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乌司他丁对全髋置换患者手术期间免疫功能的影响
胡　珏1　陆小华2　周益锋2

　　【摘要】　目的　研究乌司他丁对骨科全髋置换患者麻醉和手术期间免疫功能的影响。方法　择期手术的全髋置换患

者 24例 ,随机分为 :乌司他丁组 (Ⅰ组)和对照组 (Ⅱ组)两组 ,每组各 12例。分别于麻醉诱导前 (T0)、麻醉结束 (T1)、麻醉后

24h(T2)时使用流式细胞仪检测 T淋巴细胞亚群 CD3 + 、CD4 + 、CD8 +细胞和自然杀伤细胞 (NK细胞)百分率。结果　两组

患者 T1和 T2时的 CD3 + 、CD4 +细胞百分率降低 ,CD4 + / CD8 +比值下降 ,和 T0相比差异具有显著性 ( P < 0. 05)。Ⅱ组患者

T1和 T2时的 CD3 + 、CD4 +以及 CD4 + / CD8 +值明显低于Ⅰ组 ( P < 0. 05)。结论　乌司他丁能够改善麻醉和手术对全髋置

换患者的免疫抑制。
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　　【Abstract】　Objective 　To evaluate effect of ulinastatin on cellular immunity of patients during total hip

arthroplasty. Methods　24 ASA physical statusⅠand Ⅱpatients scheduled for total hip arthroplasty were randomly

divided into two groups. Group Ⅰ(n = 12) received intravenous infusion of ulinastatin after inducing of general anes2
thesia . Group Ⅱ(n = 12) received same amount of normal saline instead of ulinastatin. Natural killer (NK) cells and

T lymphocyte subpopulations (CD3 + ,CD4 + and CD8 + cells) were investigated before anesthesia , at the end of

anesthesia and 24h after anesthesia. Results　CD3 + ,CD4 + T lymphocytes and CD4 + / CD8 + ratio decreased after

anesthesia ( P < 0. 05) . Those in group Ⅱ decreased more significantly than in group Ⅰ( P < 0. 05) . Conclusion 　

Ulinastatin impair cellular immunity during total hip arthroplasty.
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　　近年来研究发现 ,各种麻醉和手术对患者细胞免疫功

能具有一定程度的影响。乌司他丁为一种广谱酶抑制剂 ,

具有改善循环 ,减轻手术对机体的损伤等作用。我们使用

流式细胞仪检测 T淋巴细胞亚群 CD3 + 、CD4 + 、CD8 +细胞

和自然杀伤细胞 (NK细胞)百分率 ,研究乌司他丁对骨科全

髋置换患者麻醉和手术期间免疫功能的影响。

1　资料与方法

1. 1　一般资料　选择ASAⅠ～Ⅱ级 ,择期行全髋置换手术

患者 24例 ,按抽签法随机化原则分为两组 :乌司他丁组 ( Ⅰ

组)和对照组 (Ⅱ组) ,每组各 12例。所有病例均无心、肝、

肾及血液、免疫等系统疾病。

1. 2　方法 　麻醉诱导 　咪唑安定 (0. 15～0. 20mg/ kg) ,芬

太尼 (5μg/ kg) ,维库溴铵 (0. 15mg/ kg)。持续异氟醚吸入 ,间

断静注芬太尼及维库溴铵维持麻醉。Ⅰ组患者于麻醉诱导

及维持平稳后 ,经中心静脉微泵给予乌司他丁 20万 U (溶

于 100ml生理盐水中)。Ⅱ组患者仅给予 100ml生理盐水。

1. 3　检测项目 　分别于麻醉诱导前 (T0)、麻醉结束 ( T1)、

麻醉后 24h(T2)时检测静脉血皮质醇浓度和使用流式细胞
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仪检测 T淋巴细胞亚群 CD3 + 、CD4 + 、CD8 +细胞和自然杀

伤细胞 (NK细胞) 百分率 ,采用美国 B - D公司 FACSCalibur

型流式细胞仪 ,氩离子激光器 ,用专业软件 Cellquest 3. 1f 获

取分析数据 ,总数 10000个细胞。

1. 4　统计学方法　数据用�x ±s表示 ,数据间比较用两样本

均数 t检验 , P < 0. 05为差异有显著性。

2　结果

两组患者年龄、性别、体重、手术时间等均无明显差异 ,

手术前后均未给予输血 ,见表 1。

表 1　两组患者一般情况比较　( �x ±s)

组别 例数
年龄

(y)

体重

(kg)

手术时间

(min)

Ⅰ组 12 52±7 63±8 142±34

Ⅱ组 12 53±8 59±10 138±30

　　两组患者 T1和 T2时的 CD3 + 、CD4 +细胞百分率降低 ,

CD4 + / CD8 +比值下降 ,和 T0 相比差异有显著性 ( P < 0.

05)。Ⅱ组患者 T1和 T2 时的 CD3 + 、CD4 +以及 CD4 + / CD8

+值明显低于Ⅰ组 ( P < 0. 05)。NK细胞百分率两组间比

较差异无显著性 ( P > 0. 05) ,见表 2。
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表 2　两组患者 T淋巴细胞亚群和 NK细胞百分率变化的比较　( �x ±s)

项目 组别 T0 T1 T2

CD3 +细胞 ( %) Ⅰ组 72. 0±6. 1 63. 5±5. 8 3 62. 3±5. 6 3

Ⅱ组 71. 6±6. 4 56. 6±5. 3 3 △ 53. 8±5. 4 3 △

CD4 +细胞 ( %) Ⅰ组 48. 3±6. 0 43. 0±5. 1 3 42. 1±4. 9 3

Ⅱ组 47. 9±5. 8 36. 4±5. 4 3 △ 36. 2±5. 4 3 △

CD8 +细胞 ( %) Ⅰ组 23. 0±5. 1 22. 3±5. 7 21. 4±5. 2

Ⅱ组 23. 6±5. 4 22. 6±6. 1 23. 2±5. 8

CD4 + / CD8 + Ⅰ组 2. 3±0. 3 1. 9±0. 2 3 1. 9±0. 3 3

Ⅱ组 2. 2±0. 2 1. 5±0. 2 3 △ 1. 4±0. 3 3 △

NK细胞 ( %) Ⅰ组 22. 9±5. 0 29. 2±5. 2 3 17. 2±5. 2 3

Ⅱ组 22. 5±5. 1 27. 3±5. 4 3 17. 4±4. 6 3

　　注 :与 T0比较 , 3 P < 0. 05 ;与 H组和 C组比较 ,△P < 0. 05

3　讨论

近年来 ,麻醉和手术对免疫系统的影响倍受重视[1 ,2 ]。

麻醉和手术等各种应激可以通过下丘脑 - 垂体 - 肾上腺皮

质轴系及交感神经 - 肾上腺髓质系统的兴奋、IL - 1、IL - 6

等的释放、阿片肽类的参与等途径影响机体免疫功能[3 ]。

应激时的免疫抑制可以保护机体免受更严重的损伤 ,但另

一方面却降低机体对病原体的抵抗力和免疫力 ,容易引起

感染或肿瘤的发生。

血液中 T淋巴细胞亚群的检测是观察机体细胞免疫水

平的重要方法。成熟的 T淋巴细胞表面均可表达 CD3 分

子 ,而 CD4、CD8不能同时表达于成熟的 T淋巴细胞表面 ,故

可将成熟的 T淋巴细胞分为 CD4 + T细胞和 CD8 + T细胞二

个亚群。CD4 + / CD8 +的比值作为免疫调节的一项指标[4 ] ,

其降低常见于免疫缺陷性疾病或恶性肿瘤等 ;比值升高则

常见于自身免疫性疾病 ,如系统性红斑狼疮、类风湿关节炎

等。而 NK细胞最主要的功能特征是对肿瘤细胞及其它靶

细胞具有非特异的杀伤力 ,这种杀伤效应不依赖抗体与补

体。体外检测 NK细胞活性是了解 NK细胞功能及其与某

些疾病关系的一个重要手段。

既往研究普遍认为肿瘤患者麻醉和手术期间免疫功能

的抑制是相当明显的。本研究中 ,麻醉和手术后很快就出

现了 CD3 + 、CD4 +细胞百分率和 CD4 + / CD8 +比值的下

降 ,表明麻醉和手术刺激对细胞免疫功能的抑制是相当明

显的。乌司他丁为一种具有多种特殊药理性质的糖蛋白 ,

国外文献报道乌司他丁作为广谱酶抑制剂 ,对多种蛋白酶、

糖和脂水解酶有抑制作用 ,能够改善循环 ,清除自由基及抑

制炎症介质的释放[5 ,6 ] ,从而减轻手术和麻醉对机体造成

的损伤。国内研究亦证实乌司他丁有益于手术后免疫功能

维持正常[7 ]。我们的研究中 ,乌司他丁组患者麻醉和手术

后 CD3 + 、CD4 +细胞百分率和 CD4 + / CD8 +比值的下降较

对照组不明显 ,说明了乌司他丁具有减弱麻醉和手术对患

者细胞免疫抑制的作用 ,这也是同乌司他丁抑制多种蛋白

酶活性从而降低手术期间的创伤和应激这一药理特性密切

相关的。

总之 ,全身麻醉和手术后患者细胞免疫功能下降 ,乌司

他丁能够减弱这一作用。
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