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失血性休克是临床常见的休克类型，是导致健

康人群死亡的重要原因。血液流变学的异常是引起

失血性休克组织低灌注的原因之一，在休克的发生

发展中起重要的作用n‘3’。以往的研究多关注失血性

休克微循环淤滞期(失代偿期)血液流变学的变化，

如血液黏度升高、红细胞变形性下降和聚集性升高

等n 3，对失血性休克早期血液流变学的变化缺乏系

统的报道。本研究中通过建立难逆性失血性休克大

鼠模型，观察失血性休克后o、60和120 min血液流

变学特性的变化，以探讨失血性休克的发病机制，为

寻找早期纠正血液流变学异常的方法奠定基础。

1材料与方法

1．1实验材料：戊巴比妥(北京化学试剂公司)；肝

素钠(国药集团化学试剂有限公司)；乳酸测试盒(南

京建成生物工程研究所)。MPloo多导生理仪(美国

Biopac公司)；LBY—N6B型全功能自动血流变仪

(北京普利生仪器有限公司)；LBY—Bx自清洗红细

胞变形聚集仪(北京普利生仪器有限公司)；He入IOS

B型分光光度计(美国Thermo电子公司)。

1．2失血性休克大鼠模型的制备及标本采集：雄性

wistar大鼠44只，体重180～220 g，由军事医学科

学院动物中心提供(质量合格证号：SCXK一军2002

001)。用质量分数为2％的戊巴比妥(50 mg／kg)腹

腔注射麻醉大鼠，常规手术分离股动脉、颈总动脉和

股静脉并插管，以1 kU／kg肝素钠静脉输注致全血

肝素化。将颈动脉插管与压力传感器相连以记录血

压；心电电极按标准肢体导联连接于动物四肢以记

录心电和心率；温度传感器插入肛门约5 cm以记录

直肠温度；股动脉插管连于恒流泵以备放血；股静脉

用于输注复苏液体；用手术灯给动物保温。匀速放血

约15 min，使平均动脉压(MAP)降至45 mm Hg

(1 mm Hg—o．133 kPa)，通过问断放血使血压维持

在45～65 mm Hg约45 min，制成失血性休克模型。

监测MAP、心电图、肛温和失血量n 3。

1．3 实验分组：动物制模后按随机数字表法分为

4组，每组11只。第1组动物观察制模结束后

180 min内的存活情况，记录存活时间及MAP

(s组)。第2～4组动物在模型制备前取血检测各项

指标，为基础值(B)；第2组在休克后o min活杀动

物，检测各项指标(So组)；第3组在休克后60 min

活杀动物，检测各项指标(S1组)；第4组在休克后

120 min活杀动物，检测各项指标(S2组)。其中，s2

组的2只动物在休克后60～120 min内死亡，数据

损失。

1．4血乳酸值检测：乳酸在乳酸脱氢酶的作用下脱

氢生成丙酮酸，此过程中烟酰胺腺嘌呤二核苷酸

(NAD+)为受氢体，吩嗪二甲酯硫酸盐(PMS)递氢

使硝基四氮唑蓝(NBT)还原为紫色物，在532 nm

处的吸光度(A)值与乳酸含量成正比。根据以上原

理，按照南京建成乳酸试剂盒说明，测定A值，计算

血浆中乳酸的含量。

1．5血液流变学指标的检测

1．5．1 全血黏度和血浆黏度：采用锥板稳态法测定全

血黏度，剪切速率分别为10 s～、60 s1和150 s～，上

样量为800 L。全血经1 500×g离心10 min后，采

用毛细管法测定血浆黏度，上样量为200 L血浆。按

LBY—N6B型全功能自动血流变仪的常规操作方法

进行测定，操作过程中避免气泡产生。

1．5．2红细胞变形性和聚集特性：将7．5 L的全血

重悬于1 mI质量分数为1．5％的聚乙烯吡咯酮

(PVP)缓冲液中(PVP相对分子质量为30 000，另

含有61 mmol／L NaCl，O。8 mmol／L NazHP04和

o～mmol／L KH：PO。，pH 7．4)，测定剪切速率为

600 s～、800 s叫和1 000 s1时红细胞变形性，用伸

长指数(EI)来表示。将440 L全血和110 L PVP缓

冲液混合，取500 L混合液测定红细胞聚集指数。

1．6统计学分析：用sAS软件包进行统计学处理。

数据以均数±标准差(z±s)表示，组间比较采用

F检验，P<o．05为差异有统计学意义。

2 结 果

2．1动物平均放血量和不同时间点的存活率：动物

平均放血量为(22．9±3．8)m1／kg，约占总血量的

(38．1±6．3)％。图1示，S组在失血性休克后60、

120和180 min存活率分别为100％、72％和64％。

时间(min)

图l 大鼠休克后不同时间点存活率的变化

2．2 动物失血性休克后不同时间点MAP的变化

(图2)：S组动物在失血性休克模型制备结束时

MAP为65．7 mm Hg，在模型制备结束后60、120和
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3讨 论

从失血性休克大鼠模型的平均放血量、不同时

间存活率和MAP随时间变化的结果来看，该模型

为难逆性失血性休克‘“。失血性休克时乳酸生成增

加、清除减少，血乳酸值是反映组织灌注情况的重要

指标。与休克的严重程度密切相关¨3。从本研究的结

果来看，休克后o min血乳酸值即明显升高，至休克

后120 min，血乳酸值有所下降，但仍明显高于基础

值，提示失血性休克引起的组织低灌注和缺氧比较

明显。血乳酸值在休克后120 min低于o min，提示

机体对代谢紊乱有一定的代偿和修复功能。

全血黏度与血细胞比容密切相关，受红细胞变

形性和血浆黏度的影响。血浆黏度主要取决于血浆

蛋白的含量心’73。失血性休克时血细胞比容的降低和

血浆蛋白的丢失引起全血和血浆黏度明显下降。本

研究结果表明，失血性休克所引起的血液流变学特

性变化是直接而快速的。全血黏度和血浆黏度明显

降低，并且在观察期内没有明显的改善。经典的观点

认为，高血浆黏度对失血性休克复苏是不利的，血浆

黏度降低才能增加血流灌注。而20世纪90年代以

来，越来越多的研究表明，血液黏度降低能引起功能

毛细血管密度(FCD)降低，致使组织的代谢产物无

法通过毛细血管排出。有研究表明，与组织氧供比

较，FCD对存活的影响更为重要旧。91。失血性休克早

期，全血黏度和血浆黏度迅速降低，势必引起血管壁

剪切力下降，加重休克引起的低灌注状态。所以，在

失血性休克早期，采用提高血浆黏度和全血黏度的

液体复苏方式可能对改善微循环具有重要的意义。

在失血性休克病理生理变化中，红细胞变形性

和聚集性紊乱是引起微循环障碍的重要因素¨“。从

本研究结果看，难逆性失血性休克早期红细胞变形

性和聚集指数明显降低，在观察期内无明显的改善。

红细胞变形性的降低将进一步引起微循环障碍，影

响组织氧供。王黎等¨”研究结果表明，通过抑制血

液脂质过氧化增强，提高红细胞变形能力和进一步

降低血黏度，可明显改善微循环。红细胞聚集指数的

变化与微循环淤滞期的变化不同。

综上所述，鉴于难逆性失血性休克早期血液流

变学特性的变化与微循环淤滞期有所不同，即血液

黏度和红细胞聚集性降低。所以，传统复苏方式在降

低血液黏度情况下可能加重组织损伤。而高黏度的

复苏可能成为失血性休克早期有效救治策略之一。
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羟乙基淀粉液体复苏脓毒性休克的临床回顾性分析

最近国外学者对羟乙基淀粉液体治疗脓毒性休克患者的有效性和安全性进行了回顾性分析。通过检索大量文献。共分析

了12个随机对照临床试验、1 062例患者，其中10项是针对5 d或更短时间内急性脓毒性休克患者的研究，2项实验是针对

34～90 d脓毒症中后期液体的研究，将心肺功能和血流动力学的变化作为评价指标。结果显示，使用羟乙基淀粉液复苏的脓毒

症患者，急性肾功能损害发生率明显高于使用胶体液和类晶体液复苏者。几项近期试验还显示，使用羟乙基淀粉复苏增加了

脓毒性患者的总体病死率，其中每日使用羟乙基淀粉22 ml／kg的患者病死率明显高于使用低剂量羟乙基淀粉者。研究者因此

得出结论：脓毒性休克时采用羟乙基淀粉液体复苏治疗可增加急性肾功能损害的风险，降低了患者的生存率；应避免将羟乙

基淀粉使用于脓毒症患者的液体复苏。

黄彬，编译自《BMC Emerg Med》，2008，8(1)：1；胡森，审校
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