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参附注射液对家兔心肺复苏后心肌

保护作用的机制研究
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的影响& 方法$家兔
#$

只采用夹闭气管

法复制缺氧型
&L

#

&MN

模型# 按照随机数字表法分为参附注射液组%乌司他汀组和生理盐水组# 每组
6

只&

参附组给予参附注射液
! =PGQC

"生理盐水稀释至
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$# 乌司他汀组予
!
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"生理盐水稀释至
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$# 生理盐水组予生理盐水
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缓慢注射# 并分时点检测血清
.)B)

%

)4O

#

!

值& 结果$与本组夹管前比较#

%

组复苏后
%"

%

6"

%

#!" =>B

血清
.)B)

%

)4O

#

!

浓度均升高"

M S

"

!

"7

#

M S"

!

"#

$& 与生理盐水组同期比较#复苏后
%"

%

6"

%

#!" =>B

参附注射液组血清
.)B)

明显降低

"

M S"

!

"7

#

M S"

!

"#

$# 参附注射液组及乌司他汀组复苏后
#!" =>B )4O

#

!

明显降低"

M S "

!

"7

$& 结论

参附注射液对心肺复苏期间
.)B)

%

)4O

#

!

的升高有明显的抑制作用&

关键词$参附注射液'心跳骤停'心肺复苏'心肌肌钙蛋白
)

'肿瘤坏死因子#

!

M-1A9.A>T9 <UU9.A 1U V/9BU@ (BH9.A>1B 1B N,WW>A +K1.,-I>@= ,UA9- &,-I>1J@2=1B,-K N9?@?.>A,A>1B

#

, +9./,B>?= VA@IK

$

VR )>,B

#

?/9BC

#

"

PR '>BC

#

"

PRF '>

#

/1BC

!

"

*L4X Y/>

#

=>B

#

"

YZL4X +>BC

#

[9>

#

"

YZL4X X@1

#

/9

#

"

,BI P(4 P9>

#

$

# E9J,-A=9BA 1U <=9-C9B.K

"

V9.1BI M91J29

%

? Z1?J>A,2 LUU>2>,A9I

A1 O@H>,B RB>T9-?>AK 1U )-,I>A>1B,2 &/>B9?9 +9I>.>B9

"

O@\/1@

$

%7"""%

%&

! E9J,-A=9BA 1U V.>9BA>U>. N9

#

?9,-./

"

O@H>,B RB>T9-?>AK 1U )-,I>A>1B,2 &/>B9?9 +9I>.>B9

"

O@\/1@

$

%7"#"$

%

L8V)NL&)

#

FWH9.A>T9

#

)1 1W?9-T9 A/9 9UU9.A? 1U V/9BU@ (BH9.A>1B

$

V(

%

1B ?9-@= .,-I>,. A-1J1

#

B>B )

$

.)B)

%

,BI )4O

#

! >B .,-I>,. ,--9?A

#

.,-I>1J@2=1B,-K -9?@?.>A,A>1B

$

&L

#

&MN

%

=1I92 -,WW>A? 3

+9A/1I?

#

LB1]>, &L

#

&MN =1I92 [,? J-9J,-9I >B #$ -,WW>A? @?>BC .21?>BC A-,./9, =9A/1I

"

,BI A/9B

A/9K [9-9 I>T>I9I >BA1 % C-1@J? ,..1-I>BC A1 -,BI1= B@=W9- A,W29

"

>393

"

A/9 V( A-9,A=9BA C-1@J

"

A/9 R2>

#

B,?A,A>B C-1@J

"

,BI A/9 B1-=,2 ?,2>B9

$

4V

%

C-1@J

"

6 >B 9,./ C-1@J3 V(

$

! =PGQC V(

"

I>2@A9I WK 7 =P

4V

%

[,? >BH9.A9I A1 -,WW>A? >B A/9 V( C-1@J3 !7

"

""" RGQC R2>B,?A,A>B

$

I>2@A9I WK 7 =P 4V

%

[,? >BH9.A9I

A1 -,WW>A? >B A/9 R2>B,?A,A>B C-1@J3 4V [,? >BH9.A9I A1 -,WW>A? >B A/9 4V C-1@J

$

7 =P

%

3 L22 A/9 >BH9.A>1B?

[9-9 ?21[2K J9-U1-=9I ,A $

"

#7

"

!! =>B ,UA9- -9?@?.>A,A>1B3 V9-@= 29T92? 1U .)B) ,BI )4O

#

![9-9 I9A9.

#

A9I ,A I>UU9-9BA A>=9 J1>BA? 3 N9?@2A?

#

&1=J,-9I [>A/ A/9 ?,=9 C-1@J W9U1-9 >BA9-T9BA>1B

"

?9-@= 29T92?

1U .)B) ,BI )4O

#

![9-9 ?>CB>U>.,BA2K >B.-9,?9I >B A/9 % C-1@J? ,A %"

"

6"

"

,BI #!" =>B ,UA9- -9?@?.>A,

#

A>1B

$

M S"

$

"7

"

M S"

$

"#

%

3 &1=J,-9I [>A/ A/9 4V C-1@J ,A A/9 ?,=9 A>=9 J1>BA?

"

?9-@= 29T92? 1U .)B)

[9-9 ?>CB>U>.,BA2K I9.-9,?9I >B A/9 V( C-1@J ,A %"

"

6"

"

,BI #!" =>B ,UA9- -9?@?.>A,A>1B

$

M S"

$

"7

"

M S

"

$

"#

%

3 V9-@= )4O

#

!29T92 >B A/9 R2>B,?A,A>B C-1@J ,BI A/9 V( C-1@J ,A #!" =>B ,UA9- -9?@?.>A,A>1B I9

#

.-9,?9I 1WT>1@?2K

$

M S"

$

"7

%

3 &1B.2@?>1B V( /,I 1WT>1@? >B/>W>A>1B 1B >B.-9,?9I ?9-@= 29T92? 1U .)B)

,BI )4O

#

!I@->BC &MN3

^<_*FNEV

#

V/9BU@ (BH9.A>1B

&

.,-I>,. ,--9?A

&

.,-I>1J@2=1B,-K -9?@?.>A,A>1B

&

.,-I>,. A-1J1B>B )

&

A@=1- B9.-1?>? U,.A1-

#

!



中国中西医结合杂志
!"#$

年
%

月第
%$

卷第
%

期
&'()*+

"

+,-./ !"#$

"

0123 %$

"

41

!

%

!!!%##!

$$在心跳骤停$

.,-I>,. ,--9?A

"

&L

% 及心肺复苏

$

.,-I>1J@2=1B,-K -9?@?.>A,A>1B

"

&MN

% 期间" 由

于心肌缺血和再灌注损伤导致的复苏后心肌功能不

全"是
&MN

成功后患者早期死亡的主要原因之

一'

#

"

!

(

) 因此"

&MN

期间如何保护心肌组织*减轻心肌

损伤来提高复苏后自主循环的稳定性及存活率" 是

&MN

研究领域中的一个重要课题) 笔者采用家兔缺氧

型
&L

#

&MN

模型"在自主循环恢复后使用参附注射液"

探讨参附注射液对家兔缺氧型
&L

#

&MN

模型血清肌钙

蛋白
)

$

.)B)

%*

)4O

#

!

变化的影响" 为参附注射液在

&L

和
&MN

中的临床应用提供新的实验依据)

材料与方法

#

$动物$家兔 $普通级%

#$

只" 体重
!

!

"

&

!

!

7 QC

" 雌雄各半" 由福建中医药大学动物实验中心

提供"动物合格证号# $闽检证字% 第
!"#%L""#

号)

!

$主要试剂及仪器$参附注射液#每毫升含人参

皂甙
NW#

$

&7`Z:!F!%

%

"

!

7 =C

"乌头碱 $

&%`

Z`;4F##

%

"

!

# =C

"雅安三九药业有限公司"批号#

"7"$":

) 乌司他汀注射液$

R2>2,?A,A>B

"

R)(

%# 广东

天普生化医药股份有限公司"批号#

!""`"7"7

)

.)B)

试剂盒由罗氏试剂 $上海% 有限公司提供"批号#

!`"";`6

)

)4O

#

!

试剂盒由北京博奥森生物技术有限

公司提供"批号#

/H

#

&#`#!;

) 美国惠普公司$

Z<*P

<))!ML&^LNE

%

&+V!`

型全功能监护仪&有创动

脉血压压力转换器&安保
=,A>.

手提呼吸机)

%

$造模方法及干预方法$

#$

只家兔采用随机数

字表法分为参附注射液组*乌司他汀组*生理盐水组"

每组
6

只)

%

组均采用夹闭气管窒息法'

%

(复制缺氧型

&L

#

&MN

模型" 术前
#! /

禁食不禁水) 以
%a

戊巴

比妥钠 $

!" =CGQC

%耳缘静脉注射麻醉"右侧颈外静

脉置管供静脉给药"左侧颈总动脉置管测平均动脉压

$

=9,B ,-A9->,2 J-9??@-9

"

+LM

%"并行气管切开置

管&常规心电监护及
+LM

监测等) 在呼气末夹闭气管

致缺氧型
&L

"在夹闭气管
$ =>B

后松开夹闭的气管"

给予呼吸机辅助呼吸$呼吸机参数#呼吸频率
;"

次
G

=>B

*潮气量
6 =PGQC

%"并予胸外按压至自主循环恢

复) 自主循环恢复标准'

`

(

#持续
` /

以上
+LM b 6"

==ZC

*自主心律*脉搏波*可触及明显的心脏搏动*

动物皮肤黏膜紫绀明显减轻) 干预方式参照参考文献

'

`

(#参附注射液组于自主循环恢复后
$

*

#7

*

!! =>B

以参附注射液 $

! =PGQC

#相当于临床常用量的
6

倍%

用生理盐水稀释至
7 =P

颈外静脉缓慢注射&乌司他汀

组以乌司他汀注射液$

!

!

7

万
RGQC

#相当于临床常用量

的
6

倍%用生理盐水稀释至
7 =P

颈外静脉注射&生理

盐水组予生理盐水
7 =P

颈外静脉注射) 全部维持至

自主循环恢复后
` /

"计算
` /

存活率) 分别于夹管前

#" =>B

*自主循环恢复后
%"

*

6"

*

#!" =>B

抽取动脉血"

标本静置
%" =>B

后
% """ -G=>B

离心
#" =>B

"取上清

液""

%"

'冰箱保存)

`

$检测指标及方法

`

!

#

$循环恢复时间*呼吸恢复时间$从开始

&MN

至确认自主循环已恢复的时间"从开始
&MN

至

确认自主呼吸已恢复的时间)

`

!

!

$检测血清
.)B)

含量$采用化学发光法

测定)

`

!

%

$检测血清
)4O

#

!

水平$采用酶联免疫吸附

$

<P(VL

%法测定)

7

$统计学方法$应用
VMVV #;

!

"

统计软件进

行统计处理" 计量资料以
]

(

?

表示&组间比较采用两

样本
A

检验)

M S"

!

"7

为差异有统计学意义)

结$$果

#

$实验完成情况$造模后家兔精神尚可"动作敏

捷"两耳转动自如&被毛浓密"柔软而富有光泽&两眼圆

而明亮"眼角无眼屎等分泌物&肌肉丰满"结实&肛门周

围清洁干燥) 参附注射液组和乌司他汀组实际完成

6

只" 两组自主循环全部维持至
` /

"

` /

存活率

#""a

&生理盐水组实际完成
7

只"

#

只自主循环恢复

后
#7 =>B

死亡"

` /

存活率
$;

!

7 a

&各组间
` /

存

活率比较"差异无统计学意义 $

M b"

!

"7

%)

!

$各组循环恢复时间*呼吸恢复时间比较$表
#

%

各组家兔循环恢复时间*呼吸恢复时间组间比较"差异

无统计学意义$

M b"

!

"7

%)

表
#

#各组心肺复苏后循环呼吸比较 $

?

"

]

(

?

%

组别
B

循环恢复时间 呼吸恢复时间

生理盐水
7 #"7

)

`#

(

#!

)

!6 %;7

)

""

(

#76

)

%#

参附注射液
6 :6

)

%;

(

$

)

6: !7:

)

:$

(

#!:

)

:;

乌司他汀
6 #"#

)

%"

(

#:

)

## %6!

)

""

(

#`#

)

#7

%

$各组不同时间点血清
.)B)

浓度比较 $表
!

%

与本组夹管前比较"

%

组
&MN

后
%"

*

6"

*

#!" =>B

血

清
.)B)

浓度升高$

M S "

!

"7

"

M S "

!

"#

%) 与生理盐

水组同期比较"

&MN

后
%"

*

6"

*

#!" =>B

参附注射组

血清
.)B)

明显降低$

M S"

!

"7

"

M S"

!

"#

%" 与乌司他

汀组各时点比较"差异均无统计学意义$

M b"

!

"7

%)

`

$各组不同时间点
)4O

#

!

水平比较$表
%

%$与

本组夹管前比较"

%

组
&MN

后
%"

*

6"

*

#!" =>B

血清
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#各组不同时间点血清
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浓度比较$
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夹管前
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(
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$$注#与本组夹管前比较"

!
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!

"7

"

!!
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"#

&与生理盐水组同期比较"

"

M S"

!

"7

"

""
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表
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#各组不同时间点血清
)4O

#
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浓度比较$
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"

]

(

?

%

组别
B

夹管前
#" =>B &MN

后
%" =>B &MN

后
6" =>B &MN

后
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生理盐水
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)
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(

`

)
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)
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(
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)
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(
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)

%"

!!

#"`

)

7`
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)
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参附注射液
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)
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(

6

)
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)
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(
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)
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)
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(
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6 `$

)

:6

(
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)

$7
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)

"7

(

6

)

;`

!
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)
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(

#%

)
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;;
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!7

(
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$$注#与本组夹管前比较"

!

M S"

!

"7

"

!!

M S"

!

"#

&与生理盐水组同期比较"

"

M S"

!

"7

)4O

#

!

浓度升高$

M S"

!

"7

"

M S"

!

"#

%) 与生理盐水

同期组比较"

&MN

后
#!" =>B

参附注射组和乌司他汀

组血清
)4O

#

!

明显降低$

M S"

!

"7

%" 余时点比较差异

无统计学意义$

M b"

!

"7

%)

讨$$论

心跳骤停属于中医学+脱证,*+厥证,*+厥脱证,

范畴"中医学认为厥脱证的病机主要是气血内乱"阳气

耗脱"多见阳气暴脱的厥脱证) 心跳骤停心肺复苏后

心肌受缺血和再灌注的双重损伤" 心脏骤停导致机体

处于最严重的休克状态"氧输送和细胞能量代谢几乎

停止"当经历心肺复苏并最终到达自主循环恢复时"

机体血管内皮细胞的活化及各类炎性因子的释放"系

统炎症反应及机体免疫抑制" 导致产生一系列的组织

损伤'

7

(

) 同时"大量心肌酶释放"进一步加重心肌损

伤"形成恶性循环"导致心肌细胞凋亡"进而心室壁张

力增加*心室壁硬度异常*心脏扩大"最终造成心室重

构*心力衰竭'

6

(

)

参附注射液是由具有+益气固脱*回阳救逆,作用

的参附汤"经现代技术提炼的静脉制剂"人参大补元

气"附子大辛大热"温壮肾阳"二者合用温阳益气"中医

认为是回阳救逆之要药) 现代研究发现"其主要有效

成分为人参皂甙和乌头类生物碱"具有扩张冠状动脉"

改善心肌供血"提高心肌收缩力"降低心肌耗氧量"减

轻钙超载"清除氧自由基"抑制炎症反应"从而减轻细

胞膜损伤"促进损伤的心肌细胞功能恢复"具有+多靶

效应,

'

;

(

) 目前参附注射液已广泛应用于临床急危重

症抢救"其对心肺复苏后多器官的保护作用越来越受到

重视) 已有研究表明"参附注射液对心肺复苏模型大鼠

的心脏功能具有较好的改善作用"并可减轻其机体氧化

应激状态和心肌损伤"并抑制心肌细胞凋亡'

$

(

) 从参附

注射液的作用机制分析"参附注射液促进损伤心肌的恢

复作用可能与增加冠状动脉血流* 抑制缺氧引起的心

肌凋亡有关) 本实验观察家兔心肺复苏后心肌细胞损

伤关键指标
.)B)

和心肌细胞凋亡重要指标
)4O

#

!

在

参附注射液作用下的变化"以探讨益气回阳救逆中药对

家兔心肺复苏后心肌保护作用的机制)

.)B(

是仅存在于心肌细胞的特异性调节蛋白"是

肌钙蛋白复合体中的抑制单位"心肌损伤后释放入血"

对心肌损伤的诊断具高度敏感和特异性"已成为评价

心肌损伤的特异性指标'

:

(

) 刘琼等'

#"

(观察了
##!

例

心跳骤停初期复苏成功患者复苏后
` /

内的血清

.)B)

水平"发现在自主循环恢复后
"

!

7

&

` / .)B)

均

逐渐升高)

)4O

#

!

是一种具有多种生物活性的细胞因

子"如果产生过多可进一步诱导
(P

#

6

*

(P

#

$

*

(P

#

#"

等细

胞因子的产生"引起连锁和放大效应即瀑布效应"最终

会导致多脏器功能衰竭$

=@2A>J29 1-C,B IK?U@B.A>1B

?KBI-1=9

"

+FEV

%的发生甚至死亡 '

##

(

) 若能抑制心

跳骤停复苏后升高的
)4O

#

!

的水平"那么就有可能减

轻机体的全身炎症反应综合征和进一步阻断
+FEV

的

发生*发展进程'

#!

(

"而其中关键一环就是抑制心肌细胞

凋亡*坏死)

)4O

#

!

促进心室重构的作用在一定程度上

与调节基质金属蛋白酶$

=,A->] =9A,21J-1A9>B,?9?

"

++M?

%表达有关)

8-,I/,= *V

等'

#%

(进行体外研究

证实
)4O

#

!

可直接或通过调控
++M?

表达间接参与心

室重构) 本研究结果与既往相关研究结论一致'

#`

"

#7

(

"

共同证实了参附注射液对心肺复苏患者心肌梗死再灌

注损伤过程中心功能的保护作用)

综上所述"本研究结果提示参附注射液对家兔缺

氧型
&L

#

&MN

模型
&MN

期间心肌损伤有明显的保护

作用并具有抗心肌细胞凋亡抑制心室重构作用) 但本

研究的观察时间相对较短"还不够深入"对心肺复苏后

家兔远期的心脏保护作用及其他抗心肌细胞凋亡机制

研究尚需进一步的实验依据)
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