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不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大鼠的治疗效果观察
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　　［摘要］　目的　观察不同渗透压盐水对低温海水浸泡合并失血性休克大鼠的致死三联征、肝脏和
肾脏功能、存活的影响。方法　大鼠置于１５℃海水中浸泡，同时复制失血性休克模型，制作低温海水浸
泡合并失血性休克模型。浸泡２ｈ后，放置于温控箱中进行复温，同时用不同渗透压的液体（乳酸林格
氏液ＬＲ、０．３％盐水、０．６％盐水、０．９％生理盐水）进行复苏治疗，抽血测ｐＨ、凝血功能及肝脏和肾脏功能
的变化，记录体温和血压，并观察大鼠７２ｈ的存活情况。结果　海水合并失血性休克后大鼠的平均动
脉压（ｍｅａｎａｒｔｅｒｉａｌｐｒｅｓｓｕｒｅ，ＭＡＰ）显著降低，不同渗透压的液体复苏可显著升高平均动脉压，０．６％盐水
组在输液完能维持ＭＡＰ在６０～７０ｍｍＨｇ。海水浸泡合并失血性休克后，大鼠发生致死三联征，体温和
ｐＨ显著降低，凝血功能障碍；液体复苏治疗后，致死三联征有所缓解，体温和 ｐＨ有不同程度升高，凝血
功能得到改善，０．６％盐水组可明显改善大鼠的 ｐＨ和纤维蛋白原（ＦＩＢ），降低大鼠的凝血酶原时间
（ＰＴ）、活化部分凝血酶原时间（ＡＰＴＴ）和国际标准化比值（ＩＮＲ），与ＬＲ治疗组比较，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５）。器官功能结果显示，０．６％盐水组可以显著降低血中ＡＳＴ、ＡＬＴ、ＢＵＮ和Ｃｒｅａ水平，保护海水
浸泡合并失血休克大鼠的肝脏和肾脏功能，与 ＬＲ对照组比较，０．６％盐水组的 ＡＳＴ、ＡＬＴ、ＢＵＮ和 Ｃｒｅａ
分别降低了３２．５％、２９．９％、２２．５％和１９．６％，差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。同时０．６％盐水组可提
高大鼠的存活率，延长存活时间，其７２ｈ存活率为７／１６，存活时间为（３５．４±３４．０）ｈ，ＬＲ对照组的存活
率为３／１６，存活时间为（２９．４±２９．１）ｈ。结论　海水浸泡合并失血性休克后，适当低渗液体复苏可以减
轻酸中毒和凝血功能障碍，保护器官功能，延长动物的存活时间，提高存活率。
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　　失血性休克、海水浸泡是海上军事训练和作战中
的重要问题。近年来，随着海上军事活动的增加，由于

船舰上空间狭小，在遭到攻击后易落水，致死率明显增

加。海战中失血性休克伤员合并海水浸泡极为常见，

据报道，海战中休克发生率为陆战中的２倍，病死率为
陆战的５～１０倍［１－２］。由于海水温度低，且含有大量细

菌，具有高渗等特点，海水浸泡合并失血性休克患者具

有病死率高、致残率高及救治难度大等问题。

　　液体复苏是休克救治的基础措施，常规环境的复
苏液体有晶体液、胶体液、等渗性溶液等。由于海水浸

泡后，病理生理特点不同，适当的低渗性溶液能否改善

海水浸泡合并失血性休克的治疗效果不清楚。因此，

本研究利用海水浸泡合并失血性休克大鼠模型，探讨

不同渗透压的盐水对海水浸泡合并失血性休克大鼠血

压、存活、致死三联征以及肝脏、肾脏功能的影响，为海

水浸泡战创伤休克的救治提供液体选择。

１　材料与方法

１．１　实验动物及模型建立
　　取ＳＰＦ级 ＳＤ大鼠１２８只，雄性，１０周龄，体质量
（２２０±２０）ｇ，由陆军特色医学中心实验动物中心提供。
实验当天用３％戊巴比妥钠行腹腔麻醉，待麻醉后固
定，经颈动脉和颈静脉插管，同时放置温度探头，与颈

动脉伴行，颈动脉插管用于监测血压和抽血，颈静脉插

管用于输液治疗，温度探头用于监测核心体温。插管

后稳定３０ｍｉｎ浸泡入１５℃的人工海水中，海水浓度
为２．５３５％。从大鼠浸泡入海水中开始放血，４０ｍｉｎ
内放血到４０ｍｍＨｇ，并维持４０ｍｍＨｇ２ｈ，完成海水浸
泡合并失血性休克模型［３］。

１．２　实验方案
　　１２８只成年雄性 ＳＤ大鼠按随机数字表法分为
４组：乳酸林格氏液ＬＲ对照组、０．３％盐水组、０．６％盐
水组和０．９％生理盐水组，每组３２只。大鼠海水浸泡
合并失血性休克模型建立后，从海水中取出，立即放置

于温控箱中复温、复苏治疗，输注３倍失血量的液体，
输注速度为 ２５ｍＬ／ｈ。根据前期实验结果，复温方案
采用阶梯复温方式，即大鼠浸泡出水入温箱后，维持核

心温度３４℃ ２ｈ，再通过环境复温到３７℃ ２ｈ。
１．３　检测指标及方法
　　实验分成３批，第１批各组取１６只大鼠用于观察
存活率和存活时间，实验完成后肌注青霉素和链霉素，

记录存活时间至 ７２ｈ，计算 ７２ｈ动物的存活率；第
２批各组取 ８只大鼠用于体温和平均动脉压监测，每
１０分钟记录 １次体温和血压，直到实验结束，在不同
时间点取血用生化分析仪（ＢＸＣ８００，Ｂｅｃｋｍａｎ，美国）
测定肝脏功能（ＡＳＴ、ＡＬＴ）和肾脏功能（ＢＵＮ、Ｃｒｅａ），
同时用血气分析仪测定 ｐＨ值；第 ３批实验各组在复
温末取８只大鼠用于测定凝血功能。
１．４　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ１９．０统计软件，所有数据用 珋ｘ±ｓ表示。
包括体温、凝血功能、肝脏、肾脏功能、ｐＨ均用重复测量
单因素或双因素方差分析，动物存活时间组间比较采用

ＫａｐｌａｎＭｅｉｅｒ法和Ｌｏｇｒａｎｋ检验。检验水准α＝０．０５。

２　结果

２．１　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大
鼠平均动脉压的影响

　　海水浸泡合并失血性休克后大鼠的 ＭＡＰ显著降

１０１２　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　　 　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（２１）



低，降至３０ｍｍＨｇ左右，随着大鼠进入温箱并输注液
体４０ｍｉｎ，不同渗透压的盐水和 ＬＲ均可升高平均动
脉压至 ８０ｍｍＨｇ左右；在输液完毕后，各组大鼠的
ＭＡＰ均有不同程度的下降，０．３％盐水组 ＭＡＰ降得最
低，基本降至休克水平，０．６％盐水组、０．９％生理盐水
组和ＬＲ组的ＭＡＰ在输液完毕后下降得少，比较平稳
地维持在６０～７０ｍｍＨｇ（图１）。
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图１　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大鼠
平均动脉压的影响

２．２　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大
鼠存活的影响

　　ＬＲ复苏后，海水浸泡合并失血性休克大鼠 ７２ｈ
存活数为３／１６，存活时间为（２９．４±２９．１）ｈ；０．３％盐水
组、０．６％盐水组和０．９％生理盐水组７２ｈ存活数分别
为２／１６、７／１６和 ３／１６，存活时间为（１６．６±２５．１）ｈ、
（３５．４±３４．０）ｈ和（２３．２±２８．８）ｈ。０．６％盐水组效果
明显优于ＬＲ对照组组，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１，
图２）。
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图２　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克
大鼠存活的影响

２．３　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大
鼠致死三联征的影响

　　严重创伤合并大出血的患者，往往出现低体温、酸
中毒和创伤性凝血病。这三者可相互促进，形成恶性

循环，被称为“致死三联征”。分别观察不同渗透压盐

水对海水浸泡合并失血性休克大鼠核心温度、ｐＨ值和
凝血功能的影响。

２．３．１　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克
大鼠核心温度的影响　　海水浸泡合并失血性休克
后，大鼠的核心温度显著降低，各组均降至３３℃左右，
浸泡出水后放置于温控箱中复温、复苏治疗，大鼠的核

心体温均可有效恢复，但各组间差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５，图３）。
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图３　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大鼠
核心温度的影响

２．３．２　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大
鼠血气的影响　　海水浸泡合并失血性休克后，大鼠的
ｐＨ值显著降低，发生严重的酸中毒，ｐＨ、ｐ（ＣＯ２）、ＨＣＯ

－
３

和ＢＥ分别降至 ７．０８、２７．９１ｍｍＨｇ、１２．０５ｍｍｏｌ／Ｌ和
１２．８５ｍｍｏｌ／Ｌ；用液体复苏后可不同程度改善大鼠的酸
中毒状态。ＬＲ复苏后大鼠的血气指标包括ｐＨ、ｐ（ＣＯ２）、
ＨＣＯ－３和ＢＥ分别为７．２７、２６．５ｍｍＨｇ、１５．７８ｍｍｏｌ／Ｌ
和－７．１ｍｍｏｌ／Ｌ，０．９％生理盐水组与 ＬＲ变化趋势一
致，两者间差异无统计学意义；０．６％盐水组的 ｐＨ、
ｐ（ＣＯ２）、ＨＣＯ

－
３和ＢＥ有显著改善，与ＬＲ对照组比较，

差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，表１）。
２．３．３　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大
鼠凝血功能的影响　　海水合并失血性休克后，大鼠的
凝血功能障碍，表现为活化部分凝血活酶时间、血浆凝

血酶原时间和国际标准化比值显著升高和纤维蛋白原

显著降低；液体复苏后可不同程度改善大鼠的凝血功

能。ＬＲ复苏后大鼠的凝血功能指标包括活化部分凝血
活酶时间、血浆凝血酶原时间、国际标准化比值和纤维

蛋白原分别为６６．３ｓ、２８．１ｓ、１．７１和０．３９ｍｇ／ｍＬ，不同

２０１２ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（２１）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



渗透压盐水复苏后，凝血功能发生变化，０．９％生理盐水
组与ＬＲ变化趋势一致，两者间差异无统计学意义；０．６％
盐水组的活化部分凝血活酶时间、血浆凝血酶原时间和

国际标准化比值显著降低，分别降低了２８．７％、４８．４％和
２５．７％，纤维蛋白原显著升高了１０２．６％，与ＬＲ对照组比
较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１，图４）。

表１　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大鼠血气的影响（ｎ＝８，珋ｘ±ｓ）

组别 休克前 海水浸泡合并休克 输液末 低温维持末 复温末

ｐＨ

　ＬＲ对照组 ７．３７±０．０２ ７．０６±０．０４ ７．０５±０．０６ ７．１２±０．０６ ７．２７±０．１１

　０．３％盐水组 ７．３５±０．０３ ７．０８±０．０７ ７．１０±０．０５ ７．１７±０．０９ ７．３１±０．０７

　０．６％盐水组 ７．３７±０．０３ ７．０８±０．０８ ７．１３±０．０４ ７．２１±０．０６ ７．３６±０．０６ａ

　０．９％生理盐水组 ７．３７±０．０２ ７．０８±０．０４ ７．０８±０．０７ ７．１７±０．０５ ７．２９±０．０７
二氧化碳分压［ｐ（ＣＯ２），ｍｍＨｇ］

　ＬＲ对照组 ３８．１３±２．４８ ２７．９１±２．２６ ３３．６３±９．５ ３５．１８±８．４３ ２６．５０±６．０８

　０．３％盐水组 ３８．３６±３．５８ ２８．７９±１．４０ ３１．３０±５．１９ ３３．２３±５．４４ ２４．４８±４．０３

　０．６％盐水组 ３８．１６±３．０４ ２６．８３±３．５０ ３５．０３±３．６５ ３５．５４±３．３３ ３１．９５±５．３４

　０．９％生理盐水组 ３９．９５±２．５６ ２６．０６±４．４７ ３３．８９±５．１２ ３６．０８±４．５４ ２６．１４±３．３８

碳酸氢根离子（ＨＣＯ－３，ｍｍｏｌ／Ｌ）

　ＬＲ对照组 ２１．６５±２．５３ １２．０５±２．４９ １３．２３±１．３４ １２．５６±１．８８ １５．７８±１．９２

　０．３％盐水组 ２２．４４±２．１５ １２．６９±１．６９ １６．４９±１．９３ １２．５９±２．２３ １３．２１±４．２７

　０．６％盐水组 ２１．７５±１．６９ １２．２３±１．４７ １３．３８±０．９９ １５．３０±２．０９ １６．５６±１．３８

　０．９％生理盐水组 ２１．１０±８．８２ １１．４９±３．６９ １１．４１±３．３０ １２．０４±４．３４ １５．０５±１．２３

剩余碱（ＢＥ，ｍｍｏｌ／Ｌ）

　ＬＲ对照组 ２．１４±１．８１ －１２．８５±２．２３ －６．４５±１．１１ －５．９４±２．８２ －７．１０±２．０４

　０．３％盐水组 ２．２３±１．５９ －１３．１５±１．５０ －１４．９５±２．１９ －１４．７８±６．８１ －１０．４３±１．６５

　０．６％盐水组 ２．１４±０．６６ －１３．９４±２．５４ －１２．２３±１．９２ －１０．８５±７．６６ ５．４１±１．５４

　０．９％生理盐水组 ２．０５±０．６４ －１２．３３±２．９０ －１２．０６±４．６５ －１３．３５±５．０９ －７．９３±７．１６

ＬＲ：乳酸林格液，低温末为３４℃维持结束这个点；复温末为３７℃继续维持２ｈ点；ａ：Ｐ＜０．０１，与ＬＲ对照组比较
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０．０５，与ＬＲ对照组比较

图４　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大鼠凝血功能的影响
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图５　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大鼠肝脏和肾脏功能的影响

２．４　不同渗透压盐水对海水浸泡合并失血性休克大
鼠肝脏和肾脏功能的影响

　　海水浸泡合并失血性休克后，大鼠的肝脏和肾脏
功能明显受损，表现在谷草转氨酶、谷丙转氨酶、尿素

氮和血肌酐显著升高；各液体复苏可部分改善大鼠的

肝脏和肾脏功能。ＬＲ对照组大鼠的谷草转氨酶、谷丙
转氨酶、尿素氮和血肌酐分别为３２６．７Ｕ／Ｌ、１３５．９Ｕ／Ｌ、
１０．２ｍｍｏｌ／Ｌ和 ５１．６μｍｏｌ／Ｌ；０．３％盐水组、０．９％生
理盐水组与 ＬＲ组效果一致，两者间差异无统计学意
义；０．６％盐水组的谷草转氨酶、谷丙转氨酶、尿素氮和
血肌酐显著降低，与 ＬＲ对照组比较，分别降低了
３２．５％、２９．９％、２２．５％和 １９．６％，差异有统计学意义
（Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１，图５）。

３　讨论

　　失血性休克是战、创伤重要的死亡原因［４］，创伤

失血和海水浸泡所致的低温是导致致死三联征、器官

功能严重受损和死亡率增高的重要原因［５－６］。及时有

效地给予液体复苏和纠正低温可有效降低死亡率。然

而，目前对于海水浸泡合并失血性休克患者的救治措

施研究缺乏，本研究发现了不同渗透压的盐水对低温

海水浸泡合并失血性休克大鼠有明显的影响。海水浸

泡合并失血性休克后，适当低渗的盐水复苏可以减轻

酸中毒和凝血功能障碍，保护器官功能，延长动物的存

活时间，提高存活率。适度的低渗液体有利于海水浸

泡合并失血性休克的救治。

　　本研究证实３个浓度的盐水均可在短时间内升高
大鼠的平均动脉压。０．９％生理盐水组和 ＬＲ对照组
对海水浸泡合并失血性休克有很好的复苏效果。但

４组比较，０．６％盐水组血压最高，并且稳压的时间更
长，动物的存活时间更长。另有研究报道，０．９％生理
盐水可导致代谢性酸中毒［７］。同时本研究也发现，与

０．６％盐水组比较，０．９％生理盐水组 ｐＨ下降得更多，
治疗后恢复得更慢，器官功能损伤更重。休克时，因过

度通气导致ｐ（ＣＯ２）降低，而海水浸泡时的低体温造成

ＣＯ２潴留，ＨＣＯ
－
３下降，双重打击使酸中毒更加严重，

用不同渗透压的盐水治疗后 ｐ（ＣＯ２）和 ＨＣＯ３
－
有所升

高，说明不同渗透压的盐水对纠正海水浸泡合并失血

性休克导致的酸中毒具有益处。

　　本研究中海水浸泡合并失血性休克大鼠的肝、肾
功能指标显著升高，器官功能严重损害，不同渗透压的

盐水治疗后，肝、肾功能指标有所降低，其中 ０．６％盐
水组的效果最好。可能是因为海水浸泡合并失血性休

克大鼠呈高钠、高钾和高氯血症。有研究认为，等渗

（０．９％）生理盐水会引起溶血，增加器官功能损伤的
风险，同时导致高氯酸代谢性酸中毒，进而引起肾脏功

４０１２ 　　　　　　　　　　　　　　第三军医大学学报，２０２０，４２（２１）　　 　　　　　　ｈｔｔｐ：／／ａａｍｍｔ．ｔｍｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ　



能受损［７］。又有学者认为等渗比低渗溶液排泄慢，氯

离子潴留增多，引起高氯血症，加重肾脏负担［８］。预

孵育或腹腔注射低渗溶液可防止胃癌细胞播散性结节

的发生［９］。我们的结果也显示适当的低渗可以改善

海水浸泡合并失血性休克大鼠的肝脏和肾脏功能。而

且，本研究发现在改善器官功能损伤的过程中，凝血功

能也发挥了很重要的作用，二者相互影响。海水浸泡

合并失血性休克后，发生酸中毒、低体温和凝血功能障

碍，引起纤维蛋白大量沉积，血管内弥漫性凝血；当休

克时微循环灌注不足，酸中毒引起肠屏障功能减弱，从

而导致多器官功能障碍［１０－１１］。同时当肝脏和肾脏功

能受损后，机体能量产生减少，核心温度降低；而且蛋

白质合成减少使凝血酶原缺乏；酸性产物堆积无法代

谢，使“致死三联征”更严重［６］。

　　海水浸泡后机体的电解质和血浆渗透压受到明显
影响，是造成高死亡率的重要原因［１２］。本研究配置的

人工海水中，渗透压为（１２５０．００±１．５２）ｍｍｏｌ／Ｌ，钠
离子浓度０．６２５～０．６３５ｍｏｌ／Ｌ，ｐＨ８．２，属高渗、高碱
性液体。机体海水浸泡合并失血后，出现低血容量和

高渗血症等严重的病理生理学改变。因此，我们认为

补充血容量及有效纠正机体的高渗状态是救治的关

键。本实验应用适当的低渗性液体来扩充血容量。李

辉等［１３］研究发现，输注适当的低渗氯化钠可减轻肺、

脑水肿，对胸腔海水浸泡伤有很好的纠正高渗血症的

作用。又有研究表明，过低渗透压的液体复苏可造成

胶质细胞不同程度的损伤，导致细胞的功能和代谢发

生改变［１４］。本研究结果也证实了适当的低渗可以改

善致死三联征，保护器官功能。低渗性液体对器官功

能的保护作用可能是因为所含氯化钠浓度可以缓慢地

降低渗透压，从而避免渗透压下降过低引发组织水肿

和细胞水肿。

　　以往认为，应该对海水浸泡的低温患者实行快速
复温，但是快速复温易导致复温性休克，更加重患者的

损伤。奂剑波等［１５］研究发现，在体温过低症患者的热

水浴复温过程中，使用３７℃复温１ｈ，大鼠的器官功能
显著改善，但是３７℃热水浴复温需要严格控制时长，
并且体温恢复正常后仍有并发症发生。在前期实验

中，比较了快速复温和阶梯式复温，发现阶梯式复温大

鼠的存活明显高于快速复温（数据未列出）。因此，本

实验采用阶梯式复温，即当大鼠脱离低温海水后，立即

置于３７℃环境箱中，当核心温度达到３４℃时，立即停
止加热，将环境温度降到２５℃，此时大鼠的核心温度

可以在３４℃维持２ｈ，随后加热环境温度到３７℃，维
持２ｈ。
　　虽然本研究结果显示适当的低渗盐水对海水浸泡
合并失血性休克大鼠有很好的治疗效果，但是仍存在

不足。第一，本实验未观察低渗盐液的血浆渗透压；第

二，本实验仅观察了不同渗透压的盐水对肝脏和肾脏

的影响，未观察其他脏器的变化；第三，本实验仅仅观

察了不同渗透压的盐水对海水浸泡合并失血性休克大

鼠的治疗效果，并未阐明其机制，这将是我们以后工作

的方向。
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