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脊髓缺血再灌流对其血流量变化及其病理改变关系的研究
’

伍 亚 民 二

4 0 0 0 4 2

王 正 国 朱佩芳 廖维宏 陈恒胜 (第 三军 医大学 附属大坪 医 院野战外科研 究所第 三研 究室 )重庆
,

提 要 目的
:

研究缺血再灌流损伤脊髓血流量的变化及其与脊恤病理改变间的关系
。

方法
:

20 只成 年

日本大耳 白家兔随机分为对照组
、

缺血 30 m in 组
、

缺血 60 m in 组和缺血 g o m in 组
,

用氢清除法测定脊髓 血

流量 (CS B F )
,

尼氏染色观察受损脊髓病理变化
。

结果
:

完全缺血时 S C B F 为 0 m l
·

1 0 0 9 ”
·

m in
一 ` ,

再灌流过

程 中各组 SC B F 较缺血时有不同程度 的恢复
,

但较伤前仍有不 同程度的下降
,

并 以缺血 60 m in
、

90 m in 组下

降明显 ;脊位病理 改变 以灰质受损最明显
,

病变严重程度为缺血 90 m in 组 > 缺血 60 m in 组 > 缺血 30 m in 组

> 对 照组
。

结论
:

缺血时间越长
,

再灌流后 S C B F 下降越 明显
,

病理损害也越重
。
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9

继发性脊髓损伤 ( S p in a l e o r d i n i u r y
,

S C I )的重要

机制是血管机制 l[J
。

脊髓血管损害
、

血循环障碍
、

组织

缺血缺氧
,

导致一 系列 的生理
、

生化和形态结构 的改

变
,

进而导致代谢 障碍
、

兴奋性氨基酸的神经毒性作

用
、

离子平衡失调 (如钙超载 )
,

引起急性细胞水肿和延

迟性神经元死 亡 [ 2
· ’ 」。

脊髓血流量 ( s p in a l 。 o r d b l o o d

fl o w
,

S C B F )能较好地反映脊髓组织血循环
、

缺血缺氧

状况
。

作者在一种新 的成年家兔脊髓缺血再灌流损伤

模型上
,

观察到缺血再灌流损伤脊髓 的典型功能障碍

情 况
,

造成 这 种 功 能 障 碍 的首 要致 伤因 素 无 疑是

S C B F 的改变
,

但到底缺血再灌流损伤脊髓的血流变

化如何 ? 它对脊髓病理改变有何影响 ? 尚不清楚
。

本

研究对此进行了初步探讨
。

1 材料与方法

1
.

2 S C B F 测 定

家兔在完成 上述 损伤模 型的制备手术后
,

行气管插管术
;

并 于 L 3

~ L
;

椎体行 椎板 切除术
,

暴露 L
;

节 段脊髓
,

用氢清除

法测定其 (深度 2 00 0 科m ) S C B F[
` 5」。

具体步骤 为
:

先测缺血前

的 SC B F
,

随后 测定 上
, 、

下
:

、

3
、 ; 、

5

腰 动 脉结扎后
,

用 血 管夹 夹闭

下
:
腰 动 脉期间 的 S C B F

,

待 夹闭 血 管 到预 定 时间 ( 30
、

60
、

90

m in )后
,

取走血 管夹
,

而后测 定下
:
腰 动脉再灌流 即刻

、
0

.

5
、

1
、

2
、

4
、

8
、

2 4 h 时的 S C B F
.

对 照组家兔不夹闭下
:

腰动脉
,

而是在

测完 正常 时 S C B F 后
,

随 即测 定 下
, 、

下
;

划
、

5

腰动 脉 结扎 后 即

刻
、

0
.

5
、

l
、

2
、

4
、

8
、

2 4 h 时的 S C B F
。

1
.

3 尼氏染色

上述各组家兔于再灌流 24 h
,

经左心 室主动脉
,

先后用 P B

缓冲液和 4 % 多聚甲醛 进行灌注固定
。

参照鞠躬教授 6j[ 介 绍的

焦 油紫染色方法 与 K i
e
m

a n
川介 绍的 天青

一

伊红染色法
,

二者结

合 形成天 青
一

伊红
一

焦油 紫染色法
,

对腰髓 进行尼 氏染色
。

染 色

结果 为尼氏体 和核仁呈萦蓝色
,

背景呈粉红色
。

1
.

4 统计学处理

所得数据以 万士:
表示

,

均值 间差异采用 t 检验
。

1
.

1 动物模型 与分组

2。 只 日本大耳白家兔
,

体重 (2
.

25 士 0
.

2 5 )k g
,

雌雄不拘
,

随

机分 为对照组
、

缺血 3 0 m in
组

、

缺血 6 0 m in
组和缺 血 9 0 m in

组
,

每组 5 只
。

以选择性腰 动脉阻断法制备脊髓缺血再灌流损

伤模型
。

家兔用 3 %戊 巴 比妥钠麻醉 (l m l / k g ) 后
,

在无菌条件

下
,

于左腹膜后 间隙钝性分离出腹 主动脉和腰 动脉 (紧邻左 肾

动脉 的上位腰动脉命名 为上
l

支
,

其下 的五 支腰动 脉从头端至

尾 端依次命名 为下
1

、

下
2 、

下
3 、

下
;

、

下
5

支 )
,

将 上
, 和下

, 、

下
3 J

、

5

腰动脉用 1 号丝线结扎
,

在此基础上
,

将未 阻断下
:

腰动脉 的家

兔作 为对照组
,

用血管夹分别夹闭下
:
腰动 脉 30

、
6 0

、
9 0 m in 的

家兔分别作为缺血 3 0 m in
组

、

缺血 6 0 m i n
组

、

缺血 9 0 m i n
组

,

放开血管夹即可造成腰髓缺血再灌 流损伤
。

2 结果
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1 各组 家兔 S C B F 变化

对 照组 家兔在上
: 、

下
, 、

下
3

、

。
、

5
腰动脉结扎 后 即刻 L ;

节段

S C B F 明显下降 ( 尸 < 0
.

0 5 )
,

0
.

s h 后即恢复至正常水平
。

损伤

各组 下
:
腰动脉夹闭期间 S C B F 均为 0 m l

·
1 0 0 9 一 ’ ·

m i
n 一 ` ,

放

开血 管夹后
,

缺血 3 0 m in 组再灌流 24 h 内的 S C B F 与伤前相

比没有显著差别 ( P > 0
.

0 5 )
,

缺血 60 m in 和缺血 90 m in 组
,

再

灌期 间有不 同程 度的恢复
,

但较 伤前仍 明显下降 ( P < 0
.

0 5 ) ;

损伤各组各个 时相点 S C B F 与对照组 相 比亦 有不 同程度的降

低
,

均以 缺血 90 m in 组为最明显
。

结果见表 l
。

2
.

2 各组家兔腰髓尼氏染 色结 果

对照组 家兔 L
.

脊位尼 氏染色 结果基本正常
,

见 图 I A ;缺

血 30
`

m in 组
、

缺血 60 m in 组
、

缺血 90 m in 组脊位病理改变逐

渐加重
,

且以脊位灰质受损更 明显
。

具体结果 见图 I B ~ D
。
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兔 L `

脊髓组织没有明显缺血
。

用血管夹夹闭下
:

腰动

脉后
,

氢清除曲线为一直线
,

证 明 L ;

脊髓供血被完全

中断
。

夹闭 3 0 m in 后
,

再灌流 24 h 内 S C B F 与伤前比

较没有明显差别
,

说明缺血 30 m in 组脊髓血流经过代

偿能够基本恢复正常
。

缺血 60 m in 组再灌流 0
.

s h 开

始 家兔 L ;

的 S C B F 即 明显地 低于 伤前 水平 ( 尸 <

0
.

0 5 )
,

缺血 9 0 m i n 组 S C B F 降低更明显 (再灌流 1一

24 h
,

尸 < 0
.

0 1 )
,

可见经过比较长时间的缺血损伤后
,

即使下
:

腰动脉血流再灌和 /或机体的其它应激代偿
,

也不能使 L
;

脊髓血流恢复正常
。

究其原因可能有
:

①

脊髓经过较长时间的缺血损伤后
,

脊髓组织可能存在

类 似脑缺血中的
“
无复流现象

’

,s[ 〕 ;②脊髓微循环调节

紊乱
,

微血管内皮受损
,

T X A
Z

/ P G I
:

平衡失调
,

T X A
Z

增加使微血管痉挛
、

血小板聚集
,

导致脊髓组织微循环

障碍 s1[ ; ③组织水肿
、

细胞外空间变形
、

组织 内压增加

致脊位血流不畅等9j[
。

结果提示阻断下 : 腰动脉血流

3 0
、

6 0
、

9 0 m in 可致腰髓轻
、

中
、

重不同程度的缺血
。

尼氏染色结果能较好地反映脊髓灰质的病理改变

情况
。

缺血 60 m in
、

90 m in 组脊髓组织存在明显的核

固缩
、

尼氏体溶解
、

灰质海绵状改变
、

白质纤维空泡形

成
; 缺血 30 m in 组仅见轻度变性肿胀

、

尼 氏体溶解
。

由

此可见
,

脊髓灰质的病理改变严重程度依缺血再灌流

损伤程度的不同而异
,

总体趋势为缺血 90 m in 组 > 缺

血 60 m in 组 > 缺血 30 m in 组 > 对照组
。

损伤各组家

兔腰段脊髓白质的病理改变比脊髓灰质的病理改变均

要轻得多
,

提示 脊髓灰质 比白质对缺血再灌流更敏感

更易受损
。

这种病理改变规律与相应各组家兔 S C B F

的变化趋势一 致
,

由此可见缺血时间越 长
,

再灌 流时

S C B F 下降越明显
,

病理损害也越重
。

说明减轻脊髓缺

血再灌流损伤的关键是缩短脊髓缺血的时间
,

尽快实

现脊髓再灌流
,

否则随脊髓缺血时间的延长
,

即使随后

供应脊髓血流的血管实现再灌流
,

脊髓组织的病理损

伤也未见能减轻
。
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静脉麻醉药给药方式的探讨

A n e x P l o r a t i o n o n t h e m e t h o d s o f in t r a v e n o u s a d m i n i s t r a t i o n o f

a n e s t h e t i C

鲁开智
.

邓安智 陶国才
·

(第三军 医大学附属西南医院麻醉科 ) 重庆
,
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静脉麻醉是临床麻醉中常用的方法之一
,

麻醉药 的药代动

力学 多数为多室模 型
,

能否简 化并人工输 注
,

本研 究探讨其 可

行性
,

旨在 为临床合理用药提供科学依据
。

材料与方法

A S A I
一

I 级择期中上 腹手术病人 2 0 例
,

随 机分为 4 组
,

麻醉诱导
: P 组静注 2

.

5 % 硫喷妥钠 5 m g
·

k g ” ;
F 组静注芬太

尼 4 拌g
·

k g 一 ` ; D 组静注异丙 酚 3 m g
·

k g 一 ` ;
E 组静注依托咪

酷 0
.

4 m g
·

k g 一 ’ .

麻醉维持采用静脉和安氟醚吸人复合麻醉
,

静脉麻 醉采用负荷 量加连续输 注方 法
。

P 组 以 l m g
·

k g 一 ’
·

m in 一 ’
输 注 2 %普鲁卡因液

;
另 3 组速率参照药物动力学参数计

算分别为
:

F 组 为 。
,

0 3 拜g
·

k g 一 ’ ·

m in 一 ’
输 注芬太 尼

;
D 组 以

5 3
.

8 拜g
·

k g 一 ’ ·

m in 一 ’
输 注 异 丙 酚

; E 组 以 2 3 科g
·

k g 一 ’ ·

m in 一 ’
输注依托咪酷

。

于麻醉维持 30 m in ( T l) 和手术切 皮后 1 m in ( T 2) 抽取动脉

血测定静脉麻醉药的血 浆药物浓 度
。

采用高效 液相色谱法测

定
。

各指标均 以 厉士 :
表示

,

采用 S P L M 软件进行处理
。

2 结果

3 讨论

临床麻醉要求在较 短的时间内达 到预期的临床效应
,

药物

的效应与血药浓 度相关
,

控制 血药浓 度即可 控制药 物的效应
。

静脉麻醉采用传统的间断静推 法
,

单次静推麻醉药后
,

血 药浓

度迅速 达到坪值
,

然后呈 指数衰减闭
,

血药浓度波 动较大
,

麻 醉

深度不 易掌握
。

采用 连续静脉输注
,

通过调节输注速度能够调

控麻醉深度
。

对 于消除半衰期长 的药物
,

连续输 注达到稳态血

药浓度需 5 个半衰期
。

为了在短时间内达到并维持相对稳定的

预期血药浓度
,

就必须采用 先静注负荷剂量加连续恒速愉注方式
。

大多数麻醉药 的动力学符合二室或三 室模型
,

对 于多室模

型 的 药物输 注 方案复杂
,

往 往需 借 助 于 计算 机 控 制 输注
.

V uy kl sl 分别用二室和三室模 型参数连续输注异丙 酚
,

测得 的血

药浓度相 近
。

因此
,

这就为人工输注药物提供 了理论依据
。

本实验参照 文献 的药物动力学参数
,

结合 临床实际设计输

注方案
,

采用文献〔4〕的二室模 型公式计算
。

结果显示
,

切皮前

后的实测血药浓 度相近
,

且 均与预期血药浓 度差异不显著
。

普

鲁卡因血浆浓度与文献【1」报告结果一致
。

说 明按二室模型人

工输注是简便
、

可行 的方法
,

临床 可 以根据输注 速率计算出预

计血浆药物浓度
,

也可预计 达到的血浆药物 浓度随时调节输注

速率
。

使麻醉深浅更易调节
,

麻醉过程平稳
。

关健词 药物动力学
;
人工输注

中图法分类号 6 14
.

24
4 组 静脉麻 醉药连续输 注 30 m in 和切 皮后 l m in 的血 浆

药物 浓度 比较差 别均不 显著
,

且与预期值 比较差 别亦不显著
.

见表 1
。
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表 1 4 组静脉麻醉药预期及实测血桨药物浓度 (内加g
·

L 一 ’ )

实侧值
预期值

.

—
T l T Z

P 组 1 2 7 0 0
.

0 0 1 1 9 6 9
.

72士 4 3 9 4
.

6 0 1 20 66
.

5 6士 4 2 9 3
.

7 0

F 组 4
.

2 3 4
.

48士 0
.

3 4 4
.

5 2士 0
.

4 0

D 组 9 1 8
.

2 5 7 73
.

93士 1 9 3
.

1 3 8 02
.

6 2士 2 0 6
.

3 6

E 组 9 2 0
.

1 5 7 63
.

8 4士 1 8 8
.

8 9 7 8 2
.

4 7士 2 2 8
.

0 1

, :

P 组预期值参照文献【1」结 果
;

F 组
、

D 组
、

E 组预

期值参照药物动 力学参数按会式计算所得
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