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响 羟乙基淀粉和林格液对感染性休克犬内脏器官灌注的影 

杨毅 邱海波 刘松桥 陈永铭 李娜 沈菊芳 李家琼 

【摘要】 目的 探讨感染性休克时复苏液体对内脏器官灌注的影响。方法 用指多糖(LPS)静脉注射复 

制犬感染性休克模型，随机分为羟乙基淀粉(HEs)组和林格液(Rs)复苏组。模型成功后稳定 1 h记为 0 min， 

分别予以 HES和RS复苏 60 min(1 ml·kg ·min )，然后以同等速度输入生理盐水维持 180 min。经肺动 

脉漂浮导管和脉搏指示持续心排血量 (PiCCO)导管监测心排血量(CO)、中心静脉压 (CVP)、肺动脉楔 压 

(PAWP)，胸腔内血管容量(ITBVI)，平均动脉压 (MAP)等血流动力学指标并计算心排血指数(CI)；行动脉 

血气分析，记录乳酸水平，并计算氧输送指数(DO )、氧耗指数(VO )；用电磁流量计记录肠系膜血流量；用胃 

肠张力计监测肠黏膜二氧化碳分压(PgCO )，计算肠黏膜一动脉二氧化碳分压差 (Pg—aCO )和肠黏膜 pH值 

(pHi)。记录制模前及复苏 0、30、60、120、180和 240 min两组血流动力学、氧代谢 、内脏器官灌注等指标的变 

化。结果 ①血流动力学改变：与制模前比较，0 min两组 MAP和 cI均明显降低(P均<O．05)。与 0 min比 

较，HES组 30 min后 MAP明显升高 ，60 min后恢复到制模前水平，而 RS组 MAP也明显升高，120 min后恢 

复至制模前水平(P均<0．05)；液体复苏 30 min后，两组 cI和 ITBVI均明显升高(P均<0．05)，240 min仍 

明显高于0min，但两组间差异无显著性 。②全身氧代谢改变 ：制模后两组动物 DO。和动脉血 pH均明显降低 ， 

动脉乳酸水平 明显升高。液体复苏 30 min后，两组 DO 均明显升高，HES组 DO 显著高于同时期 RS组 

(P<O．05)。与 0 min比较，两组动物液体复苏 180 min后动脉乳酸水平明显降低 ，但两组间差异无显著性 。 

⑧内脏器官灌注改变：与制模前比较，0 min两组肠系膜血流量均显著降低。与 0 min比较，HES组在液体复 

苏 60 min后肠系膜血流量升高，RS组无增加，且显著低于同时期 HES组(P<0．05)。HES组在液体复苏后 

肠系膜血流量明显升高的同时伴有 Pg—aCO 降低和 pHi明显上升(P均<O．05)；而 RS组复苏后 Pg—aCOz 

明显升高 ，pHi呈下降趋势，显著低于同时期 HES组(P<O．05)。结论 RS和 HES液体复苏均有利于升高血 

压，提高氧输送，改善感染性休克时的血流动力学状态；但在改善内脏器官灌注上 HES可能优于 RS。 
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Effect of hydroxyethyl starch and Ringer s solution on splanchnic perfusion in dogs with septic shock 
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[Abstract】 Objective To investigate the effect of 6 hydroxyethyl starch (HES)and Ringer s 

solution (RS)on splanchnic perfusion in dogs with septic shock．Methods Twenty—four mongrel dogs with 

septic shock induced by lipopolysaccharides (LPS)were randomly divided into two groups：HES group and 

RS group．Dogs of each group received an intravenous infusion of HES or RS (1 ml·kg一 ·min～ )for 

60 minutes． followed by normal saline for 180 minutes with same infusion speed． Parameters of 

hemodynamics。 oxygen dynamic， and splanchnic perfusion were monitored at 0， 30， 60， 12O， 18O， 

240 minutes after basic measurements(pre—LPS)．Results ① After LPS infusion，mean arterial pressure 

(M AP)and cardiac index (CI)lowered significantly(P< 0．05)．Compared to that of 0 minutes，MAP and 

C1 were elevated by fluid therapy in both groups，but there was no difference between HES and RS group． 

② Compared with pre—LPS，oxygen delivery(DO2)was reduced，arterial blood pH lowered and arterial 
lactate level increased markedly at 0 minutes(P< 0．05)．DO2 increased by fluid therapy in both groups，but 

DO2 was higher in HES group at the same time points (P< 0．05)．Compared to 0 minutes，arterial lactate 

levels were lowered at 180 minutes in both groups．③ M：esenteric blood flow decreased after LPS infusion in 

all animals(P< 0．05)．Mesenteric blood flow increased after HES infusion，at the same time intramucosal 

pH (pHi)was elevated and Pg—aCO 2 decreased significantly(all P< 0．05)，but they showed no difference in 

RS group．At the same time，mesenteric blood flow and pHi was higher in HES group than that in RS group． 

Conclusion Both HES and RS could improve M AP and DO2 in dogs with septic shock，but the effect of HES 

was better than RS on splanchnic perfusion． 

[Key words] septic shock； splanchnic perfusion； hemodynamics； fluid therapy 

基金项目：教育部新世纪优秀人才基金，江苏省 135医学重点人才基金(SCET一04‘0476) 

作者单位 ：210009 南京，东南大学附属中大医院危重病医学科，东南大学急诊与危重病医学研究所 

作者简介 ：杨毅(1968一)，女(汉族)，重庆市人，医学硕士，副主任医师，主要从事危重病医学研究，已发表论文 20余篇(Emai|：yiyiyang2004 

@yahoo．com．cn)。 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


·744· 中国危重病急救医学 2005年 12月第 17卷第 12期 c In re ! !! ! ! !! ： 

目。前，感染性休克仍然是危重病患者主要的病 

死原因。由于血管内皮受损、血管张力下降以及血管 

通透性升高，休克必然导致绝对或相对血管内容量 

不足。因此，积极补充血管内容量是感染性休克复苏 

首要而重要的治疗手段。研究表明，早期积极的液体 

复苏可明显降低严重感染的病死率，改善预后n 。液 

体复苏后即使血流动力学恢复正常，胃肠道和肝脏 

等内脏器官仍可能存在灌注不良。而内脏器官缺血、 

缺氧与多器官功能障碍综合征(MODs)发生密切相 

关。 。因此，改善器官灌注 ，特别是内脏器官灌注，逆 

转组织缺血，是休克液体复苏的关键。但 目前对于选 

择胶体还是晶体进行液体复苏仍有争议。羟乙基淀 

粉(HES)是一种新型的人工胶体，已逐渐在临床上 

推广使用，但有关 HES对内脏器官灌注影响的报道 

不多。本研究利用内毒素(LPS)静脉注射复制犬感 

染性休克模型，观察 HES和林格液(RS)复苏对感 

染性休克犬内脏器官灌注的影响，为感染性休克患 

者进行合适的液体复苏提供依据。 

1 材料和方法 

1．1 实验动物及模型制备：成年健康杂种犬 24只， 

体重(12．1±0．9)kg，雌雄各半，东南大学医学院实 

验动物中心提供。LPS(血清型 0127：B4)购自美国 

Sigma公司。动物称重后，予质量分数 2 9／6的戊巴比 

妥钠 30 mg／kg静脉注射麻醉，仰卧位固定。经口气 

管插管，接 Evita 4呼吸机(德国D~ger公司)。容量 

控制通气，潮气量 10 ml／kg，呼气末正压(PEEP) 

4 cm H20(1 cm H20—0．098 kPa)，吸气时间0．6 s， 

呼吸频率 3O次／rain，吸氧浓度(FiO )0．40。股静脉 

置管 ，给予 LPS 300 g·kg ·h (20 min内匀速 

泵入)，然后以每10 min增加 200 g·kg ·h 持 

续泵入。当犬动脉收缩压下降到基础值的 6O％时， 

感染性休克模型成功。 。 

1．2 监测方法及指标 

1．2．1 血流动力学监测：1500型血流动力学监护 

仪(美国 Spacelab公司)持续监测心电图，记录心率 

(HR)。经犬右颈内静脉置肺动脉漂浮导管(Swan— 

Ganz导管，美国 Arrow公司)，持续监测心排血量 

(CO)、中心静脉压(CVP)、肺动脉楔压(PAWP)，计 

算心排血指数(CI)。经左股动脉置管行持续指示脉 

搏心排血量(PiCCO)监测；然后接 PiCCO仪 (Pul— 

sion Medical System，德国)，监测胸腔内血管容量 

(ITBVI)，并持续监测平均动脉压 (MAP)。 

1．2．2 全身氧代谢监测：经PiCCO导管抽取动脉 

血，经肺动脉漂浮导管从肺动脉端抽取混合静脉血， 

进行血气分析，记录动脉血pH及乳酸水平，计算氧 

输送指数(DO。)和氧耗指数(VO。)。 

1．2．3 内脏器官灌注监测：经腹部正中切口，逐层 

进入，暴露并分离肠系膜上动脉，置入电磁流量计 

(NIHON KOHDEN，Japan)，记录肠系膜血流量。暴 

露空肠，胃肠张力计(TRIP，Tonocap，Finland)置入 

空肠内，予以荷包缝合固定，逐层关腹。监测肠黏膜 

二氧化碳分压(PgCO )，计算肠黏膜一动脉二氧化碳 

分压差(Pg—aCO。)和肠黏膜 pH值(pHi)。 

1．3 实验方案：将动物按照随机数字表法分为 

HES组和 RS组。模型成功后稳定 1 h记为 0 min， 

两组分别静脉滴注 HES(zoo／o．5)和 RS 60 min 

(1 m1．kg ·min )，然后用生理盐水以相同速度 

维持 180 min。记录模型前及复苏开始 0、30、60、 

120、180和 240 min血流动力学、氧代谢及内脏器 

官灌注等指标。 

1．4 观察条件：在实验期间，用 2 的戊巴比妥钠 

10 mg·kg ·h 持续静脉泵入，使犬处于全麻状 

态。呼吸机控制通气，调整参数，维持动脉血氧分压 

(PaO2)>122．4 mm Hg(1 mm Hg一0．133 kPa)，动 

脉血二氧化碳分压(PaCO )35．3～45．0 mm Hg。生 

理盐水 2 ml·kg ·h 持续静脉输入补充不显性 

失水，加盖毛毯维持犬血温在 36～37℃。 

1．5 统计学方法：数据以均数±标准差( ±s)表 

示，统计学处理采用 SPSS11．5软件进行分析。组间 

比较采用单因素方差分析，样本均数间的两两比较 

采用q检验，P<O．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 血流动力学改变(表 1)：与模型前比较，0 min 

HES组和 RS组的MAP和 CI均明显降低(P均< 

0．05)。与 0 min比较，HES组 30 min后血压恢复到 

模型前的水平；而 RS组血压也明显升高，120 min 

后恢复至模型前的水平(P<O．05)。同时 30 rain后 

两组 C1分别升至(4．4±1．4)L·min ·m 和 

(3．8±1．6)L·min ·m～，ITBVI则分别升至 

(569．0± 93．0)ml／m 和 (491．0± 147．0)mt／m 

(P均<O．05)，240 min仍明显高于 0 min，但 HES 

和RS两组间差异无显著性。 

2．2 全身氧代谢改变(表2)：模型成功后，两组动 

物 DOz明显下降，动脉 pH 明显降低，动脉乳酸 

(Lac)水平明显升高。液体复苏 30 min后，两组DO 

均 明显升高，HES组 DO 也显著高于同期 RS组 

(P<O．05)。与 0 min比较，两组动物液体复苏后 

180 min动脉 Lac水平均明显降低，但两组间差异无 
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显著性。 

2．3 内脏器官灌注改变(表 2)：与模型前比较， 

0 min HES组和 RS组的肠系膜血流量显著降低； 

与 0 min比较，HES组在液体复苏后 60 min肠系膜 

血流量显著升高，RS组复苏后肠系膜血流量无增 

加，且显著低于同时期HES组(P<0．05)。HES组 

在液体复苏后肠系膜血流量明显升高同时伴有 

Pg—aCO2的降低和 pHi明显上升(P均<0．05)；而 

RS组复苏后Pg—aCO。明显升高，pHi呈下降趋势， 

均显著低于同时期HES组(P均<0．05)。 

3 讨 论 

HES是一种人工胶体，临床上已广泛用于休克 

复苏，但它对于感染性休克内脏器官灌注的影响报 

道不多。本研究中观察了两种不同液体复苏对感染 

性休克血流动力学及内脏器官灌注的影响，为临床 

·745· 

合理选用液体提供依据。本研究结果显示，静脉注入 

LPS后，犬 MAP明显下降，CI明显降低，肠系膜血 

流量减少，同时伴有 PgCO。升高及 pHi下降，表明 

该模型符合感染性休克的病理生理改变。 

有效循环血量不足是严重感染和感染性休克重 

要的病理生理特征，积极的液体复苏是纠正休克的 

最首要手段，以维持内脏器官灌注，防止器官功能的 

损害。本研究中观察到，模型成功后给予积极的液体 

复苏，两组动物在液体复苏后，血压、CI、DO。都明显 

升高，说明HES和 RS均能改善全身血流动力学状 

态。提示临床上一旦感染性休克明确，积极给予晶体 

或胶体溶液都有利于全身血流动力学的改善。 

感染性休克在 6 h内达到早期复苏 目标可以明 

显降低病死率n 。本研究显示，HES和RS均能改善 

全身血流动力学状态，但 HES组动物在复苏 60 min 

表 1 HES和 RS对感染性休克犬血流动力学的影响G+s，H一12) 
●  一  

Table 1 Effect of HES and RS on hemodynamic parameters in canine with septic shock(x士S，H一 12) 

注：与模型组比较： P<O．05；与 0 rain时比较 ： P<O．05}与 HES组比较：AP<O．05 

表 2 HES和 Rs对感染性休克犬全身氧代谢及内脏器官灌注的影响G+s，H一12) 

Table 2 Effect of HES and RS on oxygen dynamic and splanchnic perfusion parameters 

in canine with septic shock(x~s．H一 12) 

注：与模型组比较 ： P<O．05；与 0 min时比较 P<O．05；与 HES组比较： P<O．05 
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后全身血流动力学状态更为明显改善，且维持时间 

长；RS组在复苏 120 min后恢复，两组间差异无显 

著性 ，可能与本研究样本量小有关。Marx等 的研 

究显示，与 RS比较，HES能更好地维持血浆容量， 

改善血流动力学状态。其可能的机制是HES分子质 

量大，扩容效果好。因此，对于感染性休克患者 ，早期 

使用HES可以快速纠正低血容量状态，有可能尽早 

达到早期复苏的目标。 

纠正组织缺氧是休克复苏的根本目的。乳酸是 

机体无氧代谢的产物，乳酸水平常用于监测危重患 

者的组织氧合状态，乳酸水平动态升高是危重患者 

缺氧的重要指标 。本研究显示，两组动物随着血 

流动力学的改善，动脉乳酸水平均明显下降，同时观 

察到血乳酸的降低明显滞后于全身血流动力学的改 

善。一方面说明全身血流动力学改善后蓄积在组织 

中的乳酸释放入血 ，导致血乳酸水平上升；另一方面 

也表明机体氧代谢的改善滞后于血流动力学 的改 

善。HES组动脉乳酸水平低于 RS组，可能与 HES 

可以快速纠正低血容量状态，早期改善血流动力学 

状态有关。可见合适的液体复苏及乳酸水平下降，有 

可能较快达到复苏的目标，将有利于改善组织缺氧。 

肠道在休克早期时极易发生损伤，因此被认为 

是多器官功能衰竭(MOF)的始动器官∞ 。在全身 

血流动力学及氧代谢改善后，尤其关注肠道灌注。 

Pg—aCO。和 pHi是反映肠道缺血、缺氧的敏感指 

标，Pg—aCO。升高和 pHi降低表明肠道组织存在缺 

氧和低灌注。而黏膜的酸中毒和损伤必然增加黏膜 

的通透性，增加肠道细菌和毒素移位，最终可能导致 

MOF鸭 。因此，休克时pHi的监测显得尤为重要， 

休克复苏需以恢复pHi为治疗 目标“ 。本研究结果 

显示，HES组在液体复苏后 60 rain和 120 min肠道 

血流明显升高，同时伴有 Pg—aCO。降低和 pHi明 

显上升；而 RS组复苏后 Pg—aCO。仍然明显升高， 

pHi呈下降趋势，显著低于同时期 HES组。强烈提 

示 HES较 RS可以更好地改善内脏器官灌注，而这 

种效应与 cI和 DO。的提高无明显关系，可能与肠 

道血流重新分布有关∞ 。 

值得注意的是，全身血流动力学的恢复不代表 

组织缺氧状态的纠正。本研究结果显示，两组动物在 

液体复苏后即使血压、cI及 DO。都明显恢复，但反 

映内脏器官灌注的Pg—aCO。和 pHi并没有恢复到 

模型前水平，表明了虽然经过积极的液体复苏 ，组织 

缺氧仍未能纠正。这与 Silva等n”的研究结果一致。 

其可能的原因是本研究中液体复苏的量不够 ，还需 

要继续补充血容量；其次是休克发生后肠道血流重 

分布已经发生，液体复苏短期内不能逆转，还可能与 

肠道血流恢复后再灌注损伤有关。 

总之，积极的液体复苏有利于纠正感染性休克 

血流动力学紊乱。在纠正全身血流动力学紊乱的同 

时，应关注内脏器官灌注，以利于休克的根本纠正。 

与 RS比较，HES可能更有利于内脏灌注的改善。 
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