
30年后，科学家们终于找到了一个新模型，用于败血症的研究
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败血症发生在身体响应自身组织和器官的感染性损伤之时，会导致器官的衰竭。

图片来源：Wyss Institute at Harvard University

 

      在全球范围内，每年有上百万人因败血症而死亡，这也是已经入院治疗后的患者常见的死亡原因。尽管败血症的发病率很高，但是目前能够提供给

患者的标准治疗方式是使用抗生素治疗。自从 30 年前一次败血症治疗的临床试验以高失败率而告终后，一直没有新的治疗方式被开发出来。

 

      临床前试验中经常用来进行药物评估的动物模型往往来自于小鼠或者狒狒，但是对于败血症来说，它们并不是一个好的参考模型，因为，对于导致

人类败血症的感染，这些动物经常是能够抗击这些病原体的。猪成为了一个较为合适的选择，因为它们 80% 的免疫系统与人类具有一样的机制，凝血

也很相似，并且由于它们较大的体型使得它们的生命体征很容易被监测。

 

      虽然，有着这样的较为充分的原因，但是在实际的操作中，还是面临着种种困难的。在对猪进行的研究中，往往由于没有合适的设备、人员和临床

设施而受到限制。

 

      为了攻克这一问题，来自哈佛大学威斯研究所的科研人员与波士顿儿童医院合作，开创了一种新的临床监测方法，用以监测猪对于败血症的生理响

应。分析这些猪在器官衰竭时的多重生理表征，能够为临床前败血症药物作用于人体提供精确的预测。研究发表在最近的《Advances in Critical Care

Medicine》上。

 

      人类的败血症评估是基于 2016 年称为败血症 -3（Sepsis-3）的指南，使用了顺序性器官衰竭评估（SOFA）评分标准，通过结合对心脏、肾脏、

肝脏、肺、大脑以及凝血功能的测量，基于严重程度对败血症进行分类。败血症会导致多器官的衰竭。一般来说，动物模型是根据动物是否因病死亡而

进行评估的，确切的原因只在尸检中确定。受临床上败血症 - 3 评估的启发，研究人员开创了一种猪特异性败血症 -3（ss-Sepsis-3）的指南，以及猪

特异性 -SOFA（ss-SOFA）的评分标准，这样研究人员就可以在活体的被感染的猪身上进行败血症的评估，以人类临床评估的方式进行。

 

      “我们的系统超出了简单的测量病原体感染对炎症以及动物存活率的影响。因为它模拟了在人类患者身上所能观察到的危及生命的器官衰竭，它也

可能对败血症治疗在人体上的表现提供一个很好的预测，”威斯研究所首席高级科学家联合作者之一 Mike Super 博士谈道。

 

      本次研究的团队，在其中他们向 8 只年轻的约克夏猪体内注射了大肠杆菌（E.coli），依照指南评价他们对多种器官的实时响应。6 只猪在有意识的

情况下被注射了细菌，而 6 只在麻醉状态下被注射了细菌，还有 6 只没有被注射大肠杆菌但接受了相同的程序（其中 4 只有意识，2 只被麻醉）。科

学家们在有意识和被麻醉的猪中都发现了总的 ss-SOFA 评分的增加，在很大一部分上是由于肾脏及凝血的衰竭，有两个有意识的动物进一步发展为急

性肾衰竭。

 

       有 3 只被麻醉的动物被定义为出现感染性休克（ss-SOFA 系统中的最高严重程度），基于这些器官的衰竭综合所致，败血症引发了心脏衰竭，并

且由于体温下降而没有引发发烧。这些结果表明，当对败血症进行评估时，麻醉的影响需要被考量在内。
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      研究人员建立的这种新型的模型和评价体系，通过该系统可以对败血症的严重程度进行量化，用于评价长期研究、不同类型病原体，以及抗生素治

疗和并发症情况。无论对有意识的或者是被麻醉的动物进行实时监测都需要大量的人员和时间投入，但是却可以更接近的复制和研究人类败血症的响

应，对于这个疾病的药物开发和测试来说是有着巨大意义的。

 

参考资料：[1] A new model for an old killer 

 

来源：康健新视野
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