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脓毒症大鼠血清高迁移率族蛋白
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的变化规律及

血必净的干预效果研究
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摘要$目的$观察脓毒症大鼠血清中高迁移率族蛋白
J#
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#的变化规律及血必净的干预效果$ 方法$大鼠尾静脉注射内毒素!
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Q5R
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6 :KHSK

体重"制备脓毒症动物模型$ 实验一%

6"

只
+<DL;M

大鼠按随机数字表法分为正常组!

T

组"

#"

只#"

Q5R

模型组!

J

组"

#"

只#"

Q5R U

血必净治疗组!

'

组"

&"

只#"

'

组依不同血必净起始治疗时间再分为
'#

&

'!

&

'&

组即
Q5R

造模前
! @

治疗组&造模后
!

&

7 @

治疗组"每组
#"

只$ 各组大鼠分别于造模后
$

&

#!

&

!$

&

$7

&

8! @

尾静脉采血"采用
+/DL/M. =21L

法检测血清中
O,PJ#

含量$ 实验二%另取
&"

只
+<DL;M

大鼠分为
Q5R

模型组!

F

组#和
Q5R U

血必净治疗组!

9

组#"每组
#6

只"处理分别同
J

组和
'#

组"于造模后
#!

&

!$

&

$7 @

各

处死
6

只"留取血及组织标本"检测
TQ*

&

TR*

&

'M

&

JV4

指标并观察肝&肺&肾组织病理变化$ 结果$!

#

#与
T

组比较"

J

组不同时间点血清中
O,PJ#

含量均明显升高!

5 W"

!

"6

#'与
J

组比较"

'#

&

'!

&

'&

组在
#!

&

!$

&

$7

&

8! @

时间点血清
O,PJ#

含量均下降"

'&

组下降幅度小于
'#

和
'!

组!

5 W"

!

"6

#$ !
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#与
T

组比较"

F

组
TQ*

&

TR*

&

'M

&

JV4

均明显升高且于
!$ @

达峰值!
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#'与
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组比较"
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组
TQ*

各时间点及
TR*

&

'M

&

JV4

在
!$

&

$7 @

亦下降明显!

5 W"

!
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#$ !

&

#

F

组大鼠肺&肝&肾组织病理切片显示%有局部充血出血&细胞水

肿&变性坏死&炎症细胞浸润&特征性结构破坏等"且在
!$

&

$7 @

出现严重病变'

9

组相应时间点较
F

组镜下病

变明显减轻$ 结论$脓毒症大鼠血清中
O,PJ#

含量增高"峰值出现晚"高值持续时间长'

O,PJ#

在脓毒症大

鼠过度的炎症反应与多脏器功能损害中具有重要作用'血必净注射液可以降低脓毒症大鼠血清中
O,PJ#

的

含量"改善生化指标"减轻肝&肺&肾组织严重的炎症反应"且尽早使用效果更好$

关键词$脓毒症'血必净'高迁移率族蛋白
J#
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$$脓毒症作为感染引起的致命性全身炎症反应综合

征!是严重创伤)烧伤)休克)大手术后常见的并发症!

在美国!每年有逾
$"

万例脓毒症患者!病死率
c

&"d

!其较高的发病率与病死率一直无法得到有效控

制*

#

+

!近些年!

+;.K O

*

!

!

&

+等通过实验研究发现高迁

移率族蛋白
J#

&

@<K@ :1=<2<L> KM1-N =1A

#

# NM1L/<.

!

O,PJ#

'参与了脓毒症的晚期发病过程!是内毒素致

死效应的重要炎症介质, 本实验通过大鼠尾静脉注射

内毒素&

Q5R

'制作脓毒症大鼠模型!研究其
O,PJ#

的变化规律!并采用血必净治疗观测血清中
O,PJ#

前后变化!以及对重要脏器功能的影响!从而能够为正

确认识脓毒症的发病机制和临床治疗脓毒症提供实验

依据,

材料与方法

#

$动物$

+<DL;M

大鼠
7"

只!雄性!清洁级!体重

!""

%

!6" K

!购自中科院上海动物实验中心!动物许

可证号#

R'[a

&沪'

!"#!

"

"""!

(蚌埠医学院实验动

物中心!使用许可证号#

Rb[a

&皖'

!"#!

"

""!

!单笼

饲养,

!

$药物$血必净注射液&

#" :QH

支!天津红日药

业股份有限公司!批号#

##"7#6#

'(生理盐水&

#" :QH

支!上海信谊金朱药业有限公司! 批号#

##"I"!

',

&

$试剂及仪器$

Q5R

&

R<K:;

公司'(兔抗

O,PJ#

多克隆抗体 &

T=E;:

公司'(羊抗兔
)KP

#

OY5

)

!

#

;EL<.

抗体&深圳晶美生物工程有限公司'(

化学发光试剂&

5</ME/

公司'(

RFR

&

R<K:;

公司'(

50F^

膜&

,<22<N1M/

公司'(水平和垂直电泳槽)电转

移装置)凝胶成像分析系统&

J<1

#

Y;B

'(全自动生化

分析仪&日本奥林巴斯公司!

G2>:N-D

#

TV6$""<

',

$

$方法

$

!

#

$分组$大鼠适应性饲养
#

周后!称重编号!

按随机数字表法分组!实验前后不禁食水, 动物实验

一#探讨脓毒症大鼠血清
O,PJ#

变化规律, 取大鼠

+<DL;M 6"

只分为
&

组#正常对照组 &

T

组'

#"

只)

Q5R

模型组&

J

组'

#"

只)

Q5R U

血必净治疗组&

'

组'

&"

只!

'

组依血必净起始治疗时间不同再分为

&

个亚组#

'#

组&造模前
! @

开始注射血必净')

'!

组&造模后
! @

开始注射血必净')

'&

组&造模后
7 @

开始注射血必净'!每组
#"

只, 动物实验二#探讨血

必净对脓毒症大鼠重要脏器功能的影响, 另取
+<DL

#

;M

大鼠
&"

只分为
Q5R

模型组&

F

组')

Q5R U

血必净

治疗组&

9

组'

!

组!每组
#6

只!

9

组于造模前
! @

开

始注射血必净,

$

!

!

$模型制备$制备脓毒症大鼠模型参照文献

*

$

"

%

+!除正常对照组外!其余各组大鼠均尾静脉注

射
Q5R

!

Q5R

用生理盐水稀释为
# :KH:Q

! 按

6 :KHSK

体重给药!仅给药
#

次!同时给予正常对照组

注射等量生理盐水,

$

!

&

$给药及处理方法$分组给药#各时间点分别

给予
'#

)

'!

)

'&

和
9

组大鼠尾静脉注射血必净!治疗

剂量参照文献*

6

"

8

+!

$ :QHSK

体重&剂量等同于临床

剂量'!用生理盐水等体积稀释!每
#! @

注射
#

次!共

%

次至
8! @

(同时对照组和模型组注射等量生理盐水,
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处理方法# 动物实验一!各造模组大鼠于造模后
$

)

#!

)

!$

)

$7

)

8! @

各时间点大鼠尾静脉抽血
"

!

6

%

"

!

7 :Q

!

$

&下静置
&" :<.

!

& """ MH:<.

!离心
#" :<.

!吸取血

清于"

7"

&保存待测(

T

组于实验结束后麻醉处死!留

血及肺)肝)肾组织标本, 动物实验二!

F

)

9

组大鼠分别

于
Q5R

造模后
!$

)

$7

)

8! @ &

个时间点麻醉处死!各

6

只!心脏采血留取血标本!取肺)肝)肾组织于
#"d

中

性甲醛中固定,

6

$检测指标及检测方法

6

!

#

$观察大鼠的一般状况$主要观察记录大鼠

精神状态)活动量)进食进水)大便性状)毛发)呼吸状

态以及死亡情况等,

6

!

!

$血清
O,PJ#

含量测定$采用
+/DL/M.

=21L

的检测方法, 取冻存血清融化后离心取上清!

5JR

稀释!

!$ "Q

血清加入
#

'上样缓冲液
% "Q

!煮

沸
6 :<.

!迅速冰浴!离心
&" D

!吸取样品!每孔加样约

!" "Q

!

#6d

浓缩胶电泳!

%" 0

电压下电泳
$6 :<.

!然

后在
#"" 0

电压下
$d

分离胶电泳
! @

!见溴酚兰迁移

至分离胶底线为止!取出凝胶!取
50F^

膜转膜完成

后!在摇床上用
*JR

洗
#" :<.

'

&

次!以
6d

的脱脂

奶粉
*JR*

液封闭
# @

!从封闭液中取出
50F^

膜加

入一抗 &兔抗
O,PJ#

多克隆抗体'!稀释比例为

#

(

6""

!

&8

&孵育
# @

!

*JR

洗
#" :<.

'

&

次! 加二抗

&

OY5

标记的山羊抗兔
)KP

'!稀释倍数为
#

(

#" """

!

&8

&孵育
# @

!

*JR

洗
#" :<.

'

&

次!在暗室中!进行

化学发光反应)压片)显影)定影等处理!凝胶成像分析

系统分析结果!目标蛋白相对表达量
_

目标蛋白吸光

度
H!

#

;EL<.

,

6

!

&

$生化指标$

TQ*

)

TR*

)

'M

)

JV4

均在本院

检验科由全自动生化分析仪测定,

6

!

$

$病理学观察$肝)肺)肾组织由
#"d

中性甲

醛固定后!石蜡包埋!

O9

染色!切片!光镜下观察,

%

$统计学方法$数据采用
R5RR #&

!

"

软件进

行统计学分析!计量资料采用
A

)

D

表示!进行单因素

方差分析!组间比较采用
R4a

检验,

5 W "

!

"6

为差

异有统计学意义,

结$$果

#

$各组大鼠的一般状况$正常对照组大鼠精神

良好)呼吸平稳)活动自如)饮食佳)毛发光亮)无腹泻(

模型组大鼠注射
Q5R !

%

& @

即可见精神不振)活动

减少!

#!

%

!$ @

症状明显加重!表现为精神萎靡)寒

战)呼吸急促)被毛脏湿)拒饮拒食!腹泻!到
$7 @

死亡

率达
6"d

!超过
$7 @

后大鼠精神逐渐好转!活动和饮

食均增加(

'#

)

'!

)

'&

组
Q5R

注射后
!$ @

内大鼠总

体表现与模型组类似!于
!$ @

后大鼠症状开始改善!

且恢复较快!死亡大鼠数分别为
#

)

!

和
&

只!

$7

%

8! @

间大鼠无腹泻)活动良好)自由进食水!表现与正

常对照组比较无差异!到
8! @

治疗结束!死亡大鼠数

分别是
!

只)

!

只和
$

只,

!

$各组大鼠不同时间点血清中
O,PJ#

含量比

较&表
#

)图
#

'$与
T

组比较!

J

组
Q5R

注射后
$ @

血清中
O,PJ#

含量开始升高!

!$ @

达到峰值!

$7

)

8! @

血清中
O,PJ#

仍维持较高的水平!对应各时

间点均明显高于
T

组&

5 W"

!

"6

'(与
J

组比较!

'#

)

'!

)

'&

组 在
$ @ O,PJ#

水 平 下 降 不 明 显

&

5 c"

!

"6

'(与
J

组比较!在
#! @

!

'#

)

'!

组下降明

显&

5 W "

!

"6

'!

'&

组下降不明显 &

5 c "

!

"6

'(在

!$

)

$7

)

8! @

时间点!

'#

)

'!

)

'&

组
O,PJ#

水平较

J

组均明显下降!差异有统计学意义&

5 W"

!

"6

',

'

组内
O,PJ#

水平比较!

'#

)

'!

之间在各时间点比

较!差异均无统计学意义&

5 c "

!

"6

'(在
$ @

时
'#

)

'!

)

'&

组间比较!差异无统计学意义&

5 c "

!

"6

'!

在
#!

)

!$

)

$7

)

8!@

时间点!

'#

)

'!

组
O,PJ#

水平

均较
'&

组下降明显&

5 W"

!

"6

',

图
#

$各组大鼠血清中
O,PJ#

含量电泳图

&

$各组大鼠
TQ*

)

TR*

)

'M

)

JV4

测定结果比较

&表
!

'$与
T

组比较!

F

组
TQ*

)

TR*

)

'M

)

JV4

于

#!

)

!$

)

$7 @

均升高&

5 W "

!

"6

'!且于
!$ @

达峰值,

与
F

组比较!

9

组
TQ*

在
#!

)

!$

)

$7 @

均有下降

&

5 W"

!

"6

'(

TR*

)

'M

)

JV4

在
# ! @

无明显下降

&

5 c"

!

"6

'!在
!$

)

$7 @

明显下降&

5 W"

!

"6

',

$

$病理结果&图
!

'

$

!

#

$肺脏病理学变化$

T

组肺泡结构完整!形态
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表
#

$各组大鼠在不同时间点血清中
O,PJ#

含量比较$*灰度比值&

O,PJ#H!

#

;EL<.

'!

A

)

D

+

组别
O,PJ#H!

#

;EL<.

$ @ #! @ !$ @ $7 @ 8! @

T #6

*

&!

)

!

*

87

&

#"

'

#6

*

$!

)

!

*

7"

&

#"

'

#6

*

I%

)

&

*

&!

&

#"

'

#%

*

#$

)

!

*

"6

&

#"

'

#6

*

76

)

!

*

6%

&

#"

'

J

!!

*

86

)

$

*

$6

!

&

I

'

%#

*

I%

)

%

*

6!

!

&

7

'

I"

*

&"

)

%

*

&!

!

&

%

'

87

*

%6

)

8

*

$I

!

&

6

'

6"

*

I#

)

%

*

#%

!

&

6

'

'# #I

*

68

)

&

*

8$

&

#"

'

&I

*

I!

)

&

*

6"

"

&

#"

'

$8

*

I8

)

8

*

"6

"

&

I

'

&7

*

68

)

8

*

$!

"

&

7

'

!"

*

68

)

$

*

!I

"

&

7

'

'! !#

*

&8

)

&

*

6$

&

#"

'

$#

*

8%

)

$

*

8$

"

&

I

'

6!

*

67

)

6

*

%!

"

&

7

'

$#

*

I%

)

$

*

#7

"

&

7

'

!!

*

%%

)

&

*

I8

"

&

7

'

'& !"

*

I!

)

&

*

I$

&

#"

'

6I

*

%#

)

%

*

8!

#

&

I

'

%I

*

#7

)

8

*

"8

"#

&

8

'

6#

*

"8

)

7

*

7I

"#

&

8

'

!7

*

"I

)

6

*

$6

"#

&

%

'

$$注#与
T

组同期比较!

!

5 W"

!

"6

(与
J

组同期比较!

"

5 W"

!

"6

(与
'

组内同期比较!

#

5 W"

!

"6

( &'内数据为动物数

表
!

$各组大鼠血清中
TQ*

)

TR*

)

'M

)

JV4

水平比较$&

A

)

D

'

组别
.

时间
TQ*

&

VHQ

'

TR*

&

VHQ

'

'M

&

":12HQ

'

JV4

&

::12HQ

'

T 6 6&

*

%6

)

8

*

%8 #&I

*

8I

)

7

*

I! $8

*

7!

)

$

*

6% $

*

67

)

#

*

6"

F 6 #! @

#""

*

$8

)

8

*

&I

!

$!7

*

6"

)

$$

*

!6

!

7%

*

8"

)

7

*

!7

!

#!

*

I%

)

#

*

$I

!

!$ @

!$#

*

"8

)

#%

*

76

!

6%#

*

!7

)

#!$

*

%6

!

#&#

*

#!

)

##

*

!!

!

#%

*

8%

)

!

*

!7

!

$7 @

#%#

*

%"

)

%

*

$#

!

&8"

*

8!

)

86

*

7!

!

#"7

*

%!

)

#7

*

6#

!

##

*

$$

)

!

*

#!

!

9 6 #! @

78

*

$I

)

8

*

!#

"

&87

*

!8

)

$%

*

86 II

*

78

)

I

*

7& ##

*

I7

)

#

*

7#

!$ @

##"

*

&6

)

7

*

I!

"

!$7

*

##

)

$#

*

#$

"

8!

*

$7

)

8

*

6#

"

##

*

"7

)

#

*

#8

"

$7 @

8%

*

!8

)

6

*

%7

"

!#I

*

&#

)

!!

*

!I

"

%$

*

$"

)

I

*

8$

"

8

*

7%

)

#

*

"I

"

$$注#与
T

组同期比较!

!

5 W"

!

"6

(与
F

组同期比较!

"

5 W"

!

"6

$$注#

T

为正常组!其中
T#

为肺组织!

T!

为肝组织!

T&

为肾组织(

F

为模型组!其中
F#

为模型组肺组织!

F!

为模型组

肝组织!

F&

为模型组肾组织(

9

组为造模前
! @

血必净治疗组!其中
9#

造模前
! @

血必净治疗组肺组织!

9!

造模前
! @

血必净治疗组肝组织!

9&

造模前
! @

血必净治疗组肾组织

图
!

$

T

)

F

)

9

组大鼠
!$ @

肺)肝)肾组织病理切片观察结果

&

O9

染色!

T#

'

$"

(

T!

)

T&

)

F#

)

F!

)

9#

)

9!

'

#""

(

F&

)

9&

'

$""

'

正常!未见充血)水肿以及炎症细胞浸润等表现,

#! @

#

F

组可见肺泡壁和肺间质广泛充血出血!炎症细

胞浸润!间质水肿(

9

组可见病变较
F

组有所减轻!肺

泡大小不一!肺间质内可见红细胞渗出及炎症细胞浸

润,

!$ @

#较
#! @

损伤的范围进一步扩大!

F

组出现

肺泡大量出血!肺间质明显水肿!微血栓形成!可见局

灶性肺不张和肺泡间隔明显增宽!部分肺组织出现明

显实变(

9

组较
F

组病变减轻!局部有小灶性轻度充

血!肺泡壁轻度增厚伴间质水肿及炎症细胞浸润,

$7 @

#

F

组病变与
!$ @

相似!但病变范围更加广泛!

9

组病变减轻!可见局灶性轻-中度的肺泡壁充血)增

厚!可见较多炎症细胞浸润,
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$肝脏病理学变化$

T

组肝小叶结构完整!

无肝细胞变性坏死,

#! @

#

F

组肝脏内可见较为广泛

的中央静脉及肝窦内充血)淤血!并有肝窦扩张!间质

内能见到较多的炎症细胞浸润(

9

组较
F

组病变轻!

可见中央静脉及肝窦内淤血)扩张!间质内有少许炎症

细胞浸润,

!$ @

#较
#! @

损伤范围逐步扩大!

F

组肝

窦)肝索形态结构出现不同程度的破坏和消失(间质内

伴有大量的炎细胞浸润和红细胞渗出!肝细胞水肿!并

开始出现片状肝细胞坏死(

9

组病变明显轻于
F

组!

仍可见肝窦内充血!间质炎症细胞浸润!有小灶性肝细

胞坏死,

$7 @

#

F

组病变较
!$ @

进一步加重!可见有

成片的肝细胞水肿)空泡变性及坏死!肝索断裂与肝窦

结构变形消失!局部呈现出残存肿胀的肝细胞!其间有

广泛的炎细胞浸润(

9

组病变较
F

组显著减轻,

$

!

&

$肾脏病理学变化$

T

组可见肾小球)肾小

管结构完整)未见有炎细胞浸润及细胞变性坏死(

F

组

肾间质出现较为大量的炎细胞浸润!并在炎症灶周围

可见有肾小管结构破坏!上皮细胞空泡变性)脱落!细

胞边界模糊!可见红细胞渗出!病变以
!$ @

为重(

9

组

镜下病变与相应时间点
F

组比较!可见炎细胞浸润)

肾小管结构破坏)空泡变性情况明显减轻,

讨$$论

脓毒症是重症感染)创伤)大手术后)

RT5

和休克

等疾病的常见并发症!病情持续进展可导致脓毒性休

克)多脏器功能障碍综合征 &

:-2L<N2/ 1MK;. B>D

#

?-.EL<1. D>.BM1:/

!

,GFR

'甚至死亡, 内毒素系革

兰阴性细菌细胞壁主要结构成分之一!为脂多糖&

2<

#

N1N12>D;EE@;M<B/

!

Q5R

',

Q5R

与
'F#$

或
*QYD

结合后通过跨膜受体将信号传入胞核! 最终产生大量

促炎和抗炎介质失控释放!从而导致脓毒症)脓毒性休

克)乃至
,GFR

的发生*

!

!

7

+

, 本实验观察到!大鼠注

射
Q5R

后即可见精神不振)活动减少)寒战)呼吸急

促)被毛脏湿)拒饮拒食!腹泻!不断有大鼠死亡等表

现!表明通过
Q5R

注射成功复制了脓毒症模型,

脓毒症早期!

*4^

#

#

)

)Q

#

#

等炎症介质迅速合成与

释放!研究者认为这些$早期%的炎症介质作为$核心因

子%触发了
R)YR

)

R/ND<D

)

,GFR

!但是多年来!临床上

针对拮抗
*4^

#

#

和
)Q

#

#

的治疗并未取得满意疗效, 有

人做如下研究!用致死剂量的内毒素去攻击实验小鼠!

结果部分小鼠直到
6

天后才死亡!而此时检测
*4^

#

#

和
)Q

#

#

水平已恢复至正常水平!这一发现提示在脓毒症

病程的晚期可能还存在着起相当重要作用的炎症介

质*

I

!

#"

+

,

+;.K O

*

&

+等用内毒素&

Q5R

'刺激大鼠巨噬

细胞组
YT+!%$

!

8

细胞!刺激到
% e 7 @

开始检出

O,PJ#

!在
#% @

达到峰值! 且持续增高至
!$ @

!显示

出时间依赖性(进一步研究用亚致死量的内毒素去攻击

小鼠!到
7 @

可在血浆中检测
O,PJ#

!在
#% @

达到峰

值!且持续至
&! @

, 姚咏明等*

##

+研究严重烫伤和腹腔

感染大鼠!在
%

%

!$ @

大鼠的肝)肺及小肠组织中

O,PJ# :Y4T

表达明显增多!并且一直持续到伤后

8! @

, 还有研究发现!脓毒症患者血清
O,PJ#

水平持

续升高!可达
#$$ @

!当测试结束时!

O,PJ#

的水平仍

高出
*4^

#

#

)

)Q

#

%

)

)Q

#

7

)

)Q

#

#"

等炎症介质
&""

倍*

#!

+

,

本实验中!脓毒症大鼠发病
$ @

后血清中
O,PJ#

含量

即增加!

#! @

持续升高!至
!$ @

达峰值!且在
$7

%

8! @

仍维持较高水平!尽管此时存活大鼠脓毒症症状已明显

好转!说明晚期炎症介质
O,PJ#

在脓毒症发病机制起

着极其重要的作用!这也符合其在脓毒症发病机制中所

表现的出现时间晚)持续时间长的特征,

O,PJ#

与多种炎症介质可以互为诱生相互刺

激!如
*4^

#

#

)

)Q

#

#!

)

)^4

#

$

)

)Q

#

%

)

)Q

#

7

)和
,)5

#

##

等

一些炎症介质!

O,PJ#

还可以引起
4^

#

%J

的核移

位*

&

!

#&

+

, 在脓毒症整个病程中!这些促炎和抗炎炎症

介质之间互相诱生)相互促进!进而促使炎症反应级联

放大) 加重甚至失控*

#$

+

, 本研究发现! 血清中

O,PJ#

的水平是与脓毒症的病情发展相伴生的!当

大鼠随时间的推移逐渐出现脓毒症)脓毒性休克甚至

,GFR

症状时!血清中
O,PJ#

含量也随症状的加重

而迅速升高!当大鼠脓毒症症状好转时
O,PJ#

水平

也随之下降!但下降幅度小且慢!大鼠的重要脏器功能

指标以及病理改变亦有相似的时间变化规律, 通过抑

制
O,PJ#

表达释放是否可以控制脓毒症!是否可以

将其用于评估脓毒症的病情. 人们做了如下研究, 将

实验小鼠注射致死剂量的内毒素前
"

!

6 @

!应用单剂

量
O,PJ#

抗体治疗显示无效! 分析原因这与

O,PJ#

迟发释放特点有关(分别在内毒素注射前

"

!

6 @

)注射后
! @

和
#! @

分次给予
O,PJ#

抗体治

疗!结果显示#

6

!

" :K

抗体治疗组小鼠全部存活!

!

!

" :K

抗体治疗组
!

周存活率为
6"d

!但对照组小

鼠全部死亡*

&

+

,

O,PJ#

合成抑制剂正丁酸纳在感染

后
"

!

6 @

和
$ @

给予!组织
O,PJ#

基因表达可下降!

同时组织
*4^

#

#

基因和蛋白表达水平下调及心)肝)

肾功能改善和肺组织炎症反应减轻!循环和组织的

*QY

#

!

基因表达下调(抗炎介质
)Q

#

#"

则表现出不同

程度的表达增强*

#6

!

#%

+

,

血必净注射液*

#8

"

#I

+由红花)赤芍)丹参)当归)川

芎
6

味中药提取物组成!在研究中人们逐渐认识到血
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!"#$

年
%

月第
&$

卷第
%

期
'()*+,

!

(-./ !"#$

!

0123 &$

!

41

!

%

必净既有强效)广谱的抗内毒素作用! 也有拮抗内源

性炎性介质作用(可以对抗
*4^

#

#

)

)Q

#

%

及内毒素的

释放!也能增强单核细胞
OQT

#

FY

表达!进而有利于

促进机体免疫功能恢复(同时!血必净还能对内毒素诱

导的内皮细胞损伤具有显著的保护作用!且增大剂量

效果更强!能够起到早期保护组织)防治
,GFR

的作

用, 本实验显示!血必净治疗后!在造模后
#! @

血清

中
O,PJ#

水平较
Q5R

模型组无明显下降!但在
!$

)

$7

)

8! @

均较模型组有下降!显示出有峰值低)下降幅

度大)显效晚和持续时间长的特点(于造模前
! @

和造

模后
! @

开始血必净治疗的大鼠血清中
O,PJ#

的水

平在各时间点之间比较!差异无统计学意义!但较造模

后
7 @

开始血必净治疗组血清中
O,PJ#

水平下降!

这说明将血必净应用于脓毒症的治疗可以降低其血清

中晚期炎症介质
O,PJ#

水平!且早期应用效果更好,

鉴于脓毒症炎症介质网络十分复杂!很多炎症介质可

以促进
O,PJ#

的释放!

O,PJ#

亦可以使多种炎症

介质表达增加!血必净能够抑制血清中
O,PJ#

水平

可能受多种因素的影响!是多种机制共同作用的结果,

本实验结果显示了通过血必净的治疗不仅能够在生化

指标上改善脓毒症大鼠重要脏器的功能!还可以使各

脏器的病理改变明显好转!从而起到保护重要脏器功

能的作用!这为血必净治疗脓毒症及其所并发的

,GFR

提供了重要的依据,
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