
要提高护士利用率，将护士还给患者，让护士有更多时间护理

患者，才能提供优质护理。另外，在后勤保障方面，建立临床支

持中心，静脉用药调配中心，简化护理文书并全面实现电子化

等，以方便护理操作，节约护士时间，提高工作效率［４］。

３．２．４　护理收费标准不统一　目前，执行的护理收费标准较

低，各家医院差异较大，没有体现护理劳动价值。王晓梅［５］的

研究显示，收费标准与劳动价值不一致不仅制约了护理人员编

制，影响护士的身心健康及护理队伍的稳定，而且造成护理收

费的失控并影响到整个医疗收费结构，是影响护理质量的重要

不利因素。本研究的调查对象也认为应该提高护士待遇和床

护比。因此，应该制订统一的护理收费标准，体现护理劳动价

值，提高护士工作积极性。

３．３　护理人员对优质护理服务的看法　大部分护理人员对优

质护理服务的开展持肯定态度，护士工作满意度也有所提

升［６］。但是，也有部分护理人员对无陪护理提出一些建议和看

法。比如，优质护理服务要求无“陪护”，但患者又有家人陪伴

的需要。本次调查显示，实施优质护理服务后，仍有１９．５％的

病房陪护并没有减少，因此，让护士在中间很为难。优质护理

服务要求强化基础护理，满足患者的各种生理、心理需求，但是

也有可能导致患者过于依赖护士，丧失自理能力，因此，有人建

议应该尽量鼓励患者自理，使其早日重返社会。对于这些看

法，作者认为，应该让护理人员加深对优质护理服务内涵的认

识和了解。卫生部马晓伟副部长指出，开展优质护理服务不简

单地等同于“无陪护”，“优质护理服务示范工程”也不是单纯强

化基础护理，而是用心、用力地把护理工作，尤其是基础护理工

作做好，做到位，只有这样，患者才能满意，陪人才能放心［７］。
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多柔比星渗漏性损伤防治的实验研究

陈长英，孙巧枝△，李爱敏，李晓丹，曹小琴，田　丽，刘倩倩，郝　莉

（郑州大学第一附属医院门诊部，郑州４５００５２）

　　ｄｏｉ：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７１８３４８．２０１３．１６．０５４ 文献标识码：Ｃ 文章编号：１６７１８３４８（２０１３）１６１９２００４

　　化疗是综合治疗恶性肿瘤最主要的治疗手段之一，尤其是

对化疗药物敏感的恶性肿瘤，化疗根治率高达３０％以上。蒽

环类化疗药物在临床应用范围极其广泛，此类化疗药物以静脉

给药为主要方式，在输注过程中如果渗漏到皮下或周围组织，

可导致局部组织炎症、硬结、甚至坏死，损伤可累及神经、肌腱、

肌肉等，导致肢体功能障碍或肢体残疾，称为“渗漏性损伤”［１］。

外周静脉给药外渗发生率为０．１％～６．０％，儿童为１１％，老人

高达２２％；中心静脉给药外渗发生率为０．３％～４．７％
［２］。目

前，有关蒽环类化疗药物外渗后有多种防治方法，但没有公认

有效的防治措施。本研究拟通过动物实验，探讨广谱细胞保护

剂氨磷汀对多柔比星渗漏性损伤的防治效果及作用机制，旨在

寻找理想的防治护理方法。

１　材料与方法

１．１　材料

１．１．１　实验动物　普通级健康日本大耳白兔２４只，雌雄各

半，体质量２～２．３ｋｇ（河南省实验动物中心提供，合格证编号：

Ｎ００００２４８４）。

１．１．２　药物及试剂　盐酸多柔比星（浙江海正药业有限公

司），氨磷汀（印度太阳药业有限公司），康复新液（四川好医师

攀西药业有限责任公司），兔 ＶＥＧＦ多克隆抗体（北京中杉金

桥生物技术有限公司），环氧化酶２（ＣＯＸ２）多克隆抗体（美国

Ｃａｙｍａｎ公司），ＰＶ９００１／９００２抗兔二步法检测试剂盒（北京中

杉金桥生物技术有限公司）。

１．１．３　实验器材　Ｏｌｙｍｐｕｓ生物显微镜（日本 Ｏｌｙｍｐｕｓ公

司），图像采集系统（德国Ｌｅｉｃａ公司），游标卡尺（中国上海工

量具有限公司）。

１．２　实验方法

１．２．１　实验分组及模型制备　将入选的２４只日本大耳白兔
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表１　　各组具体干预方法

组别 外渗模型数 干预方法

氨磷汀组 ２４
外渗模型构建成功后立即皮下注射氨磷汀注射液６７ｍｇ／ｋｇ，选取４个注射点（呈蜂窝式进针）注射到皮下组

织，每点注射ｌ．５ｍＬ，共用１次，第１天

康复新组 ２４ 康复新局部外涂２次／天，连续涂抹１４ｄ，涂抹范围大于模型１ｃｍ，１５ｄ以后每天涂抹１次，直至３０ｄ实验结束

冰敷组 ２４ 生物冰袋冰敷每次３０ｍｉｎ、３次／天，第１～３天

空白对照组 ２４ 不做任何处理

在实验环境适应性饲养８ｄ，精神、饮食、活动正常后，用宠物专

用电推剪推去两侧侧腹部的毛发，每侧制成１５ｃｍ×２０ｃｍ无

毛区，观察２４ｈ后，局部皮肤无红肿、无破损、无长毛方可纳入

实验对象。根据随机数字表法随机分配的８只日本大白兔用

于组织形态学观察对象，其余１６只日本大白兔作为大体观察

对象。以冠状轴与矢状轴将兔的腹部划分为４个象限，根据随

机数字表赋予每只实验动物每个象限一个随机数字，按照随机

数字由大到小排序，依次分配的干预方式为：氨磷汀组、冰敷

组、康复新组、空白对照组。经反复预实验发现，多柔比星外渗

最佳浓度为０．８ｍｇ／ｋｇ，最佳剂量为１ｍＬ，以１０～１５度角进

针，制备成２ｃｍ×２ｃｍ外渗模型。各组具体干预措施见表１。

１．２．２　麻醉与固定　每只日本大耳白兔按１０％水合氯醛

２ｍＬ／ｋｇ腹腔注射麻醉，麻醉后俯卧位固定于特制的模板上，

充分暴露两侧侧腹部。

１．２．３　观察指标

１．２．３．１　大体观察　每天早晚各１次观察日本大耳白兔的精

神状态、活动、饮食、大、小便等多柔比星全身不良反应，记录生

存情况。观察各组渗漏性损伤的溃疡面积、溃疡发生率、溃疡

愈合时间及外渗性损伤创面愈合的进展情况。渗漏性损伤的

判断标准［３］：０度：皮肤无红斑；Ｉ度：皮肤红斑；Ⅱ度：皮肤干性

脱皮，水疙、瘤痒；Ⅲ度：皮肤湿性脱皮，溃疡；Ⅳ度：皮肤剥脱性

皮炎，坏死；组织病理切片镜下观察确定有无溃疡、坏死。

１．２．３．２　病理形态学观察　根据随机数字表法随机分配的８

只日本大耳白兔，分别在损伤后第１、３、７、１２、１４、２１、２５、２８天

每次取１只，称重、记录，１０％水合氯醛２ｍｇ／ｋｇ腹腔注射麻

醉，固定于动物手术台上，外科手术法切除渗漏性损伤部位的

皮肤及皮下组织，置于１０％甲醛中固定备用。常规脱水、石蜡

包埋、ＨＥ染色、透明，制备成厚度为３μｍ的组织切片，中性树

胶封片后，由未参与本实验的病理科医生独立观察各组不同时

间点渗漏性损伤的严重程度。

１．２．３．３　免疫组织化学及图像分析　应用免疫组织化学法分

别检测ＣＯＸ２和ＶＥＧＦ蛋白的表达，以细胞的胞膜和（或）胞

浆染成棕黄色作为阳性判定标准。参照 Ｋｒａａｎ等
［４］的图像分

析方法，采用Ｌｅｉｋａ图像分析仪，在光镜１０×４０倍视野下，从

每一张切片中选取一处具有代表性的区域，连续选取１０个高

倍视野，计算每视野阳性染色的积分光密度（ＩＯＤ）值。阴性对

照：以ＰＢＳ代替一抗作阴性对照；阳性对照：用已知阳性切片

做对照。

１．３　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１６．０软件进行数据统计分析，

实验数据以狓±狊表示；损伤愈合时间比较采用方差分析，两组

间比较采用ＬＳＤ狋；溃疡发生率、伤口愈合率比较采用χ
２ 检

验。检验水准α＝０．０５。

２　结　　果

２．１　大体观察

２．１．１　渗漏性损伤的特点　各组皮下注射多柔比星５ｍｉｎ之

内局部均出现界限不清的红斑、水肿等炎症刺激性反应。红肿

面积逐渐增大，颜色由浅到深，形成暗红色（黑色）皮革样焦痂，

７～１２ｄ坏死面积达峰值，１４ｄ以后坏死面积逐渐缩小，整个

愈合过程为痂下愈合，未见明显水泡形成。

２．１．２　各组溃疡发生率、平均溃疡面积及溃疡愈合时间比较

　见表２。

表２　　各组溃疡发生率、平均溃疡面积及溃疡愈合

　　　时间比较（狓±狊，狀＝１６）

组别 溃疡发生率（％） 平均ＡＵＣ（ｍｍ２）溃疡愈合时间（ｄ）

氨磷汀组 ６２．５ １．２３±１．０８ １５．００±８．２３

冰敷组 ８７．５ ２．４４±２．２９ ２５．７５±７．８４

康复新组 ９３．７ ２．４７±２．３２ ２４．５０±７．３３

空白对照组 １００．０ ３．４６±２．３８ ３４．５６±３．０１

　　：犘＜０．０１，与空白对照组比较；：犘＜０．０５，与空白对照组

比较。

２．２　组织形态学观察　见表３。

表３　　各组渗漏性损伤组织形态学观察结果

时间（ｄ） 氨磷汀组 冰敷组 康复新组 空白对照组

１ 上皮完整、仅有极少量的炎细

胞浸润

上皮完整、有少量炎细胞浸润 上皮完整、中等量的炎细胞浸

润、血管扩张充血

溃疡形成、上皮部分脱落、中

等量炎细胞浸润

７
表皮层部分脱落、溃疡形成、

真皮层有中等量炎细胞浸润、

未见明显的血管增生

溃疡、大量炎细胞浸润、上皮

细胞坏死脱落、血管扩张充血

明显、轻度水肿

溃疡、大量坏死细胞、血管明

显扩张、充血坏死周边可见大

量的毛细血管增生、扩张

溃疡、大量炎细胞浸润、坏死

严重、大量微脓肿形成，血管

扩张充血、水肿严重
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续表３　　各组渗漏性损伤组织形态学观察结果

时间（ｄ） 氨磷汀组 冰敷组 康复新组 空白对照组

１４
溃疡、大量炎细胞浸润、血管

增生明显、可见少量成纤维细

胞增生

坏死明显、大量炎细胞浸润、

血管增生不明显、血管扩张充

血

大量坏死、大量新生毛细血

管、扩张充血明显、增生活跃、

成纤维细胞数量明显增多

溃疡、大量坏死、皮肤全层大

量炎细胞浸润、未见毛细血管

及成纤维细胞增生

２１

上皮完整、重新上皮化、有中

等量的炎细胞浸润、未见明显

坏死灶、大量毛细血管、成纤

维细胞增生

溃疡、大量炎症细胞浸润、毛

细血管大量增生、扩张充血、

成纤维细胞增生活跃

溃疡、有大量的炎细胞浸润、

大量毛细血管增生、扩张充

血，纤维母细胞和成纤维细胞

增生活跃

溃疡、可见大量的坏死渗出

物、真皮层有大量的炎细胞浸

润、仅见少量毛细血管及成纤

维细胞增生

２８
上皮完整、极少量的炎细胞浸

润、新生毛细血管贯通充血、

可见真皮乳头层增生活跃

中等量的炎症细胞浸润、成纤

维细胞数量中等

毛细血管增生极为活跃、血管

扩张充血、大量的成纤维细胞

增生、中等量的炎细胞浸润

大量炎细胞浸润、毛细血管增

生、大量成纤维细胞增生、可

见中等量的新生毛细血管

２．３　免疫组织化学观察

２．３．１　ＣＯＸ２免疫组织化学结果　镜下观察发现在上皮细

胞、血管内皮细胞、炎症细胞、黏膜下腺体及腺上皮细胞胞质或

胞膜中出现大量的棕黄色、黄色颗粒。ＣＯＸ２在损伤后２４ｈ

之内迅速升高，３～５ｄ达峰值，形成第１个高峰，各组的峰值

［氨磷汀组（１３６．２２±３．８２）、冰敷组（１３９．９８±２．０５）、康复新组

（１４５．７８±１．５８）、空白对照组（１６２．０７±９．２２）］各不相同，组间

比较差异有统计学意义（犘＜０．０５）；之后ＣＯＸ２的表达均有不

同程度下降，除空白对照组外其余各组在溃疡修复期ＣＯＸ２

的表达再次升高，出现第２个高峰，整个损伤修复过程呈现双

峰现象。

２．３．２　ＶＥＧＦ免疫组织化学结果　本研究发现各组 ＶＥＧＦ

表达的阳性表示部位相同，主要分别在上皮细胞、血管内皮细

胞、炎细胞、成纤维细胞及新生毛细血管内呈强阳性表达。各

组在损伤后２４ｈ之内ＶＥＧＦ表达逐渐升高，第７～１４天达峰

值，各组的峰值各不相同，组间比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５）。之后随着溃疡逐渐愈合，ＶＥＧＦ表达减弱，其中以康复

新组ＶＥＧＦ升高速度最快，峰值最高；空白对照组在损伤后

１～３０ｄＶＥＧＦ表达一直处于较低水平，未呈现明显的表达高

峰，阳性细胞数量和表达强度均弱于其他各组。

３　讨　　论

３．１　多柔比星渗漏性损伤的特点　多柔比星具有抗瘤谱广、

抗瘤活性强。对各周期肿瘤细胞均有杀灭作用的特点，属于细

胞周期非特异性药物，具有强烈的细胞毒作用。本研究发现多

柔比星外渗后可导致严重组织损伤，溃疡愈合速度缓慢，时间

长达３０ｄ以上。肉眼观察发现损伤后第１天仅见局部红肿，

３～５ｄ由注射中心开始出现皮肤糜烂、溃疡形成，溃疡面积不

断扩大，溃疡颜色逐渐加深，２周左右形成厚而硬的黑色皮革

样焦痂，整个损伤修复过程未见明显水泡，溃疡在４～５周尚未

完全修复；镜下观察发现，空白对照组在损伤后第１天已经出

现轻度溃疡、坏死、大量炎细胞浸润、水肿等反应，溃疡出现早，

坏死程度最重，溃疡愈合速度最慢，直至损伤后３５ｄ溃疡尚未

完全上皮化。提示多柔比星发生外渗可致局部组织严重坏死，

溃疡修复过程缓慢，因此，在输注化疗药物过程中一定要加强

化疗药物外渗的预防，一旦发生外渗应及时采取有效的护理方

法至关重要。

３．２　不同干预方法对多柔比星渗漏性损伤的防治效果及作用

机制　氨磷汀是１９９６年美国ＦＤＡ按照一类新药优先批准上

市的第一个广谱细胞保护剂，可用于放化疗不良反应的预

防［５］。氨磷汀是一种亲核性含硫的前体药物，在体内可被碱性

磷酸酶水解脱磷酸形成活性代谢物———含自由巯基的 ＷＲ

１０６５，随后由细胞摄入发挥防止化疗或放疗引起的细胞毒保护

作用。本研究经大体观察发现多柔比星外渗后立即采取局部

多点皮下注射氨磷汀能够有效降低多柔比星外渗后的溃疡发

生率，缩小溃疡面积，缩短溃疡愈合时间，这可能与氨磷汀可以

选择性地保护多种正常组织细胞，防止多柔比星引起的细胞毒

作用有关。组织形态学观察发现，氨磷汀组的细胞变性坏死出

现时间晚，坏死程度明显较轻，组织修复出现较早，损伤后第

２１天已经完全上皮化。氨磷汀之所以对多柔比星渗漏性损伤

有显著的防治效果，可能与在组织损伤修复过程中对ＣＯＸ２

表达的双重调节作用及促进 ＶＥＧＦ表达有关，ＣＯＸ２在炎症

过程中具有双重作用，即早期启动炎性反应而后期有助于炎症

恢复［６］。本研究发现，各组在损伤后２４ｈ内ＣＯＸ２表达迅速

升高，于３～４ｄ达峰值，各组升高的速度和幅度各不相同，损

伤早期以氨磷汀组ＣＯＸ２的表达最低，而在损伤晚期ＣＯＸ２

的表达逐渐增强，于１３～１６ｄ再次达峰，此结果与Ｇｉｌｒｏｙ等
［７］

研究结果相似。

康复新液是从美洲大蠊干燥虫体提取、分离、精制而成的

生物制剂，主要药效成分为多元醇类化合物（Ｗ１１ａ１２）
［８］。康

复新被广泛用于各期压疮，胃、十二指肠溃疡、创伤、烧烫伤等

难治性溃疡的预防和治疗。本研究发现康复新对多柔比星渗

漏性损伤有一定的防治作用，可显著缩短溃疡愈合时间，此结

果与李珊瑚等［９］研究结果相似。原因可能与康复新在整个损

伤修复过程中可显著促进 ＶＥＧＦ表达有关，此结果与吴春华

等［１０］实验结果相似。本研究镜下观察发现该组在损伤发生后

的第７天已有明显的血管扩张、充血、大量的毛细血管增生，随

着损伤修复的进行，新生毛细血管越来越多，这可能与康复新

可促进细胞增殖、分裂、促进血管再生及加速坏死组织脱落作

用有关。康复新可缩短多柔比星渗漏性损伤的愈合时间，可能

是通过促进ＶＥＧＦ表达、促进血管再生与重建、加快组织损伤

修复过程有关。
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同伴式健康教育在慢性阻塞性肺疾病护理管理中的应用和效果分析
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　　 随着社会的进步，中国医疗卫生事业的发展，目前，危害

人类生命健康安全的疾病谱发生了变化，由传染性疾病转为慢

性病，即指起病隐匿，病程迁延不愈，该病的后果是严重损害健

康。目前，全世界约有２．７亿慢性阻塞性肺疾病（ＣＯＰＤ）患

者，慢性阻塞性肺疾病患者位于心脑血管病和急性呼吸道病之

后，与艾滋病并列为全球第４大死因。中国约有２５００万慢性

阻塞性肺疾病患者，每年致死人数达１００万。调查显示，中国

整个人群的发病率为７．５％～１０％，４０岁以上发病率为２５％。

如何延缓慢性阻塞性肺疾病患者的进展和减少病死率，提高社

区人群的健康水平是社区护理的服务宗旨［１］，而在此工作中健

康教育起了非常重要的作用。改善肺功能，促进自我保健，提

高患者的工作、生活能力，促进人们自觉采纳有益于健康的行

为和生活方式，消除或减轻影响健康的危害因素，预防疾病，促

进健康，提高生活质量［２］。同伴教育是具有相同背景、共同经

历或由于某些原因使其具有共同语言的人在一起分享信息、观

念和行为技能，以实现教育目标的一种教育形式［３］。２０１１年２

月起，南川区人民医院将同伴式健康教育应用到社区健康教育

工作中以提高慢性阻塞性肺疾病患者防治能力，取得较好效

果，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　选择南川社区慢性阻塞性肺疾病患者２８６

例，随机分为观察组和对照组各１４３例，入选基本条件均为长

期服药，并在近２年内有住院史，思维正常且自愿参加本研究

的患者。将２０１０年２月至２０１１年１月南川社区１４３例患者

设为对照组，进行回顾性分析，其中，男８８例，女５５例，平均年

龄（６３．７±１０．１）岁。将２０１１年２月至２０１２年３月南川社区

１４３例患者设为观察组，其中，男７８例，女６５例，平均年龄

（６１．５±１１．３）岁。两组患者在文化程度、病程、服药种类、病情

等方面比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。

１．２　方法　两组患者均于病情控制后在家服药期间实施健康

教育，对照组采取常规健康教育，观察组在常规健康教育同时

给予同伴式健康教育。（１）了解该次调查活动中慢性阻塞性肺

疾病患者基本资料、既往史、健康状况、生活习惯、服药情况，做

好慢性阻塞性肺疾病患者人群的评估工作，由护士分组将具有

同伴式教育经验的慢性阻塞性肺疾病患者对调查活动中的慢

性阻塞性肺疾病患者进行健康教育管理，护士负责计划和健康

监测、定期随访。（２）根据评估结果定期进行健康教育计划的

实施和评价。有针对性地对同伴式教育者进行组织、学习和策

划，同伴教育者是同伴教育计划的重要目标和内容［４］。对同伴

教育者进行筛选的主要标准：生活行为习惯、遵医行为较好，有

一定的组织工作能力和较好的人际交流技巧，有责任心、积极、

热情、愿意为同伴服务，使其在慢性阻塞性肺疾病患者健康教

育计划中起到良好的配合和榜样作用。（３）护理人员以短小精

干的讲授课的方式分批次、有针对性地进行健康知识的宣传，

授课前将授课地点和时间及时告知管理的慢性阻塞性肺疾病

患者和同伴式教育者，保证同伴式健康教育人员安排和其他慢

性阻塞性肺疾病患者之间良好的沟通和联系。（４）定期发放慢

性阻塞性肺疾病患者认知调查表，在表中对其服药依从性（即

是否严格遵守时间、剂量和注意事项等，按完全遵守、部分遵

守、完全不遵守为评分等级）、再次住院情况（按出院时间的长

短来进行评分）、满意度（分为满意、较满意和不满意３个等级

进行评分）等设计问题进行调查，对发现的问题作相应的评分，

３２９１重庆医学２０１３年６月第４２卷第１６期




