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　　提　要:目的　探讨弹烧复合伤合并海水浸泡对血管内皮细胞止血功能影响的原因和机制。方法　建立弹烧复合

伤的犬实验模型 ,致伤后将犬随机分为非浸泡组和浸泡组 ,将浸泡组犬在海水中浸泡 4 h 后捞出 , 然后于伤后 4、7、10、20、

28 h分别取血检测循环内皮细胞(circulating endothelial cells , CEC)、以及组织型纤溶酶原激活剂(tissue-type plasminogen acti-

vator, t-PA)、纤溶酶原激活剂抑制物(plasminogen activator inhibitor-1 , PAI-1)、血栓素 B2(thromboxane B2 , TXB2)和 6-酮-前列

腺素1α(6-keto-prostaglandin F1α, 6-K-PGF1α)比值的变化 , 并且于伤后 28 h 活杀犬 ,取肺组织行病理检查。非浸泡组除不浸泡

海水外 ,余检测时相及指标同浸泡组。 结果　非浸泡组于伤后 4 h 和 7 h CEC 、PAI-1、TXB2 6-K-PGF1α均升高(P <0.05),

t-PA 降低(P<0.05), 而浸泡组于伤后 4、7、10、20、28 h CEC、PAI-1 和 TXB2 6-K-PGF1α均持续增高(P <0.05 或 P <0.01),

t-PA 持续降低(P<0.01);组间比较:浸泡组从伤后 4 h 至伤后 28 h , 各指标均与非浸泡组有显著差异(P <0.05 或 P <

0.01)。光镜下可见肺血管中血栓形成。结论　弹烧复合伤合并海水浸泡后可引起全身 EC 急性损伤以及造成 EC 止血功

能紊乱 ,从而导致血栓形成 , 并且这种损伤比单纯弹烧复合伤(不浸泡)更严重 , 更持久。
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　　Abstract:Objective　To investigate the effect of seawater immersion on the hemostatic function of endothelial

cells in dogs sustained burn-firearm combined injury and the mechanisms.Methods　Dogs with burn-firearm com-

bined injury were randomly divided into two groups:immersion group and control group.Dogs in immersion group

were immersed in seawater for 4 h , and then taken out from seawater.Blood samples were collected from central vein

before wound , immediately after immersion , at 4 , 7 , 10 , 20 , and 28 h after immersion to detect the changes in cir-

culating endothelial cells(CEC), tissue-type plasminogen activator(t-PA), plasminogen activator inhibitor (PAI),

and thromboxane B2 6-keto-prostaglandin F1α(TXB2 6-K-PGF1α).Dogs were sacrificed at 28 h after wound for the

purpose of pathological examination of the lung tissue.The indices detected except seawater immersion in the control

group were the same as those in the immersion group.Results　In the control group , the levels of CEC , PAI-1 , and

TXB2 6-K-PGF1α increased , but the level of t-PA decreased at 4 and 7 h after wound.However , in immersion group ,

the levels of CEC , PAI-1 and TXB2 6-K-PGF1αkept increasing , but the level of t-PA kept decreasing at 4 , 7 , 10 ,

20 , and 28 h.Each index in immersion group from 4 h to 28 h after wound was significantly different from that in the

control group(P<0.05 or P <0.01).Thrombosis was found in lung tissues in the immersion group.Conclusion

　Seawater immersion after burn-firearm combined injury can lead to extensive acute damage to endothelial cells and

a disorder of hemostatic function of EC , resulting in thrombosis.The damage caused by immersion and burn-firearm

combined injury is more severe and lasting longer than that by simple burn-firearm combined injury.
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　　海上及登陆作战中的主要伤型为烧伤 、弹片伤等 ,

而且多为复合伤
[ 1]
,在船艇放弃时 ,受伤人员又大多直

接浸泡于海水中
[ 2]
。由于海上环境特殊 ,伤后获得早

期救治的时间明显延长 ,尤其是伤员落水后遭受海水

浸泡的影响及伤情的变化与陆地有明显差异 。陆地战

争条件下单纯型或复合型烧伤和弹片伤救治的实验及

临床研究已有大量报道 ,但在海域战争条件下同样的

创伤救治尚少见报道 。本实验通过建立海水浸泡弹烧

复合伤动物模型 ,并对其在海水浸泡这一特殊病理生

理状态下的内皮细胞损伤及其介导的凝血-纤溶相关

方面的变化进行动态观察 ,以探讨其形成的原因和机

制 ,为伤员的早期救治提供一定的理论依据。

1　材料和方法

1.1　实验动物和分组
　　健康成年杂种犬(来源于福建本地杂种犬)20 只 , 体质量

12 ～ 15 kg ,雌雄不拘。将犬随机分为浸泡组和非浸泡组两组 ,

每组 10 只。浸泡组:致伤后置入海水(盐度 25.3 , 水温 21 ～

23 ℃, pH 8.1)中浸泡(使其头颈 、双前肢露于水面), 4 h 后捞出

置入环境温度为 25 ℃的室内进一步观察。非浸泡组:致伤方

法及程度同浸泡组 ,致伤后同样放置于温度为 25 ℃的室内。

1.2　动物模型制作
1.2.1　动物致伤前准备　　犬 3%戊巴比妥钠(30 mg kg)静脉

注射麻醉 , 背部 10%区域剪毛 , 15%硫化钠脱毛剂脱毛。分离

右颈外静脉后插入 5F的 Swan-Ganz 漂浮导管(美国 Arrow Inter-

national)以便抽取血样测定各项指标。

1.2.2　弹烧复合伤模型制备　　Ⅱ度烧伤模型制作:按 20

cm2 ml凝固汽油涂于背部 10%区域 , 点燃烧伤 10 s 后湿巾灭火

(经病理证实),燃烧要求完整均匀。 弹片伤:使犬仰卧 , 将其后

肢垂直悬吊于固定架 , 采用 53 式滑膛枪发射药量为 0.65 g , 钢

珠质量 1.03 g , 直径 6.35 mm , 致犬右后肢切线伤 , 并避开股

骨 、大血管及神经 , 伤口面积为(15.68±4.96) cm2 。弹片速度

为(867±19.2)m s , 射距为 2 m , 能量吸收为(387.1±0.2)J。

1.3　测试指标
1.3.1　经 Swan-Ganz 漂浮导管分别于伤前 、浸泡出水后 0、3、6、

16 、24 h(相当于非浸泡组伤后 4 、7、10 、20、28 h)等 6个时相点采

集静脉血(为便于对照比较 , 后文中浸泡组各时相点均以伤后

时间表述。)。分别测定以下指标:①血循环内皮细胞(circulat-

ing endothelial cells , CEC)计数;②组织型纤溶酶原激活剂(t-PA)

测定;③纤溶酶原激活物抑制剂(PAI-1)测定;④血栓素 B2

(TXB2)和 6-酮-前列腺素F1α(6-K-PGF1α)测定。

1.3.2　肺组织显微结构观察。

1.4　统计学方法
　　数据以 x±s表示 , 所有计量资料采用 SPSS10.0 统计软件

处理 ,组内比较用单样本 t 检验分析 , 组间比较用配对 t 检验

分析。

2　结果

2.1　CEC的变化
2.1.1　组内比较　　非浸泡组致伤后 4、7 、10 h CEC 明显增

加 ,与伤前相比均有显著性差异(P<0.05)。浸泡组出海水后

CEC 持续增加 , 于伤后 4、7 h 与伤前比有显著性差异(P <

0.05),于伤后 10、20 、28 h 与伤前比有非常显著性差异(P <

0.01), 见表 1。

2.1.2　组间比较　　浸泡组与非浸泡组于伤后 4、7 h 相比有

显著差异(P<0.05),于伤后 10 、20 、28 h 相比有非常显著性差

异(P<0.01),见表 1。

2.2　血栓素 B2 6-酮-前列腺素 F1α(TXB2 6-K-PGF1α)的

变化
2.2.1　组内比较　　非浸泡组致伤后 4、7 h TXB2 6-K-PGF1α明

显增高 ,与伤前比有显著性差异(P <0.05);浸泡组也增高 , 于

伤后 4 h 与伤前比有显著性差异(P <0.05), 于伤后 7 、10、20、

28 h 与伤前比非常显著性差异(P <0.01), 见表 1。

2.2.2　组间比较　　浸泡组与非浸泡组于伤后 4 、7、10 、20、

28 h 相比均有非常显著性差异(P <0.01), 见表 1。

表 1　循环内皮细胞和血栓素 B2 6-酮-前列腺素 F1α的变化( x±s)

Tab 1　Changes of CEC and TXB2 6-K-PGF1α( x±s)

Time after wound(h)
Group n Before wound

4 7 10 20 28

CEC(cells 0.9μl)

Control 10 0.54±0.17 0.75±0.11＊ 0.88±0.15＊ 0.92±0.20＊ 0.67±0.25 0.63±0.12

Immersion 10 0.53±0.11 0.92±0.12＊# 1.14±0.21＊# 1.43±0.34＊＊## 2.00±0.14＊＊## 2.08±0.21＊＊##

TXB2 6-K-PGF1α

Control 10 0.610±0.08 0.917±0.12＊ 0.959±0.30＊ 0.829±0.21 0.812±0.14 0.735±0.13

Immersion 10 0.781±0.13 1.587±0.18＊## 2.253±0.10＊＊## 2.382±0.11＊＊## 2.444±0.08＊＊## 1.995±0.09＊＊##

＊:P<0.05, ＊＊:P<0.01 , vs before wound;#:P<0.05, ##:P<0.01 , vs control group

2.3　t-PA的变化
2.3.1　组内比较　　非浸泡组致伤后 4 、7 、10、20、28 h 各组均

明显下降 ,与伤前比有显著性差异(P <0.05);浸泡组下降更明

显 ,于伤后 4、7、10 、20、28 h与伤前比均有非常显著性差异(P <

0.01), 见表 2。

2.3.2　组间比较　　浸泡组与非浸泡组于伤后 4、7 h 有显著

性差异(P<0.05),于伤后 10、20、28 h 相比有非常显著性差异

(P<0.01),见表 2。

2.4　PAI-1的变化
2.4.1　组内比较　　非浸泡组于致伤后 4、7 、20 、28 h 明显升
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高 ,与伤前相比有显著性差异(P <0.05);浸泡组于伤后 4、7、

10 、20、28 h均急剧升高 , 与伤前相比有非常显著性差异(P <

0.01), 见表 2。

2.4.2　组间比较　　浸泡组与非浸泡组于伤后 4 h 和 7 h 相比

有显著性差异(P<0.05), 于伤后 10、20 、28 h 相比有非常显著

性差异(P<0.01),见表 2。

表 2　组织型纤溶酶原激活物和纤溶酶原激活物抑制剂的变化( x±s)

Tab 2　Changes of t-PA and PAI-1( x±s)

Time after wound(h)
Group n Before wound

4 7 10 20 28

t-PA(IU ml)

Control 10 0.868±0.04 0.816±0.02＊ 0.796±0.02＊ 0.797±0.02＊ 0.790±0.05＊ 0.805±0.02＊

Immersion 10 0.878±0.03 0.750±0.05＊＊# 0.723±0.04＊＊# 0.705±0.04＊＊## 0.670±0.04＊＊## 0.660±0.03＊＊##

PAI-1(AU ml)

Control 10 0.678±0.03 0.721±0.02＊ 0.732±0.03＊ 0.704±0.03 0.741±0.05＊ 0.733±0.01＊

Immersion 10 0.678±0.03 0.760±0.05＊＊# 0.782±0.04＊＊# 0.801±0.04＊＊## 0.838±0.05＊＊## 0.841±0.03＊＊##

＊:P<0.05 , ＊＊:P<0.01 , vs before wound;#:P<0.05 , ##:P<0.01 , vs cont rol group

2.5　肺组织显微结构观察
　　光镜下见 ,非浸泡组未见血栓形成及肺水肿;浸泡组血管

内可见血栓形成 ,大量沉积的红细胞及白细胞淤滞(图 1、2)。

图 1　犬弹烧伤后肺部未见血栓形成　(HE×200)

Fig 1　No thrombosis in the lung tissue of dogs with firearm

combined injury　(HE×200)

图 2　犬弹烧伤合并海水浸泡后肺部血栓形成　(HE×200)

Fig 2　Thrombosis in the lung tissue of dogs with firearm combined

injury after seawater immersion　(HE×200)

3　讨论

3.1　弹烧复合伤合并海水浸泡对内皮细胞损伤及其

可能机制

　　在弹烧复合伤合并海水浸泡过程中 ,多种损伤 EC

的因素都有可能存在 ,可分为两个部分:即原发伤弹烧

复合伤导致的 EC 损伤 ,以及弹烧复合伤后海水浸泡

对 EC损伤的加重效应 。

3.1.1　弹烧复合伤导致的 EC损伤　　烧伤引起血管

损伤的因素有:①机械因素 ,烧伤后由于组织受热力的

作用 ,使得血管壁的结构发生变化 ,致血管内皮细胞损

伤
[ 3]
;②感染因素;③代谢产物和免疫因素 、微生物 、异

性蛋白等能直接损伤内皮细胞 ,使得血管内壁表面粗

糙 ,有利于血栓形成 。以前的研究已表明 ,高投射物伤

包括弹片伤对内皮细胞有直接和间接形态学上的损

害
[ 4 ,5]
。此外弹片伤的初期感染是不可避免的 ,间接造

成对内皮细胞的损害
[ 6]
,加重组织的继发损伤。本实

验结果表明:弹烧复合伤后 CEC 与伤前比均明显增高

(P<0.05),提示弹烧复合伤可致内皮细胞急性损伤。

3.1.2　弹烧复合伤后海水浸泡对 EC损伤的加重效应

　　针对海水高渗 、碱性 、低温和有菌的特点 ,战伤合

并海水浸泡后 ,海水沿血管破裂处进入 ,使动脉壁处于

局部高渗环境中 ,管壁组织细胞内的水分不断弥散到

细胞间隙中 ,使细胞内脱水 ,细胞内溶质浓度和渗透压

也相应增高
[ 7]
。细胞内外的高渗状态可能从内 、外两

侧损伤细胞膜 ,使膜表面蛋白质的水分脱失 ,蛋白质变

性;同时碱性 、低温环境也有可能导致膜表面酶的活性

下降或丧失 ,从而造成细胞膜通透性增高 ,大量金属离

子和水分进入胞内 ,最终引起细胞肿胀 ,内皮细胞表现

为细胞间规则纵行的皱裂变浅 ,并且紊乱
[ 8]
。其次 ,组

织损伤后 ,促使海水中的细菌侵入 ,导致炎性反应 ,这
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些炎症介质的最初靶细胞是血管内皮细胞。此外 ,文

献[ 9]报道海水浸泡可导致严重的代谢性酸中毒。酸

中毒的代谢产物 ,如酮体 、乳酸等 ,对内皮细胞有损伤

作用。由于上述多种因素的综合作用 ,在原发伤基础

上海水浸泡对内皮细胞损伤有加重和持续效应。

3.2　海水浸泡后对创伤犬凝血 、纤溶机能的影响

　　内皮细胞的一个关键作用就是提供一个抗血栓表

面 ,但是当内皮遭到内 、外界致病因素的作用时 ,内皮

细胞的抗血栓表面转化为非抗血栓表面 。

　　弹烧复合伤合并海水浸泡后 ,在内皮细胞受损的

情况下 ,纤溶系统主要表现为血浆 PAI-1浓度明显增

高 ,同时抑制内皮细胞产生 t-PA;TXA2和 PGI2之间严

重失衡 ,致使纤溶活性降低 ,血小板聚集反应加速 ,从

而使血栓形成比单纯弹烧复合伤更集中 、更快速 ,并且

由于脱离海水后内皮细胞损伤有持续效应 ,因此血栓

的形成更长久 ,病理结果也进一步证实 。

　　因此 ,对于弹烧复合伤合并海水浸泡者 , EC的损

伤随时间延长呈加重趋势 ,血栓以及 DIC 形成的危险

大 ,我们应着重改善微循环 ,抑制高凝状态 ,不能因其

有一开放性创面而盲目加用止血药 ,并且在脱离海水

后除采取一般复苏措施以外 ,应尽早加用抗生素。
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M:平滑肌肉瘤;EIV:髂外静脉

图 1　平滑肌瘤呈“哑铃”形 ,压迫髂血管

讨论

　　平滑肌肉瘤是来源于平滑肌细胞或向平滑肌细胞分化的

间叶细胞的一种恶性肿瘤[ 1] , 是少见的肉瘤 , 发生部位多见于

子宫及胃肠 , 偶可见于腹膜后 、肠系膜 、大网膜及皮下软组

织[ 2] 。患者多为中老年人 , 男女发病率无明显区别。多为圆形

或不规则的结节状肿块 ,边界清楚 , 部分有假包膜 , 呈浸润性生

长 ,质地较实。切面灰红色或灰棕色 , 似鱼肉状 , 有时可见编织

状 ,可有出血 、坏死 ,较大的有液化及囊性变。平滑肌肉瘤大致

可分为分化较好的和分化较差的两型 , 发生于深部或浅部软组

织的平滑肌肿瘤 ,如果直径超过 5 cm ,几乎都是恶性的。手术

切除是其主要治疗手段 ,由于肿瘤生长迅速 , 无完整包膜 ,易压

迫侵犯邻近大血管和周围组织脏器 , 手术较为复杂 , 肿瘤完全

切除率与病变侵犯范围关系密切。恶性程度高者 , 手术后易复

发 ,可发生血道转移至肺 、肝及其它器官。

　　原发于腹膜后的平滑肌肉瘤 , 临床上较少见 , 约占腹膜后

恶性肿瘤的 11%。由于腹膜后间隙相对宽松 , 位置隐蔽 , 肿瘤

组织较小时缺乏特有症状 , 早期不易发现 , 肿瘤增大到相应程

度 ,腹部包块和(或)腹痛是最早出现的临床症状 ,也最为常见 ,

当肿瘤侵犯或压迫邻近器官时 , 也可出现相应症状[ 3] 。本例患

者因下肢进行性肿胀前来就诊 ,经超声检查证实肿胀是由于腹

膜后肿瘤生长压迫血管 ,影响静脉回流而引起的。彩超检查对

明确本病的诊断 、确定肿瘤的大小 、浸润范围 、循环障碍程度的

评估及手术方式的选择等均可提供重要的依据。

　　关键词:超声;腹膜后;平滑肌肉瘤
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