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rh-aFGF治疗DM合并胆管结石的疗效及发生
感染的logistics分析*
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  [摘要] 目的 研究重组人酸性成纤维细胞生长因子(rh-aFGF)治疗对糖尿病(DM)合并胆管结石的疗

效。方法 选取2016年5月至2019年6月该院收治的120例DM合并胆管结石患者为研究对象,分为对照组

及观察组,两组均行腹腔镜下经胆囊管开口微切开胆管并一期缝合胆管术(LTCBDE)术,观察组联合使用rh-
aFGF治疗。比较两组临床疗效、创面愈合时间和愈合率,统计分析感染发生情况,并采用logistics分析发生感

染的影响因素。结果 观察组创面愈合时间、感染发生率明显低于对照组,而各时间点的创面愈合率明显高于

对照组(P<0.05)。logistics分析显示术中出血量、手术时间、术前空腹血糖、术前糖化血红蛋白是术后感染的

危险因素(P<0.05)。结论 
 

rh-aFGF治疗DM合并胆管结石可明显降低感染发生率。
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  [Abstract] Objective To
 

analyze
 

the
 

effects
 

of
 

recombinant
 

human
 

acidic
 

fibroblast
 

growth
 

factor
 

(rh-
aFGF)

 

on
 

the
 

treatment
 

of
 

diabetes
 

mellitus
 

(DM)
 

complicated
 

with
 

bile
 

duct
 

stones.Methods A
 

total
 

of
 

120
 

patients
 

with
 

DM
 

complicated
 

with
 

bile
 

duct
 

stones
 

were
 

selected
 

from
 

may
 

2016
 

to
 

june
 

2019,and
 

divided
 

into
 

the
 

control
 

group
 

and
 

the
 

observation
 

group.Laparoscopic
 

transcystic
 

common
 

bile
 

duct
 

exploration
 

(LTCBDE)
 

was
 

performed
 

in
 

both
 

groups,and
 

rh-aFGF
 

was
 

used
 

in
 

the
 

observation
 

group.The
 

clinical
 

effica-
cy,wound

 

healing
 

time
 

and
 

healing
 

rate
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

compared,the
 

incidence
 

of
 

infection
 

was
 

ana-
lyzed

 

statistically,and
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

infection
 

were
 

analyzed
 

by
 

logistic
 

analysis.Results The
 

wound
 

healing
 

time
 

and
 

infection
 

rate
 

in
 

the
 

observation
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

con-
trol

 

group,while
 

the
 

wound
 

healing
 

rate
 

of
 

each
 

time
 

point
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P<0.05).Logistic
 

analysis
 

showed
 

that
 

intraoperative
 

bleeding,operative
 

time,fasting
 

blood
 

glucose
 

and
 

glycosylated
 

hemoglobin
 

were
 

the
 

risk
 

factors
 

for
 

postoperative
 

infection
 

(P<0.05).Conclusion rh-aF-
GF

 

can
 

accelerate
 

wound
 

healing
 

in
 

patients
 

with
 

DM
 

complicated
 

with
 

bile
 

duct
 

stones
 

and
 

reduce
 

the
 

postop-
erative

 

infection.
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  胆管结石是临床常见的肝胆外科疾病,治疗不及

时可导致肝胆管系统狭窄、坏死及增生纤维化等,甚
至引发肝部组织感染、胆汁淤积性纤维化,增加治疗

难度[1-2]。腹腔镜下经胆囊管开口微切开胆管并一期

缝合胆管术(LTCBDE)是目前较为常用的手术,具有

较高的取石成功率、取净率[3],LTCBDE与腹腔镜下
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胆总管切开取石T管引流术比较,手术时长更短、术
中出血更少、手术费用更低[4]。术后感染时临床常见

的并发症,对于合并糖尿病(DM)的患者,感染风险更

高,可引起切口炎性反应、切口开裂,最终延缓创面修

复。重组人酸性成纤维细胞生长因子(rh-aFGF)在烧

伤、皮肤溃疡、术后切口等多种创面损伤中的具有良

好的治疗效果,可促进创面修复和降低感染风险[5-6],
但在DM合并胆管结石患者的手术治疗中未见应用,
因此本文将通过实例探讨rh-aFGF对患者术后创面

修复的效果,同时通过logistics回归分析术后感染的

危险因素,以此指导临床医护人员开展针对性预防措

施,减少切口感染风险,现报道如下。
 

1 资料与方法

1.1 一般资料

选取本院2016年5月至2019年6月收治的120
例DM合并胆管结石患者为研究对象。纳入标准:
(1)符合2011年中国医学会糖尿病学分会颁布的《中
国糖尿病防治栺南中华内分泌指南》中的诊断标

准[7],胆管结石符合中华医学会胆道外科学组颁布的

《肝胆管结石病诊断治疗指南》中的诊断标准[8];(2)
年龄18~60岁;(3)无阅读障碍,签署知情同意书。
排除标准:(1)有呼吸、免疫、血液、神经系统疾病者;
(2)严重心、肝、肾等重要器官功能障碍者(3)治疗部

位有感染性疾病(甲肝、乙肝等),过敏体质,耐受性

差。(4)妊娠及哺乳期妇女。120例患者分为对照组

和观察组,每组60例。两组基线资料比较,差异无统

计学意义(P>0.05),具有可比性,见表1。本研究获

得医院伦理委员会批准。
 

表1  两组基线资料比较(n=60)

项目 观察组 对照组 χ2/t P

男/女(n/n) 37/23 35/25 0.139 0.709

年龄(x±s,岁) 38.46±6.37 37.58±5.73 0.796 0.428

结石部位(n) 0.142 0.932

 左侧肝内胆管 35 33

 右侧肝内胆管 9 10

 双侧肝内胆管 16 17

结石类型(n) 0.153 0.926

 原发型 26 27

 占位型 10 11

 炎症型 24 22

1.2 方法

1.2.1 治疗方式

所有患者进行对症基础治疗+LTCBDE术,其中

对症治疗为口服降糖药控制血糖在正常 范 围 内。

LTCBDE术具体操作如下:术前全身麻醉气管插管,

采用四孔法进行穿刺,在内镜指导下解剖胆囊三角并

分离胆囊管,在胆囊颈处固定钛夹阻断胆汁流动,选
中胆囊管、胆管汇合部位约0.5

 

cm处,纵向切开胆囊

管前内侧壁,直至汇入胆囊总管,随后横向或者纵向

剪开胆囊总管前壁约3
 

mm。采用纤维胆道镜(O-
lympus

 

CHF-P20型)经微切开入路探查胆总管,一旦

发现结石可将其套入取石网篮并取出,若结石过大则

可钬激光碎石后再取出。确保所有结石取出后采用

5-0可吸收缝线间断缝合胆囊管汇入部微切开处,随
后用可吸收夹夹闭胆囊管,并于小网膜孔处放置引流

管即可。两组术后均常规消毒,用聚维酮碘对伤口进

行消毒,其中对照组采用0.9%氯化钠溶液浸润的无

菌纱布引流创面,而观察组则先用0.9%氯化钠溶液

溶解rh-aFGF(上海腾瑞制药有限公司;规格:25
 

000
 

U/2
 

mL;批号:20160330),然后浸润无菌纱布引流创

面。最后均喷湿创面,加盖无菌敷料,医用胶带固定,
每天更换1次药物。

1.2.2 评价指标

两组于治疗后第3天开始每天观察创面愈合情

况,记录创面愈合时间,即从手术结束时到创面上皮

覆盖到完全为止,于治疗后10、14、21
 

d评估愈合情

况,计算创面愈合率,创面愈合率=(创面初始面积-
未愈合面积)/创面初始面积×100%。记录术后感染

发生情况。并根据感染情况分为感染组、未感染组,

logistic回归分析术后感染发生的影响因素。

1.3 统计学处理

采用SPSS19.0软件进行数据分析,计量资料以

x±s表示,比较采用t检验;计数资料以频数或百分

率表示,比较采用χ2 检验,多因素采用logistic回归

分析,以P<0.05为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 两组不同时间点创面愈合率比较

观察组、对照组创面愈合时间分别为(18.85±
1.73)、(20.85±2.12)d,且观察组各时间点的愈合率

均明显高于对照组,差异有统计学意义(P<0.05),见
表2。
表2  两组不同时间点创面愈合率比较(n=60,x±s,%)

时间 观察组 对照组 t P

10
 

d 33.72±5.85 25.82±4.87 8.039 <0.001

14
 

d 70.86±8.20 64.54±7.36 4.443 <0.001

21
 

d 95.76±7.56 91.74±7.32 2.959 0.004

2.2 两组术中、术后情况比较

观察组感染发生率明显低于对照组(8.33%
 

vs.
23.33%),差异有统计学意义(P<0.05);两组术中出

血量、手术时间、住院时间、手术成功率比较,差异无
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统计学意义(P>0.05),见表3。
表3  两组术中、术后情况比较(n=60)

组别 观察组 对照组 χ2/t P

术中出血量(x±s,mL) 23.76±6.85 24.84±6.37 0.894 0.373

手术时间(x±s,min) 63.86±5.83 64.74±6.36 0.79 0.431

住院时间(x±s,d) 4.26±1.23 4.54±1.16 1.283 0.202

手术成功[n(%)] 54(90.00) 52(86.67) 0.323 0.570

感染[n(%)] 5(8.33) 14(23.33) 5.065 0.024

2.3 术后感染影响因单因素分析

单因素方差分析结果显示,感染组术中出血量、
手术时间、空腹血糖、糖化血红蛋白水平比较,差异有

统计学意义(P<0.05),见表4。
表4  术后感染影响因单因素分析

项目
感染组

(n=19)

未感染组

(n=101)
χ2/t P

性别(n) 0.511
 

0.475
 

 男 9 39

 女 10 62

年龄(x±s,年) 38.83±6.23 37.87±6.14 0.624 0.534

高血脂(n) 7 30 0.382
 

0.536
 

高血压(n) 8 38 0.136
 

0.712
 

结石部位(n) 0.869
 

0.648
 

 左侧肝内胆管者 9 59

 右侧肝内胆管者 4 15

 双侧肝内胆管者 6 27

结石类型(n) 1.293
 

0.524
 

 原发型 8 45

 占位型 5 16

 炎症型 6 40

术中出血量(x±s,mL) 26.83±5.76 23.82±5.82 2.071 0.040

手术时间(x±s,min) 66.96±6.21 63.80±5.94 2.112 0.037

住院时间(x±s,d) 4.68±1.22 4.35±1.18 1.113 0.268

术前白蛋白水平(x±s,

g/L)
33.61±5.25 32.62±6.12 0.660 0.510

术前总胆红素水平(x±

s,μmol/L)
52.61±7.62 53.61±8.25 0.490 0.625

术前 空 腹 血 糖(x±s,

mmol/L)
6.21±0.39 5.76±0.37 4.823 <0.001

术前糖化血红蛋白(x±

s,%)
6.36±0.42 6.08±0.39 2.837 0.005

2.4 术后感染影响因素logistics分析

以术后感染(是=1,否=0)作为因变量,以术中

出血量、手术时间、术前空腹血糖及术前糖化血红蛋

白为自变量,以120例患者术中出血量、手术时间、术

前空腹血糖及糖化血红蛋白水平中位值为临界值,其
中设置高临界值=1,低临界值=0,进行logistic回归

分析,研究显示术中出血量、手术时间、术前空腹血

糖、术前糖化血红蛋白均是影响患者生活质量的危险

因素(P<0.05),见表5。
表5  术后感染影响因素logistics回归分析

项目 β 标准差 χ2 P OR 95%CI

术中出血量 1.109 0.532 4.346
 

0.037
 

3.031
 

1.069~8.600
 

手术时间 0.682 0.308 4.903
 

0.027
 

1.978
 

1.081~3.617
 

术前空腹血糖 0.841 0.25710.708
 

0.001
 

2.319
 

1.401~3.837
 

术前糖化血红蛋白 1.246 0.506 6.064
 

0.014
 

3.476
 

1.289~9.372
 

3 讨  论

目前胆管结石治疗以手术治疗为主,主要操作过

程为除去病症、取出结石、确保引流通畅,从而避免胆

汁沉积和恢复胆道生理机能,最终 治 愈 疾 病[9-10]。

LTCBDE术中Ⅰ期缝合时不留置 T管,对胆总管的

损伤较小,降低了感染风险[4,11]。肝内外胆管结石病

情多样,胆道感染症状发作反复,手术操作可导致患

者血糖大幅波动,且糖尿病可引起微血管病变,管道

变窄,增高血液黏度,导致局部缺血缺氧,延缓创口愈

合,增加感染风险[12-13]。rh-aFGF具有促进血管再

生、器官形成、创面修复等作用,王宏等[14]研究发现削

痂术后使用rh-aFGF喷洒创面可有效促进烧伤创面

肉芽生长,加快创面愈合,减少瘢痕形成。本研究发

现经治疗后观察组创面愈合时间明显短于对照组,且
术后10、14、21

 

d患者创面愈合率均高于对照组,表明

在LTCBDE术基础上外用rh-aFGF可有效缩短愈合

时间,加快皮肤修 复。rh-aFGF 可 通 过 激 活 RAS-
MAPK通路而加快细胞分裂,促进血管生长、神经修

复,刺激表皮细胞有丝分裂和肉芽组织生长,同时还

能抑制细胞趋向凋亡,进而调控切口炎性反应,避免

缺血再灌注损伤等,从而维持创面修复的有利环境。
采用rh-aFGF治疗可调控创面微环境,改善局怒血流

状态、炎性反应,促进细胞有丝分裂等,从而加快创面

愈合而缩短暴露时间,降低感染风险,表明联用rh-
aFGF可有效降低术后感染风险。

胆管结石术后感染是临床常见的术后并发症,可
导致切口开裂、切口延迟愈合,因此,了解术后感染的

危险因素可针对性开展预防措施,降低感染风险。本

研究单因素分析、logistics分析显示术中出血量、手术

时间、术前空腹血糖、术前糖化血红蛋白是术后感染

的危险因素(P<0.05)。王宏等[14]研究显示手术时

间3
 

h以内切口感染率仅为5.36%,而超过3
 

h时感

染率可达12.39%[15],分析认为手术时间越长则伤口

暴露时间越长,增加了与病原菌接触的时间,故而感
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染概率明显增加。由于肝胆解剖结构的特殊性,外科

手术过程中出血现象较为常见,失血引起的营养成

分、血浆蛋白及补体的丢失进一步降低了具体抵抗能

力,故而抗感染、修复能力下降,感染风险增加。术前

空腹血糖、术前糖化血红蛋白则是反映糖尿病患者疾

病严重程度,水平越高则糖尿病越严重,大量文献已

经证实糖尿病患者本身易并发各种感染,术后血糖调

节紊乱可能造成患者免疫系统受损,明显增加术后感

染发生率[16],因此,在治疗过程中需严格控制患者血

糖状态。医护工作者需要在术前、术中、术后做好预

防术后感染的相关工作,加强手术操作技能,如术中

提高操作精准性,减少正常组织损伤,缩短暴露时间,
合理地选择预防性抗菌药物,降低耐药风险,提高抗

菌效能。
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