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患者血容量的变化。但由于本次观察病例数较少，同

时未就此进行相关的观察设计，此设想还需进一步

深入研究。

综上，通过本试验观察我们认为，在低血容量并

机械通气患者，CVP随PEEP水平升高对血容量的

评估可靠性逐步减小，在临床上应用CVP评估低血

容量患者时应充分考虑这些影响因素，而两者差值

也较对照组明显加大，对通过CIVP来代替CVP的

方式也造成较大影响；差值加大是否反映患者血容

量不足的代偿结果尚待研究。

参考文献
[1]Bend]elid K．Right atrial pressure：determinant or result of

change in venous return7 Chest，2005，128(5)l 3639—3640．

[2]van den Berg PC，Jansen JR，Pinsky MR．Effect of positive

pressure on venous return in volume—loaded cardiac surgical

patients．J Appl Physiol，2002，92(3)：1223—1231．

E3]Jellinek H．Krenn H．Oczenski W。et a1．Influence of positive

airway pressure on the pressure gradient for venous return in

humans．J Appl Phyaiol，2000，88(3)：926-932．

E43 Vivier E，Metton 0，Piriou V，et a1．Effects of increased intra—

abdominal pressure on central circulation．Br J Anaesth，2006，

96(6)：701—707．

[5]Alzeer A，Arora S．Ansari Z，et a1．Central venous pressure

from common iliac vein reflects right atrial pressure．Can J

Anaesth，1998，45(8)：798—801．

[6]王波，康焰，金小东，等．体位及呼气末正压对危重病患者中心

静脉压的影响．中国危重病急救医学．2007．19(2)：104—106．

[7]曹枫，刘先福，陈荣琳，等．呼气末正压对机械通气患者中心静

脉压及髂总静脉压的影响．中国危重病急救医学，2008，20

(6)：341-344．

[8]Marik EP，Beram M，Vahid B．Does central venous pressure

predict fluid responsiveness?A systematic review of the litera—

ture and the tale of seven mares．Chest。2008，134(1)：172—

178．

[9]Fujita Y，Yamamoto T，Sano I，et a1．A comparison of changes

in cardiac preload variables during graded hypovolemia and

hypervolemia in mechanically ventilated dogs．Anesth Analg，

2004，99(6)：1780—1786．

[10]赵静艳，周明，江伟．PEEP对机械通气患者血流动力学的影

响．临床医学工程，2008(3)：21—22．

[11]Cakar N，der Kloot VT，Youngblood M，et a1．Oxygenation

response to a recruitment maneuver during supine and prone

position in an oleic acid—induced lung injury model．Am J

Respir Crit Care Med，2000，161(6)：1949—1956．

[12]俞建峰，顾勤，刘宁．不同呼吸末正压对机械通气患者心脏前

负荷影响及前负荷预测性指标研究．中国血液流变学杂志，

2008，18(2)：237—239．

[13]程小曲，郭亦萍，罗福华．等．昏迷患者髂总静脉压正常值的研

究．中国危重病急救医学，2006，18(8)：507．

(收稿日期：2009—09—04)

(本文编辑：李银平)

·科研新闻速递·

晚期糖基化终末产物受体和高迁移率族蛋白B1抗体共同作用改善脓毒症膈肌功能障碍

日本学者最近对脓毒症时体内高迁移率族蛋白B1(HMGBl)和膈肌收缩力之间的联系进行了研究，发现活性氧在脓毒症

动物体内可导致膈肌功能障碍，但HMGBl抗体和晚期糖基化终末产物受体(RAGE)对脓毒性腹膜炎引起的膈肌功能障碍、

脂质过氧化反应和细胞内信号转导具有抑制作用。研究人员将Wistar大鼠进行盲肠穿刺结扎制备脓毒症模型。实验一，术后

每隔4 h采集假手术组和盲肠穿刺结扎组大鼠的血浆和膈肌组织匀浆。实验二，盲肠穿刺结扎后给予HMGBl抗体4 h、给予

RAGE抗体8 h。结果发现，术后血浆和膈肌中出现的HMGBl导致膈肌收缩力减退，但给予HMGBl抗体和RAGE抗体能明

显抑制这种作用，并与给药剂量呈正相关．表明脓毒症时RAGE抗体可减少膈肌HMGBl的表达。研究人员认为，盲肠穿刺结

扎使膈肌产生HMGBl，后期升高血浆HMGBl水平，HMGBl与细胞表面受体(如RAGE)结合发挥作用，使膈肌的收缩能力

减退，证明HMGBl和RAGE的相互作用能影响脓毒症时膈肌功能障碍。

杨明星，编译自(CritCare Med》，2009—07—20(电子版)}胡森，审校

3％高张盐水溶液复苏减轻失血性休克引起的器官损伤和炎症反应

以往的研究表明，3％高张盐水溶液(HS)治疗脑外伤有一定的效果，但HS治疗失血性休克是否也能起到免疫调节作用

的研究尚少报道。最近巴西的学者对此进行了研究。他们将Wistar大鼠放血至平均动脉压维持在35 mm Hg(1 mm Hg一

0．133 kPa)，并随机分为乳酸林格液组(LR，33 ml／kg，雄=7)、3％HS组(10 ml／kg，"=7)和7．5％HS组(4 ml／kg，雄一7)，并设

立未放血组(对照组，疗=5)。液体复苏后将放出血液的一半再回输至大鼠体内。复苏4 h后，抽血进行酶联免疫分析以测定肿

瘤坏死因子一a(TNF—a)和白细胞介素一6(IL一6)，留取肺和肠组织标本进行组织病理学观察。结果发现，复苏1 h HS组平均动脉

压高于LR组，渗透压也明显升高。HS组和对照组TNF—a和IL一6水平无显著差异，均明显低于LR组(P均<o．05)。LR组

肺和肠组织损伤情况明显较3％HS组和7．5％HS组严重[肺损伤评分分别为(5．7士0．7)分、(2．1士0．4)分和(2．7土0．5)分；

肠损伤评分分别为(5．9士0．6)分、(2．o土0．6)分和(2．3士0．4)分]。研究人员认为，失血性休克后以少量3％HS进行联合复苏

可减轻器官损伤并调节机体炎症反应，具有与常规浓度HS相同的免疫和代谢调节作用。

杨明星，缟译自(Am J Surg》，2009—06—10(电子版)；胡森，审校
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3讨论

张劭夫[1]研究表明，某些急性呼吸窘迫综合征

患者进行机械通气治疗时，反而加重原本存在的肺

损伤和炎症。本研究中通过临床观察证明了机械通

气时不同通气时段内气道黏膜损伤程度不同，通气

时间与气道黏膜损伤程度具有相关关系。且本研究

中排除了气管导管套囊压力过高、不正确吸痰方法

等因素乜]，机械通气时气囊压力均不超过4．0 kPa，

每2"-4 h将气囊放气1次，所有标本均采用无菌的

一次性密闭式吸痰器，经气管插管或气管切开气管

套管从下呼吸道吸取分泌物，吸引器负压不超过

13．3 kPa，留置于无菌容器内送检，因此，排除了污

染的机会。结果显示，通气8 h后开始出现气道黏膜

明显损伤，不同通气时段内气道黏膜损伤程度不同，

随着通气时间延长，气道黏膜细胞损伤程度加重，通

气时间与气道黏膜损伤程度具有线性相关关系，但

通气7～28 d和≥28 d时的气道黏膜损伤无显著差

异。李解权等[31认为，家兔咽部及气管上段黏膜损伤

在通气4 h后可发生，病变程度随通气时间延长而
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加重，与本研究结果接近。因此，应当尽量在8 h之

内进行机械通气，此时气管、支气管黏膜损伤尚不明

显，可以避免VAP的发生。对危重患者亦应当尽量

缩短机械通气时间，可以减少气管、支气管黏膜损

伤，带机时间越短，损伤程度越小，发生VAP的几

率越小。

本研究中还观察了机械通气对气道损伤的细胞

病理学改变及不同通气时段对患者气管、支气管黏

膜的损伤情况，为临床合理应用机械通气及减少医

源性损伤提供了依据，从而减少患者住院时间，提高

抢救成功率，降低病死率，为临床机械通气治疗提供

了新的理论及实践依据。
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内皮祖细胞受损可导致多器官功能障碍综合征

以往研究显示，在创伤或严重脓毒症诱发多器官功能障碍综合征(MODS)的起始阶段，内皮祖细胞(EPCs)的数量下降和

功能受损可能起着重要作用，最近中国学者对猪进行了研究。研究者将40只猪随机分为实验组(失血性休克复苏引起内毒素

血症，竹一20)和对照组(，z一20)，连续多次监测动物体内EPCs的数量和功能变化情况，包括粘连细胞、移行细胞和血管再生能

力。结果显示，实验组动物均出现MODS(i00％)，因MODS死亡17只(85％)；对照组未出现MODS及死亡(P均<0．01)。实

验组中，MODS病情越严重，粘连和移行EPCs的数量下降越多，但在死亡前血管再生能力逐渐增强。出现MODS之前，EPCs

的功能和数量已经下降，但功能受损出现更早。研究人员认为，EPCs的数量减少和功能降低在MODS的前期已经出现，且进

展迅速，很可能是发生MoDS的一个关键因素。 侯经元，编译自((Crit Care》，2009—07一15(电子版)；胡森，审校

组织氧饱和度与脓毒性休克患者生存率的关系

以往研究显示，微循环障碍是发生脓毒性休克的一个重要原因，法国的I临床工作者最近证实，组织氧饱和度(StO z)的水平

会影响脓毒性休克患者的生存率。为了客观精确测量和深入分析研究，研究人员应用组织分光仪监测st0。。先测定患者的体

循环参数(平均动脉压、尿量、中心静脉血氧饱和度)，再测定StO。。测量体循环参数后发现，不同的脉搏血氧饱和度(SpO。)是

死亡者和幸存者的惟一差异[优势比(95％可信区间)分别是0．94(0．92～o．97)和0．97(o．92～o．97)，P一0．043，而且死亡者

的St02也明显低于幸存者[优势比(95％可信区间)分别是0．73(O．68～o．82)和0．84(o．81～o．90)，P一0．023。St02与Sp02

不存在相关性(P=0．70)。研究人员认为，St0：低于0．78会导致脓毒性休克患者病死率升高，提高受损的氧饱和度应该可以

改善脓毒性休克患者的预后。 侯经元，编译自{(Anesthesiology》，2009，11l(2)：366-371；胡森，审校

首次大剂量注射亚硒酸钠能更有效治疗脓毒性休克

亚硒酸钠治疗脓毒性休克的效果可能与不同的给药方案有关，采用首次冲击注射给药方法能限制炎症反应，从而改善脓

毒症预后，这是比利时学者的最新研究成果。研究人员将21只绵羊麻醉后进行机械通气，以自体粪便回输制作腹膜炎模型，然

后进行液体复苏和持续监测。9 h后，将绵羊随机分为首次冲击给药组[首次注射2 mg亚硒酸钠，再以0．06 mg·k91·h“静

脉滴注(静滴)，挖=73、持续静滴组(亚硒酸钠4 mg·kg_1·h～，咒=7)和对照组(n一7)，均不给升压药和抗生素，监测至自然

死亡，血硒峰值达到4～14 mmol／L。结果发现，首次冲击给药组心脏指数下降不明显，低血压和高乳酸血症均延迟出现，未见

明显脓毒性微循环改变，并延长了存活时间(21．9 h，持续静滴组和对照组分别为18．4 h和18．3 h，P均<o．05)。研究人员认

为，与持续静滴方式相比，首次大剂量给予亚硒酸钠治疗脓毒性休克的作用更为显著，而这可能是通过短暂的促氧化效应实

现的。 杨明星，编译自{(Shock》，2009，32(2)：140—146；胡森，审校
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续机械通气患者中也能取得可靠的监测数据[6吖]。

关于冰盐水注射位置对CI、EVLWI、GEDVI

等数值的影响，可以从PiCCO监测仪所应用的热稀

释法等原理得以解释。CO由热稀释曲线下面积

(AUG)得出，GEDV和EVLW根据分析曲线的平

均传输时间(MTt)和指数下降时间(DSt)计算得

出。Schmidt等口]通过分析比较经股静脉及经颈内

静脉注入冰盐水所获得的热稀释曲线，得出AUG

及DSt无明显区别，而前者的MTt高于后者，差异

非常显著，从而解释了两种方法对检测GEDV的影

响。本试验中采用锁骨下静脉与股静脉对比，考虑经

锁骨下静脉与经颈内静脉置入导管的管尖位置相

似、原理相同，可以参考，亦与Schmidt等[8]的试验

结果基本相符。

PiCC0监测仪应用于临床监测已有近20年的

历史，关于对其检测CI、EVLWI、GEDVI的有效性

评价问题，已有不少临床试验加以论述[9．13]。鉴于

PiCCO监测方法的安全性和可信度高，且广泛应用

于临床，因此，如何正确获得和解读测量值是最为基

本的环节。本试验结果显示，与经锁骨下静脉注射冰

盐水方法相比，采用经股静脉注入检测到的CI、

EVLWI、GEDVI值被过高地估计了，其中对

GEDVI的影响最大，平均增加了约195．2 ml／m2，可

能会导致错误的临床判断，因此，推荐尽量选用经锁

骨下静脉或经颈内静脉置管。在特殊情况下，如烧

伤、体位需要等，选用股静脉置管时，应尤其注意对

GEDVI的重新评估。
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采用腹膜复苏法调节失血性休克患者肠系膜的血流量和成分

失血性休克的传统复苏方法强调恢复中心血流，由于不能有效改善肠道缺血，易导致后期出现进行性器官衰竭和肠源性

全身炎症反应综合征。美国路易斯维尔大学的学者最近证实，使用透析液进行腹膜复苏(DPR)可以改善肠道血流和患者生存

率。研究人员将失血性休克大鼠随机分为不复苏组、常规静脉复苏组、常规静脉加腹腔注射盐水(30 m1)复苏组、常规静脉加

DPR(2．5％的腹膜透析液30 m1)复苏组，持续监测大鼠肠系膜血流量和透明质酸酶、CD44及其他促炎细胞因子的变化。结果

显示，与不复苏组相比，常规静脉复苏组血流量(20．6 ml／min比1．2 ml／min)和CD44水平(140．0腿／L比15．6 pg／L)升高，

DPR组二者均恢复到正常水平(分别为4．4 ml／min和15．4 pg／L)。DPR组透明质酸酶(81．2 pg／L)与不复苏组(73．7 pg／L)

无显著差异，但明显低于常规静脉复苏组(90．0 pg／L)和常规静脉加腹腔注射盐水复苏组(93．o gglL)的水平。同时DPR组对

7一干扰素、白细胞介素一1p(IL一1p)、IL-6和IL一10进行调节。研究者认为，失血性休克时采用DPR可能通过改变毛细血管通透

性和扩大间隙容积来提高血流量，并可使机体透明质酸酶和炎症因子稳定在正常水平，为失血性休克的液体复苏治疗提供一

种新的方法。 侯经元，编译自(Arch Surg》，2009，144(7)：625—634}胡森，审校
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危重患者紧急插管时应用氯胺酮比依托咪酯更加安全有效

危重患者经常需要急诊插管。法国学者最近对紧急气管插管时应用镇静剂依托咪酯和氯胺酮进行了对比。采用随机对照

单盲试验，研究人员选择法国12个急诊医疗单位和65个重症监护病房登记的655例因插管需要镇静的患者，应用电脑随机

数字表将患者分为两组，分别以0．3 mg／kg依托眯酯(328例)和2 mg／kg氯胺酮(327例)进行镇静插管。只有记录人员知道

分组情况，主要考察序贯性器官衰竭评分(SOFA)的最大值。部分患者在中途退出试验，最后人数为依托咪酯组234例，氯胺

酮组235例。两组间平均SOFA最大值未见显著差异(依托咪酯组lo．3分，氯胺酮组9．6分，P=0．056)，插管难度也无差异

(两组插管难度评分均为1，P一0．70)，但依托咪酯组患者发生肾上腺功能减退的比例明显高于氯胺酮组(优势比为6．7，95％

可信区间为3．5～12．7)。研究人员认为，依托咪酯会引起可逆性肾上腺功能减退，导致院内病死率上升，所以对危重患者进行

气管插管时，应用氯胺酮比依托咪酯更安全有效。

杨明星，编译自((Lancet》，2009，374(9686)：293—300；胡森，审梗

蛛网膜下腔出血前抑制缓激肽B2受体能减轻脑水肿并改善预后

针对缓激肽B2受体(BrdB2Rs)在蛛网膜下腔出血(SAH)后脑水肿形成中的具体作用，最近德国慕尼黑大学的研究人员

通过实验得出了初步结论。实验者将雄性SD大鼠进行大脑动脉环穿刺放血，然后随机分为对照组、B2受体拈抗剂即刻治疗

组(SAH发病前30 min)、B2受体拮抗剂延迟治疗组(SAH发病后300 min)、假手术组4组。B2受体拮抗剂为LF 16—0687

Ms。在SAH或假手术后6 h测定BrdB2Rs、激肽原(Kn91)和激肽释放酶的mRNA表达。结果显示，SAH后24 h脑组织含水

量明显增多[对照组(80．3±1．2)％，假手术组(79．1土0．2)％，．P<0．01]；SAH前用BrdB2Rs拮抗剂可明显减轻脑水肿

[(79．04-0．3)％，P<0．053，并改善神经系统，SAH后6 h BrdB2Rs和Kngl的mRNA表达也明显增多；延迟治疗不能减少脑

组织含水量和减轻神经功能缺损程度。研究者认为，BrdB2Rs在SAH后早期脑水肿形成中起着重要作用，后期抑制BrdB2Rs

并不能阻止脑水肿的发生，说明SAH后期的病理生理过程似乎不依赖于BrdB2Rs的存在。

杨明星，编译自《Crit Care Med》，2009，37(7)：2228—2234；胡森，审梗

右美托咪啶一氯胺酮混合应用减轻失血性休克引起的急性肺损伤

中国台湾的研究人员发现，右美托咪啶(dexmedetomidine，D)和氯胺酮(ketamine，K)混合应用具有强大抗炎作用，能显著

减轻失血性休克导致的急性肺损伤。研究者将50只成年雄性SD大鼠随机分为不处理组、失血性休克(Hs)组、HS—D组、HS—K

组和HS—D+K组。大鼠放血将平均血压维持在40～45 mm Hg(1 ITlm Hg=0．133 kPa)，2 h后实施静脉补液，观察8 h后处

死。结果发现，组织学检查和肺损伤评分显示HS、HS—D和HS—K 3组大鼠肺中度损伤，HS—D+K组肺损伤较轻。与HS—D组

和HS—K组相比，HS—D+K组大鼠肺组织含水量、白细胞浸润程度和髓过氧化物酶活性均得到明显改善，同时也明显抑制失

血性休克时肺部炎症因子的上调，包括一氧化氮、前列腺素Ez、某些趋化因子(如巨噬细胞炎性蛋白一2)和炎症细胞因子[如自

细胞介素一1(IL一1)和IL一6]，但二者单独应用却没有这种作用。研究人员因此认为，右美托咪啶和氯胺酮混合应用能减轻HS

导致的肺损伤。

侯经元，编译自((Resuscitation》，2009—07—14(电子版)；胡森，审校
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早期应用丙戊酸能改善严重创伤休克的预后

丙戊酸(VPA)是一种组蛋白去乙酰化酶抑制剂。美国的研究人员使用VPA对多发创伤进行替代治疗，证实它可以明显

提高生存率。研究人员以猪作为研究对象，依次通过股骨骨折、60％血容量失血、低血压(平均动脉压维持在25～30 mm Hg，

1 mm Hg=0．133 kPa)30 min以及模拟肝脏血肿破裂导致肝脏5级损伤建立多发创伤动物模型。然后随机分为不处理组(对

照组)、输新鲜全血组(FWB组)和VPA干预组(400 mg／kg，骨折时给药)，持续监测4 h后处死动物，取肝脏组织进行蛋白质

免疫印迹法(Western blotting)分析。结果显示，FWB组和VPA干预组的动物存活率较对照组明显提高(100％、86％比

25％)。与对照组相比，VPA干预后可明显提高磷酸化Akt、糖原合成酶激酶一3p(GSK一36)、p连环蛋白和Bcl一2蛋白水平(P值

分别为0．01、0．01、0．03和0．02)，这些物质在对照组和FWB组间并无显著差异。研究人员认为，用VPA代替输血治疗严重

创伤可以提高患者生存率，但这种治疗作用并非由单纯复苏引起，很可能是通过保护Akt途径从而提高了细胞对休克的耐受

性所致。 侯经元，编译自((Surgery》，2009，146(2)：325-333；胡森，审校

抑制透明质烷合酶一3 mRNA表达减轻机械通气引起的脓毒性急性肺损伤

在大潮气量机械通气(MV)过程中，由透明质烷合酶一3(HAS3)生成的低分子量透明质烷(LMWHA)常引起脓毒性急性

肺损伤。美国学者发现，使用磷酸二酯酶一3抑制剂米力农(MIL)通过减少HAS3的生成能够减轻这种损伤。研究人员将大鼠

随机分为4组，分别是以7 ml／kg进行MV的对照组，MV+脂多糖(LPS)诱导的脓毒性急性肺损伤组，MV+MIL组和

MV+LPS+MIL组。经动脉注射LPS(1 mg／kg)后1 h进行气管插管，以无呼气末正压(PEEP)通气4 h，自MV开始时以

10 mg·kg-1·rainl持续静脉滴注MIL。收集MV 4 h后的支气管肺泡灌洗液(BALF)，取肺组织行病理检查。发现LPS可

明显增强中性粒细胞的浸润程度，升高BALF中的蛋白浓度和肺组织损伤指数。但MIL对抗LPS的作用明显，能减少HAS3

mRNA表达和肺组织中巨噬细胞炎性蛋白一2，并降低BALF中的蛋白含量。研究人员认为，作为正性肌力常用药物米力农，通

过抑制HAS3 mRNA表达，能够减轻MV引起的脓毒性急性肺损伤，可以用于对脓毒症的治疗。

杨明星，编译自{Lung)，2009，187(4)：233—239，胡森，审校

体内乳酸清除率预警脓毒症患者的生存率

美国的学者最近通过整理临床资料，对乳酸的早期清除与严重脓毒症患者的生存率以及复苏早期中心静脉血氧饱和度

(SevO：)的关系进行了研究。研究人员收集了3家医院共166例严重脓毒症患者的临床医疗记录，患者选择标准：年龄>

17岁；炎症标准不少于2项；液体治疗后收缩压≤90 mm Hg(1 mm Hg=0．133 kPa)或者首次乳酸≥4 mmol／L；复苏6 h内有

乳酸水平监测记录。根据已经掌握的资料，将患者分为两组，乳酸清除组：首次检测后乳酸以10％的比例持续降低(所有监测

数值均≤2．0 mmol／L)；乳酸未清除组：首次检测后乳酸以<i0oA的比例降低。结果显示，乳酸未清除组院内病死率(60％)明

显高于乳酸清除组(19％，P<0．001)。ScvO：与乳酸清除率不一致，乳酸未清除组中79％的患者ScvO。在0．70或更高。分析

研究证实，复苏过程中体内乳酸未有效清除是脓毒症患者死亡的独立危险因素(优势比为4．9，95％可信区间为1·5～15·9)，

可使患者病死率显著升高，ScvO：与乳酸清除率无明显相关性，乳酸清除率可看作是脓毒症治疗有效的临床指标之一。

杨明星，编译自《Shock》，2009，32(1)：35—39；胡森，审校
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