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尖吻蝮蛇血凝酶联合生长抑素和埃索美拉唑治疗上消化道出血的疗效观察 

张逸强，宋红杰，王振东 
驻马店市中心医院，河南 驻马店  463000 

摘  要：目的  探讨注射用尖吻蝮蛇血凝酶联合生长抑素和埃索美拉唑治疗上消化道出血的临床疗效。方法  选取驻马店市

中心医院 2014 年 1 月—2016 年 8 月收治的上消化道出血患者 80 例，随机分为对照组和治疗组，每组各 40 例。对照组患者

静脉泵注注射用生长抑素，3 mg 加入生理盐水 500 mL 中，泵入速度 40 mL/h，2 次/d；同时静脉滴注注射用埃索美拉唑钠，

40 mg 加入生理盐水 100 mL 中，30 min 内滴完，2 次/d。治疗组患者在对照组的基础上静脉推注注射用尖吻蝮蛇血凝酶，1 U
溶于 20 mL 生理盐水中，1 次/d。两组均连续治疗 5 d。比较两组患者治疗前后临床疗效、输血量、止血时间、血红蛋白（Hb）
水平、凝血指标及再出血率。结果  治疗后，对照组的总有效率为 80.00%，显著低于治疗组的 95.00%，两组总有效率比较

差异有统计学意义（P＜0.05）。治疗后，治疗组患者输血量与止血时间均少于对照组，两组比较差异有统计学意义（P＜0.05）。
治疗后，两组 Hb 水平均显著升高（P＜0.05）；且治疗组的 Hb 水平高于对照组（P＜0.05）。治疗后，两组 PT、APTT 均显著

缩短，同组治疗前后比较差异有统计学意义（P＜0.05）；且治疗后治疗组 PT、APTT 均短于对照组，两组比较差异具有统计学

意义（P＜0.05）。结论  注射用尖吻蝮蛇血凝酶联合生长抑素和埃索美拉唑治疗上消化道出血可有效缩短止血时间、减少输

血量，且利于血红蛋白水平的恢复，具有一定的临床推广应用价值。 
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Clinical observation of Agkistrodon haemocoagulase combined with somatostatin 
and esomeprazole in treatment of upper gastrointestinal bleeding 

ZHANG Yi-qiang, SONG Hong-jie, WANG Zhen-dong 
Zhumadian Central Hospital, Zhumadian 463000, China 

Abstract: Objective  To investigate the clinical effect of Agkistrodon haemocoagulase combined with somatostatin and esomeprazole 
in treatment of upper gastrointestinal bleeding. Methods  Patients (80 cases) with upper gastrointestinal bleeding in Zhumadian 
Central Hospital from January 2014 to August 2016 were randomly divided into control and treatment groups, and each group had 40 
cases. Patients in the control group were administered with Somatostatin for injection by iv pump infusion, 3 mg added into 500 mL 
normal saline, and the speed was 40 mL/h, twice daily. the patients were iv administered with Esomeprazole Sodium for injection, 40 
mg added into 100 mL normal saline, and the infusion time was less than 30 min, twice daily. Patients in the treatment group were iv 
administered with Haemocoagulase Agkistrodon for injection on the basis of control group, 1 U added into 20 mL normal saline, once 
daily. Patients in two groups were treated for 5 d. After treatment, the clinical efficacy, blood transfusion amount, hemostatic time, 
coagulation indexes, and rebleeding rate in two groups before and after treatment were compared. Results  After treatment, the clinical 
efficacy in the control group was 80.00%, which was significantly lower than 95.00% in the treatment group, and there was difference 
between two groups (P < 0.05). After treatment, blood transfusion amount and hemostatic time in treatment group were significantly 
shorter than those in the control group, with significant difference between two groups (P < 0.05). After treatment, Hb levels in two 
groups were significantly increased (P < 0.05). And Hb level in the treatment group was significantly higher than that in the control 
group (P < 0.05). After treatment, PT and APTT in two groups were significantly shortened, and the difference was statistically 
significant in the same group (P < 0.05). The PT and APTT in the treatment group were significantly shorter than those in the control 
group, with significant difference between two groups (P < 0.05). Conclusion  Agkistrodon haemocoagulase combined with somatostatin 
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and esomeprazole in treatment of upper gastrointestinal bleeding can effectively shorten the hemostatic time and reduce the blood 
transfusion amount, and is conducive to Hb level recovery, which has a certain clinical application value. 
Key words: Agkistrodon haemocoagulase for injection; Somatostatin for injection; Esomeprazole Sodium for injection; upper 
gastrointestinal bleeding; blood transfusion amount; hemostatic time; rebleeding rate 
 

上消化道出血是常见的消化系统急重症，研究

显示[1]，该病发病率约为 1.2%，死亡率约 5%。上

消化道出血病因复杂，起病急、病情进展快，快速

止血是控制病情的关键。随着近年医疗技术的进步，

上消化道出血的诊治水平不断提高，治疗方案更多

样化[2]。埃索美拉唑是纯左旋异构体的质子泵抑制

剂，可与胃壁细胞 H+-K+-ATP 酶共价结合，抑制其

活性和胃酸的分泌，广泛应用于上消化道出血的治

疗[3]。生长抑素可有效减少内脏血流，降低门静脉

压力与侧枝循环的血流压力[4]，与埃索美拉唑联合

应用成为上消化道出血的常用联合用药方案。有研

究提出[5]，由矛头腹蛇蛇头中提取的“类凝血酶”

制成的尖吻蝮蛇血凝酶为已知最强的生理性血小

板激活剂，具有良好止血效果，在上消化道出血中

也有明显的积极作用。本研究探讨注射用尖吻蝮蛇

血凝酶联合生长抑素和埃索美拉唑治疗上消化道

出血的临床疗效。 
1  资料与方法 
1.1  一般临床资料 

选取驻马店市中心医院 2014 年 1 月—2016 年

8 月收治的上消化道出血患者 80 例作为研究对象，

其中男 46 例、女 34 例；年龄 38～64 岁，平均年龄

（48.27±5.56）岁；胃溃疡 42 例，十二指肠溃疡 21
例，急性胃黏膜病变 14 例，其他 3 例。本研究获得

医院伦理委员会批准，患者及家属对研究知情并签

署知情同意书。 
纳入标准：（1）出现呕血、黑便等症状及周围

循环衰竭体征，如口渴、出汗、心悸、头晕、心率＞

120 次/min、血压＜80 mmHg（1 mmHg＝133 Pa）
等；（2）经粪便隐血试验与内镜检查确诊为上消化

道出血；（3）入院前 1 周未应用过止血药物及抑制

胃酸分泌药物。 
排除标准：（1）合并严重内科疾病者；（2）合

并精神疾病者；（3）静脉曲张上消化道出血、呼吸

道出血者；（4）合并血液疾病者；（5）对治疗药物

过敏者。 
1.2  药物 

注射用生长抑素由扬子江药业集团有限公司生

产，规格 3 mg/支，产品批号 20130603；注射用埃

索美拉唑钠由 AstraZeneca AB 生产，规格 40 mg/
支，产品批号 20131221；注射用尖吻蝮蛇血凝酶由

北京康辰药业股份有限公司生产，规格 1 U/瓶，产

品批号 20131107-2。 
1.3  分组及治疗方法   

随机分为对照组与治疗组，每组各 40 例，其

中对照组男 22 例、女 18 例；年龄 38～64 岁，平

均年龄（48.69±6.32）岁；胃溃疡 20 例，十二指

肠溃疡 11 例，急性胃黏膜病变 8 例，其他 1 例。

治疗组男 24 例、女 16 例；年龄 40～62 岁，平均

年龄（48.87±5.04）岁；胃溃疡 22 例，十二指肠

溃疡 10 例，急性胃黏膜病变 6 例，其他 2 例。两组

一般资料比较差异无统计学意义，具有可比性。 
两组患者入院后均监测生命体征，予以禁食、

禁水、静脉补充血容量、保持呼吸道通畅等综合治

疗。对照组患者静脉泵注注射用生长抑素，3 mg 加

入生理盐水 500 mL 中，泵入速度 40 mL/h，2 次/d；
同时静脉滴注注射用埃索美拉唑钠，40 mg 加入生

理盐水 100 mL 中，30 min 内滴完，2 次/d。治疗组

患者在对照组的基础上静脉推注注射用尖吻蝮蛇血

凝酶，1 U 溶于 20 mL 生理盐水中，1 次/d。两组均

连续治疗 5 d。 
1.4  临床疗效标准[6] 

显效：治疗 24 h 完全止血，胃镜检查未见活动

性出血，临床症状与体征消失；有效：治疗 24～48 h
止血，胃镜检查无明显出血现象，临床症状与体征；

无效：治疗 48 h 后仍有出血，各项指标未恢复正常

甚至加重。 
总有效率＝（显效＋有效）/总例数 

1.5  观察指标 
1.5.1  止血情况  观察并比较两组输血量、止血时

间，止血时间指治疗开始至出血症状完全消失所用

时间。 
1.5.2  血红蛋白（Hb）水平  分别于治疗前后检测

两组患者的 Hb 水平：清晨采集 3 mL 空腹末梢血，

置于含枸橼酸钠抗凝剂的塑料试管中，混匀后 3 000 
r/min 离心 5 min，留取血清，用 BC5500 全自动血
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液细胞分析仪测定，具体采用分光光度法。 
1.5.3  凝血指标  分别于治疗前及治疗后检测两组

患者的凝血酶原时间（PT）、活化部分凝血活酶时

间（APTT）。检测方法：清晨采集 3 mL 空腹静脉

血置于含枸橼酸钠抗凝剂的塑料试管中，混匀后 3 
000 r/min 离心 5 min，留取血清，使用 ACL100 全

自动凝血分析仪在 24 h 内完成检测。 
1.6  不良反应 

记录两组治疗期间不良反应发生情况，包括恶

心、呕吐、肝肾功能损害等，比较不良反应总发生

率。观察再出血率的情况，其判断标准为经治疗后

已完全止血，但 72 h 内又有呕血征象或内镜检查证

实原溃疡发生出血。 
1.7  统计学方法 

采用 SPSS 19.0 统计软件处理数据，计量资料

采用⎯x±s 表示，组内比较采用配对 t 检验，组间差

异比较采用独立样本 t 检验；计数资料采用 χ2 检验。 
2  结果 
2.1  两组临床疗效比较 

治疗后，对照组显效 22 例，有效 10 例，无效

8 例，总有效率为 80.00%；治疗组显效 27 例，有

效 11 例，无效 2 例，总有效率为 95.00%，两组总

有效率比较差异有统计学意义（P＜0.05），见表 1。 
2.2  两组止血情况与 Hb 水平比较 

治疗后，治疗组输血量、止血时间均少于对照

组，两组比较差异具有统计学意义（P＜0.05）。治疗

后，两组 Hb 水平均显著升高，同组治疗前后比较差

异具有统计学意义（P＜0.05）；且治疗后治疗组的

Hb 水平高于对照组，两组比较差异具有统计学意义

（P＜0.05），见表 2。 
2.3  两组凝血指标比较 

治疗后，两组 PT、APTT 均显著缩短，同组治

疗前后比较差异具有统计学意义（P＜0.05）；且治疗

后治疗组 PT、APTT 均短于对照组，两组比较差异

具有统计学意义（P＜0.05），见表 3。 
2.4  两组不良反应比较 

对照组出现恶心 2 例，呕吐 1 例，眩晕 2 例，

不良反应发生率为 12.50%；治疗组出现恶心 3 例，

呕吐 2 例，心悸 1 例，眩晕 1 例，不良反应发生率

为 17.50%。两组均未见严重肝肾功能损害，见表 4。 

表 1  两组临床疗效比较 
Table 1  Comparison on clinical efficacy between two groups 

组别 n/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% 

对照 40 22 10 8 80.00 

治疗 40 27 11 2  95.00* 

与对照组比较：*P＜0.05 
*P < 0.05 vs control group 

表 2  两组患者输血量、止血时间、Hb 水平比较（⎯x ± s ） 
Table 2  Comparison on blood transfusion amount, hemostatic time, and Hb level between two groups (⎯x ± s ) 

Hb/(g·L−1) 
组别 n/例 输血量/mL 止血时间/h 

治疗前 治疗后 

对照 40 586.94±46.81 22.79±5.61 80.16±6.94 100.03±8.59* 

治疗 40  539.87±60.55▲  16.67±4.37▲ 82.67±7.54  111.27±9.57*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment 

表 3  两组患者凝血指标比较（⎯x ± s ） 
Table 3  Comparison on coagulation indexes between two groups (⎯x ± s ) 

PT/s APTT/s 
组别 n/例 

治疗前 治疗后 治疗前 治疗后 

对照 40 19.47±4.02 16.51±2.38* 40.69±4.17 37.17±3.69* 

治疗 40 19.54±3.57  14.75±2.16*▲ 40.82±4.36  34.28±3.08*▲ 

与同组治疗前比较：*P＜0.05；与对照组治疗后比较：▲P＜0.05 
*P < 0.05 vs same group before treatment; ▲P < 0.05 vs control group after treatment  
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表 4  两组患者不良反应比较 
Table 4  Comparison on adverse reactions between two groups 

组别 n/例 恶心/例 呕吐/例 心悸/例 眩晕/例 总发生率/% 

对照 40 2 1 0 2 12.50 

治疗 40 3 2 1 1 17.50 

 
2.5  两组患者再出血率比较 

治疗组患者于完全止血后发生再出血 2 例，时间

分别为治疗后 64、68 h，再出血发生率为 5.00%；对

照组患者发生再出血 8 例，时间在治疗后 50～70 h，
再出血发生率为 20.00%，两组再出血率比较差异具

有统计学意义（P＜0.05）。 
3  讨论 

上消化道出血多由胃及十二指肠溃疡、门脉高

压性胃黏膜病变或食管静脉曲张破裂出血引起，病

情重，止血不及时可能威胁患者生命安全[7]。临床

上多用质子泵抑制剂进行治疗，有一定止血效果，

但有报道指出[8-9]，长时间应用质子泵抑制剂易增大

肠道感染风险，且病情严重或年老患者的疗效不佳，

联合用药成为上消化道出血的新思路，其中以质子

泵抑制剂联合生长抑素最为常见。 
质子泵抑制剂己成为上消化道出血的首选药

物，疗效优于奥美拉唑，故本研究应用埃索美拉唑

进行治疗。体外研究发现[10]，止血效果与酸性环境

之间有一定关系，表现为当胃部环境 pH值＜6.8时，

血小板聚集功能受抑制。有研究指出[11]，上消化道

出血患者胃部环境 pH 值＞5.4 时，止血效果最佳。

可见，对于上消化道出血患者的有效止血，改善胃

部酸性环境非常关键。埃索美拉唑主要通过作用于

胃黏膜壁细胞分泌胃酸的最后一步而发挥抑酸作

用，可抑制基础胃酸等各种刺激引起的胃酸分泌，

连续用药可将胃部 pH 值升高到 7 并维持较长时间，

抑酸作用显著[9, 12]。生长抑素属人工合成激素，结

构为环状十四肽氨基酸。研究表明[13]，生长抑素的

生理效应与天然生长抑素相当，用于上消化道出血

临床治疗的药理作用可总结为以下几点：（1）对消

化道上皮黏膜进行选择性作用，有助于通过内脏血

管收缩而降低门脉高压，减少内脏出血；（2）增大

食管下段括约肌压力，促进静脉丛收缩而减少循环

血量；（3）抑制胃酸、胃液分泌，进一步强化止血效

果。尖吻蝮蛇血凝酶兼具类凝血酶和类凝血激酶活

性，不含毒性成分，在有钙离子存在的环境下，类

凝血酶可使活化凝血因子Ⅶ和Ⅴ的活性被激活而发

生血小板聚集，促进出血部分的止血。类凝血激酶

可促进凝血酶原向凝血酶转变，使凝血时间缩短[14]。

也有动物试验[15]指出，注射用尖吻蝮蛇凝血酶可改

善凝血功能。有研究指出[16]，尖吻蝮蛇血凝酶可促

进血液中纤维蛋白原转化为纤维蛋白，加快血液凝

固速度，且在 pH 值＞6 的胃部环境下，尖吻蝮蛇血

凝酶联合埃索美拉唑有效防止由于出血处血痂溶解

所引起的二次出血现象。 
本研究中，对照组采用质子泵抑制剂埃索美拉

唑联合生长抑素进行治疗，结果显示治疗总有效率

为 80.00%，输血量与止血时间分别为（539.87±
60.55）mL、（16.67±4.37）h，疗效显著。治疗组

在此基础上加用注射用尖吻蝮蛇血凝酶，结果显示

治疗总有效率达 95.00%，显著高于对照组，且输血

量与止血时间均减少，疗效更佳，提示注射用尖吻

蝮蛇血凝酶在上消化道出血患者中的应用有明显积

极作用。本研究中，治疗后治疗组的 PT 与 APTT
缩短至（14.75±2.16）、（34.28±3.08）s，均短于对

照组，说明在埃索美拉唑的抑酸作用下，尖吻蝮蛇

血凝酶的应用可同时凝血及止血，使止血效果得到

强化。失血过多易引起贫血而导致血红蛋白水平大

幅降低，本研究中，两组治疗前的血红蛋白水平均

偏低，治疗后治疗组恢复至（106.94±12.04）g/L，
提示贫血情况得到更好缓解。 

本研究中，治疗组由于加用了尖吻蝮蛇血凝酶，

再出血率仅为 5.00%，显著低于对照组的 20.00%。

另外，本研究的药物不良反应观察结果显示，两组

不良反应总发生率分别为 17.50%、12.50%，差异无

统计学意义，且两组均未见明显肝肾功能损害，表

明尖吻蝮蛇血凝酶具有较高安全性，与生长抑素及

埃索美拉唑联用不会明显增加不良反应，对患者耐

受力无特殊要求。 
综上所述，注射用尖吻蝮蛇血凝酶联合生长抑

素和埃索美拉唑治疗上消化道出血可有效缩短止血

时间、减少输血量，止血效果更快更好，且利于血

红蛋白水平的恢复，不良反应少，具有一定的临床

推广应用价值。 
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