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因子IL一8的趋化作用时发现，治疗组IL一8水平较正

常对照组显著下降，表明激活LXR可能在肺部炎症与

宿主防御方面发挥调节作用L1门；用LXR激活剂

GW3965作用于接触性皮炎的啮齿类动物，免疫组

化染色结果显示在皮肤病灶处TNF—a、IL一1的表达

明显降低n引。本组在体实验结果表明，正常大鼠肺

组织肺泡上皮细胞、巨噬细胞和血管内皮细胞中表

达了较高水平LXRa，有助于参与多种信号转导途

径以及机体免疫和炎症的调节，与文献D32报道结

果一致。本研究结果显示，LPS致伤后ALI大鼠肺

组织LXRa的mRNA和蛋白表达水平较对照组下

降；相反，肺组织TNF—a在mRNA和蛋白水平表达

却明显升高，提示LXRa表达减少、TNF—a升高可

能与机体炎症失控有关，从而参与ALI的发病。研

究表明，LXR激活剂可能通过抑制多种核转录因

子，影响核转录因子一KB(NF—KB)、活化蛋白一1信号

转导途径而发挥抗炎作用，或通过影响其他炎症信

号通路、诱导抗炎介质产生而发挥抗炎活性¨¨。

综上所述，本研究表明，在对照组大鼠肺组织表

达了较高水平的LXRa mRNA和蛋白，而ALI组

大鼠肺组织二者的表达水平均较对照组下降。提示

LXRa参与了ALI的发病过程，其表达下调可能与

机体炎症失控有关。
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交感神经中枢阻滞剂提高脓毒症动物的存活率

脓毒症是全世界重症监护病房主要的死亡原因之一。它包括一个致炎细胞因子网状系统，如肿瘤坏死因子一a(TNF—a)、白

细胞介素一11](IL—lfl)、IL一6及核转录因子一KB(NF—KB)。有研究表明可乐定能有效减少外科患者中的致炎细胞因子。因此研究者

通过实验推测临床使用的中枢a一2可乐定通过抑制交感紧张、抑制炎症因子释放，改善脓毒症的预后。采用盲肠结扎穿孔术

(CLP)制备的脓毒症小鼠模型，通过随机实验研究可乐定的治疗作用。预治疗组于手术前I h、12 h和手术后1、6、12 h注射可

乐定(5 ng／kg)或右旋美托咪啶(40 ng／kg)；治疗组术前注射生理盐水，术后l、6、12 h注射可乐定(5 ng／kg)，对照组在相应时

间点注入生理盐水。结果显示预先注射中枢交感神经阻滞剂明显减少了动物的死亡率(可乐定：P一0．015；右旋美托咪啶：

P=0．029)，而术后注射可乐定则无明显影响，进一步来说预先注射可乐定削弱了CLP诱导的脓毒症小鼠细胞因子的反应，

控制了血压和下调了(NF—xB)黏合效能。而外周血用内毒素(LPS)单独诱导与用LPS和可乐定诱导的致炎因子反应无差异。

研究者认为中枢毒草碱网络系统和迷走神经的拟胆碱药反应之间有一定联系，预先注入可乐定或右旋美托咪啶可明显提高

脓毒症动物存活率。下调促炎介质交感神经阻滞剂能有效减少脓毒症的发病率。

曲冰杰，编译自《Crit Care)，2009，13(1)：R11；胡森，审校
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减退是形成MODS的基础，而多数老年人并存多种

慢性疾病又使得器官的代偿能力降低，功能衰退加

加重，当老年人感染致病菌时，肺部的炎症细胞被激

活，引起炎症因子的“瀑布”样释放，启动全身炎症反

应，导致多器官功能障碍或衰竭。

本研究表明，老龄模型组制模24 h后大鼠死亡

率高达60 oA；夕h周血WBC计数和中性粒细胞比例

均明显增高；肺、心、肝功能障碍发生率为60％～

100％，脏器组织学和超微结构也发生了明显病理学

改变，这些结果符合多器官功能障碍诊断标准，可见

模型建立是成功的。由于诱发MODSE的致病菌主

要是革兰阴性菌或混合菌，在医院获得性肺炎致病

菌中也是常见肺炎克雷伯杆菌作为致病菌由肺炎自

然状态下导致多器官损伤，与临床发病过程一致，该

模型制备简便，成功率高。
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抑制素降低细菌感染患者炎症因子水平的随机双盲临床研究

为测定抑制素是否能减少严重脓毒症的发生率和急性细菌感染患者炎症因子的水平，研究者对第三疾病控制中心的内

科病房和重症监护病房收入的82例可疑或确诊细菌感染患者进行了随机双盲临床试验。41例患者依次口服HMG辅酶A还

原酶抑制剂40 mg和20 mg，另41例患者口服安慰剂作为对照。通过分析72 h内患者血中炎症因子水平变化，得出两组患者

炎症因子水平与入院时病情的严重程度呈正相关。82例患者中有4例(每组2例)最终发展为严重脓毒症，其他临床检测指标

无明显差异，也无死亡患者。HMG辅酶A还原酶抑制剂组20例患者的肿瘤坏死因子一a(TNF—a)和白细胞介素一6(IL一6)水平

显著下降，而口服安慰剂的对照组(20例)患者无明显变化。研究者认为，抑制素可以降低急性细菌感染患者血中的炎症因子水平。

曲冰杰，编译自((Intensive Care Med》，2009—02—11(电子版)；胡森，审校

血乳酸检测对患者入院诊断的价值

有研究报道，入住重症监护病房(ICU)后高乳酸血症患者血乳酸(Lac)水平的下降与存活率呈正相关。研究者把患者分成

以下几组进行比较：脓毒性休克组与出血性疾病组，脓毒性休克组与普通患者组，低氧运输的血流动力学稳定组与不稳定组。

通过检测患者入ICU时的血Lac水平，评价其对重症患者是否具有同样的作用。研究者在两个研究中心共观察394例患者，

显示入ICU后(To)血Lac水平的降低与入ICU 0～12 h(TOtl2)和12～24 h(T12～24)时病死率呈正相关。进一步分析表

明，只有在脓毒性休克组血Lac水平的降低与病死率呈正相关[TO～12 h：相对危险度(HR)=0．34，P=0．004}T12～24：

HR一0．24，P=0．0033，而在出血性疾病组和普通患者组，以及低氧运输的血流动力学稳定组和不稳定组(TO～12 h：HR=

0．78，P一0．52；T12～24 h：HR=1．30，P=0．61)中，血Lac水平的下降与存活率无相关性。研究者认为，不论血流动力学状

况如何，脓毒性休克的发生与患者入ICU 24 h内血Lac水平下降直接相关，而出血及其他与低氧运输相关联的患者则与其无

关。可以猜测患者入院后由于不可逆损伤所致的改变与血Lac水平下降无任何关联。

曲冰杰，编译自《J Trauma》，2009，66(2)：377—851；胡森，审校
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抗生素的使用量。结果发现不仅可以降低MDR细

菌的发生率，也同样保证了对患者重症感染的治疗

效果，病死率无明显变化。我们认为，碳青霉烯抗生

素“处方限制策略”是优化抗生素治疗的一个较好选

择。因此，及时向ICU医师提供细菌耐药的各种有

关信息，使大家充分理解滥用抗生素的严重后果，建

立抗生素处方限制制度，是避免ICU内MDR细菌

泛滥的重要手段。同时，尽可能使用非抗生素策略

来预防和治疗VAP，如持续引流气管插管气囊上

液阳]、应用Ventilator Care Bundle策略(包括头高

位，每日中断镇静，尽早评估拔管等)[91等都可以降

低MDR鲍曼不动杆菌VAP的发生率。传统医学认

为鲍曼不动杆菌的耐药与正气虚弱、邪气潜伏有着

密切关系，因此，辨证给予扶正祛邪的中药治疗也有

助于减少耐药菌株感染的发生率口0|。
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全身炎症反应综合征预测急性肝衰竭患者发生肾功能障碍的风险

英国学者回顾分析了308例急性肝衰竭患者全身炎症反应综合征(SIRS)与急性肝衰竭并发肾功能障碍之间的关系。结

果发现，67％的患者并发肾功能障碍；单变量分析发现，肾功能障碍患者更可能存在低体温、快速的心率、高白细胞计数和低

动脉血二氧化碳分压(PaCO：)。78％伴有肾功能障碍的患者和53％不伴有肾功能障碍的患者发生了SIRS。多变量分析显示，

发生肾功能障碍的危险因素有年龄、符合Kings大学医院预后标准、低血压、对乙酰氨基酚引起的急性肝衰竭及感染；SIRS能

独立预测非对乙酰氨基酚引起的急性肝衰竭患者发生肾功能障碍的风险，但对乙酰氨基酚引起的肝衰竭患者发生肾功能障

碍的风险与SIRS无关(P一0．373)。研究者认为，SIRS与非对乙酰氨基酚引发的急性肝衰竭并发肾功能障碍有着密切关系，

全身炎症级联反应可能在急性肝衰竭并发肾功能障碍发病中起着关键作用。

王瑞晨，编译自CGut》，2008—11—10(电子版)；胡森，审校

吸入替唑生坦降低内毒素引起的肺动脉高压

缩血管和抗炎因子内皮素一l(ET一1)与脓毒症病理机制及肺损伤有关，全身性给予ET受体拮抗剂对降低肺动脉高压是有

益的。肺动脉高压主要是由于气体交换障碍和容量负荷过多造成，研究者通过吸入替唑生坦(一种双重ET受体拮抗剂)观察

其对内毒素诱导肺动脉高压的作用。研究者将麻醉后的28只内毒素血症猪随机分为吸入替唑生坦0．5 mg／kg组(TEZ00．5

组)和0．05 mg／kg组(TEZ00．05组)，静脉注射0．5 mg／kg组(TEZOiv组)以及对照组，每组7只。记录5 h内动物的心肺血

流动力学、气体转换参数、血管外肺水、肺毛细血管压，并检测血浆中替唑生坦和ET一1水平。结果表明：内毒素诱导的肺动脉

高压经过治疗后可有效降低E4 h内TEZ00．5组(24±2)mm Hg，TEZ00．05组(27士2)mm Hg，TEZOiv组(26士1)mm Hg，

对照组(37士2)mm Hg，1 mm Hg一0．133 kPa3；TEZ00．5和TEZOiv组肺毛细血管压也降低；各治疗组血管外肺水均减少，

但对氧合作用和全身血液循环无显著影响；血浆中ET一1和替唑生坦水平均显著升高。在肺动脉高压常规性治疗后也有类似

的变化。研究者认为，吸入双重ET受体拮抗剂替唑生坦可有效对抗内毒素诱导的肺动脉高压，但只限于少量替唑生坦吸入，

静脉内给药对血浆中ET一1和循环没有任何影响。

曲冰杰，编译自《Shock》，2009—02—02(电子版)；胡森，审校
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