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羟乙基淀粉对失血性休克血管反应性的影响 

赵志斌 陈莺 高新跃 曾因明 

【摘要】 目的 观察羟乙基淀粉(HEs)对失血性休克血管反应性的影响，并探讨其机制。方法 4O只 

SD大鼠，雌雄不限，按照随机数字表法分为正常组、休克组、复方氯化钠(即林格液，SC)组、HES 13o／o．4组 

和 HES 200／0．5组 ，每组 8只。股 动脉放血 至大鼠平 均动脉压(MAP)为 40 mm Hg(1 mm Hg一0．133 kPa)， 

维持 30 min后分别输注溶液，使 MAP升至70 mm Hg，并维持60 min；观察各用药组在60 min内维持 MAP 

70 mm Hg所需补液量。分别在休克前及休克 3O、6O和 90 min静脉注射去甲肾上腺素(NE)2~g／kg，观察液 

体对 NE升压反应的影响；取动脉血测定血浆一氧化氮(N0)和一氧化氮合酶(N0s)含量。结果 各用药组之 

间维持 MAP 70 mm Hg所需补液量比较差异均有显著性(P均<O．01)，其中 HES 200／0．5组所需补液量最 

少，HES 130／0．4组次之，sC组最多。休克 90 min时，HES 130／0．4组、HES 200／0．5组 MAP升高幅度均明 

显 高 于 SC组 (P均 <0．05)，血浆 N0 和 N0S含量 均 明显低 于 SC组 (P<0．05或 P<0．01)。结 论 HES 

130／0．4和 HES 200／0．5可通过降低血浆 N0和 N0s含量，从而改善休克大鼠的血管反应性。 
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Effect of hydroxyethyl starch on vascular reactivity of rat during hemorrhagic shock ZHA0 Zhi—bin 。 

CHEN Ying，GA0 Xin—yue，ZENG Yin—ming． Department of Anesthesiology，The First People s Hospital 

of Lianyungang，Lianyungang 222002，Jiangsu，China 

[Abstract] Objective To study the effect of hydroxyethyl starch(HES)on vascular reactivity of rat 

during hemorrhagic shock and its mechanism．Methods Forty SD rats were randomly divided into 5 groups： 

normal control group，shock group，sodium chloride(SC)group，HES 1 30／0．4 group and HES 200／0．5 

group with 8 rats in each group．Rats were hemorrhaged and maintained mean arterial pressure (M AP)at 

40 mm Hg (1 mm Hg一0．133 kPa)for 30 minutes，then rats were infused with fluids to restore and maintain 

MAP at 70 mm Hg for 60 minutes．The infusion volumes of each fluid to maintain MAP were recorded．The 

responses of M AP to norepinephrine (NE)were measured before shock，at 30，60 and 90 minutes during 

hemorrhagic shock．Concentrations of nitric oxide (NO)and nitric oxide synthase (NOS)of plasma were 

measured at 90 minutes during hemorrhagic shock．Results The infusion volumes of each fluid to maintain 

MAP were significantly different(all P<O．01)．HES 200／0．5 group~HES 13o／o．4 group~SC group．In 

HES 1 30／0．4 group and HES 200／0．5 group at 90 minutes during hemorrhagic shock，the responses of MAP 

to NE were improved significantly compared with those of SC group(both P< O．05)，plasma contents of NO 

and NOS were reduced markedly compared with those of SC group (P< 0．05 or P< O．01)．Conclusion 

HES can improve vascular reactivity during hemorrhagic shock by inhibiting plasma contents of NO and 

N0S． 
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在失血性休克的病理生理发展过程中，外周血 

管对儿茶酚胺等缩血管物质的反应性继早期升高后 

进行性下降，将造成血管扩张，心排血量和血压进行 

性下降，微循环功能紊乱甚至衰竭，是休克致死的主 

要原因之一“ 。早期液体复苏是休克救治过程中的 
一 个重要环节，在临床上有多种液体治疗的方案 ，其 

中羟乙基淀粉(HES)溶液是 目前常用的扩容剂。既 

往对 HES的研究 主要集中在其对血流动力学及血 
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液流变学的影响，但对其是否能够提高血管反应性 

的影 响目前报道较少 ，其机制也不明确。本研究通过 

补充复方氯化钠 (即林格液 ，SC)、HES 130／0．4和 

HES 200／0．5，比较3种药物对失血性休克血管反 

应性 的影响，并进一步探讨其可能的作用机制。 

1 材料和方法 

1．1 主要实验仪器和试剂：MacLab多道生理记录 

仪 (澳大 利亚 ADInstruments公 司)；质 量分 数为 

6 的 HES 130／0．4和 HES 200／0．5，由北 京费森 

尤斯卡比医药有限公司提供，SC由徐州远恒药业有 

限公司提供。一 氧化氮 (NO)和一 氧化 氮合酶 

(NOS)试剂盒购于南京建成生物工程公司。 

1．2 失血性休克模型制备：SD大鼠4O只，雌雄不 
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限，体重(300-+-20)g，由徐州医学院实验动物 中心提 

供。按随机数字表法分为 5组：正常组、休克组、SC 

组 、HES 130／0．4组和 HES 2oo／o．5组，每组8只。 

参照文献[3]方法制备大鼠失血性休克模型。实验前 

12 h给动物禁食、自由饮水 。实验当 日用戊巴比妥 

钠30 mg／kg腹腔注射麻醉后 ，经双侧股动脉及左侧 

股静脉插管，其 中左股动脉用于放血，右股动脉接传 

感器 ，连接到多道 生理 记录仪 上监测 平均 动脉压 

(MAP)，左 股 静脉供 液体 复 苏和 给药，用肝 素钠 

500 U／kg抗凝 。术毕将 大鼠稳定 10 min，然后经左 

股 动脉放血 ，10 min内放 血至 MAP为40 mm Hg 

(1 mm Hg一0．133 kPa)，并维持 30 min。然后分别 

用输液泵输注溶液 ，使 MAP升至 70 mm Hg，维持 

60 min。休克组不输注任何液体，使 MAP一直维持 

在 40 mm Hg。正常组不做任何处理。 

1．3 观察指标 ：观察 各用药 组 在 60 min内维 持 

MAP在 70 mm Hg所需的补液量。分别在休克前 

(0 min)及休克 30、60和 90 min静脉注射去甲肾上 

腺 素(NE)2／~g／kg，观察液体对 NE升压反应 的影 

响，并在给药后 60 min(休克 90 min)取动脉血，采 

用化学比色法测试血浆 No含量和 NoS活性 。 

1．4 统计学处理 ：实验数据以均数 土标准差( 土s) 

表示，采用单因素方差分析，P<O．05为差异有统计 

学意义。 

2 结 果 

2．1 各组维持 MAP在 70 mm Hg所需的补液量 ： 

HES 20o／o．5组 所需 补液 量 为 (1．80±0．32)ml， 

HES 130／0．4组 所需 补液 量 为 (3．50±0．79)ml， 

SC组所需补液量为(10．30±2．47)ml。各组之间维 

持 MAP在 70 mm Hg所需补液量相 比较 ，差异均 

有显著性(P均<0．01)。 

2．2 血管对 NE的反应性 (表 1)：正常组各时间点 

注射 NE后，MAP升高幅度差异无显著性。在休克 

组休克 30 min时 ，NE的升压作用增强，MAP升高 

幅度有明显增高；随着休克时间延长，NE的升压逐 

渐减弱，MAP升高幅度逐步降低。在各用药组休克 

60 min和 90 min时，MAP升高幅度均 明显高于休 

克组(P均<0．01)，其中SC组 MAP升高幅度随休 

克时间的延长而降低，而 HES 130／0．4组和 HES 

2oo／o．5组则无明显波动，休克 90 min时明显高于 

SC组(P均<0．05)。 

2．3 血浆 No 含量 和 NoS活性的变化 (表 1)：休 

克 90 min时休克组血浆 No含量和 NoS活性均明 

显高于正常组 (P均<O．01)，HES 130／0．4组 、HES 

2oo／o．5组、SC组血浆 No含 量和 NoS活性均 显 

著低于休克组(P均<O．01)，其中 HES 130／0．4组、 

HES 2oo／o．5组血浆 No含量 和 NoS活性又明显 

低于 SC组(P<0．05或 P<0．01)。 

3 讨 论 

急性失血、创伤等引起的失血性休克是临床上 

十分常见的急危重症，因而控制液体丢失和早期恢 

复血容量是首要的、至关重要的治疗措施。倘若低血 

容量不能及时充分地恢 复，很容易发展成为多器官 

功能衰竭 ，甚至死亡 。临床上所用的扩容剂有胶体 

液和晶体液 ，由于胶体液能够提高血浆胶体渗透压 ， 

所 以扩容效应明显强于晶体液 ，持续时间也更长 。 

目前常用 的胶体溶液除 HES外 ，还有 白蛋 白、明胶 

和右旋糖酐 。HES主要由高分子质量的支链淀粉改 

造 而 成 ，过 去 常 用 HES 2oo／o．5，而新 近 的产 品 

HES 130／0．4F容 效果更稳定 ，对凝血功能和 。野功 

能的影响也小 ，因而在临床上使用越来越多 。 

在本实验 中，HES 130／0．4和 HES 2oo／o．5对 

维持休克后 MAP在 70 mm Hg所需补液量明显低 

于 SC，这与文献报道相一致 ；但 HES 2oo／o．5所需 

补液量又明显低 于 HES 130／0．4，根据文献报道两 

者在扩充血容量方面应该是等效 的，但这些研究多 

是在常规手术中比较的，而对失血性休克治疗的报 

道还很少 。本 实验结果显示 ，失血性休克开始只 

表 1 各组血 管对 NE的反应性及血浆 NO 含量 和 NOS活性 的变 化比较( 士S，n=8) 

Table 1 Comparison of responses of vascular to NE，plasma NO concentration and NOS activity in each group(x=[=s，n一8) 

注：与正常组比较： P<O．05， P<O．Ol；与休克组比较： P<O．Ol；与SC组比较： P<O．05，一P<O．01；与本组 0 min比较 

尸<O．05，AAP<0．01；与本组 30 min比较 ：mmp<o．o1 
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需少量补充 HES 200／0．5，即可长时间维持血压稳 

定，而 HES 130／0．4和 SC均需不断补液 ，才能维持 

血压，其原 因可能与 HES 130／0．4半衰期短、血浆 

清除率较高、失血性休克时肾清除加速有关。在失血 

性休克持续约 30 min时，NE的升压作用显著强于 

休克前，提示在休克早期大鼠血管对缩血管活性药 

物的反应性增高，机体处于代偿阶段；随着休克时间 

延长，NE的升压作用逐渐降低，表明此时血管对缩 

血管活性药物的反应性降低，转为低反应状态，休克 

进入失代偿阶段 。 

另 外，在 补液后 将 MAP维 持 于 70 mm Hg， 

NE的升压 作 用有 明显提 高 ，而 HES 130／0．4和 

HES 200／0．5对 血管反 应性的改善作用 又明显好 

于 SC，但 HES 130／0．4和 HES 200／0．5之 间没有 

区别。提示HES对迅速和有效改善休克时血管收缩 

反应水平是有利的。 

近年来，NO在失血性休克中的作用引起了人 

们的关注，但研究结果不尽一致 。有文献报道 ， 

在失血性休克早期 ，血浆 NO水平无明显变化 ，而此 

时细胞损伤较轻，代偿机制较完备，血管反应性升高 

显著 ，而随着失血状态的持续，通过某种机制导致舒 

血管活性物质如 NO 产生增多，致使细胞损伤持续 

加重，机体由代偿转为失代偿，从而导致在休克后期 

出现血管反应性下降“”。而文献[12]报道，应用 

Nos抑制剂可逆转血管反应性降低。在本实验中， 

休克 90 min后 ，血浆 No含量和 NoS活性 均明显 

增高 ，给予补 液后 NO含量 和 NOS活性均有所下 

降 ，而 HES 130／0．4和 HES 200／0．5血浆 No含量 

和 NoS活性又明显低于 sc，这提示 HES 130／0．4 

和 HES 200／0．5可通过降低血浆 No含量和 NoS 

活性 ，从而提高血管反应性。在临床上发现，许多重 

症休克患者对血管活性药物治疗效果反映不敏感 ， 

都可能与血管的低反应性有关。而用 HES 130／0．4 
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和 HES 200／0．5将对严重创伤、休克的治疗有利。 
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