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精氨酸血管加压素恢复失血性休克大鼠血管反应性
和钙敏感性与蛋白激酶C亚型的关系

杨光明 李涛 徐竞 明佳 刘良明

【摘要】 目的 探讨精氨酸血管加压素(AVP)对失血性休克大鼠血管反应性和钙敏感性的恢复作用与

蛋白激酶C(PKC)亚型的关系。方法 取失血性休克大鼠肠系膜上动脉(SMA)并去除内皮，利用离体血管环

张力测定技术，观察了AVP(5×10_11、5×10_10和5×10_9 m01／L)调节对休克sMA对去甲肾上腺素(NE)反

应性和钙敏感性的作用及其与PKCd、8亚型的关系。结果 AVP(5×10一“、5×10_10和5×10_9 m01／L)可明

显恢复休克后的血管反应性和钙敏感性，使sMA对NE和ca2+的量一效曲线明显左移，血管环产生的最大收

缩张力(Emax)升高(P均<o．01)，且呈一定的剂量依赖关系，各剂量组间比较差异均有统计学意义(P均<

o．05)。而特异性的PKCd、8亚型抑制剂G66976(5×10
6
mol／L)和Rottlerin(101 mol／L)均可拮抗AVP

(5×10_10 mol／L)诱导的休克后血管反应性和钙敏感性升高，抵消了AVP诱导的NE和Ca”的景一效曲线左

移，使NE的Emax明显降低(P<o．05或P<o．01)。结论AVP能剂量依赖性地升高失血性休克大鼠的血

管反应性和血管平滑肌钙敏感性，其机制可能与PKCa、6亚型激活有关。
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【Abstract】 objective To investigate the effect of arginine vasopressin(AVP)on vascular reactiVity

and calcium sensitivity following hemorrhagic shock and their relationship to protein kinase C (PKC)

isoforms． Methods With endothelium denuded superior mesenteric artery(SMA)rings procured from rats

in hemorrhagic shock，the effects of AVP(5×10一11，5×10
10
and 5×lO

9 mol／L)on contractiIe respunses

to norepinephrine(NE)and calcium sensitivity of SMA from hemorrhagic shock in rats and their relationship

to a and 8 isoforms of PKC with isolated organ perfusion system were observed． Results AVP(5×1 O—u，

5×10
10

and 5×10一9 m01／L)markedly restored the vascular reactivity and caIcium sensitivity following

hemorrhagic shock，converting the cumulative concentration—response curve of NE and Ca2+shift to the 1eft，

and its maximum concentration force(Emax)was significantly increased(all P<O．01)in a concentration

dependent manner．Significant statistical differences were observed between the AVP groups(a11 P<O．05)．

G66976(5×lO
6
m01／I。)and Rottlerin(10—5 mol／L)，respectivelv as the speci“c PKCd and PKC艿isoforms

inhibitor，antagonized AVP(5×10—10m01／I，)一induced increase in vascular reactivity and calcium sensitivity

of SMA following hem。rrhagic shock and inhibited AVP—induced shift to the left of cumulatiVe

concentration—response curve of NE and Ca2+，and the Emax was significantly decreased(P<O．05 or P<

O．01)． Conclusion AVP significantly restored the decreased vascular reactivity and calcium sensitivity of

vascular smooth muscle f0110wing hemorrhagic shock，and its underlying mechanisms may be related to both

a and艿isoforms of PKC activation．
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治有着重要影响，寻找有效的血管反应性恢复药物

已成为休克治疗的重要目标之一。精氨酸血管加压

素(AVP)是下丘脑合成的九肽神经垂体激素，本课

题组既往研究已证实，血管平滑肌钙失敏在失血性

休克血管低反应性的发生中起重要作用，AVP对休

克后血管低反应性和钙失敏有一定的恢复作用。’引，

但具体机制尚未完全阐明。大量研究表明，在生理和
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联合血液净化治疗重症急性胰腺炎11例

马国英
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重症急性胰腺炎(sAP)是临床常见

急腹症，目前主张“综合治疗为主、手术

治疗为辅”，我们采用血液灌流(HP)联

合血液透析(HD)／血液透析滤过(HDF)

治疗，取得了满意疗效，报告如下。

l 临床资料

1．1 一般资料：11例患者中男9例，女

2例；年龄48～76岁，平均(56．73±

19．24)岁；均经血、尿淀粉酶(AMS)及

腹部CT明确，且符合SAP的诊断标准；

合并急性肾功能衰竭5例，急性呼吸窘

迫综合征(ARDS)2例，急性心功能衰竭

2例，多器官功能障碍综合征(MODS)

2例，严重肝功能损害3例。

1．2常规治疗：禁食、胃肠减压，足量补

液，给予洛赛克、山莨菪碱、生长抑素，抗

感染及对症治疗。

1．3血液净化治疗：诊断明确后均早期

行HP联合HD／HDF治疗，用股静脉置

管建立血管通路，Bellco 2000型血透机

和HA230或330型大孔树脂灌流器串

联于透析器前。肝素抗凝，治疗3次后继

续行HD或HDF治疗。停止血液净化的

指征⋯：体温<38 C，呼吸频率(RR)<

20次／min，心率(HR)<90次／min。

1．4观察指标：观察治疗过程中HR、

RR、血压(BP)以及神经、精神症状和腹

部体征的变化，并测定血AMs及肝、肾

功能和电解质。

1．5统计学方法：检测结果以均数±标

准差(z±s)表示，采用f检验，P<O．05

为差异有统计学意义。

2 结 果

2．1 临床表现：1l例患者治疗前后血

压无明显变化；治疗后体温、HR、RR均

较治疗前明显降低，自觉症状好转。

2．2生化指标改变(表1)：联合血液净

化治疗后，血尿素氮(BUN)、肌酐(SCr)、

AMs、二氧化碳结合力(c0：CP)、钾、天

冬氨酸转氨酶(AsT)、总胆红素(TBil)

均明显降低(P<o．05或P<o．01)。

2．3不良反应及临床转归：治疗过程中

未发生低血压、畏寒、出血等明显不良反

应。痊愈出院8例；死亡3例，其中2例

死于ARDs，1例死于MoDs。

3讨论

在sAP的发生发展过程中，产生大

量的炎症介质，引起全身炎症反应综合

征，致使全身内皮细胞和实质细胞损伤，

最终导致机体对炎症介质反应失控，转

为休克及多器官功能衰竭”1，其中肿瘤

坏死因子(TNF)、白细胞介素一1(II。一1)

被认为是炎症介质级联反应中的核心因

子。"；这些炎症介质以大分子聚合物形
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式存在，而HP能有效吸附清除内毒素、

中大分子物质(如直接、间接胆红素)以

及TNF和ILs等，降低由此造成的各脏

器损害“3。HP能清除多种血液中游离的

炎症介质，而HDF则是通过对流和弥散

作用达到清除目的，同肘超滤过多水分，

调节酸碱平衡，纠正电解质紊乱，两者联

合可优势互补㈣。本组11例患者联合血

液净化治疗后，早期即能明显改善临床

症状和各项生化指标，最终8例患者痊

愈出院，说明联合应用疗效较好。
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