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丙氨酰谷氨酰胺辅助治疗脓毒症效果分析

林钦汉，张　明，陈　军，周海波，罗丹华（广东省清远市人民医院重症医学科　５１１５００）

　　【摘要】　目的　研究丙氨酰谷氨酰胺对脓毒症的辅助治疗效果。方法　以２０１０年８月至２０１３年２月清远市

人民医院重症医学科（ＩＣＵ）收治的１２０脓毒症患者为研究对象，将其随机分为实验组和对照组，对照组采用常规治

疗，实验组在常规治疗的基础上静脉滴注丙氨酰谷氨酰胺，剂量为０．４ｇ／（ｋｇ×ｄ），每日最大剂量为２０ｇ。比较两组

患者治疗期间的胰岛素使用剂量、血糖水平、院内感染发生率、ＩＣＵ住院时间、总住院时间及６月生存率。结果　实

验组与对照组胰岛素使用剂量分别为（３．８±３．１）、（４．５±３．５）ＩＵ／ｈ，血糖水平分别为（８．９±２．０）、（１０．８±３．１）ｍｏｌ／

Ｌ，院内感染发生率分别为１．２‰及３．０‰，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。但ＩＣＵ住院时间、总住院时间、

６月生存率组间比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。结论　对于脓毒症患者，每日静脉滴注丙氨酰谷氨酰胺，可能

有助于控制血糖水平、改善胰岛素抵抗、降低院内感染发生风险，但对患者预后无显著改善效果。
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　　丙氨酰谷氨酰胺是一种重要的营养物质。静脉滴注丙氨

酰谷氨酰胺不仅能预防和纠正营养不良，更具有特异营养素的

药理作用，包括保护脏器功能、控制炎性反应、改善免疫功能、

增强化疗药物作用等。本文通过随机对照研究，探讨了丙氨酰

谷氨酰胺对脓毒症患者体内糖代谢的影响。

１　资料与方法

１．１　一般资料　研究对象纳入标准：符合美国胸科医师协会／

危重病医学会（ＡＣＣＰ／ＳＣＣＭ）２００１年颁布的脓毒症诊断标

准，自愿参加本研究，年龄大于１８岁，因呼吸机辅助通气、胃肠

道手术等原因无法经口进食。研究对象排除标准：各种原因导

致的无法配合治疗或中途放弃治疗，合并危及生命的严重并发

症，合并１型或２型糖尿病。根据上述标准，在２０１０年８月至

２０１３年２月选择于清远市人民医院重症医学科（ＩＣＵ）住院治

疗的脓毒症患者１２０例，年龄２０～８３岁，平均（５３±１０）岁，男

７２例、女性４８例；原发病包括肺部感染４２例，腹腔感染７０

例，其余部位（软组织等）感染８例。采用随机数字表法将１２０

例患者随机分为实验组及对照组，每组患者６０例。两组患者

性别、年龄、原发病分布、急性病理生理和慢性健康Ⅱ（Ａ

ＰＡＣＨＥⅡ）评分、重症脓毒症比例比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５）。本研究经医院伦理委员会批准，且所有患者均签

署知情同意书。

１．２　方法　两组患者中，可接受肠内营养者，均经胃管注入瑞

素（华瑞制药有限公司），无条件开放肠内营养者，采用三升袋

经中心静脉提供营养支持。能量总供给为２５～３０ｋｃａｌ／（ｋｇ×

ｄ），除丙氨酰谷氨酰胺以外，其他种类氨基酸供给量为１～１．５

ｇ／（ｋｇ×ｄ）。实验组在此基础之上，另给予丙氨酰谷氨酰胺注

射液（辰欣药业股份有限公司）静脉滴注，剂量为０．４ｇ／（ｋｇ×

ｄ），每日最大剂量为２０ｇ。其他治疗方法两组均一致。治疗期

间，间隔２小时检测患者末梢血糖水平。两组患者均采用胰岛

素强化治疗，对血糖超过１０ｍｏｌ／Ｌ的患者，静脉缓慢滴注胰岛

素４～１０ＩＵ／ｈ，必要时采用连续微泵泵入给药，同时监测血

糖，直至末梢血糖水平达到４～１０ｍｏｌ／Ｌ。治疗开始后第４天
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为研究起点，以第７天或转出ＩＣＵ之日为研究终点。记录并

比较两组患者生命体征、血糖水平、胰岛素使用剂量、院内感染

发生情况、ＩＣＵ住院时间、总住院时间、６月生存率（生存率计

算采用生命表法）。

１．３　统计学处理　ＳＰＳＳ１７．０软件进行数据处理和统计学分

析。计量资料以狓±狊表示，两组间均数比较采用狋检验；计数

资料以百分率表示，组间比较采用ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ方法中的ｌｏｇ

ｒａｎｋ检验。犘＜０．０５为比较差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　胰岛素使用剂量、血糖水平、院内感染发生情况比较　

将患者血糖水平控制在４～１０ｍｍｏｌ／Ｌ时，实验组和对照组胰

岛素平均使用剂量分别为（３．８±３．１）、（４．５±３．５）ＩＵ／ｈ，组间

比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。实验组及对照组均间隔２

ｈ检测末梢血糖１次，两组患者血糖水平分别为（８．９±２．０）、

（１０．８±３．１）ｍｏｌ／Ｌ，组间比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）。

实验组及对照组研究期间发生的院内感染主要包括呼吸机相

关肺炎、坠积性肺炎、尿管相关性尿路感染，两组患者院内感染

发生率分别为１．２‰及３．０‰，组间比较差异有统计学意义

（犘＜０．０５）。见表１。

２．２　ＩＣＵ住院时间、总住院时间、６月生存率比较　实验组和

对照组患者ＩＣＵ住院时间分别为（１２５．５±４２．５）、（１３８．３±

４３．２）ｈ，总住院时间分别为（２１．８±１０．３）和（２５．４±９．５）ｄ，６

月生存率分别为７３．０％和７９．２％，各指标组间比较差异均无

统计学意义（犘＞０．０５）。见表２。

表１　胰岛素使用剂量、血糖水平、院内感染发生率组间比较

组别
胰岛素使用剂量

（狓±狊，ＩＵ／ｈ）

血糖水平

（狓±狊，ｍｏｌ／Ｌ）

院内感染发生率

（‰）

实验组 ３．８±３．１ ８．９±２．０ １．２

对照组 ４．５±３．５ １０．８±３．１ ３．０

犘 ＜０．０５ ＜０．０５ ＜０．０５

表２　ＩＣＵ住院时间、总住院时间、６月生存率组间比较

组别
ＩＣＵ住院时间

（狓±狊，ｈ）

总住院时间

（狓±狊，ｄ）
６月生存率（％）

实验组 １２５．５±４２．５ ２１．８±１０．３ ７３．０

对照组 １３８．３±４３．２ ２５．４±９．５ ７９．２

犘 ＞０．０５ ＞０．０５ ＞０．０５

３　讨　　论

谷氨酰胺是人体所需的重要营养物质，但在水溶液、热消

毒及长期储存时化学稳定性不足，可产生有毒的焦谷氨酸和

氨。以合成的丙氨酰谷氨酰胺作为谷氨酰胺的供体，弥补了危

重症患者体内谷氨酰胺水平的不足，特别适用于高分解代谢患

者［１］。丙氨酰谷氨酰胺临床应用范围较广，可应用于包括脓毒

症、胃肠道术后、老年病、肿瘤等多种疾病患者。多项研究证

实，丙氨酰谷氨酰胺具有广泛的药理学作用，包括改善患者的

营养状况，提高蛋白质的合成［２］；保护脏器功能，降低肠道通透

性［３］；降低炎症因子水平，控制炎性反应［４］；稳定化疗药物

作用［５］。

一项大规模的随机对照研究表明，采用强化胰岛素治疗以

控制血糖，可降低心脏外科ＩＣＵ患者的病死率
［６］；也有 Ｍｅｔａ

分析显示，对外科ＩＣＵ患者进行强化胰岛素治疗尤其有利
［７］。

因此，２０１２年颁布的脓毒症治疗指南推荐将脓毒症患者血糖

水平控制在１０ｍｏｌ／Ｌ以下。另有研究提出，胰岛素强化治疗

有可能导致严重的低血糖［８９］，甚至提高ＩＣＵ 患者的死亡风

险［１０］，而完善的营养支持治疗可能是控制血糖水平、改善患者

预后的关键［１１］。

本研究结果显示，在给予脓毒症患者营养支持及抗感染等

基础治疗的同时，另给予丙氨酰谷氨酰胺静脉滴注，可明显降

低患者的血糖水平，而且血糖控制所需的强化胰岛素治疗使用

剂量更少。由此可见，丙氨酰谷氨酰胺静脉滴注可能有助于改

善脓毒症患者的营养代谢平衡，降低应激反应导致的高血糖水

平，减少胰岛素抵抗。在本研究中，实验组患者各种类型院内

感染的总体发生率较对照组明显降低（犘＜０．０５），说明糖代谢

紊乱也可能与院内感染的发生有一定的相关性，合理的营养支

持治疗可能有利于降低或避免院内感染的发生［１２］。但是，本

研究中两个研究组的６月生存率、ＩＣＵ住院时间及总住院时间

比较差异无统计学意义（犘＞０．０５），考虑可能与影响脓毒症患

者预后的因素极为复杂有关。

综上所述，对于脓毒症患者，每日静脉滴注丙氨酰谷氨酰

胺可能有助于控制血糖、改善胰岛素抵抗、降低院内感染的发

生风险，但对患者预后无显著改善效果。
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显高于抗Ｓｍ抗体、抗ｄｓＤＮＡ抗体阳性率（犘＜０．０５）。

２．２　抗体检测诊断效能评价　ＡｎｕＡ对ＳＬＥ的诊断灵敏度

及阴性预测值高于抗Ｓｍ抗体、抗ｄｓＤＮＡ抗体（犘＜０．０５）。３

种抗体联合检测的诊断灵敏度、阴性预测值最高，均为９６．７％。

ＡｎｕＡ诊断特异度高于其他２种抗体，但不同抗体的诊断特异

度、阳性预测值比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。见表１。

表１　不同抗体检测对ＳＬＥ的诊断效能比较（％）

抗体 灵敏度 特异度 阳性预测值 阴性预测值

ＡｎｕＡ ９３．３ ９６．７ ９６．６ ９３．５

抗Ｓｍ抗体 ３３．３ ９８．３ ９５．２ ５９．６

抗ｄｓＤＮＡ抗体 ４６．７ ９８．３ ９６．７ ６４．８

联合检测 ９６．７ ９６．７ ９６．７ ９６．７

３　讨　　论

ＳＬＥ是一种累及全身多个系统的自身免疫性疾病，临床

表现多样，且早期症状不明显，极难实现早期诊断。近年来，

ＥＬＩＳＡ、免疫印迹法、酶联免疫斑点法等检测技术的应用提高

了自身抗体检测的灵敏度和特异度，为ＳＬＥ的诊断提供了重

要的参考依据［４］。ＡｎｕＡ、抗Ｓｍ抗体、抗ｄｓＤＮＡ抗体均为常

用ＳＬＥ诊断指标，但各种抗体单独检测对ＳＬＥ的诊断灵敏度

和特异度无法满足临床需要，因此多采用抗体联合检测［５］。本

研究结果显示，抗体单独检测时，ＡｎｕＡ对ＳＬＥ的诊断灵敏度

高于抗Ｓｍ抗体和抗ｄｓＤＮＡ抗体（犘＜０．０５），虽然诊断特异度

低于抗Ｓｍ抗体和抗ｄｓＤＮＡ抗体，但比较差异无统计学意义

（犘＞０．０５），说明ＡｎｕＡ对ＳＬＥ的诊断效能优于抗Ｓｍ抗体和

抗ｄｓＤＮＡ抗体。特异度反映的是检测指标能否正确鉴别疾

病的能力。对于在多种疾病中均可能具有较高检测阳性率的

检测指标而言，分析其对不同疾病的鉴别诊断效能更为重

要［６８］。抗Ｓｍ抗体是ＳＬＥ的标志性抗体，但单独检测阳性率

偏低。本研究中，抗Ｓｍ抗体对ＳＬＥ的诊断灵敏度仅３３．３％，

但诊断特异度较高，几乎达到１００．０％。此外，血清抗Ｓｍ抗体

水平与ＳＬＥ的活动性及临床表现常无明显相关性，适用于早

期、不典型ＳＬＥ或治疗缓解后的ＳＬＥ回顾性诊断。抗ｄｓＤＮＡ

抗体也是ＳＬＥ的标志性抗体，除用于疾病诊断外，也可用于病

程判断和疗效监测［９１０］。抗ｄｓＤＮＡ 抗体诊断特异度较高

（９８．３％），但诊断灵敏度较低（４６．７％），提示抗ｄｓＤＮＡ阴性也

不能排除ＳＬＥ的诊断。本研究对３种自身抗体单独和联合检

测的诊断灵敏度和特异度的比较结果显示，３种抗体联合检测

的诊断灵敏度和阴性预测值最高，均达到９６．７％，说明自身抗

体联合检测可明显提高抗体检测对ＳＬＥ的诊断效能，与施新

萍等［１０］的研究结果相符。

综上所述，ＡｎｕＡ、抗ｄｓＤＮＡ抗体、抗Ｓｍ抗体联合检测

有助于避免ＳＬＥ的漏诊，从而达到早期诊断、治疗的目的。
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