｑｉａｎｇ，ＬＩＵ
Ｃｈａｏ，ＣＨＥＮＷｅｉｄｏｎｇ，ｅｔａｌ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＩｎｔｅｒｎａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ，ｔｈｅＦｉｒｓｔＡｆｆｉｌｉａｔｅｄＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＢｅｎｇｂｕＭｅｄｉｃａｌＣｏｌｌｅｇｅ，
Ｂｅｎｇｂｕ２３３００４，Ａｎｈｕｉ，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　ＴｏｅｘｐｌｏｒｅｔｈｅｍｅｔｈｏｄｓｏｆＰｒｏｂｌｅｍＢａｓｅｄＬｅａｒｎｉｎｇ（ＰＢＬ）ｉｎＩｎｔｅｒｎａｌＭｅｄｉｃｉｎｅｔｈｅｏｒｙｔｅａｃｈｉｎｇｏｆ
ｇｅｎｅｒａｌｐｒａｃｔｉｃｅｓｐｅｃｉａｌｔｙ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＴｈｅＰＢＬｍｅｔｈｏｄｗａｓｉｎｔｒｏｄｕｃｅｄｉｎｔｈｅｏｒｙｔｅａｃｈｉｎｇｏｆＩｎｔｅｒｎａｌＭｅｄｉｃｉｎｅ．Ｔｈｅｔｅａｃｈ
ｅｒａｃｔｅｄｄｉｒｅｃｔｏｒａｎｄｏｆｆｅｒｅｄｔｈｅｔｙｐｉｃａｌｃａｓｅｓ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｓｔｕｄｅｎｔｓｒａｉｓｅｄｑｕｅｓｔｉｏｎｓａｒｏｕｎｄｔｈｅｃａｓｅｓａｎｄｄｉｓｃｕｓｓｅｄｕｎｄｅｒ
ｔｈｅｇｕｉｄａｎｃｅｏｆｔｈｅｔｅａｃｈｅｒｂｙｔｅａｍ，ａｎｄｄｅｖｅｌｏｐｅｄｔｈｅｍｓｅｌｖｅｓ’ｃａｐａｂｉｌｉｔｉｅｓ．Ａｆｔｅｒｗａｒｄｔｈｅｔｅａｃｈｉｎｇｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｗａｓ
ｊｕｄｇｅｄｂｙｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｏｆｔｅｓｔａｎｄｔｈｅｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｓｔｕｄｅｎｔｓ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＰＢＬｃｏｕｌｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｓｔｕｄｅｎｔｓｌｅａｒｎｉｎｇ
ｅｎｔｈｕｓｉａｓｍａｎｄｉｎｉｔｉａｔｉｖｅｏｆｌｅａｒｎｉｎｇ．Ｔｈｅｒｅｈａｄｍｏｒｅａｄｖａｎｔａｇｅｉｎｔｒａｉｎｉｎｇｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｔｈｉｎｋｉｎｇｔｈａｎｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌｔｅａｃｈｉｎｇ，
ｅｓｐｅｃｉａｌｌｙｉｎｔｈｅｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌｔｅａｃｈｉｎｇｏｆｇｅｎｅｒａｌｍｅｄｉｃｉｎｅ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　ＰＢＬｃｏｕｌｄｒａｉｓｅｔｈｅｑｕａｌｉｔｉｅｓｏｆｔｅａｃｈｅｒｓａｎｄ
ｓｔｕｄｅｎｔｓ．Ｉｔｗａｓｏｎｅｏｆｔｈｅｇｏｏｄｔｅａｃｈｉｎｇｍｅｔｈｏｄｉｎｈｉｇｈｅｒｍｅｄｉｃａｌｃｏｌｌｅｇｅｓｏｆｕｎｄｅｒｇｒａｄｕａｔｅｉｎｇｅｎｅｒａｌｍｅｄｉｃｉｎｅｅｄｕｃａ
ｔｉｏｎ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＰＢＬ；Ｉｎｔｅｒｎａｌｍｅｄｉｃｉｎｅ；Ｇｅｎｅｒａｌｐｒａｃｔｉｃｅ；Ｔｅａｃｈｉｎｇ

　　高等学校教学方法是指教师和学生为达到教学目
的而共同进行的认识和实践活动的途径和手段，即教

师之“教”和学生之“学”所借助的方式和手段。全科

基金项目：２０１３年校级教学研究项目（ｊｙｘｍ１３３５）；安徽省高等
学校教学研究项目（２０１００５９２）

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院内科（张继
强，刘超，陈卫东，尹晓丽）；临床教学部（陈晓晖）

通讯作者：张继强，Ｅｍａｉｌ：ｚｈａｎｇｊｉ９９＠１２６．ｃｏｍ

医学在我国是一个新的医学临床二级学科，它是以预

防为主，防治与保健一体化，为所在社区居民提供预

防、医疗、保健、康复、健康教育及计划生育技术服务等

一系列医疗保健服务，其中全科医生是提供服务的主

体［１］。提高全科医学专业学生为基层和社区患者服务

的意识和能力，掌握全科医学和临床医学方面的三基

能力，熟悉全科医疗的诊疗思维，使该专业学生毕业后

有能力从事常见病多发病诊疗和转诊、患者康复和慢

作能力。而且在进入真正的临床实习后，实习生操作

的熟练程度及成功率、与病患的沟通能力，处理危急情

况的反应能力等均显著提高。说明该教学模式有利于

实习生更好地练习并掌握临床操作技能，实现从理论

学习到麻醉实践的快速平稳过渡，对患者更是多了一

份人性化的照顾，有利于解决患者隐私和医学院教学

之间的矛盾［６］。
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性病管理、健康管理等一体化服务是全科医学教育的目

标，因此，全科医生又被称为居民保健的“守门人”［２］。

内科学是医学中的一门重要课程，其教学目的是培养学

生逻辑推理及分析归纳等方面的能力，但长期以来我国

医学院校的理论教学大多采用以教师为中心的灌输式

教学方法，学生缺乏学习的积极性与主动性，很难通过

课堂达到预期的效果［３］。因此，如何使医学生拥有扎实

的医学理论和科学的临床思维能力是教学改革的主要

目标，也是当前教学面临的重要课题。ＰＢＬ教学方法能
够增强学生学习的主动性和目的性，提高学生的沟通交

流能力，其核心目标是培养主动学习与分析的能力、团

队合作与批判性思维能力，与传统教学方法相比具有许

多明显优势［４－５］，且与提高全科医师综合能力的培养目

标相吻合。因此，该教学方法对培养高素质全科医学方

向实用型人才有极好的优势。我们在临床医学（全科医

学方向）专业学生的内科学理论教学中部分引入 ＰＢＬ
教学法，取得了较好的教学效果，现将一些经验总结如

下。

１　ＰＢＬ的实施方法
　　在“以能力为导向的教育”宗旨的指导下，临床能力
的培养在高等医学教育中占有重要地位。目前，医学人

才的培养向知识、能力、素质综合培养模式发展，而优化

课程结构、拓展教学内容、更新教学方法与手段已成为

改革现有高等医学教育结构的当务之急。ＰＢＬ即问题
为基础的学习法，是把学习“锚定”于某个具体和典型的

案例中，并将其情景化，也就是通过案例“触发”学生独

立思考，搜集知识并进而通过自己获取的信息来解决问

题，是一种以学生为核心的教学手段；目的不是完美解

决所设定的案例问题，而是在通过解决问题的过程中取

得获取知识的能力，在培养学生的交际、合作能力及增

强自信心等方面也有良好的助益。实质上它是一种以

“问题”为驱动力，从而培养学生的问题意识、思维技巧

及实践能力的学习方法［６－７］。

我们采取的ＰＢＬ教学模式一般以８名左右学生组
成１个小组，每组分出１名学生负责记录，１个班共有５
个小组及１名指导老师。根据相关教学经验将整个过
程分为以下７个部分。①阐明术语：即将指导老师提前
设定好的问题中不易理解及超出学生现有水平的难点

标明并进行说明，小组内组织讨论，并有记录员将讨论

后仍不清楚的问题记录在题板上一一列出；②明确问
题：确定即将被讨论的问题，记录员记录下没有异议的

问题；③集体研讨：通过集体讨论理清针对该问题已掌
握知识和不完善的知识范围，并记录下来；④组织和假
设解决方案：复习第２及第３步内容，提出相关问题的
解决方案，由记录员组织好进行组内解说；⑤阐述学习
目标：经过上述讨论后使组内在学习目标上达成一致，

指导老师在此时可提供指导及适当的引导，从而确保学

习目标具有全面性、适当性及可完成性；⑥信息检索：搜

集每个学习目标相关的知识，指导教师可在本阶段指导

学生选择数据库及检索的方法，并教授学生如何组织整

理搜集到的信息等；⑦综合：将组内学生搜集的资料综
合后再进行讨论，提出某一疾病的诊疗方案并总结相关

意见，同时使学生共享本组成员的自学成果，指导老师

检查学习结果并评估小组成效。针对全科医学方向学

生的工作环境及任务特点，在实行ＰＢＬ教学过程中需要
特别加入疾病预防、保健、护理、康复等相关方面的知识

能力，同时需要掌握疾病诊治过程中需要及早转诊的指

征等方面的教学点，通过对我院临床医学（全科医学方

向）专业与非本方向专业学生的评价及成绩分析与实施

ＰＢＬ教学学生的考核结果比较，我们发现，实施了 ＰＢＬ
教学的学生学习的主动性、积极性较实施传统教学方法

的学生均有明显提高，并且在整合病史、分析和诊断疾

病、临床思维能力上都有了明显改进，与国内外研究结

论相符［７－８］。

２　实施内容及设立问题的原则
　　ＰＢＬ对不同水平学生有明显的影响，与其他教学形
式相比，更侧重于能力的培养；其内容除了学习与问题

相关的基础和临床知识外，还包括临床思维能力、人际

关系处理技能、体格检查和各种操作技能、教育患者能

力、自学能力等技巧和能力的训练。因此设立问题的原

则需要注意：①应该与学生先前已有的知识水平相匹
配；②应该能促进学生进一步的学习；③应该能适用于
应用的分析过程；④应该必不可少地把学生定位于一个
或更多个教师的教育目标上［９］。

３　ＰＢＬ教学中教师及学生角色的转变
　　在ＰＢＬ教学过程中通过临床场景的模拟解决临床
问题，学生处于独立的状态同时可互相启发，学习的东

西多且获得的知识记得更牢固，另外还可培养学生自主

学习的能力。在这个过程中教师是指导者、观察者、评

定者，是“帮手”的角色，是让学生孕育思想的助产士。

与传统教学中教师的“给予者”角色相比，在 ＰＢＬ中教
师角色的需要有所转变。①教学观念：要认识到教师是
整个教学过程中的组织者、参与者和指导者，是这种教

学方法运行顺畅的关键；②加强自身的学习、提高素质：
要具有高水平的专业知识、专业技能和丰富的临床交叉

学科的相关知识，特别是针对全科医生的特点要不断提

高自身的全科医学教学理论水平，不能照搬过去的教学

模式及方法，而且要能熟练掌握和理解ＰＢＬ教学法的概
念和操作方法；③能精选病例及适当的问题：教师要能
够根据全科医学的学科特点、学习目标和学生的特点，

挑选典型病例及创设良好的问题情境，从而更大程度上

激发学习热情［１０］；④善于培养学生的问题意识：教师可
以选择病例，也可以选择学生接触到并提出的病例，培

养学生提出问题的能力；⑤要有激情及组织能力：能够
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创造民主和谐的教学氛围，发挥每个学生的主观能动

性，才能激发学生的学习热情和兴趣；⑥熟悉指导方法：
需在关键点上给予启发和引导，使学生进入状态，从而

更好完成教学任务。另外在ＰＢＬ教学过程中学生是主
角，相较传统教学方式学生角色需要更多更大的转变。

①角色意识转变：由传统的“被动的接受式”转变为“自
我导向学习”，由以前传统教学方法的记忆和重复转变

为发现、整合和展现；由倾听转变为互相交流和主动承

担；②职能转变：ａ．从知识获取途径来看，学生需要自己
动手查寻资料、相互讨论以及自我反思来获得及掌握知

识；ｂ．在基于“问题”的学习过程中，学生学习知识主要
靠自己，必须发挥自身的主观能动性，不断反思和批判

性的思考，才能逐渐构建自己的知识库；ｃ．不但要发挥
自己的主体性，还要充分发挥小组的社会性，同时作为

一个学习共同体，也要共同承担责任和义务，因此在知

识构建上是紧密相连和互相作用的。

４　存在的问题
　　ＰＢＬ教学法在实践应用中存在很多优势，但也存在
较多的问题，结合我们的实践发现存在如下问题：①临
床师资缺乏及水平不齐：目前的课程主要由本院各个临

床科室医师承担，虽然有丰富的临床工作经验，但对全

科医学知识了解不足，也很少有过相关知识的培训，因

此对全科医生的执业特点了解不充分，如社区常见病多

发病诊断及转诊标准、疾病的保健、预防及护理等知识

更新不足，同时缺乏社区卫生工作经验，造成这些教师

不能用全科医学的思维和方法指导学生，从而出现了专

科带全科的现象；同时又缺少有带教能力及带教经验的

社区全科医师，所以在教学进度的掌控、讨论方向的引

导、最新资料的查阅、疑难问题的解答等方面难免有所

欠缺；另一方面部分教师对教学法的理解不充分，不能

很好的完成教学，这几个方面均不利于全科医学人才综

合素质的培养；②不能持之以恒：因受场地、师资等条件
影响，往往不能很好坚持进行下去，很难取得更多经验；

③缺少社区医院及全科医学门诊的临床教学及实习地
点；④大多数院校存在的共性问题包括经验不足、无现

成教材和图书馆藏书、实验设备、教学器具等资源不足

以及学生自身素质的差异等问题。

总之，在全科医学的内科学理论教学上，选用相应

的典型案例及问题进行讲授分析，既增强了教学的针对

性和实用性，也提高了全科医学专业医学生对社区医学

性质和任务的认识，同时也弥补了临床见习病人缺乏、

病人不配合的不足。通过ＰＢＬ教学，加强了全科医师的
口头表达能力、沟通合作能力及辩论技巧，通过主动学

习进一步扩大了全科医师的知识面，提高了团队协作能

力，同时提高了全科医师利用文献检索工具查找循证证

据的能力，充分调动了学生的学习积极性，取得更好的

教学效果。ＰＢＬ教学模式的应用，打破了传统的内科学
疾病理论授课的教学方法，体现了以学生为主体的教学

理念，符合现代社会培养全科医学人才的要求。
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·全科护理研究·

ＥＲＣＰ术后鼻胆管引流１４９例临床护理体会
郭丽，蒋锦，朱婷婷，胡娟娟

摘要：目的　通过观察蚌埠医学院第一附属医院１４９例行内镜下逆行胰胆管造影（ＥＲＣＰ）术后鼻胆管引流的临床
护理方法，探讨和总结ＥＲＣＰ术后鼻胆管引流护理方法和经验。方法　收集蚌埠医学院第一附属医院２００９年１
月—２０１２年３月共１４９例ＥＲＣＰ术后行鼻胆管引流的病例，对其进行常规护理和鼻胆管的特殊护理，观察术后鼻胆
管引流是否通畅和感染，探讨相应的临床护理和观察对治疗效果的影响，并总结ＥＲＣＰ术后鼻胆管引流的护理经
验。结果　１４９例患者经临床常规护理和鼻胆管引流的特殊护理及观察，鼻胆管引流通畅、顺利，病情均迅速好转，
全部患者均顺利拔管，无明显并发症发生。结论　做好ＥＲＣＰ术后鼻胆管引流患者的常规护理和鼻胆管的特殊护
理及观察，能有效预防ＥＲＣＰ术后鼻胆管引流并发症的发生，对保证引流效果和患者的康复至关重要。
关键词：逆行性胰胆管造影术；鼻胆管引流；护理
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　　经内镜逆行胰胆管造影（ＥｎｄｏｓｃｏｐｉｃＲｅｔｒｏｇｒａｄｅ
ＣｈｏｌａｎｇｉｏＰａｎｃｒｅａｔｏｇｒａｐｈｙ，ＥＲＣＰ），是在十二指肠镜下经
十二指肠乳头插管注入造影剂，进行逆行造影使胰胆管

显影的技术。ＥＲＣＰ不仅是一种使用的诊断方法，同时
也是一种有效的治疗方法，在临床中得到广泛应用［１］。

而经内镜鼻胆管引流术（ＥｎｄｏｓｃｏｐｉｃＮａｓｏｂｉｌｉａｒｙＤｒａｉｎ
ａｇｅ，ＥＮＢＤ）是建立在 ＥＲＣＰ技术基础上的用于改善和
解除胆道梗阻的一种较好的方法，临床中用于顺利引流

胆汁、减少感染和ＥＲＣＰ术后胰腺炎的发生，可以达到
胆道引流、减压、退黄、消除炎症的目的［２］。我院消化科

自２００９年１月—２０１２年３月对１４９例行ＥＲＣＰ术患者
采用ＥＮＢＤ，临床效果满意，现将临床护理与观察体会总
结如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　本组１４９例，其中男性８４例，女性６５
例，年龄３１～７５岁，平均４６岁，其中胆管结石１０５例，胆
源性胰腺炎１４例，急性化脓性胆管炎１１例，炎症性狭
窄９例，胆道蛔虫３例，胆管癌７例。１４９例患者经过临
床科学细致的护理、观察，均顺利拔管，疗效满意，无并

发症发生。

作者单位：２３３０００安徽省蚌埠医学院第一附属医院消化科
通讯作者：蒋锦，Ｅｍａｉｌ：ｈｅｌｅｎ５００ｗ＠ｙａｈｏｏ．ｃｏｍ．ｃｎ

１２　常规护理
１２１　一般护理　包括术后病房的环境：安静、灯光、
适宜的温度和湿度。一般嘱患者术后卧床休息１２～
４８ｈ，密切注意患者生命体征：体温、脉搏、血压等变化。
行常规补液，心电监护，观察患者有无腹痛、腹胀、恶心、

呕吐、寒战、皮肤巩膜黄染等症状。注意听取患者主诉，

了解患者情况。注意及时监测电解质、保持水和电解质

的平衡。

１２２　血、尿淀粉酶观察　一般遵医嘱查术后３ｈ及
２４ｈ血、尿淀粉酶值，必要时定期复查血常规，密切观察
有无发生急性胰腺炎。若淀粉酶升高，应复查，直至血

淀粉酶恢复正常。按临床标准超过正常值高限３倍且
伴有腹痛症状，应立即通知医生，按急性胰腺炎处理。

１２３　饮食护理　ＥＲＣＰ术后一般禁食２４ｈ，主要通过
静脉补充营养。如２４ｈ后患者血、尿淀粉酶恢复正常，
无明显腹痛和呕吐、恶心等症状，则可进食清淡流食，并

逐步过渡到普食。需注意少食多餐，先以无刺激的易消

化饮食为主，后以高蛋白、低脂饮食为主。

１２４　口腔护理　禁食期间应注意加强鼻胆管引流的
患者口腔护理，因此时口腔细菌容易繁殖，给予口腔护

理２次／ｄ，嘱患者经常漱口，保持口腔清洁，预防感染。
１２５　心理护理　咽部不适、腹胀、腹痛等症状是ＥＲ
ＣＰ术后患者可能会出现的反应，应及时行心理疏导：告
知患者术后出现不适的原因。带有鼻胆管患者可能会

出现不适，应讲解带管的注意事项、必要性，及时与患者
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沟通。

１３　ＥＮＢＤ护理
１３１　妥善固定鼻胆管，保证引流通畅　使用粘性较
强的弹力胶布将鼻胆管妥善固定，如与鼻翼两侧加耳廓

处双固定［２］，注意留有足够的体外鼻胆管长度便于患者

活动，同时标记好鼻胆管的刻度，预防移位，接无菌引流

袋于床旁。鼻胆管引流期间应嘱患者卧床休息，减少活

动，防止导管脱落、扭曲、折叠和受压。定期更换固定用

的胶布。加强巡视，指导并教会患者及家属掌握常用的

护理技巧及固定方法。做好交接班，发现问题及时处

理。

１３２　观察引流液的颜色、性状及引流量　每日更换
引流袋，注意观察胆汁的颜色、性状及量的变化，有助于

帮助患者病情的判断。清亮无渣、深绿色或棕色为正常

胆汁。术后第１～２天内鼻胆管引流液可能混有少许絮
状物，一般３～４ｄ逐渐转为棕黄或淡黄色，引流的量一
般由多到少，颜色由深变淡。胆汁引流量通常＞３００ｍｌ／
ｄ，一般２４ｈ分泌量８００～１０００ｍｌ，如过少，则应考虑是
否堵塞，予以冲洗，必要时可经 Ｘ线透视或重新置管。
若引流液无色透明且量少，应考虑导管置入胰管的可

能［３］，可做引流液淀粉酶测定以确定引流管的位置。若

引流液浑浊应考虑感染的可能，如有血性液体则应考虑

胆管出血，应及时汇报主治医生，及时调整治疗方案。

１３３　鼻胆管冲洗的护理　遵医嘱使用抗生素溶液冲
洗鼻胆管，预防鼻胆管阻塞和胆道感染。冲洗时应严格

无菌操作，使用５０ｍｌ注射器抽吸药液，注意控制冲洗的
速度和压力，防止发生逆行感染或毒血症等不良后果。

注入药液冲后应夹管０．５ｈ再放开引流，引流袋的位置
应低于胸部水平，以免引流液倒流入体内引起感染。每

次冲洗时均需注意接头处的消毒和冲洗。定时进行胆

汁培养，结合胆汁培养和药敏结果及时调整抗生素的使

用。

１３４　拔管时间　根据患者的病情决定拔管时间。患
者血、尿淀粉酶、体温、血常规等各项指标恢复正常，腹

胀、腹痛、黄疸等症状缓解３ｄ后，可以遵照医嘱给予拔
管。

２　结　果
　　本组１４９例患者经临床常规护理和鼻胆管引流的
特殊护理及观察，结果患者病情均迅速好转，鼻胆管引

流通畅、顺利，全部患者均顺利拔管，无明显并发症发

生。

３　讨　论
　　在ＥＲＣＰ术中常规行 ＥＮＢＤ术，其创伤小、操作简
单、能显著减少 ＥＲＣＰ术的并发症，加速患者的康
复［３－４］，可以显著提高 ＥＲＣＰ术的治疗效果，能减少患
者的住院日、临床费用、ＥＲＣＰ术的并发症，从而明显减
轻患者的痛苦。ＥＮＢＤ术主要在ＥＲＣＰ术中用于治疗胆
道良或恶性狭窄、恶性梗阻，特别在急性化脓性梗阻性

胆管炎的治疗中具有较明显的优势，能预防术后炎性水

肿，快速解除胆道梗阻，迅速退黄，患者康复更快、花费

效用比更好［５－６］。

ＥＮＢＤ术后的相关护理管理能减少鼻胆管脱落和
胆汁、血性液体堵塞的风险，使临床术后病情的观察更

仔细和及时。在１４９例鼻胆管引流术中，无一例鼻胆管
脱落和堵塞，这与临床中对患者细微的一般护理、饮食、

口腔、心理护理有密切的关系。通过对患者的教育、心

理疏导能避免患者因恐惧、痛苦拔管和因饮食不当、口

腔清洁不当等原因出现鼻胆管脱落和无意识拔管。对

鼻胆管出现松动时及时加强固定、定期抽吸和冲洗鼻胆

管，使鼻胆管引流更通畅，退黄更快，从而避免了术后感

染及加重感染，避免了再次行ＥＲＣＰ术。通过细致的护
理观察，能及时反映引流情况，使临床医生更好的掌握

病情及引流状况，有利于临床的治疗和患者的康复。本

组１４９例患者行鼻胆管引流后治疗效果明显，均成功顺
利拔管，达到了鼻胆管的零脱落率。通过对１４９例ＥＮ
ＢＤ患者的术后精心护理后发现，细致、科学、合理的加
强鼻胆管引流的护理，能保证引流的有效和管道的通

畅，明显减少术后感染、胰腺炎、出血等术后并发症的发

生，明显提高ＥＲＣＰ术的成功率，确保疗效显著、患者恢
复快、费用低［７８］。作为临床护理人员，特别是专科护理

人员，应了解和掌握ＥＲＣＰ及ＥＮＢＤ术的鼻胆管引流的
原理和特点及其术后诸多可能的并发症等，及时仔细观

察引流管是否固定妥当，引流是否通畅。不仅能提高护

理质量而且还可以确保ＥＲＣＰ术的安全和患者的早日
康复，缩短住院时间，避免再次手术［９－１０］。做好 ＥＲＣＰ
术后鼻胆管引流患者的常规护理和鼻胆管的特殊护理

及观察，能有效预防ＥＲＣＰ术后鼻胆管引流并发症的发
生，对保证引流效果和患者的康复至关重要。
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２００５，２（２）：１７９．

［１０］　巫荷英．ＥＲＣＰ及ＥＳＴ治疗胆管结石的护理对策［Ｊ］．安徽医学，
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·全科护理研究·

延续护理在永久心脏起搏器患者中的应用
陆克琴

摘要：目的　总结延续护理在永久心脏起搏器患者中的应用。方法　将２０１２年１—１２月共植入永久心脏起搏器患
者６０例，随机分为２组，３０例作为对照组，另３０例作为研究组。３０例研究组患者采用延续护理的方法，３０例对照
组患者住院期间、出院前行常规健康宣教。２组患者均在患者出院１个月、３个月、６个月、１年后进行各项永久心脏
起搏器程控指标有效监测，观察不同阶段永久心脏起搏器患者各项参数情况和延续护理能力水平的差异。结果　
患者对各项参数（起搏阈值、灵敏度、阻抗、自测心率）均已了解（Ｐ＞０．０５）。同时，患者的头晕、黑朦、晕厥、心悸不
适、生活质量改善、对起搏器关注、饮食、活动规律、过度感知、延续护理能力有明显提高（Ｐ＜０．０５）。结论　延续护
理为患者由住院治疗到居家护理的平稳过度，促进了患者的健康，提高了其生活质量，体现了优质护理的内涵。

关键词：延续护理；永久心脏起搏器；随访

中图分类号：　Ｒ４７３．５４　Ｒ５４１　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１４４０３

Ｕｔｉｌｉｔｙｏｆｔｒａｎｓｉｔｉｏｎａｌｃａｒｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｅｒｍａｎｅｎｔｐａｃｅｍａｋｅｒｓ　ＬＵＫｅｑｉｎ．ＤｅｐａｒｔｍｅｎｔｏｆＣａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒＭｅｄｉｃｉｎｅ，
ＡｎｑｉｎｇＭｕｎｉｃｉｐａｌＨｏｓｐｉｔａｌ，Ａｎｑｉｎｇ２４６００３，Ａｎｈｕｉ，Ｃｈｉｎａ
Ａｂｓｔｒａｃｔ：Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｓｕｍｍａｒｉｚｅｔｈｅｔｒａｎｓｉｔｉｏｎａｌｃａｒｅｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｅｒｍａｎｅｎｔｐａｃｅｍａｋｅｒｓ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＡＴｏｔａｌｏｆ６０
ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｐｅｒｍａｎｅｎｔｐａｃｅｍａｋｅｒｓｆｒｏｍＪａｎｕａｒｙ２０１２ｔｏＤｅｃｅｍｂｅｒ２０１２ｗｅｒｅｅｎｒｏｌｌｅｄｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙａｎｄｗｅｒｅｒａｎｄｏｍｌｙｄｉ
ｖｉｄｅｄｉｎｔｏｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐａｎｄｓｔｕｄｙｇｒｏｕｐｗｉｔｈ３０ｃａｓｅｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ．Ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙｇｒｏｕｐｒｅｃｅｉｖｅｄｔｈｅｔｒａｎｓｉｔｉｏｎ
ａｌｃａｒｅ，ｗｈｉｌｅｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｒｅｃｅｉｖｅｄｒｏｕｔｉｎｅｈｅａｌｔｈｅｄｕｃａｔｉｏｎｄｕｒｉｎｇｈｏｓｐｉｔａｌｉｚａｔｉｏｎａｎｄｂｅｆｏｒｅｄｉｓｃｈａｒｇｅ．
１ｍｏｎｔｈ，３ｍｏｎｔｈｓ，６ｍｏｎｔｈｓ，１ｙｅａｒａｆｔｅｒｔｈｅｐｅｒｍａｎｅｎｔｐａｃｅｍａｋｅｒｓｗａｓｉｍｐｌａｎｔｅｄ，ｔｈｅｐｒｏｇｒａｍｍｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｏｆｐｅｒｍａｎｅｎｔ
ｐａｃｅｍａｋｅｒｓｗｅｒｅｍｏｎｉｔｏｒｅｄ．Ｔｈｅｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｐｒｏｇｒａｍｍｅｄｉｎｄｉｃａｔｏｒｓｂｅｔｗｅｅｎｔｈｅｔｗｏｇｒｏｕｐｓａｎｄｔｈｅｉｒｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｓｗｉｔｈｔｈｅ
ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎａｌｃａｒｅｗｅｒｅａｎａｌｙｚｅｄ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔｓｉｎｔｈｅｓｔｕｄｙｇｒｏｕｐｕｎｄｅｒｓｔｏｏｄｃｌｅａｒｌｙｔｈｅｐａｒａｍｅｔｅｒｓ：ｓｕｃｈａｓｐａｃｉｎｇ
ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ，ｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ，ｉｍｐｅｄａｎｃｅ，ａｎｄｓｅｌｆｔｅｓｔｈｅａｒｔｒａｔｅ（ｃｏｍｐａｒｅｄｔｏｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，Ｐ＞０．０５）．Ｍｅａｎｗｈｉｌｅ，ｔｈｅｐａｔｉｅｎｔ’ｓ
ｄｉｚｚｉｎｅｓｓ，ａｍａｕｒｏｓｉｓ，ｓｙｎｃｏｐｅ，ｐａｌｐｉｔａｔｉｏｎｓ，ｄｉｓｃｏｍｆｏｒｔｗｅｒｅｄｉｓａｐｐｅａｒｅｄｏｒｉｍｐｒｏｖｅｄ，ｔｈｅｑｕａｌｉｔｙｏｆｌｉｆｅａｎｄｔｒａｎｓｉｔｉｏｎａｌｃａｒｅ
ａｂｉｌｉｔｙｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｔｈｅｍｓｅｌｖｅｓｗｅｒｅｉｍｐｒｏｖｅｄ，ｔｈｅｃｏｎｃｅｒｎｗｉｔｈｐａｃｅｍａｋｅｒ，ｄｉｅｔ，ａｃｔｉｖｉｔｙｐａｔｔｅｒｎｓ，ｅｘｃｅｓｓｉｖｅｐｅｒｃｅｐｔｉｏｎ，ｅｔｃ．
ｈａｓｂｅｅｎｉｍｐｒｏｖｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎａｌｃａｒｅｃａｎｈｅｌｐｐａｔｉｅｎｔｓｔｏｔｒａｎｓｉｔｓｍｏｏｔｈｌｙｆｒｏｍｉｎｐａ
ｔｉｅｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｔｏｈｏｍｅｃａｒｅ；ｉｍｐｒｏｖｅｔｈｅｈｅａｌｔｈａｎｄｑｕａｌｉｔｙｏｆｌｉｆｅｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ．Ｉｔｓｈｏｕｌｄｒｅｆｌｅｃｔｔｈｅｃｏｎｎｏｔａｔｉｏｎｏｆｑｕａｌｉｔｙ
ｃａｒｅ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：Ｔｒａｎｓｉｔｉｏｎａｌｃａｒｅ；Ｐｅｒｍａｎｅｎｔｐａｃｅｍａｋｅｒ；Ｆｏｌｌｏｗｕｐ

　　出院患者延续护理能有效提高患者生活质量，在医
护和患者及其家庭成员间建立有效的互动，从而促进和

维护患者的健康［１］。而近年来，随着医疗水平提高，右

心室间隔部与右心室心尖部起搏相比更接近生理情

况［２］，其目的是改善心动过缓的症状，更重要的是提高

其生活质量［３］。随着其大量植入，延续护理已成为重要

工作。定期对其程控、评价起搏器功能、调整其参数及

健康指导，减少了并发症发生，提高了患者的生活质量，

值得临床推广应用［４］。

１　资料与方法
１１　临床资料　选择２０１２年１—１２月永久心脏起搏器
植入出院患者６０例，随机分为对照组和研究组，每组３０
例。对照组男性１１例，女性１９例，年龄４４～８５岁；其中
单腔起搏器１８例，双腔起搏器１２例。研究组男性１９
例，女性１１例，年龄５３～８７岁；其中单腔起搏器１７例，
双腔起搏器１３例。研究组患者采用延续护理的方法，
对照组患者住院期间、出院前行常规健康宣教。２组临
床资料情况比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），且有可
比性。

作者单位：２４６００３安徽省安庆市立医院心血管内科

１２　护理方法
１２１　对照组护理方法　对照组患者住院期间、出院
前进行常规健康指导，告知患者主观感觉如头晕、黑朦、

晕厥、心悸、起搏器关注、饮食、活动规律、起搏器故障及

并发症，如起搏器综合症、电极绝缘层破裂以及过度感

知等情况进行口头指导。

１２２　研究组护理方法　研究组患者除住院期间、出
院前进行常规健康指导外，出院后进行延续护理服务，

电话定期随访，制定个性化饮食、活动方案，定期进行居

家访视及定期专人程控。具体如下：①主管护师告诉患
者出院后有专职人员电话随访，建立电话回访本，记录

患者住院时的床号、住院号、性别、年龄、出院诊断、起搏

器厂家、患者住院时间、主管医师及护士、联系电话、住

址及资料。②指定一位临床专业知识丰富和沟通能力
较强的主管医师及护士全面负责随访，内容包括患者一

般情况如饮食、活动、高危磁场区域、安全、心情等患者

的主观感觉及起搏器故障与并发症。记录回访内容，不

能正确回答的，重点记录进行专门居家访视或到医院随

访。

１２３　回访时间　对照组和研究组回访时间规定在每
周四下午及周六上午，分别在出院后１个月、３个月、６
个月随访１次；１年后每半年到医院随访１次。在起搏
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器保质期到期倒数第１～２年开始１～３个月随访１次。
在以上时间如自觉心悸、胸闷、头晕、黑朦应立即就医。

１３　统计学方法　连续变量资料采用（ｘ±ｓ）表示，统
计学处理用ｔ检验；非连续变量资料用百分率表示，统计
学处理用χ２检验；Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组患者延续护理后症状出现情况比较　详见
表１。

表１　２组永久心脏起搏器患者延续护理情况比较ｎ（％）

组别 例数 头晕、黑朦、晕厥 心悸不适 生活质量改善 对起搏器关注 饮食、活动规律 过度感知

研究组 ３０ ２（６．６７） １（３．３３） ２８（９３．３３） ２５（８３．３３） ２８（９３．３３） ０（０）
对照组 ３０ ９（３０．００） ９（３０．００） ２０（６６．６７） ２３（７６．６７） １３（４３．３３） ０（０）
χ２值 ５．４６ ７．６８ ６．６７ ０．４２ １７．３３ －
Ｐ值 ０．０２ ０．０１ ０．０１ ０．０５ ０．００１ －

２２　２组患者随访起搏器情况比较　详见表２。
表２　２组永久心脏起搏器患者（１个月、３个月、６个月及１年）

随访起搏器数据比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
心房导线起

搏阈值（Ｖ）

心房导线感知

灵敏度（ｍＶ）

心房导线

阻抗（Ω）

心室导线起

搏阈值（Ｖ）

心室导线感知

灵敏度（ｍＶ）

心室导线

阻抗（Ω）
研究组 ３０ ０．５０±０．０７ ２．８±１．０ ６００±５０ ０．７０±０．１１ １２．０±２．８ ６５０±５０
对照组 ３０ ０．６０±０．１０ ３．０±１．１ ６５０±５０ ０．８０±０．０９ １３．０±３．２ ７００±５１
Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

２３　随访结果　从表１显示研究组与对照组植入永久
心脏起搏器后生活质量均有所改善，研究组患者在头

晕、黑朦、晕厥、心悸不适、生活规律、起搏器关注等方面

优于对照组（Ｐ＜０．０５）。而研究组在院前拟定完整、个
性化的出院随访计划，并让患者和家属参与其中，使患

者和家属充分掌握自己的康复过程。而对照组患者执

行口头宣教，记住某一时间来医院程控随访，只关心程

控结果是否正常，对其专业相关健康知识了解甚微或是

不关心，不能很好指导其生活与工作，是一种被动接受

服务。由此我们广大医护人员要拓展优质护理服务内

涵，使广大社会公民享受到医疗领域不同专业、不同需

求的服务范畴。

３　讨　论
３１　延续护理模式的必要性　延续护理内涵是向患者
提供集中护理、康复、预防和保健于一体的延续性服

务［５］，即患者在住院期间的疾病信息和护患关系及医护

人员对患者实施的治疗护理是不间断的关系。连续护

理模式具有的主要特征包括护理持续性和合作性［６］。

通过制定个性化的饮食方案，建立患者档案，专职小组

成员定期与患者家属联系，予以专业指导督促，定期随

访程控，大大提高了其随访的依从性，提高了对起搏器

专业知识的认识，保障其健康行为。通过延续护理服

务，形成了“教育内容特色化，沟通方法技巧化，宣教模

式多样化，护理服务延续化”的新型护理服务理念。通

过实施延续护理服务，强化服务意识，开发服务技巧，提

升服务功能，缩短了护患之间的距离，增强了护患沟通

效果，丰富了患者疾病知识，同时又推动了专业护理队

伍建设，护士服务意识日益提高，护理服务质量逐渐提

升，护理服务内涵不断延伸，“以人为本”的服务理念不

断体现，树立了医院的服务品牌，提高了社会效益［７］。

３２　延续护理对患者的身心影响　表１～２显示，研究
组患者对起搏器各项知识掌握及随访依从性明显高于

对照组。护士通过随访教育让患者感到家庭的重视、呵

护和亲情的温暖，从而获得身心康复适宜的情绪状态和

家庭环境。通过对起搏器的程控，改善了患者对疾病及

治疗的认识水平，加上心理干预，使其延续护理的依从

性明显提高，从而增加患者心理满足感，树立战胜疾病

的信心。

３３　延续护理存在的问题　延续护理服务有待进一步
拓展提高，通过１年对永久心脏起搏器延续护理，使我
感到医疗领域方面要做的延续护理服务方面很多，医护

人员不仅要有专业责任感，更要有一个好的社会机制来

保障此项服务的实施，如：①建立大型网站，实施ＱＱ群；
②设立专职工作岗位，医院培训专业化人才；③建立有
效的绩效考核制度；④规范电话流程，拓宽随访内容，增
加情感支持，完善随访效果评价指标等［８］。所有的一切

需我们全社会共同努力与关注。

　　综上所述，通过延续护理随访，可以使医护同步实
施健康教育，患者及家属同时接受健康教育，使患者能

更好的了解自身疾病，帮助患者进行良好的自我管理，

提高患者的生存质量，增加患者对医护的感情，给医院

和科室带来了良好的社会和经济效益，是一种由医院走

向社区且可以节省人力资源的延续护理形式［９］，保证患

者由医院治疗到居家护理的平稳过度。开展延续护理

服务是提高医院服务质量和运行效率的有效措施［１０］，更

是优质护理服务目标所在。
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·全科护理研究·

ＩＣＵ呼吸机相关性肺炎的原因分析及护理
杨贻清，潘成梅

摘要：目的　通过对呼吸机相关性肺炎（ＶＡＰ）的发生原因调查分析，探讨护理方法，降低ＶＡＰ的发生率。方法　对
２００９年１月—２０１１年１２月ＩＣＵ病房机械通气４８ｈ以上的９０例患者，进行年龄、基础疾病、机械通气的时间及人工
气道建立的途径与ＶＡＰ发生关系调查分析，并采取相应的护理措施。结果　９０例机械通气患者中，２１例患者发生
了ＶＡＰ，发生率为２３．３３％；年龄、基础疾病及机械通气时间与ＶＡＰ发生相关（Ｐ＜０．０１），３种人工气道建立的途径
相比较与ＶＡＰ发生差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　针对ＶＡＰ发生原因，加强护理，处理好发生ＶＡＰ的相关
因素，尽可能缩短机械通气时间，可以降低ＶＡＰ的发生率。
关键词：机械通气；呼吸机相关性肺炎（ＶＡＰ）；护理
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　　呼吸机相关肺炎（ＶＡＰ）指患者在建立人工气道（气
管插管或切开）及机械通气４８ｈ以后或撤机拔管４８ｈ
以内所发生的肺部感染。国外文献［１］报道，ＶＡＰ发病率
为６％～５２％，国内报道的ＶＡＰ发病率约为６０．０％，病
死率为２４．０％～７６．０％［２］。我院２００９年１月—２０１１年
１２月ＩＣＵ病房机械通气４８ｈ以上的患者９０例，其中符
合ＶＡＰ诊断标准的患者２１例，本文对ＶＡＰ患者发生的
原因进行调查分析，并采取护理措施，现总结报告如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　本组机械通气４８ｈ以上患者９０例，２１
例患者发生ＶＡＰ，发生率为２３．３３％，其中男性１３例，女
性８例，年龄２７～８９岁，平均年龄（７０．９５±１４．７２）岁。
机械通气时间３～１４１ｄ，平均（２５．３８±３０．５１）ｄ。
１２　分析方法　采用回顾性分析法对研究期间发生
ＶＡＰ的患者进行相关因素分析。ＶＡＰ诊断标准［３］：采

作者单位：２３３０００安徽省蚌埠市第一人民医院防保科（杨贻清）；
重症监护病房（潘成梅）

通讯作者：杨贻清，Ｅｍａｉｌ：ｂｂｙａｎｇｙｉｑｉｎｇ＠１６３．ｃｏｍ

用中华医学会呼吸学会标准，使用机械通气４８ｈ后，胸
部Ｘ线显示肺部有浸润阴影或出现出现新的浸润阴影，
体检肺部可闻及湿音；同时具备下列条件之一：白细

胞计数＞１０×１０１１／Ｌ或＜４．０×１０９／Ｌ；体温 ＞３７．５℃；
呼吸道有脓性分泌物；从支气管分泌物中分离出病原

菌。

１３　护理对策
１３１　环境和物品的管理　保持 ＩＣＵ病房内环境清
洁，进行分区管理，建立隔离病房。保持病房室内温湿

度适宜，出入人员换鞋、更衣、带口罩。室内所有物品表

面、床档、门把手、墙面及地面每天用１０００ｍｇ／Ｌ的有效
氯消毒液擦洗１～２次；病房每日开窗通风２～３次，每
次２０～３０ｍｉｎ，保持室内空气清新；每日用紫外线空气
消毒２次，每次３０ｍｉｎ，阴雨天适当延长消毒时间。
１３２　加强手卫生　医务人员的手是传播ＶＡＰ病原菌
的重要途径，医务人员在进行操作前均按照六步洗手法

严格洗手，ＩＣＵ病房门口、患者床头、治疗车等处备有快
速手消毒剂，方便医务人员及探视人员接触患者时使

［６］　赵岳，黄金月．对老年冠心病患者健康行为依从性连续护理干预效
果的研究［Ｊ］．中国护理管理，２００８，８（３）：４４４７．

［７］　夏朝晖．护理延伸服务对留置双Ｊ管出院患者的影响［Ｊ］．临床护理
杂志，２０１２，１１（１３）：２８２９．

［８］　乔娟，刘晓辉，单岩．电话随访在出院患者延续护理中的研究进展
［Ｊ］．护理学杂志，２０１２，２７（２０）：９５９６．

［９］　龚艳，金春莹．延续护理小组管理的实践及成效［Ｊ］．中华护理杂志，
２０１３，４８（１）：５０．

［１０］　谢凤兰，成守珍，蔡卫．延续护理服务部专职工作岗位的设立及实
践［Ｊ］．中华护理杂志，２０１３，４８（１）：４７．
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用，从而提高手卫生的依从性。研究证实洗手率提高

１０％，感染率下降３０％以上［４］。

１３３　正确有效的吸痰　严格无菌操作，使用一次性
吸痰管。采用三步排痰法，即一吸（雾化吸入）、二打（翻

身拍背）、三吸（吸痰），吸痰前加大吸氧浓度。早期（前

４８ｈ）呼吸道分泌物不多时，尽量减少吸痰［５］。吸痰的

间隔时间根据分泌物多少而定，避免过多吸痰刺激呼吸

道黏膜，使分泌物增多。勤听双肺呼吸音，观察气道压

力，当患者肺部有痰鸣音、气道压力升高或脉搏血氧饱

和度突然下降时，应立即吸痰［６］。

１３４　适当体位防止误吸　机械通气患者，在没有禁
忌症的情况下，应置于半卧位床头抬高３０°～４５°［７］，以
减少胃内容物返流与误吸，降低 ＶＡＰ的发生率。机械
通气的患者应尽早进行鼻饲，早期进行胃肠内营养有助

于胃肠道上皮功能的维持，并防止胃肠道细菌移位，以

维持机体免疫功能的平衡，降低肺炎的发生率［６］。鼻饲

患者进食前吸尽痰液，通过抽吸胃液检查胃管是否在胃

内和有无未消化食物，如有未消化食物应适当延长鼻饲

间隔时间，每次喂食量不超过２００ｍｌ，进食后３０ｍｉｎ内
不拍背，尽可能不吸痰，以减少胃内容物的误吸和返流。

气囊放气前应先吸尽口咽部、鼻腔及气管内分泌物，放

气时患者取平卧位，两人操作，放气的同时用吸痰管吸

引，以避免或尽量减少分泌物渗漏入下呼吸道加重感

染。

１３５　重视气道的湿化　加强呼吸道湿化是保证呼吸
道通畅、预防呼吸道感染的重要措施之一。肺部感染率

随着气管湿化程度的降低而升高，因此，加强气道的湿

化对预防ＶＡＰ的发生有重要作用［８］。湿化方法常用输

液泵持续点滴湿化、间歇气管内滴药、雾化吸入等混合

使用。

１３６　加强口腔护理　赵欣实验证明［９］，通过口腔清

洁护理措施，切断传播途径，可有效预防和降低ＶＡＰ的
发生。ＶＡＰ患者大部分细菌来源于口咽部常驻菌，口腔
清洁度不够，分泌物未及时清理，口鼻腔内的细菌会随

着导管周围沿声门下漏进下呼吸道，因此，做好口鼻腔

的清洁护理是预防ＶＡＰ发生的重要措施［４］。增加口腔

护理频率，降低口腔细菌定植率，口腔护理至少每天２
次，根据口腔ｐＨ值选用清洗液。
１３７　加强呼吸机管路管理　呼吸机管路是细菌寄生
的重要部位，细菌易随着喷射吸入气流形成的气溶胶或

通过污染的冷凝水倒流进气道而导致 ＶＡＰ的发生，因
此，应保持呼吸机管路及集水瓶的清洁，定期更换呼吸

机管道，保持呼吸机管路的清洁，呼吸机管道每周更换１
次，如有污染则及时更换［１０］，撤下的呼吸机管道用１０００
ｍｇ／Ｌ的有效氯消毒液浸泡消毒３０ｍｉｎ后晾干，然后进
行高压灭菌。在机械通气过程中，集水瓶应置于管路最

低位置并及时倾倒，防止倒流。

　　ＶＡＰ的发生率及病死率居高不下，治疗困难，加强
预防是控制发病、降低病死率的重要环节。处理好发生

ＶＡＰ的相关因素，每日评估是否可以撤机和拔管，减少
插管天数，尽可能缩短机械通气时间，以降低ＶＡＰ的发
生率。

１４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１６．０软件，计数资料采用
χ２检验，Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　年龄因素与ＶＡＰ发生关系分析　详见表１。

表１　机械通气患者年龄与ＶＡＰ发生关系分析

年龄（岁） 例数 ＶＡＰ例数 发生率（％）

≤７０ ５２ ７ １３．４６
＞７０ ３８ １４ ３６．８４ａ

　　注：与≤７０岁组比较，χ２＝６．７１，ａＰ＜０．０１。

２２　基础疾病（包括慢性阻塞性肺部疾病、糖尿病、冠
心病、脑血管病）与ＶＡＰ发生关系分析　本组机械通气
患者，疾病总数≤２种的患者６６例，发生ＶＡＰ９例，发生
率为１０．２０％；疾病总数 ＞２种的患者２４例，发生 ＶＡＰ
１２例，发生率为５０．００％。两者ＶＡＰ发生率比较差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０１）。
２３　机械通气时间与ＶＡＰ发生关系分析　详见表２。

表２　机械通气时间与ＶＡＰ发生关系分析

机械通气时间 例数 ＶＡＰ例数 发生率（％）

≤７ｄ ４９ ５ １０．２０
＞７ｄ ４１ １６ ３９．０２ａ

　　注：与≤７ｄ比较：χ２＝１０．３６，ａＰ＜０．０１。

２４　人工气道建立的途径与 ＶＡＰ发生的关系分析　
本组患者经鼻插管 １５例，发生 ＶＡＰ３例，发生率为
２０．００％；经口插管 ６３例，发生 ＶＡＰ１５例，发生率为
２３．８１％；气管切开１２例，发生ＶＡＰ３例，发生率为２５．
００％。３种人工气道相比较差异无统计学意义（Ｐ＞０．
０５）。
２５　病原菌分布　ＶＡＰ患者痰培养结果：嗜麦芽假单
胞菌５例，占２３．８１％；铜绿假单胞菌３例，占１４．２９％；
大肠埃希菌２例，占９．５２％；恶臭假单胞菌２例，占９．
５２％；金黄色葡萄球菌２例，占９．５２％；肺炎克雷伯菌１
例，占４．７６％；表皮葡萄球菌１例，占４．７６％；多重肺部
感染３例，占１４．２９％。２例培养结果阴性。
２６　治疗及转归　加强呼吸道管理，根据细菌药敏结
果选择抗生素，并予对症支持治疗，２１例ＶＡＰ患者中，７
例治愈或好转，放弃治疗２例，死亡１２例。

３　讨　论
３１　高龄患者易发生ＶＡＰ　研究显示，老年患者、合并
多种基础疾病的患者ＶＡＰ发生率高于其他患者。本组
病例提示，患者年龄 ＞７０岁，ＶＡＰ发病率显著增加，这
与老年患者肺组织的结构、形态发生退行性改变、机体

免疫力低下有关，加上严重的原发基础疾病对自身机体

的消耗作用，易发生ＶＡＰ病变。研究显示，自身基本因
素中老年患者、合并其他部位感染、并发 （下转第１５０页）
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·全科护理研究·

血液透析联合血液灌流对尿毒症患者
皮肤瘙痒的疗效观察及护理

单新莉，张玮，陈晨，刘洋，张云莲

摘要：目的　探讨血液透析（ＨＤ）联合血液灌流（ＨＰ）对尿毒症患者皮肤瘙痒的治疗效果及护理。方法　选择尿毒
症皮肤瘙痒患者３０例，随机分为２组：ＨＰ＋ＨＤ组１５例，常规 ＨＤ每周８ｈ，ＨＰ＋ＨＤ每周４ｈ；血液透析滤过
（ＨＤＦ）＋ＨＤ组１５例，每周常规ＨＤ治疗８ｈ，ＨＤＦ每周治疗４ｈ。治疗１２周后观察血尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（ＳＣｒ）、血
清钙（Ｃａ２＋）、血清磷（Ｐ３－）、甲状旁腺激素（ＰＴＨ）的变化以及患者皮肤瘙痒缓解情况。结果　ＨＰ＋ＨＤ组患者皮肤
瘙痒的缓解率８７％，高于ＨＤＦ＋ＨＤ组（６７％），且差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＨＰ＋ＨＤ组血Ｐ３－、ＰＴＨ较ＨＤＦ＋
ＨＤ组下降明显（Ｐ＜０．０５）；但ＢＵＮ、ＳＣｒ的下降程度２组间差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　ＨＰ＋ＨＤ能有效
治疗尿毒症患者皮肤瘙痒且优于ＨＤＦ＋ＨＤ。
关键词：血液灌流；血液透析滤过；尿毒症；皮肤瘙痒
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ｉｔｃｈｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｕｒｅｍｉａａｓｃｏｍｐａｒｅｄｔｏＨＤＦ＋ＨＤ．
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　　尿毒症性皮肤瘙痒（ｕｒｅｍｉｃｐｒｕｒｉｔｕｓ，ＵＰ）是终末期
肾病患者常见的临床症状之一，维持性血液透析患者的

发病率高达５０％～９０％［１］。ＵＰ是一个系统性病变而非
单纯的皮肤疾病，严重影响患者的生活质量，不仅干扰

其睡眠和工作，也可带来皮肤感染、皮肤破损等症状，同

时影响着透析的转归，使患者的死亡风险增加１５％ ～
１７％［２］。单纯ＨＤ对肌酐、尿素氮等小分子物质的清除
率虽高，但不能有效清除血液中、大分子毒素。２００９年
２月—２０１１年９月我们采用两种不同的血液净化方式
治疗尿毒症皮肤瘙痒，收到很好的治疗效果，现报道如

下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选取我院２００９年２月—２０１１年９月
尿毒症血液透析患者３０例，透析龄１２～５６个月，平均
年龄（５４．２±１４．５）岁，男性２２例，女性８例。原发病：
慢性肾小球肾炎１７例，糖尿病肾病１１例，高血压病１

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院血透室（单新
莉，张玮，陈晨，刘洋）；质量管理科（张云莲）

通讯作者：张云莲，Ｅｍａｉｌ：１３９５５２８６４２２＠１６３．ｃｏｍ

例，多囊肾１例。所有患者均表现为皮肤瘙痒，瘙痒发
生的时间分别为ＨＤ后２～２４个月。２组病例在年龄、
性别、原发病、治疗前瘙痒评分等方面比较差异无统计

学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
１２　治疗方法　将诊断为ＵＰ［３］的血液透析患者３０例
随机分为２组，ＨＰ＋ＨＤ组１５例，常规每周 ＨＤ８ｈ，
ＨＰ＋ＨＤ４ｈ；ＨＤＦ＋ＨＤ组１５例，常规每周ＨＤ８ｈ，ＨＤＦ
４ｈ，疗程均为１２周。血液透析器为费森尤斯Ｆ７ＨＰＳ一
次性血液透析器，血液灌流器选用珠海生物科技有限公

司生产ＨＡ１３０型一次性血液灌流器，血液滤过器选用
日本尼普洛高通量一次性血液滤过器，个体化肝素抗

凝。

１３　皮肤瘙痒评分　采用ＤｉｒｋＲＫｕｙｐｅｒｓ的评分方法
进行评分［４］，按瘙痒的程度、分布、频率和睡眠干扰情况

进行评分。①根据抓挠后瘙痒程度进行评分：不需抓挠
评１分，需抓挠但无抓伤评为２分，抓挠后瘙痒持续无
缓解为３分，抓挠后瘙痒仍持续伴皮肤抓伤评为４分，
出现烦躁不安为５分；②按瘙痒分布范围评分：单个部
位评１分，多个部位评２分，全身瘙痒３分；③对发作频
率评分：瘙痒４次短时发作（每次至少１０ｍｉｎ）或１次长
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时间（每次多于１０ｍｉｎ），无法忍受为５分。④对睡眠干
扰评分：因皮肤瘙痒而苏醒１次评为２分，最高１４分。
每项得分相加代表患者瘙痒程度。２４ｈ最高总得分４０
分。１～８分为轻度瘙痒，９～１８分为中度瘙痒，１９～４０
为重度瘙痒。所有患者采用问卷调查的方式。

１４　观察指标　每组患者均在治疗前及治疗１２周后
进行瘙痒评分并检测透析前血 ＢＵＮ、ＳＣｒ、Ｃａ２＋、Ｐ３－、
ＰＴＨ值。
１５　护理方法
１５１　心理护理　患者对ＨＰ＋ＨＤ治疗存有紧张、恐
惧心理，在治疗前充分做好患者的解释工作，向患者介

绍治疗的目的、方法、所需时间，可能出现的不适，提高

患者对ＨＰ＋ＨＤ治疗的认识，以便与医护人员密切配
合。

１５２　正确掌握ＨＰ联合ＨＤ治疗技术操作　用专用
串联管将灌流器串联于血液透析器之前（以免透析过程

中因脱水后血液浓缩，血流阻力增大，致灌流器凝血），

动脉端向下垂直于患者的心脏水平。然后分别用０．９％
生理盐水２０００ｍｌ（每５００ｍｌ盐水加１５ｍｇ肝素）、０．９％
肝素钠生理盐水５００ｍｌ（内加肝素钠１００ｍｇ）以１５０～
２００ｍｌ／ｍｉｎ流量冲洗，同时用手轻拍血液灌流器及透析
器，以排尽空气。使血路管、血液灌流器及透析器均充

分预冲，闭路循环２０ｍｉｎ，即可上机。
１５３　密切观察病情变化　ＨＰ＋ＨＤ联合治疗时，体
外循环血量较多，容易导致血压下降，尤其是老年人和

心功能不全的患者。治疗开始缓慢增加血流量，对于血

压偏低的患者，应将预冲液部分或全部输入体内。严密

观察血压、脉搏、心率，每１５～３０ｍｉｎ测量１次。治疗过
程中一旦发生低血压，应立即减慢血流速度，停止超滤，

去枕平卧，补充血容量，必要时用升压药。如治疗后

３０～６０ｍｉｎ左右出现发热、寒战、气促等症状，提示可能
出现过敏反应，可行抗过敏治疗和吸氧，一般不需终止

ＨＰ治疗。
１５４　注意观察有无体外循环凝血及出血倾向　细心
观察静脉压，静脉压代表灌流器后血路的压力，如灌流

器内凝血，出现静脉压下降；如压力升高，可能是血液回

路部分阻塞，静脉壶内凝块形成，要及早发现，防止凝

血。联合治疗时，为了防止灌流器凝血，肝素用量较大，

应注意观察有无出血现象，如皮肤黏膜、牙龈等，有出血

倾向的患者应适当减少肝素用量，必要时治疗结束后，

予鱼精蛋白２５～３０ｍｇ中和肝素，以防出血。
１５５　对症护理　尿毒症患者皮肤瘙痒难以忍受，常
使患者经常抓破皮肤，护理中嘱患者及时修剪指甲，防

止抓伤感染。夜间睡眠必要时可戴手套，防止抓伤。嘱

患者避免用过热的水沐浴，沐浴时应使用中性或弱酸性

皂或洗液，沐浴后涂保护性霜剂。不穿化纤类内衣，避

免刺激肌肤引起瘙痒。采用皮肤润滑剂，具有保湿再水

化、防止水分蒸发作用，缓解瘙痒［５］。在血液净化治疗

中，可用３０％乙醇擦拭瘙痒处皮肤，或采用低温透析
（３５．５℃），以缓解症状，保证治疗的顺利完成。

１６　疗效判断标准　治疗后瘙痒评分总得分＜１０分为
明显缓解，瘙痒评分总分＜２０分为部分缓解，＞２０分为
无效［６］。

１７　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１１．０软件包进行统计分
析，采用ｔ检验和χ２检验。Ｐ＜０．０５为差异具有统计学
意义。

２　结　果
２１　２组尿毒症患者治疗后皮肤瘙痒程度变化　治疗
后原有皮肤瘙痒程度均明显改善，其中ＨＰ＋ＨＤ组治疗
总有效率达８７％；ＨＤＦ＋ＨＤ组治疗总有效率为６７％，
经χ２检验，Ｐ＜０．０５，差异具有统计学意义，ＨＰ＋ＨＤ组
瘙痒缓解明显优于ＨＤＦ＋ＨＤ组，见表１、２。
表１　２组尿毒症患者治疗前后皮肤瘙痒评分结果比较

组别 例数 时间 轻度（１～８分） 中度（９～１８分） 重度（１９～４０分）

ＨＰ＋ＨＤ组 １５ 治疗前 １ ３ １１
治疗后 １１ ２ ２

ＨＤＦ＋ＨＤ组 １５ 治疗前 ２ ３ １０
治疗后 ３ ７ ５

表２　２组尿毒症患者治疗后皮肤瘙痒
缓解程度的比较（ｎ，％）

组别 例数 无缓解
缓解

明显缓解 部分缓解

ＨＰ＋ＨＤ组 １５ ２（１３） １１（７４） ２（１３）
ＨＤＦ＋ＨＤ组 １５ ５（３３） ３（２０） ７（４７）

　　注：χ２检验，Ｐ＜０．０５。

２２　２组尿毒症患者治疗后透析前 ＳＣｒ、ＢＵＮ、Ｃａ２＋、
Ｐ３－变化　治疗１２周后血清透析前 ＳＣｒ、ＢＵＮ、Ｃａ２＋、
Ｐ３－，经检验，ＳＣｒ和ＢＵＮ在２组间比较差异无统计学意
义（Ｐ＞０．０５），Ｃａ２＋、Ｐ３－在２组间比较差异具有统计学
意义（Ｐ＜０．０５）。表明ＨＤ＋ＨＰ组血清ＳＣｒ、ＢＵＮ值清
除与 ＨＤＦ＋ＨＤ组相同，而血清 Ｃａ２＋、Ｐ３－值下降较
ＨＤＦ＋ＨＤ组更为明显（见表３）。
表３　２组尿毒症患者治疗后透析前血清ＢＵＮ、ＳＣｒ、Ｃａ２＋、Ｐ３－的

变化情况（ｎｉ＝１５，ｘ±ｓ）

组别 ＢＵＮ ＳＣｒ Ｃａ２＋ Ｐ３－

ＨＰ＋ＨＤ组 ２６．１０±４．１１ ９１７．１８±１７２．２０ ２．３４±０．２４ １．３８±０．２５
ＨＤＦ＋ＨＤ组 ２５．０８±４．５５ １０６３．５３±２６６．４０ ２．６６±０．３７ １．８２±０．２８
Ｐ值 ＞０．０５ ＞０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２３　２组尿毒症患者治疗１２周后透析前血清ＰＴＨ情
况变化　２组患者治疗前ＰＴＨ差异无统计学意义（Ｐ＞
０．０５），治疗后２组患者ＰＴＨ均明显下降，经比较，其差
异具有统计学意义（Ｐ＜０．０１），组间比较，ＨＰ＋ＨＤ对
ＰＴＨ清除更为明显（Ｐ＜０．０５）。

３　讨　论
　　随着透析技术的发展，患者透析龄的延长，尿毒症
皮肤瘙痒的发生率越来越高，已严重影响患者的工作及

生活。有报道，ＵＰ发生率２５％～８６％，中至重度瘙痒达
４２％［７］。ＵＰ的病因有多种，机制尚未阐明，可能与尿毒
症物质对皮肤刺激，甲状旁腺水平的增高，血清组胺水

·９４１·中华全科医学　２０１４年１月第１２卷第１期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ１２，Ｎｏ１



平升高，皮肤钙浓度升高等有关。甲状旁腺水平的增

高，影响中枢和周围神经功能，改变了感觉的阈值；组胺

是强力的瘙痒诱导物；继发性甲状旁腺亢进是迁徙性的

钙转移，皮肤钙含量增高，刺激皮肤末梢神经引起瘙

痒［８］。

我们应用联机ＨＤＦ对ＵＰ患者进行治疗，患者皮肤
瘙痒有一定缓解。它是将透析和滤过合二为一，既通过

弥散清除小分子物质，又通过对流清除中分子物质。

ＨＤ对中大分子物质几乎无清除效果，而 ＨＰ能很好的
清除中大分子物质。ＨＰ常用的吸附剂有活性炭和生物
合成树脂。合成树脂是一类具有网状立体结构的高分

子聚合物，由苯乙烯与二乙烯苯通过悬浮合制成环球共

聚体，其比表面积一般在５００ｍ２／ｇ左右，孔径和表面积
是影响树脂吸附性能的重要因素，由于树脂为多孔聚合

物，利用其多孔的结构和强大的比表面积对尿毒症患者

体内的中大分子毒素可进行有效地清除。但单一的ＨＰ
不能有效地纠正水、电解质及酸碱平衡紊乱，而ＨＰ联合
ＨＤ可优势互补，全面的清除尿毒症毒素，改善患者微炎
症状态，从而达到内环境的平衡［９－１０］。

本研究应用ＨＰ＋ＨＤ对ＵＰ患者进行治疗，皮肤瘙
痒均有不同程度的缓解。在线ＨＤＦ和ＨＰ＋ＨＤ均能改
善尿毒症患者皮肤瘙痒症状。ＨＰ＋ＨＤ比ＨＤＦ更能有
效地清除尿毒症患者的各种代谢废物，尤其是中大分子

毒素，其在调整钙磷代谢方面也有显著疗效。因此我们

认为ＨＰ＋ＨＤ能够有效改善维持性血液透析患者皮肤
瘙痒症状。
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多种基础疾病者的呼吸机相关性肺炎发生率均高于其

他患者［１１］。

３２　机械通气时间长，ＶＡＰ发生率高　本组 ＶＡＰ病
例，机械通气时间在７ｄ以上的发生率为７６．１９％。调
查发现，机械通气时间越长，ＶＡＰ发生率越高，可能长时
间的机械通气导致气道防御能力下降，同时气囊的刺激

使分泌物增加，导致ＶＡＰ发生的概率明显增加。
３３　３种人工气道途径比较ＶＡＰ发生率无差异　人工
气道的建立，破坏了呼吸道正常的生理和自然防御功

能，导致咳嗽反射及吞咽活动被抑制，是ＶＡＰ发生的高
危因素。本组３种人工气道途径相比较ＶＡＰ发生率差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。已有研究显示重复插管患
者ＶＡＰ发生率高于其他患者［１１］。

３４　ＶＡＰ病原菌多为条件致病菌　本组报告资料显
示，２１例ＶＡＰ患者中，１９例患者行下呼吸道分泌物细菌
培养，培养结果以Ｇ－杆菌为主，占８０．９５％。病原菌分
布前５位的细菌依次是：嗜麦芽假单胞菌、铜绿假单胞
菌、大肠埃希菌、恶臭假单胞菌、金黄色葡萄球菌。ＩＣＵ
患者病情危重，机体防御能力下降，极易出现口咽部细

菌定植。因此，采取有效方法减少口咽部的细菌数量，

特别是革兰氏阴性菌的定植，工作人员严格执行手卫生

操作和按操作规程进行治疗护理，可以有效降低 ＶＡＰ
的发生。
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［１０］　邵红艳，林兴凤．循证护理在机械通气患者控制呼吸机相关性肺炎
中的应用［Ｊ］．中华护理杂志，２０１０，４５（９）：７９７７９８．

［１１］　张静，冯东杰，于琼兰，等．ＩＣＵ患者发生呼吸机相关性肺炎的高危
因素调查分析［Ｊ］．海南医学，２０１２，２３（１９）：６３６４．

收稿日期：２０１３０７０２
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·全科护理研究·

心脏术后ＣＲＲＴ治疗急性肾功能衰竭的护理
韩婷，贲艳红，李晓燕

摘要：目的　总结连续性肾脏替代治疗（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｒｅｎａｌｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＲＴ）对心脏手术后急性肾功能衰竭
的应用与护理措施。方法　３８例心脏手术后急性肾功能衰竭患者接受床旁ＣＲＲＴ治疗，采用Ｓｅｌｄｉｎｇｅ技术经股静
脉置管建立通道，使用ＢＭ２５（Ｂａｘｔｅｒ，ＵＳＡ），Ａｃｃｕｒａ（Ｂａｘｔｅｒ，ＵＳＡ），Ａｑｕｉｒａｓ（Ｅｄｗａｒｄｓ，ＵＳＡ）机器，滤器为ＡＶ６００（聚砜
膜，面积１．６ｍ２）。治疗期间所有患者均行心电、有创动脉压、中心静脉压等监测，定期复查动脉血气及肝、肾功能、
电解质指标，并据此调整水、电及酸碱平衡。结果　全组共死亡１２例，病死率３１．６％（１２／３８），其余随访期间无死
亡，心功能均得到明显改善。结论　ＣＲＲＴ是治疗心脏手术后急性肾功能衰竭的有效方法，正确的护理措施和严密
的病情观察是其重要环节。

关键词：心脏手术；肾功能衰竭；连续性肾脏替代治疗；护理

中图分类号：　Ｒ６５４．２　Ｒ６９２．５　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１５１０３

　　连续性肾脏替代治疗（ｃｏｎｔｉｎｕｏｕｓｒｅｎａｌｒｅｐｌａｃｅｍｅｎｔ
ｔｈｅｒａｐｙ，ＣＲＲＴ）是近年来的重要进展之一，首届国际性
ＣＲＲＴ学术会议上，ＣＲＲＴ被正式定义为：所有能够连续
性清除溶质，并对脏器功能起支持作用的血液净化技

术［１］。心脏手术后急性肾功能衰竭（ａｃｕｔｅｒｅｎａｌｆａｉｌｕｒｅ，
ＡＲＦ）为致命性并发症，其重要发病原因为体外循环机
的转动对红细胞造成破坏，术后易出现血红蛋白尿，引

起肾小管阻塞，损伤肾功能，引起ＡＲＦ［２］。ＡＲＦ作为心
脏术后常见的严重并发症之一，其发生率各家报道不

一，李苏童等［３］通过对１１６０例心脏术后患者调查发现
ＡＲＦ发生率为２．５９％，而一旦发生，患者病死率高达
２０％～６０％［４］。ＣＲＲＴ作为一种新的治疗手段，由于其
具有清除毒素，维持机体内环境稳定以及重建机体免疫

平衡的作用而日益受到重视［５］。我科自２００７年４月—
２０１２年１２月对３８例ＡＲＦ患者进行ＣＲＲＴ治疗，治愈率
６８．４％（２６／３８），现对３８例患者行ＣＲＲＴ后的临床监护
与护理经验进行总结。

１　资料与方法
１１　临床资料　自２００７年４月—２０１２年１２月，因各
种心脏手术后ＡＲＦ行ＣＲＲＴ治疗共４２例，其中４例因
不同原因ＣＲＲＴ治疗不足２４ｈ而不列入统计。３８例中
男性２５例，女性１３例，年龄２０～８４岁（平均５９．７岁），
其中冠状动脉旁路移植术２１例（体外循环手术１５例，
ＯＰＣＡＢ６例），心脏瓣膜置换术１２例，主动脉夹层３例，
成人先心病２例。本组患者按心脏手术后常规处理，经
用血管活性药、扩容及大剂量利尿剂后仍少尿或无尿，

血浆肌酐（ＳＣｒ）平均 ２６５．１８μｍｏｌ／Ｌ，尿素氮（ＢＵＮ）
１６．９８μｍｏｌ／Ｌ；ＣＲＲＴ治疗开始距手术结束时间平均
２．０５ｄ（０．２～１０ｄ），其中 ２４例合并低心排综合征
（６３．２％），２０例行主动脉球囊反搏支持治疗（ＩＡＢＰ，
５２．６％），２３例合并低氧血症（ＰａＯ２／ＦｉＯ２ ＜２００，
６０．５％），速尿平均用量达８７０ｍｇ。
１２　治疗方法　本组床边ＣＲＲＴ治疗采用Ｓｅｌｄｉｎｇｅ技
术经股静脉置管建立通道，使用 ＢＭ２５（Ｂａｘｔｅｒ，

作者单位：２１０００２南京市，南京军区南京总医院心胸外科
通讯作者：李晓燕，Ｅｍａｉｌ：ｌｉ＿ｘｉａｏｙａｎ０９０７＠１６３．ｃｏｍ

ＵＳＡ），Ａｃｃｕｒａ（Ｂａｘｔｅｒ，ＵＳＡ），Ａｑｕｉｒａｓ（Ｅｄｗａｒｄｓ，ＵＳＡ）机
器，滤器为ＡＶ６００（聚砜膜，面积１．６ｍ２）。应用低分子
肝素和枸橼酸钠联合抗凝，低分子肝素首剂３０００～５０００
Ｕ，追加２００～６００Ｕ／ｈ，每２ｈ用生理盐水１００ｍｌ冲洗１
次，伴酸中毒或低钙者不用枸橼酸钠抗凝；有出血倾向

者行无肝素透析。血流量２００～２５０ｍｌ／ｍｉｎ，置换液流
速４０００ｍｌ／ｈ，前稀释法输入，置换液采用南京军区南京
总医院配方，ＣＲＲＴ开始时为平衡透析，转流平稳后根据
血压及中心静脉压或肺动脉压调整净超滤量，原则上根

据血流动力学稳定情况逐步增加超滤量，避免血容量大

幅度波动。

１３　护理方法
１３１　心理护理　本组患者为心脏术后患者，求生欲
望强，术后处于保护性隔离，限制探视、ＩＣＵ环境陌生，
被各种仪器设备包围、身上带有多种管道、口中的气管

插管使患者不能说话……以上种种因素都使患者产生

了焦虑、恐惧、孤独无助的不良心理。护理小组成员怀

着强烈的责任心和同情心与患者建立良好的护患关系，

帮助他们尽快适应环境，一丝不苟做好各种治疗及生活

护理。每天与患者交谈、解释、安慰、鼓励、帮助患者，在

病情稳定期间允许家属短时间探视，对患者每一个微小

进步都不失时机给予鼓励，让患者感受到舒适、安全，消

除孤独无助感，减少躁动不安和紧张情绪，增加了患者

的依从性，增强了其实现早日康复的信心。

１３２　生命体征的监测与护理　心脏术后ＡＲＦ最突出
的表现为少尿或无尿，此类患者多数术前存在高血压、

低心功能、糖尿病、高龄等高危因素，所以，在进行ＣＲＲＴ
治疗过程中所有患者均需监测有创血压、中心静脉压

（ＣＶＰ）和左房压的动态变化，以便及时发现并发症的发
生，出现异常情况应及时处理；同时要密切监测心率、血

氧饱和度的变化，定期监测血ＢＵＮ、动脉血气分析，肝、
肾功能及电解质等生化指标，根据结果调整置换液配

方。ＣＲＲＴ开始时为平衡透析，转流平稳后根据血压及
中心静脉压或肺动脉压调整净超滤量，原则上根据血流

动力学稳定情况逐步增加超滤量，避免血容量大幅度波

动。要求责任护士每小时监测患者的压力范围，并及时

记录于ＣＲＲＴ专用记录单上，如发现压力波动过大时，
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必须尽快进行调整。同时严密监测超滤和置换液输入

速度，强调总出入量的基本平衡，如超滤量超过入量，将

直接引起循环容量不足，发生低血压。血液透析过程中

并发低血压是维持性血液透析最常见的并发症之一，发

生率为２０％～４０％［６］，责任护士应每小时记录生命体征

１次，每２４ｈ留取血标本查血常规、肝肾功能、淀粉酶、
脂肪酶、电解质、血气分析等；以ＡＰＡＣＨＥⅡ评分判断患
者病情的整体变化；治疗期间准确记录２４ｈ出入液量，
尤其是血滤超出量，每２～４ｈ送检电解质，并根据检查
结果及时调整血滤配方中电解质含量。本组ＡＲＦ患者
接受ＣＲＲＴ治疗后短期内高氮质血症、水电解质及酸碱
失衡即得到纠正，炎性介质及心肌抑制因子得到清除。

１３３　出凝血情况监测　患者凝血功能是否正常，直
接影响ＣＲＲＴ治疗的方案。因此，进行 ＣＲＲＴ操作前，
必须先给患者行凝血功能检测。这对决定患者在治疗

时是否使用肝素化治疗起到指导作用，可以防止治疗过

程因肝素量不足出现凝血，形成血块而造成堵管现象。

护士应熟练按其操作规程连接患者建立体外循环，应避

免或尽量减少因准备不充分等人为因素引起的血泵暂

停，血泵暂停运作被视为造成凝血的重要因素。血滤管

路及滤器中血栓形成将直接导致滤过效率降低，同时消

耗大量凝血因子，为避免该情况的发生，应在开机伊始

用海普宁或肝素，后根据病情给予负荷量，再以维持量

持续静脉泵入。如有出血倾向少用抗凝剂，每小时用生

理盐水冲洗血滤管路１次，每次量约１００ｍｌ。密切观察
血栓情况，血栓形成到一定程度时及时更换滤器及血滤

管路，避免血栓进入体内引起重要器官栓塞，而导致严

重并发症。同时要严密观察患者有无出血倾向；包括消

化道出血、皮肤瘀血、穿刺点渗血等情况，同时密切注意

并记录引流液、注意滤出液的速度及滤器的颜色。若滤

出液速度明显减慢或滤器颜色发黑或发暗，说明滤器堵

塞。及早发现出血并发症，及时调整抗凝剂的用量或更

换抗凝方法。本组５例患者凝血功能差有出血倾向。
ＣＲＲＴ治疗中未予抗凝行无肝素透析。
１３４　预防感染　由于心脏术后患者病情比较严重，
在患者抵抗力低的情况下，加上侵入性的操作比较多，

容易导致细菌侵入、繁殖并引起严重感染［７］。因此护理

人员在护理过程中必须严格执行无菌操作，尤其是要做

好环境和留置管护理，防止医源性感染发生。①本组有
１０例是颈内静脉双腔管，２８例采用股静脉双腔置管。
留置导管出口处应每天换药１次，消毒直径要≥１０ｃｍ，
有污染时随时更换［８］。②患者尽量专人护理，房间每日
用５００ｍｇ／Ｌ的有效氯消毒液擦拭２次，治疗前后用紫
外线消毒３０ｍｉｎ，调节室温在１８～２４℃，工作人员接触
患者都要戴口罩、帽子、无菌手套等。③注意体温变化，
每４ｈ测１次并记录。本组２例患者术后２４ｈ内中心
体温高，持续在３９℃左右，复查血象，送血培养，结果为
阴性，无血流感染。分析原因为末梢循环差，四肢冰冷，

后启用扩血管药物硝普钠微量泵入，效果明显，四肢温

暖，体温下降。④保持呼吸道通畅，及时吸痰，口咽部每
天清洗２～４次，严格无菌操作，更换呼吸机湿化液１
次／日。每周更换呼吸机管路１～２次，本组有５例患者
术后呼吸机支持长达７２～２４０ｈ，２例出现了肺部感染。

２　结　果
　　ＣＲＲＴ治疗２４ｈ后ＳＣｒ平均降至１７８．１３μｍｏｌ／Ｌ，
ＢＵＮ降至１１．５７μｍｏｌ／Ｌ。ＣＲＲＴ治疗时间２．１０～３５．００
ｄ，平均１０．４８ｄ。全组共死亡１２例，病死率３１．６％（１２／
３８）。死亡原因：心功能衰褐２例，神经系统并发症２
例，腹部并发症３例（消化道出血１例，肝功能衰竭２
例），感染合并多脏器功能衰竭５例。

３　讨　论
　　心脏手术后出现少尿的患者，经积极地补充血容
量，强心、利尿等治疗后无明显改善，在其他器官障碍的

初期尽早行ＣＲＲＴ治疗，有助于维持循环稳定，保护心
功能，减轻组织水肿，避免毒素蓄积及电解质失衡对心

功能的进一步打击，改善患者的预后［９］。患者行ＣＲＲＴ
治疗时，我们要做好患者的心理护理及镇静监护。针对

心脏术后血流动力学极度不稳定的特点，加强术后动态

循环系统的监测及详细的护理措施是保证ＣＲＲＴ治疗
顺利进行的关键。严密观察患者有无出血倾向，包括消

化道出血、皮肤瘀血、穿刺点渗血等情况，同时密切注意

并记录引流液、滤出液的速度及滤器的颜色，及早发现

出血并发症，及时调整抗凝剂的用量或更换抗凝方法。

本组５例患者凝血功能差，有出血倾向，早期发现，及时
纠正透析方案，避免了并发症的发生。本组心脏术后患

者病情严重，侵入性的操作比较多，因而容易引起感染。

因此护理人员在护理过程中必须严格执行无菌操作，尤

其是要做好环境和留置管护理，以减少感染机会。由于

采用了有效针对性的护理，保证了 ＣＲＲＴ治疗顺利进
行，提高了临床治疗的总有效率，对减少并发症有着至

关重要的作用。因此，总结ＣＲＲＴ的护理经验是非常有
必要的。
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·全科护理研究·

临床护理路径在自发性气胸患者中的应用
何海娟，董长兰，赵弦

摘要：目的　观察临床护理路径在自发性气胸患者中的应用效果。方法　将５６例自发性气胸患者随机分为对照
组（２８例）和观察组（２８例）；对照组采用常规护理，观察组实施临床路径。比较２组住院天数、费用、健康知识评分、
满意度及对治疗护理的依从性。结果　观察组住院天数、费用为（８．０５±１．６８）ｄ及（４０５２．１５±２３２．２０）元，低于对
照组（１３．２１±３．１２）ｄ和（４８９３．３７±２３０．５０）元，Ｐ＜０．０５；观察组健康知识评分（２２．６２±１．１２）和满意度评分
（２５．４５±１．６４），高于对照组（７．５８±１．６８）和（２０．６２±１．５６），Ｐ＜０．０５，观察组对治疗护理的依从性９２．８６％高于对
照组７５．００％，Ｐ＜０．０５。结论　临床护理路径能规范护理工作，提供主动服务及讲解康复知识，增进护患交流，改善
遵医行为，缩短了病程，降低住院费，提高患者健康知识水平及满意度。

关键词：临床护理路径；自发性气胸；效果评价

中图分类号：　Ｒ４７３．５６　Ｒ５６１．４　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１５３０２

　　临床护理路径（ｃｌｉｎｉｃａｌｎｕｒｓｉｎｇｐａｔｈｗａｙｓ，ＣＮＰ）是护
理管理的重要手段，规范了工作流程，指导护士有预见

性地工作，护患双方主动参与到疾病康复过程中来，降

低了住院时间和住院费用［１］。实践证明，临床路径的实

施在促进疾病康复、缩短病程、节约医疗成本、提供优质

服务等方面展现出它卓越的特征［２］。老百姓看病难、看

病贵成为社会的热点问题。近年来，医改的目标就是努

力实现让患者享有高效、优质、低耗的便民、惠民医疗服

务，ＣＮＰ正是这样一种可以实现上述目标的有效手段之
一［３］。我院部分自发性气胸患者实施临床护理路径取

得良好效果，现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　２０１０年１０月—２０１２年９月我院部分
自发性气胸的住院患者５６例，胸片示肺组织被压缩
２０％～８０％，年龄１７～７２岁，入院后均行胸腔穿刺术或
胸腔闭式引流术。纳入标准：第一诊断是自发性气胸。

按入院时间顺序编号，奇数为观察组，偶数为对照组。

观察组２８例，男性２２例，女性６例，年龄（４４．８±１１．５）
岁，合并肺大泡３例、ＣＯＰＤ４例、肺结核２例、肺癌１例；
对照组２８例，男性２０例，女性８例，年龄（４２．９±１０．２）
岁，合并肺大泡４例、ＣＯＰＤ４例、肺结核２例、肺癌１例。
２组在年龄、性别、文化、社会背景、经济状况、病程等方
面差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
１２　护理方法　对照组采用常规护理，观察组实施临
床护理路径。比较２组住院天数、费用、健康知识评分、
对治疗护理的依从性及住院期间的满意度。临床护理

路径的制订及实施根据 ２００９年卫生部的标准，并

作者单位：２３３０００安徽省蚌埠医学院第二附属医院呼吸内科
通讯作者：何海娟，Ｅｍａｉｌ：２６９１３８６３７＠ｑｑ．ｃｏｍ

结合一些临床经验［４］，其主要内容如下：①住院１～３ｄ：
入院宣教，讲解路径内容，取得配合；监测生命体征；评

估胸痛、胸闷、咳嗽、呼吸困难等，制定护理计划；吸氧、

静脉采血、完善各项检查；协助医生胸腔抽气或行胸腔

闭式引流术；指导绝对卧床休息，给予基本生活照顾和

帮助；保持大便通畅，嘱勿用力憋气、排便；给予饮食用

药指导；疾病知识宣教，教会术后如何保护伤口及呼吸

功能锻炼；心理护理。②住院期间：合理氧疗；询问有无
呼吸困难、胸闷、胸痛、咳嗽、疼痛；了解进食、睡眠、排泄

情况，观察切口敷料及有无皮下气肿、切口有无感染及

水封瓶情况；准确记录水封瓶内引流液及气泡情况，更

换引流瓶；妥善固定导管，教会脱管的应急处理；讲解疾

病的发生、发展及预后，避免用力排便、咳嗽、屏气等；指

导深呼吸及吹气球利于肺复张；予以饮食用药指导；夹

管时严密观察及巡视，预防和及时发现并发症；协助复

查胸片，评估肺复张情况；观察情绪变化，有效沟通，做

好心理护理。③出院前１～３ｄ：合理氧疗；监测生命体
征，观察胸痛、胸闷、咳嗽、进食、睡眠、排泄等情况；协助

拔出引流管、换药，观察伤口愈合情况；适量活动，完成

恢复期生活和心理的过渡；了解思想波动，帮助完成角

色的转变；加强营养，保持大便通畅；绝对卧床休息；告

知疾病常见诱因，避免再次发作。④出院日：协助办理
出院手续。出院健康指导：注意休息，避免劳累和紧张，

适量活动，增强体质，合理饮食。１月后复查胸片，出现
胸闷、胸痛、憋气等症状立即就诊。健康知识及满意度

评测。

１３　评价方法
１３１　患者住院天数、费用　利用出院结算的实际数
据，比较２组平均住院天数及费用。
１３２　健康知识评分　通过对住院期需要注意的相关

［７］　卓少贤，阮礼茹，庞新华．１８例重症急性胰腺炎连续性肾脏替代治
疗的观察及护理［Ｊ］．辽宁医学院学报，２０１１，３２（１）：７２７５．

［８］　韩卫华，李秀梅．ＣＲＲＴ治疗危重症患者３２例分析及护理［Ｊ］．中国
中医药现代远程教育，２００９，７（４）：１４５１４６．

［９］　赵晓琪，谷天祥，喻磊，等．心脏术后急性肾衰竭血液透析治疗分析
［Ｊ］．中国误诊学杂志，２０１１，１１（６）：１３１０．
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事宜，自发性气胸及康复的相关知识，健康教育内容的

掌握情况及出院注意事项等方面进行评价，调查问卷共

１５个项目，不了解计０分，部分了解计１分，完全了解计
２分，满分３０分。
１３３　住院期间的满意度　采用我科自订的《服务质
量满意调查表》，包括医务人员服务态度、住院天数、费

用、治疗方案、疗效、住院环境和其它辅助科室服务、疾

病相关知识的了解及出院注意事项等１５个方面进行调
查，不满意记０分，满意记１分，很满意记２分，共记总
分３０分。
１３４　依从性　从是否配合绝对卧床休息、吸氧、合理
饮食、必要检查、合理用药、缓解焦虑方法、避免憋气、适

当力度地咳嗽、妥善固定引流管及一旦脱管后的急救１０
个方面进行评价。配合度 ＝配合项目数／总项目数 ×
１００％。配合度大于８０％视为遵医行为。
１４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１３．０软件对数据进行分
析，住院天数、费用、健康知识评分、满意度评分采用ｔ检
验，患者对治疗护理的依从性采用χ２检验，以Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组患者平均住院天数、费用、健康知识评分及满
意度评分的比较　详见表１。
表１　２组自发性气胸患者住院天数、费用、健康知识评分

及满意度评分的比较

组别 例数 住院天数（ｄ） 住院费用（元） 健康知识评分 满意度评分

观察组 ２８ ８．０５±１．６８ ４０５２．１５±２３２．２０ ２２．６２±１．１２ ２５．４５±１．６４
对照组 ２８ １３．２１±３．１２ ４８９３．３７±２３０．５０ ７．５８±１．６８ ２０．６２±１．５６
ｔ值 ７．７１ ５．７８ ３９．４２ １１．２９
Ｐ值 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

２２　２组患者对治疗护理的依从性的比较　观察组中
的２８例患者，其中配合度大于８０％为２６例，小于８０％
为２例，遵医行为９２．８６％；对照组２８例，其中配合度大
于８０％为２１例，小于８０％为７例，遵医行为７５％。χ２＝
１１．５８，Ｐ＜０．０５，观察组患者对治疗护理依从性高于对
照组。

３　讨　论
３１　缩短病程和降低医疗费用　临床护理路径是一种
新型护理模式，以住院期间护理项目为纵轴，以时间为

横轴，将整体护理计划制成日程表，在保证优质护理服

务的完整性、连续性，减少康复的延迟及资源浪费的同

时，又能实现医生、护士、患者的信息资源共享［５－７］。实

施临床护理路径，护患共同参与治疗护理的全过程，起

到相互监督相互促进的作用，保证了各项检查、治疗、护

理及时准确的落实。同时，在路径实施的过程中，护士

有强烈的责任感和主动的服务意识，能密切观察病情变

化，预测并干预并发症的发生，促进康复，缩短了病程，

降低了医疗费用，节约了医疗资源，取得良好的经济效

益。本研究显示，观察组住院天数、费用低于对照组

（Ｐ＜０．０５）。这说明ＣＮＰ是一个高效率、低成本的新型
护理模式，有效地利用医疗卫生资源，避免了资源的浪

费，提高经济和社会效益［８］。

３２　提高了患者的健康知识水平及住院期间的满意
度　临床护理路径，保证了健康教育有章可循，避免不
必要的重复，保证了健康教育的连续性和有效性［９］。强

烈的责任感使护士主动地服务于患者，并全面地了解患

者病情及需要，尤其是对疾病知识及康复知识的需求。

护士根据不同患者制定个性化的健康教育方案，使得健

康教育因材施教、有的放矢、循序渐进，提高了患者对疾

病及康复知识的认识水平。同时，在交流的过程中增加

患者对护士的了解，提升了护士在患者心目中的地位，

密切了护患关系，减少医疗纠纷，提高了患者住院期间

的满意度。本研究显示：观察组健康知识评分及满意度

评分高于对照组（Ｐ＜０．０５）。
３３　提升了护士形象，改善了遵医行为　临床护理路
径，要求护士具有扎实的理论基础和敏锐的洞察力。在

路径的实施过程中，护士主动讲解各项检查、治疗、护理

的重要性及必要性，为患者解答各种疑问和顾虑，帮助

患者解决各种实际问题，提升了护士的形象，取得患者

的信任，改善了遵医行为。本研究患者的依从性

９２．８６％高于相关文献孙婵娟９０％的报道［１０］，其中２例
依从性小于８０％的原因分析如下：疾病所致的剧烈咳
嗽，排便习惯的改变未能绝对卧床，护士未交代缓解焦

虑具体方法。望各位同仁在今后不断改进，更好的服务

于患者。

综上所述，实施临床护理路径，患者能更好地配合

治疗和护理，促进疾病的康复，缩短了病程，减少了住院

天数，降低了住院费用。个性化的健康教育方案提高了

患者健康知识水平，主动的服务意识密切了护患关系，

改善了遵医行为并提高了住院期间满意度，取得良好的

经济和社会效益，适合在临床推广应用。
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·全科护理研究·

甘油灌肠剂用于钡剂造影前肠道准备的效果观察
包满珍，邰安婷，程晨

摘要：目的　观察甘油灌肠剂在钡剂造影前肠道准备中的效果观察。方法　将４２例需做钡剂造影的门诊患者随
机分成实验组和对照组，每组各２１例。２组患者均在前１天晚进流质饮食并于２２：００后禁食水。实验组采用甘油
灌肠剂灌肠，对照组采用传统的肥皂水（浓度０．１％～０．２％）灌肠，观察２组患者的肠道清洁效果，有无腹痛、腹胀、
渗漏、心慌、出虚汗等副反应。结果　实验组患者肠道清洁度（有效率９５．２４％）优于对照组（有效率７１．４３％），２组
比较差异有统计学意义（χ２＝７．８５８，Ｐ＝０．０２０）。结论　甘油灌肠剂灌肠方法可提高钡剂造影患者肠道清洁度，使
钡剂造影检查能顺利进行，图像显影好，且患者痛苦少，安全方便，患者易耐受，物品准备少，操作方便，减轻护士工

作量，可以取代传统的肥皂水灌肠法。

关键词：甘油灌肠；钡剂造影；肠道准备

中图分类号：　Ｒ４７３．５　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１５５０２

　　钡剂造影是目前医院诊断肠道疾病时较常采用的
一种检查手段，它对肠道准备要求颇高，只有在肠道处

于最佳清洁状态时才能发挥最大作用，因此肠道的清洁

程度能直接影响检查的结果和对疾病的诊断。临床上

有不同的清洁肠道方法，如口服、灌肠等。有研究显示，

通过灌肠给药，药物可直接到达发病部位［１］。故临床上

常采用０．１％～０．２％肥皂水灌肠进行钡剂造影前的肠
道准备，但效果一般，并且有用物准备较多，准备时间

长，护士操作繁琐，增加护士工作量，同时因灌入剂量

大，副作用明显，患者耐受力差等缺点［２－３］。现我科采

用甘油灌肠剂灌肠进行钡剂造影前的肠道清洁，取得良

好效果，现报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　选择我科２０１０年１０月—２０１２年３月
期间医嘱钡剂造影，需做肠道准备的门诊患者４２例，其
中腹痛待查２７例、慢性阑尾炎７例、慢性便秘２例、肠功
能紊乱２例、慢性肠炎２例、慢性腹泻１例、排便不尽１
例。在知情同意原则下将４２例患者随机分为实验组和
对照组，每组各２１例。其中，实验组女性８例，男性１３
例，年龄２８～７２岁；对照组女性１０例，男性１１例，年龄
１９～８２岁。２组患者在病情、年龄、性别上差异无统计
学意义。

１２　操作方法　２组患者均于检查前１天晚进流质饮
食，２２：００后禁食、禁水直到次日进行肠道准备。实验组
采用甘油灌肠剂灌肠，首先向患者做好解释工作，消除

紧张，以便取得配合。嘱患者左侧卧位臀部抬高约１０
ｃｍ［４］，取下包装帽盖，用石蜡油润滑肛管，挤出少量药液
至肛管管口，再将肛管轻缓插入肛门７～１０ｃｍ，先用力
挤压容器中部，再从尾部边挤边卷，直至溶液全部挤入

直肠内。注完后缓慢拔出，用卫生纸轻轻按住肛门２
ｍｉｎ左右，以免退溢流出。嘱患者保留１０～１５ｍｉｎ。最
后观察记录患者的保留时间、排便颜色、排便量、有无成

形或成块状粪便等。根据情况，必要时可重复２～３次，
直到排出液体较清洁，无成形、成块状粪便。对

作者单位：２３０６０１合肥市，安徽医科大学第二附属医院门诊部
通讯作者：包满珍，Ｅｍａｉｌ：ｂａｏｍａｎｚｈｅｎ＠１６３．ｃｏｍ

照组采用０．１％～０．２％肥皂水灌肠，灌入剂量为５００～
１０００ｍｌ。
１３　评价方法　分别从每次灌入的容量、灌肠次数、保
留时间、排便次数、肠道清洁度、有无不良反应等方面进

行比较。

１４　效果判断标准　①显效：排便量多，肠管内无粪
渣，无气体，能够很好配合检查；②有效：排便量少、肠管
内有少量气体及粪水、粪渣，不影响进一步检查；③无
效：只排出灌注液体，肠管内有块状粪渣，影响进一步检

查。

１５　统计学方法　对２组患者获取的数据进行比较分
析，数据中计量资料符合正态分布的使用两独立样本ｔ
检验，不符合正态分布的使用秩和检验；对计数资料的

比较分析采用χ２检验，以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意
义。

２　结　果
２１　２组灌肠情况的观察比较　见表１。

表１　２组需做钡剂造影的患者灌肠情况的观察比较

组别　 例数 灌入容量（ｍｌ／次） 灌肠次数 保留时间（ｍｉｎ） 排便次数

实验组 ２１ １０５．００±４．７４ １．７１０±０．４６３ １３．１００±２．７５５ ３．１００±０．８８９
对照组 ２１ ６７３．３３±１８０．８４ ２．９００±０．６２５ ６．４３０±２．９２５ ４．２９０±０．９５６
ｔ值　 －１４．３９７ －７．０１５ ７．６０３ －４．１７８
Ｐ值　 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

２２　２种灌肠法的疗效比较　实验组的显效人数１４例
（６６．６７％），有效人数 ６例（２８．５７％），无效 １例（４．
７６％），有效率达到９５．２４％；而对照组的显效人数６例
（２８．５７％），有效人数 ９例（４２．８６％），无效 ６例（２８．
５７％），有效率为７１．４３％。２组疗效比较差异有统计学
意义（χ２＝７．８５８，Ｐ＝０．０２０）。
２３　２种灌肠法不良反应发生情况　见表２。

表２　２组需做钡剂造影的患者灌肠不良反应观察

组别 例数 腹痛 腹胀 渗漏 心慌出虚汗

实验组 ２１ １ １ ０ ０
对照组 ２１ ６ ７ ５ ４
Ｐ值 ０．０３８ ０．０２３ ０．０１７ ０．０３５

　　注：采用ｆｉｓｈｅｒ精确概率法。
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３　讨　论
３１　２组灌肠情况的观察比较分析　由表１可见，使用
甘油灌肠剂灌肠的实验组灌入的容量、灌肠次数及排便

次数均少于肥皂水灌肠的对照组，灌肠后保留的时间实

验组长于对照组，２组比较差异有统计学意义。本研究
中使用的甘油灌肠剂采用的是每１００ｇ溶液中含甘油
４２．７ｇ，每瓶容量为１１０ｍｌ，肛注后可通过高渗作用润滑
肠壁并引起排便反射［５］，是一种新型的通便药物。由于

甘油灌肠剂容量小，患者易于接受，心理护理效果较好。

有研究表明，治疗前进行有效的心理护理，在疾病愈合

过程中起到积极作用［６］。而传统肥皂水灌入液量需达

５００～１０００ｍｌ，远远大于甘油灌肠剂灌肠的剂量。在灌
肠操作中，对灌肠效果观察发现，使用甘油灌肠剂的患

者灌肠次数要明显少于使用肥皂水组，且灌肠后排便次

数较少。由于甘油灌肠剂灌肠剂量少，其作用温和，患

者较容易保留；而使用肥皂水灌肠，灌肠剂量大，且具有

一定的刺激性，患者在灌肠后较难保留，加之需要多次

反复灌肠，而多次插管有结肠黏膜损伤可能，甚至造成

穿孔［７］。由此可见使用甘油灌肠剂灌肠效果观察优于

使用肥皂水灌肠。

３２　甘油灌肠剂灌肠疗效优于使用肥皂水灌肠，且不
良反应较少　本研究中对２组灌肠法的灌肠疗效进行
分析发现，使用甘油灌肠剂灌肠组疗效优于使用肥皂水

灌肠组，差异有统计学意义（χ２＝７．８５８，Ｐ＝０．０２０）。使
用甘油灌肠剂灌肠的有效率达到９５．２４％，而使用肥皂
水灌肠的有效率仅为７１．４３％。甘油灌肠剂灌肠作用温
和，进入直肠后不被吸收，可机械性刺激直肠平滑肌，反

射性引起降结肠、乙状结肠和直肠收缩，肛门括约肌舒

张，腹肌和膈肌收缩时腹压增加，促进粪便和气体排

出［８］。而传统肥皂水灌肠法因其对肠道具有刺激性，许

多患者在灌肠后根本无法保留１０～１５ｍｉｎ，严重者因发
生不良反应，例如腹痛、腹胀等而终止灌肠，因此灌肠并

不能达到有效清洁灌肠的目的。

　　由表２可见，使用甘油灌肠剂灌肠不良反应少于使
用肥皂水组，差异有统计学意义。甘油灌肠剂作用温

和，对肠道刺激性较小，患者痛苦减少。而传统的肥皂

是阴离子表面活性剂，成分为脂肪酸钠，具有一定刺激

性。在灌肠操作过程中发现，使用肥皂水灌肠的患者中

出现腹痛６例，腹胀７例的不良反应，且有５例患者发
生了渗漏，４例患者出现不同程度的心慌、出虚汗等。有
文献报道，一些患者因不能耐受灌肠所致的肠痉挛而导

致虚脱，部分老年及体质虚弱患者因灌入肥皂液腹泻不

止而虚脱［９］。

综上，我科采取的甘油灌肠剂灌肠灌入剂量小、重

复次数少、保留时间长，减轻了患者负担，大大提高了患

者舒适度。本研究表明，甘油灌肠剂灌肠有效率明显高

于肥皂水灌肠，且不良反应明显小于肥皂水灌肠。同

时，因其操作简单，用物准备少，速度快，节约了护士时

间，减少了护士工作量，值得临床推广使用。
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·全科护理研究·

感染科护士职业暴露的常见危险因素及其防范措施
徐从翠

摘要：目的　探讨传染科护士在日常工作中职业暴露的常见危险因素及其防护措施。方法　分析在日常护理工作
中常见的危险因素，包括物理性的；生物性的；生理、心理及社会因素；护士自身的原因及不可预知性等方面。结

果　职业暴露常发生在治疗操作的整个过程中。发生职业暴露的原因大多与护理人员自我防护意识淡薄、医院防
护措施简陋、医护人员对潜在的不安全因素缺乏预见性和洞察力及护理工作的琐碎繁忙有关。结论　医院、科室应
建立健全护理安全质量管理制度并严格执行，正确认识职业暴露，树立安全意识，加强护士消毒隔离观念和自身防

范意识，了解护士自我防护状况，保证护士的身体健康，同时还要提高护士心理的承受能力和专科专业技术水平。

医院还应对发生职业暴露后的医护人员建立完善的支持系统，尽量减少职业暴露的机会，把医护人员职业暴露的危

险因素降低到最低点。

关键词：传染科护士；职业暴露；危险因素；防范措施

中图分类号：　Ｒ４７３．５　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１５７０２

　　职业暴露是指医务人员从事诊疗、护理等工作过程
中意外被病原体感染的血液、体液污染了皮肤或黏膜，

或者被含有病原体的血液、体液污染了的针头及其他锐

器刺伤皮肤，有可能被病原体感染的情况。护理人员在

执行护理活动过程中要面临各种危险因素，如何提高护

理人员职业暴露防护能力，已成为护理领域中一个重大

的职业性问题。我科是传染病专科，是肝炎、梅毒、艾滋

病等患者的聚集地，因此传染科护士发生职业暴露的机

会相应增加。为了保障传染科工作人员的职业安全，有

效的预防和减少职业危害，应制订出更有效的防范措

施。笔者通过在传染科８年工作的经验累积，对护士发
生职业暴露的情况认真分析，提出了发生职业暴露后的

对策。现总结如下。

１　发生职业暴露的常见危险因素
１１　物理性危险因素　针刺伤或锐器伤最常见。据于
新秋等［１］报道：全球每年约有３００万医务人员感染血源
性传染性疾病。而针刺伤又是感染科护理人员最常见

的职业损伤，可直接引起血源性疾病的传播和感染。

１２　生理、心理、社会因素　护士的工作繁忙而琐碎，
频繁的进行白班、中班及夜班的轮班，轮班者常感到精

神压力大，负性情绪多，导致心理失调、忧郁症，女性会

有内分泌紊乱、月经失调等［２］。同时护士又承担着社会

中的角色，有家庭、父母、丈夫及孩子都需要自己去照

顾，这就更易造成身心疲惫，使护士的机体抵抗力有所

下降。还有非专业人员对传染病存在着不同程度的恐

惧心理和歧视的态度，都会影响到传染科护士的情绪，

再加上工资待遇比其它科室要低些，更造成自卑的心

理，工作情绪低落。

１３　护士自身的原因　护士在执行操作时欠规范，不
能严谨的执行操作规程。年资低的护士技术不熟练，还

有不良的操作习惯，这些都会增加职业暴露的危险性。

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院感染科
通讯作者：徐从翠，Ｅｍａｉｌ：７４０１３３６８２＠ｑｑ．ｃｏｍ

１４　不可预知性因素　在临床护理工作中存在着很多
不可预料的潜在危险情况：护理的对象有不合作者，如

神志不清、烦躁的患者；被其他操作者无意刺伤等。这

些情况在抢救患者的过程中都是难以避免的，都可能对

我们护理人员造成损伤。常发生的时间多在护士工作

最繁忙、最疲倦困乏的时段，如夜班及中班等。

２　日常护理工作中常见的发生职业暴露的环节
２１　操作前　护理人员在日常工作中没有做到勤洗
手，六步洗手法不规范，皮肤上带有许多的细菌和病毒，

若遇到意外的损伤就很容易造成感染。

２２　操作中　在日常护理工作中各种标本的采集，以
及大量的注射、输液等，难免会碰到血液及体液、分泌物

等，潜在职业暴露的机会多。

２３　操作后　在整理废物丢弃的过程中，垃圾分类标
识不明确，如针头与安瓿应分类；针头毁型时操作不当，

如针头复帽，或直接用手分离带血的针头等，均可加大

护士职业暴露的发生率。

３　防范措施
３１　建立健全护理安全质量管理
３１１　成立护理安全小组　科室成立护理安全质量管
理小组，以护士长为组长，护士长利用安全质量分析会，

认真进行环境因素和作业风险评价，及时对护士进行防

护意识教育与防护措施教育，并严格监督护理安全措施

的落实情况。对进入感染科新护士应该进行针对性岗

前培训，加强防护技巧。

３１２　合理安排每位护士班次　在工作繁忙的高峰时
间，适当增加人力物力，防止因疲劳、工作忙乱而发生刺

伤。

３１３　提高护士的心理素质　做好提高护士的心理素
质及心理承受能力的培训，加强护理人员的心理学知识

培训，有针对性对护士进行减压训练，提高护士应对各

种压力的能力。护士自己要学会自我调压，面对压力，

应选择积极的应对方式，如保持平和的心态，要学会放

松自己，以健康的、积极向上的心理状态完成临床护理

工作，并实现护理目标，从而减少职业暴露的机会。
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３１４　找出发生针刺伤的原因，制定预防针刺伤措
施　①采用便于丢弃尖锐物品的容器、一次性头皮采血
针、负压血标本采集试管。②建立各种医疗废用物品分
类标识装置，由专人清点并送去指定地点焚烧，锐器收

集盒应不超过２／３满。③接触过患者的注射器针头不
要将针帽套回。必须要套回时，应该采用单手法操作。

④不徒手处理破碎的玻璃器械。⑤将使用过的锐器丢
入耐刺的专用锐器盒内，或用针头处理设备进行安全处

置，也可使用具有安全性能的注射器、输液器等医用锐

器，以防刺伤。⑥手拿无针套的注射器或锐器行走时，
不要将针头或者锐器面对自己或其他人。⑦做完操作
后要及时做好收尾工作，该毁型的毁型，该焚烧的焚烧，

勿将尾巴留给他人。

３２　强化安全质量教育，树立安全意识，加强护士消毒
隔离观念

３２１　严格遵守操作规程　教育护士严格遵守操作规
程，根据病种的不同要求，加强自身的保护，提高职业防

护意识［３４］，做好相应的防护措施。如进入病房执行护

理操作时必须衣帽整洁，戴口罩、穿隔离衣，带手套。据

徐文珍［５］调查显示护士发生锐器伤时有８９．５％的护士
未戴手套，４７．６％的护士在平时注射、输液操作中不戴
手套。患者的血液和体液都应视为有血源性传染疾病

的传染源。美国ＣＤＣ规定［６］，医务人员在操作时常规

实行适当防护，凡有皮肤黏膜和患者的血液及体液接触

的操作时均应戴手套。因为一个被血液污染的钢针刺

穿一层乳胶手套，医务人员接触到的血液比未戴手套可

能接触到的血液量降低５０％以上，必要时可带双层手套
降低手套的穿孔，减少职业危害。正确使用和遵守戴口

罩、手套的要求，加强自身防护意识。

３２２　严格执行手消毒　手是医院交叉感染的传播途
径，手的清洁与消毒是降低医院感染的最基本、最简单、

最可行、最重要的措施。严格执行操作中每人一巾一消

毒，操作前、操作后洗手，每处理完一个患者用肥皂、流

动水洗手，必要时进行手消毒。我科于２００９年开始在
进行集中静脉输液穿刺时，使用快速手消毒剂如茂康碘

快速手消毒剂消毒双手，均未发生通过护士的手传播引

起的交叉感染。

３２３　做好空气消毒　指导保洁人员用湿的抹布和湿
式拖地，并做好空气消毒工作，每日对各病房进行６０
ｍｉｎ紫外线空气消毒，做好肺结核患者的健康教育，告诉
患者随地吐痰的危害性。指导肺结核患者将痰液吐于

纸内后焚烧。

３２４　避免无意刺伤　护理不合作的患者时，应由２
名护士协作完成，避免无意的刺伤。

３３　加强职业暴露后的支持系统　医院、科室加强发
生职业暴露后的支持系统，目前我国尚无完善的职业卫

生防护法规［７８］。对受伤的护士要给予更多的人文关

怀，以减轻护士在发生职业暴露后的身心伤害，不要让

英雄们流血又流泪。发生针刺伤后应尽早组织对受伤

者及患者进行ＨＩＶ、ＨＢＶ和ＨＣＶ抗体检测。同时要积
极的改善工作条件，医院管理者应坚持“以人为本”的原

则，为医务人员提供安全、健康、清洁的工作环境，合理

安排工作流程，完善排污系统，提供个体保护装置，以减

少职业暴露［９］。

　　职业安全是社会越来越关注的话题。传染科作为
高危科室其面临职业危害程度更大，尤其是暴露于ＨＩＶ
感染患者的血液、体液，多数暴露者会产生中度或重度

的悲观情绪。这就要求我们医院的管理者要给予传染

科医护人员更多人性化的关怀，保障对针刺伤等职业暴

露防护的专项资金的投入，定期为传染科医护人员做传

染病筛查，及时发现传染病隐患，以得到更及时有效的

预防和治疗。从而保证有一支健康的护理队伍更好地

发挥健康维护和健康促进的职责。同时我们护士还应

不断的学习和提高自身业务水平，掌握过硬扎实的基本

功，以阳光朝气的形象迎接我们每天繁忙而琐碎的护理

工作。
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志，２０１０，１６（２６）：１１３．
收稿日期：２０１３０１０５
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·全科临床研究·

皮能快愈敷料联合全厚皮片移植修复手掌部软组织缺损
汤样华，曾林如，岳振双，徐灿达，辛大伟

摘要：目的　探讨皮能快愈敷料联合全厚皮片移植修复手掌部软组织缺损的临床效果。方法　２０１０年１月—２０１２
年８月，采用皮能快愈敷料联合全厚皮片移植修复手掌部软组织缺损１５例，男性１０例，女性５例；年龄１８～５５岁，
平均２８．６岁。软组织缺损范围（４ｃｍ×３ｃｍ）～（９ｃｍ×６ｃｍ）。对手部外观及功能进行回顾性分析。结果　本组
１５例术后伤口均Ⅰ期愈合，植皮全部成活。术后随访３～２４个月，平均１０．５个月，植皮外观饱满平整、不臃肿，质地
良好，皮片收缩轻。根据手指关节总活动度（ＴＡＭ）系统评定法评价手部关节功能：优５例，良８例，可２例；优良率
８６．７％。结论　皮能快愈敷料联合全厚皮片移植修复手掌部软组织缺损具有操作简单、手术风险及创伤小等优点，
临床效果满意，是一种修复手掌部软组织缺损的理想方法，适于基层医院推广使用。

关键词：皮能快愈敷料；植皮术；软组织缺损；手掌

中图分类号：　Ｒ６２２　Ｒ６２５．９　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１５９０２

　　手掌部软组织缺损是临床常见手部损伤，修复要求
高，如何重建手掌部良好的外形及最大限度恢复手部功

能成为临床治疗重点，以往主要采用皮瓣修复，但都存

在自身不足之处。２０１０年１月—２０１２年８月，我们采用
皮能快愈敷料联合全厚皮片移植修复手掌部软组织缺

损１５例，获得满意效果。

１　资料与方法
１１　临床资料　本组１５例，男性１０例，女性５例；年龄
１８～５５岁，平均２８．６岁。受伤原因：机器冲压伤６例，
撕脱伤３例，车祸碾压伤５例，热压伤１例。受伤部位：
左侧４例，右侧１１例。合并伤：屈指肌腱断裂４例，正中
神经损伤２例，掌指骨骨折５例。软组织缺损范围（４
ｃｍ×３ｃｍ）～（９ｃｍ×６ｃｍ）。损伤至手术时间２ｈ～
１０ｄ，平均２．８ｄ。
１２　手术方法　臂丛麻醉下一期清创，处理相应合并
伤后对缺损创面进行有效清创、止血。若创面清洁一期

行皮能快愈敷料覆盖，对于污染或感染创面，行ＶＳＤ吸
引后，确定创面清洁渗出物细菌培养无细菌生长，再按

照创面形状及大小选用匹配的皮能快愈敷料。使用前

需将皮能快愈敷料浸泡于庆大霉素生理盐水中２０～３０
ｍｉｎ后再修剪覆盖创面，硅胶膜面朝上，与创面边缘缝合
固定，硅胶膜面上均匀打孔引流，打包加压包扎、固定

７～１０ｄ。定期常规换药，２～３周后再次手术，剥离硅胶
膜，刮除表面肉芽膜，取腹部全厚皮片移植覆盖创面，边

缘缝合固定，打包加压包扎制动１０ｄ左右，植皮供区直
接缝合。术后常规行抗感染、创面换药治疗，植皮拆包

后即开始行掌指及指间关节功能锻炼。

２　结　果
　　本组１５例术后伤口均Ⅰ期愈合，植皮全部成活。术
后随访３～２４个月，平均１０．５个月，植皮外观饱满平整、
不臃肿，质地良好，皮片收缩轻。根据手指关节总活动

度（ＴＡＭ）系统评定法［１］评价手部关节功能：优

作者单位：３１１２０１浙江省杭州市萧山区中医院手外科
通讯作者：汤样华，Ｅｍａｉｌ：ｔａｎｇｙａｎｇｈｕａ１６８＠ｓｏｈｕ．ｃｏｍ

５例，良８例，可２例；优良率８６．７％。典型病例（图１～
５，见封三）。

３　讨　论
３１　手掌部软组织缺损的临床特点及修复方式选择　
手掌部软组织缺损是手外伤中较为严重的损伤之一。

但由于手掌部组织结构精细复杂，功能多样，修复要求

高等特点，故外形修复和功能重建较为棘手。早期单纯

植皮成活率低且易发生局部凹陷、挛缩，故大多数学者

主张选用皮瓣修复［２４］，但修复区皮瓣往往过厚，影响局

部美观和握拳功能，后期多需进行皮瓣整形，且在修复

缺损创面的同时也存在不同程度的皮瓣供区损伤。因

此，如何选择一种科学、合理、有效且创伤小的修复方

法，成为临床治疗主要研究方向。

人工真皮支架通过研究发现其覆盖缺损创面后可

以促进创面愈合，而被认为是修复全层皮肤缺损的有效

方法［５］。皮能快愈敷料是由抗原性极低的无末端胶原

蛋白海绵和硅胶膜组成的一种人工真皮支架，通过临床

应用发现，采用皮能快愈敷料联合自体全厚皮片移植修

复手掌部软组织缺损，临床效果满意，是一种较好的手

术方式。

３２　皮能快愈敷料的特性及作用机理　皮能快愈敷料
是由抗原性极低的无末端胶原蛋白海绵和硅胶膜组成

的双层结构移植物。皮能快愈敷料贴附后２～３周有纤
维母细胞和毛细血管从创面母床和周边组织侵入敷料

的胶原蛋白海绵层，胶原蛋白逐渐被降解并被新生的肉

芽组织所代替。主要用于全层皮肤缺损的真皮重建，能

有效覆盖裸露骨及肌腱组织，已得到诸多学者认

可［６－７］。

３３　皮能快愈敷料联合全厚皮片移植修复手掌部软组
织缺损的优缺点　优点：①相对皮瓣修复而言，手术操
作简单，手术风险及对术者操作技术要求低。创伤小，

无皮瓣切取对供区造成的功能和外观损伤且全厚皮片

供区隐蔽。②皮能快愈敷料能快速覆盖裸露的骨骼、肌
腱组织，重建新生的真皮肉芽组织，为自体皮片移植提

供营养丰富、平整的组织床，皮片易于成活，皮片收缩及

疤痕形成小，外形平整饱满不臃肿。③皮能快愈敷料覆
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·全科临床研究·

中西医结合治疗乙肝后肝硬化临床疗效观察
洪小兵，李海娟，李伟林

摘要：目的　观察中西医结合治疗乙肝后肝硬化的临床疗效。方法　１３０例乙肝后肝硬化患者随机分为治疗组和
对照组，２组均给予常规休息、保肝剂、利尿剂、补充营养等治疗和恩替卡韦，治疗组额外给予苦参素葡萄糖注射液，
疗程３个月。结果　治疗组总有效率为８５．５％，优于对照组（６６．３％），差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗组的肝
区疼痛、乏力、腹水、腹胀等临床症状改善优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。治疗组的肝功能指标（ＡＬＢ、
ＡＬＴ、Ａ／Ｇ）和纤维化指标（ＬＮ、ＰＣⅢ、ＨＡ和ⅣＣ）均优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；而２组患者 ＨＢＶ
ＤＮＡ改变程度比较，差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　苦参素联合恩替卡韦是治疗乙肝后肝硬化的有效治疗
方案。

关键词：乙肝后肝硬化；中西医结合治疗；苦参素；临床应用

中图分类号：　Ｒ５１２．６２　Ｒ５７５．２　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１６００２

　　肝炎后肝硬化是临床常见的一种慢性肝脏疾病，一
般由多种病因长时间反复作用形成，是一种进行性、弥

漫性病变，主要表现为肝细胞坏死、肝细胞结节性再生、

纤维化，而乙肝后肝硬化则是指由乙型肝炎病毒引起的

肝硬化。该病早期无明显症状，晚期主要表现为门脉高

压和肝功能损害，并累及多个系统，如消化道出血、腹

水、继发感染等。以往西医对肝硬化的治疗多集中于保

肝、利尿、补充白蛋白等，远期疗效并不满意。近年来，

随着中医药的发展，因其副作用小、疗效确切等优点逐

渐引起人们关注。笔者采用中西医结合治疗肝硬化疗

效满意，报道如下。

１　资料与方法
１１　临床资料　１３０例均为２０１０年６月—２０１１年１２
月收集的乙肝后肝硬化患者。中医诊断依据中国中西

医结合学会消化系统疾病专业委员会制定的《肝硬化

作者单位：３１８０００浙江省台州市中医院内２科
通讯作者：洪小兵，Ｅｍａｉｌ：ｃ２６２１２０５２＠１６３．ｃｏｍ

中西医结合诊疗共识》［１］，西医诊断依据２０００年全国病
毒性肝炎学术会议修订方案中关于肝炎、肝硬化的诊断

标准［２］。１３０例患者按照随机数字表法随机分为治疗
组、对照组。治疗组６５例（脱落３例），其中男性３４例，
女性２８例，年龄（４６．２±７．３）岁，病程（７．８±２．７）年，
Ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分级（８．７±２．５）分；对照组 ６５例（脱落 ５
例），其中男性３３例，女性２７例，年龄（４６．６±６．７）岁，
病程（７．６±２．９）年，Ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分级（８．５±２．８）分。２
组患者年龄、性别、病程和 Ｃｈｉｌｄｐｕｇｈ分级比较差异无
统计学意义（Ｐ＞０．０５），具有可比性。
１２　给药方法　２组均给予常规基础治疗，包括嘱咐患
者休息、保肝剂、利尿剂、补充营养等，必要时可适当补

充白蛋白，此外给予恩替卡韦（上海施贵宝）０．５ｍｇ／次，
１次／ｄ。治疗组在此基础上给予苦参素葡萄糖注射液
（正大天晴），１００ｍｌ／次，１次／ｄ。２组均连续治疗３个
月。

１３　观察指标　采用全自动生化分析仪检测治疗前

盖创面后可为手掌部肌腱提供覆盖良好的组织床，能有

效降低肌腱粘连的发生率，有利于手部功能恢复。缺

点：费用较昂贵，皮能快愈敷料不具备自我抗感染能

力［８］，故仅适用于在无感染、清洁创面。

３４　手术操作注意事项　①彻底清创，控制创面感染
后方能应用皮能快愈敷料覆盖，因为皮能快愈敷料不具

备自我抗感染能力，本组部分创面污染或感染病例行皮

能快愈敷料覆盖前均行创面渗出物细菌培养，确定无感

染后方才使用，建议一期清创后行ＶＳＤ治疗，更有利于
控制感染。②行皮能快愈敷料覆盖创面时，创面彻底止
血，缝合固定后建议打包加压包扎，这样既可有效避免

敷料下渗出液淤积、降低感染，又可保持敷料的良好均

匀贴附，有利于肉芽组织均匀生长。③使用前需将皮能
快愈敷料浸泡于庆大霉素生理盐水中２０～３０ｍｉｎ，可有
效预防感染。

综上所述，我们认为采用皮能快愈敷料联合全厚皮

片移植修复手掌部软组织缺损具有操作简单、手术风险

及创伤小等优点，临床效果满意，是一种修复手掌部软

组织缺损的理想方法，适于基层医院推广使用。
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观察［Ｊ］．中华损伤与修复杂志，２０１０，５（４）：５２１５２４．

［７］　田鹏，周业平．人工真皮联合头部断层薄皮片修复小儿皮肤缺损
［Ｊ］．中华小儿外科杂志，２０１２，３３（８）：６０４６０６．

［８］　林加豪，邱海胜，朱其，等．应用皮能快愈敷料修复全层甲床缺损
［Ｊ］．中华手外科杂志，２０１２，２８（４）：２８４２８５．
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后血清白蛋白（ＡＬＢ）、谷丙转氨酶（ＡＬＴ）、白蛋白／球蛋
白（Ａ／Ｇ）、ＨＢＶＤＮＡ定量、层黏连蛋白（ＬＮ）、Ⅲ型前胶
原（ＰＣⅢ）、透明质酸酶（ＨＡ）。观察患者治疗前后的临
床症状，包括肝区疼痛、乏力、腹水、腹胀。

１４　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１２．０统计学软件进行数
据处理，计数资料采用 χ２检验，计量资料以（ｘ±ｓ）表
示，采用ｔ检验。Ｐ＜０．０５表示差异有统计学意义。

２　结　果
２１　疗效标准　综合疗效依据中华肝脏病学会肝纤维
化小组修订的《肝纤维化诊断及疗效评估共识》［３］。

２２　２组综合疗效比较　治疗组显效１７例（２７．４％），
有效３６例（５８．１％），无效９例（１４．５％），总有效５３例
（８５．５％）；对照组显效６例（１０．０％），有效３５例（５８．
３％），无效１９例（３１．７％），总有效４１例（６６．３％）。治
疗组总有效率优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。
２３　２组治疗前后临床症状比较　治疗组治疗前患者
肝区疼痛、乏力、腹水及腹胀的例数分别为２４例、５９例、
３２例、６２例，治疗后分别为５例、１３例、８例、１４例；对照
组治疗前患者肝区疼痛、乏力、腹水及腹胀的例数分别

为２６例、５６例、３１例、６０例，治疗后分别为１０例、２４例、
１５例、２５例。治疗组的肝区疼痛、乏力、腹水、腹胀等临
床症状改善优于对照组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。
２４　２组治疗前后ＡＬＢ、ＡＬＴ、Ａ／Ｇ和ＨＢＶＤＮＡ比较　
详见表１。

表１　２组乙肝后肝硬化患者治疗前后
ＡＬＢ、ＡＬＴ和Ａ／Ｇ比较（ｎｉ＝６５，ｘ±ｓ）

组别 时间 ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） Ａ／Ｇ
ＨＢＶＤＮＡ

（ｌｏｇ１０ｃｏｐｉｅｓ／ｍｌ）
治疗组 治疗前 ３３．５±５．７ ９８．２±３０．２ １．０４±０．１５ ６．３２±１．４８

治疗后 ３６．４±４．３ａｂ ４０．４±１５．２ａｂ １．４２±０．１７ａｂ ４．２１±１．２７ａ

对照组 治疗前 ３３．３±５．２ ９７．１±２８．６ １．０７±０．１３ ６．４２±１．５０
治疗后 ３４．８±４．３ａ ５７．２±２１．４ａ １．２３±０．１６ａ ４．３７±１．３５ａ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５，与治疗后对照组比较，ｂＰ＜０．０５。

２５　２组治疗前后ＬＮ、ＰＣⅢ、ＨＡ和ⅣＣ比较　详见表
２。

表２　２组乙肝后肝硬化患者治疗前后
ＬＮ、ＰＣⅢ和ＨＡ比较（ｎｉ＝６５，ｘ±ｓ）

组别 时间 ＬＮ（ｎｇ／ｍｌ） ＰＣＩＩＩ（ｎｇ／ｍｌ） ＨＡ（ｎｇ／ｍｌ） ⅣＣ（ｎｇ／ｍｌ）

治疗组 治疗前 ２３８．５±５２．４ ３５．７±９．５ ３５６．４±８７．１ １７６．４±３６．８
治疗后 １３２．９±３７．７ａｂ １５．４±６．３ａｂ １７４．２±６３．７ａｂ １０８．２±２５．８ａｂ

对照组 治疗前 ２４２．５±５７．８ ３７．０±８．８ ３４７．０±８３．３ １８０．５±３８．２
治疗后 １７４．８±５３．５ａ ２６．６±６．４ａ ２５１．２±７２．６ａ １４５．６±３０．１ａ

　　注：与治疗前比较，ａＰ＜０．０５，与治疗后对照组比较，ｂＰ＜０．０５。

３　讨　论
　　乙肝后肝硬化属于祖国医学的“积聚”、“胁痛”、
“鼓胀”等范畴，一般认为由病毒入侵、导致肝阴受损、气

滞血瘀。西医多主张采用抗病毒药物治疗，同时联合其

他利尿剂、保肝药物等，但西药不良反应大，并且多集中

于单一病灶，效果并不令人满意。中医主张辨证论治，

强调整体治疗，能够充分唤起患者整个机体的抗病毒能

力，并且由于不良反应轻微，疗效确切，越来越受到人们

重视。陈磊等［４］通过对２０００—２００９年１０年间肝炎后
肝硬化的中西医结合治疗的计量分析显示，近５年来肝
炎后肝硬化的中西医结合治疗呈上升趋势，并且其在诸

多方面都具有更大的空间和发展潜力。

苦参素是从天然中药苦豆子或苦参根中提取到的

一种天然化合物氧化苦参碱。苦参味苦、性寒，具有退

黄解毒、清热利湿的作用。多项现代研究显示苦参素具

有多重功效［５－７］：①可以提高机体的整体免疫功能，增
强机体抗病毒能力；②降低肝脏炎症反应，促进肝细胞
恢复；③直接抑制ＨＢＶ基因表达；④抑制纤维化因子释
放，阻止纤维化进程；⑤保护肝细胞膜；⑥清除氧自由
基。文献显示［８］，苦参素的多靶点整体治疗与其他西药

联合应用具有协同作用。

结果显示，采用苦参素联合恩替卡韦治疗乙肝后肝

硬化具有协同作用，可以明显改善患者的腹胀、腹水、乏

力、肝区疼痛等临床症状，提高了临床疗效，并且可以明

显改善肝功能指标，阻止肝纤维化进程，作用明显优于

对照组单纯应用恩替卡韦。临床上已经对苦参素治疗

乙肝后肝硬化有了一定充分的认识，但对于中医药联合

应用的作用机制与路径尚需要进一步探讨。

参考文献
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·全科临床研究·

普米克令舒联合万托林治疗哮喘患儿疗效观察
郑蓉，李灿，覃军，胡荆江

摘要：目的　观察普米克令舒联合万托林雾化吸入治疗小儿哮喘急性发作的临床疗效及不良反应。方法　６７例哮
喘急性发作患儿随机分为２组，对照组（ｎ＝３２）仅采用常规平喘、止咳、化痰和抗感染等对症支持治疗，观察组（ｎ＝
３５）在对照组治疗基础上加用普米克令舒联合万托林雾化吸入治疗。观察２组患儿临床症状体征消失时间、临床疗
效和不良反应。结果　观察组总有效率（９１．４％）明显高于对照组（７８．１％）（Ｐ＜０．０５）；观察组患儿咳嗽、呼吸困
难、喘息及肺部哮鸣音等临床症状体征消失时间和住院时间较对照组均明显缩短（Ｐ＜０．０５）。结论　普米克令舒
联合万托林吸入治疗小儿哮喘的临床疗效显著，不良反应轻微，值得临床推广应用。

关键词：普米克令舒；万托林；雾化吸入；支气管哮喘

中图分类号：　Ｒ５６２．２５　Ｒ９７７．１　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１０１６２０２

　　支气管哮喘是一种儿科常见多发性的呼吸系统疾
病，由多种类型细胞和炎性细胞因子共同参与，可导致

呼吸气道出现高反应性现象，当触及致敏原后呼吸气道

可出现显著性阻塞，气流受到明显限制，进而主要表现

为喘息、气促、胸闷不适和咳嗽等临床症状反复多次发

作，严重者可发生死亡。目前认为在小儿哮喘急性发作

期应采用皮质激素和支气管扩张剂联合雾化吸入方式

予以治疗。因此本研究拟观察普米克令舒联合万托林

雾化吸入治疗小儿哮喘急性发作的临床疗效及不良反

应。

１　资料与方法
１１　临床资料　６７例哮喘急性发作患儿均为本院
２００８年２月—２０１２年１０月期间住院治疗儿童，均符合
相关诊断标准［１］。上述患儿按数字随机法分为２组，观
察组（ｎ＝３５）：男２０例，女１５例，平均年龄为（４．２±
１．５）岁，病程１～３年；对照组（ｎ＝３２）：男１７例，女１５
例，平均年龄为（４．０±１．８）岁，病程６个月～２年。２组
患儿在年龄、性别、病程及病情程度等方面比较差异无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。
１２　治疗方法　对照组静脉滴注氨茶碱，每日１次，病
情严重者可滴注地塞米松，合并有细菌感染表现者可加

入敏感抗生素治疗，待哮喘急性发作临床症状及体征明

显缓解，炎症反应得到有效控制后可改为维持剂量持续

治疗，疗程为１周；观察组在对照组治疗基础上加用普
米克令舒联合万托林雾化吸入治疗，０．５％万托林雾化
溶液０．０２５ｍｌ／ｋｇ，患儿体重超过２０ｋｇ普米克令舒剂量
为１．０ｍｇ，低于２０ｋｇ时剂量为０．５ｍｇ，溶于３ｍｌ生理
盐水溶液中，以８Ｌ／ｍｉｎ氧驱动雾化治疗，每次吸入时
间为１５～２０ｍｉｎ，２次／ｄ，疗程为１周。
１３　疗效判断标准　根据以下标准对临床疗效进行判
断［２］。①显效：雾化吸入治疗２４ｈ内咳嗽、气喘、呼气
困难等临床症状及体征完全消失，肺部听诊示哮鸣音和

湿音完全消失；②有效：雾化吸入治疗７２ｈ内咳嗽、气
喘、呼气困难等临床症状及体征明显减轻，肺

作者单位：４３４０２０湖北省荆州市中心医院儿科
通讯作者：李灿，Ｅｍａｉｌ：ｌｉｃｈａｎｊｚ＠１２６．ｃｏｍ

部听诊示哮鸣音和湿音明显减少；③无效：雾化吸入
治疗７２ｈ后咳嗽、气喘、呼气困难等临床症状及体征未
出现明显改善，甚至病情逐渐加重，肺部听诊布满哮鸣

音和湿音。

１４　观察指标　观察２组患儿治疗后２ｈ内咳嗽、喘
息、呼吸困难和肺部哮鸣音等临床症状及体征缓解的具

体情况，并记录住院时间。

１５　统计学方法　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行分析
和处理，２组总有效率比较采用χ２检验，临床症状及体
征消失时间及住院时间比较采用ｔ检验，以Ｐ＜０．０５表
示差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组疗效比较　观察组总有效率（９１．４％）明显高
于对照组（７８．１％）（Ｐ＜０．０５），见表１。

表１　２组哮喘急性发作患儿疗效比较

组别 例数 显效 有效 无效 总有效率（％）

观察组 ３５ １８ １４ ３ ９１．４ａ

对照组 ３２ １４ １１ ７ ７８．１

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５。

２２　２组临床症状体征消失时间及住院时间比较　观
察组患儿咳嗽、呼吸困难、喘息及肺部哮鸣音等临床症

状体征消失时间和住院时间较对照组均明显缩短（Ｐ＜
０．０５），见表２。

表２　２组哮喘急性发作患儿临床症状体征消失时间
及住院时间比较（ｄ）

组别　 例数 咳嗽 呼吸困难 喘息 肺部哮鸣音 住院时间

观察组 ３５ ４．２±１．４ａ １．６±０．７ａ ２．９±０．５ａ ３．１±０．７ａ ４．７±２．１ａ

对照组 ３２ ５．５±１．５ ２．２±０．８ ４．１±０．７ ４．３±０．９ ６．５±２．４

　　注：与对照组比较，ａＰ＜０．０５。

２３　不良反应　２组患儿治疗期间均未出现严重不良
反应，偶有呼吸气道及消化系统方面的不良反应经对症

支持治疗后均明显缓解。

３　讨　论
　　支气管哮喘是呼吸气道出现慢性炎症反应表现的
疾病，可由变应原或其他各种因素导致疾病急性发作。

流行病学调查结果显示，多数支气管哮喘患者疾病首次

发作年龄在３岁以内，且常呈反复发作性，难以彻底予

·２６１· 中华全科医学　２０１４年１月第１２卷第１期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｊａｎｕａｒｙ２０１４，Ｖｏｌ１２，Ｎｏ１



以治愈。目前临床治疗关键为尽快缓解支气管平滑肌

严重痉挛现象，改善低氧血症表现，减轻呼吸气道黏膜

组织水肿程度，恢复肺组织生理学功能作用，最终明显

降低小儿哮喘病死率。糖皮质激素是控制和防治支气

管急性发作的首选药物，而雾化吸入方式则是治疗支气

管哮喘最理想的措施，吸入呼吸气道的药物可在病变组

织部位达到较高的治疗浓度，故药理作用发挥效用时间

较为迅速，且总治疗剂量相对较小，因为仅有少量药物

可进入血液循环系统，故不会引起全身严重不良反应发

生。

普米克令舒是一种吸入型糖皮质激素，与呼吸气道

黏膜组织的结合力较强，也可在呼吸气道内积蓄相对较

长的时间，具有减轻呼吸气道局部组织炎症反应程度，

抵御局部组织过敏反应，抑制多种炎症介质、组织因子

及慢性反应物质的生物学活性，减少血管渗出液体量，

降低炎症细胞定向移动能力和提高呼吸道平滑肌β２受
体的反应性等多种药理学作用。此外普米克令舒还可

以显著促进机体内炎性细胞的快速脱落，进而起到降低

呼吸气道高反应性、抑制支气管痉挛现象的作用［３］。万

托林则是一种β２受体激动剂，可明显松弛支气管平滑
肌，抑制致痉挛物质的分泌及释放过程，显著增加呼吸

气道纤毛黏液系统的生理学功能作用，使得运动频率明

显增加，这样有利于呼吸气道内的痰液得以顺利清

除［４］。上述两种药物联合治疗，不仅能发挥各自的药理

作用，还具有明显的互补及协同作用。普米克令舒可促

进肺细胞膜上β２受体的转录及β２受体蛋白的大量合
成，并显著性降低β２受体的耐药性；而万托林可有效激
活无生理学活性作用的激素受体，使得受体对类固醇的

刺激表现的更为敏感，最终增强普米克令舒的药物作用

效能［５－６］。

既往临床治疗小儿哮喘急性发作多为全身途径给

药，长时间服药可导致患儿出现骨质疏松、高血糖等表

现，并且可抑制患儿的身体发育及心理健康，而采用雾

化吸入方式治疗小儿哮喘急性发作可避免上述不良反

应的发生［７－８］。本研究结果显示，观察组总有效率明显

高于对照组，且咳嗽、呼吸困难、喘息及肺部哮鸣音等临

床症状体征消失时间和住院时间较对照组均明显缩短

（Ｐ＜０．０５）。由此可知，普米克令舒联合万托林吸入治
疗小儿哮喘急性发作的临床疗效显著，不良反应轻微，

值得临床推广应用。
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保证患者有正常的凝血功能［１０］。我们的研究结果显

示，３８例心脏瓣膜置换术患者手术后ＰＬＴ、ＰＴ、ＡＰＴＴ指
标与术前差异无统计学意义。尽管有２０例患者因术中
出血多或术后引流血多，需要加输异体血红细胞悬液，

并且有２０例患者又输注新鲜冰冻血浆，１５例患者又输
注机采血小板，但输注后凝血指标与输注前差异无统计

学意义。

综上所述，储存式自体输血在心脏换瓣置换术中临

床应用价值明显，通过减少对异体血的输入，有效避免

同种异体免疫引起的溶血反应、白细胞抗体反应、移植

物抗宿主、免疫抑制等不良反应和并发症，从而减少因

输注异体血产生不完全抗体引发的输血反应。ＰＡＢＤ由
于可使患者减少对异体血的需要，从而间接地增加了血

液供应，对于血源紧张的地区，能有效地解决“血荒”，特

别是为稀有血型及因输血产生多种抗体且配血困难的

患者提供了及时的手术用血。储存式自体输血可以成

为大型择期手术中解决血源紧张以及输血安全的一种

行之有效的方法。
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·病例报道·

老年人头颈部血管肉瘤１例并文献复习
张松，章祥洲，徐东卫，赵凤娟，王锦

关键词：血管肉瘤；头颈部；老年人；免疫组织化学；ＣＤ３１
中图分类号：　Ｒ７３２．２　文献标识码：　Ｂ　文章编号：１６７４４１５２（２０１４）０１００２

　　血管肉瘤又名恶性血管内皮细胞瘤，为血管内皮细
胞的恶性肿瘤。该类肿瘤恶性度非常高，且容易发生转

移，主要累及６０～８０岁老年人，好发于老年人的头面
部。该病在临床上非常少见，现报告我科收治的１例血
管肉瘤病例，并复习相关文献。

１　病例介绍
　　患者，男，７１岁，因“头顶部头皮外伤后皮肤感染伴
坏死２月”入院。入院后查体见患者头顶部有一约１５
ｃｍ×１０ｃｍ大小肿块，明显高出皮面，红肿，表面皮肤坏
死，伴淡血性渗液。患者自述两月前曾因轻度中风摔伤

右头顶部，当时无明显皮肤破损，未予特殊治疗，半月后

理发时发现右头顶部有一片红斑，未予在意，后红斑迅

速生长增大，渐成一明显肿块，伴破溃渗淡血性液体。

外院就诊诊断为：头皮下血肿。予创面换药、引流、抗感

染等对症处理。症状未见好转，且肿块持续增大，右耳

前后及颈部亦渐出现红肿症状，伴渗液。后转入我科诊

治，初步诊断：头皮下血肿感染伴坏死。予头颈部创面

扩创，置橡皮引流条引流，创面淡血性液体渗出量多，每

日多次更换敷料。虽积极治疗，但创面未见好转，且有

继续加重之势，为彻底根除原发病灶，完善相关检查后，

在全麻下于骨膜浅层切除头顶部肿块，创面植中厚皮片

修复（图１，见封三）。肿块送病检。
病理报告提示：头皮血管肉瘤。组织学染色：真皮

血管及血管内皮细胞增生（图２，见封三），免疫组化标
记：ＣＤ３１（＋＋），ＣＫ（＋），图３～４，见封三。耳前后肿
块考虑为局部转移灶。诊断明确后患者放弃进一步治

疗，肿瘤迅速向面颈胸部转移，１个月后患者并发呼吸循
环衰竭死亡。

２　讨论
２１　临床特点　血管肉瘤（ａｎｇｉｏｓａｒｃｏｍａ）是起源于血
管内皮细胞或淋巴管内皮的恶性肿瘤，发病率低，５０％
以上发生于头部，但尚不足占头颈部恶性肿瘤的１％，易
发生于老年男性，恶性程度较高，病情进展较快。发病

机制至今不明，其诱因可能与外伤［１］、放疗、慢性淋巴管

水肿等有关。本例患者虽有头部摔伤史，但是否因此而

诱发尚不能肯定。血管肉瘤临床表现多样，初起时多呈

作者单位：２３３００４安徽省蚌埠医学院第一附属医院肿瘤外科（张
松，王锦）；蚌埠市第三人民医院烧伤整形科（章祥洲，

徐东卫，赵凤娟）

通讯作者：张松，Ｅｍａｉｌ：ｚｓｗｊｄｏ＠ｓｉｎａ．ｃｏｍ

界限不清的瘀斑，晚期多表现为溃疡性损害，表现为中

央坏死，边缘呈堤状隆起。本例患者初起为红斑，发病２
个月来，病情进展迅速，很快进展为隆起结节样肿块伴

破溃并局部转移。

２２　病理特点　血管肉瘤的组织病理改变可有真皮广
泛血管增生及浸润，组织形态变异较大，常见细胞异形，

镜下基本特征是：瘤细胞常较大，呈梭形、立方形或不规

则形，胞浆少，胞核相对较大，深染，可见核分裂像，瘤细

胞形成不规则并互相沟通的血管腔，或呈实性巢状或不

规则团块状排列。在胶原纤维束间形成浸润性条索，并

可见小的腔隙［２］。ＣＤ３１是最敏感也是最特异的标志
物［３］，９０％以上的病理免疫组化ＣＤ３１呈阳性，本例患者
ＣＤ３１表达强阳性。
２３　治疗及预后　老年人头面部皮肤血管肉瘤组织形
态多样，预后差，及时诊治非常重要，该病需要与其他皮

肤良性病变、低分化癌、恶性黑色素瘤、恶性梭形细胞肿

瘤和ｋａｐｏｓｉ肉瘤等鉴别［４］。本病早期诊断、早期彻底手

术切除是提高生存率的关键，对于不能进行手术根治的

患者可考虑放疗或化疗。对于局灶肿瘤，采用局部切除

加广野照射的治疗方法；对于局部进展肿瘤，采用广泛

切除肿瘤，再照射亚临床病灶的方法，放射治疗对头皮

和面部血管肉瘤是一种合理治疗，因为头面部血管肉瘤

可以为多中心发生，放射治疗既能使受侵犯的真皮组织

和周围皮肤得到进一步治疗，又能保护脑组织和其他正

常组织。ＯｈｇｕｒｉＴ等［５］报道应用放疗联合重组白介素２
（ＩＬ２）治疗头皮血管肉瘤的结果，证明可延长生存期，
紫杉醇亦被认为是治疗皮肤脉管肉瘤的有效药物［６］。

血管肉瘤具有多中心及浸润性特点，局部复发率达

７５％，约３３％患者可发生转移，预后差，５年生存率 ＜
１５％［７］，本例患者因确诊时已有广泛转移，全身情况差，

放弃进一步治疗，病情进展迅速，很快因多脏器功能衰

竭死亡。本例提示当老年人头部出现瘀斑样、丘疹样损

害时，应警惕本病可能，及早行病理检查，明确诊断后广

泛切除病灶并放化疗，可望提高患者生存率，延长生存

期［８］。
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底细胞是否存在往往很困难，所以本研究应用 Ｐ５０４Ｓ、
Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２联合标记辅助前列腺疾病的诊断。
图１～２见封三。
２２　免疫组化结果　本研究所用的Ｐ５０４Ｓ（兔抗人单克
隆抗体）特异性的与前列腺癌性腺体结合，癌性腺体阳

性表达为细胞质内呈棕黄色。ＣＫ５／６、３４βＥ１２（鼠抗人
细胞角蛋白）特异性的与基底细胞结合，表达于细胞质

内，呈棕黄色。Ｐ６３（鼠抗人Ｐ６３蛋白）表达于前列腺基
底细胞核，呈棕褐色；在前列腺癌中基底细胞表达缺失。

Ｐ５０４Ｓ在３０例前列腺癌中２９例呈阳性；在２０例前列腺
良性病变中１例呈阳性表达。Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２在３０
例前列腺癌中不连续表达，有２例仅见个别残留基底细
胞阳性，提示基底细胞缺失；在２０例前列腺良性病变中
均连续性表达，提示基底细胞存在且完整。见表１。图
３～６见封三。

表１　Ｐ５０４Ｓ、Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２结果比较

组别 样本例数
Ｐ５０４ｓ

阳性 阴性

Ｐ６３、ＣＫ５／６、３４βＥ１２
阳性 阴性

前列腺良性病变 ２０ １ １９ ２０ ０
前列腺癌 ３０ ２９ １ ２ ２８

３　讨　论
　　前列腺癌是影响老年男性健康的主要恶性肿瘤之
一，其发病隐匿、发展慢，早期可无症状，早期诊断是确

保有效治疗的关键。目前，前列腺穿刺活检已经成为诊

断前列腺疾病的重要方法，由于前列腺穿刺活检标本较

小，前列腺组织形态结构复杂多变，某些病变差异微小，

常规ＨＥ染色有时很难区分，诊断前列腺癌有一定的困
难。现借助特异性免疫组化标记进一步加以区分，可以

提高前列腺癌病理诊断的准确性。

α甲酰基辅酶Ａ消旋酶（Ｐ５０４Ｓ），存在于线粒体和
过氧化物酶体上，主要参与脂肪酸和脂肪酸衍生物的β
氧化。２００１年Ｊｉａｎｇ等首次运用Ｐ５０４Ｓ的抗体进行前列
腺癌的免疫组化染色，并将其作为前列腺癌诊断中的高

度敏感性和特异性的标记物，其在前列腺癌中高表达，

在正常前列腺组织中呈阴性或灶性弱阳性。

１９８４年Ｇｏｗｎ和Ｖｏｇｅｌ首先提出了使用３４βＥ１２标
记前列腺标本，其原理在于前列腺基底细胞可被高分子

量角蛋白特异性标记，在正常以及良性增生的前列腺组

织中基底细胞均有表达，一旦发生癌变，基底细胞将不

再表达３４βＥ１２［８］。但是由于少数前列腺良性腺体基底
细胞可以不连续或不能被证实存在，一些早期浸润性腺

癌和微浸润癌也可以残留有基底细胞并可表达

３４βＥ１２，因此单用３４βＥ１２的可靠性或稳定性就存在很
大的疑问［９］。故使用高分子量角蛋白（ＣＫ５／６、３４βＥ１２）
共同标记前列腺基底细胞。

Ｐ６３属于Ｐ５３抑癌基因家族，位于染色体３ｑ２７２９，
表达于前列腺基底细胞胞核上。国内方长清等［１０］报道

在前列腺腺癌中，癌细胞核Ｐ６３全部呈阴性表达，而在
前列腺增生中全部呈阳性表达，能较好的显示３４βＥ１２
未能标记的基底细胞。故 ＣＫ５／６、３４βＥ１２、Ｐ６３的联合
应用使前列腺癌的诊断准确性有了明显提高。

本研究结果显示：在良性前列腺增生腺体中Ｐ５０４Ｓ
阴性表达，而 ＣＫ５／６、３４βＥ１２、Ｐ６３阳性表达，说明基底
细胞存在；在前列腺癌中 Ｐ５０４Ｓ阳性表达，而 ＣＫ５／６、
３４βＥ１２、Ｐ６３阴性表达，说明基底细胞缺失。综上所述，
Ｐ５０４Ｓ在前列腺癌中高阳性率表达，是前列腺癌的特异
性标记物，联合 ＣＫ５／６、３４βＥ１２、Ｐ６３等基底细胞标记，
可以从正反两方面互相印证，再结合患者病史、血清学

ＰＳＡ改变，ＨＥ切片镜下检查，可以大大提高前列腺癌与
前列腺良性病变的病理诊断准确性。
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１．６　医学名词　医学名词应使用１９８９年以后全国自然科学技术名词审定委员会公布的名词。中医临床诊疗术语、经穴部位、耳穴名称与部位应
遵照国家相应标准。对没有通用译名的名词术语于文内第１次出现时应注明原词。中西药名以最新版本《中华人民共和国药典》和《中国药品通用名
称》为准，确需使用商品名时应先注明其通用名称。

１．７　图表　图表集中附于文后（也可插入正文内相应位置，以方便阅读为原则），分别按其在文中的先后顺序编码，如只有１个图（表），则应写“图
１”或“表１”。每幅图（表）均应有相应的图（表）题，图片应附有相应的文字说明，照片图要求有良好的清晰度和对比度，每幅图应注明图号、作者姓名、
图的上下方向及图片说明。若刊用人像，应征得本人的书面同意，或遮盖其能被辨认的部分。病理图片要求注明染色方法和放大倍数。本刊要求表格

采用三线表（顶线、表头线、底线），内容简明，数据准确，具有自明性，不应与正文内容重复。表中的项目（栏头）要分主、谓语，并与表题相呼应，主语安

排在表的左侧，指标项作为谓语安排在表的右侧。在表题或栏头中应标明量的单位。表中数据应经过统计分析，并在表中或表的下方给出相应的检验

值（如χ２、ｔ值）和Ｐ值。表内数据要求同一指标的有效位数一致。图表都应在正文中标明引用处，如有引自他刊者，还应注明出处。
１．８　计量单位　遵照ＧＢ３１００～３１０２－１９９３《量和单位》中有关量、单位和符号的规定及其书写规则，具体使用可参照中华医学会杂志社编写的

《法定计量单位在医学上的应用》一书。组合单位符号中表示相除的斜线多于１条时应采用负数幂的形式表示，如ｎｇ／ｋｇ／ｍｉｎ应采用ｎｇ·ｋｇ－１·ｍｉｎ－１

或ｎｇ／（ｋｇ·ｍｉｎ）的形式表示；组合单位中斜线和负数幂亦不可混用，如前例不宜采用ｎｇ／ｋｇ·ｍｉｎ－１的形式。血压的计量单位建议统一使用毫米汞柱
（ｍｍＨｇ），在文中首次出现时应注明与ｋＰａ的换算系数。参量与公差均需附单位，参量与公差单位相同时可只写１次，例如：５２．６４ｍｍ±１６．２３ｍｍ可写
成 （５２．６４±１６．２３）ｍｍ。量的符号一律用斜体字，如吸光度（旧称光密度）的符号为Ａ，“Ａ”为斜体字。
１．９　参考文献　论著要求引用参考文献１０～１５条，以近２～５年为宜，最长不超过１０年。按ＧＢ／Ｔ７７１４２００５《文后参考文献著录规则》采用顺序

编码制著录，依照其在文中出现的先后顺序用阿拉伯数字加方括号以脚码标出。尽量避免引用摘要作为参考文献。参考文献中作者３位以内全部列
出，３位以上者只列前３位，后加“，等”。外文期刊名称用缩写以《ＩｎｄｅｘＭｅｄｉｃｕｓ》中的格式为准。每条参考文献均需著录具体引文起止页码。参考文献
应注明文献类型（期刊－Ｊ，普通图书－Ｍ，会议录－Ｃ，学位论文－Ｄ，报告－Ｒ，专利－Ｐ，标准－Ｓ等）。举例：

［期刊］作者．文题［Ｊ］．刊名，年份，卷（期）：起页－止页．如：
［１］殷红梅，何斌，崔珍，等．早期乳腺癌保乳术后调强放疗与常规放疗临床对照研究［Ｊ］．中华全科医学，２０１３，１１（１２）：１８５５１８５７．
［２］ＥｎｇｅｌＧ，ＢｅｃｋｅｒｍａｎＪＧ，ＦｒｏｅｌｉｃｈｅｒＶＦ，ｅｔａｌ．Ｅｌｅｃｔｒｏｃａｒｄｉｏｇｒａｐｈｉｃａｒｒｈｙｔｈｍｉａｒｉｓｋｔｅｓｔｉｎｇ［Ｊ］．ＣｕｒｒＰｒｏｂｌＣａｒｄｉｏｌ，２００４，２９（７）：３６５３４２．
［书籍］作者．书名［Ｍ］．版次（第１版可省略）．出版地：出版社，出版年：起页止页．如：
［１］王海燕．肾脏病学［Ｍ］．３版．北京：人民卫生出版社，２００８：６８７０．
１．１０　证明　来稿须寄单位推荐信，即包含资料真实性、无抄袭之嫌、无涉及国家机密、无一稿两投、署名无争议的证明。基金项目、科研课题须注

明项目编号，并附基金项目批文复印件。

２　其他要求
２．１　根据《著作权法》，并结合本刊具体情况，凡来稿在接到本刊回执后３个月内未接到稿件录用通知者，系仍在审阅中。作者如欲投他刊，请先与

本刊编辑部联系，切勿一稿两投。请自留底稿，不采用稿件一律由电子信箱告知作者。

２．２　来稿一律文责自负。依照《著作权法》有关规定，本刊可对来稿作文字修改、删节，凡有违背原意的修改，则提请作者考虑。修改稿逾２个月不
修回者，视为自动撤稿。本刊处理稿件的一切事宜，只与第一作者或通讯作者联系。

２．３　来稿一经接受刊登，由作者亲笔签署论文著作权授权书，著作使用权即归本刊和中华预防医学会所有，本刊和中华预防医学会有权以电子期
刊（包括网络版、光盘版）等形式出版接受刊登的论文。未经本刊和中华预防医学会的同意，该论文的任何部分不得以任何形式转载他处。

２．４　来稿须寄审稿费５０元，若来稿被确认刊载，须按通知数额支付版面费，刊登后赠第一作者当期杂志２册。
２．５　本刊地址：安徽省蚌埠市长淮路２８７号 《中华全科医学》杂志编辑部，邮编：２３３００４。

本刊电子信箱：ｚｈｑｋｙｘ＠１６３．ｃｏｍ　　电话：０５５２－３０５１８９０　传真：０５５２－３０６６６３５
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A B
注：图2A示SATB1在SGC-7901中的表达（荧光显色，×200）；
图2B示SATB1在GES-1中的表达（荧光显色，×200）。

图2 1在胃癌细胞和胃粘膜上皮细胞中的表达SATB图 在骨肉瘤中的表达（免疫组化，× ）1 CXCR4 400

A B
注：图1 示 在骨肉瘤组织中呈阳性表达，肿瘤细胞棕黄色颗粒A CXCR4
着色率高。图1 示 表达阴性，肿瘤细胞棕黄色着色少见。B CXCR4

（见正文第22页）

图1 异型的细胞团巢 染色，×20)(HE 图2 浸润行为 染色，×10)(HE 图 3 核 异 型 、 核 内 假 包 涵 体 染(HE
色，×40)

（见正文第24页）
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A B

C D

图1 流式细胞术检测各组研究对象外周血
CD CD Treg+ +4 25   比例（％）

注 ： 图 1 为 对 照 组 ， 图 1 为A B 稳 定 型 心 绞 痛
（ ）组 不稳定型心绞痛（ ）SAP C UAP；图1 为
组 急性心肌梗死（ ）组。D AMI；图1 为

图 1 前 列 腺 增 生 性 病
( 染色， 100)HE ×

图2 前列腺癌( 染色，HE
×100)

图3 前列腺癌( 504 染P S
色阳性， 100)×

图4 前列腺增生(34β 12E
染色阳性， 100)×

图5 前列腺增生( 5/6染CK
色阳性， 100)×

图6 前列腺增生( 63染P
色阳性， 100)×

图1 一期清创术后手掌部
软组织缺损创面情况

图2 皮 能 快 愈 敷 料 覆 盖
创面

图3 剥离硅胶膜时创面肉
芽组织生长情况

图4 二期取腹部全厚皮片
移植覆盖创面

图5 术后5个月手部功能恢复
情况

（见正文第159页）

图1 头 部 血 管 肉瘤 原 发
病灶切除术后10 d

图2 真皮血管及血管内皮
细胞增生( 染色，×100)HE

图 3 血 管 内 皮 细 胞 膜
CD 4＋＋31染色( ，× 00)

图  血管内皮细胞膜 染4 CK
色( ，× 00)＋ 4

（见正文第164页）
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