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  摘 要:目的 探讨胃肠道手术患者氧化应激反应对胃肠道功能恢复、切口愈合的影响及相关机制。
方法 选取2018年8月至2019年8月在广西中医药大学第一附属医院外科行胃肠道手术的患者137例为手

术组,另选取73例健康体检者为对照组。检测两组血清活性氧自由基(ROS)、D-乳酸、内毒素水平。比较手术

组术前与对照组,以及术后不同胃肠道功能评分和切口愈合分级患者的血清ROS、D-乳酸、内毒素水平。分析

血清ROS水平与D-乳酸和内毒素水平的相关性。结果 手术组术前血清ROS、D-乳酸和内毒素水平均高于

对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。随着胃肠道功能评分的增加,患者血清ROS、D-乳酸和内毒素水平

逐渐升高,差异均有统计学意义(P<0.05)。与甲级切口愈合患者比较,乙、丙级切口愈合患者的血清ROS、
D-乳酸、内毒素水平明显升高,差异均有统计学意义(P<0.05);与乙级切口愈合患者比较,丙级切口愈合患者

的血清ROS、D-乳酸、内毒素水平明显升高,差异均有统计学意义(P<0.05)。术后胃肠道功能评分1、2、3分

及乙、丙级切口愈合患者的血清ROS水平与D-乳酸、内毒素水平均呈正相关(P<0.05)。结论 胃肠道手术

患者发生的氧化应激反应会延缓胃肠道功能恢复,影响手术切口愈合。
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Abstract:Objective To

 

investigate
 

the
 

effect
 

and
 

mechanism
 

of
 

oxidative
 

stress
 

response
 

on
 

recovery
 

of
 

gastrointestinal
 

function
 

and
 

incision
 

healing
 

in
 

patients
 

undergoing
 

gastrointestinal
 

tract
 

surgery.Methods A
 

total
 

of
 

137
 

patients
 

who
 

underwent
 

gastrointestinal
 

tract
 

surgery
 

in
 

the
 

First
 

Affiliated
 

Hospital
 

of
 

Guangxi
 

University
 

of
 

Chinese
 

Medicine
 

from
 

August
 

2018
 

to
 

August
 

2019
 

were
 

selected
 

as
 

operation
 

group.Another
 

73
 

healthy
 

subjects
 

underwent
 

physical
 

examination
 

were
 

selected
 

as
 

control
 

group.The
 

levels
 

of
 

serum
 

reac-
tive

 

oxygen
 

free
 

radicals
 

(ROS),D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

were
 

detected
 

in
 

the
 

two
 

groups.Compared
 

the
 

serum
 

ROS,D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

levels
 

of
 

patients
 

with
 

different
 

gastrointestinal
 

tract
 

function
 

scores,
different

 

surgical
 

incision
 

healing
 

grade
 

after
 

surgery,and
 

between
 

operation
 

group
 

before
 

operation
 

and
 

con-
trol

 

group.Analyzed
 

the
 

correlation
 

between
 

serum
 

ROS
 

levels
 

and
 

D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

levels.
Results The

 

preoperative
 

serum
 

ROS,D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

levels
 

in
 

operation
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).With
 

the
 

increase
 

of
 

the
 

gastrointestinal
 

tract
 

function
 

scores,the
 

patients'
 

serum
 

ROS,D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

levels
 

gradually
 

in-
creased,and

 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Compared
 

with
 

patients
 

with
 

grade
 

A
 

in-
cision

 

healing,the
 

serum
 

ROS,D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

levels
 

of
 

patients
 

with
 

grade
 

B
 

and
 

C
 

incision
 

heal-
ing

 

were
 

significantly
 

increased,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).Compared
 

with
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patients
 

with
 

grade
 

B
 

incision
 

healing,the
 

levels
 

of
 

serum
 

ROS,D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

in
 

patients
 

with
 

grade
 

C
 

incision
 

healing
 

were
 

significantly
 

increased,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<
0.05).Serum

 

ROS
 

levels
 

positively
 

correlated
 

with
 

D-lactic
 

acid
 

and
 

endotoxin
 

levels
 

in
 

patients
 

with
 

gastro-
intestinal

 

tract
 

function
 

score
 

1,2
 

and
 

3
 

and
 

with
 

grade
 

B
 

and
 

C
 

incision
 

healing
 

(P<0.05).Conclusion Oxi-
dative

 

stress
 

response
 

in
 

patients
 

undergoing
 

gastrointestinal
 

tract
 

surgery
 

can
 

delay
 

the
 

recovery
 

of
 

gastroin-
testinal

 

tract
 

function
 

and
 

affect
 

the
 

healing
 

of
 

surgical
 

incision.
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  胃肠道手术患者术后黏膜损伤,胃肠道功能恢复

较差,防御作用减弱,导致黏膜屏障功能障碍,此时胃

黏膜还会产生大量活性氧自由基(ROS),激活氧化应

激反应,导致肠道菌群失调,产生大量D-乳酸和内毒

素。D-乳酸和内毒素经损伤的肠黏膜入血,进一步加

剧肠道损伤,形成恶性循环[1-2]。胃肠道菌群的复杂

性可能导致手术切口愈合不良,而切口愈合不良是术

后感染的重要原因之一,严重的术后感染最终可导致

患者发生全身性的炎性反应和多器官功能障碍等,严
重者可危及生命[3]。本研究选取胃肠道手术患者为

研究对象,通过分析其血清ROS、D-乳酸、内毒素水平

的变化,明确胃肠道手术后氧化应激反应对胃肠道功

能恢复及手术切口愈合的影响,以期为手术治疗及预

后评估提供新的思路。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年8月至2019年8月在

广西中医药大学第一附属医院外科行胃肠道手术的

患者137例为手术组,其中阑尾炎患者39例,肠穿孔

患者20例,胃穿孔患者18例,肠套叠患者15例,肠
梗阻患者21例,胃溃疡患者11例,胃出血患者13
例。排除合并严重恶性肿瘤、糖尿病、慢性肾功能不

全,以及长期使用免疫抑制剂、微生态制剂、胃肠动力

药物的患者。同时选取健康体检者73例为对照组,
两组年龄、体质量、性别等一般资料比较,差异均无统

计学意义(P>0.05),具有可比性,见表1。
表1  两组一般资料比较

组别 n
年龄

(x±s,岁)
体质量

(x±s,kg)

性别(n)

男 女

对照组 73 51.25±13.42 69.45±11.15 39 34

手术组 137 53.35±13.41 70.15±13.45 74 63

t/χ2 1.080 0.380 0.007

P 0.28 0.70 0.94

1.2 方法

1.2.1 标本采集及保存 采集对照组入院当日与手

术组术前、术后的空腹外周静脉血4
 

mL,37
 

℃静置

30
 

min,待血液凝固后,3
 

500
 

r/min低温(4
 

℃)离心

10
 

min,分离血清,标记后置于-20
 

℃保存备用。
1.2.2 血清ROS、D-乳酸、内毒素水平检测 根据检

测试剂盒说明书,采用Fenton比色法检测血清ROS

水平,采用改良酶学分光光度法检测血清D-乳酸水

平,采用微量鲎试剂酶学反应显色法检测血清内毒素

水平。
1.2.3 胃肠道功能评分 对手术组术后胃肠道功能

进行评分。腹部无胀气、无肠鸣音减弱者为0分;腹
部胀气、肠鸣音减弱者为1分;高度腹部胀气、肠鸣音

消失者为2分;麻痹性肠梗阻或应激性溃疡出血者为

3分。评分越高代表胃肠道功能障碍越严重。
1.2.4 术后切口愈合分级 术后切口愈合分为甲、
乙和丙级。甲级愈合表现为术后切口无不良反应,愈
合优良;乙级愈合表现为切口积液、血肿或皮肤组织

坏死等症状,切口愈合一般或不良;丙级愈合表现为

切口感染,伴有化脓,难自行愈合,需敞开切口或进行

切口引流[4]。
1.3 统计学处理 采用SPSS22.0软件进行数据分

析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两组间

比较采用t检验,多组间比较采用方差分析,多组间

两两比较采用LSD-t检验;计数资料以例数表示,组
间比较采用χ2 检验;采用Pearson相关进行相关性分

析。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 对照组与手术组术前血清ROS、D-乳酸和内毒

素水平比较 手术组术前血清ROS、D-乳酸和内毒素

水平均高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表2。

表2  对照组与手术组术前血清ROS、D-乳酸

   和内毒素水平比较(x±s)

组别 n
ROS
(U/mL)

D-乳酸

(mmol/L)
内毒素

(U/L)

对照组 73 316.76±67.62 0.05±0.01 99.75±21.23

手术组 137 601.64±83.58
 

0.30±0.07 340.94±65.88

t 25.07 42.72 39.20

P <0.05 <0.05 <0.05

2.2 术后不同胃肠道功能评分患者血清ROS、D-乳
酸和内毒素水平比较 对手术组患者术后胃肠道功

能进行评分,其中0分的有52例,1分的有37例,2
分的有25例,3分的有23例,比较不同胃肠道功能评

分患者血清ROS、D-乳酸和内毒素水平,结果显示,随
着胃肠道功能评分的增加,患者血清ROS、D-乳酸和
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内毒素水平逐渐升高,差异均有统计学意义(P<
0.05)。见表3。
2.3 术后不同切口愈合分级患者血清ROS、D-乳酸

和内毒素水平比较 根据术后切口愈合分级标准,手
术组术后甲、乙、丙级切口愈合例数分别为78、38、21
例。术后不同切口愈合分级患者血清ROS、D-乳酸和

内毒素水平比较,差异均有统计学意义(P<0.05);与
甲级切口愈合患者比较,乙、丙级切口愈合患者的血

清ROS、D-乳酸、内毒素水平明显升高,差异均有统计

学意义(P<0.05);与乙级切口愈合患者比较,丙级切

口愈合患者的血清ROS、D-乳酸、内毒素水平明显升

高,差异均有统计学意义(P<0.05)。见表4。

表3  术后不同胃肠道功能评分患者血清ROS、D-乳酸和内毒素水平比较(x±s)

评分(分) n ROS(U/mL) D-乳酸(mmol/L) 内毒素(U/L)

0 52 456.34±71.08
 

0.18±0.04 246.42±60.37
1 37 598.76±70.63* 0.43±0.10* 375.66±65.19*

2 25 748.07±78.45*# 1.67±0.22*# 586.72±83.35*#

3 23 922.80±95.82*#△ 2.42±0.41*#△ 801.29±95.63*#△

F 220.99 837.45 353.76
P <0.05 <0.05 <0.05

  注:与0分比较,*P<0.05;与1分比较,#P<0.05;与2分比较,△P<0.05。

表4  术后不同切口愈合分级患者血清ROS、D-乳酸和内毒素水平比较(x±s)

分级 n ROS(U/mL) D-乳酸(mmol/L) 内毒素(U/L)

甲级 78 629.67±78.25
 

0.44±0.04 304.75±62.50

乙级 38 793.03±82.14* 1.74±0.23* 593.84±80.84*
 

丙级 21 968.15±90.43*# 2.50±0.46*# 810.57±113.02*#

F 161.00 984.13 431.59

P <0.05 <0.05 <0.05

  注:与甲级比较,*P<0.05;与乙级比较,#P<0.05。

2.4 手术组血清ROS水平与血清D-乳酸、内毒素水

平的相关性分析 相关性分析结果显示,术后胃肠道

功能评分1、2、3分的患者血清ROS水平与D-乳酸、
内毒素水平均呈正相关(P<0.05),0分的患者血清

ROS水 平 与 D-乳 酸、内 毒 素 水 平 无 相 关 性(P>
0.05),见表5。术后乙、丙级切口愈合患者血清ROS
水平与D-乳酸、内毒素水平均呈正相关(P<0.05),
甲级切口愈合患者血清ROS水平与D-乳酸、内毒素

水平无相关性(P>0.05),见表6。
表5  术后不同胃肠道功能评分患者血清ROS水平与

   D-乳酸、内毒素水平的相关性

评分(分) 指标 r P

0 D-乳酸 0.120 >0.05

内毒素 0.103 >0.05

1 D-乳酸 0.739 <0.05

内毒素 0.724 <0.05

2 D-乳酸 0.845 <0.05

内毒素 0.851 <0.05

3 D-乳酸 0.962 <0.05

内毒素 0.947 <0.05

表6   术后不同切口愈合分级患者血清ROS水平与

   D-乳酸、内毒素水平的相关性

分级 指标 r P
甲级 D-乳酸 0.115 >0.05

内毒素 0.123 >0.05

续表6   术后不同切口愈合分级患者血清ROS水平与

   D-乳酸、内毒素水平的相关性

分级 指标 r P
乙级 D-乳酸 0.830 <0.05

内毒素 0.819 <0.05
丙级 D-乳酸 0.957 <0.05

内毒素 0.938 <0.05

3 讨  论

  因胃肠道菌群复杂,胃肠道手术患者术后切口感

染率往往较高,为11.2%~26.0%,占医院感染的

14.8%~16.5%[4]。切口感染是胃肠道手术常见的

并发症之一,在一定程度上影响了患者术后康复、住
院时间及住院费用。患者进行胃肠道手术后,因手术

创伤、疼痛、麻醉等刺激,术后活动量均普遍减少,易
导致胃肠道蠕动减弱、腹胀、排气排便功能障碍等,严
重影响胃肠道的正常功能,不利于患者术后恢复,同
时还可进一步加剧胃肠道菌群失调。

内毒素是革兰阴性菌生长时释放或死亡时裂解

的细胞壁脂多糖成分。当机体存在胃肠道功能障碍、
手术创伤应激时,胃肠道菌群产生的内毒素会穿过胃

肠道黏膜入血,促进炎症介质释放,导致血管通透性

增加、中性粒细胞增多、白细胞和血小板减少等病理

反应,破坏胃肠道黏膜,进而导致内毒素血症、弥漫性

血管内凝血、全身炎症反应综合征、感染性休克、多器

官功能障碍综合征等的发生[3]。健康人血液中D-乳
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酸的水平极低,D-乳酸主要由胃肠道细菌发酵产生,
胃肠道黏膜屏障严重损伤、菌群失调等会导致D-乳酸

生成过量,并通过受损黏膜进入血液循环,引发D-乳
酸血症或代谢性酸中毒。已有研究发现人体的线粒

体中存在可使D-乳酸代谢的酶[5],但并不能将其完全

代谢,且在阑尾炎、短肠综合征、脑卒中及肝硬化等患

者中,血清D-乳酸水平均有不同程度的升高[6]。乔治

等[7]研究显示,血清D-乳酸和内毒素水平呈正相关。
目前,临床上已将D-乳酸、内毒素用于溃疡性结肠炎、
胃肠道功能障碍患者的诊断、治疗及病程观察[8]。因

此,血清D-乳酸和内毒素的水平变化趋势是反映胃肠

道黏膜屏障功能、损伤程度及通透性变化的重要指

标[9]。本研究结果显示,胃肠道手术患者术前血清D-
乳酸和内毒素水平均明显高于健康体检者;且随着胃

肠道功能评分的升高,其血清D-乳酸和内毒素水平也

逐渐增高;手术切口愈合越差,其血清D-乳酸和内毒

素水平也会越高,这与张玮等[10]、李娟等[1]的研究结

果一致,说明胃肠道手术患者术前已存在一定程度的

胃肠道功能障碍,且术后切口愈合不良、胃肠道黏膜

屏障损伤会导致胃肠道菌群失调、黏膜通透性升高,
引起血清D-乳酸和内毒素水平的进一步升高,影响胃

肠道功能恢复。
氧化应激是指机体或细胞内氧自由基的产生与

清除失衡,导致ROS在体内或细胞内蓄积而引起的

氧化损伤过程[11]。人体内90%以上的有氧消耗与线

粒体的呼吸链存在直接关系。研究发现,在ROS产

生过量或清除不足时,氧化与抗氧化防御系统失调,
导致ROS在线粒体中大量堆积,造成线粒体的氧化

损伤,进而促进肿瘤的发生、发展,可引起肺癌、结肠

癌、宫颈癌、乳腺癌、肝癌等[12]。本研究结果显示,与
健康体检者相比,胃肠道手术患者术前血清ROS水

平明显升高,这与胃肠道疾病患者体内的氧化应激状

态有关[13-14]。此外,随着胃肠道功能评分的升高,血
清ROS水平也逐渐升高;手术切口愈合越差,血清

ROS水平也会越高,证明胃肠道手术患者发生的氧化

应激反应可影响胃肠道功能恢复和伤口愈合。相关

性分析结果显示,在乙、丙级切口愈合和胃肠道功能

评分1、2、3分的患者中,血清ROS水平与D-乳酸、内
毒素水平呈正相关,进一步表明胃肠道手术患者发生

的氧化应激反应与血清D-乳酸、内毒素的产生密切相

关。由此可推测,胃肠道手术患者由于手术创伤、胃
肠道黏膜损伤、缺血、缺氧等应激反应,使体内的氧自

由基代谢系统紊乱,胃肠道黏膜屏障功能障碍、通透

性增加,造成过量的ROS积聚在血液中,进而促使胃

肠道菌群失调,生成过量的D-乳酸和内毒素,并进入

血液循环,又进一步破坏胃肠道黏膜,在体内形成恶

性循环,加重胃肠道功能障碍,导致手术切口愈合不

良。同时,氧化应激反应可造成线粒体的氧化损伤,
导致D-乳酸代谢障碍,促使血清D-乳酸水平进一步

升高。

综上所述,胃肠道手术患者氧化应激反应会延缓

胃肠道功能恢复,影响手术切口愈合;且胃肠道功能

恢复不良及手术切口愈合不良的患者血清ROS水平

与D-乳酸、内毒素水平呈正相关,提示血清ROS也可

成为评估胃肠道手术患者预后的重要指标,具有一定

的临床应用价值。
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