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　　本期 《ＳＨＯＣＫ》杂志共刊出２１篇文章，包括３篇综

述、２篇简要报告、１１篇临床研究和５篇基础研究，聚焦

脓毒症与免疫调节、血流动力学与休克治疗、创伤与复苏，

线粒体功能障碍、炎症信号通路、细胞衰老等在休克和器

官损伤中的作用被进一步阐明。本期杂志在脓毒症机制、

生物标志物发现和治疗策略优化方面取得了重要进展，为

临床实践和基础研究提供了新的方向。

微循环功能障碍的逆转对于评估休克复苏的成功至关

重要，并显著影响患者的预后。然而，在复苏后尽管宏观

循环功能得以恢复，但微循环功能障碍仍持续存在时，会

出现血流动力学不一致的情况。技术的进步使得在休克患

者床边评估微循环成为可能，能够直接观察微循环形态并

对其功能状态进行定量评估。Ｈｕａｎｇ等的文章回顾了血流

动力学不一致背后的病理生理机制，并介绍了血流动力学

不一致表型的现有证据和分类框架［１］。

急性肾损伤 （Ａｃｕｔｅ　ｋｉｄｎｅｙ　ｉｎｊｕｒｙ，ＡＫＩ）是血管扩张

性休克的常见并发症，增加死亡风险、延长住院时间，并

可能进展为慢性肾病。传统一线药物儿茶酚胺类可能对肾

功能恢复不利。Ｖｅｒｎｏｎ－Ｅｌｌｉｏｔ等通过系统检索 ＭＥＤＬＩＮＥ
等数据库，对儿茶酚胺类血管加压药与非儿茶酚胺类血管

加压药对肾功能和恢复的影响进行了比较。对４１项临床前

研究、１７项非随机临床研究、２８项随机临床研究以及４项

事后分析所做的定性综合显示，非儿茶酚胺类血管加压药

或许与肾功能结局的改善存在关联［２］。

在心肺复苏 （ｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙ　ｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ，ＣＰＲ）期

间及之后，有多种治疗干预措施被推荐以优化氧输送并提

高生存率。在这些干预措施中，关于在该情况下使用液体

的临床实践存在异质性。最佳的液体复苏策略仍存在争议。

Ｊｅｎｄｏｕｂｉ等对有关心脏骤停期间及复苏后液体管理的临床

前和临床研究进行了系统回顾，内容涉及液体类型、剂量、

安全性及终点指标。发现大量实验证据支持在ＣＰＲ期间及

之后使用高渗盐水疗法作为替代复苏液体［３］。

脓毒症患者常出现血小板计数的降低或升高，但这些

血小板计数的动态变化模式对预后的影响尚不明确。在此

项回顾性研究中，Ｗａｎｇ等借助 ＭＩＭＩＣ数据库探究了血小

板计数变化轨迹对脓毒症临床预后的作用。通过提供的证

据显示，对于脓毒症患者而言，血小板计数的减少分别与

死亡率的上升相关，而血小板计数的适度增加则与９０ｄ死

亡率的降低相关［４］。

脓毒症是一种危及生命的感染反应，会导致全身性炎

症和器官功能障碍。有假说认为，脑脊液 （ｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ

ｆｌｕｉｄ，ＣＳＦ）中的代谢变化会影响脓毒症的发生。尽管进行

了大量研究，但导致脓毒症的具体代谢途径仍不清楚。

Ｘｕａｎ等运用孟德尔随机化方法对３３８种脑脊液代谢物与脓

毒症风险之间的关系展开了探究。研究发现特定脑脊液代

谢物与脓毒症发病风险之间存在显著的因果关联，突显了

这些代谢物作为生物标志物或治疗靶点的潜力。这些发现

的双向性质还表明脓毒症本身可能会改变代谢谱，为干预

提供了更多途径［５］。

在急诊环境中尽早准确地确定疾病的严重程度对于改

善患者预后和降低医疗成本至关重要。单核细胞大小不均

一性，以单核细胞分布宽度 （ｍｏｎｏｃｙｔｅ　ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ　ｗｉｄｔｈ，

ＭＤＷ）来量化，已被证明与免疫失调有关。在这项研究

中，Ｙｏｎｋｅｒ等发现，在血液学分析仪上以 ＭＤＷ 量化的单

核细胞异数在脓毒症患儿中显著升高，提示 ＭＤＷ 可能是

鉴别脓毒症患儿的有用工具［６］。

越来越多的证据表明，环状ＲＮＡ （ｃｉｒｃＲＮＡ）的失调

在包括心肌缺血在内的多种心肌疾病中发挥着重要作用。

Ｙｏｕ等采用缺氧处理的 ＡＣ１６心肌细胞模拟心肌缺血，检

测细胞凋亡、增殖、炎症因子及ｃｉｒｃ＿００６８６５５／ｍｉＲ－３７０－
３ｐ／ＢＣＬ２Ｌ１１表达。发现靶向ｃｉｒｃ＿００６８６５５／ｍｉＲ－３７０－３ｐ／

ＢＣＬ２Ｌ１１轴或为心肌缺血治疗提供新策略［７］。

在脓毒症诱导的低血压患者中，借助静脉输液和血管

加压药来维持终末器官灌注，以避免多器官衰竭，进而实

现血流动力学稳定。在本项研究中，Ｕｐａｄｈｙａｙａ等运用基

于机器学习的技术，以确定限制性与开放性液体策略的关

键预测因子，以及不同患者表型中每种策略应用的可能

性［８］。

全血 （Ｗｈｏｌｅ　ｂｌｏｏｄ，ＷＢ）复苏已被证明能降低死亡

率。然而，全血输注对静脉血栓栓塞症 （ｖｅｎｏｕｓ　ｔｈｒｏｍｂｏ－
ｅｍｂｏｌｉｓｍ，ＶＴＥ）风险的影响仍不清楚。Ｈｏｕｔ等通过回顾

性研究，对接受全血复苏与成分疗法的患者中ＶＴＥ的发生

率进行了比较，在复苏过程中使用新鲜冰冻血浆可使 ＶＴＥ
的发生风险降低３０％，而使用氨甲环酸和输注红细胞则会
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增加ＶＴＥ的风险。发现重伤创伤患者接受全血治疗与其

ＶＴＥ发生可能性降低存在独立关联［９］。

在老年患者中，全身麻醉诱导后的低血压可能会导致

严重的并发症。在这项研究中，Ｗａｎ等纳入了１２０例择期

全身麻醉手术的老年患者。在全身麻醉诱导前通过经胸超

声心动图测量左心室流出道 （ｌｅｆｔ　ｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒ　ｏｕｔｆｌｏｗ　ｔｒａｃｔ，

ＬＶＯＴ）的速度时间积分 （ｖｅｌｏｃｉｔｙ　ｔｉｍｅ　ｉｎｔｅｇｒａｌ，ΔＶＴＩ）

和峰值速度 （ｐｅａｋ　ｖｅｌｏｃｉｔｙ，ΔＶｐｅａｋ），对麻醉诱导后的低

血压是否可预测进行了研究。发现左心室流出道速度时间

积分能够预测老年患者全身麻醉诱导后的低血压［１０］。

脓毒症是一种由感染引发的全身性炎症综合征，因其

复杂的病理生理学机制而带来巨大挑战。Ｔ细胞在脓毒症

期间对抗感染方面发挥着关键作用。尽管先前的研究表明

脓毒症中存在 Ｔ细胞功能障碍，但可靠的体外检测方法一

直缺失，影响这些功能障碍的因素也不明确。Ｌｉｕ等运用

一种新型体外微流控平台对脓毒症环境中Ｔ细胞的迁移进

行了检测。作者表明，在脓毒症患者血清存在的情况下，

Ｔ细胞迁移受到抑制，这与细胞内 ＮＡＤＨ／ＮＡＤ＋水平升

高相关，并且通过对氧化还原环境的调节可逆转这种抑

制［１１］。

由事故导致的严重伤害，如创伤性脑损伤 （ｔｒａｕｍａｔｉｃ

ｂｒａｉｎ　ｉｎｊｕｒｙ，ＴＢＩ）或胸部创伤 （ｔｈｏｒａｃｉｃ　ｔｒａｕｍａ，ＴＴ），

仍是年轻人群死亡的主要原因。快速且有针对性的诊断对

于后续治疗决策和预后至关重要。Ｒｉｘ等通过回顾性临床

研究，血浆中神经元特异性烯醇化酶２ （ｎｅｕｒｏｎ－ｓｐｅｃｉｆｉｃ

ｅｎｏｌａｓｅ２，ＮＳＥ２）水平与ＣＴ扫描中量化肺挫伤体积之间的

关系，发现孤立性胸部创伤患者的ＮＳＥ水平升高，与创伤

性脑损伤患者情况类似。这种升高与入院时肺挫伤的严重

程度存在关联［１２］。

尽管观察性研究表明，在重症监护病房中虚弱状态较

为常见且与不良结局相关，然而干预性试验的相关数据却

十分匮乏，且不清楚结局是否随时间而改善。在本研究中，

Ｎｔａｉｄｏｕ等对五项急性呼吸窘迫综合征 （ａｃｕｔｅ　ｒｅｓｐｉｒａｔｏｒｙ
ｄｉｓｔｒｅｓｓ　ｓｙｎｄｒｏｍｅ，ＡＲＤＳ）网络和ＰＥＴＡＬ网络的随机对

照试验进行了二次分析，这些试验共涉及３　６３０名急性呼

吸窘迫综合征患者。他们发现，在那些试验中虚弱患者的

占比有所增加，但其死亡率并未随时间推移而降低［１３］。

中性粒细胞胞外陷阱 （ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ　ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ　ｔｒａｐｓ，

ＮＥＴｓ）及其形成和释放过程被称为 ＮＥＴｏｓｉｓ可能在创伤

引发的凝血酶生成 （ｔｈｒｏｍｂｉｎ　ｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ，ＴＧ）过程中发

挥作用。Ｎａｖａｒｒｏ等对出现症状性静脉血栓栓塞 ＶＴＥ的患

者以及未出现症状性ＶＴＥ的患者的瓜氨酸化组蛋白 Ｈ３水

平 （ＮＥＴｏｓｉｓ的生物标志物）和 ＴＧ图谱进行了检测。作

者证实，创伤后出现 ＶＴＥ的患者在受伤早期呈现出 ＮＥ－
Ｔｏｓｉｓ增多以及 ＴＧ动力学加快的现象［１４］。在包括脓毒症

在内的复杂全身性疾病中，细胞应激所产生的影响仍知之

甚少。在当前的研究中，Ｍｓｅｎｌｅｃｈｎｅｒ等对实验性非肺部

脓毒症小鼠中与衰老相关的分子变化进行了探究。作者观

察到，在脓毒症早期，肺部与衰老相关的ＣＤ４７ －ＱＰＣＴＬ－
ＳＨＰ－１轴出现短暂上调，其他衰老相关分子发生变化［１５］。

脓毒症诱导的心肌病 （ｓｅｐｓｉｓ－ｉｎｄｕｃｅｄ　ｃａｒｄｉｏｍｙｏｐａｔｈｙ，

ＳＩＣ）是脓毒症最常见的并发症之一，严重影响危重症患者

的预后。胆碱代谢是机体中重要的生物过程，其与ＳＩＣ相

互作用的机制尚不清楚。在这项研究中，Ｐｅｉ等运用诸如差

异分析、加权基因共表达网络分析 （ＷＧＣＮＡ）和富集分

析等多种生物信息学技术，确认了缺氧诱导因子１α （Ｈｙ－

ｐｏｘｉａ－ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ　ｆａｃｔｏｒ－１α，ＨＩＦ－１α）为ＳＩＣ中胆碱代谢相关

基因的关键节点［１６］。

心脏骤停 （ｃａｒｄｉａｃ　ａｒｒｅｓｔ，ＣＡ）及复苏早期，全身性

缺血再灌注损伤常导致肠损伤。青蒿琥酯 （ａｒｔｅｓｕｎａｔｅ，

ａｒｔ）已被证实可保护重要器官免受多种局部缺血再灌注损

伤。Ｗａｎｇ等的这项研究评估了青蒿琥酯 （一种知名的抗

疟疾药物）在猪心脏骤停及复苏临床前模型中的治疗效果。

作者表明，青蒿琥酯治疗可减轻复苏后的肠道损伤，并揭

示了潜在机制［１７］。

线粒体功能障碍是失血性休克期间器官损伤的重要致

病事件。在本项研究中，Ｈｕ等在大鼠失控性失血模型中，

探究了选择性且细胞可透过的线粒体分裂抑制剂 Ｍｄｉｖｉ－１
的潜在治疗功效。作者表明，在低血压复苏过程中，使用

Ｍｄｉｖｉ－１治疗显著降低了失血量和液体需求，并改善了器官

功能，这与氧化应激的减轻、线粒体损伤的减少以及主要

器官线粒体功能的改善相关［１８］。

急性肺损伤 （ａｃｕｔｅ　ｌｕｎｇ　ｉｎｊｕｒｙ，ＡＬＩ）是一种常见的

呼吸系统急症，具有较高的发病率和死亡率。臭氧疗法是

将臭氧和氧气的混合物在无毒且安全的浓度范围内进行临

床应用。在本研究中，Ｗａｎｇ等对臭氧疗法在急性肺损伤

小鼠模型中的作用和功能进行了研究。作者证实，臭氧疗

法可有效减轻炎症反应、微血管渗漏和肺组织损伤，这与

ＮＯＤ样受体热蛋白结构域相关蛋白３ （ＮＯＤ－ｌｉｋｅ　ｒｅｃｅｐｔｏｒ

ｔｈｅｒｍａｌ　ｐｒｏｔｅｉｎ　ｄｏｍａｉｎ　ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　ｐｒｏｔｅｉｎ　３，ＮＬＲＰ３）／凋

亡相关斑点样蛋白 （ａｐｏｐｔｏｓｉｓ－ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ　ｓｐｅｃｋ　ｌｉｋｅ　ｐｒｏｔｅｉｎ

ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ　ａ　ＣＡＲＤ，ＡＳＣ）／半胱氨酸蛋白酶－１ （ｃｙｓｔｅｉｎｙｌ

ａｓｐａｒｔａｔｅ　ｓｐｅｃｉｆｉｃ　ｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ－１，Ｃａｓｐａｓｅ－１）轴 的 下 调 相

关［１９］。

在非人灵长类动物 （ｎｏｎ－ｈｕｍａｎ　ｐｒｉｍａｔｅ，ＮＨＰ）临床

前转化研究中，对人类来源血液制品 （ｈｕｍａｎ　ｄｅｒｉｖｅｄ

ｂｌｏｏｄ　ｐｒｏｄｕｃｔｓ，ＨＤＢＰｓ）中的红细胞成分进行恰当评估的

能力特征尚不明确。在本研究中，Ｍｏｒｇａｎ等对先前一项

ＮＨＰ研究中的血浆样本进行了回顾性分析，该研究使用了

人类全血或血浆进行输血。作者指出，ＮＨＰ血浆样本呈现

出典型的输血反应，类似于人类接受通用供体或同型匹配

产品时的反应，且没有证据表明存在短期清除或 ＮＨＰ对

ＨＤＢＰ输血的负面反应［２０］。

在肝脏缺血／再灌注损伤 （ｉｓｃｈｅｍｉａ／ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎ　ｉｎｊｕｒｙ，

Ｉ／Ｒ）中，利用小分子增强线粒体自噬是一种新兴的治疗途

径。Ｍｕｋｋａｌａ等的此项研究对 “ＳＲ３６７７ （一 种 强 效 的
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ＲＯＣＫ２抑制剂和线粒体自噬诱导剂）在肝脏Ｉ／Ｒ小鼠模型

中具有肝保护作用”这一假设进行了验证。作者表明，在

肝脏Ｉ／Ｒ之前给予ＳＲ３６７７，对野生型小鼠和Ｐａｒｋｉｎ２－／－小

鼠均能诱导肝保护作用，这使得依赖Ｐａｒｋｉｎ的机制不太可

能成立。在肝细胞中的实验确定ＢＮＩＰ３Ｌ／ＮＩＸ为ＳＲ３６７７
肝保护作用的潜在介导因子［２１］。
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（收稿日期：２０２５－０２－０１）
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