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(MODS)并最终导致患者感染死 亡的重要 原因之 
一

，G一菌细胞壁主要成分是 LPS，研究 LPS致 ALl 

动物模型对临床 ALI／ARDS防治有重要意义。 。 

本实验结 果表 明：大 鼠静注 LPS 7 mg／kg后 

6 h死亡率达到 22．2 ，肉眼肺脏可见明显淤血、出 

血点和水肿 ；光镜下肺泡正常结构消失 ，间质水肿增 

宽、大量炎性细胞浸润、毛细血管明显扩张、充血、白 

细胞 附壁 ；右 肺 湿 重／体 重 比值 相 当 于正 常 值 的 

137 ，肺顺应性跌至正常值的 47 ，说明存在严 重 

的肺水肿 ；血清 和 BALF中 TNF—a水平 急剧 升 

高。以上各项指标表明大鼠在 LPS的攻击下发生了 

ALl。此时 PaO 与基础值相 比下降了约 31 mm Hg， 

而氧合 指数 (PaO ／FiO )为 329 mm Hg，仍高于临 

床上 ALl的诊断标准 。李琦等 报道 ：尾静脉注 

射 LPS的剂量上升为 8 mg／kg时 ，大鼠呈严重而持 

久的低氧血症状态，死亡率高达 6O 以上，PaO 平 

均为 58 mm Hg。国外 Domenici—Lombardo等㈣评 

价气管注入 LPS 5 mg／kg致 ALl模型 ，大鼠在致伤 

后 24 h肺脏达到 ALl病理标准，此时 PaO 平均为 

71 mm Hg。说明大 鼠在肺脏病理呈现 ALl时 PaO 

会 随之 明显下 降，但不一定 能达 到针对大 动物 的 
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PaOz／FiOz<300 mm Hg标准 ，否则大部分动物死 

亡，不便于开展小动物ALl实验的研究。 

通过对大鼠 LPS所致 ALl模型的病理生理学 

指标评价 ，我们认为以肺部特征性病理改变和 PaO 

下 降大于 3O (与基线值相 比)作为判定大 鼠 ALl 

模型是否成功的主要指标 ，以肺顺应性 、湿重／体重 

比值为辅助指标 ，可能更适合于大鼠 ALl模型 。 
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肠缺血／再灌注后的微血管分流与缺血时间有关 ，并可增加死亡率 

德国学者最近的实验证明，肠系膜上动脉闭塞(SMAO)和再灌注之后发生微血管分流能加重脓毒性休克。他们取 3O只自 

主呼吸大鼠制作 SMAO模型，于 0 min(对照)、30 min(SMAO一30)、60 min(SMAO一60)后用生理盐水再灌注 4 h，将大鼠一 

段回肠肠袢外置，用活体显微镜观察肠系膜静脉内白细胞与血管内皮的相互作用，连续监测肠系膜上动脉血流，并间断进行 

肠道动脉血气分析；另取 3O只大鼠作为配对研究，连续监测肠系膜上动脉血流，但不外置回肠肠袢，同样分别于 SMAO 0 min 

(对 照 *)、30 min(SMAO一30*)、60 min(SMAO一60*)之后恢 复血 流。结果显示 ：缺 血／再 灌注后很快 出现 白细胞 附壁 ， 

SMAO一60组小静脉中心血流速度明显减小直至为 0，而 SMAO一30组与对照组恢复再灌注后肠系膜上动脉和回肠静脉灌 

流持续不断。SMAO一60组的微循环改变伴有渐进的代谢性酸中毒，需要更多静脉液体维持动脉血压，存活率明显减小 

(30 )。SMAO一60*组肠 系膜上动脉血 流增加与再灌注后 的腹腔动脉血 流有关 ，并且在 SMAO一30*组与对照 *组 中肠系 

膜上动脉血流持续未减，SMAO一60*组存活率为8O 。由此得出结论：在 SMAO 60 min后再灌注时出现的微血管分流，能 

显著加重肠系膜缺血 的病理变化 ，增加 动物 的死亡率 。 

车晋伟 ，编译 自((Microcirculation》，2006，13：411—422；胡森，审校 

刺激迷走神经能抑制内毒素血症大鼠凝血与纤溶系统活化 

脓毒症和内毒素血症的发病与过度炎症反应和凝血功能紊乱相关，后二者皆可引起器官功能衰竭乃至死亡。最近荷兰学 

者研究了电刺激迷走神经(VNS)对内毒素血症时凝血和纤溶指标的影响。实验使用注射了非致死剂量脂多糖(LPS)的大鼠， 

随机进行 VNS或假手术(对照)，在注射 LPS前及注射后 2、4和 6 h检测凝血与纤溶指标及细胞因子的释放。结果显示：LPS 

能激活凝血纤溶系统 ，引起 血浆凝 血酶一抗凝血酶复合物浓 度增加 ，抗凝 血酶浓度减少 ；早期血纤维蛋 白溶 酶原激活剂活性升 

高 ，组织型纤维蛋 白溶酶原激活剂增多 ；后期纤溶酶原激活物抑制剂 I型增多 。VNS能显著抑制 LPS引起 的凝血亢进和纤溶 

作用，还可减少 LPS诱导的促炎细胞因子肿瘤坏死因子一a(TNF—a)和白细胞介素一6(IL一6)在血浆中的浓度，同时不影响抗 

炎细胞因子 IL一1O的释放。上述实验结果表明：胆碱能抗炎通路不仅对抗炎有作用 ，同时还可影响凝血一抗凝的平衡。 
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