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摘= =要：目的= =评价不同剂量奥曲肽联合兰索拉唑治疗肝硬化合并上消化道出血疗效及安全性。方法= = OMNP 年 R 月—OMNS
年 R月收治的 UM例肝硬化合并上消化道出血患者均予奥曲肽联合兰索拉唑治疗，根据奥曲肽的剂量不同分为大剂量组（QM
例）与小剂量组（QM 例），治疗前后分别彩超测定门静脉平均流速（mss）与门静脉内径（msa），记录止血时间、输血例

数、输血量及再出血例数，观察不良反应。结果= =治疗后 O组 mss与 msa均明显改善（m＜MKMR），组间比较无明显差异。

大剂量组止血时间、输血率、输血量及再出血率均明显少于小剂量组（m＜MKMR）。大剂量组总有效率为 VMKMB，小剂量组为

TMKMB，两组比较差异显著（m＜MKMR）。大剂量组不良反应发生率与小剂量组无明显差异。结论= =大剂量奥曲肽联合兰索拉

唑治疗肝硬化合并上消化道出血对止血作用有增益，且不会明显增加不良反应。=
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上消化道出血是肝硬化十分常见的并发症，主

要由门静脉高压症所致，病情凶险，死亡率高，首

次出血死亡率高达 RMB～TMBxNz。传统的治疗方法

或多或少有所受限，如三腔二囊管压迫止血操作较=
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复杂，所需时间长，可能导致食管、胃底黏膜损伤

而发生再出血；静脉注射垂体后叶素止血一般需较

大的剂量，引起的副反应多，且复发率高。近年，

奥曲肽、兰索拉唑、奥美拉唑等有抑酸作用的药物

成为治疗肝硬化合并上消化道出血的理想选择。研

究显示，奥曲肽不仅能抑制胃酸分泌，保护胃黏膜，

而且还可选择性作用于门静脉与侧支循环，降低食

管胃底静脉曲张压力，对控制早期出血具有突出作

用，且不良反应少xOJPz。赵寒冰等xQz研究指出，加倍

剂量奥曲肽治疗肝硬化合并上消化道出血的疗效

明显优于常规剂量，但目前国内能支持其结论的

研究较少。为此，本研究比较了不同剂量奥曲肽

联合兰索拉唑治疗肝硬化合并上消化道出血疗效

及安全性，以为临床治疗方案的制定提供充足的

依据。=
N= =资料与方法=
NKN= =一般资料= = =

OMNP年 R月—OMNS年 R月 UM例肝硬化合并上

消化道出血患者，根据奥曲肽的剂量不同分为大剂

量组（QM例）与小剂量组（QM例）。大剂量组男 OS
例，女 NQ例，年龄 PQ～TR岁，平均（RSKQ±TKQ）
岁；肝功能 CÜildmugÜ 分级：A 级 NP 例，_ 级 OP
例、C级 Q例；首次破裂出血 PN例，再次破例出血

V例。小剂量组男 OT例，女 NP例，年龄 PT～TP岁，

平均（RQKU±VKP）岁；肝功能 CÜildmugÜ 分级：A
级 NM例，_级 OR例、C级 R例；首次破裂出血 OV
例，再次破例出血 NN例。两组间性别、年龄、肝功

能分级等一般两组无统计学差异，具有可比性。=
NKO= =纳入及排除标准=

纳入标准：（N）有肝硬化门静脉高压病史，临

床症状有呕血、便血，并结合实验室、胃镜检查等

确诊为肝硬化合并食管胃底静脉曲张破裂出血；（O）
入组前 Q周内未接受垂体后叶素、钙通道阻滞药、

β 受体阻滞药等药物治疗；（P）对各项检查及治疗

方案知情同意。排除标准：（ N）幽门螺杆菌

（eelicob~cíerpylori，ep）等其他原因引起的上消化

道出血；（O）对奥曲肽、兰索拉唑过敏；（Q）妊娠

及哺乳期妇女。=
NKP= =治疗方法=

两组均给常规予补液扩容、输血、禁食等治疗，

在常规治疗的基础上均予奥曲肽注射液（力尔宁，

国药一心制药有限公司，规格 N= mi׃MKN= mg，批号

NOMRNN、NQMONP）联合注射用兰索拉唑（上海新亚

药业有限公司，规格 PM= mg，批号 NPMNOM）治疗，

兰索拉唑 PM=mg用生理盐水混合后静脉滴注，O次Ld；
大剂量组先 iv奥曲肽 MKO=mg，后予奥曲肽 MKS=mg用
生理盐水混合后以 RM=μgLÜ的速度持续泵入，O次Ld；
小剂量组先 iv奥曲肽 MKN=mg，后予奥曲肽 MKP=mg用
生理盐水混合后以 OR=μgLÜ的速度持续泵入，O次Ld。
两组均连续治疗 P=d。=
NKQ= =观察指标=

治疗前后分别彩超测定门静脉平均流速

（porí~lvenousm~ximumvelociíy，mss）与门静脉内

径（porí~lveindi~meíer，msa），记录止血时间、输

血例数、输血量及再出血例数，观察不良反应。=
NKR= =疗效判定xRz=

显效为用药后 OQ=Ü内生命体征恢复平稳，呕血

或便血消失，血红蛋白（eb）升高或稳定；有效为

用药后 OQ～TO=Ü达到上述条件；无效为用药后 TO=Ü
仍未达到上述条件。=

总有效率＝（显效H有效）L总例数=

NKS= =统计学方法=
采用 pmpp= NUKM统计软件分析处理本组数据，

计数资料以率表示，行 χO检验；计量资料以 –x s表
示，行 t检验。=
O= =结果=
OKN= =两组治疗前后 mss与 msa比较= = =

治疗前，两组 mss与 msa比较无明显差异，

治疗后两组均明显改善（m＜MKMR），组间比较无明

显差异，见表 N。=

表 N= =两组治疗前后 mss与 msa比较=
qable=N= = Comparison=on=mss=and=msa=before=and=after=treatment=between=two=groups=

组别= nL例=
mssLEcm·s−NF= msaLEcm·s−NF=

治疗前= 治疗后= 治疗前= 治疗后=
小剂量= QM= TKPP–OKOT= NQKOO–PKUUG= NKRR–MKVM= NKPS–MKQOG=
大剂量= QM= TKRQ–OKNS= NRKNU–QKMVG= NKRP–MKQR= NKPQ–MKOVG=

与同组治疗前比较：Gm＜MKMR=
Gm=Y=MKMR=vs=s~me=group=before=íre~ímení=
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OKO= =两组止血时间及输血情况比较= = =
大剂量组止血时间、输血率、输血量及再出血

率均明显少于小剂量组（m＜MKMR），见表 O。=

OKP= =两组临床疗效比较= = =
大剂量组总有效率为 VMKMB，小剂量组为

TMKMB，两组比较差异显著（m＜MKMR），见表 P。=

表 O= =两组止血时间、输血情况及再出血比较=
qable=O= = Comparison=on=hemostasis=timeI=blood=transfusion=and=rebleeding=between=two=groups=

组别= nL例= 止血时间LÜ=
输血=

输血量Lmi=
再出血=

nL例= 率LB= nL例= 率LB=
小剂量= QM= OSKRR–VKOS= OP= RTKR= UNMKTR–ORQKSV= NM= ORKM=
大剂量= QM= NUKNQ–QKRTG= NN= OTKRG= QVRKUP–NPQKVQG= P= TKRG=

与小剂量组比较：Gm＜MKMR=
Gm=Y=MKMR=vs=low=dose=group=

表 P= =两组临床疗效比较=
qable=P= = Comparison=on=clinical=efficacy=between=two=

groups=

组别= nL例= 显效L例= 有效L例= 无效L例= 总有效率LB=
小剂量= QM= U= = = = OM= = = NO= = = TMKM=
大剂量= QM= NP= = = = OP= = = Q= = = VMKMG=

与小剂量组比较：Gm＜MKMR=
Gm=Y=MKMR=vs=low=dose=group=

OKQ= =两组不良反应比较= = =
大剂量组恶心呕吐 O例，心悸胸闷 N例，头晕

N 例，发生率为 NMKMB；小剂量组轻度腹胀 N 例，

头晕 N例，发生率为 RKMB；两组不良反应发生率无

明显差异。=
P= =讨论=

肝硬化时肝脏结构改变，假小叶形成，门静脉

压力增大，由此使门体侧支循环开放而引起食管胃

底静脉曲张破裂，是肝硬化最常见、最严重的并发

症。研究表明，抑酸治疗是促进凝血的有效方法，

生长抑素治疗静脉曲张出血的效果较血管加压素更

胜一筹。奥曲肽是人工合成的 U肽环状化合物，是

生长抑素的类似物，其半衰期是天然生长抑素的 PM
倍，其控制静脉曲张出血的机制主要为xSJTz：①抑制

去甲肾上腺素，选择性作用于门静脉与侧支循环，

减少门静脉与侧支循环的血流量，降低门静脉阻力；

②抑制胃酸、胃蛋白酶、胃泌素分泌，减轻胃黏膜

所受刺激，加快病变处愈合；③抑制肾素血管紧张

素醛固酮系统，预防或减轻钠水潴留；④减少血管

活性肽、胰高血糖素，抑制血管扩张，减小门脉系

统的血流量与速度。动物实验表明，生长抑素还能

够抑制血清与组织中的血管内皮生长因子，对抗肿

瘤血管形成有一定的作用xUz。=
兰索拉唑是第 N代质子泵抑制剂，被血液吸收

后分布到泌小管，可通过 eH的作用转化成活性物质

AdJNUNO与 AdJOMMM，从而结合 pe基团对质子泵

产生抑制，最终起到抑制胃酸分泌的作用xVz；同时

兰索拉唑还对 ep 有抑制作用，有效促进胃黏膜的

修复与愈合，控制应激性溃疡出血。动物实验表明，

兰索拉唑对诱发应激性胃溃疡大鼠的抗溃疡作用与

等剂量的奥美拉唑相当xNMJNNz。=
门静脉压阻力增加是门脉高压症发生的启动因

素，而 mss与 msa是反映门静脉压阻力的重要参

数，能够帮助临床判断食管胃静脉曲张破裂出血的

控制情况xNOINPz。本研究显示，大剂量组与小剂量组

治疗后 mss与 msa均明显改善。食管胃静脉曲张

破裂出血控制后再出血的风险高达 UMB左右，其中

约 SMB发生在初次出血后 T= d内。本研究显示，大

剂量组止血时间、输血率、输血量及再出血率均明

显少于小剂量组，总有效率明显高于小剂量组，两

组不良反应均轻微，说明奥曲肽的止血效果可能受

剂量的影响，高剂量奥曲肽可能对疗效有增量。吴

燕等xNQz研究表明，奥曲肽常规剂量与加倍剂量均可

降低门静脉压力，但加倍剂量降压作用更显著，同

时会短暂性地升高动脉压力，对腔静脉压力与心率

无影响。胡国红等xNRz研究表明，不同剂量奥曲肽改

善肝硬化门脉血流动力学的作用均胜过普萘洛尔，

且高剂量奥曲肽对预防食管胃静脉曲张再出血具有

更高的疗效。=
综上所述，肝硬化合并上消化道出血采取大剂

量奥曲肽联合兰索拉唑治疗可获得更满意的疗效，

且不会明显增加不良反应，但确切结论有待大样本、

多中心的验证。=
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