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高原低氧可对机体产生一系列影响 。初入高原者劳动能力

明显降低 ,但机制不明 。如何提高进驻高原部队的劳动能力 ,以

提高战斗力 , 是高原军事医学研究的重要课题 。维持骨骼肌正

常的结构和功能对提高高原劳动能力具有重要作用 。机体对高

原低氧的反应是整体的综合反应 。毛细血管增加 , 可缩短氧从

毛细血管向细胞弥散的距离 , 是机体在组织水平上对低氧习服

适应的重要机制 。但在缺氧时 , 骨骼肌毛细血管是否增多尚无

定论 。关于毛细血管增多的机制也未完全阐明 。在缺氧条件下

复合运动对骨骼肌结构和毛细血管密度的影响罕见报道 。本实

验用组化法和放射性微球法观察了单纯缺氧和缺氧复合运动大

鼠骨骼肌肌纤维大小 、毛细血管密度 、骨骼肌的血流量及血管内

皮细胞生长因子 (Vsacular endothelial growth factor , VEGF)和

VEGF受体 KDR的变化 , 以探讨缺氧时骨骼肌结构的变化规律

和毛细血管的增多状况 ,并研究其机制 。
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1 动物模型

48只健康Wistar大鼠 ,体重(187±20)g ,雌雄不拘 。分为 3

组:①常压对照组 , ②单纯缺氧组 , ③缺氧复合运动组 。其中②、

③两组每天置减压舱内 ,先在模拟海拔 4 000m高原稳定 30min

后 ,缺氧运动组大鼠开始游泳运动(在模拟海拔 4 000 m高原)。

游泳池大小为 100 cm×80 cm×70 cm , 水深 50 cm , 水温 33 ～

35℃。游泳每天 1次 ,每次 1 h ,每周训练 6 d ,共 5周 。每次游泳

结束后 ,动物在减压舱内继续减压至 5 000m ,每天在 5 000 m模

拟高原停留 22 h。单纯缺氧组大鼠不进行运动训练 ,其余条件与

缺氧运动组大鼠一致 。常压对照组置舱外饲养 。

以
99m
Tc标记生物微球法测定骨骼肌血流量 。用酶组化法进

行腓肠肌外侧头红色部分肌球蛋白 ATP酶 (Myosin-ATPase)染

色 。采用细胞图像分析仪交互式半自动分析测量单位面积内毛

细血管密度(Capillary dencity , CD), 单位面积内毛细血管数与肌

纤维数的比值(Capillary/fiber , C/F)。在 pH为 4.2预孵片上 ,测

量 Ⅰ型纤维的平均横断面积 , 在 pH10.4预孵片上 , 测量Ⅱ型纤

维的平均横断面积 。用 Santa Cruz公司兔抗人 VEGF(A-20)和

KDR多抗进行免疫组化染色 。
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2 结果

2.1 骨骼肌血流量的变化规律
单纯缺氧大鼠骨骼肌血流量未见明显变化 (0.21±0.05

ml·min -1 ·g-1 vs 0.23±0.09 ml·min-1 ·g-1), 缺氧复合运动

大鼠在静息状态下骨骼肌的血流量 (0.41±0.13 ml ·min-1 ·

g
-1)显著高于其它两组 ,可达其它两组的 2倍 。

2.2 缺氧及缺氧复合运动对骨骼肌横断面积的影响
单纯缺氧大鼠 Ⅰ 、Ⅱ型肌纤维横断面积均显著缩小(Ⅰ型:2

252±362 vs 2 947±235;Ⅱ型:2 104±160 vs 2 391±223μm
2)。

在缺氧环境下运动后 , Ⅱ型肌纤维横断面积(2 331±286)接近

对照组 , Ⅰ型肌纤维横断面积(3 262±178)甚至超过平原对照

组 。

2.3 缺氧及缺氧复合运动对骨骼肌毛细血管密度的

影响
单纯缺氧 5周大鼠骨骼肌毛细血管密度较常压对照组显著

增加 (661±50 vs 599±42个/mm2 ), 但 C/F比值无明显变化

(1.63±0.18 vs 1.62±0.12)。缺氧复合运动大鼠 CD(757±34)

和 C/F(2.17±0.12)比值均显著高于常压对照组和单纯缺氧

组 。

2.4 缺氧对 VEGF及 KDR表达的影响
免疫组化显示:VEGF主要存在于骨骼肌毛细血管 、肌膜及

肌纤维间质;而 KDR主要存在于毛细血管内皮细胞上 。缺氧复

合运动大鼠骨骼肌 VEGF染色明显强于常压对照组和单纯缺氧

组 。各组 KDR差异不明显 。

综上所述 , 从 C/F的比值来看 ,慢性缺氧时 ,骨骼肌毛细血

管并没有真正的增生 。但由于肌纤维的萎缩 、变细 ,毛细血管密

度增加 , 使氧的弥散距离缩短 , 从而有利于骨骼肌组织氧的供

应 。在缺氧环境下进行适当运动时 ,骨骼肌肌纤维不发生萎缩 ,

Ⅰ型纤维甚至出现肥大 。此时毛细血管密度增加 , C/F比值增

加 ,说明有新的毛细血管生成 ,以适应骨骼肌功能增强的需要 。

动物在缺氧环境下运动的最初数天 , 骨骼肌氧的供/需比值失

衡 , 可能是引起骨骼肌毛细血管增生的基础 。而动物单纯缺氧

时 , 由于红细胞数增加 , 使氧供相对增多;动物在缺氧环境中的

活动量减少及肌纤维萎缩 ,使骨骼肌对氧的需求相对减少 ,这样

氧的供/需失衡现象并不明显 , 因此毛细血管不发生增生 。此

外 ,骨骼肌 VEGF主要存在于毛细血管和肌纤维间质 。KDR主要

分布于骨骼肌毛细血管 。在慢性缺氧过程中进行体力活动的大

鼠 , 骨骼肌毛细血管在发生真正增生的同时 , VEGF表达量显著

增加;而单纯缺氧大鼠 ,骨骼肌毛细血管并没有真正增生 ,VEGF

的量也没见明显变化 。提示在缺氧条件下运动的大鼠 VEGF及

其受体可能参与骨骼肌毛细血管的新生 。

总之 ,在高原保持适当的运动量 ,不仅可以维持骨骼肌的结

构 , 使其免于萎缩 , 而且可以促使骨骼肌毛细血管增生 , 增加骨

骼肌的血液供应 ,有利于骨骼肌的有氧代谢 ,促进机体对高原缺

氧环境的习服 。

关键词 毛细血管;骨骼肌;缺氧;运动;血管内皮细胞生长

因子
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