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早期短程应用亚胺培南在防治大鼠烧伤后肠源性感染中的作用

蔡　黔 ,肖光夏 ,周　红 ,郑　江 ,夏培元 ,李建明 ,秦孝健　　(第三军医大学附属西南医院全军烧伤研究所 ,重庆 400038)

　　提　要:目的　探讨早期短程应用亚胺培南对严重烫伤大鼠肠道细菌移位的影响及其对脏器功能的保护作用。 方

法　治疗组采用大鼠 35%～ 40% Ⅲ度烫伤模型 , 伤后立即静脉注射亚胺培南(40 mg·kg-1·d -1),连续 2 d;同时设正常及烫

伤对照组。于 72 h活杀动物。留取组织及血标本 ,分别对血液 、内脏及肠系膜淋巴结进行细菌定量培养 , 同时检测器官功

能指标。结果　治疗组动物肠系膜淋巴结 、内脏及血液中细菌移位率明显低于烫伤组(P< 0.05), 且与烫伤组比较血清

丙氨酸转氨酶(ALT)、天门冬氨酸转氨酶(AST)、尿素氮(BUN)水平明显下降(P <0.05 , P <0.01)。结论　严重烧伤早期

短程应用广谱高效的抗生素(亚胺培南)能明显降低细菌移位率 , 预防肠源性感染的发生 ,对脏器功能有保护作用。
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Early and short-term use of imipenem to prevent bacterial translocation in scalded rats
CAI Qian , XIAO Guang-xia , ZHOU Hong , ZHENG Jiang , XIA Pei-yuan , LI Jian-ming , QING Xiao-jian(Institiute of Burn Re-
search of PLA , Southwest Hospital , Third Military Medical University , Chongqing 400038 , China)

　　Abstract:Objective　To investigate the effect of early and short-term systemic administration of imipenem 
cilastatin on the inhibition of bacterial translocation(BT), and the protective effect on early organ function in severely

scalded rats.Methods　Rats were subjected to a 35%-40% full-thickness scald injury of Ⅲ degree.They were
randomly divided into normal control group , scalded group and treated group.In the treated group , the scalded rats

were immediately administered intravenously by imipenem cilastatin , 40 mg·kg
-1
·d

-1
, twice day.At 72 h all rats

were sacrificed for quantitative bacterial study of liver , kidney , lung , mesenteric lymph nodes (MLNs)and blood

samples.In addition , blood samples were obtained for measurement of organ function parameters.Results　The in-
cidence of bacterial translocation to MLNs , viscera and blood were reduced significantly in animals treated with imi-

penem cilastatin(P<0.05).Meanwhile , compared with those of the burns group , levels of ALT , AST , BUN in

blood serum , and pulmonary myeloperoxidase (MPO)activities markedly declined in the treated group(P <0.05 to

0.01).Conclusion　These data suggest that prophylactic administration of broad-spectrum antibiotics is effective to

inhibit BT from the gut and to protect the organ function in earlier period of scalded rats.
　　Key words:burns;bacterial translocation;broad-spectrum antibiotics

　　严重烧伤早期易发生全身感染 ,有使用抗生素的指
征。烧伤早期感染不同于一般感染 ,病原菌较复杂 ,包

括G
-
杆菌和G

+
球菌 ,选用广谱抗生素 ,短程应用 ,对防

治早期全身性感染在一些单位已见成效 ,是否兼有防治

早期肠源性感染的作用? 我们以严重烫伤大鼠为模型 ,

试用亚胺培南(Imipenem)防治感染进行了探讨 。

1　材料与方法

1.1　动物模型及分组
　　健康雄性Wister 大鼠 30 只 , 体质量 190～ 250 g , 单笼饲养

　　基金项目:全军“九五”医疗卫生科研基金资助项目(96L042)
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烧伤感染方面的研究 ,现在兰州军区兰州总医院烧伤科 ,兰州
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1 周。伤前 12 h 禁食 ,以 1%戊巴比妥钠(0.4 mg kg)腹腔麻醉 ,

背部剃毛 , 并置于 92 ℃水中 18 s , 致 35%～ 40% TBSA Ⅲ度烫

伤 ,伤后立即腹腔注入无菌生理盐水(0.4 ml kg), 创面涂敷碘

伏 , 2次 d。伤后仍单笼饲养 , 自由进食。实验动物随机分为 3

组:①正常组(n=10);②烫伤组(n=10);③治疗组(n =10)。

治疗组于伤后即开始静脉注射亚胺培南(40 mg·kg-1·d-1), 每

天2 次 , 连续 2 d;烫伤组则注射等量生理盐水。烫伤组 、治疗

组于 72 h 处死。

1.2　观察指标及方法
1.2.1　动物一般情况　　观察其精神 、进食及活动情况。

1.2.2　细菌学检查　　①组织细菌定量:活杀动物 , 严格按无

菌手术要求收集肠系膜淋巴结(MLN)、肝 、肺 、和肾组织 , 称重 、

匀浆后进行细菌定量培养 ,同时用棉拭子擦拭腹腔脏器进行培

养 ,以除外手术污染造成的假阳性;②血培养:取腔静脉血直接

涂片。各脏器 、血及腹腔拭子进行普通培养 48 h , 计算菌落数。

按照国际上通用的标准 , 每克脏器组织菌落数>100 菌落形成
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单位(CFU)为细菌移位阳性。计算各组细菌移位率(移位阳性

动物个数 该组动物总数×100)。

1.2.3　肺组织中髓过氧化物酶(MPO)活性测定　　参照 Caty

等[ 1]的方法改良而成 , 放血处死动物 , 迅速开胸 , 取 400 ～ 600

mg肺组织 , 加入含 0.5%十六烷基溴化胺的 50 mmol L 磷酸钾

缓冲液(pH 7.4)4 ml ,用超声细胞粉碎机(4×5 s)制成肺组织匀

浆 ,离心 12 000×g 15 min , 取 1.0 ml上清加 100 mmol L磷酸钾

缓冲液 2.9 ml , 0.3% H2O2 0.083 ml和 0.041 mol L 二茴香胺

0.834 ml;724 型分光光度计 460 nm 处测定 3 min 的吸光度变化

值 ,按以下公式计算每克湿肺(g)MPO活性:

MPO活性=■A460×13.5 肺重量(g)

■A460为反应开始后 1 ～ 3 min的吸光度变化

1.2.4　血清丙氨酸转氨酶(ALT)、天门冬氨酸转氨酶(AST)、肌

酐(Cr)、尿素氮(BUN)水平测定　　使用 Beckman CX7 自动生

化分析仪测定。

1.3　统计学处理
　　应用 SPSS 统计软件包进行χ2 检验 、t 检验及方差分析。

2　结果

2.1　各组动物一般情况
　　与烫伤组比较 , 治疗组动物进食时间明显提前 , 对外界刺

激敏感 ,且较活泼。

2.2　血液和内脏组织中细菌检出情况
　　正常组肝 、肺 、肾及血中均无细菌生长 ,仅肠系膜淋巴结 10

只大鼠中有 1例出现阳性;治疗组脏器总体细菌移位率(包括

肝 、肺 、肾及肠系膜淋巴结)较烫伤组明显降低(P<0.05);与正

常组细菌移位率无显著性差别(P>0.05)。 烫伤组有 1 例血培

养出现阳性 ,见表 1。

表 1　血和内脏组织中细菌检出情况(n=10)

Tab 1　Incidence of bacterial translocation to the various organs and

blood 72 h after control , burn or treatment procedure(n=10)

Bacterial translocation
Group Blood

Positive cases of
total organs(%)Liver Lung Spleen MLNs

Control 0 0 0 1(1 10) 0 1 40(2.5)
Burn 2(2 10) 3(3 10) 2(2 10) 4(4 10) 1(1 10) 11 40(27.5)＊

Treatment 1(1 10) 1(1 10) 0(0 10) 1(1 10) 0(0 10) 3 40(7.5)■

＊:P<0.01 vs control;■:P<0.05 vs burn group

2.3　脏器功能指标
　　治疗组血清中 ALT 、AST、BUN、MPO 水平较烫伤组明显降

低(P<0.05 , 0.01), 除 ALT 、AST 仍明显高于正常对照组外 ,

BUN、MPO与正常对照组无差别。 3 组动物血清中 Cr 水平无明

显差异 ,见表 2。

表 2　脏器功能指标的变化( x±s)

Tab 2　Changes of organ function parameters in control , burn and

treatment groups( x±s)

Control Burn g roup Treatment group

ALT(IU L) 52.00±9.62 122.00±19.84＊＊ 70.00±4.24＊■

AST(IU L) 145.75±15.06 485.00±58.29＊＊ 268.25±40.88＊＊■■

BUN(mmol L) 8.30±0.39 13.68±0.72＊＊ 10.33±1.60■

MPO(U g) 12.32±1.35 38.48±2.45＊ 20.97±1.86■

Cr(μmol L) 47.25±3.40 48.00±13.83 37.25±6.45

＊:P<0.05 , ＊＊:P<0.01 vs cont rol;■:P<0.05 , ■■:P<0.01

vs burn group

3　讨论

　　关于严重烧伤后早期是否应用抗生素尚有争议。

争论的焦点在于:必要性如何 ? 应用抗生素的种类?

何时用 ?给药途径? 疗程多长? 等等。近年来 ,随着

对肠源性感染研究的深入 ,认识到肠源性感染是危重

患者全身感染的重要来源 ,是发生MODS的重要环节。

许多研究表明 ,大面积烧伤早期常伴有肠源性细菌和

(或)内毒素移位 ,且其在烧伤脓毒症和MODS 的发生 、

发展中可能起着重要作用。基于许多实验观察 ,人们

推测内毒素-细菌移位可能是烧伤患者发生难复性休

克的重要原因之一 ,并认为它与严重创伤后过度炎症

反应及器官功能损害有着一定的内在联系
[ 2]
。

　　既往的研究已证实烧伤后肠源性感染的高峰是在

烧伤后 6 ～ 12 h
[ 3]
,为此我们认为严重烧伤后休克期过

渡不平稳有感染因素的参与。基于此 ,近年来我科严

重烧伤病人早期静脉使用广谱有效的抗生素 ,在临床

实践中证明在防治烧伤早期全身性感染是有效的 。但

广谱抗生素“早用早停”的策略是否兼有防治肠源性感

染的作用 ,目前尚缺乏直接证据和相关的实验研究支

持。为此 ,我们采用严重烫伤大鼠模型 ,早期试用亚胺

培南进行了初步实验研究。结果显示 ,烫伤后大鼠各

脏器出现不同程度的细菌移位 ,但通过早期短程使用

亚胺培南可显著减轻脏器总体细菌移位率(P <

0.05),阻止了肠源性感染的发生和发展。同时 ,治疗

组血清 ALT 、AST 、BUN 明显低于烫伤对照组(P <

0.05 ,0.01),表明肝 、肾功能损伤减轻。MPO是清除中

性粒细胞膜系统产生氧自由基所必需的酶之一
[ 3]
,肺

组织MPO活性升高表明肺脏有大量中性粒细胞浸润 ,

伴有大量氧自由基的产生 。早期使用亚胺培南能显著

降低肺组织中MPO水平 ,减少中性粒细胞浸润及氧自

由基产生 ,从而减轻肺组织的损害 。亚胺培南(Imipen-

em)属于硫霉素类抗生素 ,是一种新型 、高效 、广谱抗

生素 ,可杀灭绝大部分 G
+
和 G

-
的需氧和厌氧病原

菌。它的优点不仅在于它的抗菌谱较其它已研究过的

抗菌素广泛 ,还在于它在腹腔及各脏器中 ,甚至在炎性

组织中均能迅速达到革兰阴性菌抑菌浓度的峰值
[ 4]
;

早期短程使用一般不引起肠道内菌群失衡。菌体崩解

释放的内毒素最少 ,导致的全身炎症反应较轻
[ 5]
。

　　综上所述 ,严重烧伤后早期短程使用广谱抗生素

在不引起二重感染的前提下 ,能明显降低肠道细菌移

位 ,保护脏器功能。但本研究是以亚胺培南为例 ,其它

适合不同地区 、单位的广谱抗生素也可参用。
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视网膜囊肿合并 PVR的治疗

Treatment of retinal cyst combined proliferative viteoretinopathy

李世洋 ,王　一 ,陈少军 ,杨　红　　(第三军医大学附属西南医院眼科 ,重庆 400038)

　　视网膜囊肿较少见 ,临床上常伴有一定程度的视网膜脱离

(Retinal detechment , RD)[ 1] , 目前国内外文献报道较少 , 而合并

增殖性玻璃体视网膜病变(Proliferative viteoretinopathy , PVR)者

则未见报道。现将我科 1998年 7 月至 2001 年 6 月经玻璃体切

除术治疗视网膜囊肿合并 PVR者 9例 9 眼情况回顾分析如下。

1　临床资料

1.1　一般资料
　　我科 1998年 7 月至 2001 年 6 月间玻璃体视网膜手术 575

例 ,其中 9 例诊断为视网膜囊肿合并 PVR 。单眼 8 人 ,双眼 1

人(仅手术治疗单眼)。男 4 例 , 女 5 例;年龄 24 ～ 46 岁 , 平均

33.7岁 , 大于 40 岁 2 人(占 22.2%), 小于 40 岁 7 人(77.8%)。

病史半年至 6年 , 平均 532 d。

1.2　术前眼部情况
　　屈光间质混浊 , 眼底看不清 , 由 B 超诊断为视网膜囊肿 4

例4 眼。 5例用直 、间接检眼镜可见眼底 , 4 例发现视网膜囊

肿 ,其中 2 例 B超证实。 1 例术中发现视网膜囊肿 ,而术前检查

及 B超均未发现。

1.3　手术方式及处理
　　全部 9 眼均行标准三通道玻璃体切除术 , 术中刺破囊肿内

放液 , 重水压迫囊肿壁贴伏于视网膜上 , 并行光凝 , C3F8 填充。

晶体切除6 眼。合并环扎 2眼 , 视网膜切开取视网膜下膜 3眼 ,

视网膜前膜剥除 5眼。

　　术后随访 7～ 27个月 ,平均 13.6 个月。

2　结果

2.1　视网膜囊肿特点
　　视网膜囊肿数目:1 个 4 眼 , 2 个 2 眼 , 3 个 2 眼 , 6 个 1 眼;

　　作者简介:李世洋(1964-),男 ,湖北省宜城市人 ,硕士 ,副主任医师 ,主要从

事眼底病 、青光眼等临床方面的研究 ,发表论文 10篇 ,现在解放军

第九十一医院眼科 ,兖州 272000。电话:(0537)3487691

　　收稿日期:2001-11-13;修回日期:2002-06-06

位置:颞下象限 7 眼共15 个(15 20 , 75%),其他象限 5 个;大小:

1.5 ～ 8 PD不等;术前仅 2 眼找到视网膜裂孔 , 7 眼在术中找到

视网膜裂孔。PVR:C2级 6 眼 , C3 级 3 眼。术中所见 9 例视网

膜囊肿均为浆液性。

2.2　手术治疗效果
　　全部病例视网膜均复位 , 其中 7 眼首选玻璃体视网膜手

术 , 2例行巩膜外环扎术失败后再行玻璃体视网膜手术。术后

视力提高 8 眼 , 下降 1 眼 , 该眼为玻璃体切除术后 80 d , RD 复

发 ,经环扎无效 , 行二次玻璃体切除术 , 术中证实为视网膜囊肿

复发 , PVRD3。

3　讨论

　　视网膜囊肿并非是有内皮细胞的囊肿 , 它是视网膜劈裂症

的不同病变阶段[ 2 ,3] 。视网膜囊肿表现为在视网膜表面的球形

隆起。病理学检查可见视网膜外网状层与内核层之间呈囊腔

状分离。一般分原发性和继发性两种。 在陈旧性视网膜脱离

中以继发性多见[ 4] 。视网膜囊肿位于视网膜脱离区周边部 , 不

波及锯齿缘 ,以颞下多见。本组 9 眼中 7 眼颞下有囊肿。如按

囊肿数目计 , 共有 20 个囊肿 , 15 个位于颞下 , 与文献报道相

同[ 4～ 6] 。发病年岭 40 岁以下多见。 本组小于 40 岁为 77.8%,

云波[ 5](67%)报道接近 ,而性别差异不大 , 可能与例数少有关。

　　对视网膜囊肿的诊断 , 应散瞳用直 、间接检眼镜及三面镜

详查眼底 , 屈光间质清晰者可明确诊断 , 而屈光间质浑浊者可

用 B超明确诊断[ 6] 。 B超一般表现为:在视网膜脱离光带上具

有典型特征的囊样回声区。

　　对于有视网膜囊肿的视网膜脱离可手术治疗。主张视网

膜囊肿是视网膜长期脱离的变性产物者 , 认为对视网膜囊肿不

必做特殊处理 ,只要封闭裂孔 , 视网膜复位 ,囊肿可消失。认为

囊肿是造成视网膜脱离原因者 , 主张手术中要处理囊肿 , 如冷
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