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急性肺损伤大鼠肺组织 P吞幻、 扣押的变化及山首若碱的影响

C h a n g e s of po l加m o r P h o n u c lear l e u k o cy t es se q p e s t r a t i o n in l u ng s a n d inn ue nc e of a in so
-

d a n成ne on it in ar st 诚ht a c u t e l u n g inj
u仃

徐兴祥
,

钱桂生 (第三军医大学附属新桥医院全军呼吸内科研究所
,

重庆 粼 x X )37)

多形核白细胞 (图 y l l
olr hP

o

~ le ar le u 坛犯 yte
,

P MN )于肺内大

量扣押是急性肺损伤 ( cA uet lung inj 衅
,

A I J )和急性呼吸窘迫综

合征 ( cA uet er s
禅

r a t o l )
7

山setr
s ; s ” ld r o n l e 卜心u 〕S )发病过程中的早

发事件
,

是 P M入介导肺血管内皮细胞
、

肺泡上皮细胞广泛损伤

致通透性增加
、

肺水肿及微血栓形成的关键所在〔’ : 。

髓过氧化

物酶 ( M y el ope ~ das
e ,

MR 〕 )主要存在于 P MN 中
,

每个 P MN 所含

的酶量都是一定的
,

因此组织 M 峨〕活力可能反映组织 PNI N 的

积聚量
,

我们通过分光光度法测定内毒素性 习」大 鼠肺组织

M IX)活力观察 AL I 过程中大鼠肺组织 PM N 扣押量的变化及山

蓖若碱对这种变化的影响
。

U/ grn 均较生理盐水对照组 0
.

肠9 土 0
.

ol l U/ 嗯 显著增加 ( 尸 <

0
.

01 )
,

山蓑若碱治疗组大鼠肺组织 M PO 活力 0
.

346 士 0
.

0 81 U/

mg 明显低于对应时相点内毒素组 ( p < 0
.

05 )
。

2
.

2 病理改变

内毒素组肺组织均有不同程度的充血
、

水肿
,

光镜下可见

不同程度的 P M N 浸润及散在出血
,

以 30
、

印 ha
n

组明显
,

山蓖若

碱组肺脏充血
、

水肿及 P M入浸润均较对应时相点内毒素组明

显减轻
。

对照组正常
:

1 材料和方法

1
.

1 模型复制与分组

将大鼠装人一 自制的鼠笼内
,

先用 75 % 的酒精清洗鼠尾
,

再涂适量的二甲苯
,

待鼠尾静脉充盈清晰可辨
,

即从尾静脉注

射内毒素 5
1119 /吨

,

然后将 鼠放人笼内自由活动
。

48 只健康成

年雄性 侧satr 大鼠分为 6 组
:

①内毒素 5 而
n

组
。

②内毒素 15

而
n
组

。

③内毒素 30 而
n

组
。

④内毒素印 而
n

组
。

⑤生理盐水

对照组
:

静注等量生理盐水替代 内毒素
。

⑥山蓖若碱治疗组
:

静注内毒素 5 n l

岁吨后
,

立即静注山食著碱 S
l n g / k g

。
l h 后放血

活杀
,

每组 8 只
。

1
.

2 大鼠肺组织 M PO 的测定

依文献【2」进行八n 、〕活力用以下公式计算
:

MP O ( U /叱 )
= △ A们 /而n

1 1
.

3 x
所加组织量 (毗 )

x 反应总体积
x 样品体积

取样体积

1
.

3 病理学检查

首先观察肺脏大体病变
,

然后取左肺下叶
,

经 10 %福尔马

林固定 48 h 后
,

石蜡包埋
、

切片
、

EH 染色后光镜下观察
。

1
.

4 统计学分析

数据以 无 土 ,

表示
,

采用 iM
c or s

oft 而
c e

97 中 xE ce l统计软

件进行方差分析和 t 检验
。

2 结果

2
.

1 大鼠肺组织 M P ( ) 活力的变化

静注内毒素后 5
、

巧
、

so
、

印 面
n ,

大鼠肺组织 M PO 活力分别

为 0
.

35 9 士 0
.

07 4
、

0
.

4酬班 0
.

肠 9
、

0
.

5 65 士 0
.

1 1 1 和 0
.

7 10 士 0
.

1 12
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3 讨论

P M N 于肺内大量扣押并介导肺损伤已成为 肚 J 的重要发

病机制
。

通常对肺组织中炎性细胞进行定量有下列 3 种方

法川
:

①灌注及固定后的肺组织学检查
。

②放射性同位素标记

法
。

③由胶原酶经组织吞吐消化的酶的弥散技术
。

一般情况

下
,

组织学检查难以 区别炎性及非特异细胞
,

放射性同位素体

外标记可活化或改变白细胞的生理特性
,

而 M (P ) 法测定肺组

织中的 I
)M五量可以克服以上缺点

。

M l气〕主要存在于 PM卜的嗜

天青颗粒中
,

每个 PM卜所含的酶量都是一定的
,

约 占细胞干重

的 5%
。

该酶具有使过氧化氢还原的能力
,

利用这一特点可以

分析酶的活力从而定量 MP N
。

我们采用了分光光度计检测法

测定了 A l」大鼠肺组织中的 M R〕 活力
,

结果显示
:

大鼠被静注

内毒素 5 而
n

时肺组织 孔仍 ) 活力即显著增加
,

至伤后 1 h Ml 丫)

活力仍在上升 ;和对应时相点的内毒素组 比较
,

山蓖若碱干预

l h 后肺组织 M I、〕活力明显下降
。

提示
:
正常状态下肺内有一

定量的 PM N 驻留
,

内毒素致伤后 5 皿
n
内即发生快速的 PM卜于

肺内的大量扣押
,

且伤后 l h 肺组织中 P M卜仍在不断积聚 ;山

蓑著碱可显著抑制 内毒素性 A I J 大鼠 PMN 于肺内的扣押
。

病

理检查也有类似的结果
。

肺组织中 PM卜的浸润是 A l」和 A R I〕S

发病过程中的早发事件
,

PM N 肺内扣押在
J

叼」发病过程中起着

十分重要的作用
,

这些扣押的 P MN 对组织既有一定的防护作

用又具有损伤效应
。

研究证实 PM卜于肺内大量扣押是其介导

肺血管内皮细胞
,

肺泡上皮细胞广泛损伤致通透性增加
,

肺水

肿及微血栓形成的关键所在 〔̀ 〕 。

山蓖著碱除阻断 M 胆碱受体外
,

还是有改善和疏通微循

环
、

稳定溶酶体膜
、

保护线粒体结构等多种功能
。

我们的既往

研究证实山蓑若碱能有效的抑制内毒素性 AL」大鼠 P M卜变形

性的下降川
。

而 I
〕
MN 变形性的下降则是 月」过程中 P M入于肺

内扣押最重要的始动因素
。

这可能是山蓑若碱抑制 A l」大鼠

PM入肺内扣押的主要机制
。

本研究进一步 阐明了山蓑若碱治

疗 AL I的作用机制
,

为山食著碱治疗 ALI 提供了依据
。

关键词
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增殖性肾小球肾炎肾组织 IL 一

、

C D n b 检测及意义

文章编号
:
l仪洲工54月又 ( 200 1 ) 08

一

l以 ) 〕一01

D e te c it o n a n d

ne p h ir it s

薛 超
,

朱妙珍

igs
n iif ca cn

e of 几一
,

C D n b in er n a l ist sue
s of rP o玫er r a t i v e

gl om
e

ulr -o

(第三军医大学附属大坪医院野战外科研究所肾内科
,

重庆 《 n X Z

白细胞介素
一

8( I nt elr
e

iuk -n 8
,

1 5) 在炎症癖动和维持中具重

要意义敏’ 二。

本研究采用免疫组化方法检测 了增殖性肾小球肾

炎 (枷 h l论n l t ive glo
o le n l

l伽
1
叩 ! l ir t is

,

I℃卜)肾组织中 IL S 及中性粒细

胞相关抗原 ( CD l lb )
,

以 无增殖性 发变的正常人及膜性肾病

( M el
丈山n 山 e以 巴 n e p lu刀p a

断
,

MN) 患者肾组织的检测作对照
,

探讨

几 8 及其介导的炎症症状在 1犯刊 肾组织的表现及意义
。

1 材料和方法

病变肾组织来自重庆大坪医院肾内科 199 7
一

0’7 一 199 8
一

03 住

院治疗并行肾穿刺活检的 17 例 1毛 N 患者
,

其中男性 8 例
,

女性
9 例

,

年龄 1 1 一 的岁
。

包括非 妙 系膜增殖性肾炎 u 例
。

8 例

男性肾移植供肾作正常对照组
。

7 例 MN 作第二对照组
,

其中

男性 3 例
,

女性 4 例
,

年龄 16
一

oo 岁
。

免疫组织化学
:

采用小鼠抗人 IL S 单抗 (第四军医大学免

疫教研室 )
、

小鼠抗人 CD
l lb 单抗 (北京邦定公司 ) ;二抗

、

三抗

采用 -S P 试剂盒 (北京邦定公司 ) ;

DA B 显色
。

统计学方法
:

采用 丫检验
。

2 结果

IL S
、

C lD lb 在肾组织内检出情况及其与 P GN 病理分型的

比较
,

见表 l
、
2
。

表 I R
产
8

、

C D l l b在肾组织内检出比较

组别 例数
正常对照组
M N对照组
I℃ N宝验组

8

7

I7

U 厂 8 +

0

2△

9艺、 今 论:

CD I lb +

0

0

8乙匀乌娥 :袄

△
:
尸 < 0

.

05
,

乙“ 、 尸 < 0
.

0 1 与正常对 照组 比较
; 浓 : 尸 < 0

.

05
,

浅谈
: 尸 < 0

.

0 1
一

与 M N 对照组 比较

表 2 】L
.

8
、

O 〕1 1b 肾组织内检出与 P GN 病理分型

病理分型 例数 几产 8 + C D I lb +

亡JǎUǎ曰1内山尹non曰12

飞.Jl勺̀气1

N o , 19人M s l毛 N

」吕气N

l gM卜

lN ( 11 )
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3 讨论

实验结果显示
:

大量 IL S 阳性结果分布于 1七N 肾小球及间

质小管区
,

阳性染色细胞为胞膜棕黄着色
。

肾小球系膜细胞
,

近端肾小管上皮细胞某些条件下均可表达 IL S
l l lRN A 或分泌

压护 ,s]
。

肾组织内小血管周边细胞亦有阳性结果
,

由血管内皮

细胞分泌的可能性大
,

在介导血液中性粒细胞贴壁
、

滚动与游

出中具重要作用义
。

c lD lb 为中性粒细胞胞膜上粘附分子成

份乃〕N 肾组织内 C lD lb 产生增多
,

存在于肾小球内或间质小

管区
,

显示了局部炎症活动与分布
。

IL S 与 CD
l lb 的检测一定

程度上较好地反映了 R多N 肾组织炎症特征
,

有一定实用价值
。

近年 W a ( Ia 等叹检测了不同类型的 R ; N 包括 43 例 坛胡
、

巧

例 NL 的 IL S 的表达
,

认为 P GN 肾组织局部存在 1 8 自分泌并

参与肾小球细胞增殖过程
。

IL S
、

C lD lb 在 】毛 N 组检出率显著

高于两对照组
。

P GN 肾组织局部 IL S 吸引中性粒细胞局部浸

润并致活化
,

CD l lb 分泌
,

炎症发生
,

体内调节因素若不能使炎

症及时转归
,

肾小球受损而发生细胞增生
、

基质类物质积聚
,

形

成 PGN 病理的慢性演进过程
。

关键词
:
增殖性肾小球肾炎 ;

几 8 ; c lD lb
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