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心肺 复苏后血浆可溶性选择素及 

基质金属蛋白酶～9测定的临床意义 

李培杰 杨小华 张立平 曹雯 秦静 姚巍 

【摘要】 目的 探讨心肺复苏(CPR)后是否会出现血浆可溶性 P一选择素(sP一选择素)、E一选择素 

(sE一选择素)及基质金属蛋 白酶一9(MMP一9)增高，并评价其临床意义。方法 对 CPR后存活≥48 h的 82 

例患者于 CPR后次 日取血标本测定血浆 sP一选择素 、sE一选择素及 MMP一9；按是 否发生全身炎症反应综合 

征(SIRS)及脓毒症而进行分组 ；并选择 65例非危重病患者作为对照。结果 CPR后 SIRS发生率 为 68．3 

(56／82例)，SIRS组患者血浆 sP一选择素水平明显高于非 SIRS组患者及对照组(尸均<0．01)，SIRS组与非 

SIRS组血浆sE一选择素和MMP一9水平虽无明显差异(尸>O．05)，但却均高于对照组(P均<O．01)。CPR后 

1周内 43．9 (36／82例)的患者发展为脓毒症 ，脓毒症组患者血浆 sP一选择素水平明显高于无脓毒症组患者 

(P<O．05)，两组血浆 sE一选择素和 MMP一9水平无明显差异(P>O．05)。CPR后死亡患者的血浆sE一选择 

素和MMP一9水平显著高于存活患者(P均<O．01)，但两组的血浆sP一选择素水平无明显差异(P<0．05)。 

结论 SIRS是 CPR后一种常见的非特异性反应，对预后几乎无明显影响；血浆 sP一选择素水平可能帮助识 

别脓毒症高危患者 ，而血浆 sE一选择素和 MMP一9水平可能有助于 CPR后不良预后的判断。 
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[Abstract] Objective To investigate whether patients after successful cardiopulmonary reSUSCitation 

(CPR ) exist elevated levels of soluble P — and E — selectin (sP — selectin， sE — selectin)． matrix 

metalloproteinases一9(M MP 一9)and to evaluate the clinical significance of changes in these cytokine levels． 

Methods Plasma levels of sP—and sE—selectin，MMP一9 of 82 patients who survived≥ 48 hours after CPR 

were determined on the second day after successful CPR．They were classified into different groups according 

to whether causing systemic inflammatory response syndrome(SIRS)and developing sepsis． Sixty— five 

non—critically ill patients were served as control group．Results Incidence of SIRS was 68．3 (56／82 

cases)after successful CPR．Plasma levels of sP—selectin were higher in patients with SIRS compared with 

those in patients without SIRS or control group(all P< O．O1)．Plasma levels of sE —selectin and M M P一9 

were not significantly different between patients with SIRS and without SIRS(all P> 0．05)。but were higher 

in both patient groups than those in the control group(all P< 0．01)．43．9 of the patients developed sepsis 

within 1 week after CPR．Plasma levels of sP—selectin were higher in patients developing sepsis than those in 

patients without sepsis(P< O．O5)，but plasma 1evels of sE —selectin and M M P 一9 were not significantly 

different between two groups (all P> 0．05)． Plasma levels of sE —selectin and M M P 一9 were higher in 

nonsurvivors than those in survivors(both P< 0．01)。but plasma levels of sP—selectin were not significantly 

different between two groups(all P> 0．05)．Conclusion SIRS is a frequent but unspecific finding after CPR 

with only minor impact on outcome．Determination of sP—and sE—selectin，MM P一9 early after CPR might 

help to identify patients at a high risk for sepsis or an adverse，respectively
．  
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心搏骤停(CA)所致的组织广泛缺血及成功心 

肺复苏(CPR)后的缺血一再灌注可刺激机体产生细 
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胞因子 ，广泛激活细胞并引起一系列细胞因子增高 ， 

从而导致全身炎症反应综合征(SIRS)。据此认为， 

在CPR成功后，只要患者存活足够长的时间就有可 

能发生SIRS。在SIRS及其相关并发症的致病因素 

中，白细胞一内皮细胞间的相互作用至关重要，选择 
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素及基质金属蛋 白酶一9(MMP一9)是介导 白细胞 

滚动并锚定于内皮细胞和白细胞透壁移动浸润组织 

的关键环节。本研究的目的在于了解 CPR后是否有 

较高的 SIRS发生率?是否会出现可溶性选择素及 

基质金属蛋白酶增高?CPR后的可溶性选择素及 

MMP一9增高是缺血一再灌注的结果 ，还是仅见于 

发生 SIRS的患者?以及其与脓毒症及预后之间的 

相互关系如何?为此 ，我们选择 2001年 1月一2OO3 

年 12月CPR后存活 48 h以上的 82例患者进行了 

研究 ，报告如下。 

1 资料与方法 

1．1 对 象：82例患者 中男 7O例 ，女 12例 ；年龄 

23～75岁，平均 (48±19)岁 ；急性心肌梗死 (AMI) 

54例，药物 中毒 2O例 ，扩张型心肌病 6例，脑出血 

2例。凡有肿瘤、严重肝 肾疾病和在 CA前 1周内有 

感染、外伤、大手术及 CPR后 48 h内死亡的患者均 

被剔除。对照组 65例为患高血压病和稳定型心绞痛 

的非危重病患者。所有患者记录下列临床参数：从 

CA至开始基础生命支持(ALS)时间、自主循环恢 

复(RoSc)时间、CPR期间肾上腺素的总剂量、CPR 

后即刻的血乳酸(LA)水平、CA至采集血标本的时 

间。在采集血标本的同时记录如下参数 ：氧合指数 

(Pa0 ／FiO )、血肌酐(cr)和 LA 水平、血管加压药 

物的总剂量、是否出现 SIRS。并采用简化急性生理 

评分系统 Ⅱ(SAPSⅡ)、感染相关器官衰竭评分系统 

(SOFA)及器官衰竭逻辑评分系统 (LOD)评分法作 

为判断多器官功能障碍综合征(MODS)的指标。记 

录 CPR1周内是否发生脓毒症及其发生时间以及机 

械通气总时间、是否存活出院。 

1．2 诊断标准： 

1．2．1 SIRS诊断标准：①体温>38℃或<36 C； 

②心率>9O次／min；③ 白细胞计数>12×1O。／L或 

者<4×10。／L，不成熟中性粒细胞>O．10；因所有患 

者在采集血标本期间均行机械通气，故其呼吸指标 

未采用。符合 2项或以上者判断存在 SIRS。 

1．2．2 脓毒症诊断标准：①存在 SIRS；②有肯定的 

血培养结果或从尿液或气管一支气管抽吸物中分离 

出细菌，同时有肺炎影像学证据 。 

1．3 标本采集及检测方法 ：研究组均于 CPR后次 

日上午 8～10时采集肘静脉血，将血标本置于含质 

量分数为 15 的依地酸(EDTA)0．84 ml的试管内 

抗凝，以3 000 r／min离心分离血浆，贮存在一70。C 

冰箱中。用酶联免疫吸附测定法(ELISA)定量测定 

血浆可溶性 P一选择素和 E一选择素(sP一选择素和 

sE一选择素，试剂盒 由奥地 利 Bender Med system 

Diagnosis GMBH公司提供)；采用夹心酶联免疫吸 

附法测定 MMP一9(试剂盒由美国 R&D System公 

司提供)。所有标本制备 2份，取两次测定的平均值 

用于分析。 

1．4 统计学分 析：所有数据 均 以均 数 ±标准差 

( ±s)表示 ，数据为正态分布时组间比较采用 t检 

验或 One—Way分析；百分率采用 X 检验 ；相关分 

析采用 Spearman’Rank相关检验。所有数据应用 

SPSS1 0．0软件包进行统计处理。 

2 结 果 

2．1 SIRS与非 SIRS患者 CPR相关变量及临床变 

量 的比较：68．3 (56／82例)的患者从 CA发生到 

采集血标本的时间内发生了 SIRS，其中 26例符合 

SIRS的所有 3项诊断标准，3O例符合 SIRS的 2项 

诊断标准。SIRS与非 SIRS的患者 CPR相关变量及 

临床变量见表 1和表 2。在临床变量中，发生 SIRS 

的患者表现为体温高、心率快、平均动脉压低，并需 

表 1 CPR后 SIRS与非 SIRS患者CPR相关变量比较 

Tab．1 Comparison of indexes related to CPR between SIRS and non—SIRS patients after CPR 

组别 
(
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数
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脉
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蝇

(reto ol／L

平)(~／min) Hg 氧合指数 咖  帅 ∞ 分 分 分 

(倒) (℃) ( ) ⋯ ⋯一 (d) (分) (分) (分) 

注：与非 SIRS组比较 ： P<0．001，Ap<0．05；1 mm Hg=0．133 kPa 
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更大剂量的血管活性药物。 

2．2 CPR后 SIRS与非 SIRS患者血浆 sP一选择 

素、sE一选择素、MMP一9水平的比较 ：CPR后发生 

SIRS的患者血浆 sP一选择素水平明显高于非SIRS 

患者及对照组 (P均<0．01)，但对照组与非 SIRS 

组 比较无明显差异 (尸>．O．05)。此外，SIRS组与非 

SIRS组血浆 sE一选择素和 MMP一9水平虽无明显 

差异 (P>O．05)，但却均高于对照组(P均<0．01)。 

见表 3。 

表 3 CPR后SIRS与非 SIRS患者血浆sP一选择素、 

sE一选择素和 MMP一9水平比较( ±s) 

Tab．3 Comparison of sP—selectin，sE —selectin 

and MM P一9 levels between SIRS and non—SIRS 

patients after CPR(x~s) t~g／L 

注：与非 SIRS组比较： P<0．01；与对照组 比较 ： P<0．01 

2．3 CPR后脓毒症与非脓毒症患者 3种记分及血 

浆 sP一选择素、sE一选择素、MMP一9水平比较： 

43．9 9／6(36／82例)在 CPR后 1周内发展为脓毒症， 
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从血标本采集到诊断脓毒症的平均时间为(3±1)d。 

SIRS组 48．2 (27／56例 )与 非 SIRS组 34．6 9／5 

(9／26例)脓毒症的发生率无明显差异(P<O．05)。 

在采 集血 标本时 同步记 录 的 SAPSⅡ、SOAF及 

LOD计分显示：脓毒症组 SAPSⅡ、LOD计分明显 

高于非脓毒症组 (P均<O．'O5)，但两组的 SOFA计 

分数相近(P>0．05)。同时，脓毒症组血浆sP一选择 

素水平明显高于非脓毒症组患者 (P<0．05)，两组 

血浆sE一选择素和 MMP一9水平均无显著性差异 

(P均>0．05)。见表 4。 

2．4 血浆 sP一选择素、sE一选择素、MMP一9水平 

与 CPR相关变量及临床变量的关系(见表 5)：血浆 

sP一选 择素水平与血肌酐(Cr)和 CPR期间的血管 

加压 药 物 的 总 剂量 呈 明 显 正 相 关 ( 一0．561， 

P< O．001；r 一 0．538，P< 0．001)，MMP 一9和 

sE一选择素与 同步 的血 LA水平亦呈 明显正相关 

(r 一 0．525，P< O．001；r 一0．604，P<0．001)。 

2．5 血浆 sP一选择素、sE一选择素、MMP一9水平 

及 3种计分与预后 的关系(见表 6)：SIRS组 中 

4 0例 、非SIRS组中1 7例于血标本采集后1～2 3d 

表 4 CPR后脓毒症组与非脓毒症组 3种记分及血浆 sP一选择素、sE一选择素、MMP一9水平比较( ±s) 

Tab．4 Comparison of three type of scores and plasma sP—selectin，sE—selectin。M M P一9 between sepsis group 

and non—sepsis group after CPR(x--+-_s) 

注 ：与非脓毒症组 比较 ：AP<0．05 

表 5 血浆sP一选择素、sE一选择素、MMP 

Tab．5 Relation of sP —selectin，sE —selectin，M M P 

一 9水平与 CPR相关变量及临床变量的关系 

9 and indexes related to CPR as well as clinical indexes 

表 6 血浆 sP—选择素、sE一选择素、MMP一9水平及 3种记分与预后的关系( 士s) 

Tab·6 Relation of sP—selectin，sE —seleetin，M M P一9，three type of scores and prognosis(x+s) 
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注 ：与存活组比较：AP<0．05 
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死亡，32例死于与脓毒症相关的 MODS，19例死于 

与细菌感染无关的 MODS，4例死于心力衰竭 ，2例 

死于肺栓塞。在 CPR后次 日死亡患者的血浆 sE一 

选择素和 MMP一9水平显著高于存活患者(P均< 

0．01)，此外 ，死亡组 的 SAPSⅡ、SOFA、LOD计分 

明显高 于存 活组 (P 均 <0．01)。但 两组 的血 浆 

sP一选择素水平无明显差异(P>0．05)。 

3 讨 论 

P一选择素是一种储存于内皮细胞分泌小体和 

血小板 a一颗粒的黏 附分子 ，它有 3种形式 ：其 中两 

种含跨膜片段 ，仅结合区域重复序列不同；另一种为 

不含 14号外显子编码的跨膜片段，既 sP一选择素。 

静止的血小板和 内皮细胞不表达 P一选择素，但活 

化的血 小板和 内皮细胞可持续表达 P一选择素，因 

此 P一选择 素可作为血小板和 内皮细胞活化的标 

志。P一选择素的配体主要来 自中性粒细胞、单核细 

胞、肿瘤细胞等 ，P一选择素与配体结合后可活化靶 

细胞或改变其功能状态，从而介导中性粒细胞一内皮 

细胞、中性粒细胞一血小板激活。在内皮细胞受组胺、 

凝血酶、细胞因子、氧 自由基刺激后可迅速表达在细 

胞表面，不需合成，是调节缺血一再灌注损伤早期中 

性粒细胞和 内皮细胞黏附的重要因子 。与 P一选择 

素不同，E一选择素基本不存在于 内皮细胞表面或 

细胞内，受刺激后需要重新开始合成，因此在细胞表 

面表达晚于 P一选择素。有研究认为，E一选择素与 

yon Willerbrand因子抗原高度相关，因此也是反映 

内皮受损的标志“ 。MMP一9主要 由中性粒细胞 

和巨噬细胞分泌 ，是金属蛋 白酶家族 中分子质量最 

大的酶，参与降解破坏细胞外基质中最主要的成分 

rq、v胶原和明胶，在外源性和内源性因素刺激下， 

MMP一9表达 明显增加 ，MMP一9破坏血管基底 

膜，使中性粒细胞和巨噬细胞穿透屏障迁移于组织， 

在其结构破坏中发挥关键作用 。 

众所周知，严重感染、休克、创伤等可使炎症细 

胞激活，产生大量细胞因子、选择素、黏附分子等免 

疫因子 ，从而导致 SIRS、甚至 MODS的发生。新近 

有研究证实 ，CA患者成功 CPR后其血浆 sP一选择 

素、sE一选 择素 明显增 高 ，且有较高 的 SIRS发 生 

率 ，但关于 CPR后血浆 MMP一9的变化尚未见 

报道 ，本研究旨在进一步明确成功 CPR后 SIRS的 

发生率和血浆 sP一选择素、sE一选择素及 MMP一9 

变化的临床意义，并探讨其与 SIRS、脓毒症及预后 

的关系。 

首先本研究结果显示：68．3 (56／82例)从 CA 

发生到采集血标本的时间内发 生 SIRS，表 明 CPR 

后次日有较高的SIRS发生率。值得注意的是SIRS 

与非 SIRS患者 CPR后即刻的血 LA水平相近 ，且 

SIRS的发生与各种 CPR相关变量无关 ，提示 SIRS 

是 CPR后一种常见的非特异性反应，它与 CPR期 

间的缺血程度和时程无关 ，表明CPR期间的组织灌 

注程度和氧债不是形成 SIRS的关键因素。 

再者 ，本研究结果显示：CPR后次 日SIRS患者 

的血浆 sP一选择素水平为(261．8±197．6)／~g／L，明 

显高于非 SIRS患者(110．2±87．5)／~g／L和对照组 

(113．2±84．0 bLg／I ，P均<0．01)。尽管血浆sP一选 

择素水平与血 Cr相关，但血 Cr水平在 SIRS与非 

SIRS患 者 中 无 明显 差 异 ，提 示 CPR后 的 血 浆 

sP一选择素水平与 CPR期 间或 CPR后的器官低灌 

注无关。因此 ，CPR后次 日的血浆 sP一选择素水平 

可能与SIRS有关，而非 CPR本身所特有的改变。 

由于 SIRS患者较非 SIRS患者需要更强力的血管 

加压药物治疗 ，血浆 sP一选择素水平与血管加压药 

物剂量呈线性关系，所以，血管加压药物是否可直接 

引起血浆 sP一选择素水平增加 尚待证实。与血浆 

sP一选择素水平变化不同，CPR后次日血浆 sE一选 

择 素和 MMP一9无论是 在 SIRS患者还 是 在非 

SIRS患者，均明显高于对照组的各值：sE一选择素 

分别为(102．7±48．1)／~g／L、(98．6±47．5)／~g／L比 

(53．3±17．2)／~g／L，P均<0．01；MMP一9分别为 

(27．5±4．1)／~g／L、(26．3± 5．0)／~g／L 比 (16．4± 

3．4)／~g／L，P均<O．01。引人注意的是 sE一选择素 

和 MMP一9与同步采集的LA水平相关，但与CPR 

后即刻的血 LA水平不相关，表 明 ROSC后不断进 

展的器官低灌注是 sE一选择素和 MMP一9水平增 

高的原因。 

另外，本研究中还就 SIRS、血浆 sP一选择素、 

sE一选择素及 MMP一9水平与脓毒症和预后的关 

系进行了探讨 。研究发现 ，并发 SIRS的患者脓毒症 

的发生趋势明显增高；与未发生SIRS的患者比较， 

并发 SIRS的患者需要更大剂量的血管加压药物和 

较长时间的机械通气，由于长期机械通气所致通气 

相关肺炎危险性增加 ，而强力的血管加压药物应用 

更易出现器官低灌注，这可解释并发 SIRS的患者 

脓毒症发生率为何高于未发生 SIRS的患者。虽然 

脓毒症是患者死亡的主要原因，但本研究发现 SIRS 

的发生与患者的存活无相关关系。与之相反，在 

CPR后 1周内发生脓毒症的患者，其血浆 sP一选择 

素水平明显高于未发生脓毒症的患者，因此，脓毒症 
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患者血浆 sP一选择素水平增高是否仅与 SIRS的发 

生相关抑或是预测脓毒症的独立标志还有待进一步 

研究证实。另外 ，本研究虽未显示血浆sE一选择素和 

MMP一9水平与发生 SIRS或脓毒症相关 ，但血浆 

sE一选择素和 MMP一9水平在死亡组 明显高于存 

活组 ，提示其对 CPR后的预后预测有一定价值。 

总之：本研究所得结果与以往的研究结果基本 
一

致 “ ，证实了 SIRS是 CPR后一种常见的非特 

异性反应，不能准确预测患者在 CPR后早期发生脓 

毒症的危险性；血浆 sP一选择素水平在发生 SIRS 

的患者显著增高，可能作为一个独立指标预测患者 

发生脓毒症的危险性；血浆 sE一选择素和MMP一9 

水平可能是预测患者 CPR后不良预后的指标。 
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产科急性 弥散性血管内凝血 (DIc) 

多发生在产后 ，病情复杂而凶险，病死率 

高 。但如能早期发现、及时有效的治疗， 

可以降低病死率。现将我院成功救治 

6例病例进行分析总结如下。 

1 临床资料 

1．1 一般情况 ：1987年 8月一2O03年 

2月我院收治典 型产科急性 DIC 6例。 

年 龄 24～32岁；初 产妇 5例，经 产妇 

1例 ；孕周 35“～41周 。DIC诊断根据文 

献(1]标准 。 

1．2 发病诱因及临床表现：双胎合并中 

度妊娠高血压综合征 1例，先兆子痫 

1例，中央性 前置 胎盘 2例，胎 盘早 剥 

作者单位：365000 福建省三 明市第六 

医院妇产科 

作者简介 ：李 秀云(1953一)，女 (汉族)， 

福建省三明市人，副主任医师。 

1例 ，出血性 休克 1例。6例有产后大出 

血且血不凝伴休克。出血量<2 000 ml 

2例 ，2 000～3 000 ml 1例，> 5 000 ml 

3例。伴少尿或无尿 4例；血尿 1例，手 

术切口及针眼出血 4例 ，胃出血 2例 ，多 

脏器(3个以上)功能损害 2例；并发子 

宫胎盘卒中 1例 。 

1．3 实验室检查 ：6例均有血小板减少 

(<1O0x 1O。／L)，并呈进行性下降。凝血 

酶原时间大于正常 3 s以上 ；纤维蛋 白 

原 < 1．5 g；血 浆 鱼 精 蛋 白 副 凝 反 应 

(3 P)阳性 4例。 

2 治疗与效果 

2例在症状出现后输新鲜全血，4例 

输成分血 。在补充凝血 因子 、纠正 电解质 

紊乱、抗休克、抗感染及高流量给氧的同 

时，4例间歇静注肝 素 5O～1 50 mg，2例 

应用止血芳酸 0．3 g和止血敏3 g。6例 

患者均救治成功，子宫切除 1例。活产婴 

· 基 层 园 地 · 

儿 4例 ，死产 3例(其中有一双胎)。住院 

时间 9～62 d，平均 29 d。 

3 讨 论 

本组 6例患者的救治经验表明，要 

重视临床表现，早期诊断，这对患者的救 

治成功与否及预后转归都十分重要。早 

期诊断和及时有效的治疗 ，可大大降低 

孕产妇的病死率。临床症状结合实验室 

检查即可确诊 。早期补充肝素在 DIC的 

治疗 中起关键作用。进入消耗性低凝期 

致继发性 纤溶 亢进期时 ，补充凝血因子 

至关重要。补充新鲜全血 ，即能补充血容 

量、纠正失 血性休克 ，又能 补充 DIC所 

消耗的凝血因子 。 
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