
作者简介$李?$

$(/0̂

%#住院医师#硕士#主要从事急危重症医学研究)

论著!基础研究
!!

!"#

!

$%&'()(

"

*

&#++,&$)-$./'0/&1%$)&$-&%$%

丙泊酚预处理对大鼠肢体缺血再灌注损伤的影响

李
!

?!卢一郡!吕立文!卢国浩!李
!

卫!俞
!

宁!卢俊宇

"广西壮族自治区人民医院急诊科!南宁
3'%%1$

$

!!

"摘要#
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目的
!

观察丙泊酚对大鼠肢体缺血再灌注损伤的影响%方法
!

选择健康成年雄性
T9

大鼠
)%

只!分为假手术组(

缺血再灌注组(丙泊酚药物组!每组
1%

只!各组又根据再灌注时间分成
0

个亚组%复制大鼠经典右下肢缺血再灌注模型!恢复血

流灌注前
3H#,

用丙泊酚注射液"

3%H

M

#

L

M

!腹腔注射$处理!分别于再灌注后
'
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(

(

(

$1A

进行取材!检测血清样本中肿瘤坏死因

子
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=X\.

(

$(核因子
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X\.
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$水平(肌肉组织中丙二醛"

29:

$(超氧化物歧化酶"

T]9

$的水平!以及计算肌肉湿干质量比值%

结果
!

恢复灌注后各时间段内!相对于缺血再灌注组!丙泊酚处理后能降低
=X\.

(

(

X\.

.

[

的表达水平"
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%&%3

$!抑制组织
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水平增加"

"

$

%&%3

$!抑制
T]9

水平的减少"

"
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%&%3

$!也明显减轻肌肉组织的水肿"

"

$

%&%3

$%结论
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丙泊酚预处理可通

过遏制炎症因子表达(减轻氧自由基损害从而对缺血再灌注肢体具有保护作用%
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肢体缺血这一病理现象常见于肢体大血管损伤*血栓再

通*断肢再植*止血带使用时间过长等#恢复缺血肢体血流再灌

注后#肢体的细胞功能代谢障碍及结构破坏并未减轻反而加

重#这种血液再灌注使缺血性损伤进一步加重的现象称为缺

血"再灌注损伤&
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%#其发生*

发展主要与炎性细胞因子介导的损伤机制相关&

1

'

)丙泊酚是

临床常用的静脉麻醉药#近年来研究表明其对有一定的保护作

用&

'.0

'

)本研究采用大鼠肢体缺血
.

再灌注$

I<

%模型#观察丙泊

酚对缺血肢体的保护作用#并从炎性因子*氧自由基等方面探

讨其作用机制)
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材料与方法

=&=

!

材料
!

选择健康成年雄性
T9

大鼠
)%

只#体质量
$/%

!

1'%

M

)分为
'

组!假手术组$

7

组#

1%

只%*缺血再灌注组$

I<

组#

1%

只%*丙泊酚干预组$

;

组#

1%

只%#每组
1%

只#各组根据

恢复组织再灌注时间不同分为
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*
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*

$1A

共
0

个亚组#每亚

组
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主要试剂与仪器
!

大鼠肿瘤坏死因子
.
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%酶联免

疫吸附试验$

W6IT:

%试剂盒$

()=

%*大鼠核因子
.
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$
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%

W6IT:

试剂盒$

()=

%均购自美国
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公司#进口分装)丙二

醛$

29:

%测试盒*超氧化物歧化酶$

T]9

%测试盒由南京建成

生物工程研究所提供)丙泊酚由
:+>C8bB,BD8

公司提供)
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方法
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动物模型制备
!

各组大鼠术前
$1A

禁食#自由饮水)

予
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戊巴比妥钠$首剂
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#维持量
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%腹腔注

射#麻醉成功后行仰卧位固定)

I<

组!常规备皮后#于右腹股

沟处沿血管走向纵行切开皮肤*皮下组织#并钝性分离缝匠肌

后部#游离股动静脉和股神经)用微血管夹分别将股动静脉夹

闭#阻断血流#并用张力带于股鞘下环扎肢体#以阻断侧支循

环)肢体缺血
1A

后#在除去微血管夹及张力带即恢复血流灌

注前
3H#,

#腹腔注射生理盐水
$H6

#随即除去微血管夹及张

力带#恢复血流灌注)

7

组!游离出股动静脉后#不上微血管夹

和张力带#即不阻断血流#余操作同
I<

组)

;

组!肢体缺血
1A

后#在除去微血管夹及张力带即恢复血流灌注前
3H#,

#腹腔注

射丙泊酚注射液$
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%#余操作同
I<

组)
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动物处理及采集标本
!

各组大鼠经上述不同处理后#

按所在亚组要求#分别在恢复血流再灌注
'
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$1A

后再次

行腹腔麻醉并固定#迅速开腹分离出下腔静脉后抽取血样
'

H6

#注入抗凝管内封存)所取血液静置
$A

后以
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H#,

离心
$%H#,

#提取血清标本#注入
W;

管后
^-%_

保存)游离

右下肢腓肠肌上下两端#组织剪断离后#分成
1

段#其中
$

段置
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重庆医学
1%$)

年
)

月第
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卷第
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期



入甲醛溶液固定#备用于肌肉组织匀浆液的制备#另
$

段直接

称取湿质量#并记录数值)
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血浆标本检测
!

采用双抗体夹心
W6IT:

测定#在酶标

仪
03%,H

波长处测各孔吸光度$

H

%值#通过标准曲线计算各

血清样本中
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的水平)具体步骤严格按照试剂

盒$美国
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公司%说明书进行操作)
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肌肉标本检测
!

称取
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肌肉组织#加入
%&(H6

生理盐水制成
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的组织匀浆#分别采用硫代巴比妥酸

$
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%法及黄嘌呤氧化酶法#检测肌肉组织中
29:

的水平#

以及
T]9

的活性)严格按照试剂盒$南京建成生物工程研究

所%说明书操作)
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组织湿"干质量比
!

各组大鼠右下肢肌肉取材并称取

湿质量后#分别记录好数值)然后置于
33_

恒温箱中烤干至

恒重#即为干质量#分别记录好干质量数值)计算出湿质量与

干质量的比值#以此反映肌肉组织的水肿程度)
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统计学处理
!

采用
T;TT$'&%

统计软件进行分析#计量

资料以
BdC

表示#组内*组间两两比较采用完全随机设计方差

分析$
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检验#以
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统计学意义)

>

!

结
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果
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各组血清
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的表达
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组间比较!与
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组相比#
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组水平在再灌注后
)
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$1A
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个时点均显著升

高$
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组水平在再灌注后
)
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$1A

这两个时点有升高

$
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%&%3

%)与
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组相比#

;

组水平在
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个时点的表达均显著

降低$
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%&%3

%)

=X\.

(

组内比较!

7

组各时点水平间无明显

差异(

I<

组水平自再灌注后
'A

开始升高#至
(A

达高峰#

$1A

后有下降(

;

组水平则是再灌注后
)A

及
$1A

偏高#变化无明

显规律#见表
$

)

X\.

.

[
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组水平在再灌注后
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组水平在再灌注

后
(

*

$1A

均显著降低$
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组内比较!

7

组水平

再灌注后
0

个时点均无明显差异(

I<

组水平自再灌注后
'A

开

始升高#至
$1A

达高峰(

;

组水平再灌注后
0

个时点差异均无

统计学意义$
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%#见表
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各组肌肉组织
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表达变化
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各时间点
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组中

29:

的水平均明显高于
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组及
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组#差异有统计学意义$
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%#而
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组
T]9

活性则显著低于
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组与
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组#差异有统计

学意义$
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%)各组内不同时点
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与
T]9

变化水平

均无明显规律#见表
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各组大鼠腓肠肌
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水平变化&
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各组大鼠右下肢肌肉组织湿质量"干质量
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同时点间比

较#
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组各时段湿质量"干质量均显著高于
7

组#差异有统计

学意义$
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组则显著低于
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组#差异有统计学意义

$
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%)各组组内不同时点比较#湿质量"干质量随时间

变化有一定上升趋势#见表
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各组大鼠腓肠肌湿质量%干质量比值
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肢体缺血在临床中十分常见#肢体
I<I

这一病理生理过程

的发生*发展机制#目前认为主要有炎症因子反应学说及氧自

由基损伤学说两种&

3.)

'

)肢体
I<I

能够引起
X\.

.

[

的活化#使

X\.

.

[

的表达量显著增加&

-

'

#

X\.

.

[

的激活可增强
=X\.

(

基

因转录#使其水平升高)

=X\.

(

是机体重要的炎性因子&

/

'

#广

泛参与应激*感染及
I<I

等过程和调控#其水平异常升高可直

接作用于细胞#使组织细胞溶解&

(

'

#还可引起血管内皮细胞形

态和细胞骨架结构的变化#使其功能受损#破坏凝血机制#形成

血栓#从而进一步加重远端骨骼肌的水肿)

I<I

时可通过线粒

体*白细胞及花生四烯酸等产生大量氧自由基&

$%

'

#氧自由基能

够直接损伤细胞膜结构#而产生脂质过氧化链式反应来破坏细

胞&

$$

'

)

29:

&

$1

'是自由基连锁反应
.

脂质过氧化反应的终产

物#可间接反映机体组织受氧自由基攻击的严重程度(

T]9

是

生命体的活性物质#能够还原过氧化物#减少活性氧簇的产生#

保护细胞不受氧自由基损伤#反映了机体清除氧自由基的

能力&

$'

'

)

本研究通过复制大鼠肢体
I<I

模型#通过观察上述
0

个指

标在再灌注后多个时点的变化#结果证明#

I<

组各时段
X\.

.

[

的水平均高于
7

组#提示肢体在恢复血流灌注
'A

内#

X\.

.

[

已被激活#其升高促进
=X\.

(

的表达#后者在再灌注
)A

左右

/''1
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期



开始升高#并持续至恢复血流灌注
$1A

(而氧自由基爆发引起

脂质过氧化反应#使得组织
29:

水平在再灌注
)A

左右开始

升高#到
$1A

也未下降)另一方面#骨骼肌的湿质量"干质量

也客观反映了肌肉的水肿程度#

I<

组各时段肌肉湿质量"干质

量均高于
7

组)丙泊酚作为临床常用麻醉药物#众多实验证

明其对肢体及多脏器的
I<I

具有保护作用)本实验中#

;

组大

鼠血清
X\.

.

[

*

=X\.

(

的表达#与
I<

组比较#在再灌注各时段

均有不同程度的下降#提示药物对炎性因子的释放存在抑制作

用(其次#与
I<

组相比#

;

组中
29:

的水平较低#而
T]9

的表

达则较
I<

组升高#提示丙泊酚能够降低
I<I

后肌肉组织
29:

水平#并增强
T]9

活性#表明丙泊酚可有效抑制
I<I

损伤所导

致的氧自由基爆发效应#清除氧自由基#抑制脂质过氧化反应(

此外#对比肌肉组织湿质量"干质量#说明丙泊酚组骨骼肌组织

较
I<I

组水肿程度有所减轻)

综上所述#丙泊酚对
I<I

损伤的肢体具有保护作用#与其

能遏制炎症因子表达*减轻氧自由基损害有关)但是#

I<I

损

伤是一个多因素*多机制*多途径综合作用的结果#临床治疗应

更具针对性)本研究证实了丙泊酚对肢体
I<I

损伤防治的有

效性#有关药物的剂量及用药的时间还需细化与更进一步

探讨)

参考文献

&

$

'

2DD"C!f2&]J

@M

B,!BC#EB!FCBBC8!#D8G+#,

4

"+>#+DABH#D

>#++?B#,

*

?C

@

&

f

'

&XWf2BG

#

$(/3

#

'$1

$

'

%!

$3(&

&

1

'

W+

4

"+#>"W

#

7?QQ"DCB8T&=X\.8G

4

A88+8>ABC8

4

B?>#D>8C.

M

B>#,#,FG8HH8>"C

@

!#+B8+B+

#

#+DABH#8.CB

4

BCF?+#",#,

*

?C

@

8,!>C8?H8

&

f

'

&7?CC 2B!7ABH

#

1%%(

#

$)

$

10

%!

'$31.

'$)-&

&

'

'

S8,

M

b

#

P"?9

#

6#b

#

B>8G&WFFBD>+"F

4

C"

4

"F"G.!BJHB.

!B>"H#!#,BD"HN#,8>#",",#+DABH#8CB

4

BCF?+#",.#,!?DB!

DBCBNC8G#,

*

?C

@

&

f

'

&XB?C"<BA8N#G#>8>#",

#

1%$0

#

'3

$

0

%!

/13./'0&

&

0

' 郑海燕
&

丙泊酚麻醉对围手术期肝缺血再灌注损伤患者

血浆一氧化氮"内皮素
.$

和炎症细胞因子的影响&

f

'

&

实

用医学杂志#

1%%(

#

13

$

1'

%!

'((3.'((-&

&

3

'

S8,!BCBC::&;C"

4

"+B!

4

8>A"N#"G"

M

#DHBDA8,#+H+"FA

@

.

4

"J#8.#+DABH#8.CB

4

BCF?+#",#,D"C>#D"+>BC"#!.CB+#+>8,>,B?.

>C"

4

A#G#D8+>AH88,!D",+#!BC8>#","F#,>BCGB?L#,$>8C

M

B.

>B!>ABC8

4@

&

f

'

&:,,:GGBC

M@

:+>AH8IHH?,"G

#

1%$$

#

$%)

$

$

%!

)(.-1&

&

)

'

TDAH#!>7:

#

<8,D#Db

#

68DA8>26

#

B>8G&5

@4

">ABCH#D

#

#,.

#>#8GG

@

"J

@M

B,.FCBB

#

D",>C"GGB!G#HNCB

4

BCF?+#",F"C8D?>B

G#HN#+DABH#8

&

f

'

&:,,a8+DT?C

M

#

1%$3

#

1(

$

'

%!

3)%.3-1&

&

-

'

5#

M

?DA#V

#

P8K8L8H#T

#

58+A#!82&9BEBG"

4

HB,>"FDBGG.

+BGBD>#EB>8C

M

B>#,

M

+

@

+>BH+"FX\L8

44

8[!BD"

@

F"C#,.

FG8HH8>#",>ABC8

4@

&

f

'

&V8L?

M

8L?b8++A#

#

1%%/

#

$1/

$

1

%!

1%(.1$/&

&

/

'

98NA#[

#

2#+>C

@

PX&I,+#G#D"8,8G

@

+#+"F+#,

M

GB,?DGB">#!B

4

"G

@

H"C

4

A#+H

$

TX;

%

#,A?H8,=X\.

(M

B,B

&

f

'

&2B>8

ZB,B

#

1%$0

$

1

%!

3/).3(3&

&

(

'

X#?U

#

5?8,

M

S5

#

9B["BC[

#

B>8G&IC",.#,!?DB!"J#!8.

>#EBC8>G#EBC#,

*

?C

@

8F>BC,",.AB8C>.NB8>#,

M

K8CH#+DABH#8

#+HB!#8>B!N

@

>?H"C,BDC"+#+F8D>"C

(

8,!

4

CBEB,>B!N

@

!BFBC"J8H#,B

&

f

'

&6#EBC=C8,+

4

G

#

1%$0

#

1%

$

/

%!

(%0.($$&

&

$%

'

]Q+"

@

2

#

Z",?GV

#

[8G:

#

B>8G&WFFBD>"FI6.$/N#,!#,

M

4

C">B#,",AB

4

8>#D#+DABH#8.CB

4

BCF?+#",#,

*

?C

@

#,!?DB!N

@

#,FC8CB,8G8"C>#D"DDG?+#",

&

f

'

&:,,T?C

M

=CB8><B+

#

1%$3

#

//

$

1

%!

(1.((&

&

$$

'

\8

M

A#A#2

#

:G#Q8!BA:2

#

PA"C#a

#

B>8G&=ABC"GB"F,#>C#D

"J#!B

#

CB8D>#EB"J

@M

B,+

4

BD#B+

#

8,!

4

C">B#,L#,8+B7#,"J.

@

>"D#,.#,!?DB!D8C!#"

4

C">BD>#",#,#+DABH#DC8>AB8C>

&

f

'

&

;B

4

>#!B+

#

1%$1

#

'-

$

1

%!

'$0.'$(&

&

$1

'张良#代维#高志明#等
&

血必净注射液和丹参注射液治疗

兔肢体缺血再灌注损伤的比较研究&

f

'

&

重庆医学#

1%$'

#

01

$

'$

%!

'-10.'-'$&

&

$'

'

[8

*4

8#:

#

aBCH8:P

#

TC#E8+>8E82

#

B>8G&]J#!8>#EB+>CB++

8,!H8

*

"C!B

4

CB++#",

&

f

'

&f7G#,9#8

M

,<B+

#

1%$0

#

/

$

$1

%!

0.-&

$收稿日期!

1%$3.$1.1'

!

修回日期!

1%$).%1.1)

%

$上接第
1'')

页%

!!

#,>C#

4

GB.,B

M

8>#EBNCB8+>D8,DBC

&

f

'

&f7BGG;A

@

+#"G

#

1%$0

#

11(

$

(

%!

$$)%.$$)(&

&

(

'

T"CN

@

BTS

#

P#GE8BC=P

#

a8GL"E:

#

B>8G&;C"

M

,"+>#D#H.

4

8D>"FTL

4

1

#

W<8,!;Z<#,H8GB8,!FBH8GB

4

8>#B,>+

K#>A+"F>>#++?B+8CD"H8+

&

f

'

&[277G#,;8>A"G

#

1%$'

#

$'

$

$

%!

(&

&

$%

'

78C8N8GG"f2

#

:D"+>8f7

#

7"C>l+2:

#

B>8G&5#

M

A

4

1-

4

C".

>B#,GBEBG+#,DAC",#DG

@

H

4

A"D

@

>#DGB?LBH#88CB8++"D#8>B!

>"G"K 2

@

D8,!TL

4

1BJ

4

CB++#",

#

D",FBCCB+#+>8,DB>"8

4

.

"

4

>"+#+8,!8,>8

M

",#QB2

@

DBFFBD>+",DBGGD

@

DGB

&

f

'

&],D".

>8C

M

B>

#

1%$0

#

3

$

$'

%!

0)(0.0-%/&

&

$$

'

7AB,U2

#

[8#V

#

bA",

M

Vf

#

B>8G&S"

M

",#,A8+H?G>#

4

GB

8,>#.D8,DBCBFFBD>+N

@

CB

M

?G8>#,

M

D.2

@

D

"

TP;1

"

\NK-

(

8,!

59:7$

"

59:71

4

8>AK8

@

+8,!#,!?D#,

M

8

4

"

4

>"+#+#,A?.

H8,G?,

M

8!B,"D8CD#,"H8DBGGG#,B:30(

&

f

'

&;6"T],B

#

1%$'

#

/

$

$$

%!

B-(1%$&

&

$1

'

[8CCl[

#

;BCL#,+X9&=ABTL

4

1

4

C"H">BC#,>B

M

C8>B++#

M

.

,8G#,

M

>AC"?

M

A>ABX\.L8

44

8[

#

4

3'

#

8,!:L>

"

ZTP'NB>8

4

8>AK8

@

+>"CB

M

?G8>B8?>"

4

A8

M@

8,!8

4

"

4

>"+#+

&

f

'

&2"G

7BGG

#

1%$%

#

'/

$

0

%!

310.3'/&

&

$'

'

S8,

M

f

#

5?8,

M

V

#

Z?8,b

#

B>8G&W'.G#

M

8+BTL

4

1

4

CB!#D>+

4

""C

4

C"

M

,"+#+8,!H8#,>8#,+D8,DBC+>BHDBGG

4

""G#,,8.

+"

4

A8C

@

,

M

B8GD8CD#,"H8

&

f

'

&],D">8C

M

B>

#

1%$0

#

3

$

$0

%!

33($.3)%$&

$收稿日期!

1%$3.$1.$/

!

修回日期!

1%$).%'.%1

%

(''1

重庆医学
1%$)

年
)

月第
03

卷第
$-

期


