
·论著·

免疫调节剂在外科感染及大手术中的

作用机制探讨

虞先浚! 徐近! 傅德良! 张群华! 倪泉兴

【摘要】! 目的! 了解免疫调节剂胸腺肽 !"# 在外科感染及大手术中的作用机制。方法! 分别
选择 $% 例外科感染病人和 $% 例胰腺癌根治手术病人，分用药组和对照组。用药组病人在手术后使
用胸腺肽 !"#，对照组不使用免疫制剂。观察临床疗效、内毒素和细胞因子（ &’"(、&’"$ 、&’"#% 和 )*+"
!）、)淋巴细胞亚群 ,-. /、,-0 /、,-1 /和 *2细胞百分率的变化。结果! 外科感染及胰腺癌病人无
论用药组和对照组术后内毒素、&’"$ 和 )*+"! 均呈下降趋势，&’"( 和 &’"#% 呈上升趋势，但用药组大
部指标在术后 0 3即达显著差异，术后 4 3 变化趋势更为明显。外科感染及胰腺癌病人用药组术后
,-0 / 5 ,-1 /比值和 ,-0 /百分率上升；同类病人术后用药组和对照组比较 ,-. /、,-0 / 百分率和

,-0 / 5 ,-1 /比值较高。用药组临床疗效略高于对照组。结论! 胸腺肽 !"# 在外科感染及重大手术
中可提高免疫功能，有利于病人恢复。

【关键词】! 免疫疗法；! 外科感染；! 胰腺癌
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! ! 虽然外科技术和抗菌药物已取得重大进展，但
外科感染和手术后感染仍严重威胁外科病人，预防

和治疗外科感染就成为外科实践的重要课题。免疫

防御功能在宿主抗感染中起重要作用，故免疫治疗

是一项重要的抗感染治疗方法。本研究拟通过对胸

腺肽 !"# 在外科感染及重大手术中作用的研究以寻
找实用、有效的免疫治疗方法。

资料与方法

#I 病例选择：（#）选择华山医院 (%%% 年 # R #(
月间收治的需行手术治疗的 $% 例严重外科感染病

人，实验室检查符合以下两项或以上：") S .1T或
U .$T；#心率 S V% 次 5 C:D；$呼吸 S (% 次 5 C:D 或
Q?,N( U 0W . OQ?；%XY, S #( Z #%V 5 ’ 或 U 0 Z #%V 5
’或幼稚细胞 S #%[，分胸腺肽用药组和对照组，每
组各为 .% 例病人，平均年龄分别为（\#W ( ] #.W .）
岁和（\(W 1 ] #.W 1）岁。达到预定病例数就停止入
组，具体病种见表 #。（(）大手术选择华山医院同期
收治的胰腺癌根治性手术病人 $% 例，分胸腺肽用药
组和对照组各 .% 例。其中男 ^ 女均为 #( ^ #1；年
龄分别为（$(W % ] 1W $）岁和（$.W # ] 1W %）岁；胰头部
分别为 (0 和 (( 例，胰体尾部分别为 $ 和 1 例。
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表 !" 感染病人性别及病种分布

! ! 性别及病种
用药组

例数 比例（"）

对照组

例数 比例（"）

性别

! 男 #$ %&’ & #( )*’ *
! 女 #) )$’ + #, $*’ *
疾病种类

! 急性化脓性胆囊炎 $ (*’ * , ($’ -
! 急性胆管炎 #, $*’ * #( )*’ *
! 重症胰腺炎 ( $’ - ) #&’ &
! 其它急性腹膜炎 ) #&’ & $ (*’ *

(’ 方法：感染组以及胰腺癌组病人术后均予以
三代头孢抗炎治疗。所有 $* 例用药组病人手术后
第 # 天开始皮下注射胸腺肽 !.#（美国赛生药品股
份公司提供），每天 # 次，每次 #/ $ 01，) 2 $ 3 为一
个疗程，对照组不使用免疫制剂治疗。

&’ 观察指标：感染病人分别于术前、术后第 )
天、术后 # 周抽外周静脉血检测内毒素、细胞因子
（ 45.(、45.$ 、45.#* 和 678!）浓度的变化，另于术前、
术后 # 周抽外周静脉血检测 6 淋巴细胞亚群
9:& ;、9:) ;、9:, ;和 7< 细胞百分率的变化。胰
腺癌病人分别于手术当天、术后第 ) 天、术后 # 周抽
外周静脉血检测内毒素、细胞因子（ 45.(、45.$ 、45.#*
和 678.!）浓度的变化，另于术前、术后 # 周抽外周
静脉血检测 6 淋巴细胞亚群 9:& ;、9:) ;、9:, ;和

7<细胞百分率的变化。内毒素含量用偶氮显色法
测定，试剂盒购自上海医化所；45.(、45.$ 、45.#* 和
678.!测定均用酶联免疫吸附法，试剂盒购自晶美
公司；9:& ;、9:) ;、9:, ;和 7< 细胞百分率测定采
用直接免疫荧光技术，抗体购自晶美公司，操作均按

试剂盒要求进行。

所有病人于手术后第 ) 天和 # 周根据症状、体
征、白细胞计数和分类、细菌学检查结果综合判定临

床疗效，分为以下四级：（#）痊愈：症状、体征、实验
室检查、病原学检查均为阴性；（(）显效：症状、体
征、实验室检查有一项未完全恢复，但病原学检查必

需阴性；（&）进步：有好转；（)）无效：用药 -( =后病
情无明显进步或反应加重。

痊愈或显效认为是治疗有效，计算有效率。

)’ 数据处理：数据以平均值 >标准差表示，统
计采用 ?@??软件处理，其中表 ( 中三个阶段比较用
随机区组 !检验，表 ) 中手术前后用配对 "检验，两
组比较用成组 "检验，# A */ *% 为有显著性差异。

结! ! 果

#’ 内毒素和细胞因子变化：两大组病人无论用
药组和对照组术后内毒素、45.$ 和 678.! 均呈下降
趋势，45.( 和 45.#* 呈上升趋势，但用药组大部指标
在术后 ) 3即达显著差异，术后 - 3变化趋势更为明
显（表 (）。

(’ 6淋巴细胞表型和 7< 细胞百分率变化：两
大组用药病人术后 9:) B 9:, 上升（# A */ *%），9:)
亦有所上升，其中感染组 # A */ *%；同类病人术后用
药组和对照组比较 9:& 和 9:) 较高（# A */ *%），
9:) B 9:, 亦较高，其中感染组 # A */ *%（表 &）。

&’ 临床疗效：两大组用药病人术后 ) 3 及 # 周
的有效率均略高于对照组，其中感染组术后 ) 3 差
别达显著意义（# A */ *%，表 )）。

讨! ! 论

外科重大手术的术后感染问题和外科感染性疾

病目前仍然常见于临床，病人自身免疫调节所起到

的抗感染作用正日益受到重视。

手术创伤细胞因子反应由促炎性和抗炎性两部

表 #" 感染及胰腺癌病人用药及相应对照组手术前后内毒素和细胞因子的变化（!$ > %，& C $*）

组别
内毒素（D1 B 5）

用药组 对照组

45.$（D1 B 5）

用药组 对照组

678.!（D1 B 5）

用药组 对照组

45.(（D1 B 5）

用药组 对照组

45.#*（D1 B 5）

用药组 对照组

感染组

! 术! 前 -&’ + > &(’ + -)’ & > &#’ * ##&’ ( > ,-’ ( ##-’ # > #*)’ $ ##$’ & > -%’ ( ##*’ & > -+’ ) &&’ - > ##’ ) &)’ * > +’ ( %&’ # > #(’ ( %&’ + > ,’ ,
! 术后 ) 3 )&’ + > (*’ )" $)’ + > &+’ * -)’ & > )+’ &",-’ * > %,’ % -$’ % > ))’ (" ,,’ * > ),’ * ))’ & > ##’ -" )#’ ( > ##’ ) $%’ - > +’ *" $*’ & > ,’ +"

! 术后 # 周 (-’ + > +’ *" &,’ - > #,’ #" %+’ + > &$’ ,"-(’ - > )-’ & $&’ % > (*’ -" -$’ # > )(’ & %$’ - > #%’ -" %*’ - > +’ ," -$’ - > ,’ -" $$’ , > ##’ %"

! #%’ %%+ %’ ))& &’ **) #’ &+$ )’ ()( %’ ,%( ##’ $&- #*’ (%- (*’ $&( $’ %%#
胰腺癌组

! 手术当天 %*’ # > (-’ ( %$’ + > (+’ ) ,$’ # > ))’ , ,&’ $ > (-’ # ,%’ & > &+’ & ,*’ * > (-’ $ &#’ & > #*’ * &%’ & > ,’ + %#’ # > ,’ # %(’ # > -’ +
! 术后 ) 3 &%’ + > ##’ - %#’ # > (#’ $ -&’ # > &(’ % -%’ - > (&’ ( $%’ + > (%’ -" -%’ % > (*’ - &+’ % > ,’ )" )&’ ( > +’ )" $*’ & > -’ ," %%’ ) > ,’ ,
! 术后 # 周 ()’ # > ,’ &" )(’ # > (*’ % )+’ & > #$’ *" $*’ # > #$’ (" )+’ - > #%’ (" $#’ ) > #&’ )" %#’ % > +’ %" %)’ $ > +’ ," $&’ + > ,’ #" $#’ * > #*’ ("

! ,’ *-- #’ ))& )’ -(* )’ #,$ #’ &*- &’ *,+ #-’ ,*# #$’ *$, #*’ (&# &’ -$)

! ! 注：与本组术前比较"# A*/ *%
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表 !" 感染及胰腺癌病人用药及相应对照组手术前后 !淋巴细胞表型和 "#细胞百分率（!! $ "，# % &’）

组别
()*（+）

术前 术后

(),（+）

术前 术后

()-（+）

术前 术后

(), . ()-（+）

术前 术后

"#（+）

术前 术后

感染组

/ 用药组 &*0 1 $ &0 2 &20 ’ $ 30 * *10 ’ $ 30 4 ,40 3 $ *0 ," 5-0 2 $ *0 3 520 1 $ *0 - 40 , $ ’0 * 40 3 $ ’0 *" 540 , $ *0 5 550 ’ $ 50 *
/ 对照组 &,0 & $ &0 * &*0 1 $ ,0 46 *20 3 $ 50 1 *20 5 $ 50 46 5-0 & $ *0 ’ 5-0 & $ *0 ’ 40 * $ ’0 4 40 * $ ’0 46 540 - $ 50 * 550 - $ 50 ,

$ ’0 5&* 40 -’* ’0 112 ,0 4&’ ’0 43’ ’0 3-- ’0 223 50 3&- ’0 ,’- ’0 151
胰腺癌组

/ 用药组 &*0 , $ *0 1 &,0 1 $ ,0 2 *20 3 $ 50 - *-0 2 $ 50 ’ 5-0 2 $ 50 - 5-0 5 $ 50 , 40 * $ ’0 4 40 , $ ’0 4" 540 2 $ 50 3 550 1 $ *0 ’
/ 对照组 &*0 4 $ ,0 2 &’0 3 $ *0 36 *20 5 $ *0 * *&0 4 $ *0 *6 520 2 $ 50 * 5-0 3 $ *0 4 40 , $ ’0 4 40 * $ ’0 5 550 5 $ 50 2 550 & $ *0 ’

$ ’0 42& 50 -2’ ’0 553 50 311 40 -’, ’0 51& ’0 2-1 40 3-5 ’0 ,-5 ’0 *’3
/ / 注："与本组术前比较 % 7 ’8 ’3，6与用药组比较 % 7 ’8 ’3

表 #" 感染及胰腺癌病人用药及相应对照组术后 , 9和 4 周的疗效（# % &’）

/ 组别
术后 , 9疗效（例数）

痊愈 显效 进步 无效

有效率

（+） %值
术后 4 周疗效（例数）

痊愈 显效 进步 无效

有效率

（+） %值

感染组

/ 用药组 ’ 41 44 ’ &*0 * ’0 ’’4 4& 4* 4 ’ 1&0 2 40 ’’’
/ 对照组 ’ & 5, ’ 5’0 ’ 4* 43 5 ’ 1*0 2
胰腺癌组

/ 用药组 ’ 1 54 ’ *’0 ’ 40 ’’’ 4’ 4- 5 ’ 1*0 2
/ 对照组 ’ - 55 ’ 5&0 2 2 42 & ’ -’0 ’ ’0 53,

分组成，创伤后由于肠道细菌、内毒素移位使得血浆

内毒素、!":;!、<=;& 水平明显升高，>?@@ABC 等〔4〕发
现大手术切皮 *’ DEC 即能测及 <=;& 增高，术后
5 F , ?显著增高，张光金等〔5〕也发现手术创伤后 <=;
& 水平升高，且升高程度、维持时间与手术大小、时
间长短呈正相关。同样严重感染时，内毒素可刺激

单核巨噬细胞等合成和释放多种细胞因子，如 !":;
!、<=;4"、<=;&、<=;- 等，并触发细胞因子的瀑布样联
级反应，与此同时，另一类抗炎细胞因子如：G!":H、
<=;4H!和 <=;4’ 等也增加，它们在全身炎症反应综
合征（><H>）过程中起着与促炎细胞因子相反的作
用〔*〕。我们在研究中观察到外科感染及胰腺癌病

人在手术后随着内毒素的下降，促炎细胞因子

（!":;!、<=;&）逐渐下降，而抗炎细胞因子（ <=;5、<=;
4’）逐渐上升，在加用胸腺肽 !4 治疗后，细胞因子
的变化趋势进一步加快，减轻了炎症介质所致的损

伤反应。

感染及胰腺癌病人手术后，()* I、(), I百分率

和 (), I . ()- I比值较手术前有所下降，提示免疫

功能受到手术创伤打击的影响，可能是因为儿茶酚

胺、糖皮质激素等多种内源性激素释入全身血循环，

损害 !细胞的增殖，另外前列腺素 JKL5、血清抑制

活性多肽等产生从而抑制病人的免疫功能〔,〕，邢雪

等〔3〕报道在术后可持续 , F 4’ 9，为一短暂过程。
但胸腺肽用药组中这些指标无明显下降，且手术后

()* I、(), I百分率及 (), I . ()- I比值高于对照组

术后水平，细胞免疫功能较高，这可能与胸腺肽能促

进前 !细胞表面抗原的表达〔&〕，通过延迟自由基的
产生和减少谷胱甘肽的消耗，拮抗淋巴细胞成熟过

程中的凋亡有关〔2〕。曾小澜等〔-〕也发现胸腺肽在

体外试验中对 !细胞亚群具有双向调节作用，从而
维持 (), I . ()- I比值的平衡。

另外我们在研究中发现，感染及胰腺癌病人使

用胸腺肽后临床疗效略优于对照组，这可能与之所

引起的细胞因子及细胞免疫功能的变化有关，但具

体的因果作用机制还需进一步研究。

参/ 考/ 文/ 献

4 >?@@ABC J，MBNN KO0 (PQRSEC@G EC BCB@GQ?@GEB0 TA U VCB@GQ?，4112，
2-：5’4;5410

5 张光金，潘雷达，陆青，等0手术前后检测 <=;& 的临床意义0上海免
疫学杂志，4112，42：422;42-0

* 吴肇汉0严重外科感染的非抗生素治疗0 中国实用外科杂志，
5’’’，5’：24&;2420

, 李和忱0 伤口愈合和损伤后的淋巴细胞功能0 国外医学外科学分
册，4111，5&：*;&0

3 邢雪，吴在德，陈孝平，等0 肝癌患者免疫功能的临床研究0 中华
实验外科杂志，411&，4*：***;**,0

& 曹颖瑛，郑钦岳0 胸腺素 !4 的研究进展0 国外医学免疫学分册，
4111，55：52;510

2 TBWDBCC (V，TB9BDX?EBC O，KRN9GQ@EC V=0 !?PDRGEC BNY?B 4 BCQBZ;
RCE[@G 9@\BD@Q?BGRC@ BC9 ()*;EC9WX@9 BYRYQRGEG R] (), I ()- I Q?P;
DRXPQ@G Q?ARWZ? Q?@ BXQE^BQERC R] XVOJ BC9 YARQ@EC SECBG@ ( 9@Y@C9;
@CQ G@XRC9 D@GG@CZ@A YBQ?_BPG0 O@X? VZ@ECZ )@^，4112，1,：-3;
4’40

- 曾小澜，麦羡霞，李新爱，等0 胸腺肽体外对癌症患者外周血淋巴
细胞免疫功能的影响0 中国实验临床免疫学杂志，4112，1：,-;
3’0

（收稿日期：5’’5;44;4,/ 修回：5’’*;’*;’*）

·524· 中华肝胆外科杂志 5’’, 年 * 月第 4’ 卷第 * 期/ (?EC U M@YBQR‘ENEBAP >WAZ，OBA 5’’,，aRN0 4’，"R0 *


