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摘 要 目的 本文通过对乌司他丁（UTI）进行快速卫生技术评估（HTA），评价 UTI 治疗急性胰腺炎（AP）的有效性、安全性及经

济性。方法 计算机检索 PubMed、Embase、the Cochrane Library、中国知网、万方数据库、中国生物医学文献数据库和 HTA 机构官

方网站，收集 UTI 在 AP 方面的系统评价（SR）/Meta 分析、经济学评价及 HTA 报告，检索时限为建库至2024年4月。由2名研究者

根据纳排标准独立进行筛选、质量评价和数据提取，采取描述性分析方式对数据进行分析汇总。结果 共纳入19篇研究，包括15

篇 SR/Meta 分析和4篇经济学研究，未检索到 HTA 报告。UTI 联合治疗 AP 较单独常规治疗在提高总有效率、缩短淀粉酶恢复时

间、减少腹痛腹胀缓解时间、降低病死率及缩短平均住院天数等方面均具有明显优势，和其他阳性药物（甲磺酸加贝酯、奥曲肽、生

长抑素）相比疗效相当或基本一致，安全性良好。就目前纳入的研究而言，UTI 对比其他阳性药物具有明显经济学优势。结论 

UTI在治疗AP方面安全有效，具有经济学优势。
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ABSTRACT OBJECTIVE To conduct rapid health technology assessment （HTA） of ulinastatin （UTI）， and to evaluate the 

efficacy， safety and cost-effectiveness of UTI in the treatment of acute pancreatitis （AP）. METHODS Retrieved from PubMed， 

Embase， the Cochrane Library， CNKI， Wanfang database， CBM and official websites of HTA institutions， the systematic review 

（SR）/meta-analysis， economic evaluation and HTA reports of UTI in the treatment of AP were collected from the inception to Apr. 

2024. Two researchers independently conducted screening， quality evaluation and data extraction according to the admission and 

exclusion criteria， and descriptive analysis was adopted to analyze and summarize the data. RESULTS A total of 19 studies were 

included， involving 15 SR/meta-analysis and 4 economic studies， and no HTA report was retrieved. In the treatment of AP， UTI 

showed clear advantages over conventional treatment alone in terms of improving the overall effective rate， shortening the recovery 

time of amylase， reducing the time required to relieve abdominal pain and distension， lowering the mortality rate， and decreasing 

the average hospital stay. Compared to other positive drugs （carbendate mesylate， octreotide， somatostatin， etc.）， its efficacy is 

similar， with a favorable safety profile. As far as the current research was concerned， UTI had obvious economic advantages over 

other positive drugs. CONCLUSIONS UTI is safe and effective in the treatment of AP， and has economic advantages.

KEYWORDS ulinastatin； acute pancreatitis； efficacy； safety； cost-effectiveness； rapid health technology assessment； evidence-

based evaluation

急性胰腺炎（acute pancreatitis，AP）是一种胰腺急性

炎症和组织学上腺泡细胞破坏为特征的疾病，是急诊科

常见消化系统急症之一，常常由局部发展累及全身器官

而成为重症急性胰腺炎（severe acute pancreatitis，SAP）。

近 年 来 AP 发 病 率 明 显 增 高 ，全 世 界 年 发 病 率 为
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0.013%～0.045%[1]，病死率为 13%～35%[2]，我国 20年间

AP 发病率由0.19% 上升至0.71%[1—2]。

乌司他丁（ulinastatin ，UTI）主要成分是从男性新鲜

尿液中分离纯化的糖蛋白，1909年经贝尔等首次报道

后，国内外的学者对 UTI 进行了大量临床科学研究，于

1985年首先在日本上市，1999年在国内推出 UTI 制剂。

UTI 能广泛抑制胰蛋白酶、磷脂酶 A2、弹性蛋白酶等

多种蛋白水解酶，并能显著降低 AP 患者血清淀粉酶

（serum amylase，AMY）及胰淀粉酶（pancreatic amylase，

PAMY）活性，改善患者腹痛症状。《中国急性胰腺炎诊治

指南》指出，生长抑素及其类似物可以通过直接抑制胰

腺外分泌而发挥作用，蛋白酶抑制剂能够广泛抑制与

AP 进展有关的蛋白酶的释放和活性，主张早期足量

应用[3]。

UTI 已广泛应用于 AP 临床治疗，国内外学者对 UTI

治疗 AP 也进行了大量研究[4―7]，但现有的大部分研究的

样本量较小（单组低于100例），且多为单中心的临床经

验总结，缺乏高等级的医学证据，对于有效性、安全性及

经济性尚未有确切结论；同时，该药与常规治疗相比疗

效基本明确，但与其他阳性药物相比还存在一定争议。

为进一步评估 UTI 治疗 AP 的有效性、安全性及经济性，

构建高质量的循证依据，更好地指导临床合理用药，本

研究拟采用快速卫生技术评估（health technology assess‐

ment，HTA）的方法，做进一步的循证研究[8―10]，以期为

AP 的临床治疗提供用药依据。

1　资料与方法

1.1　纳入与排除标准

1.1.1　研究类型

本研究纳入 HTA 报告、药物经济学研究和系统评价

（systematic review，SR）/Meta 分析。

1.1.2　研究对象

本研究纳入 AP 患者，严重程度不限。

1.1.3　干预措施

对照组患者采用常规治疗或采用其他阳性药物（如

甲磺酸加贝酯、生长抑素等），观察组患者采用乌司他丁

联合常规治疗或在对照组基础上加用乌司他丁。

常规治疗包括：禁食、禁饮水、必要时胃肠减压、有

感染时应用抗生素控制感染、质子泵抑酸、解痉止痛等

对症支持治疗，补充有效血容量、补液、纠正酸碱平衡和

调节水电解质紊乱、静脉营养支持、改善微循环等。

1.1.4　排除标准

本研究排除基础性实验研究、动物实验、同一人群

资料重复研究或重复发表的文献、无法获得全文的

文献。

1.1.5　结局指标

本研究选取结局指标如下：总有效率、病死率、腹痛

腹胀缓解时间、平均住院天数、严重并发症发生率、不良

事 件（adverse event，AE）发 生 情 况 、C- 反 应 蛋 白（C-

reactive protein，CPR）、血淀粉酶恢复时间（blood amy‐

lase recovery time，BART）、尿淀粉酶恢复时间（urinary 

amylase recovery time，UART）、白细胞介素 6（interleu‐

kin-6，IL-6）、IL-8、肿瘤坏死因子 α（tumor necrosis factor-

α，TNF-α）。

1.2　文献检索

计算机检索 the Cochrane Library、Embase、PubMed、

中国生物医学文献数据库、中国知网及万方数据库，检

索时限均从建库至2024年4月。中文检索词为“急性胰

腺炎”“乌司他丁”“随机对照试验”；英文检索词为

“acute pancreatitis”“ulinastatin ”“randomized controlled 

trial”。以 PubMed 为例，检索策略为：“#1 ulinastatin or 

UTI”“#2 acute pancreatitis or AP”“#3 randomized con‐

trolled trial”“#4 #1 and #2 and #3”。

1.3　文献质量评价

采用系统评价方法学质量评价工具 AMSTAR（A 

Measurement Tool to Assess Systematic Reviews）Ⅱ[11] 评

价纳入 SR/Meta 分析的方法学质量，该工具共 16 个条

目，涉及文献检索、偏倚、统计分析及异质性等方面。采

用卫生经济学评价报告标准共识（Consolidated Health 

Economic Evaluation Reporting Standards，CHEERS）量

表[12]评估药物经济学研究的方法学质量，该量表共24个

条目，涉及题目、目标人群和亚组、研究角度、模型选择

等方面。采用国际卫生技术评估组织协会（Interna‐

tional Network of Agencies for Health Technology Assess‐

ment，INAHTA）制定的 HTA checklist 评价 HTA 的方法

学质量，包括初步信息、实施技术评估的原因、如何实

施、结果和结论的意义等[13]。评价时，由2位评价者统一

标准后，进行背对背独立评价；如有异议，通过与第3位

评价者讨论解决。

1.4　资料提取

阅读全文后进行资料提取，内容包括：（1）基本情

况——第一作者、发表时间、样本量等；（2）患者基本信

息——年龄、性别等；（3）干预措施基本情况——干预药

物名称、剂量、疗程、用法和给药途径；（4）研究结果——

有效率、病死率、腹痛腹胀缓解时间、并发症发生率等；

（5）研究设计类型。

1.5　数据分析

对于纳入的药物经济学研究和 HTA 报告及 SR/

Meta 分析，采用描述性分析方式对其结果进行汇总及

总结。
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2　结果

2.1　文献检索结果

根据检索策略，初步检索到文献 57篇，通过阅读文

题和摘要排除重复文献 16篇、不符合纳入标准文献 11

篇，初步纳入30篇文献，阅读全文后排除综述2篇，无指

标文献 4篇，药理研究 3篇，动物实验 2篇，最终纳入 19

篇文献[14―32]，其中 15篇为 SR/Meta 分析[14―28]，4篇为经济

学研究[29―32]。文献筛选流程及结果见图1。

2.2　纳入文献的基本特征和质量评价

根据 AMSTARⅡ工具评价体系，纳入 SR/Meta 分析

的 15项研究中，2项研究质量极低[18，21]，4项研究评价结

果为低质量[17，19―20，27]，8项研究结果为中等质量[14，16，22―26，28]，

剩余1篇为高质量研究[15]。纳入 SR/Meta 分析的基本特

征及质量评价结果见表 1，纳入经济学研究的基本特征

及质量评价结果见表2和表3。

2.3　有效性评价

2.3.1　总有效率

共 11项 SR/Meta 分析[17，19―28]对 UTI 治疗 AP 的总有

效率进行了报道，共纳入182项 RCT 研究，干预组6 657

例患者、对照组6 353例患者。

有 7 项 SR/Meta 分析[17，20―22，24―25，27]对 UTI+常规治疗

与单纯常规治疗的总有效率进行了比较，所有研究结果

均显示，干预组患者的治疗有效率显著高于对照组（P＜

0.01），说明 UTI 治疗 AP 疗效显著。

有6项研究[19―22，26，28]对 UTI+常规治疗与其他阳性药

物（甲磺酸加贝酯/奥曲肽/生长抑素）+常规治疗的总有

效率进行了比较。其中 1项研究[19]显示，UTI 组患者的

有效率为 88.02%，甲磺酸加贝酯组患者的有效率为

74.79%，差异有统计学意义（P＝0.000 2）；其余 5 项研

究[20―22，24，28]结果显示，与其他阳性药物（甲磺酸加贝酯/奥

曲肽/生长抑素）组相比，UTI 组在提高 AP 患者总有效率

方面虽略有提高，但差异不具有统计学意义（P＞0.05）。

有2项[23―24]研究对 UTI+其他阳性药物（奥曲肽/生长

抑素）+常规治疗与其他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）+

常规治疗的总有效率进行了比较，结果均显示，UTI+其

他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）组在提高 AP 患者总有

效率方面显著优于单独使用其他阳性药物（奥曲肽/生长

抑素）组（P＜0.01）。

纳入 HTA 的文献（n＝19）
1.HTA 报告（n＝0）
2.SR/Meta 分析（n＝15）
3. 经济学研究（n＝4）

全文阅读排除文献（n＝11）
1. 无指标文献（n＝4）
2. 综述（n＝2）
3. 药理研究（n＝3）
4. 动物实验（n＝2）

阅读文题和摘要初筛（n＝30）

删重后获得文献（n＝41）

删除重复文献（n＝16）

删除不符合纳排标准文献（n＝11）

通过数据库获得相关文献（n＝57）
PubMed（n＝6）、the Cochrane Library（n＝2）、Embase（n＝0）、CBM（n＝13）、CNKI（n＝
19）、Wanfang（n＝17）

图1　文献筛选流程及结果

表1　纳入SR/Meta分析的基本特征及质量评价

研究

Horváth 2022[14]

Wang 2016[15]

Zhang 2016[16]

邓鹏 2010[17]

刁孟元 2012[18]

黄文辉 2017[19]

蓝瑞琼 2005[20]

李梁 2013[21]

马勇 2018[22]

王学军 2011[23]

王燕慧 2015[24]

杨锦林 2005[25]

张景春 2016[26]

郭震 2003[27]

郑子恢 2023[28]

疾病
类型
AP

AP

AP

AP

SAP

AP/PEP

AP

SAP

SAP

AP

AP

AP

AP

AP

AP

纳入研
究类型

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

RCT

纳入研
究数

9

11

10

16

17

6

12

23

33

12

18

6

18

9

18

病例数

663

399

424

1 767

1 169

687

884

1 131

1 786

1 023

1 743

384

1 366

537

1 798

药物治疗方案（干预措施 vs. 对照措施）

UTI+奥曲肽+常规治疗 vs. 奥曲肽+常规治疗
UTI+生长抑素+常规治疗 vs. 生长抑素+常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 常规治疗

UTI+生长抑素+常规治疗 vs. 生长抑素+常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 甲磺酸加贝酯+常规治疗

UTI+常规治疗 vs. 甲磺酸加贝酯+常规治疗 vs. 奥曲肽+常规治疗 vs. 常
规治疗
UTI+常规治疗 vs. 生长抑素+常规治疗 vs. 常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 奥曲肽+常规治疗 vs. 常规治疗
UTI+常规治疗+奥曲肽 vs. 奥曲肽+常规治疗

UTI+常规治疗 vs. UTI+奥曲肽+常规治疗 vs. UTI+生长抑素+常规治疗 

vs. 常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 奥曲肽+常规治疗 vs. 甲磺酸加贝酯+常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 甲磺酸加贝酯+常规治疗 vs. 奥曲肽+常规治疗

定量分析类型

直接比较

直接比较
直接比较
直接比较

直接比较
直接比较

直接比较

直接比较
直接比较
直接比较

直接比较

直接比较
直接比较
直接比较
直接比较

结局指标

病死率、平均住院时间、腹痛缓解时间、严重并发症发生率

CRP、IL-6、TNF-α
CRP、IL-6、TNF-α
总有效率、BART、腹痛腹胀缓解时间、平均住院时间、严重并发症发
生率、AE 发生率
病死率、腹痛腹胀缓解时间、严重并发症发生率、AE 发生率
总有效率、腹痛腹胀缓解时间、PEP 发生率、高淀粉酶血症发生率、AE

发生率
总有效率、AE 发生率

总有效率、病死率
总有效率、病死率、平均住院时间
总有效率、腹痛腹胀缓解时间、平均住院时间、BART、IL-6、严重并发
症发生率、病死率
总有效率、并发症、BART、腹痛腹胀缓解时间、平均住院时间、AE 发
生率
总有效率、平均住院时间
总有效率、BART、UART、严重并发症发生率、AE 发生率
总有效率、腹痛腹胀缓解时间、平均住院时间、AE 发生率
总有效率、病死率、严重并发症发生率、BART、UART

AMSTAR Ⅱ
中

高
中
低

极低
低

低

极低
中
中

中

中
中
低
中

注：PEP为内镜逆行胰胆管造影术后胰腺炎（post endoscopic retrograde cholangio-pancreatography pancreatitis）； ALT为谷丙转氨酶（alanine 

aminotransferase）。
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以上研究结果表明，UTI 治疗 AP 的疗效不劣于甲

磺酸加贝酯、奥曲肽或生长抑素；在任意一种阳性药的

基础上加用 UTI，都能进一步加强阳性药物的疗效。

2.3.2　BART 及 UART

共有 5 项 SR/Meta 分析[17，23―24，26，28]对 UTI 治疗 AP 的

BART 进行了报道，共纳入91项 RCT 研究，干预组3 732

例患者、对照组3 613例患者。

有2项 SR/Meta 分析[17，24]对 UTI+常规治疗与单纯常

规治疗的 BART 进行了比较，结果显示，UTI+常规治疗

可显著缩短 AP 患者的 BART（P＜0.01）。

有2项 SR/Meta 分析[26，28]对 UTI+常规治疗对比其他

阳性药物（奥曲肽/甲磺酸加贝酯）+常规治疗的 BART 及

UART 进行了比较，结果显示，UTI 组与奥曲肽组在降低

BART 及 UART 方面的差异无统计学意义（P＞0.05）。

有 2项 SR/Meta 分析[23―24]对 UTI+其他阳性药物（甲

磺酸加贝酯/奥曲肽/生长抑素）+常规治疗，与其他阳性

药物（甲磺酸加贝酯/奥曲肽/生长抑素）+常规治疗的

BART 进行了比较，研究结果均显示，UTI+其他阳性药

物（甲磺酸加贝酯/奥曲肽/生长抑素）组在降低 AP 患者

BART 方面显著优于单独使用其他阳性药物（甲磺酸加

贝酯/奥曲肽/生长抑素）组（P＜0.05）。

以上研究结果表明，UTI 治疗 AP 在 BART、UART

指标上展现了不劣于甲磺酸加贝酯、奥曲肽或生长抑素

的效果，该结果与前述有效率结论保持一致。

2.3.3　腹痛腹胀缓解时间

共有 6项 SR/Meta 分析[17―19，23―24，27]对 UTI 治疗 AP 的

腹痛腹胀缓解时间进行了报道，共纳入95项 RCT 研究，

干预组3 678例患者、对照组3 558例患者。

有 3项 SR/Meta 分析[17，24，27]对 UTI+常规治疗与单纯

常规治疗的腹痛腹胀缓解时间进行了比较，结果均显

示，UTI+常规治疗可显著缩短 AP 患者的腹痛腹胀缓解

时间（P＝0.04）。

有1项 SR/Meta 分析[19]对 UTI+常规治疗与甲磺酸加

贝酯+常规治疗的腹痛腹胀缓解时间进行了比较，结果

显示，UTI 组在缩短 AP 患者腹痛腹胀缓解时间方面显

著优于甲磺酸加贝酯组（P＜0.01）。

有 2项 SR/Meta 分析[18，23]对 UTI+其他阳性药物（奥

曲肽/生长抑素）+常规治疗与其他阳性药物（奥曲肽/生

长抑素）+常规治疗的腹痛腹胀缓解时间进行了比较，研

究结果均显示，UTI+其他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）

组在缩短 AP 患者腹痛腹胀缓解时间方面，显著优于单

独使用其他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）组（P＜0.01）。

以上研究结果表明，在缓解腹痛腹胀不适方面，UTI

显示出明显疗效，且优于甲磺酸加贝酯；UTI 与奥曲肽/

生长抑素联合应用可额外获益。

2.3.4　病死率

共有 6 项 SR/Meta 分析[14，18，21―23，28]对 UTI 治疗 AP 的

病死率进行了报道，纳入了 112 项 RCT 研究，干预组

4 004例患者、对照组3 920例患者。

有2项 SR/Meta 分析[21―22]对 UTI+常规治疗与单纯常

规治疗的病死率进行了比较，但研究结果并不一致：李

梁等[21]研究显示，UTI 组患者的病死率与常规治疗组基

本一致，差异无统计学意义（P＞0.05）；而马勇等[22]研究

显示，UTI 组患者的病死率为7.22%，显著低于常规治疗

组的 25.00%（P＜0.01）。详细分析发现，这两项研究纳

入的都是 SAP 患者，与普通 AP 患者治疗效果可能存在

差异。

有2项 SR/Meta 分析[21，28]对 UTI+常规治疗与其他阳

性药物（生长抑素/奥曲肽）+常规治疗的病死率进行了

比较，研究结果显示，UTI 组相比其他阳性药物组在降低

病死率方面不具有明显优势（P＞0.05）。

有3项 SR/Meta 分析[14，18，23]对 UTI+其他阳性药物（奥

曲肽/生长抑素）+常规治疗与其他阳性药物（奥曲肽/生

长抑素）+常规治疗的病死率进行了比较，研究结果均显

示，UTI+其他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）组在降低 AP

患者病死率方面显著优于其他阳性药物（奥曲肽/生长抑

素）组（P＜0.01）。

以上研究结果表明，UTI 在降低 AP 患者病死率方

表2　纳入经济学研究的基本特征

研究
马珂 2002[29]

相延英 2003[30]

郑继海 2005[31]

周蕴 2005[32]

所在国家
中国

中国
中国
中国

研究视角
医疗机构

医疗机构
医疗机构
医疗机构

患者人群
AP

AP

AP

AP

研究方法
成本-效果分析

成本-效果分析
成本-效果分析
成本-效果分析

药物治疗方案
UTI+常规治疗 vs. 奥曲肽+常规治疗 vs. 生
长抑素+常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 5-氟尿嘧啶+常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 奥曲肽+常规治疗
UTI+常规治疗 vs. 生长抑素+常规治疗

表3　纳入经济学研究的质量评价

研究

马珂 2002[29]

相延英 2003[30]

郑继海 2005[31]

周蕴 2005[32]

质量评价条目
1

是
是
是
是

2

是
是
是
是

3

是
是
是
是

4

是
是
是
是

5

是
是
是
是

6

是
是
是
是

7

是
是
是
是

8

是
是
是
是

9

否
否
否
否

10

是
是
是
是

11

是
是
是
是

12

否
否
否
否

13

是
是
是
是

14

是
否
否
否

15

否
否
否
否

16

否
否
否
否

17

是
是
是
是

18

是
是
是
是

19

是
是
是
是

20

否
否
否
否

21

否
否
否
否

22

否
否
否
否

23

否
否
否
否

24

否
否
否
否

1：标题；2：摘要；3：目的及背景；4：人群；5：地区及流程；6：研究视角；7：参照；8：时间范畴；9：贴现率；10：健康指标；11：效果及计算；12：偏好

评估及计算；13：资源及成本核算；14：货币及时间转换；15：模型选择；16：模型假设；17：分析方法；18：研究选用参数；19：效果及成本增量；20：不

确定性；21：亚组结果；22：主要发现、局限性、外推性及一致性；23：基金资助；24：利益冲突。
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面与奥曲肽及生长抑素效果相当；与单独应用一种药物

相比，联合 UTI 使用可显著降低病死率。

2.3.5　平均住院时间

共有 6项 SR/Meta 分析[17，22―25.27]对 UTI 治疗 AP 的平

均住院时间进行了报道，纳入了 122项 RCT 研究，干预

组4 205例患者、对照组4 078例患者。

有 4 项 SR/Meta 分析[17，22，25，27]对 UTI+常规治疗与单

纯常规治疗患者的平均住院时间进行了比较，所有研究

结果均显示，UTI+常规治疗可明显缩短 AP 患者的平均

住院时间（P＜0.01）。

有 2项 SR/Meta 分析[23―24]对 UTI+其他阳性药物（奥

曲肽/生长抑素）+常规治疗与其他阳性药物（奥曲肽/生

长抑素）+常规治疗患者的平均住院时间进行了比较，研

究结果均显示，UTI+其他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）

组在缩短 AP 患者平均住院时间方面显著优于单独使用

其他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）组（P＜0.01）。

以上研究结果表明，UTI 可显著缩短 AP 患者住院

时间，与奥曲肽、生长抑素联合应用效果更佳。

2.3.6　严重并发症发生率

共有 6 项 SR/Meta 分析[14，17―18，23，26，28] 对 UTI 治疗 AP

的严重并发症发生率进行了报道，纳入了 90项 RCT 研

究，干预组3 520例患者、对照组3 432例患者。

有1项 SR/Meta 分析[17]对 UTI+常规治疗与单纯常规

治疗患者的严重并发症发生率进行了比较，研究结果显

示，UTI 组患者的严重并发症发生率为8.57%，显著低于

常规治疗组的28.57%（P＝0.006）。

有 3项研究[14，18，23]对 UTI+其他阳性药物（奥曲肽/生

长抑素）+常规治疗与其他阳性药物（奥曲肽/生长抑

素）+常规治疗患者的严重并发症发生率进行了比较，其

中刁孟元等[18]研究显示，UTI+生长抑素组在降低 SAP 患

者严重并发症发生率方面相比生长抑素组虽略有优势，

但差异无统计学意义（P＝0.11）；有 2 项研究[14，23]显示，

UTI+其他阳性药物（奥曲肽/生长抑素）组在降低 AP 患

者严重并发症发生率方面相比其他阳性药物（奥曲肽/生

长抑素）组显著更优（P＜0.01）。

有 2 项 SR/Meta 分析[26，28] 对 UTI+常规治疗与奥曲

肽+常规治疗患者的严重并发症发生率进行了比较，研

究结果显示，相比奥曲肽组，UTI 组在降低 AP 患者严重

并发症发生率方面无明显优势，差异不具有统计学意义

（P＞0.05）。

以上研究结果表明，UTI 可明显降低 AP 患者严重

并发症发生率，其效果与奥曲肽、生长抑素相当；此外，

在任意一种阳性药的基础上加用 UTI，都能进一步减少

患者严重并发率的发生。

2.3.7　细胞因子及炎症介质水平

共有3项 SR/Meta 分析[15―16，23]对 UTI 治疗 AP 患者的

细胞因子及炎症介质水平进行了报道，所有研究结果均

显示，对比单独使用常规治疗或奥曲肽，UTI 的加入能有

效降低患者的细胞因子及炎症介质（CPR、IL-6、TNF-α）
水平，差异具有统计学意义（P＜0.05）。

以上研究结果表明，UTI 可明显降低细胞因子及炎

症介质水平，与奥曲肽联合应用效果优于单独使用。

2.4　安全性评价

共有 7项[17―20，24，26―27]研究对 UTI 的安全性进行了分

析，其临床不良反应主要为皮疹、唾液分泌增加、ALT 轻

微升高、胃肠道反应及注射部位血管痛，与药品说明

书安全性提示保持一致，表明 UTI 安全性良好，说明

书安全性信息较为完善。另有 2 项大剂量（300 000～

8 000 000 U）UTI 耐受试验[33―34]表明，仅有4例发生可能

与 UTI 有关的轻度纤维蛋白原降低及腹泻，停药后均可

自愈。

以上研究结果表明，UTI 安全性信息完善，不良反应

发生率低，耐受性良好，具有很高的安全性。

2.5　经济性评价

共纳入 4项[29—32]关于 AP 患者的经济学研究。马珂

等[29]从医疗机构角度出发，对 UTI+常规治疗、奥曲肽+常

规治疗与生长抑素+常规治疗方案治疗 AP 的成本-效果

进行了比较，结果显示，3组疗效差异无统计学意义，UTI

组的总成本明显低于奥曲肽及生长抑素组（P＜0.01），

表明 UTI 具有更好的经济性。相延英等[30]从医疗机构角

度出发，进行了 UTI 与 5-氟尿嘧啶的成本-效果比较，研

究显示，在总费用方面 5-氟尿嘧啶组明显低于 UTI 组，

但 5-氟尿嘧啶组在治疗期间出现 33.30% 的不良反应发

生率及 5.71% 的病死率，而 UTI 组未出现。从简单的成

本-效果来看，5-氟尿嘧啶组具有优势，但其较高的病死

率及不良反应发生率无疑会增加其他医疗成本及社会

成本的支出，同时会造成人力财力诸多方面的损耗，不

符合合理用药的初衷。郑继海等[31]使用最小成本分析

法从医疗机构角度出发对 UTI 与奥曲肽治疗 AP 的成本-

效果进行了比较，分析结果显示，UTI 组的总成本明显低

于奥曲肽组。周蕴等[32]从医疗机构角度出发的成本-效

果研究结果显示，UTI 组的总成本明显低于生长抑素组，

成本-效果比差异具有统计学意义（P＜0.01）；按照5% 比

例进行的敏感度分析支持该结果的稳定性。

目前与 UTI 相关的经济学研究较少，就现有经济性

研究结果而言，相比于奥曲肽、生长抑素及5-氟尿嘧啶，

UTI 治疗 AP 具有明显的经济性优势，主要体现在较低

的治疗费用上。
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3　讨论

UTI 是一种分子量为 67 000的糖蛋白，除了在体外

和体内阻断蛋白酶途径外，还具有抗炎特性[35]，UTI 在炎

症过程中被中性粒细胞弹性蛋白酶降解后，通过其肝脏

来源的前体α-胰蛋白酶抑制剂释放到尿液和血液中[36]。

作为一种尿胰蛋白酶抑制剂，其具有胰蛋白酶抑制剂的

功能，可抑制胰蛋白酶在多种组织中的水解作用，并具

有抗炎功效[37]。一项动物实验也证实，UTI 具有抑制全

身炎症反应和减轻器官损伤的作用[38]。UTI 在日本和中

国被广泛应用于 AP、慢性复发性胰腺炎的临床治疗，被

多项相关指南及专家共识推荐[3，39―41]。

在有效性方面，本研究针对 AP 患者共纳入 15 项

SR/Meta 分析[14―28]，涉及了 219 项 RCT，包含了 5 776 例

次 AP 患者。相关研究共可分为3种治疗方案，分别为：

（1）UTI 组与常规治疗组对比；（2）UTI+其他阳性药物

（奥曲肽/甲磺酸加贝酯/生长抑素）+常规治疗与其他阳

性药物（奥曲肽/甲磺酸加贝酯/生长抑素）+常规治疗对

比；（3）UTI+常规治疗与其他阳性药物（生长抑素/奥曲

肽）+常规治疗对比。对总有效率、BART、UART、腹痛

腹胀缓解时间、病死率、平均住院天数、严重并发症发生

率、细胞因子及炎症介质水平进行了相应的研究。笔者

综合分析了这 3种治疗方案的研究结果，发现 UTI 除了

在腹痛腹胀缓解时间指标方面显著优于甲磺酸加贝酯

外，其余指标结果基本保持一致，即 UTI 在治疗 AP 患者

的总有效率、BART、UART、病死率、平均住院天数、严重

并发症发生率及细胞因子及炎症介质水平方面的疗效

均并不劣于其他阳性药，UTI 与阳性药联合应用时效果

明显优于单独应用阳性药物，表明 UTI 对阳性药有加强

作用。从药品作用机制来看，生长抑素及奥曲肽可以通

过直接抑制胰腺外分泌而发挥作用；甲磺酸加贝酯为蛋

白酶抑制剂，其作用机制为抑制胰蛋白酶的活性[3]。而

UTI 抑酶活性优于甲磺酸加贝酯，且具有广谱抑酶、抗炎

的双重作用，因此疗效略优于甲磺酸加贝酯[42]；且由于

作用机制的不同，联合用药的效果优于单独用药。

在安全性方面，结合此次研究所纳入的 18 项 SR/

Meta 分析及 UTI 安全性方面的研究发现，UTI 安全性

良好。

在经济性方面，纳入的 4项 AP 相关经济学研究中，

UTI 相比其他阳性药物均体现了较高的经济学优势，但

目前尚缺乏国内厂家相关阳性药物的经济学研究，因此

UTI 的经济性还需进一步探索。

基于当前证据本研究得出如下评价结论：UTI 在 AP

治疗领域相比单独使用常规治疗具有明显的治疗效果，

和其他阳性药物相比疗效相当或基本一致；在安全性方

面，UTI 表现良好；就当前研究证据而言，UTI 对比其他

阳性药物具有显著经济学优势。但本次研究所纳入的

研究数量有限，且多为国内研究；多数研究未提及盲法

及隐藏分配方案，导致高质量文献较少，希望今后有更

多的高质量研究对研究结果予以进一步补充验证。
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