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战创伤休克早期救治研究进展与思考

刘良明　　４０００４２重庆，陆军特色医学中心战伤休克与输血研究室，创伤、烧伤与复
合伤国家重点实验室

　　［摘要］　战创伤休克是战创伤患者早期死亡的重要原因。近年来针对
战创伤休克早期救治，国际上提出了很多新的理念和技术，如限制性液体复

苏、允许性低压复苏和延长黄金救治时间窗等。基于我军卫勤保障和战伤救

治任务，本文重点分析高原高寒和海战伤休克的特点，并从线粒体功能保护角度提出的抗休克新措施；

探讨脓毒症后肠道和血管屏障功能发生机制及新的保护措施，以及苹果酸新型复苏液体；同时，从新型

复苏液体研究、新的救治靶点寻找讨论了战创伤休克救治研究趋势和方向。
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　　由于大量高新技术武器和高能高爆武器的广泛应
用，以及多军兵种联合作战，现代战争的模式和形态发

生了巨大变化，由过去扁平单一的模式向立体多域方

向发展。其突发性、毁损性、残酷性日益增加，给战伤

伤情带来了巨大变化，也给战伤救治带来了巨大挑战。

复合伤、爆炸伤、致死性损伤显著增加。战创伤休克，

为战创伤的重要并发症，是战创伤早期死亡的重要原

因之一，约占战创伤早期死亡的 ５０％，各国军队非常
重视战创伤休克的早期救治，相继提出了很多新的治

疗理念和技术，如损害控制手术和损害控制复苏［１－３］。
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　　针对战创伤休克早期救治，自２０世纪７０年代提
出损害控制复苏概念后，近年来国际上提出了很多新

的救治理念和方法，如针对战创伤非控制性出血性休

克提出了限制性液体复苏，允许性低压复苏和延迟复

苏的理念和方法，临床应用取得了显著效果［４－６］；针对

战创伤休克早期器官功能保护，提出了延长黄金救治

时间窗的新理念和系列技术如低压复苏联合短时低温

复苏技术、低压复苏联合小剂量血管活性药物早期应

用以及使用小容量携氧液体等技术，显著延长了黄金

救治时间窗［７－８］。

　　针对我军未来卫勤保障任务和战伤救治需求，特
别是特殊环境战伤救治任务，本专题征集了２篇关于
高原和海战伤休克的特点及救治的研究论文；征集了

３篇关于脓毒症肠道和血管屏障功能防治的研究论
文；征集了１篇关于苹果酸复苏液用于脓毒症救治的
研究论文。因此，本文结合本专题主题论文，讨论相

关领域国内外研究进展、存在的主要问题及下一步需

要重点解决的问题。

１　高原战伤休克和海战伤休克特点与救治

　　高原地区是我国的主要战略方向之一。研究表
明，高原地区由于缺氧、寒冷等原因，同等程度的创伤

或失血引起的休克，较平原地区休克程度重，发展快，

易发生肺、脑水肿，死亡率高，对液体复苏耐受力降

低［９］。针对高原战创伤休克的特点，研究者们先后提

出了一些针对性治疗措施，在动物实验和临床患者中

均取得了不错的效果。比如针对高原休克对液体耐受

力低的问题，研究提出了减少输液量和降低输液速度，

同时联合小容量高渗复苏液如高渗氯化钠右旋糖酐

（ｈｙｐｅｒｔｏｎｉｃｓａｌｉｎｅｄｅｘｔｒａｎ，ＨＳＤ）和高渗醋酸钠右旋糖
酐（ｈｙｐｅｒｔｏｎｉｃｓｏｄｉｕｍａｃｅｔａｔｅｄｅｘｔｒａｎ，ＨＡＤ）的治疗策
略［１０］；针对高原休克缺氧问题，提出了用高氧液体进

行复苏的措施，取得了显著效果［１１］。但高原休克的救

治问题远未解决，特别是其器官功能的早期保护问题。

　　线粒体是细胞的能量供应站，也是对缺氧最为敏
感的细胞器。研究表明低氧刺激可引起线粒体过度分

裂，影响线粒体功能［１２］。这可能是高原休克器官功能

损害较平原休克重的重要原因之一。为了探讨是否可

以通过保护线粒体功能来防治高原休克的器官功能损

伤，本专题吴跃、李涛等［１３］利用急进高原大鼠非控制

性创伤失血休克模型，观察线粒体分裂抑制剂

（ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌｄｉｖｉｓｉｏｎｉｎｈｉｂｉｔｏｒ１，Ｍｄｉｖｉ１）对高原创伤
休克器官功能的保护作用，研究发现线粒体分裂抑制

剂Ｍｄｉｖｉ１可以通过抑制高原休克大鼠重要器官的线
粒体过度分裂，保护线粒体功能，实现对高原创伤休

克大鼠心、肝、肾、肺、脑等重要器官的保护作用。

Ｍｄｉｖｉ１输注后能显著降低高原休克大鼠的肺、脑含水
量，保护心脏、肝脏和肾脏功能，显著延长休克动物的

存活率和存活时间，且 Ｍｄｉｖｉ１早期应用，还可通过保
护器官功能，延长黄金救治时间窗。此研究发现为高

原战创伤休克的早期治疗提供了新的思路和措施。当

然，这只是初步动物实验研究结果，尚需更多的基础研

究和临床研究以进一步确认。

　　海战伤与陆地战伤不同，因其作战人员主要集中
在舰艇上，因此海战伤伤员常常很密集、常呈批量出

现；另外，海战伤因落水伤员多，易致淹溺、低体温及海

洋生物伤等。因此研究阐明其病理生理特点，对进一

步研究制定海战伤的早期救治措施具有重要意义。研

究报道了海创伤合并低温海水（１５℃海水）浸泡的病
理生理特点［１４］。但由于不同海域、不同季节海水温度

有一定变化。比如，我国渤海、黄海、东海等海域表层

海水温度全年平均在 １８．９～２１．５℃。这个温度条件
海水浸泡对海战伤的影响如何，尚不清楚。因此，本专

题邓皓月等［１５］利用大鼠观察失血性休克合并２１℃海
水浸泡后的器官功能、组织代谢及内环境稳态的变化。

结果显示，与正常组大鼠相比，４０％的单纯失血性休克
组和２１℃海水浸泡组的血浆渗透压（ｐｌａｓｍａｏｓｍａｌａｌｉｔｙ，
ＯＳＭ）及血Ｎａ＋、Ｋ＋、Ｃｌ－浓度增加，肺脑Ｎａ＋／Ｋ＋ＡＴＰ酶
活性降低，心、肝、肾、肺功能损伤指标上升，死亡率增

加。２１℃海水浸泡可加重４０％失血性休克引起的损
伤，表现为血浆ＯＳＭ、Ｎａ＋、Ｋ＋、Ｃｌ－浓度、肺脑含水量进
一步升高，肺脑 Ｎａ＋／Ｋ＋ＡＴＰ酶活性进一步降低，心、
肝和肾功能损伤指标进一步升高，存活率下降。结果

说明 ２１℃海水浸泡也可加剧失血性休克大鼠内环境
紊乱及组织代谢障碍，加重器官功能损伤，进而促使死

亡率升高。此研究结果初步阐明了海水浸泡对海战伤

休克伤情变化的影响，对深入研究海战伤合并海水浸

泡的早期救治有重要指导意义。但此研究只涉及低温

海水浸泡对失血性休克病理生理变化的影响，没有探

讨其防治措施，需要下一步深入研究。

２　战创伤休克肠道和血管屏障功能损害防治措施

　　战创伤休克由于机体免疫功能下降或紊乱，后期
容易并发感染、脓毒症。脓毒症是一种临床常见的致

命性疾病，常伴发多脏器功能不全，发病率和死亡率

高。全球每年估计有３０００多万人罹患脓毒症，每年
有５３０万人死于脓毒症。肠道被认为是严重战创伤、
休克、脓毒症的敏感靶器官，也是导致其他器官功能损

伤的始动器官［１６］。因此研究阐明肠屏障功能损伤机

制，寻找有效的防治措施，意义重大。本专题２篇论文
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分别研究一种中药有效成分小白菊内酯和右美托咪定

对脓毒症大鼠肠道屏障功能的保护作用。小白菊内酯

（ｐａｒｔｈｅｎｏｌｉｄｅ，ＰＴＬ）是从中药野甘菊中提纯的倍半萜
内酯化合物，属于萜类化合物，来源丰富，价格低廉，具

有广泛的药理和生物活性［１７］。本专题郭宁珂等［１８］利

用盲肠结扎穿孔术（ｃｅｃａｌｌｉｇａｔｉｏｎａｎｄｐｕｎｃｔｕｒｅ，ＣＬＰ）
复制脓毒症大鼠模型，观察小白菊内酯对脓毒症大鼠

肠道屏障功能的影响，结果显示脓毒症后大鼠肠道屏

障功能明显受损，通透性增加，小白菊内酯可显著改善

脓毒症大鼠的肠屏障功能，改善动物生存状况。右美

托咪定是一种高效、高选择性的 α２肾上腺素能受体
激动剂，具有良好镇静、易于唤醒而不引起明显呼吸抑

制作用的麻醉药［１９］。近年来有研究报道右美托咪定

对脓毒症引起的器官功能损伤具有保护作用 。本专

题周世洁等［２０］采用大鼠 ＣＬＰ构建脓毒症模型和 ＬＰＳ
处理ＲＡＷ２６４．７细胞模型，观察右美托咪定对脓毒症
大鼠肠屏障功能的保护作用及对 ＲＡＷ２６４．７细胞极
化的影响。结果显示，脓毒症大鼠肠黏膜受损严重，肠

绒毛萎缩、断裂，肠道通透性升高，ＲＡＷ２６４．７细胞向
Ｍ１极化明显。右美托咪定能改善肠黏膜损伤，保护脓
毒症大鼠肠道屏障功能，抑制巨噬细胞向 Ｍ１型极化，
抑制炎症反应。研究结果为战创伤休克、脓毒症等临

床重症肠道屏障功能障碍的防治提供了重要措施和方

法。传统中药是我们的医药宝库，除小白菊内酯外，可

能还有很多的中药单体具有肠屏障功能保护作用，需

要我们深入研究和挖掘。右美托咪定是一种很好的麻

醉药，临床已广泛应用，本专题论文发现它对大鼠脓毒

症肠道屏障功能有保护作用，但其对脓毒症等临床患

者肠屏障功能是否有效尚需进一步证实。

　　血管渗漏是战创伤休克、脓毒症又一重要并发症，
是血管屏障功能破坏所致，是多脏器功能障碍发生的

重要原因。以往研究认为血管屏障功能受损主要是血

管内皮细胞间的紧密连接和黏附连接破坏所致。近年

来研究发现，血管的屏障功能与血管周围的一群特殊

细胞———周细胞（ｐｅｒｉｃｙｔｅ，ＰＣ）密切相关［２１］。周细胞

位于微血管内皮细胞基膜中，以突触方式铆定在微血

管内皮细胞上，在稳定血管屏障功能中发挥重要作用。

若周细胞受到破坏，血管屏障功能会受到损害，发生血

管渗漏。有研究表明，创伤失血休克和脓毒性休克大

鼠血管周细胞会发生破坏、脱落，严重影响血管屏障功

能，发生血管渗漏［２２］。创伤失血休克和脓毒性休克

时，多种因素可损害周细胞，如缺血缺氧、炎性因子等。

本专题刘奕言等［２３］研究铁死亡在周细胞损伤及血管

屏障功能损害中的作用。结果显示 ＬＰＳ处理的周细
胞和ＣＬＰ脓毒症大鼠血管周细胞可发生铁死亡，周细

胞铁死亡可导致周细胞破坏脱落，影响血管屏障功能，

血管通透性升高。铁死亡抑制剂 Ｆｅｒ１可抑制脓毒症
大鼠血管周细胞铁死亡，保护血管屏障功能。结果提

示周细胞铁死亡在脓毒症血管屏障功能损伤中起重要

作用。这对深入研究周细胞在血管屏障功能中的作

用、寻找脓毒症等战创伤休克血管屏障功能损害的防

治措施有重要意义。

３　战创伤休克新的复苏液体

　　液体复苏在休克治疗特别是战创伤休克早期救治
中有重要作用。休克的液体复苏虽然经过了１００余年
的研究与发展，但到目前为止，不同类型的休克，用什

么液体，输注量如何掌握，在临床上仍然存在一些争议

和不足。现有的复苏液体种类很多，有晶体溶液如乳

酸林格氏液、氯化钠生理盐液，有胶体溶液如羟乙基淀

粉、右旋糖酐，有晶胶混合液如高渗氯化钠右旋糖酐，

还有白蛋白、明胶等。这些液体各有优劣，如，晶体溶

液价格便宜、易储存，但大量输注可致组织水肿；胶体

溶液用量少，但可影响凝血功能和肾脏功能。近年来

陆续出现了一些新的复苏液体，如醋酸林格氏液、苹果

酸复方复苏液（瑞咯啶溶液）等。苹果酸复方复苏液不同

于乳酸林格氏液，其 ＨＣＯ－３含量较高（３４ｍｍｏｌ／Ｌ），可
有效维持酸碱平衡。更重要的是苹果酸复方复苏液含

有细胞代谢不可或缺的中间代谢物苹果酸。苹果酸可

通过参与苹果酸天冬氨酸穿梭，提高机体氧化磷酸化
及能量代谢能力［２４］。本专题谭磊等［２５］采用ＣＬＰ诱导
的大鼠脓毒症模型，研究了苹果酸复方复苏液对脓毒

症大鼠的复苏效果及对心肝肾等器官功能的影响。结

果显示，苹果酸复合复苏液对脓毒症大鼠有较好的复

苏效果，可显著改善脓毒症大鼠的心输出量（ｃａｒｄｉａｃ
ｏｕｔｐｕｔ，ＣＯ）、心脏指数（ｃａｒｄｉａｃｉｎｄｅｘ，ＣＩ）、每搏指数
（ｓｔｒｏｋｅｉｎｄｅｘ，ＳＩ）等心脏功能指标，改善肝肾功能，改
善机体氧供氧利用指标，改善动物存活情况。研究结

果说明苹果酸复方复苏液可能是休克等脓毒症液体复

苏治疗的一个较好的复苏液体选择，需要进一步在动

物实验和临床应用中验证其效果。

４　问题与思考

　　如上所述，针对战创伤休克病理生理机制、早期
救治和器官功能保护，国内外进行了大量研究，并取

得了显著成效和进展。但仍有许多问题需要深入思

考和研究。

４．１　特殊环境条件下战创伤休克的特点和救治
　　现有的研究大多针对常规情况下的战创伤休克发
生机制和救治［２６］，针对特殊环境条件下的战创伤休克
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的研究不多，特别是针对高原、高热、高寒等环境条件

下的战创伤休克，以及海战伤休克的特点与救治，目前

研究较少，其相关特点和机制尚未阐述清楚，也未提

出针对性的防治措施，需要深入研究。

４．２　战创伤休克重要器官功能障碍的发生机制与防治
　　针对战创伤休克后重要器官功能障碍的发生机制
与防治措施已有很多的研究，也提出了很多有效的防

治措施和方法，如针对过度炎症反应的、针对氧化应激

的、针对细胞死亡通路的等［２７２８］。但目前缺乏针对性

和器官特异性，现有措施在临床上也未取得很好的效

果。因此，仍需从器官功能损伤的关键环节入手，从整

体、细胞和分子多个层面深入研究其发生机制，以寻找

更为有效的治疗靶点，进行环节干预。

４．３　战创伤休克早期液体复苏策略和方法
　　液体复苏对战创伤休克早期救治非常重要。现有
的研究更多的是针对控制性休克或脓毒性休克的液体

复苏研究［２９］。针对非控制性出血性休克（有活动性出

血的出血休克）近年来虽然也有很多研究，也提出了

限制性液体复苏和低压复苏的新观点，但在休克不同

阶段，用什么复苏液体，目标复苏压力如何掌握，低压

复苏维持时间如何确定等，尚未统一认识，仍需进一步

研究。

４．４　新型复苏液体研究
　　虽然目前临床已有较多的抗休克复苏液体在临床
应用，但其功能主要是扩容和调节酸碱平衡，具有细胞

功能保护作用的功能性复苏液体很少，未来希望研究

具有细胞保护作用的功能性复苏液体，供临床应用。
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