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·论著·

神经纤毛蛋白-1 与膜相关转化生长因子-β 共表达对 
调节性 T 细胞免疫抑制功能的影响

高玉雷 1，姚咏明 2，柴艳芬 1，董宁 2

（1. 天津医科大学总医院急诊医学科，  天津  300052 ； 
2. 解放军总医院第一附属医院全军烧伤研究所，北京  100048）

【摘要】 目的 探讨神经纤毛蛋白-1（Nrp-1）与膜相关转化生长因子-β（TGF-β）共表达对 CD4+CD25+ 

调节性 T 细胞 （CD4+CD25+ Treg） 免疫抑制功能的影响。方法 体外培养 Balb/c 小鼠 CD4+CD25+ Treg 细胞，在
抗 CD3/CD28 和脂多糖（LPS）诱导下，给予不同浓度的抗 Nrp-1 抗体（Ab-Nrp-1）封闭 24 h 后收集细胞，采用
流式细胞分析仪检测细胞表面 Nrp-1 与膜相关 TGF-β表达。分别将不同浓度 Ab-Nrp-1 封闭 1 h 后的 Treg 与
小鼠正常 CD4+CD25- T 淋巴细胞共培养，观察抗 CD3/CD28 和 LPS 诱导下 12、24 和 48 h 后对 CD4+CD25- T 淋 
巴细胞增殖能力的影响。结果 在抗 CD3/CD28 和 LPS 诱导下，Treg 表面 Nrp-1 与膜相关 TGF-β 表达率明
显增加（均 P＜0.05），Treg 膜相关 TGF-β 表达随着 Ab-Nrp-1 浓度的增加逐渐降低，呈明显的浓度依赖性 

（P＜0.05）；正常Treg与CD4+CD25- T淋巴细胞共培养后，能显著抑制CD4+CD25- T淋巴细胞增殖功能（P＜0.05），
而不同浓度 Ab-Nrp-1 处理能逆转抑制作用，其中 5 μg/ml 已达最大效应（P＜0.05），且 24 h 后作用最强，具有
明显的浓度 - 时间依赖性（P＜0.05）。结论 Treg 通过膜相关 TGF-β 发挥免疫抑制功能，共表达 Nrp-1 能够
明显增强其免疫抑制作用。

【关键词】 调节性 T 细胞； 神经纤毛蛋白-1； 膜相关转化生长因子-β； 免疫抑制
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【Abstract】 Objective　To investigate the effect of co-expression of neuropilin-1 （Nrp-1）and transforming 
growth factor-β （TGF-β） on regulatory T cell （Treg）-mediated immunosuppression. Methods CD4+CD25+ 
Tregs were isolated from the spleens of male Balb/c mice. CD4+CD25+ Tregs were blocked with various doses of Nrp-1  
antibody （Ab-Nrp-1，0.5，5，10 μg/ml） for 24 hours with anti-CD3/CD28 and lipopolysaccharide（LPS） stimulation， 
and expression of Nrp-1 and TGF-β was determined by flow cytometry. Meanwhile， CD4+CD25+ Tregs were cultured 
with different doses of Ab-Nrp-1 for 1 hour， and co-cultured with CD4+CD25- T cell for 12， 24 and 48 hours 
respectively， the proliferative activity of CD4+CD25- T cells was analyzed by microplate reader. Results Compared 
to control group， the expressions of Nrp-1 and TGF-β were significantly increased under anti-CD3/CD28 and 
LPS stimulation（both P＜0.05）， and treatment with Ab-Nrp-1 markedly inhibited the expression of TGF-β in a 
dose-dependent manner （P＜0.05）. The normal Treg had the potential to inhibit the proliferation of CD4+CD25- 
T cells （P＜0.05）， while various doses of Ab-Nrp-1 had the ability to reverse the immunosuppressive function of 
CD4+CD25+ Treg in a dose- and time-dependent response manner，5 μg/ml has the strongest ability，expecially after 
24 hours. Conclusion Treg cell plays an important role in mediating immunosuppressive response via membrane 
associated TGF-β， and co-expression of Nrp-1 can markedly promote the immunosuppressive function.
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 已知CD4+CD25+调节性T细胞（CD4+CD25+ Treg） 
在维持外周免疫耐受、防止自身免疫性疾病发生

以及控制慢性感染性疾病中发挥了重要作用，然

而，过度的免疫负向调控能够削弱机体清除病原和 
抵抗肿瘤能力，引起严重的免疫抑制［1-3］。Treg 通 

过 T 淋巴细胞毒性相关抗原-4（CTLA-4）、膜相关

转化生长因子-β（TGF-β）及糖皮质激素诱导的

肿瘤坏死因子受体（GITR）介导的细胞接触机制和

分泌白细胞介素-10（IL-10）、TGF-β 及 IL-35 等

抑制性细胞因子发挥免疫抑制效应；另外也可通过

影响细胞代谢和产生细胞毒性作用调节机体固有免

疫和适应性免疫反应［1-5］。神经纤毛蛋白-1（Nrp-1）
不仅具有调节神经发育和血管生成的作用，而且具

有免疫调节效应。Nrp-1 高表达于 Treg，在 Treg 发
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育、存活以及发挥免疫负向调控中具有重要作用，且

Nrp-1 与叉头翼状螺旋转录因子 3（Foxp3）表达呈

明显正相关［6-9］。虽然 Treg 表面 Nrp-1 能够激活游

离的 TGF-β，增强 Treg 免疫抑制功能［6］，但 Nrp-1
是否在 Treg 膜相关 TGF-β 介导的免疫负向调控

中发挥协同作用尚不清楚。本研究通过体外培养小

鼠 CD4+CD25+ Treg 细胞，初步探讨其作用机制。

1 材料与方法

1.1 实验分组及处理：6～8 周龄雄性清洁级 Balb/c
小鼠，体质量（20±2）g，购自中国医学科学院实验

动物研究所，动物合格证号：SCXK 京 2009-0007。
将小鼠适应性饲养 1 周，自由进食水，室温 25 ℃，

昼夜节律为 12 h。分离提取脾脏 CD4+CD25+Treg，
分为对照组、抗 CD3/CD28 组、脂多糖（LPS）+ 抗

CD3/CD28 组 和 抗 Nrp-1 抗 体（Ab-Nrp-1）0.5、5、
10 μg/ml 组；另将 3 种不同浓度 Ab-Nrp-1 封闭 1 h
的正常 CD4+CD25+ Treg 在抗 CD3/CD28 和 LPS 诱

导下与 CD4+CD25- T 淋巴细胞共培养，并设正常细

胞对照组，观察 CD4+CD25- T 淋巴细胞增殖能力改

变，各组均设 6 个重复孔。

1.2 细胞分离及培养：断颈处死小鼠后无菌取脾

脏，使用小鼠脾脏淋巴细胞分离液分离小鼠单个核

细胞。按照磁珠分离原理分离小鼠 CD4+CD25+ Treg
和 CD4+CD25- T 淋巴细胞，离心洗涤后，加入生物

素 - 抗体鸡尾酒、抗生物素磁珠和 CD25- 藻红蛋白

（PE）抗体，阴选后获得 CD4+ T 细胞；离心洗涤后重

悬细胞，加入抗-PE 磁珠，阳选后获得 CD4+CD25+ 
Treg，收集流出细胞为 CD4+CD25- T 淋巴细胞［1，3］。 
流式细胞仪检测两种细胞纯度分别约为 94% 和

92%，锥虫蓝染色细胞存活率均超过 96%，可以进

行实验。将分离后的细胞用含 10% 胎牛血清的

RPMI 1640 培养液调整细胞浓度为 1×106/ml，置于

5% CO2、37 ℃培养箱中过夜，恢复细胞活性。离心

洗涤细胞，调整细胞浓度为 1×106/ml，各培养孔终

体积为 200 μl。抗 CD3/CD28 组培养孔使用 5 μg/ml
抗 CD3 孵育 1 h，种板后加入抗 CD28 终浓度为 
2 μg/ml。LPS+ 抗 CD3/CD28 组加入 LPS 终浓度为

100 ng/ml。CD4+CD25+ Treg 和 CD4+CD25- T 淋巴细 
胞共培养细胞比例为 1 ：1，共培养前 CD4+CD25+ 
Treg 经 Ab-Nrp-1 预封闭 1 h，并洗涤细胞，共培养

时间为 12、24 和 48 h。
 本实验中动物处置方法符合动物伦理学标准。

1.3 检测指标及方法

1.3.1 流式细胞分析仪检测 Treg 膜相关分子表达：

收集培养 24 h 后 Treg，离心弃上清液，加入 100 μl 
磷酸盐缓冲液（PBS）重悬细胞（2×105），分别加入

别藻蓝蛋白（APC）标记抗小鼠 Nrp-1 和 TGF-β抗

体各 10 μl，设阴性对照管；4 ℃下避光孵育 30 min， 
加入 PBS 2～3 ml 离心洗涤 2 次，弃上清液；加入

200 μl PBS 重悬细胞，流式细胞分析仪检测表达率。

1.3.2 多功能酶标仪检测 CD4+CD25- T 淋巴细胞增

殖能力：CD4+CD25+ Treg 和 CD4+CD25- T 淋巴细胞

共培养 12、24、48 h 后，各孔吸出 100 μl 上清液，并

加入 10 μl 细胞毒性 / 增殖检测试剂-8（CCK-8），继
续培养 1～2 h，通过多功能酶标仪检测波长 450 nm 
处的吸光度（A）值。

1.4 统计学方法：采用 SPSS 17.0 软件处理各组数

据，计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，进行单

因素方差分析，两两比较采用 LSD，P＜0.05 为差异

有统计学意义。

2 结 果

2.1 Ab-Nrp-1 对 CD4+CD25+ Treg 表 面 Nrp-1 和

膜相关 TGF-β 表达的影响（表 1 ；图 1～2）：与对

照组和抗 CD3/CD28 组比较，LPS 诱导能明显促进

CD4+CD25+ Treg 表面 Nrp-1 和膜相关 TGF-β 的表

达（均 P＜0.05）；在抗 CD3/CD28 和 LPS 诱导下，与

LPS+ 抗 CD3/CD28 组比较，不同浓度 Ab-Nrp-1 均

能明显封闭细胞表面 Nrp-1，其中高浓度封闭效果

最强（P＜0.05）。膜相关 TGF-β 表达随抗体浓度

增加其表达率逐渐降低（均 P＜0.05），呈明显的抗

体浓度依赖性（P＜0.05）。

表 1 LPS 诱导 24 h 后 Ab-Nrp-1 对 CD4+CD25+ Treg 
表面 Nrp-1 与膜相关 TGF-β表达的影响（x±s）

组别 样本数 Nrp-1（%） 膜相关 TGF-β（%）

对照组 6 43.587±0.479 26.553±0.811

抗 CD3/CD28 组 6 44.567±0.673 26.370±0.783

LPS+ 抗 CD3/CD28 组 6 56.180±0.815 ab 48.710±2.499 ab

Ab-Nrp 0.5 μg/ml 组 6 36.662±0.759 ac 32.140±0.988 ac

Ab-Nrp-1 5 μg/ml 组 6 10.620±0.471 acd 25.630±0.892 c

Ab-Nrp-1 10 μg/ml 组 6 5.045±0.514 ace 20.718±0.961 ace

注：与对照组比较，aP＜0.05； 与抗 CD3/CD28 组比较，bP＜0.05；
与 LPS+ 抗 CD3/CD28 组比较，cP＜0.05；与 Ab-Nrp 0.5 μg/ml 
组比较，dP＜0.05；与 Ab-Nrp-1 5 μg/ml 组比较，eP＜0.05

2.2 Ab-Nrp-1 对 CD4+CD25+ Treg 免疫抑制效应

的影响（表 2～3）：与 LPS 和抗 CD3/CD28 诱导下的

CD4+CD25- T 淋巴细胞组比较，未经 Ab-Nrp-1 封闭

的 CD4+CD25+ Treg 和 CD4+CD25-T 淋巴细胞共培

养 24 h 后，能够抑制 CD4+CD25-T 淋巴细胞的增殖
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（P＜0.05），但随 Ab-Nrp-1 封闭浓度的增加，其抑制

作用逐渐减弱，具有明显的浓度依赖性（P＜0.05），
其中 5 μg/ml 已经达到最大效应，与 10 μg/ml 组比较

差异无统计学意义（P＞0.05）；与抗 CD3/CD28 组

比较，LPS 诱导 12 h 能够促进 CD4+CD25- T 淋巴

细胞增殖能力，而 24 h 逐渐表现为抑制 CD4+CD25- 
T 淋 巴 细 胞 增 殖（P＜0.05）；CD4+CD25+ Treg 和

CD4+CD25- T 淋巴细胞共培养 24 h，未经 Ab-Nrp-1
处理的 Treg 对 CD4+CD25- T 淋巴细胞增殖能力的

抑制作用最强，但随着抗体浓度的增加，其抑制作用

逐渐减弱，具有明显的浓度依赖性（P＜0.05），其中

5 μg/ml 组作用最为明显。进一步分析发现，5 μg/ml  
Ab-Nrp-1 干 预 12 h 后， 
CD4+CD25+ Treg 对 CD4+ 

CD25- T 淋巴细胞增殖的

抑制作用开始减弱，24 h
达最大效能，具有明显的

时间依赖性（P＜0.05）。
3 讨 论

  CD4+CD25+ Treg 以

高表达 IL-2α（CD25）及 
特征性标志 Foxp3 为主 
要特征，具有免疫无反 
应性和免疫抑制性。根据来源不同，Treg 主要分

为胸腺中发育的自然性 Treg（nTreg）和抗原诱

导外周 CD4+CD25- T 淋巴细胞转化而来的诱导

性 Treg（iTreg），后者包括 Treg1/ 辅助性 T 细胞 3 
（Treg1/Th3），狭 义 上 Treg 指 nTreg［1-5，9-10］。 尽

管 CD4+CD25+ Treg 在 CD4+ T 淋巴细胞中比例为

5%～10%，但其在严重感染及恶性肿瘤诱导的免疫

抑制中扮演着关键性角色［1-5，11］。机体遭受严重感

染后，过度激活的 Treg 通过分泌 TGF-β 和高表达

膜相关 TGF-β，引起的 CD4+CD25- T 淋巴细胞免疫

图 1 Ab-Nrp-1 干预 24 h 后 Treg 表面 Nrp-1 表达的流式分析图
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 a ：对照组； b ：抗 CD3/CD28 组； c ：LPS+ 抗 CD3/CD28 组； d ：Ab-Nrp-1 0.5 μg/ml 组； e ：Ab-Nrp-1 5 μg/ml 组； f ：Ab-Nrp-1 10 μg/ml 组

图 2 Ab-Nrp-1 干预 24 h 后 Treg 膜相关 TGF-β表达的流式分析图
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表 3 5 μg/ml Ab-Nrp-1 封闭 Treg 1 h 后与 CD4+CD25- T 淋巴细胞共培养 12 、24  
和 48 h 对 CD4+CD25- T 淋巴细胞增殖能力的影响（x±s）

项目 组别 样本数
CD4+CD25- T 淋巴细胞增殖能力（A 值）

12 h 24 h  48 h

CD4+CD25- T 淋巴

 细胞

对照组 6 0.215±0.021 0.448±0.040 0.365±0.021

抗 CD3/CD28 组 6 0.386±0.021 a 0.748±0.052 a 0.869±0.120 a

LPS+ 抗 CD3/CD28 组 6 0.500±0.007 ab 0.640±0.026 ab 0.630±0.029 ab

CD4+CD25+ Treg 和

 CD4+CD25- T 淋巴细胞

Ab-Nrp-1 0 μg/ml 组 6 0.408±0.024 ac 0.510±0.022 abc 0.520±0.029 abc

Ab-Nrp-1 5 μg/ml 组 6 0.499±0.014 abd 0.614±0.023 abde 0.615±0.035 abd

注：与对照组比较，aP＜0.05；与抗 CD3/CD28 组比较，bP＜0.05；与 LPS+ 抗 CD3/CD28 组比较，cP＜0.05；
与 Ab-Nrp-1 0 μg/ml 组比较，dP＜0.05；与共培养 12 h Ab-Nrp-15 μg/ml 组比较，eP＜0.05

表 2 不同浓度 Ab-Nrp-1 封闭 Treg 与 CD4+CD25- 
T 淋巴细胞共培养 24 h 对 CD4+CD25- T 淋巴细胞

增殖能力的影响（x±s）

项目 组别 
样本

数

CD4+CD25- T 淋巴

细胞增殖能力（A 值）

CD4+CD25+T
 淋巴细胞

LPS+ 抗 CD3/CD28 组 6 0.640±0.026

CD4+CD25+ Treg 和

 CD4+CD25- T 淋 
 巴细胞

Ab-Nrp-1 0 μg/ml 组 6 0.510±0.022 a

Ab-Nrp-1 0.5 μg/ml 组 6 0.595±0.037 ab

Ab-Nrp-1 5 μg/ml 组 6 0.614±0.023 bc

Ab-Nrp-1 10 μg/ml 组 6 0.626±0.017 b

注：与 LPS+ 抗 CD3/CD28 组 比 较，aP＜0.05 ；与 Ab-Nrp-1  
0 μg/ml 组比较，bP＜0.05 ；与 Ab-Nrp-10.5 μg/ml 组比较，
cP＜0.05
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无反应性、功能性分化和过度凋亡是诱发细胞免疫

功能低下的重要机制之一［4，6，12］。因此，降低 Treg 分

泌 TGF-β 和下调膜相关 TGF-β 表达对临床治疗

有潜在价值。

 近年来研究发现，Nrp-1 高表达于 Treg，而

Treg1/Th3 和 CD4+CD25- T 淋巴细胞则低表达或不

表达［6-9］。小鼠 Nrp-1 能够协同性激活 Treg 分泌的

游离态无活性潜伏肽（LAP）-TGF-β，CD4+CD25-

Nrp- T 淋巴细胞结合 Nrp-1-Fc 后能够增强其结合

TGF-β 的能力［6］。然而，目前尚缺乏有关 Treg 表

面 Nrp-1 是否协同促进膜相关 TGF-β 表达的研究

报道。Glinka 等［13］通过对小鼠黑色素瘤或乳腺癌研

究发现，高表达 Nrp-1 的小鼠肿瘤细胞，其细胞膜相

关 TGF-β 亦明显上调；而 Nrp-1 敲除明显抑制肿

瘤的生长，初步提示 Nrp-1 与细胞膜相关 TGF-β
具有协同效应［12，14］。因此，我们设想 Nrp-1 能够促

进膜相关 TGF-β 介导的 Treg 免疫抑制功能，阻断

Nrp-1 能够削弱 Treg 对 CD4+CD25- T 淋巴细胞增

殖活性的抑制作用。本实验中选择抗 CD3/CD28 作

为 Treg 初始活化诱导剂，LPS 模拟感染环境，探讨

不同浓度 Ab-Nrp-1 对 Treg 膜相关 TGF-β 表达

的影响。基于既往体外试验发现，小鼠 CD4+CD25+ 
Treg 在 LPS 诱导 24 h 后其活性及对 CD4+CD25- T 
淋巴细胞免疫抑制能力明显增强，两种细胞比例为

1 ：1 时抑制能力最为显著［1-3］。本组资料进一步探

讨了 Ab-Nrp-1 对 Treg 抑制 CD4+CD25- T 淋巴细

胞增殖能力的影响。

 本研究显示，LPS 诱导 24 h 后 CD4+CD25+ Treg
表面 Nrp-1 和膜相关 TGF-β 表达率明显升高；给

予 Ab-Nrp-1 干预后，膜相关 TGF-β 表达率随着

Ab-Nrp-1 浓度的增加逐渐降低，其中高浓度作用最

强。在探讨 Ab-Nrp-1 对 Treg 抑制 CD4+CD25- T 淋

巴细胞增殖能力的影响中发现，中浓度的 Ab-Nrp-1
已经达到最大效应，因此我们选择 5 μg/ml 抗体作为

最佳干预浓度。结果证实，5 μg/ml Nrp-1 抗体处理 
12 h 后，Treg 对 CD4+CD25- T 淋巴细胞增殖的抑制

作用开始减弱，24 h 后 CD4+CD25- T 淋巴细胞增殖

能力已达到正常对照水平，呈明显时间依赖性。这

与 Nakamura 等［4］发现小鼠 CD4+CD25+ Treg 在抗

CD3/CD28 诱导下高表达膜相关 TGF-β，阻断膜相

关 TGF-β 能够明显削弱 Treg 抑制 CD4+CD25- T
淋巴细胞增殖的结果相符。提示膜相关 TGF-β 介

导的细胞接触机制，在 CD4+CD25+ Treg 免疫负向调

控过程中发挥关键作用。本实验表明，Nrp-1 能够

通过促进膜相关 TGF-β 表达，发挥协同效应。

 本组资料进一步证明了膜相关 TGF-β 介导

的细胞接触机制是 CD4+CD25+ Treg 发挥免疫抑制

功能的重要途径之一；共表达 Nrp-1 能够促进膜相

关 TGF-β 的表达，阻断 Nrp-1 则通过降低膜相关

TGF-β 表达，进而削弱 CD4+CD25+ Treg 所致免疫

抑制状态。通过 Nrp-1 靶向抗肿瘤治疗已取得了

理想的效果，例如，基于血管内皮生长因子的羟基末

端最后 6 个氨基酸能够特异性结合 Nrp-1 的原理

设计的二环多肽 EG3287，可有效地抑制人脐静脉内

皮细胞增殖以及人肺癌细胞 A549 和肾癌细胞的迁 
移［15］。鉴于此，深入探讨 Nrp-1 在 Treg 中的作用机

制及其干预途径，将为严重感染等免疫功能紊乱性

疾病的防治提供新思路。
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·经验交流·

1 例重症劳力性热射病继发多种严重并发症患者的护理体会

林明霞
（海南省农垦总医院 ICU，海南  海口  570311）

doi：10.3969/j.issn.1008-9691.2013.04.007

 2012年5月24日本科收治1例重症劳力性热射病患者，

经过积极抢救和精心护理，最终治愈出院，报告如下。

1 一般资料

 患者男性，32 岁，因剧烈运动后出现高热、四肢抽搐、 
昏迷 1.5 h 入院，体温 41 ℃、脉搏 150 次 /min、呼吸频率 
26 次 /min、血压（BP）101/57 mm Hg（1 mm Hg＝0.133 kPa）， 
入院完善相关检查后立即给予物理降温、药物降温、亚低

温治疗、镇静、控制抽搐、大量补液扩容、血管活性药物维

持血压、器官支持、气管插管、保持内环境稳定、营养支持

等治疗，并给予多巴胺持续静脉泵入。第 2 日患者体温

下降、无抽搐，复查肝酶明显升高、胆红素升高，血小板计

数（PLT）下降、出凝血功能障碍，考虑急性肝功能衰竭

（肝衰）、弥散性血管内凝血（DIC）、多器官功能障碍综合

征（MODS），对症处理后，第 5 日患者较前好转，意识障碍

改善，仅低热，动态监测肝酶逐渐下降，胆红素持续上升，

意识模糊，呼唤可应答，复查氧合尚好，拔除气管导管，但

拔管后胃管引出血性物质，考虑急性消化道出血，给予禁

食、抑酶等治疗。第 7 日患者意识转清，动态监测 PLT 升

高、出凝血功能改善，DIC 已基本纠正。第 10 日输注洗

涤红细胞悬液，动态监测血红蛋白及红细胞计数（RBC）
升高，考虑消化道出血已停止；胆红素持续升高，患者无

肝性脑病表现。第 11 日肝功能示丙氨酸转氨酶（ALT） 
368 U/L，天冬氨酸转氨酶（AST）112 U/L，总胆红素（TBil）
300.5 μmol/L，直接胆红素（DBil）187.9 μmol/L，间接胆红

素（IBil）112.6 μmon/L。并于当日始连续 4 d 给予血浆吸

附 + 血液透析治疗，肝酶及胆红素下降，复查肝功能：ALT 
243 U/L，AST 110 U/L，TBil 69.6 μmol/L，DBil 38.2 μmol/L， 
IBil 31.4 μmol/L。经过25 d救治，患者意识转清，无抽搐躁动，

无发热，生命体征、病情、血流动力学稳定，无电解质和酸碱

平衡紊乱，氧合好，DIC 及休克已纠正，消化道出血已停止，

肝功能逐渐恢复，复查炎症及感染指标不高，多次血培养未

见细菌生长，转至普通科室继续治疗，25 d 后治愈出院。

2 护理体会

2.1 降温：病房室温 22 ℃，给予背部和头部亚低温治疗，氯

丙嗪 50 mg、异丙嗪 50 mg 经冰盐水快速静脉滴注降温以降

低脑代谢和脑细胞耗氧量，维持体温在 32～34 ℃［1］；每小

时进行皮肤按摩，保持皮肤清洁，预防压疮发生。

2.2 氧疗：氧疗可扩张缺血细胞的血管，使血流速度加快，

改善微循环［2］。患者入科后立即行经鼻气管插管，给氧，监

测动脉血气变化，6 d 后拔除气管导管，改行鼻导管吸氧。

2.3 人工气道护理：该患者行经鼻气管插管，应及时、定时

吸痰，保持气道通畅，防止气道黏膜压伤、坏死，预防肺部感

染和意外拔管发生，做好口腔护理。

2.4 并发症的护理：对抗癫痫、抗休克治疗的患者要密切观

察生命体征变化；对 DIC 患者应根据凝血指标检查结果，调

整肝素剂量［2］。对急性肝衰患者在内科综合治疗基础上加

用血浆置换串联连续性静 - 静脉血液滤过（CVVH）是有效

的治疗手段之一［3］。对消化道出血的患者，应给予胃肠减压，

观察胃液的量和颜色、有无血便，出血停止后可经胃管泵入

肠内营养（EN）及鼻饲流质。

 感染是发生 MODS 的常见病因，在全身性炎症反应“瀑

布”效应中，主要诱因是细菌 / 内毒素，“毒热证”、“瘀血证”、

和“急性虚证”贯穿于 MODS 的始终，因此活血化瘀、清热解

毒、扶正固本、通腑攻下为基本治法［4］。除及时合理使用强

效抗菌药物外，早期联合连续性肾脏替代治疗（CRRT），可
有效清除炎症介质。对置入气管导管、中心静脉导管、血液

透析管、尿管、胃管等多种管道者，应注意做好管道护理，为

控制各种导管相关性感染积极采取预防、护理措施。

 热射病患者机体处于高代谢状态，早期建立 EN 以防

止肠道细菌及内毒素移位、有效减少 MODS 发生［5］。由于

该患者有急性消化道出血，仅靠 EN 难以在早期达到所需的

营养目标，因此 EN 联合肠外营养（PN）是早期营养支持的

最佳途径［6］，用营养泵经胃管给予 EN 混悬液，开始泵入量 
20 ml/h，4 h 检查胃残余量 1 次，若胃残余量＜200 ml 且无腹

胀、腹泻，每 8 h 增加喂养量 20 ml/h，至目标量；若胃内残余

量＞200 ml，或有腹胀、腹泻，则暂停给药，4 h 后再评估，每

日注意监测体温、进行动态营养评价。
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