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摘　要　目的：观察疏血通注射液预防大鼠血管吻合口血栓形成的疗效。方法：将１２０只 Ｗｉｓｔａｒ大鼠随机分为对照组、疏血通组

及肝素钠组，每组４０只。对照组、疏血通组及肝素钠组大鼠分别以生理盐水（１０ｍＬ·ｋｇ－１）、疏血通注射液（２ｇ·ｋｇ－１）及肝素钠

注射液（６００Ｕ·ｋｇ－１）进行腹腔注射。药物注射６ｈ后将所有大鼠左侧颈总动脉切断，并即刻对其进行端端吻合。分别于造模结

束后３０ｍｉｎ及１、３、７ｄ时从各组随机选取１０只大鼠，切取包含吻合口远近端各０．５ｃｍ的颈总动脉，在电子显微镜下观察并计算

吻合口及缝线表面覆盖的纤维蛋白、血小板及内皮细胞的百分比。结果：①纤维蛋白覆盖率。造模后不同时间，３组大鼠血管吻

合口纤维蛋白覆盖率比较，组间差异均有统计学意义（Ｆ＝１３３．８０２，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝１８．７４１，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝２１２．９４３，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝

３４１．１７４，Ｐ＝０．０００）。造模后３０ｍｉｎ时对照组纤维蛋白覆盖率低于疏血通组和肝素钠组（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）；造模后１、３、７ｄ

时对照组纤维蛋白覆盖率均高于疏血通组和肝素钠组（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）；造模后

３ｄ时疏血通组纤维蛋白覆盖率高于肝素钠组（Ｐ＝０．０００）；其余各时点疏血通组和肝素钠组比较，组间差异均无统计学意义。②

血小板覆盖率。造模后不同时间，３组大鼠血管吻合口血小板覆盖率比较，组间差异均有统计学意义（Ｆ＝３５２．００２，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝

８４．７３４，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝３６８．９０３，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝１４．４１３，Ｐ＝０．０００）。造模后３０ｍｉｎ、１ｄ、３ｄ、７ｄ时对照组血小板覆盖率均高于疏

血通组和肝素钠组（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）；造模结束后３０ｍｉｎ时

疏血通组血小板覆盖率高于肝素钠组（Ｐ＝０．０２７）；其余各时点疏血通组和肝素钠组比较，组间差异均无统计学意义。③内皮细

胞覆盖率。除造模后３０ｍｉｎ时外，其余各时点３组大鼠血管吻合口内皮细胞覆盖率比较，组间差异均有统计学意义（Ｆ＝０．０００，

Ｐ＝１．０００；Ｆ＝８３５．５０２，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝３６３．８７４，Ｐ＝０．０００；Ｆ＝７８０．４１０，Ｐ＝０．０００）。造模后１、３、７ｄ时对照组内皮细胞覆盖率均

低于疏血通组和肝素钠组（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）；造模后１、７ｄ时疏血通组内皮细胞

覆盖率均高于肝素钠组（Ｐ＝０．００２，Ｐ＝０．００１）；造模后３ｄ时疏血通组和肝素钠组比较，组间差异无统计学意义。结论：疏血通注

射液能促进内皮细胞生长，减少血小板在血管吻合口的堆积，从而避免血栓形成，其疗效与肝素钠相当。
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ａｔ１，３ａｎｄ７ｄａｙｓａｆｔｅｒｔｈｅｍｏｄｅｌｉｎｇ（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）．Ｔｈｅｃｏｖｅｒａｇｅｆｒａｃｔｉｏｎｏｆｅｎｄｏ

ｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｏｆＳｈｕｘｕｅｔｏｎｇｇｒｏｕｐｗａｓｈｉｇｈｅｒｔｈａｎｔｈａｔｏｆｈｅｐａｒｉｎｇｒｏｕｐａｔ１ａｎｄ７ｄａｙｓａｆｔｅｒｔｈｅｍｏｄｅｌｉｎｇ（Ｐ＝０．００２，Ｐ＝０．００１）．Ｔｈｅｒｅ

ｗａｓｎｏｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｉｎｃｏｖｅｒａｇｅｆｒａｃｔｉｏｎｏｆｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓｂｅｔｗｅｅｎＳｈｕｘｕｅｔｏｎｇｇｒｏｕｐａｎｄｈｅｐａｒｉｎｇｒｏｕｐａｔ３ｄａｙｓａｆｔｅｒｔｈｅｍｏｄｅｌ

ｉｎｇ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ：Ｓｈｕｘｕｅｔｏｎｇｉｎｊｅｃｔｉｏｎｃａｎｐｒｏｍｏｔｅｔｈｅｇｒｏｗｔｈｏｆｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓａｎｄｒｅｄｕｃｅｔｈｅａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎｏｆｂｌｏｏｄｐｌａｔｅｌｅｔｓｉｎｖａｓｃｕｌａｒ

ａｎａｓｔｏｍｏｔｉｃｓｔｏｍａｔｏａｖｏｉｄｔｈｒｏｍｂｏｇｅｎｅｓｉｓ，ａｎｄｉｔｉｓｓｉｍｉｌａｒｔｏｈｅｐａｒｉｎｉｎｔｈｅｔｏｔａｌｃｕｒａｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ；Ｓｈｕｘｕｅｔｏｎｇ；ｈｅｐａｒｉｎ；ｍｉｃｒｏｓｕｒｇｅｒｙ；ｂｌｏｏｄｐｌａｔｅｌｅｔｓ；ｆｉｂｒｉｎ；ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｃｅｌｌｓ；ａｎｉｍａｌｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｔｉｏｎ

　　断肢（指）再植或游离组织瓣移植术后，移植肢

（指）体及皮瓣能否成活主要与血管吻合口是否通畅

有关，而这在很大程度上取决于术者的显微外科技术

和术后药物的辅助治疗［１－５］。疏血通注射液的主要

成分为水蛭和地龙，具有抗凝、抗血小板聚集及溶栓

的作用［６－７］，为探讨其在预防显微外科术后血栓形成

的疗效，我们通过实验观察了疏血通注射液对大鼠血

管吻合口周围纤维蛋白覆盖率、血小板覆盖率及内皮

细胞覆盖率的影响，现总结报告如下。

１　材料和仪器
１．１　实验动物　１２月龄清洁级健康Ｗｉｓｔａｒ大鼠１２０

只，雌性５５只，雄性６５只，体质量（２５０±５０）ｇ，由河

南省实验动物中心提供，合格证号：４１０１１７。实验通

过医学实验动物伦理委员会批准。

１．２　实验药物及试剂　疏血通注射液（牡丹江友博

药业股份有限公司，规格：２ｍＬ，批号１３０１２４１１）；肝

素钠注射液（天津生物化学制药有限公司，规格：

２ｍＬ，批号１２０３１１０）；生理盐水（青州尧王制药有限

公司，规格：５００ｍＬ，批号２Ａ１３０３１９０１）。

１．３　实验仪器　ＪＹ３００２型电子天平（上海精密科学仪

器有限公司），Ｓ－３５００Ｎ扫描电子显微镜（日立高新技

术公司），医用缝合针（上海申乐医疗器械有限公司）。

２　方　法
２．１　分组及药物干预　实验在河南省洛阳正骨医院

实验动物中心进行，所有大鼠以标准饲料常规饲养。

采用随机数字表将１２０只大鼠随机分为对照组、疏血
通组及肝素钠组，每组４０只。造模前６ｈ，对照组、疏血
通组及肝素钠组大鼠分别以生理盐水（１０ｍＬ·ｋｇ－１）、
疏血通注射液（２ｇ·ｋｇ－１）及肝素钠注射液（６００
Ｕ·ｋｇ－１）进行腹腔注射。
２．２　动物造模　通过腹腔注射２．５％戊巴比妥钠对
所有大鼠进行麻醉，用药量４５ｍｇ·ｋｇ－１。麻醉起效
后，在大鼠左侧胸锁乳突肌内下方显露颈总动脉，将

其游离、显露并切断，并即刻由２名技术熟练的高年
资显微外科医师于显微镜下行端端吻合术，用１１－０
缝合线，每个吻合口缝合８针，吻合口通畅良好后分
层缝合切口。术后常规包扎，大鼠自由活动。

２．３　实验观察　分别于造模结束后３０ｍｉｎ及１、３、
７ｄ时从各组随机选取 １０只大鼠，经原手术切口切
开，分离暴露并切取包含吻合口远近端各０．５ｃｍ的
颈总动脉。沿纵轴剖开，用肝素钠漂洗后，再用 ＰＢＳ
液漂洗，然后将漂洗后的血管内膜朝上置于滤纸上，

经２．５％戊二醛溶液和１％锇酸双重固定、梯度乙醇
脱水、醋酸异戊酯置换、临界点干燥后，再以离子溅射

喷金［８］。在Ｓ－３５００Ｎ扫描电子显微镜下观察并计算
吻合口及缝线表面覆盖的纤维蛋白、血小板及内皮细

胞的百分比［９］。

２．４　数据统计分析　采用 ＳＰＳＳ１６．０软件进行统计
分析，３组大鼠血管吻合术后血管吻合口处纤维蛋白
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覆盖率、血小板覆盖率及内皮细胞覆盖率的组间比较

采用单因素方差分析，组间两两比较采用 ｑ检验，检
验水准α＝０．０５。

３　结　果
整个实验过程中各组均无大鼠死亡。造模后不

同时点 ３组大鼠血管吻合口电子显微镜下图片见
图１、图２、图３、图４。

造模后不同时间，３组大鼠血管吻合口纤维蛋白
覆盖率比较，差异均有统计学意义。造模后 ３０ｍｉｎ
时对照组纤维蛋白覆盖率低于疏血通组和肝素钠组

（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）；造模后１、３、７ｄ时对照组纤
维蛋白覆盖率均高于疏血通组和肝素钠组（Ｐ＝
０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，
Ｐ＝０．０００）；造模后３ｄ时疏血通组纤维蛋白覆盖率
高于肝素钠组（Ｐ＝０．０００）；其余各时点疏血通组和
肝素钠组比较，差异均无统计学意义。见表１。

造模后不同时间，３组大鼠血管吻合口血小板覆
盖率比较，差异均有统计学意义。造模后 ３０ｍｉｎ、
１ｄ、３ｄ、７ｄ时对照组血小板覆盖率均高于疏血通组
和肝素钠组（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝
０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）；
造模结束后３０ｍｉｎ时疏血通组血小板覆盖率高于肝
素钠组（Ｐ＝０．０２７）；其余各时点疏血通组和肝素钠
组比较，差异均无统计学意义。见表２。

除造模后３０ｍｉｎ时外，其余各时点３组大鼠血管
吻合口内皮细胞覆盖率比较，差异均有统计学意义。

造模后１、３、７ｄ时对照组内皮细胞覆盖率均低于疏
血通组和肝素钠组（Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，
Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００，Ｐ＝０．０００）；造模后１、７ｄ时疏
血通组内皮细胞覆盖率均高于肝素钠组（Ｐ＝０．００２，
Ｐ＝０．００１）；造模后３ｄ时疏血通组和肝素钠组比较，
差异无统计学意义。见表３。

图１　造模后３０ｍｉｎ血管吻合口电子显微镜下观察结果（×５００）

图２　造模后１ｄ血管吻合口电子显微镜下观察结果（×５００）

图３　造模后３ｄ血管吻合口电子显微镜下观察结果（×５００）
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图４　造模后７ｄ血管吻合口电子显微镜下观察结果（×５００）

表１　３组大鼠造模后不同时间血管吻合口纤维蛋白覆盖率的比较　ｘ±ｓ，％

组别 样本量（只）
造模后时间点

３０ｍｉｎ １ｄ ３ｄ ７ｄ
对照组 １０ １９．９９±１．４１ ７８．１７±２．３１ ７０．８３±１．７２ ４９．５０±２．２６
疏血通组 １０ ９４．６７±４．３２ ７３．６７±１．３６ ５１．８３±２．４８ １９．１６±２．９２
肝素钠组 １０ ９５．７７±２．１６ ７１．８３±１．７２ ４４．７９±２．４６ １９．８３±１．４７
Ｆ值 １３３．８０２ １８．７４１ ２１２．９４３ ３４１．１７４
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

表２　３组大鼠造模后不同时间血管吻合口血小板覆盖率的比较　ｘ±ｓ，％

组别 样本量（只）
造模后时间点

３０ｍｉｎ １ｄ ３ｄ ７ｄ
对照组 １０ ７３．３３±２．５０ １０．８３±２．３１ ９．１６±１．１７ １．０５±０．８７
疏血通组 １０ ５．１７±１．１７ １．１６±０．７５ ０ ０
肝素钠组 １０ ２．８３±０．７５ １．０３±０．８９ ０ ０
Ｆ值 ３５２．００２ ８４．７３４ ３６８．９０３ １４．４１３
Ｐ值 ０．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

表３　３组大鼠造模后不同时间血管吻合口内皮细胞覆盖率的比较　ｘ±ｓ，％

组别 样本量（只）
造模后时间点

３０ｍｉｎ １ｄ ３ｄ ７ｄ
对照组 １０ ０ ０ ２２．６７±２．１６ ４９．１７±１．４９
疏血通组 １０ ０ ２５．８３±１．４７ ５０．３３±１．８６ ８０．１７±１．４７
肝素钠组 １０ ０ ２３．１７±１．５７ ５１．０７±２．１９ ７５．８３±１．５８
Ｆ值 ０．０００ ８３５．５０２ ３６３．８７４ ７８０．４１０
Ｐ值 １．０００ ０．０００ ０．０００ ０．０００

４　讨　论
血管吻合口血流动力学的改变和血小板、红细胞

的黏附聚集是影响血流量、导致血栓形成的基本因

素，而这些因素会随着内皮细胞在吻合口处的修复覆

盖而逐步减少、消除［９］。血管内皮细胞具有抗凝和促

凝的双重作用，但以抗凝作用为主，而内皮细胞分泌

的血管内皮生长因子又可以诱导纤溶酶原激活物及

其受体的合成［１０］。因此，如何减少血小板聚集，促进

内皮细胞生长，尽快覆盖吻合口及缝线，成为预防显

微外科手术后血栓形成，保持血流通畅的关键。

显微外科手术会不可避免的损伤血管吻合口处

的内皮细胞，加上手术的创伤、失血、术后疼痛等刺激

因素，会使机体较长时间处于应激状态，产生大量氧

自由基，对血管吻合口处的内皮细胞造成再次损伤。

血管内皮细胞受损后，血小板容易在受损部位黏附、

堆积，导致血栓形成，造成吻合口处堵塞，发生血管危

象。良好的纤维蛋白覆盖能为内皮细胞的生长提供

爬行支架［１１］，而且纤维蛋白还可直接诱导内皮细胞

分泌血管内皮生长因子，或间接通过缺氧诱导因子 －

１α促进血管内皮生长因子表达［１２－１４］，促进血管内皮

细胞的分裂增殖。

根据显微外科手术后血清丙二醛（ｍａｌｏｎａｌｄｅ
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ｈｙｄｅ，ＭＤＡ）含量及超氧化物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓ
ｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）活性的变化规律［１５］，术后１～４８ｈ血清
内ＳＯＤ活性较低，ＭＤＡ含量较高，氧自由基累积，损
伤血管内皮细胞，易发生血管危象；术后７～１４ｄ血
清内ＳＯＤ活性升高，ＭＤＡ含量降低，氧自由基逐步清
除，血管危象较为少见。因此，我们选定血管吻合术

后３０ｍｉｎ及１、３、７ｄ作为实验观察的时间点。
从本实验的结果来看，造模后早期疏血通组和肝

素钠组血管吻合口纤维蛋白覆盖率远高于对照组，没

有内皮细胞覆盖，血小板覆盖率明显低于对照组；随

着时间推移，３组内皮细胞覆盖率均增加，纤维蛋白
覆盖率和血小板覆盖率逐渐降低，但疏血通组和肝素

钠组内皮细胞覆盖率明显高于对照组、血小板覆盖率

低于对照组；疏血通组和肝素钠组各时点的各项指标

相当。这说明疏血通注射液能促进内皮细胞生长，减

少血小板在血管吻合口的堆积，从而避免血栓形成，

其疗效与肝素钠相当。
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·通　知·
中国中西医结合学会脊柱医学专业委员会第八届学术年会征文通知

为增强我国中西医结合脊柱学科的整体实力、推动脊柱外科的创新与发展、展示近年来我国脊柱外科领域所取得的新成

果，由中国中西结合医学会脊柱医学专业委员会主办、河南省洛阳正骨医院河南省骨科医院承办的“中国中西医结合学会脊柱

医学专业委员会第八届学术年会”拟于２０１５年５月２２—２４日在洛阳召开。本次会议的主题是脊柱微创和中西医结合手术与
非手术治疗脊柱相关疾病新进展。会议将邀请著名脊柱外科专家作专题讲演，欢迎国内同道参会交流。会议将授予国家 Ｉ类
继续医学教育学分。现将会议征文有关事宜通知如下。

征文范围：脊柱相关疾病的中医、西医及中西医结合基础和临床研究，上颈椎伤病诊疗新技术，脊柱微创、融合与非融合治

疗，椎间盘源性疾病的非手术诊疗手段，脊柱脊髓损伤的康复和功能重建。

征文要求：① 提供４００字结构式摘要，包括题目、目的、方法、结果及结论。尽快将发言论文题目发至会议邮箱，以便安排
会议日程。② 来稿需注明作者姓名、工作单位、通讯地址、邮政编码、联系电话及邮箱名称。③ 请将稿件发送至 ｚｘｙｊｈ２０１５＠
１２６．ｃｏｍ，邮件主题请用“论文题目＋第一作者姓名”。④ 截稿日期：２０１５年３月３１日。

联系人及电话：杨磊 １３５９２０７７５３１，董亮 １３１６７５７１５４５
中国中西结合医学会脊柱医学专业委员会

２０１５年２月６日
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