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血必净注射液对内毒素休克狗血流动力学的影响 
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【摘要】 目的：探讨血必净注射液对内毒素休克时血流动力学的影响及其作用机制。方法：将24只狗随机 

分为对照组和血必净组，利用大肠杆菌内毒素诱导狗内毒素休克模型。观察血必净注射液对内毒素休克狗血流 

动力学各指标和血浆乳酸浓度的影响。结果：内毒素注入后两组实验动物的平均动脉压(MAP)均明显下降， 

平均肺动脉压(MPAP)、心脏指数(CI)均显著升高(P均<O．05) 经血必净注射液进行治疗后，MAP、每搏量 

(sV)均明显上升 ，并显著高于对照组(P均<o．05)；血必净组的cI无明显变化，但对照组呈进行性下降，并显 

著低于血必净组(P<0．05)。两组的 cVP、MPAP差异无显著性。对照组血浆乳酸浓度 明显高于血必净组 

(P<O．05)。结论：应用大肠杆菌内毒素静脉注射可成功制备狗内毒素休克模型；血必净注射液具有改善内毒 

素休克状态下血流动力学的作用。 
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Effects of Xuebijing injection(血 必净注射液)on hemodynamics of dogs with endotoxic shock DENG 

Lie—hua，YAO Hua—guo，SHAO Yi—ming．Intensive Care Unit，The A liated Hospital of Guangdong Medical 

College，Zha~iang 524001，Guangdong，China 

【Abstract】 Objective：To investigate the influence of Xuebijing injection (血 必 净 注 射 液)on 

hemodynamics of dogs with endotoxic shock and its mechanism．Methods：Endotoxic shock was induced by 

intravenous infusion of lipopolysaccharide of E．coli．055：B5 tO dogs，and the 24 dogs were randomly divided 

into control group and Xuebijing injection group．Xuebijing injection was administered in the Xuebijing 

injection group．The hemodynamic parameters and plasma lactate levels were monitored．Results：After the 

administration of endotoxin， the mean arterial pressure (MAP) decreased significantly，while the mean 

pulmonary artery pressure(M~AP)and cardiac index(CI)increased markedly in both groups(all P<0．05)． 

After the treatment with Xuebijing injection，MAP and stroke volume(SV)increased significantly，and they 

were significantly higher than those of the control group (all P< 0．05)．CI declined progressively in control 

group and was significantly lower than that of Xuebijing injection group(P<0．05)，in which there was no 

significant change of CI．No significant difference was found in central venous pressure(CVP)and MPAP 

between the tWO groups(all P>O．050．Moreover．plasma lactate level was lower in Xuebijing injection group 

than that in control group (P< 0．05)．Conclusion：Intravenous infusion of endotoxin can produce endotoxic 

shock in dogs，and it is showed that Xuebijing injection has a beneficial effects on the hemodynamics in dogs 

with endotoxic shock． 
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内毒素休克是导致危重患者死亡的主要原因之 
一

，具有高排低阻的血流动力学特点，病死率高达 

4O ～8O “ 。虽然人们对治疗内毒素休克已进行 

了多方面的研究，但均未取得满意的效果 。最近研 

究表明，中药血必净注射液具有强效拮抗内毒素和 

抑制肿瘤坏死因子一a(TNF—a)释放的作用，可以 

使多器官功能障碍综合征(M0Ds)患者的人白细胞 

DR抗原(HLA—DR)表达明显增强，恢复患者的免 
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疫功能0 ；可以有效降低脓毒症患者的病死率 "。但 

血必净注射液对内毒素休克患者血流动力学影响的 

研究尚未见报道。本实验拟通过静脉注入大肠杆菌 

内毒素诱发内毒素休克动物模型，并采用血必净注 

射液治疗，探讨血必净注射液对内毒素休克血流动 

力学的影响。 

1 材料与方法 

1．1 实验动物分组与麻醉处理：24只狗，雌雄不 

限，体重8～10 kg，犬龄 12～18个月。按随机数字表 

法将动物分为血必净组和对照组，每组 12只。所有 
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实验狗术前禁食 12 h，禁饮 6 h。麻醉前给药：术前 

30 min肌肉注射阿托品0．O2～0．04 mg／kg；基础麻 

醉凸 ：术前腹腔注射质量分数为 3 的戊巴比妥 

1 ml／kg；术中给予咪唑安定 5,ug·kg ·min一 、芬 

太尼 1 btg／min维持麻醉 ，麻醉深度以眼睑反射消 

失为准。 

1．2 Swan Ganz导管置管：将已经麻醉后的实验 

狗仰卧位固定于动物实验手术台上，分别行左、右股 

静脉穿刺或者切开，一侧予以 Swan—Ganz导管置 

管，一侧予以静脉输液，根据多参数监护仪上显示的 

波形判断 Swan—Ganz导管所处的位置。 

1．3 内毒素休克模型制备：参照文献(73方法。将内 

毒素(E．coil．055：B5，Sigma公司)按 1 mg／kg溶于 

质量分数为 5 的葡萄糖 1OO ml中，40 min内经静 

脉匀速输入动物体内。 

1．4 实验处理：动物麻醉后用 1O m1．kg ·h一 速 

度输注 5 葡萄糖。对照组动物制模成功后3O min 

静脉滴注生理盐水 2 ml／kg；血必净组同时间静脉 

滴注血必净注射液 2 ml／kg。 

1．5 血流动力学监测：①于内毒素注射前30 min 

(TO)以及注射后 30 min(T1)，1 h(T2)、2 h(T3)、 

3 h(T4)和 4 h(T5)分别经Swan Ganz导管监测平 

均肺动脉压(MPAP)、肺动脉楔压(PAWP)、中心静 

脉压(CVP)；采用温度稀释法测定心排血量(CO)； 

同时记录心脏指数(CI)、体循环阻力指数(SVRI)、 

肺循环阻力指数(PVRI)、每搏量(SV)、左室每搏作 

功指数(LVSWI)；并测定不同时间点的血浆乳酸浓 

度(Lac)。②将自制的金属钉状电极刺入动物体内， 

连接心 电导联，通过多参数监护仪测定动物心率 

(HR)；并将体温导线插入动物鼻腔 内监测体温。 

③经股动脉穿刺接动脉压力传感器，通过多参数监 

护仪监测动物的有创平均动脉压(MAP)。 

1．6 统计学处理：利用 SAS 8．2软件处理数据。结 

果以均数士标准差( 士5)表示，组间计量资料采用 

重复测量的方差分析，组 内采用 F检验，尸<0．05 

为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 注入内毒素后结果(表 1)：两组 MAP、SVRI、 

I VSWI均明显下降，CI、HR、MPAP、PAWP均显 

著上升(尸均<O．05)。两组Lac浓度也均升高，以对 

照组更为显著。两组 CVP均有所下降，但差异无显 

著性 。 

2一 血必净组干预结果 (表 1)：血必净组 MAP、 

SVRI、SV均明显上升，并恢复至基础水平，与对照 

组比较差异均有显著性(P均<O．05)。两组LVSWI 

差异虽无显著性，但血必净组较对照组有缓慢上升。 

表 1 两组不同时间点血流动力学指标及血 Lac值的比较( 士 ，，l=10) 

Table 1 Comparison on hemodynamics and lactate at different time points between two groups( 士 ，，l一 10) 

注；与对照组同时间点比较 ☆P<0．05；与T0比较：△P<0．05；与 T2比较： P<O．05；l mm Hg=o．1 33 kPa；l CITI H2O一0．098 kPa 
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CI在对照组呈进行性降低，并于 T4和 T5时显著 

低于 T2水平(P均<0．05)；血必净组则一直保持 

在 T2水平，并于 T5时显著高于对照组。HR在对 

照组持续上升，血必净组明显下降，与对照组比较差 

异有显著性(P均< 0．05)。PVRI在血必净组有所 

降低；对照组自T4时起呈上升趋势，并于 T5时显 

著高于血必净组(P<O．05)。两组 CVP、PAWP比 

较差异虽无显著性，但对照组有下降趋势，而血必净 

组保持在恒定水平。Lac水平血必净组无明显变化， 

对照组持续升高；两组 MPAP比较差异无显著性， 

均呈上升趋势；两组 CVP差异无显著性，经过短暂 

下降后均可上升到术前水平。 

3 讨 论 

研究表明，内毒素休克患者由于失控的炎症反 

应导致早期高排低阻的fI『【流动力学变化⋯，同时伴 

有动一静脉血氧分压差缩小 、血清 Lac浓度升高和 

胃肠道黏膜 pH值(pHi)降低等氧供需失衡 ，以 

及介导多种细胞因子的释放，临床上主要表现为低 

血压、组织低灌注、细胞缺氧、酸中毒等表现。 

本实验中采用 40 min静脉注射大肠杆菌内毒 

素成功制备狗内毒素休克模型，实验动物表现为严 

重低血压、外周血管舒张以及高 CO和肺动脉高压， 

与内毒素休克早期所具有的高排低阻病理生理学改 

变相一致。采用血必净注射液治疗后，血必净组 

MAP、SVRI、SV上升，CVP、PAWP无明显变化，即 

在有效循环血量及左室灌注压无明显改变、左室后 

负荷增高的情况下，MAP明显升高并至基础水平， 

说明左室心肌收缩力增加，收缩功能得到改善。对照 

组 MAP、SVRI一商处于较低水平和下降趋势，CI、 

PAWP均较血必净组显著降低，且表现为早期主要 

影响CI的HR居高不下，但血必净组显著下降，说 

明对照组左室收缩功能呈进行性恶化，由此证明了 

左室收缩功能的改善是血必净注射液治疗的结果。 

经过血必净注射液治疗后 ，两组 MPAP变化趋势一 

致，血必净组 PVRI下降后一直保持在较低水平， 

CVP无明显变化，表明有效回心血量变化不大；因 

肺循环阻力降低、MPAP升高，可推断出右室心肌 

收缩功能改善，但在此实验中无其他结果进一步支 

持此项结论，需进一步研究。 

感染性休克时心血管功能异常的特征包括心功 

能不全和外周血管功能衰竭。本实验结果显示，注射 

内毒素后两组 SVRI、MAP均显著降低；经过m必 

净注射液治疗后 SVRI和 MAP均呈进行性上升， 

说明血必净改善了外周血管功能。另外，注入内毒素 

后产生了肺动脉高压，经过血必净注射液治疗后 

PVRI较对照组明显降低，说明血必净对肺循环血 

流动力学有改善作用。 

内毒素休克时产生的血流动力学异常可能与脓 

毒性休克时产生的心肌抑制物质、血管活性物质以 

及其他一些炎症介质有关∞⋯ 。而血必净注射液对 

血流动力学的改善，可能是因为拈抗或抑制了这些 

炎症介质的释放。 

本实验结果还显示，因内毒素注射 导致的高 

Lac水平在经血必净注射液治疗后相对于对照组保 

持在较低水平，其机制可能应归因于血流动力学改 

善使组织器官灌注压升高、细胞缺氧改善。 

综上所述，采用血必净治疗能明显改善内毒素 

休克动物的血流动力学，支持了血必净注射液能拮 

抗或抑制心肌抑制物质、血管活性物质等炎性介质 

释放的功能，是治疗内毒素休克的重要手段。 
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