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近年来研究发现!

S0@AB

G

B/0;&.

'

SU&.

(蛋白是存在于心

肌和骨骼肌中的一个新靶点$

'

%

!作为
WL0

H

7L@0@:/4@0R1I4;@701

;0;

G

'

W,8S

(的家族成员之一!它被认为通过作用于伤口加快

组织修复"

SU&.

主要表达于骨骼肌和心肌!参与多种生理与

病理过程!包括急性细胞膜修复!细胞内的囊泡转运和骨骼肌

心脏缺血预适应!也被证明是骨骼肌损伤过程中调节细胞膜修

复的关键因子$

$

%

"

SU&.

蛋白可通过与胰岛素受体
'

结合后

导致泛素依赖的胰岛素受体表达下降!最终导致胰岛素抵抗和

代谢综合征'

/:@7?4<0IA

=

;JL4/:

!

S>

("现介绍了
SU&.

蛋白

既有对心肌细胞的修复作用!与此同时!又会诱发胰岛素抵抗!

这有望为冠心病和
S>

的治疗提供新的靶点"

B

!

SUHD

与心肌细胞修复

急性心肌缺血是造成全球死亡率的主要原因"虽然冠状

动脉重建会挽救一部分缺血心肌!减少梗死面积!减轻心脏重

构和改善收缩功能!但无法避免一部分心肌损伤和心肌纤维

化$

.

%

"这种损伤被定义为心肌缺血再灌注损伤'

S8,8

("目

前!仍然缺乏有效的策略减少
S8,8

的发生"因此!急需一种

新的方法减少心肌细胞损失量#将心肌纤维化降到最小"最

近!一项关于-猪模型中
SU&.

对
S8,8

保护作用.的实验性研

究显示!人类重组
SU&.

'

LKSU&.

(能有效降低肌钙蛋白
8

的

释放!减小心肌梗死面积及降低心功能不全$

)

%

"所以!

SU&.

对于
S8,8

可能是一个潜在有前途的治疗因子"

目前!研究认为心肌细胞的修复作用通过两条重要的途径

实现&缺血
1

再灌注损伤补救激酶'

,8>C

(通路和生存激活因子

增强'

>3[+

(通路"随着对这一领域研究的不断深入!现在研

究者更多发现
,8>C

通路紧密联系促存活激酶如促生存激酶

磷脂酰肌醇
1.

激酶'

-8.C

(#蛋白激酶
#

7

'

-C#

7

(#

H

XO>PC

#蛋

白激酶
U

'

-CU

(和糖原合成酶激酶
.

4

'

G

<

=

I4

G

:;A

=

;@K:A0A601

;7A:

!

U>C1.

4

(等!一同构成心脏保护信号通路的核心部分!该

通路激活后可发挥强大的心脏保护作用!通过作用于线粒体通

透性转换孔而实现$

&

%

"有研究显示!

LKSU&.

还可能通过损伤

部位直接进入心肌细胞激活
-8.C

通路$

P

%

"所以!

LKSU&.

除

了可以对细胞膜进行修复!也可以直接激活丝氨酸)苏氨酸蛋

白激酶'

36@

(信号通路延长受损心肌细胞存活时间"另外!

LK1

SU&.

可以结合于细胞膜上的受体#间接激活第二信使"但更

多的研究需要进一步去探索确定细胞膜上
LKSU&.

受体"除

了对细胞膜有修复功能!

LKSU&.

还是一种
+.

泛素连接酶$

X

%

"

阐明
SU&.

中
+.

连接酶的功能!对于细胞存活和代谢控制都

将有重要作用"

在心肌缺血前应用
LKSU&.

!可以将缺血导致的心肌细胞

损伤降到最小"这也提示
LKSU&.

可作为一种预防剂保护外

科手术或其他治疗方法中组织损伤诱发的心肌损害"

#74

等$

%

%发现
SU&.

蛋白过表达或进行缺血前处理!均可使
36@

#

糖原合成酶激酶'

U>C

(和细胞外信号调节激酶
'

)

$

'

+,C'

)

$

(

以下几种关键的促生存酶磷酸化水平明显增高'高于对照组的

&Ob

&

POb

(*同时发现缺血前处理后!敲除
SU&.

蛋白基因的

小鼠并不能激活促生存酶
-8.C136@1U>C.

和
+,C'

)

$

信号通

路"最终证明
SU&.

蛋白未参与
>3[+

通路!而在
,8>C

信号

O%$'
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通路上占据着至关重要的地位!因为在缺乏
SU&.

蛋白表达

的小鼠中进行缺血前处理或过度表达
SU&.

蛋白并未触发信

号转导和转录激活因子'

>W3W

(的磷酸化"缺血后处理与缺

血前处理相比!临床意义更深远"

\K7;

G

等$

(

%通过体外实验发

现
SU&.

蛋白在缺血再灌注'

8

)

,

(时表达降低!对缺血处理后

可明显改善
SU&.

蛋白下降的幅度"后续对缺血再灌注损伤

'

8,8

(后
SU&.

蛋白基因沉默型老鼠与野生型小鼠给予缺血处

理后发现!前者心肌梗死面积明显大于后者"

研究发现
8

)

,

心肌细胞的损伤可导致
SU&.

显著释放入

血!所以血液中天然存在的
SU&.

可作为早期诊断急性心肌

梗死'

3S8

(患者的生物标志物"天然
SU&.

一直存在于血液

循环中!

SU&.

介导的细胞膜修复过程可被调控及干预"

LK1

SU&.

作为治疗使用的另一个有利因素是可有规范的净化与

生产程序"

SU&.

蛋白在室温下稳定!以冻干粉的形式存在!

通过不同的途径注入'如静脉注射!肌内或皮下("

SU&.

介导

的心肌保护还有很大的空间待于开发"

C4KL

等$

'O

%研究表明!

氧化应激可诱导氧化半胱氨酸的
'))

位残基!减弱
SU&.

的稳

定性"因此!可以使基因产生突变'如
/

G

&.I'))ALKSU&.

(或

用亚硝基修饰!以提高稳定性和血液循环中蛋白的保护作用"

在
3S8

处
SU&.

水平的增加可能是
LKSU&.

保护心脏的

早期步骤"虽然知道
LKSU&.

在组织损伤部位与脂质信号'如

磷脂酰丝氨酸和胆固醇(结合可以促进
LKSU&.

的聚集$

''

%

!此

机制可能与细胞内
SU&.

蛋白有关!而细胞外与细胞内的
LK1

SU&.

蛋白作用机制不同"细胞外
LKSU&.

存在于氧化环境

中!需要不同的辅助因子从细胞内实现组织修复功能"

LK1

SU&.

的低聚反应是否参与心肌保护作用还需要进一步的研

究"因二聚反应涉及
SU&.

蛋白半胱氨酸
$)$

位二硫键的形

成!用突变的
SU&.

取代
I$)$7

或许是以后研究的方向"

SU&.

缺乏会促进
S8,8

发生#缺血心肌不再受保护!

SU&.

的

过表达也会减少心肌细胞死亡"这表明!对于减少
S8,8

!

SU&.

是一个新型有潜力的分子"

V7;

G

等$

'$

%证实
SU&.

可

有效修复激光造成的细胞膜损害!修复线粒体功能障碍!减少

S8,8

"该研究提示
SU&.

在急性
8,8

中对心肌的保护作用极

其重要"自从
LKSU&.

被发现可有效保护心肌
8

)

,

!可以想象

LKSU&.

蛋白在
3S8

患者的治疗中有潜在的深远的治疗价

值!其可能为冠心病的治疗提供了新的治疗靶点"其临床应用

还需进一步实验验证"

C

!

SUHD

与胰岛素信号通路

S>

是多种代谢成分异常聚集的病理状态!是一组复杂的

代谢紊乱症候群!它包括中心性肥胖#

$

型糖尿病'

W$TS

(或糖

耐量减低#高胰岛素血症#血脂紊乱#高血压#高尿酸血症#高黏

状态#高凝状态#脂肪肝及过早动脉硬化等疾病"近年来!

S>

发病率不断增高!已严重威胁到人类的健康!

S>

可以使心脏

疾病的患病率增加两倍!

W$TS

增加
&

倍$

'.

%

"胰岛素抵抗

'

8,

(是
S>

的基础致病因子"由于骨骼肌负责支配
XOb

&

(Ob

胰岛素介导的葡萄糖代谢!骨骼肌中的
8,

有可能在
S>

及由此导致的
W$TS

发病机制中起关键性作用$

')

%

"有研究证

实!在
S>

和
W$TS

发病的早期即出现了骨骼肌
8,

$

'&

%

"然而

目前对于骨骼肌
8,

的机制仍知之甚少"表达
SU&.

的
8,

和

S>

的动物模型显示$

'P

%

!高脂饮食'

*[T

(导致了小鼠的肥胖#

糖尿病及自发性高血压"

SU&.

的表达上调在肥胖人群中也

得到证实!这为研究
SU&.

与代谢性疾病之间的关系提供了

重要的线索"当
SU&.

上调时!可引起以
8,

#肥胖#高血压和

脂代谢紊乱为特征的
S>

"研究人员发现在
8,

模型中
SU&.

表达明显增高*并证实过表达
SU&.

即足以触发肌肉
8,

和

S>

"反之!消除
SU&.

!维持胰岛素受体#胰岛素受体底物

'

8,>

(

'

和胰岛素信号的完整性!即可预防饮食诱导的
S>

"

"<:RA6

=

等$

'X

%研究表明!

SU&.

是通过
+.

泛素连接酶作用!靶

向胰岛素受体和
8,>'

!介导它们发生了泛素依赖性的降解!由

此调控了骨骼肌中的胰岛素信号和代谢"新研究结果证实了

SU&.

是骨骼肌中胰岛素信号的一个重要负性调控因子$

'%

%

!

且
SU&.

介导的骨骼肌胰岛素信号抑制在全身
8,

和
S>

中起

关键性作用"这项研究为治疗各种代谢性疾病及相关心血管

疾病提供了一个潜在的靶点"

胰岛素受刺激易导致胰岛素受体自身磷酸化"这会导致

8,>'

和
8,>$

磷酸化!这反过来又激活磷脂酰肌醇
1.1"*

激酶

'

-8

'

.

(

C

(

176@1

G

A6.1?:@7

信号通路!其对维持骨骼肌中葡萄糖

稳态具有重要意"目前!研究发现无
SU&.

表达的组织胰岛

素信号转导增多!而
SU&.

过表达则抑制胰岛素信号转导"

胰岛素信号通路的明显变化在于胰岛素受体和
8,>'

蛋白水

平!但不是
/,23

水平"而在转基因小鼠中!骨骼肌肉发生

8,

先于全身胰岛素紊乱'肥胖及其引起的
8,

("通过敲除无名

指结构域或将
')

位的半胱氨酸突变为丙氨酸可特异性抑制

+.

泛素连接酶活性!从而影响胰岛素受体活性和泛素化"这

也支持了通过其
+.

泛素连接酶!

SU&.

靶向作用于胰岛素受

体的降解*

8,>'

下游泛素化似乎依赖于初始胰岛素受体的降

解!因为
8,>'

在胰岛素样生长因子
'

'

8U['

(刺激下无退化"

因此!

8,>'

像一个-旁观者."骨骼肌胰岛素信号通路的负调

控通过
SU&.

改变胰岛素功能与代谢实现"

>4;

G

等$

'(

%发现

转基因小鼠发生
8,

先于体质量和体内成分变化!表明
SU&.

在肌肉中的活动改变了全身能量平衡"该研究还发现在胰岛

素受体退化过程中!

SU&.

的过表达可能会导致脂肪组织的重

新分配!随后引起
S>

"

D0

等$

$O

%发现胰岛素受体
'

在
SU&.

蛋白表达缺失的小鼠骨骼肌中明显上升!高脂高能量的饮食并

未使
SU&.

蛋白表达缺失的小鼠诱发
8,

"

D

!

SUHD

对细胞膜的修复作用

急性损伤的细胞膜修复是细胞生理学的一个重要方面!而

这个过程的破坏可以导致许多人类疾病!包括肌营养不良和心

脏衰竭"

S0

=

76:

等$

$'

%研究建立了细胞膜修复反应的框架!涉

及细胞内的小泡转运到损伤部位!形成细胞膜修补程序"有研

究发现
SU&.

蛋白对细胞膜的修复是一个重要组成部分*

SU&.

缺失可导致细胞膜修复功能障碍#增加心脏脆弱性应激

和
8,8

$

$$

%

"由于
SU&.

可以区分完整和受损的膜!膜分隔的信

号可能参与圈养
SU&.

到受损部位"

细胞膜修复是维持细胞和组织水平稳态的一个重要过程!

而对受损修复的能力导致了人类退化疾病"近期的研究表明!

SU&.

是肌细胞膜修复的基础!

SU&.

功能的缺陷与肌营养不

良#心功能不全密切相关"聚合酶
+

转录释放因子'

-W,[

(!

是已知调节细胞膜结构的基因!是细胞膜机械修复不可缺少的

组成部分"

-W,[

作为嵌顿蛋白在细胞膜损伤部位!与胆固醇

结合进行细胞膜修复"细胞不表达内源性
-W,[

表明细胞膜

损伤部位
SU&.

缺陷"

-W,[

的突变可导致
-W,[

异常核定

位和破坏
SU&.

功能"尽管
,230

沉默
-W,[

导致有缺陷的

肌肉细胞膜修复!过表达
-W,[

可以拯救营养不良的肌肉细

胞膜修复缺陷"细胞膜分隔的
SU&.

与
-W,[

之间的相互作

用有助于细胞膜修复的启动!是人类疾病中组织损伤治疗或预

防领域的一个有吸引力的靶点"

新型蛋白
SU&.

对感染#创伤#缺血等多种急性肺损伤

'%$'
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'

3!8

(具有保护作用"该蛋白能像-创可贴.一样!即时修复各

种损伤对细胞膜造成的-伤口.!为临床
3!8

治疗提供新思路"

实验证实了
SU&.

在肺组织上具有特定的生理功能!对实验

动物的
3!8

具有治疗作用"重复使用人工合成的
SU&.

也可

改善慢性损伤对肺部结构的改变"由于
SU&.

可以人工合

成!这将为预防和治疗肺组织损伤开辟全新的思路"

大多数细胞可以自己迅速修复细胞膜中的损伤!这种修复

依赖于细胞外钙离子"细胞外的氧化剂进入细胞氧化细胞膜!

然后激活一个新发现的膜修复蛋白222存在于骨骼肌细胞中

的
SU&.

"

#70

等$

$.

%研究表明
SU&.

多肽绑定磷脂酰丝氨酸

残基!当氧化剂进入时!囊泡与质膜相互交联"质膜和囊泡膜

因
SU&.

联系形成共价链!从而在细胞膜损伤部位形成一个

-补丁."钙离子作用于膜联蛋白!促进膜融合"

小窝专门针对于质膜内陷!存在于许多细胞过程中发挥重

要作用"小窝蛋白是小窝的主要编码蛋白!已在多种人类疾病

中发现小窝蛋白的突变$

$)

%

"有研究表明!

SU&.

与
I75:4<0;1.

相互作用的改变可导致肌营养不良症细胞膜修复缺陷$

$&

%

"除

了小窝蛋白!

-W,[

也被称为
I750;1'

!具有丰富的小窝!小窝的

形成有助于稳定$

$P

%

"

,7

a

7?

等$

$X

%些研究表明!

-W,[

的基因突

变与脂肪代谢障碍!相关的肌营养不良症!心功能不全等代谢

紊乱有关*然而!

-W,[

突变导致人类疾病的分子机制仍不清

楚"

综上所述!

SU&.

对于
S8,8

的保护是未来探索的新方

向"更多的研究需要进一步探索
SU&.

对
S8,8

的保护作用

及其作用机制"而新近研究发现!

SU&.

蛋白表达上调可诱发

8,

最终导致代谢紊乱"

SU&.

蛋白既有对心肌细胞的修复作

用!与此同时又会诱发
8,

!对细胞膜也有补丁作用"

SU&.

在

各方面的作用还有待进一步研究"

参考文献

$

'

%

U<7AATME-8.60;7A:L:

G

B<7@04;4RA6:<:@7</BAI<:K

=H

:L1

@L4

H

K

=

7;J7@L4

H

K

=

$

M

%

E#BLLW4

H

S0IL4?04<8//B;4<

!

$O'O

!

.)P

'

.)P

(&

$PX1$X%E

$

$

%

!::#>

!

D0M>

!

MB;

G

>D

!

:@7<EW,8SX$;:

G

7@05:<

=

L:

G

B1

<7@:A/

=

4

G

:;:A0A507@7L

G

:@0;

G

0;AB<0;L:I:

H

@4LAB?A@L7@:1'

$

M

%

E#:<<T:7@KT0RR:L

!

$O'O

!

'X

'

%

(&

'$&)1'$P&E

$

.

%

#K:;S

!

DB!

!

!0B_

!

:@7<E8;@:L<:B60;1'X0;K0?0@04;

&

3;

0/

H

4L@7;@@7L

G

:@R4L7@@:;B7@0;

G

/

=

4I7LJ07<0AIK:/077;J

L:

H

:LRBA04;0;

a

BL

=

$

M

%

E8;@M#7LJ04<

!

$O'&

'

'(%

(&

%(1(OE

$

)

%

!0BM

!

\KB*

!

\K:;

G

D

!

:@7<E#7LJ04

H

L4@:I@04;4RL:I4/?01

;7;@KB/7;SU&.

H

L4@:0;0;7

H

4LI0;:/4J:<4R0AIK:/07

7;JL:

H

:LRBA04;0;

a

BL

=

$

M

%

EMS4<#:<<#7LJ04<

!

$O'&

!

%O

'

'

(&

'O1'(E

$

&

%

-:;;7#

!

-:LL:<<0SU

!

-7

G

<07L4-ES0@4IK4;JL07<

H

7@KZ7

=

A

!

H

:L/:7?0<0@

=

@L7;A0@04;

H

4L:

!

7;JL:J4YA0

G

;7<0;

G

0;I7L1

J04

H

L4@:I@04;

&

@K:L7

H

:B@0I0/

H

<0I7@04;A

$

M

%

E3;@04Y0J,:J1

4Y>0

G

;7<

!

$O'.

!

'%

'

&

(&

&&P1&((E

$

P

%

D0M>

!

-7L6M>

!

*7/DS

!

:@7<ESU&.10;JBI:J8,>1'B?0

^

B0@1

0;7@04;;:

G

7@05:<

=

L:

G

B<7@:AA6:<:@7</

=

4

G

:;:A0A7;J0;AB1

<0;A0

G

;7<<0;

G

$

M

%

E27@#4//B;

!

$O'.

!

)

'

)

(&

$.&)E

$

X

%

>4;

G

,

!

-:;

G

V

!

\K7;

G

D

!

:@7<E#:;@L7<L4<:4R+.B?0

^

1

B0@0;<0

G

7A:SU&.0;0;AB<0;L:A0A@7;I:7;J/:@7?4<0IJ0A1

4LJ:LA

$

M

%

E27@BL:

!

$O'.

!

)()

'

X).X

(&

.X&1.X(E

$

%

%

#74#S

!

\K7;

G

D

!

V:0A<:J:L2

!

:@7<ESU&.I4;A@0@B@:A7

H

L0/7L

=

J:@:L/0;7;@4RI7LJ07I0AIK:/0I

H

L:I4;J0@04;0;

G

$

M

%

E#0LIB<7@04;

!

$O'O

!

'$'

'

$.

(&

$&P&1$&X)E

$

(

%

\K7;

G

D

!

!5[

!

M0;!

!

:@7<ESU&.

H

7L@0I0

H

7@:A0;0AIK7:1

/0I

H

4A@I4;J0@04;0;

G

@KL4B

G

K@K:,8>CA0

G

;7<<0;

GH

7@K1

Z7

=

$

M

%

E#7LJ0457AI,:A

!

$O''

!

('

'

'

(&

'O%1''&E

$

'O

%

C4KLSM

!

+57;

G

:<0A@73S

!

[:L<0@4S

!

:@7<E>1;0@L4A

=

<71

@04;4RW,8SX$7@I

=

A@:0;:'))0AIL0@0I7<R4L

H

L4@:I@04;

7

G

70;A@4Y0J7@04;10;JBI:J

H

L4@:0; J:

G

L7J7@04;7;JI:<<

J:7@K

$

M

%

EMS4<#:<<#7LJ04<

!

$O')

!

P(

'

P(

(&

PX1X)E

$

''

%

\KB*

!

!0;-

!

T:U

!

:@7<E-4<

=

/:L7A:@L7;AIL0

H

@7A:L:1

<:7A:R7I@4L

'

-W,[

(

7;IK4LASU&.

H

L4@:0;@4I:<<0;

a

BL

=

A0@:R4L0;0@07@04;4R/:/?L7;:L:

H

70L

$

M

%

EMN04<#K:/

!

$O''

!

$%P

'

'&

(&

'$%$O1'$%$)E

$

'$

%

V7;

G

]

!

]0:V

!

\K7;

G

D

!

:@7<E#7LJ04

H

L4@:I@04;4R0AIK:1

/07

)

L:

H

:LRBA04;0;

a

BL

=

?

=

IK4<:A@:L4<1J:

H

:;J:;@ SU&.1

/:J07@:J/:/?L7;:L:

H

70L

$

M

%

E#0LI,:A

!

$O'O

!

'OX

'

'

(&

XP1

%.E

$

'.

%

SI/0<<:;8#

!

,4?0;A4;M>ET:5:<4

H

/:;@7<4L0

G

0;A4R@K:

/:@7?4<0IA

=

;JL4/:

&

H

L:J0I@04;

!

H

<7A@0I0@

=

!

7;J

H

L4

G

L7/1

/0;

G

$

M

%

E-K

=

A04<,:5

!

$OO&

!

%&

'

$

(&

&X'1P..E

$

')

%

ULB;J

=

>SES:@7?4<0IA

=

;JL4/:

&

I4;;:I@0;

G

7;JL:I4;I01

<0;

G

I7LJ0457AIB<7L7;JJ07?:@:AZ4L<JA

$

M

%

EM3/ #4<<

#7LJ04<

!

$OOP

!

)X

'

P

(&

'O(.1''OOE

$

'&

%

T:RL4;F4,3

!

WL0

H

7@K

=

TE>6:<:@7</BAI<:0;AB<0;L:A0A@1

7;I:0A@K:

H

L0/7L

=

J:R:I@0;@

=H

:$J07?:@:A

$

M

%

ET07?:@:A

#7L:

!

$OO(

!

.$>B

HH

<$

&

>'&X1'P.E

$

'P

%

\K7;

G

]

!

\K7;

G

,

!

,77?>

!

:@7<E,K:ABA/7I7

^

B:AJ:5:<1

4

H

/:@7?4<0IA

=

;JL4/:Z0@KL:5:LA0?<:57AIB<7LJ

=

ARB;I1

@04;L:A

H

4;A05:@4

H

04

G

<0@7F4;:

$

M

%

E#0LIB<7@04;

!

$O''

!

'$)

'

'

(&

XX1%PE

$

'X

%

"<:RA6

=

M

!

N7I4;9#

!

N7BL>E8;AB<0;L:I:

H

@4LA4RA6:<:@7<

/BAI<:

&

A

H

:I0R0I0;AB<0;?0;J0;

G

A0@:A7;JJ:/4;A@L7@04;4R

J:IL:7A:J;B/?:LA4RA0@:A0;4?:A:L7@A

$

M

%

ES:@7?4<0A/

!

'(XP

!

$&

'

$

(&

'X(1'('E

$

'%

%

!7BA@A:;-U

!

,BAA:<<>M

!

#B0!

!

:@7<E+AA:;@07<L4<:4R0;1

AB<0;7;J0;AB<0;1<06:

G

L4Z@KR7I@4L'L:I:

H

@4LA0

G

;7<0;

G

0;

I7LJ07IJ:5:<4

H

/:;@7;JRB;I@04;

$

M

%

ES4<#:<<N04<

!

$OOX

!

$X

'

&

(&

'P)(1'PP)E

$

'(

%

>4;

G

,

!

-:;

G

V

!

\K7;

G

D

!

:@7<E#:;@L7<L4<:4R+.B?0

^

1

B0@0;<0

G

7A:SU&.0;0;AB<0;L:A0A@7;I:7;J/:@7?4<0IJ0A1

4LJ:LA

$

M

%

E27@BL:

!

$O'.

!

)()

'

X).X

(&

.X&1.X(E

$

$O

%

D0M>

!

-7L6M>

!

*7/DS

!

:@7<ESU&.10;JBI:J8,>1'B?0

^

B0@1

0;7@04;;:

G

7@05:<

=

L:

G

B<7@:AA6:<:@7</

=

4

G

:;:A0A7;J0;AB<0;

A0

G

;7<<0;

G

$

M

%

E27@#4//B;

!

$O'.

!

)

'

)

(&

$.&)E

$

$'

%

S0

=

76:C

!

SI;:0<-!E9:A0I<:7IIB/B<7@04;7;J:Y4I

=

@41

A0A7@A0@:A4R

H

<7A/7/:/?L7;:J0ALB

H

@04;

$

M

%

EM#:<<N01

4<

!

'((&

!

'.'

'

P-@$

(&

'X.X1'X)&E

$

$$

%

V7;

G

]

!

]0:V

!

\K7;

G

D

!

:@7<E#7LJ04

H

L4@:I@04;4R0AIK:1

/07

)

L:

H

:LRBA04;0;

a

BL

=

?

=

IK4<:A@:L4<1J:

H

:;J:;@ SU&.1

/:J07@:J/:/?L7;:L:

H

70L

$

M

%

E#0LI,:A

!

$O'O

!

'OX

'

'

(&

XP1

%.E

$

$.

%

#70#

!

S7AB/0

=

7*

!

V:0A<:J:L2

!

:@7<ESU&.;BI<:7@:A

7AA:/?<

=

4RI:<</:/?L7;:L:

H

70L/7IK0;:L

=

$

M

%

E27@#:<<

N04<

!

$OO(

!

''

'

'

(&

&P1P)E

$%$'

重庆医学
$O'X

年
.

月第
)P

卷第
(

期

This is trial version
www.adultpdf.com



$

$)

%

C0/#3

!

T:<m

H

0;:S

!

N4B@:@+

!

:@7<E3AA4I07@04;4R7K41

/4F

=G

4BA;4;A:;A:I75:4<0;1'/B@7@04;Z0@KN:L7LJ0;:<<01

>:0

H

I4;

G

:;0@7<<0

H

4J

=

A@L4

H

K

=

$

M

%

EM #<0; +;J4IL0;4<

S:@7?

!

$OO%

!

(.

'

)

(&

''$(1''.)E

$

$&

%

*0<<SS

!

N7A@07;0S

!

!B:@@:LR4LA@,

!

:@7<E-W,[1#750;

!

7I4;A:L5:JI

=

@4

H

<7A/0I

H

L4@:0;L:

^

B0L:JR4LI75:4<7R4L1

/7@04;7;JRB;I@04;

$

M

%

E#:<<

!

$OO%

!

'.$

'

'

(&

''.1'$)E

$

$P

%

3?4B<70IK2

!

970;4;:;M-

!

>@Lt<R4LA-

!

:@7<E9:I@4L07<

H

L4@:4/0IAL:5:7<@7L

G

:@0;

G

!

H

K4A

H

K4L

=

<7@04;7;JA

H

:I0R0I

RL7

G

/:;@7@04;4R

H

4<

=

/:L7A:

+

7;J@L7;AIL0

H

@L:<:7A:

R7I@4L

'

-W,[

(

7@@K:ABLR7I:4RI75:4<7:0;KB/7;7J01

H

4I

=

@:A

$

M

%

EN04IK:/M

!

$OO)

!

.%.

'

-@$

(&

$.X1$)%E

$

$X

%

,7

a

7?3

!

>@L7B?9

!

SII7;;!M

!

:@7<E[7@7<I7LJ07I7L1

LK

=

@K/077;J<4;

G

1_WA

=

;JL4/:0;7;:ZR4L/4RI4;1

G

:;0@7<

G

:;:L7<0F:J<0

H

4J

=

A@L4

H

K

=

Z0@K /BAI<:L0

HH

<0;

G

'

#U!)

(

JB:@4-W,[1#3982/B@7@04;A

$

M

%

E-!4>U:;1

:@

!

$O'O

!

P

'

.

(&

:'OOO%X)E

'收稿日期&

$O'P1O%1'.

!

修回日期&

$O'P1''1''

(

作者简介!应丽'

'(%.̀

(!主管护师!本科!主要从事临床护理工作"

"综
!!

述"

!!

J40

&

'OE.(P(

)

a

E0AA;E'PX'1%.)%E$O'XEO(EO).

肿瘤患者
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相关性上肢深静脉血栓影响因素研究进展

应
!

丽!朱云霞 综述!谢淑萍 审校

"浙江省肿瘤医院胸部放疗科!浙江杭州
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肿瘤#经外周静脉置入中心静脉导管#上肢#静脉血栓形成#影响因素
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经外周静脉置入中心静脉导管'
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(相关性上肢深静脉血栓是指
-8##

导管外

壁或血管内膜血凝块的形成!作为血管内异物!直接引起血管

内膜损伤!从而诱发血栓形成$

'
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"如果血栓发现不及时或处理

不当!不仅会增加患者的痛苦!延长治疗进程!甚至还可能导致

肺栓塞!危及患者生命"故在肿瘤患者置管前及带管期间!应

充分评估
-8##

相关性血栓的危险因素!以便早期预防#早期

干预#早期治疗!减少严重后果的发生"国内外很多学者从多

方面研究
-8##

相关性血栓的危险因素!发现
-8##

相关性上

肢深静脉有症状的血栓发生率为
$E$b

&
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!因
-8##

置管

者数量较多!但由它引起的深静脉血栓占所有被诊断为深静脉

血栓的
.&b

以上$

$

%

!而隐性血栓发生率缺乏报道"因此!针对

肿瘤患者
-8##

相关性上肢深静脉血栓影响因素的研究仍具

有较高的临床意义"作者为此从
-8##

导管#穿刺方式和人

员#疾病因素#药物因素等方面进行综述!希望能为临床工作提

出一些建议或启示"

B

!

与导管相关的因素

BEB

!

导管的规格
!

有研究发现!导管管径与血栓形成存在密

切关系!且随着导管管径的增粗!血栓的发生率也逐步增

加$

.1&

%

"不恰当的选择导管型号及使用大型号的导管提高了感

染及血栓形成的风险!同时也增加了患者的治疗费用"另有研

究者指出!耐高压导管#多腔导管亦可增加血栓形成的风险"

因此!美国静脉输液护理学会'
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(发布的临床实践指南提出!应选择最小内径的导管!以减

少血栓性静脉炎的发生$
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"故在满足患者治疗的前提下!应尽

可能地选择型号小#腔数少的导管"

BEC

!

导管的结构
!
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%对有无瓣膜的
-8##

导管做

了一个前瞻性随机对照研究!比较有或无瓣膜的导管在堵管#

感染#故障和静脉血栓发生率!结果发现二者的并发症发生率

相似!有瓣膜的导管并无明显的临床优势"有研究显示!三向

瓣膜导管与末端开口导管在血栓发生率上并无明显差异!但是

三向瓣膜导管的感染及异位发生率均高于前段开口导管$

%1''

%

"

感染与异位均为导管相关性血栓发生的危险因素!故三向瓣膜

导管与导管相关性血栓的关系仍值得进一步研究!特别是前瞻

性的大样本研究"

BED

!

导管的材质
!

有研究评价了硅胶#聚氨酯导管对机械性

静脉炎#血栓发生率的影响!结果显示聚氨酯导管并发症发生

率较硅胶导管高!差异有统计学意义'
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"英国血

液学标准委员会'
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%发布的临床实践指南指出!使用聚氨酯导管

时应于硅胶导管权衡!因为聚氨酯导管有更高的血栓发生率"

故在选择聚氨酯材质的导管时!应注意日常维护!加强观察!以

减少并发症的发生"
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!

导管的头端位置及活动状态
!

有研究认为!
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头端异

位#穿刺点导管移动也可增加静脉血栓形成的风险$

$
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"但是

N7Y0

等$

'P

%的回顾队列研究认为!
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置管后的首次头端异位

调整并不会增加导管相关性血流感染和血栓形成的风险"
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!

导管的留置时间
!
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%对
')))

例
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置管者

进行相关危险因素的筛查!结果发现留置时间与导管相关性血

栓发生风险增加有关!留置时间长!导管相关性血栓的发生率

更高"有研究认为
-8##

发生静脉血栓的风险要高于中心静

脉导管'
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(!这可能跟
-8##

的留置时间要远远长于
#9#

有关$
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"故在选择静脉输液工具时!应全面评估危险因素!

选择合适#安全的输液工具"

C

!

与穿刺人员及穿刺方法相关的因素

CEB

!

穿刺人员
!

有研究对比了专职置管护士和介入科医生穿

刺与
-8##

相关血栓发生率的差异!其结果并无统计学意义
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("但有研究认为!不规范的操作#日常导管维护规

范不一!操作人员不专职等有利于静脉血栓形成$
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"可实

施
-8##

穿刺护士准入制度!制订严格的
-8##

专职护士的资

质认证标准!定期考核!合格者方可实施
-8##

穿刺和相关的

特殊技术操作"如条件允许!可培养专职专科护士负责全院
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