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Abstract
Severe acute pancreatitis (SAP) is a systemic dis-
ease that can induce many complications such as 
multiple organ dysfunction syndrome and cause 
a high mortality rate. Because of the complicated 
pathogenesis of SAP, a comprehensive treatment 
program involving internal medicine, surgery, 
endoscopic intervention, Chinese traditional 
medicine and biological treatment, is needed. 
This article reviews the recent advances in man-
agement of SAP. 
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摘要
重症急性胰腺炎是一种累及多种脏器的全身
性疾病, 并发症多, 病死率高. 由于病情的复杂
性, 其治疗方法涉及内科、外科、中医和内镜
治疗等方面, 在选择治疗方法时需要判断患者

的病情, 给予全面综合及个体化治疗. 本文就
重症急性胰腺炎各类治疗措施的研究进展及
治疗的新观念作一综述. 
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0  引言

重症急性胰腺炎(severe acute pancreatitis, SAP)
是一种常见的临床急腹症, 其病情凶险, 预后

不良, 治疗棘手, 并发症多, 目前病死率仍高达

22.7%[1], 有关其治疗方法的探索一直是研究的

热点. 随着本病病理生理逐步揭示, 生命检测

手段的进步, 治疗观念已从20世纪中期提倡早

期手术治疗变为早期内科综合治疗. 控制和减

少全身炎症反应综合征(systemic inflammatory 
response syndrome, SIRS)对器官的损伤, 一旦出

现严重感染、出血、局部脓肿腐蚀并穿孔等并

发症时应及时进行手术的个体化治疗模式, 根
据疾病病程分期选择不同治疗方案, 开展综合

性个体治疗将会提高治愈成功率.“个体化综合

治疗方案”[2]代替了以往一律采用手术治疗的

方案, 并建立了多学科综合诊疗体系, 使SAP的
病死率有了明显的下降. SAP患者在入院时应估

计其严重程度和确定病因, 要密切观察患者的

生命体征与腹部情况, 动态分析实验室检查结

果, 及早采取综合措施, 积极抢救.

1  内科综合治疗

1.1 液体复苏、维持水电解质平衡和ICU监护 由
于呕吐、禁食及胃肠减压, 使患者机体丢失水分

与电解质, 如得不到胃肠道的补充, 或由于胰周

及腹膜后大量渗出, 毛细血管渗漏增加, 这些都

造成血容量丢失和血液浓缩. 因此要在动态监测

CVP或PWCP及HCT下进行扩容, 并要注意晶体

胶体比例, 减少组织间隙液体潴留. 应注意观察

尿量和腹内压的变化, 同时注意维护机体的氧供
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和内脏功能监测[3].
1.2 营养支持 SAP患者由于代谢紊乱、胃肠道

运动和吸收功能障碍、营养素摄入不足以及高

代谢状态等使机体呈负氮平衡. 低蛋白血症使

免疫功能低下, 更促使器官功能衰竭的发生, 因
此营养支持是SAP综合治疗的重要组成部分. 过
去认为AP早期给予营养支持会影响胰腺休息, 
有可能加重病情, 目前营养支持对SAP的必要

性已达共识. SAP患者使用营养支持可以明显减

少胰腺坏死的感染率, 降低外科手术的发生. 但
对营养支持方式及时机尚有不同意见. 既往多

采用肠外营养(total parenteral nutrition, TPN), 目
前越来越多研究[4]表明, 早期肠内营养(enteral 
nutrition, EN)能维持肠道屏障功能的完整性, 增
加肠黏膜血流灌注和促进肠蠕动, 减少细菌移

位和内毒素血症, 可以预防肠源性感染和多器

官功能障碍综合征(multiple organ dysfunction 
syndrome, MODS). 经空肠、尤其是经远端空肠

营养对胰腺刺激作用小, 能保证胰腺休息. 应注

意EN需待胃肠功能有所恢复才能进行, 一般在

SAP发病后2-5 d先用TPN, 待腹部无压痛、无明

显腹胀、肠鸣音正常及肛门排气后再用EN. EN
配方多以要素配方或半要素配方[5].
1.3 抑制胰酶分泌及活性 目前大多数观点认为

生长抑素及其类似物可显著降低并发症和病死

率, 认为其治疗作用包括抑制胰腺分泌; 胰腺

细胞的保护作用, 刺激网状内皮系统, 增强吞噬

能力, 抑制炎性介质(如血小板活化因子, IL-6, 
TNF-α, IL-1和IL-12等)释放来防止SIRS, 但尚

缺乏严格的临床试验研究. 研究显示, 奥曲肽除

抑制胰腺分泌、抑制炎症介质外, 还可以降低

细菌移位率. 其他抗胰蛋白酶药物, 如加贝酯, 
可以有效抑制胰蛋白酶、PLA2和纤溶酶等活

性, 使用这些药物治疗SAP患者可以显著降低死

亡率[6]. 近几年来很多随机法研究显示: 在治疗

SAP时, 加贝酯, 奥曲肽以及来昔帕泛等药物没

有取得令人满意的疗效[7].
1.4 抗生素应用 感染促发器官衰竭及死亡, 在
SAP死亡病例中80%伴有感染, 此时需要使用抗

生素来改善患者预后. 不过预防性地使用抗生

素被证实并不能避免及降低胰腺坏死发生率及

相关系统并发症[8]. 对于最近多篇文献报道, 在
降低胰腺坏死率及住院死亡率方面, 没有证据

支持在SAP患者中需要预防性使用抗生素[9,10]. 
虽然对于这一观点目前仍有争议, 但是SAP患者

同时有肺部感染以及胆源性胰腺炎患者均应该
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使用抗生素[11]. SAP并发症之一是胰腺坏死, 当
坏死组织发生感染时死亡率明显增加. Meta分
析显示急性坏死性胰腺炎患者预防性的使用抗

生素, 可以降低胰腺脓肿和胰腺外周感染发生

率、外科手术率和患者死亡率[5]. 但最近一项随

机双盲队列研究, 选用114例急性坏死性胰腺炎

(acute necrotizing pancreatitis, ANP)患者, 分别使

用抗生素环丙沙星, 甲硝唑或者安慰剂, 结果发

现在胰腺感染坏死, 全身并发症或者死亡率等

各方面, 三组之间无显著差别[12]. SAP患者具有

多重感染、混合感染比例高的特点, 初始经验

性治疗应考虑联合应用抗生素, 临床上多选用

甲硝唑联合喹诺酮类药物为一线用药. 但国外

有文献认为联合应用环丙沙星和甲硝唑并未降

低胰腺的感染率[12]. SAP时免疫功能低下, 加之

多种抗生素的联合应用, 容易并发深部真菌感

染. 目前尚不主张预防性应用抗真菌药物[13]. 因
此, 抗生素的使用需要根据具体病情特点来定.
1.5 激素应用 SAP由于众多炎症介质和细胞因

子的瀑布样级联反应, 会导致SIRS和MODS. 文
献结果显示, 给予氢化可的松治疗对AP具有重

要的治疗保护作用[14]. 氢化可的松预处理可显

著降低实验动物重症胰腺炎时血清T N F-α和
IL-6水平, 并可降低血清淀粉酶和腹水量, 从而

提高生存率. 也有研究显示氢化可的松虽不能

改善SAP时胰腺组织的病理损伤, 但能通过减少

TXA2、TNF-α、IL-6的产生, 明显改善SAP时
的全身炎症反应及肺组织损伤, 从而阻断SAP
的发生发展[15]. 因此, 早期给予氢化可的松对

SAP具有重要的治疗保护作用, 特别是对于伴有

ARDS的患者.
1.6 中药治疗 目前普遍认为中西医结合治疗

SAP, 可有效减轻临床症状, 降低并发症的发生

率和病死率, 缩短住院时间, 降低医疗费用. 在
补容、抑制胰腺分泌和抗感染的基础上加用大

黄或含大黄的复方制剂(如柴芍承气汤)或丹参

等治疗SAP效果较好. 如大黄有抑制胰酶活性

恢复胃肠功能、维护肠黏膜屏障、保护胰腺细

胞、松弛Oddi括约肌、抗菌消炎、消除氧自由

基和抑制炎性细胞因子等作用; 丹参有改善微

循环、抑制中性粒细胞趋化和抗氧化作用 [16]. 
白藜芦醇是一种多酚类化合物, 具有抗氧化改

善微循环等作用, 最近[17]在大鼠模型中研究发

现, 可以通过减低胞内钙超载来减轻AP时胰腺

细胞损伤以及伴随的肺损伤. 因此抗氧化药物

或许成为治疗SAP的一种新的选择.
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■创新盘点
目前对SAP, 特别
是SIRS期的发病
机制与治疗的研
究不断增加 ,  但
本文提出的SIRS
期的内科综合治
疗 ,  特别是细胞
因子拮抗和诱导
细胞凋亡等治疗
方法报道尚不多.
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1.7 腹腔灌洗及血液滤过 两者对阻止病情发展, 
缓解症状, 减少并发症和降低死亡率非常重要. 
有学者认为酒精性AP比胆源性者更适合应用腹

腔灌洗法, 灌洗越早效果越好, 一般认为应在确

诊48 h内进行. 连续性血液净化(continuous blood 
purification, CBP)是缓慢、连续清除体内水和溶

质的一种治疗方式. 最近研究报道[18], CBP治疗

SAP患者在血流动力学稳定性、溶质清除率及

预后方面优于间歇性血液透析. 可能的机制有: 
(1)清除细胞因子、内毒素和炎症介质; (2)调整

容量负荷和维持酸碱电解质等内环境稳定; (3)
改善组织氧代谢; (4)改善各脏器功能; (5)改善免

疫功能. 最近有学者研究发现联合使用血液滤

过和腹膜透析治疗SAP患者, 患者的腹痛缓解时

间, 腹胀改善情况, APACHEⅡ评分, 平均住院天

数和住院费用等都较对照组(没有联合使用血液

滤过及腹膜透析组)明显减少或缩短; 而且检测

结果发现联合治疗可以有效清除血液和腹膜中

的炎症因子TNF-α, IL-6和IL-8等[19].
1.8 内镜治疗 对重症胆源性胰腺炎早期内镜治

疗达成共识. 考虑伴有急性胆管感染、怀疑胆

管下端有梗阻或黄疸明显者, 应立即行EST, 对
壶腹部嵌顿结石所致胆源性胰腺炎具有良好疗

效, 成功率可达90%以上. EST用于胆源性胰腺

炎治疗具有较高安全性, 很少导致胰腺炎加重

或胆管炎、出血及穿孔发生. 内镜治疗作为一

种非手术疗法, 用于胆管紧急减压、引流和去

除梗阻, 能起到治疗和预防胰腺炎发展的作用. 
内镜治疗相对于外科手术, 具有并发症少, 病死

率低, 可重复进行等优点, 其长期疗效还有待大

规模临床应用观察[20,21].
1.9 细胞因子拮抗剂 促炎因子和抗炎因子失衡

理论在SAP的发病机制中的重要地位现已得到

公认. 因此, 治疗AP的研究已不再单纯局限于

寻找胰酶抑制剂, 更多的研究集中在消除使胰

腺炎加重的因素上, 包括研制各种细胞因子拮

抗剂和氧自由基清除剂以及保护肠道黏膜屏

障、阻断内毒素血症的发生等. SAP早期的炎

症反应主要与胰腺实质、胰周浸润的巨噬细胞

及中性粒细胞活化有关, 活化的巨噬细胞释放

多种炎症细胞因子(TNF-α、IL-1、IL-6、PAF
等), 引起胰腺的局部损害, 他们也是引起多器官

衰竭的元凶. 阻断胰腺坏死引发的单核巨噬细

胞、中性粒细胞释放的炎性介质和细胞因子所

产生的级联反应, 可有助于遏制病情进展. 目前

在进行实验或临床研究的有PAF单克隆抗体、

TNF-α单克隆抗体、IL-1单克隆抗体、细胞间

黏附分子-1(ICAM-1)抗体等, 这些可能都是有

意义的探索. 血小板活化因子(platelet activating 
factor, PAF)为一种内源性泛生物活性磷脂类介

质, 通过使血小板活化、与其他介质如TXA2、
氧自由基、白三烯等相互作用 ,  从而参与A P
的致病过程. Pooran等[22]研究发现, PAF拮抗剂

BB-882在实验性AP模型中可以显著降低血清淀

粉酶, 并改善胰腺组织学评分. 在Ⅱ期临床试验

中, BB-882也能显著降低SAP患者的血清IL-6、
IL-8水平, 降低器官衰竭的发生率, 改善SAP患
者的住院时间天数. 新近的研究显示, 血小板活

化因子受体拮抗剂可以有效地抑制PAF在AP中
的致病作用[23].
1.10 抗蛋白酶区域动脉灌注治疗 SAP时胰腺

组织坏死, 血管痉挛引起的缺血及血液凝固性

增加起了重要作用. 抗蛋白酶对胰酶, 凝血系

统, 补体系统以及促炎细胞因子的产生上都有

抑制作用. 研究发现抗蛋白酶可以防止胰腺组

织的坏死, 从而降低患者的死亡率. 但抗蛋白酶

的临床效用目前尚存在争议, 而且由于SAP时
血流动力学的特点以及微循环受损, 使得抗蛋

白酶不能通过静脉到达胰腺组织. 研究发现, 利
用胰腺区域动脉灌注抗蛋白酶可以明显增加胰

腺组织的血药浓度, 临床研究结果初步证实是

可行的[24].
1 .11 诱导细胞凋亡治疗  这是最近提出的治

疗的新设想 .  多项研究证明低剂量脂多糖

(lipopolysaccharides, LPS), DA-9601和1-cyano-
2-hydroxy-3-butene(CHB)诱导细胞凋亡减轻了

雨蛙肽诱导的胰腺炎严重程度[25]. Kahl等[26]证

实, 预先诱发的细胞凋亡能防止胰腺腺泡细胞

的损伤, 减少SAP的发生. 亚细亚蒿素能诱导细

胞凋亡而减轻实验性胰腺炎的病变程度, 是目

前唯一被证实是通过诱导胰腺细胞凋亡治疗AP
的药物. 中药茵陈蒿汤通过上调促凋亡基因Bax
的表达水平, 稳定细胞膜, 恢复或增强腺泡细胞

的自我保护机制, 诱导已受损不可恢复的腺泡

细胞发生凋亡, 进而减轻胰腺细胞的坏死, 达到

防治SAP的目的. 临床上地塞米松、中药等已

用于治疗SAP患者, 这些药物是否通过诱导胰

腺细胞凋亡而起治疗作用, 值得进一步探讨.

2  手术治疗

目前内外科医师已达共识, SAP患者仅少数需要

手术要严格掌握手术的指征和时机. ABP在伴

■应用要点
本 文 通 过 介 绍
SAP治疗的现状
以及研究进展, 对
探讨SAP的发病
机制, 提高临床救
治水平, 具有重要
的理论指导和临
床应用价值.
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有胆道梗阻或重症胆管炎, 且在无内镜治疗条

件或在内镜治疗失败者, 可考虑早期手术解除

梗阻. 非胆源性SAP经积极内科治疗48 h病情继

续发展, 且胰腺坏死广泛而严重者, 为清除渗液, 
可考虑手术将大量的腹腔和胰周腹膜后间隙的

渗液引出, 加以术后持续灌洗, 以减轻毒素吸收

对全身脏器功能的影响. 胰腺及胰外坏死组织

感染、脓肿或胰腺假性囊肿感染者需要作病灶

清除引流[27].

3  结论

SAP治疗方法多种多样, 综合治疗的目的在于消

除病因, 防止胰腺进一步坏死. 早期液体复苏和

促进胃肠道功能早期恢复, 尽早给予肠内营养

可以改善患者的预后, 同时积极控制继发感染, 
防治并发症. 在实际工作中, 要根据疾病的病

因、病情发展的阶段和患者自身的状况, 选择

适合的治疗方法, 进行个体化治疗. 随着SAP发
病机制的深入研究, 以及SAP恢复期胰腺再生机

制的研究, 近几年来SAP的治疗方法出现许多新

的突破, 不过很多均还在实验研究阶段, 过渡到

临床应用还需要大量研究. 
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■同行评价
本文综述了SAP
各类治疗措施的
研究进展及新观
念, 能较好地反映
SAP的研究进展, 
具有一定的参考
价值.


