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水下爆炸致急性心肺损伤模型中不同剂量
乌司他丁的治疗效果评价
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 构建水下爆炸致兔急性心肺损伤模型，通过观察各组模型动脉血氧分压及心肺组织湿干重比值的差异，
评估乌司他丁的治疗效果。 通过分析乌司他丁治疗下模型血清中的炎性细胞因子水平的变化，初步探讨乌司他丁治疗水下

爆炸急性心肺损伤的可能机制。 　 方法　 将 ４０ 只新西兰雄兔随机分为正常对照组、爆炸损伤组、低剂量乌司他丁组和高剂量

乌司他丁组。 利用水下爆炸装置对爆炸损伤组、低剂量乌司他丁组和高剂量乌司他丁组造成急性心肺损伤，并在致伤后即刻

对低剂量乌司他丁组和高剂量乌司他丁组分别进行 ２􀆰 ５ 万 Ｕ ／ ｋｇ 和 １０ 万 Ｕ ／ ｋｇ 的乌司他丁治疗。 检测实验兔在爆炸后 ４ ｈ、１２
ｈ、２４ ｈ 的动脉血氧分压（ＰａＯ２）及血清肿瘤坏死因子 α （ＴＮＦ⁃α）、白细胞介素 ８ （ ＩＬ⁃８）和中性粒细胞弹性蛋白酶 （ＮＥ）的水

平。 爆炸 ２４ ｈ 后测量家兔的心肺组织湿干重比值。 　 结果　 动脉血氧分压检测结果提示：爆炸损伤组实验兔在致伤后 ４ ｈ、
１２ ｈ、２４ ｈ 的 ＰａＯ２分别为（８４􀆰 ９７±６􀆰 ４１）、（７９􀆰 １３±９􀆰 ９２）、（７８􀆰 ２４±３􀆰 ５３）ｍｍＨｇ，与正常对照组 ４ ｈ（９２􀆰 １５±４􀆰 １３）、１２ ｈ（８９􀆰 ３９±
７􀆰 ５４）、２４ ｈ（９０􀆰 ２４±９􀆰 ３３）相比均明显下降（Ｐ＝ ０􀆰 ０４２，Ｐ＝ ０􀆰 ０１８，Ｐ＝ ０􀆰 ００２），而低剂量和高剂量乌司他丁组并未观测到 ＰａＯ２

下降。 与对照组相比，爆炸损伤组动物的心肌组织和肺组织的湿干重比值均显著升高（Ｐ ＝ ０􀆰 ０３７，Ｐ ＝ ０􀆰 ０２８）。 高剂量乌司他

丁组的心肌组织湿干重比值明显低于爆炸损伤组（Ｐ＝ ０􀆰 ０４７）。 炎性细胞因子检测结果提示：与爆炸损伤组相比，低剂量乌司

他丁组的血清 ＴＮＦ⁃α 含量在爆炸后 １２ ｈ 和 ２４ ｈ 均明显降低（Ｐ＝ ０􀆰 ０１８，Ｐ＝ ０􀆰 ０１３）；高剂量乌司他丁组的血清 ＴＮＦ⁃α 含量也

在爆炸后 ２４ ｈ 低于爆炸损伤组（Ｐ＝ ０􀆰 ００４）。 低剂量乌司他丁组和高剂量乌司他丁组的血清 ＮＥ 含量均在爆炸后 ２４ ｈ 显著低

于爆炸损伤组（Ｐ＝ ０􀆰 ００７，Ｐ＝ ０􀆰 ０３６）。 高剂量乌司他丁组的血清 ＩＬ⁃８ 在爆炸后 ４ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ 均显著低于爆炸损伤组（Ｐ ＝

０􀆰 ０２４，Ｐ＝ ０􀆰 ００７，Ｐ＝ ０􀆰 ０１１）。 　 结论　 成功建立了靶向致伤心肺的水下爆炸伤动物模型，初步证明了乌司他丁对水下爆炸致

急性心肺损伤的治疗价值，为未来海上战伤救治提供决策依据。
　 　 ［关键词］ 　 水下爆炸伤；乌司他丁；肿瘤坏死因子 α；白细胞介素 ８；中性粒细胞弹性蛋白酶
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ｌｏｗｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ｉ ａｔ ４ ｈｏｕｒｓ， １２ ｈｏｕｒｓ， ａｎｄ ２４ ｈｏｕｒｓ ａｆｔｅｒ ｔｈｅ ｅｘｐｌｏｓｉｏｎ （ Ｐ ＝ ０􀆰 ０２４， Ｐ ＝ ０􀆰 ００７， Ｐ ＝ ０􀆰 ０１１） 􀆰
Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｉｎ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ， ａｎ ａｎｉｍａｌ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ａｎ ｕｎｄｅｒｗａｔｅｒ ｅｘｐｌｏｓｉｏｎ ｉｎｊｕｒｙ ｉｓ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ． Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｖａｌｕｅ ｏｆ ｕｌｉｎａｓｔａｔｉｎ ｆｏｒ ａｃｕｔｅ
ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ ｉｎｊｕｒｙ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ａｎ ｕｎｄｅｒｗａｔｅｒ ｅｘｐｌｏｓｉｏｎ ｉｓ ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｉｅｓ ｐｒｏｖｅｄ． Ｍｏｒｅｏｖｅｒ， ｉｔ ｈａｄ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｄｅｃｉｓｉｏｎ⁃ｍａｋｉｎｇ ｉｎ ｔｈｅ ｆｕ⁃
ｔｕｒｅ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｏｆ ｗａｒ ｉｎｊｕｒｉｅｓ ａｔ ｓｅａ􀆰
　 　 ［Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ ］　 ｕｎｄｅｒｗａｔｅｒ ｅｘｐｌｏｓｉｏｎ； ｕｌｉｎａｓｔａｔｉｎ； ｔｕｍｏｒ ｎｅｃｒｏｓｉｓ ｆａｃｔｏｒ⁃ａｌｐｈａ； ｔｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ ８； ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ ｅｌａｓｔａｓｅ

０　 引　 　 言

爆炸伤是一种战时发生的特殊类型创伤。 现

代战争中，使用水下爆炸的方式破坏水面舰艇、潜
水艇和海军基地建筑物及水下设施是常见的打击

手段，也对水下作战或作业人员的健康造成极大威

胁［１］。 空气中爆炸引起胸腹部以及脊髓损伤较多，
而水下爆炸伤以心肺损伤最常见，也最严重，如不

及时救治很容易导致损伤对象死亡［２⁃３］。 除了爆炸

冲击波直接作用于胸部的原发性损伤外，大量炎性

细胞因子被释放入血导致的继发性炎症损伤也是

重要的致死原因［４］。 研究发现，肿瘤坏死因子 α
（ＴＮＦ⁃α）是参与心肺损伤炎症反应的重要炎性细胞

因子之一，其与急性心肺损伤发病以及严重程度密

切相关［５］；中性粒细胞弹性蛋白酶 （ＮＥ）是中性粒

细胞激活的标志物，也是激活炎症级联反应的主要

效应因子［６］；白细胞介素 ８ （ ＩＬ⁃８）对多种白细胞具

有趋化活性，特别是在炎性反应中可引起局部中性

粒细胞的聚集［７］。 有研究观测到兔胸部爆炸伤后

ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃８ 及 ＴＮＦ⁃α 显著升高［８］。 基于上述炎性细

胞因子在心肺损伤中发挥的重要作用，本研究利用

中国科学技术大学爆炸力学实验室的水下爆炸装

置建立兔急性心肺损伤模型，通过观察心肺组织的

湿干重比值、家兔 ＰａＯ２及血清中 ＴＮＦ⁃α、ＮＥ 和 ＩＬ⁃８
的水平变化，探讨药物对水下爆炸致急性心肺损伤

的治疗效果。 乌司他丁是一种广谱胰蛋白酶抑制

剂，由人尿液中分离纯化而来。 它能够抑制氧自由

基的产生、抑制白细胞过度激活，从而保护血管内

皮和基膜、降低血管通透性，是一种常用的急性炎

症反应治疗药物［９］。 有研究结果提示乌司他丁能

抑制 ＴＮＦ⁃α 所引起的血管内皮细胞高通透性，有效

抑制急性肺损伤炎症反应，一定程度上缓解肺水肿

与肺出血等症状［１０］。 但目前为止，乌司他丁治疗水

下爆炸导致急性心肺损伤的效果评价尚缺乏足够

的实验数据支撑。 本研究立足实战需要，从组织病

理到细胞因子在多个层面系统地评价了不同剂量

乌司他丁对水下爆炸致急性心肺损伤的治疗效果，
为开发新型治疗策略提供理论基础。

１　 材料与方法

１􀆰 １　 实验动物及分组　 选取 ４０ 只健康成年新西兰

雄兔（安徽长临河医药科技有限公司，实验动物许

可证号：ｓｙｘｋ（皖）２００７⁃００２），体重为（１􀆰 ８±０􀆰 ２） ｋｇ。
在实验前适应性喂养 ３ ｄ，密切观察一般情况，实验

当天禁食 １２ ｈ。 采用抽签法将实验动物随机分为 ４
组，即正常对照组、爆炸损伤组、低剂量乌司他丁组
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和高剂量乌司他丁组，每组 １０ 只。 利用水下爆炸装

置对爆炸损伤组、低剂量乌司他丁组和高剂量乌司

他丁组造成急性心肺损伤，并在致伤后即刻对低剂

量乌司他丁组和高剂量乌司他丁组分别进行 ２􀆰 ５ 万

Ｕ ／ ｋｇ 和 １０ 万 Ｕ ／ ｋｇ 的乌司他丁治疗

１􀆰 ２　 水下爆炸　 利用氯胺酮和氟哌利多的混合麻

药麻醉家兔，分别从左颈总动脉和右颈外静脉放置

留置针。 手术完成后，将家兔放在钢制保护箱中，
钢板开窗，窗口的大小和家兔的胸部大小基本吻

合。 将家兔胸部紧贴窗口，其他部位均保护在钢板

内。 随后将钢板放置在水下爆炸池内，以 １􀆰 ０ ｇ 太

安作为爆炸源，家兔距爆心 １􀆰 ８ ｍ，由专业人员实施

爆炸。 爆炸后立即清理家兔呼吸道，密切观察其呼

吸、心率、精神状态和应激反应等。
１􀆰 ３　 乌司他丁治疗　 在水下爆炸后即刻对低剂量

乌司他丁组和高剂量乌司他丁组进行乌司他丁治

疗。 按照低剂量乌司他丁组（２􀆰 ５ 万 Ｕ ／ ｋｇ）和高剂

量乌司他丁组（１０ 万 Ｕ ／ ｋｇ）的标准，根据实验兔体

重计算乌司他丁剂量，用等渗盐水溶解乌司他丁粉

剂（广东天普生化医药有限公司，批号 ０３１５０５２６４），
然后按照相应的剂量经静脉置管缓慢推注。
１􀆰 ４　 动脉血氧分压（ＰａＯ２）测量　 将 ５ ｍＬ 注射器

用肝素溶液（１０００ Ｕ ／ ｍＬ）浸润管壁。 在爆炸前以及

爆炸后 ４ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ 分别通过左侧颈总动脉抽取 ２
ｍＬ 动脉血。 原则上借助动脉血压推动针芯使动脉

血自动进入含肝素液的注射器内，然后立即将注射

器插入橡胶塞隔绝空气，随后利用美艾利尔 Ｅｐｏｃ 􀅺
血气分析系统测量 ＰａＯ２。
１􀆰 ５　 心肺组织湿干重比值检测 　 爆炸 ２４ ｈ 后，毁
髓法处死家兔，取左肺中叶和心尖部位，等渗盐水

迅速冲洗后迅速吸干表面等渗盐水和血迹后称取

组织湿重，随后将组织块置于 ８０ ℃干燥箱烘干 ７２ ｈ
后称取干重。 用湿重除以干重，计算湿 ／干重比值。
１􀆰 ６　 血清细胞因子浓度测定　 以 ３ 种在炎症发生

发展中发挥重要作用的细胞因子（ＴＮＦ⁃α，ＩＬ⁃８，ＮＥ）
为代表，分析了乌司他丁治疗对血清炎性细胞因子

水平的影响，进一步探索乌司他丁治疗水下爆炸导

致急性心肺损伤的效果。 在爆炸后 ４ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ
分别通过左侧颈总动脉抽取 ４ ｍＬ 动脉血，缓慢注入

干管内静置 ３０ ｍｉｎ，在离心半径 ２５ ｃｍ、转速 ４０００ ｒ ／
ｍｉｎ 条件下离心 １５ ｍｉｎ，收集血清。 按照说明书的

操作步骤，利用兔 ＴＮＦ⁃α ＥＬＩＳＡ 试剂盒（上海江莱

生物科技公司，批号 ２０１６０２）；兔 ＩＬ⁃８ ＥＬＩＳＡ 试剂盒

（上海江莱，批号 ２０１６０２）；兔 ＮＥ ＥＬＩＳＡ 试剂盒（上
海朗顿生物科技有限公司，批号 ２０１６０１２７ＦＲ）完成

ＴＮＦ⁃α、ＩＬ⁃８ 和 ＮＥ 浓度测定。
１􀆰 ７　 统计学分析　 利用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 统计软件进行

数据分析，ＰａＯ２及血清中细胞因子水平符合正态分

布、方差齐性，采用均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）进行描述，组
间比较采用方差分析（Ｏｎｅ⁃Ｗａｙ ＡＮＯＶＡ）中的 ＬＳＤ
检验；心肺组织的病理学改变、湿干重比值不符合

正态分布，在散点图中采用中位数和四分位间距进

行描述，组间比较采用 Ｋｒｕｓｋａｌ⁃Ｗａｌｌｉｓ Ｈ 检验。 以

Ｐ≤０􀆰 ０５为差异有统计学意义。

２　 结　 　 果

２􀆰 １　 各组实验兔生理状态及 ＰａＯ２变化　 爆炸损伤

组动物在爆炸后 ４ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ 出现心跳加速、口唇

发绀、呼吸急促、口吐淡红色黏液等表现，正常对照

组中未观测到上述表现。 爆炸损伤组在爆炸后 ４ ｈ、
１２ ｈ、２４ ｈ 的 ＰａＯ２ 均显著低于正常对照组 （ Ｐ ＝
０􀆰 ０４２，Ｐ＝ ０􀆰 ０１８，Ｐ ＝ ０􀆰 ００２）；低剂量和高剂量乌司

他丁组在爆炸后 ４ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ 的 ＰａＯ２与正常对照

组比较差异无统计学意义（Ｐ 均＞０􀆰 ０５）。 见表 １。

表 １　 各组实验兔在爆炸后不同时间点的 ＰａＯ２比较（􀭵ｘ±ｓ，

ｍｍＨｇ）

组别 ｎ
ＰａＯ２

４ ｈ １２ ｈ ２４ ｈ

正常对照组 １０ ９２􀆰 １５±４􀆰 １３ ８９􀆰 ３９±７􀆰 ５４ ９０􀆰 ２４±９􀆰 ３３

爆炸损伤组 １０ ８４􀆰 ９７±６􀆰 ４１∗ ７９􀆰 １３±９􀆰 ９２∗ ７８􀆰 ２４±３􀆰 ５３∗

低剂量乌司他丁组 １０ ８７􀆰 ６５±８􀆰 ３６ ８１􀆰 ８４±４􀆰 ３６ ８４􀆰 ５９±５􀆰 ５６

高剂量乌司他丁组 １０ ８６􀆰 ３８±６􀆰 ３７ ８４􀆰 １９±８􀆰 ９０ ８４􀆰 ４１±６􀆰 ５８
　 １ ｍｍＨｇ＝０􀆰 １３３ ｋＰａ；与正常对照组相比，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

２􀆰 ２　 各组实验兔心肺组织的湿干重比值　 与对照

组相比，爆炸损伤组动物的心肌组织和肺组织的湿

干重比值均显著升高（Ｐ ＝ ０􀆰 ０３７，Ｐ ＝ ０􀆰 ０２８）。 高剂

量乌司他丁组的心肌组织湿干重比值明显低于爆

炸损伤组（Ｐ ＝ ０􀆰 ０４７），这凸显了高剂量乌司他丁对

水下爆炸致心肌损伤的明确疗效。 尽管低、高剂量

乌司他丁组的肺部湿干重比值与爆炸损伤组比较

差异无统计学意义（Ｐ ＝ ０􀆰 ６４９，Ｐ ＝ ０􀆰 ２６７），但低、高
剂量乌司他丁组的肺部湿干重比值中位数低于爆

炸损伤组。 见图 １。
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图 １　 各组实验兔心肌组织和肺组织的湿干重比值比较（红
线代表中位数和四分位间距）

２􀆰 ３　 乌司他丁治疗与血清炎性细胞因子水平变

化　 与爆炸损伤组相比，低剂量乌司他丁组的血清

ＴＮＦ⁃α 含量在爆炸后 １２ ｈ 和 ２４ ｈ 均明显降低（Ｐ ＝
０􀆰 ０１８，Ｐ＝ ０􀆰 ０１３），高剂量乌司他丁组的血清 ＴＮＦ⁃α
含量也在爆炸后 ２４ ｈ 低于爆炸损伤组（Ｐ＝ ０􀆰 ００４）。
低、高剂量乌司他丁组血清 ＮＥ 含量均在爆炸后 ２４
ｈ 显著低于爆炸损伤组（Ｐ ＝ ０􀆰 ００７，Ｐ ＝ ０􀆰 ０３６）。 高

剂量乌司他丁组的血清 ＩＬ⁃８ 在爆炸后 ４ ｈ、１２ ｈ、２４
ｈ 均显著低于爆炸损伤组（Ｐ ＝ ０􀆰 ０２４，Ｐ ＝ ０􀆰 ００７，Ｐ ＝
０􀆰 ０１１），但低剂量乌司他丁组的血清 ＩＬ⁃８ 与爆炸损

伤组之间的差异无统计学意义（Ｐ＞０􀆰 ０５）。 见表 ２。

表 ２　 爆炸损伤组与乌司他丁组实验兔的血清 ＴＮＦ⁃α、ＮＥ、
ＩＬ⁃８含量比较（􀭵ｘ±ｓ）

指标
爆炸损伤组
（ｎ＝１０）

低剂量乌司他丁组
（ｎ＝１０）

高剂量乌司他丁组
（ｎ＝１０）

ＴＮＦ⁃α（ｎｇ ／ Ｌ）

　 ４ ｈ ５３８􀆰 ２０±２０１􀆰 ４２ ３８６􀆰 ９０±１０９􀆰 ２２ ４３３􀆰 ５０±２４７􀆰 ３４

　 １２ ｈ ５７３􀆰 ８０±１７８􀆰 ２４ ４００􀆰 ６０±７８􀆰 ９８∗ ３５６􀆰 １０±１３０􀆰 ９９∗

　 ２４ ｈ ５５２􀆰 ３０±１６９􀆰 ６４ ３５６􀆰 ４０±１８１􀆰 ２３∗ ４２２􀆰 ３０±２０８􀆰 ８２

ＮＥ（ｎｇ ／ ｍＬ）

　 ４ ｈ ８３􀆰 ４０±２５􀆰 ７８ ６９􀆰 ４０±２７􀆰 ３６ ８４􀆰 １０±１８􀆰 ４９

　 １２ ｈ ８８􀆰 ２０±２３􀆰 ７３ ６７􀆰 ７０±２３􀆰 ２１ ７４􀆰 ９０±２４􀆰 ５２

　 ２４ ｈ ９７􀆰 ６０±３６􀆰 ２０４ ６２􀆰 ６０±１９􀆰 ４６∗ ７２􀆰 ３０±２１􀆰 ３２∗

ＩＬ⁃８（ｎｇ ／ Ｌ）

　 ４ ｈ ３９􀆰 ５０±１３􀆰 ２４ ３７􀆰 ３０±１７􀆰 ６２ ２４􀆰 ５０±１１􀆰 ９６∗

　 １２ ｈ ４０􀆰 ８０±８􀆰 ３５ ４６􀆰 ３０±１８􀆰 ９９ ２３􀆰 ２０±１２􀆰 ３５∗

　 ２４ ｈ ４０􀆰 ３０±１２􀆰 ４６ ３８􀆰 １０±８􀆰 ５８ ２５􀆰 ６０±１５􀆰 ８６∗

　 与爆炸损伤组比较，∗Ｐ＜０􀆰 ０５

３　 讨　 　 论

建立实验动物模型是研究水下爆炸伤的基础，
目前主要有两种方法制作模型：通过激波管产生冲

击波致伤以及直接进行现场水下爆炸［１１］。 我们采

用后一种方法将实验动物麻醉后固定在水下爆炸

装置内，通过保护装置可以选择性地致伤某一部

位，如腹部、脊髓等［１２］。 我们以往的研究仅从细胞

因子水平观察乌司他丁对 ＴＮＦ⁃α、ＮＦ⁃κＢ、ＭＭＰ⁃９ 等

个别细胞因子的影响，并未从更宏观的角度全面评

价药物对急性肺损伤的治疗效果［１３⁃１４］。 此外，由于

心脏同样是空腔器官，在实际水下爆炸中心肺损伤

往往同时发生，心脏损伤对机体的影响也不容忽

视。 经过长期对爆炸条件的摸索，我们成功建立水

下爆炸急性心肺损伤模型，通过给予不同剂量乌司

他丁治疗，全面评估两种剂量乌司他丁对 ＰａＯ２、炎
性细胞因子水平、心肺组织湿干重比值的影响。

急性肺损伤是由肺内中性粒细胞浸润以及细

胞因子及炎症介质释放引起的炎症反应，严重的可

能发展为急性呼吸窘迫综合征和顽固性低氧血

症［５］。 有研究发现胸部撞击致家兔急性肺损伤后，
家兔 ＰａＯ２会出现下降［１５］。 与之相似，本研究观测

到家兔在爆炸损伤后也出现了明显的 ＰａＯ２ 下降。
乌司他丁属于一种广谱胰蛋白酶抑制剂，能抑制氧

自由基的产生、抑制白细胞过度激活，从而保护血

管内皮和基膜、降低血管通透性，缓解肺水肿、肺出

血等症状［９⁃１０］。 最新的 ｍｅｔａ 分析提示乌司他丁能

够改善创伤后急性肺损伤患者呼吸功能和预后情

况［１６］。 我们以往探索过血必净对水下爆震伤的治

疗效果［１７］，但乌司他丁能否有效治疗水下爆炸导致

的心肺损伤尚缺乏实验研究。 在乌司他丁治疗组

中，在爆炸后 ４ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ 的 ＰａＯ２与正常对照组

无统计学差异。 不过，与爆炸损伤组相比，低剂量

或高剂量乌司他丁治疗后血氧分压并没有显著上

升，仅呈现出改善的趋势。 这可能是本研究样本量

较少的缘故，要推导出更可靠的结论有待更大规模

的研究。 湿干重比值是反应炎症性损伤的一个重

要指标，本研究发现无论是心肌组织还是肺组织，
在爆炸损伤后的湿干重比值均显著大于正常对照

组，提示空腔器官在冲击波作用下比较容易出现渗

出、水肿等炎性反应。 采用乌司他丁治疗后，心肌

的炎症反应明显减轻。 肺部的炎性反应呈现减轻

的趋势，但受限于样本量较少，未观察到统计学

差异。
原发性肺损伤会激活心肺组织内巨噬细胞，后

者通过释放 ＴＮＦ⁃α 进一步诱导中性粒细胞等释放

ＩＬ⁃６、ＩＬ⁃８ 、ＮＥ 等炎症因子，趋化中性粒细胞聚集并

释放溶酶体酶、氧自由基，损害血管内皮细胞屏障

·４· 东南国防医药 ２０２１ 年 １ 月第 ２３ 卷第 １ 期　 Ｍｉｌｉｔａｒｙ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｓｏｕｔｈｅａｓｔ Ｃｈｉｎａ，Ｖｏｌ．２３，Ｎｏ．１，Ｊａｎｕａｒｙ，２０２１



功能，增加毛细血管通透性，造成继发性炎症损

伤［１８］。 在本研究中，乌司他丁治疗组实验兔均在爆

炸后观测到血清 ＴＮＦ⁃α、ＮＥ 水平明显低于爆炸损伤

组，这提示高剂量和低剂量乌司他丁治疗均对水下

爆炸心肺损伤模型的血清 ＴＮＦ⁃α 和 ＮＥ 水平有抑制

效果。 高剂量乌司他丁组的血清 ＩＬ⁃８ 在爆炸后

４ ｈ、１２ ｈ、２４ ｈ 均显著低于爆炸损伤组，而该现象并

未在低剂量乌司他丁组中观察到。 这表明高剂量

乌司他丁对于 ＩＬ⁃８ 的抑制要明显优于低剂量乌司

他丁。
本研究成功建立了可以选择性致伤胸部的水

下爆炸伤动物模型，初步证明了乌司他丁对水下爆

炸致急性心肺损伤的治疗价值，为未来海上战伤救

治提供治疗决策依据。 不过本研究样本量较少，观
察时间较短（致伤后 ２４ ｈ 内，属于早期炎症反应），
此结论有待于临床数据进一步验证。
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