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僵蚕注射液对凝血酶诱导血管内皮细胞纤溶平衡的影响 

郝晓元，苏 云，彭延古 

(湖南中医药大学第一附属医院，湖南 长沙 41OOO7) 

【摘要】 目的：观察不同浓度僵蚕注射液对凝血酶诱导血管内皮细胞释放组织型纤溶酶原激活物 

(t—PA)和纤溶酶原激活物抑制剂一1(PAI一1)活性的影响。方法：培养新生儿脐带静脉，选取生长良好的第 

2～5代 脐静脉 内皮细胞用于实验。将大、中、小剂量僵蚕注射液 (浓度分别为 600、300和 150 mg／I )加入 

5 kU／L凝血酶诱导的内皮细胞中，培养 12 h后收集细胞液，用酶联免疫吸附法(ELISA)分别检测细胞培养液 

中PAI～1和t—PA的活性。结果 ：单用 5 kU／L的凝血酶组具有诱导内皮细胞分泌 PAI一1增加、抑制t—PA释 

放作用，与无凝血酶和僵蚕的空白对照组比较差异均有显著性(P均<O．01)。与凝血酶组比较，僵蚕大、中、小 

剂量组均能明显增加t—PA活性、降低 PAI一1活性，差异均有显著性(P均<O．01)；僵蚕大、中、小剂量组对凝 

血酶诱导内皮细胞释放 t—PA的影响率分别为 96，8 、95．6 和 55．1 ，对 PAI一1的影响率分别为 92．5 、 

85．4 和 29．3 。结论：大剂量僵蚕注射液可明显抑制凝血酶诱导的内皮细胞释放作用，并能抗血栓形成。 
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Effect of bombyx batryticatus injection(僵蚕注射液)on the balance of fibrinolytic system of human umbilical 

vascular endothelial cell induced by thrombin HA0 Xiao—yuan，SU Yun，PENG Yan-gu． The First 

Affiliated Hospital。Traditional Chinese Medicine University of Hunan，Changsha 41 0007，Hunan，China 

[Abstract] Objective：To observe the effect of bombyx batryticatus injection(僵 蚕注射 液)on the tissue 

type plasminogen activator (t—PA)and plasminogen activator inhibitor一1 (PAI一1)activities of human 

umbilical vascular endothelial cell(HUVEC)induced by thrombin．M ethods：The well grown 2—5 generations 

of HUVECs were cultured for the study．After different concentrations of bombyx batryticatus injection(600， 

300 and 150 mg／L respectively)were given．the activities of PAI一1 and t—PA released by HUVEC induced 

by thrombin(5 kU／L)were measured with enzyme linked immunoadsorbent assay(ELISA)1 2 hours after 

cultivation．Results：PAI一1 was increased and t—PA expression was inhibited by 5 kU／L thrombin in 

HUVEC compared with the blank controls without thrombin and bombys batryticatus(both P< O．O1)．The 

activities of t—PA were increased and the activities of PAI一1 were reduced by different concentrations of 

bombyx batryticatus injection compared with thrombin group (all P< 0．O1)，and the effect rates of high， 

middle and low doses of bombys batryticatus on t—PA in HU『VEC induced by thrombin were 96．8 ，95．6 

and 55．1％ ，and those on PAI一1 were 92．5 ，85．4 and 29．3 ，respectively．Conclusion：High dose of 

bombyx batryticatus injection can significantly inhibit the HUVEC releasing function induced by thrombin and 

inhibit the coagulation process． 
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《神农本草经》中记载，僵蚕具有熄风止痉、活 

血通络、化痰散结等功效。在对僵蚕抗实验性静脉血 

栓及药理作用的研究中发现，僵蚕水提液的体内、外 

实验均证实其具有较强的抗凝作用，可作用于心脑 

血管、肝、肾和血液病变等。本实验通过比较不同浓 

度僵蚕注射液对凝血酶诱导血管内皮细胞(VEC) 

释放组织型纤溶酶原激活物(t—PA)和纤溶酶原激 
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活物抑制剂一1(PA1—1)活性的影响，从维持纤溶系 

统平衡角度观察僵蚕抑制凝血酶诱导的 VEC释放 

作用以、及抑制血栓形成的机制。 

1 材料与方法 

1．1 材料：新生儿脐带静脉由湖南中医药大学第一 

附属医院妇产科提供；凝血酶由上海太阳生化公司 

提供；僵蚕由湖南中医药大学第一附属医院药剂科 

提供(僵蚕注射液制备程序：僵蚕匀浆化，经水煎、醇 

沉 成注射液，pH 7．4，生药含量约2 kg／L)。二氧 

化碳(C02)培养箱为美国Format Scientific Co．产 
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品；倒置相差显微镜为 中国上海显微镜 厂产品；超净 

工作台为上海锦屏仪器代表有限公司产品；细胞离 

心 机 (TGL 16G型)为上 海安 亭仪 器 厂 产 品； 

Muhiscan酶标仪为日本 Epson公司产品；t—PA和 

PAI一1试剂盒由上海太阳生化公司提供。 

1．2 实验方法 

1．2．1 内皮细胞的培养与鉴定：取新生儿脐带静 

脉，用质量分数为 0．25 的胰蛋白酶消化和机械刺 

激获取脐静脉内皮细胞，原代培养。实验选用经Ⅷ因 

子免疫荧光检测并生长良好的第 2～5代内皮细胞。 

1．2．2 实验分组：收集对数期细胞，调整细胞浓度 

(密度 1×10 )并接种于 96孑L培养板中，置于37℃、 

体积分数为 5 的 CO 培养箱 中培养 24～48 h后 ， 

当培养板内已有80 的细胞呈汇合状态时，加药进 

行实验 。实验分为凝血酶组、凝血 酶+大剂量僵蚕 

组、凝血酶 +中剂量僵蚕组、凝血酶+小剂量僵蚕组 

以及无凝血酶和僵蚕 的空 白对照组 。凝血 酶用量 

为 5 kU／L，僵 蚕大、中、小 剂量分 别为 600、300和 

150 mg／L。每组实验做 6个重复孑L，培养 12 h。 

1．2．3 测定指标与方法：t—PA和 PAI一1活性测 

定用酶联免疫吸附法(EL1sA)，PAI一1的单位以 

AU表示，操作按药盒说明书要求进行。 

1．3 统计学分析：数据处理采用 SPSS12．0统计软 

件 ，结果以均数±标准差(z±s)表示 ，P<0．05为差 

异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 t—PA和 PAI一1活性(表 1)：与空白对照组 

比较，凝血酶组 t—PA活性显著降低，PAI一1活性 

显著增高，差异均有显著性(尸均<0．01)。与凝血酶 

组比较，僵蚕大、中、小剂量组 t—PA活性均增加， 

PAI一1活性降低，差异均有显著性(尸均<0．01)。 

僵蚕大、中、小剂量组间 t—PA 和 PAI·一1比较差异 

均无显著性 。 

表 1 僵蚕注射液对凝血酶诱导 VEC释放 t—PA和 

PAl一1活性 的影 响( ± ) 

Table 1 Effect of bombyx batryticatus injection on t—PA 

and PAl一1activities of VEC induced by thrombin( ± ) 

注：与空白对照组比较：一 P<O．01；与凝血酶组比较： P<O．01 

2．2 相关性分析：按公式计算僵蚕对凝血酶诱导 

VEC释放反应的影响程度[影响率===(僵蚕组一凝 

血酶组)／(凝血酶组一空白对照组)×100 ．]，结果 ： 

僵蚕大、中、小剂量组对凝血 酶诱 导 VEC释放 

t—PA的影响率分别为 96．8 、95．6 和 55．1 ； 

而对 PAI一1的影响率分别为 92．5 、85．4 和 

29．3 。说 明僵蚕大剂量组对凝血酶诱导 VEC释 

放 t—PA具有明显的促进作用，对 PAI一1释放具 

有明显的抑制作用。 

3 讨 论 

近来研究表明，VEC是一种具有广泛生物活性 

的细胞，它通过合成、分泌多种生物活性物质，可调 

节血管紧张度、血小板黏附和聚集，以此来维持血管 

壁的凝血、抗凝 以及纤溶和抗纤溶功能之间的平衡 。 

当VEC功能受损时，其分泌功能失调，使血液呈高 

凝状态，因而与心脑血管系统中血栓性事件的发生 

具有密切关系 。VEC可通过释放各种促凝因子、 

抗凝因子 以及纤溶酶原活性调节因子，对凝血系统 

及局部微循环的正常功能起着重要作用。 

在重症炎症时，内皮细胞功能受损，分泌的PAI 

和t—PA对组织器官血栓形成和微循环障碍有重 

要影响。t—PA和 PAI是纤溶系统的一对重要调节 

因子，t—PA是纤溶的主要生理性刺激剂，启动生理 

性纤溶，清除血管床上的纤维蛋白沉积，机体通过其 

来清除血管内不适当的血栓形成；PAI则是 t—PA 

的快速抑制剂 引。两者均可由VEC合成，t—PA活 

性降低、PAI活性升高，可导致血栓形成。t—PA及 

PAI作为反映纤溶的主要指标，同时亦反映血管内 

皮功能，是调节纤溶系统功能的关键物质。因此，两 

者在血栓并发症和心血管疾病的发生发展中起重要 

作用“ 。 

动物实验已发现，注射僵蚕注射液后动物的部 

分凝血活酶时间、凝血酶原时间和凝血酶时间均有 

延长，说明僵蚕对凝血酶和纤维蛋白原的反应有直 

接作用 。研究还发现，给模型动物注射僵蚕液后， 

其血栓重量明显减轻，纤溶酶原含量、纤维蛋白原含 

量均减少 ，优球蛋 白溶解时间明显缩短 ，表明僵蚕具 

有较强的抗纤溶活性。 。 

本实验结果显示，僵蚕注射液可显著提高凝血 

酶诱导人脐静脉内皮细胞培养液中的 t—PA活性， 

并降低 PAI一1活性，表明僵蚕注射液具有明显的 

抗凝、促进纤溶的活性，且呈剂量依赖关系。说明僵 

蚕注射液通过调节凝血酶诱导的 t—PA及 PAI一1 

表达 ，能达到抑制凝血、促进纤溶、维持纤溶系统平 

衡的功能，从而起到保护 VEC和抗血栓形成的作 
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用。已有研究表明，僵蚕注射液抗凝血因子 x a的活 

性远远高于其抗凝血酶的活性，性质更接近低分子 

肝素，而且僵蚕的抗凝作用并不依赖体内的抗凝血 

酶Ⅲ，因此，对于缺乏抗凝血酶 Ⅲ、或分子异常、或过 

分耗竭的疾病，僵蚕注射液较低分子肝素有更强的 

临床应用价值“∞。 
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21例重症急性胰腺炎并发腹腔间室综合征患者的监护 
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腹腔间室综合征(ACS)是指因各种 

原因引起腹内高压(LAH)导致心血管、 

肺、肾、腹腔内脏、腹壁和颅脑等功能障 

碍或衰竭的综合征。重症急性胰腺炎 

(SAP)是导致 LAH，引发 ACS的主要 

原因之一“ 。因此，严密监护、尽早发现 

各脏器功能变化，恢复肠道功能，可提高 

抢救成功率。现对本院 21例 SAP并发 

ACS患者的护理体会总结如下。 

l 临床资料 

1．1 病例：本组 ACS诊断符合 Kron 

等 提出的标准。男 17例，女 4例；年龄 

3O～73岁 ，平均 56．6岁 。 

1．2 治疗监护方法与转归：本组行剖腹 

减压、胰周坏死组织清创、腹腔引流术 

14例 ，非手术治疗 7例，其中行呼吸机 

辅助呼吸 9例。患者术后均采用早期禁 

食、胃肠减压，应用生大黄胃管内注入和 

灌肠通便恢复肠道功能。“ ；早期补充血 

容量，监测血流动力学的变化，纠正低氧 
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血症，做好围手术期的护理。最终 16例 

患 者痊愈 出院(占 76．2 )，5例死 亡 

(占23．8 )。死亡原因：多器官功能衰 

竭(MOF)3例，腹腔感染消化道大出血 

2例。本组 8例使用人工呼吸机治疗 7～ 

28 d，5例经治疗顺利撤机，3例抢救无 

效死 亡。 

2 讨 论 

对腹胀采用胰腺“休息疗法 ”，大 

黄灌肠后采用腹部按摩，或穴位针灸刺 

激肠蠕动。在心电监护下慎重使用利尿 

剂，加强中心静脉压(CVP)及心率、血压 

的动态监测。对气管插管或气管切开人 

工呼吸机治疗的患者应注意呼吸道通 

畅，动态监测血气分析，及时纠正低氧血 

症。监测记录患者的每小时尿量、尿 比 

重，维护肾功能正常。本组 2例出现少 

尿，因及时发现，给予血液滤过清除炎症 

细胞因子，患者恢复正常。由于 LAH会 

导致颅内压升高和脑灌注压降低，可出 

现胰腺脑病，表现为意识模糊，谵妄躁动 

等神经损害的症状，应严密观察双侧瞳 

孔及意识的变化，确保各项治疗措施的 

有效性。腹腔减压是治疗 ACS惟一有效 

的治疗手段 ，剖腹减压术后的引流管要 

妥善固定，防止扭曲、受压、滑脱，做到每 

日定时挤压，保证有效引流。 
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