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己酮可可碱对创伤失血性休克大鼠心血管
功能和血液流变学的影响*

成天军,丁 虹,邓志龙△

(重庆市急救医疗中心骨科 400014)

  [摘要] 目的 探讨己酮可可碱(PTX)对液体复苏后创伤失血性休克大鼠心血管功能及血液流变学的影

响。方法 30只健康雄性 Wistar大鼠随机分为3组。采用股骨骨折+颈外静脉放血方法构建创伤失血性休

克模型,观察和记录各组大鼠在复苏不同阶段心血管参数变化,同时抽血检测各组血细胞比容(Hct)和全血及

血浆黏度改变情况。结果 经 液 体 复 苏 后,PTX组 大 鼠 平 均 动 脉 压 恢 复 较 明 显,复 苏 后360
 

min恢 复 到

(83.55±2.40)mm
 

Hg,明显高于LR组的(75.53±7.95)mm
 

Hg(P<0.01);复苏后360
 

min,PTX组大鼠心

率恢复到(447±17)次/分钟,接近SS组的(458±9)次/分钟,明显高于LR组的(376±16)次/分钟(P<0.01);
大鼠中心静脉压波动明显,复苏后360

 

min
 

PTX组为(36.13±2.03)cm
 

H2O,明显低于LR组的(48.44±
3.09)cm

 

H2O(P<0.001)。经液体复苏后,两组左心室压力最大上升和下降速度均有不同程度回升,PTX组

恢复更明显;液体复苏后PTX组大鼠左心室收缩压(LVSP)逐渐恢复至
 

(122.25±2.70)mm
 

Hg,明显高于LR组

的(96.08±7.43)mm
 

Hg(P<0.01)。复苏后4.5、6.5
 

h,PTX组大鼠Hct、全血及血浆黏度均明显低于LR组(P<
0.01)。结论 PTX对经液体复苏后创伤失血性休克大鼠有一定疗效,可改善心血管功能及血液流变学指标。
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  [Abstract] Objective To
 

explore
 

the
 

effects
 

of
 

pentoxifylline
 

(PTX)
 

on
 

cardiovascular
 

function
 

and
 

he-
morheology

 

in
 

rats
 

with
 

traumatic
 

hemorrhagic
 

shock
 

after
 

fluid
 

resuscitation.Methods A
 

total
 

of
 

30
 

healthy
 

male
 

Wistar
 

rats
 

were
 

randomly
 

divided
 

into
 

three
 

groups.The
 

traumatic
 

hemorrhagic
 

shock
 

model
 

was
 

simu-
lated

 

by
 

femur
 

fracture
 

combined
 

with
 

external
 

jugular
 

vein
 

bloodletting
 

method.Cardiovascular
 

parameters
 

at
 

different
 

stages
 

of
 

resuscitation
 

in
 

each
 

group
 

were
 

observed
 

and
 

recorded.Meanwhile,blood
 

samples
 

were
 

drawn
 

to
 

detect
 

the
 

changes
 

of
 

hematocrit
 

(Hct),whole
 

blood
 

and
 

plasma
 

viscosity
 

of
 

each
 

group.
Results After

 

fluid
 

resuscitation,the
 

mean
 

arterial
 

pressure
 

of
 

rats
 

in
 

the
 

PTX
 

group
 

recovered
 

significantly,
and

 

it
 

increased
 

to
 

(83.55±2.40)mm
 

Hg
 

at
 

360
 

min
 

after
 

resuscitation,which
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

(75.53±7.95)mm
 

Hg
 

of
 

the
 

LR
 

group
 

(P<0.01).At
 

360
 

min
 

of
 

resuscitation,the
 

heart
 

rate
 

of
 

the
 

rats
 

in
 

the
 

PTX
 

group
 

increased
 

to
 

(447±17)
 

beats/min,which
 

was
 

close
 

to
 

(458±9)
 

beats/min
 

in
 

the
 

SS
 

group,
and

 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

(376±16)
 

beats/min
 

in
 

the
 

LR
 

group
 

(P<0.01).The
 

central
 

venous
 

pressure
 

(CVP)
 

of
 

rats
 

fluctuated
 

significantly,360
 

min
 

after
 

resuscitation,the
 

CVP
 

in
 

the
 

PTX
 

group
 

was
 

(36.13±2.03)cm
 

H2O,which
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

(48.44±3.09)
 

cm
 

H2O
 

in
 

the
 

LR
 

group
  

(P<
0.001).After

 

fluid
 

resuscitation,maximum
 

speed
 

of
 

increase
 

and
 

decrease
 

in
 

the
 

left
 

ventricular
 

pressure
 

re-
covered

 

at
 

different
 

degrees
 

in
 

the
 

two
 

groups,and
 

the
 

recovery
 

in
 

the
 

PTX
 

group
 

was
 

more
 

obvious.After
 

fluid
 

resuscitation,the
 

left
 

ventricular
 

systolic
 

pressure
 

(LVSP)
 

of
 

the
 

rats
 

in
 

the
 

PTX
 

group
 

gradually
 

in-
creased

 

to
 

(122.25±2.70)
 

mm
 

Hg,which
 

was
 

significantly
 

higher
 

than
 

(96.08±7.43)
 

mm
 

Hg
 

in
 

the
 

LR
 

group
 

(P<0.01).At
 

4.5
 

and
 

6.5
 

h
 

after
 

resuscitation,the
 

Hct,whole
 

blood
 

and
 

plasma
 

viscosity
 

of
 

rats
 

in
 

the
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PTX
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

LR
 

group
 

(P<0.01).Conclusion PTX
 

has
 

a
 

certain
 

effect
 

on
 

rats
 

with
 

traumatic
 

hemorrhagic
 

shock
 

after
 

fluid
 

resuscitation,and
 

can
 

improve
 

cardiovascular
 

func-
tion

 

and
 

blood
 

rheology
 

indexes.
[Key

 

words] pentoxifylline;shock,traumatic;hemorrhage;cardiovascular
 

function;hemorheology

  创伤已成为40岁以下人群的主要死因之一,全
球约有10%的死亡病例和16%的伤残病例由创伤导

致[1]。严重创伤后导致的创伤失血性休克已成为危

害人群生命安全的重要课题。严重创伤后,患者体内

有效循环血量迅速减少,组织器官灌注严重不足,细
胞代谢紊乱,以及机体免疫功能异常等病理生理过程

序贯发生[2-3],严重影响患者生存。创伤失血性休克

的病理基础是血容量与血管容量不匹配,为维持机体

血压及组织器官的血流灌注,普遍认为需要补充大量

的等渗晶体液进行有效的液体复苏[4]。但早期大量

液体进入体内,严重扰乱机体对于失血的代偿机制,
血管舒缩功能紊乱;同时,大量液体稀释血液,降低了

血液携氧功能,进一步加重组织缺氧,加重酸中毒,导
致凝血功能障碍,出血风险增加,形成恶性循环[5]。
若能在复苏早期运用药物改善心血管功能、器官血液

灌注及微循环血流状况,提高血流动力学和血液流变

学效率,从而巩固晶体液复苏效果,对于创伤失血性

休克的救治具有重要意义。
己酮可可碱(pentoxifylline,PTX)又名 Oxpenti-

fylline、Trental-400或BL191,化学名为3,7-二甲基

黄嘌呤,它既是甲基黄嘌呤衍生物,又是磷酸二酯酶

及肿瘤坏死因子(TNF)的抑制剂[6-7]。PTX已广泛

应用于临床,对于许多慢性疾病尤其是外周动脉硬化

性疾病取得良好的治疗效果,其主要机制为PTX增

强了红细胞、白细胞的变形能力,降低了血小板的聚

集,增加了纤维蛋白溶解[8]。但PTX是否可用于创

伤失血性休克的救治还鲜有报道。本研究通过实验

建立创伤失血性休克模型,观察PTX对于创伤失血

性休克大鼠的心血管功能、血流动力学、血液流变学

等方面的影响,进一步评估PTX的抗休克作用,为
PTX应用于创伤失血性休克的救治提供理论依据。
1 材料与方法

1.1 实验动物及分组

清洁级健康雄性 Wistar大鼠30只,平均体重

(263±22)g,由陆军军医大学实验动物中心提供,动
物单笼喂养,自由饮水摄食,实验前12

 

h禁食。30只

大鼠随机分成3组:假性休克组(SS组)、乳酸林格液

复苏组(LR 组)、乳酸 林 格 液 复 苏+PTX 治 疗 组

(PTX组),每组10只,平均体重分别为(258±18)、
(265±21)、(264±19)g。3组大鼠体重比较,差异无

统计学意义(P>0.05)。
1.2 方法

1.2.1 创伤失血性休克动物模型的建立

腹腔内注射10%水合氯醛(3.5
 

mL/kg)麻醉大

鼠,麻醉后置于动物实验台,行右侧股动脉插管,连接

电子血压计用于测定平均动脉压(MAP)。暴露大鼠

右侧颈外静脉,切开并插管至右侧心房,检测中心静

脉压(CVP),补充晶体复苏液及给药;仔细分离左侧

颈总动脉,避免损伤颈神经袢,插入0.9
 

mm塑料软

管至左心室,连接 RM-6200生理记录仪(成都仪表

厂),记录左心室收缩压(LVSP)、左心室压力最大上

升和下降速度(±dp/dtmax)及大鼠心率(HR)。为方

便血管插管,在行手术血管插管时用1%普鲁卡因浸

泡至血管扩张。插管完毕后,待大鼠生命体征平稳后

记录各 心 血 管 参 数 作 为 创 伤 前 基 础 值[MAP 为

(120.53±3.38)mm
 

Hg];用咬骨钳咬断大鼠左侧股

骨模拟创伤,记录创伤后心血管参数作为伤后值;后
经股静 脉 放 血,10

 

min内 放 血 至(39.75±2.25)
mm

 

Hg,完成休克模型,并以此时作为时相起点;后
用4倍于放血量的乳酸林格液通过颈外静脉插管进

行补液复苏;PTX组模拟创伤和放血处理同LR组,
但用乳酸林格液复苏后加入PTX(50

 

mL/kg),LR组

给予等量的生理盐水作为对照。在休克、复苏及复苏

后每60分钟记录1次大鼠的各心血管参数(MAP、
CVP、LVSP、±dp/dtmax和HR)。
1.2.2 PTX的给药途径和方法

将PTX(美国Sigma公司)配成治疗量(50
 

mg/
kg,由生理盐水配成4

 

mL),从复苏时通过颈外静脉

进行给药,其半量于5
 

min内均匀泵入,余量(2
 

mL)
于试验过程中由微量泵均匀泵入;对照组(LR组)相
应时间给予等量生理盐水。
1.2.3 大鼠血细胞比容(Hct)及血液黏度的测定

对实验大鼠进行模拟创伤失血性休克处理及复

苏后,在复苏后4.5、6.5
 

h从颈外动脉插管处抽取动

脉血液用于检测Hct和血液黏度。Hct的测定采用微

管高速离心法(3
 

000
 

r/min离心15
 

min),另取4
 

mL抗

凝血用于测定血液切变率(3.0
 

mPa/s)、血液黏度及血

浆黏度(全自动血液黏度计,成都科研仪器厂)。
1.3 统计学处理

采用SPSS22.0统计软件进行分析,计量资料以

x±s表示,3组间比较采用方差分析,组间两两比较

采用LSD-t检验;计数资料以例数或百分比表示,组
间比较采用χ2 检验;检验水准α=0.05,以P<0.05
为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 PTX对创伤失血性休克大鼠心血管功能的影响

2.1.1 MAP的变化趋势

经创伤处理后,SS组 MAP为(120.53±3.38)
mm

 

Hg,生命体征平稳;LR组经创伤和放血处理后,
MAP迅速下降至(37.23±0.83)mm

 

Hg,后经乳酸
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林格液复苏后120
 

min
 

MAP上升至(82.35±1.58)
mm

 

Hg,但仍明显低于SS组(P<0.001),且在复苏

后180
 

min
 

MAP逐渐下降。PTX组复苏时给予静脉

泵匀 速 泵 入 PTX,复 苏 后 120
 

min
 

MAP 上 升 至

(81.83±2.28)mm
 

Hg,与LR组对比差异无统计学

意义(P<0.05);其后 MAP继续缓慢回升,在复苏后

300
 

min
 

MAP恢复到(80.93±1.43)mm
 

Hg,而给予

生理盐水的LR组 MAP为(75.90±7.95)mm
 

Hg,
两组比较差异有统计学意义(P<0.01);后PTX组

MAP继续上升,但仍明显低于SS组(P<0.001),LR
组一直未见明显增加,见表1。

2.1.2 HR变化趋势

经创伤处理后,SS组大鼠 HR为(475±30)次/
分钟,后一直维持在这一水平;LR组大鼠经创伤和放

血处理后,HR迅速下降至(400±17)次/分钟,在复苏

后120
 

min
 

HR恢复到(421±40)次/分钟;PTX组大

鼠在经液体复苏及PTX治疗后120
 

min
 

HR恢复到

(430±22)次/分钟,与LR组相比差异有统计学意义

(P<0.05),后随着治疗时间的延长,HR恢复至接近

正常水平,复苏后360
 

min达到(447±17)次/分钟。
而LR组HR在液体复苏后有所回升,但随着时间延

长,HR呈下降趋势,见表2。

表1  各组不同时间 MAP比较(n=10,x±s,mm
 

Hg)

组别 创伤处理后 休克 复苏
复苏后

60
 

min 120
 

min 180
 

min 240
 

min 300
 

min 360
 

min

SS组 120.53±3.38 114.05±3.43 112.65±0.53 112.00±0.53 110.48±1.58 110.48±1.05 111.68±2.23 108.68±1.20 107.33±1.05
LR组 118.20±3.36 37.23±0.83a 40.13±8.03a 40.05±0.83a 82.35±1.58a 80.18±8.55a 79.73±4.80a 75.90±7.95a 75.53±7.95a

PTX组 117.68±4.73 40.28±0.60ac 39.13±0.38a 39.83±0.53a 81.83±2.28a 79.43±1.80ab 77.78±0.53ab 80.93±1.43ac 83.55±2.40ac

  a:P<0.001,与SS组比较;b:P<0.05,c:P<0.01,与LR组比较。

表2  各组不同时间 HR比较(n=10,x±s,次/分钟)

组别 创伤处理后 休克 复苏
复苏后

60
 

min 120
 

min 180
 

min 240
 

min 300
 

min 360
 

min

SS组 475±30 464±15 468±15 463±19 466±14 464±14 462±21 461±12 458±9

LR组 457±22 400±17a 408±20a 400±19a 421±40a 416±28a 413±35a 388±17b 376±16b

PTX组 464±21 386±17 401±17 395±15 430±22c 442±13d 452±28d 443±18d 447±17d

  a:P<0.01,b:P<0.001,与SS组比较;c:P<0.05,d:P<0.01,与LR组比较。

2.1.3 CVP变化趋势

创伤后SS组大鼠CVP下降不明显,为(17.33±
1.35)cm

 

H2O,后维持在此水平;LR组在创伤及放血

处理后,CVP降至(-2.19±0.93)cm
 

H2O,后经4倍

于失血量的乳酸林格液复苏后,CVP迅速恢复,复苏

后120
 

min
 

CVP上升至(52.56±6.71)cm
 

H2O。

PTX组在液体复苏后,静脉泵入PTX治疗,复苏后

120
 

min
 

CVP恢复至(54.89±2.71)cm
 

H2O,复苏后

360
 

min
 

CVP降为(36.13±2.03)cm
 

H2O;而LR组

大鼠心功能恢复不明显,心脏前负荷仍高于正常,
CVP仍高达(48.44±3.09)cm

 

H2O,明显高于SS组

(P<0.001),见表3。

表3  各组不同时间CVP比较(n=10,x±s,cm
 

H2O)

组别 创伤处理后 休克 复苏
复苏后

60
 

min 120
 

min 180
 

min 240
 

min 300
 

min 360
 

min

SS组 17.33±1.35 17.33±1.35 17.60±0.62 17.47±0.71 17.58±0.64 17.35±0.56 17.29±0.66 17.29±0.49 17.31±0.53
LR组 17.28±0.76 -2.19±0.93a -2.39±0.78a -2.72±0.93a 52.56±6.71a 57.78±2.59a 54.44±3.13a 51.22±3.23a 48.44±3.09a

PTX组 17.29±0.84 -2.78±0.62 -2.59±0.89b -2.28±0.44 54.89±2.71b 51.78±2.73b 46.67±1.73b 51.56±2.60b 36.13±2.03c

  a:P<0.001,与SS组比较;b:P<0.01,c:P<0.001,与LR组比较。

2.1.4 左室收缩压±dp/dtmax变化趋势

实验过程中,SS组+dp/dtmax值明显高于LR
组及PTX组;给药120

 

min后至实验结束PTX组+
dp/dtmax值明显高于LR组(P<0.01),而复苏后

240
 

min
 

PTX组+dp/dtmax值与SS组值比较差异

无统计学意义(P>0.05)。经PTX治疗120
 

min后,

PTX组-dt/dtmax值明显高于LR组(P<0.05),并
接近SS组正常值,见表4、5。

2.1.5 LVSP变化趋势

创伤后SS组大鼠LVSP变化不大,维持在(131.
10±9.15)mm

 

Hg左右;而在经过创伤和失血处理后

LR组 大 鼠 的 LVSP 迅 速 下 降 至(63.72±4.15)

mm
 

Hg,后在乳酸林格液复苏后血容量有所恢复,在
复苏 后 120

 

min
 

LVSP 达 到 (107.32±12.53)

mm
 

Hg,并维持在这一水平;而PTX组大鼠经复苏

后泵入PTX治疗,LVSP在复苏后120
 

min增加到
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(101.25±6.30)mm
 

Hg,复苏后360
 

min进一步恢复

到接近正常水平,达到(122.25±2.70)mm
 

Hg,明显

高于LR组(P<0.01),见表6。

表4  各组不同时间+DP/DTMAX比较(n=10,x±ss,mm
 

Hg/min)

组别 创伤处理后 休克 复苏
复苏后

60
 

min 120
 

min 180
 

min 240
 

min 300
 

min 360
 

min

SS组 31.10±2.21 28.13±2.82 29.75±3.82 29.67±3.30h 29.09±4.08h 29.49±3.14g 29.50±3.39 28.82±2.80 28.84±2.96
LR组 30.03±1.80a 10.41±1.59c 11.86±1.61c 12.14±1.80c 26.13±2.73b 25.34±2.44b 22.79±2.00b 21.13±1.89c 21.13±1.88c

PTX组 31.08±2.56 11.06±1.16d 11.63±0.55d 11.67±0.73d 26.90±3.80e 28.31±1.58e 29.05±2.73e 28.44±1.68f 28.35±1.63f

  a:P<0.05,b:P<0.01,c:P<0.001,与SS组比较;d:P<0.05,e:P<0.01,f:P<0.001,与LR组比较;g:P<0.05,h:P<0.01,与PTX组

比较。

表5  各组不同时间-DP/DTMAX比较(n=10,x±s,mm
 

Hg/min)

组别 创伤处理后 休克 复苏
复苏后

60
 

min 120
 

min 180
 

min 240
 

min 300
 

min 360
 

min

SS组 23.23±2.19 21.59±1.02 21.63±2.24 22.45±2.29f 21.35±1.99f 21.29±1.19f 21.38±1.45e 21.36±1.44e 21.08±1.67e

LR组 21.99±0.99a 6.56±0.64 7.36±0.35b 7.72±1.15b 17.91±1.39a 18.17±1.67a 14.72±1.10b 14.72±1.27b 14.42±1.05b

PTX组 22.66±1.57 6.89±1.13 7.19±0.43
 c 7.20±0.56 17.50±1.91c 19.49±2.13c 19.47±2.10d 18.88±0.94d 19.75±0.70d

  a:P<0.05,b:P<0.001,与SS组比较;c:P<0.05,d:P<0.01,与LR组比较;e:P<0.05,f:P<0.01,与PTX组比较。

表6  各组不同时间LVSP比较(n=10,x±s,mm
 

Hg)

组别 创伤处理后 休克 复苏
复苏后

60
 

min 120
 

min 180
 

min 240
 

min 300
 

min 360
 

min

SS组 131.10±9.15 130.65±7.88 126.45±11.18 128.18±11.48 126.00±8.40 126.00±8.03 123.15±8.55 121.05±6.83 120.75±4.80

LR组 129.38±6.38a 63.72±4.15a 66.52±3.38a 65.78±4.60a 107.32±12.53a 100.12±9.45a 101.85±7.88a 99.60±7.28a 96.08±7.43a

PTX组 128.18±5.18 61.88±3.75b 63.60±3.83 62.78±4.13 101.25±6.30b 114.60±4.50b 121.42±4.20b 124.35±3.30b 122.25±2.70b

  a:P<0.001,与SS组比较;b:P<0.01,与LR组比较。

2.2 全血及血液黏滞度的变化

复苏4.5、6.5
 

h,分别取SS组、LR组和PTX组

实验大鼠血液测定 Hct和血液黏度。复苏后4.5
 

h,
SS组 Hct为(46±1)%,而LR组和PTX组 Hct均

较SS组明显降低(P<0.001),分别为(20±1)%和

(17±1)%,且PTX组明显低于LR组(P<0.01);复
苏后6.5

 

h,再次测量得到类似的结果,见图1。复苏

后4.5
 

h,LR组大鼠全血及血浆黏度分别为(4.75±
0.23)和(1.12±0.03)mPa/s,而PTX组的全血及血

浆黏度分别为(3.35±0.15)和(1.06±0.01)mPa/s,
明显低于LR组(P<0.01),复苏后6.5

 

h测量得到

类似的结果,见图2。

  a:P<0.001,与SS组比较;b:P<0.01,与LR组比较。

图1  各组 Hct比较
 

  A:全血黏度比较;B:血浆黏度比较;a:P<0.01,与PTX组比较。

图2  LR组与PTX组全血及血浆黏滞度的变化对比
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3 讨  论

  创伤失血性休克是院前急救的急危重症,伴随着

血容量下降、血液流变学改变、心功能受损、器官灌注

不足、微循环灌注不足、体内免疫炎症系统激活等病

理生理改变[9-11],救治难度极大。PTX最先被报道用

于血管闭塞性疾病的治疗,后发现其在心脑血管疾

病、抗肝细胞纤维化、慢性肾小球肾炎等疾病治疗中

具有良好效果。本研究通过建立大鼠创伤失血性休

克模型,探讨PTX对创伤失血性休克状态下大鼠心

血管功能和血液流变学的影响,明确其在治疗创伤失

血性休克时的作用。
3.1 PTX对创伤失血性休克大鼠心血管功能的影响

血容量下降,组织器官有效灌注不足及供氧减

少,微循环障碍等病理生理过程是创伤失血性休克治

疗过程中面对的主要难点,同时,大量液体复苏又加

重心脏负荷、扰乱凝血功能、加重组织水肿等,进一步

增加复苏难度。本研究发现,PTX治疗液体复苏后创

伤失 血 性 休 克 的 大 鼠,能 升 高 MAP、HR、±dp/
drmax和LVSP,并降低CVP。说明PTX可以增加

心肌收缩性,改善心血管功能状态,这与ROBINSON
等[12]休克实验注入PTX后增加心排血量及降低外周

血管阻力,升高 MAP的结果一致。另外,本研究建立

的动物模型大鼠平均失血量占总血量的45%~50%,
对大鼠的心血管功能影响极大,大鼠心脏功能不能代

偿,导致心率失代偿下降,这与相关研究相符[13-14]。
PTX的作用可能与以下机制有关:(1)PTX为磷酸二

酯酶抑制剂,通过抑制磷酸二酯酶使环磷酸腺苷

(cAMP)分解减少,心肌细胞内cAMP增多,cAMP
既可直接促进细胞内钙离子(Ca2+)从肌浆网释放,又
可以开放Ca2+通道,促进细胞外Ca2+内流,使心肌兴

奋-收缩耦联增加,从而增强心肌收缩力[15-16];(2)
PTX可降低CVP,从而减少心脏前负荷,有利于心肌

收缩和心脏做功;(3)PTX可降低 Hct、全血及血浆黏

度,改善血液流变性,从而增加冠状动脉血流,改善心

肌供氧,增加心肌收缩性;(4)PTX可改善白细胞功

能,减少白细胞脱颗粒,从而减少氧自由基及TNF的

产生,减少其对心肌及血管内膜的损伤[17]。
3.2 PTX对于血液流变学的影响

本实验同时表明,PTX具有降低全血及血浆黏度

的作用。在创伤失血性休克过程中选取2个时间点

分别检测血液流变学指标,即失血性休克中期(4.5
 

h)、失血性休克后期(6.5
 

h),以分析在不同治疗阶

段,PTX改善大鼠器官灌注的作用。心血管功能检测

是一个连续性的检测,用于反映整个过程中的各心血

管参数的波动趋势,结果显示,PTX对改善液体复苏

后大鼠创伤失血性休克过程中血液流变学指标的作

用前后一致。复苏后4.5、6.5
 

h
 

PTX组 Hct、血浆及

全血黏度均明显低于LR组,表明PTX可改善血液流

变性。其机制可能与PTX的以下作用有关:(1)Hct
是决定血液黏度的主要因素[18],PTX通过降低 Hct,

从而降低血液黏度。这可能与PTX改善内皮细胞功

能,增加组织器官的供血、供氧,减轻酸中毒,从而减

少晶体液漏出,增加血容量有关;Hct的降低也可能

与PTX增强红细 胞 利 用 葡 萄 糖 产 生 三 磷 酸 腺 苷

(ATP)的能力,降低二磷酸腺苷(ADP)水平,降低红

细胞脆性,增加其变形能力相关[19]。(2)体外实验表

明PTX可减少白细胞伪足的形成,增加其变形能力,
从而 改 善 了 血 液 流 变 性[20]。(3)刺 激 前 列 环 素

(PGI2)的形成和释放,抑制磷酸二酯酶,增加cAMP
水平,降低血小板的聚集作用[21]。(4)增加血浆纤维

蛋白的溶解活性,降低血浆纤维蛋白原水平[22]。(5)
PTX可改善心血管功能,增加血液流动性,降低血液

黏度,改善了休克及其复苏后的微循环障碍,增加了

组织器官的供氧。
相较于传统血管活性药物,如多巴胺、去甲肾上

腺素、山莨菪碱等主要通过正性肌力作用和舒缩脏器

微血管来抗休克治疗[23],PTX既改善了创伤失血性

休克大鼠的心血管功能,又降低了血液及血浆黏度,
因而改善了休克LR复苏后血流动力学及流变学的改

变。并且,PTX还能有效控制全身炎性反应,这对休

克复苏后机体各组织器官微循环障碍的改善和恢复

提供了有益的保障。
虽然本研究结果显示PTX能够改善液体复苏后

创伤失血性休克大鼠血流动力学和血液流变学效率,
但仍有不足之处:(1)实验大鼠数量较少,得出的结论

可能有偏倚,需在以后的研究中完善更大样本量重复

实验;(2)短期观察实验研究,未能完整记录创伤失血

性休克大鼠的各个重要脏器变化情况,并且未能统计

出实验大鼠的存活率;(3)仅针对心血管功能及血流

流变学指标进行检测,对于灌注相关指标(如乳酸)未
加以检测;(4)未能深入研究PTX作用的生物机制及

靶点。
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