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肺冲击伤对大鼠学习
、

记忆能力的影响及其机制
’
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提 要 目的
:

探讨胸部局部冲击伤后大 鼠神经行 为功能改变
,

及肺 冲击伤对 中枢神经系统 的影响
。

方

法
:

致伤前
,

动物均在一计算机控制 的双向穿梭箱内连续训 练 6 d
,

每天连续训练 20 次
,

以获得主动 回避反射

( A A R )
。

在最后 Z d 的训练 中
,

A A R ) 8 0 % 的大鼠被选用于冲击伤实验
。

采用 BS T
一

, 生物激波管致大 鼠单

纯肺冲击伤
。

脑组织内 N O牙 /N O矛
、 c G M P 含量分别采用比色测定试剂盒 和醉免疫测定试剂盒进行侧定

。

结

果
:

①肺冲击伤后
,

大 鼠 A A R 和 E R 明显下降
.

主动回避反应潜伏期 ( A A R L )明显延长
。

②肺冲击伤后 3
、

24

h 和 s d
,

海马和脑干组织 内 N O矛/N O了
、 c G M P 含量明显升高

。

③海马和脑干组织内 N O 牙/ N O矛水平变化分

别与肺冲击伤伤情
、

A A R
、

E R 和 A A R L 值呈显著相关性
.

结论
:

单纯肺冲击伤可引起远隔器官
一

中枢神经系

统功能损害
,

其机制可能与海马和脑干组织内 N O 释放增 多有关
.

关键词 肺冲击伤
;
神经创伤

中图法分 类号 R 3 3 s
.

6 4 ; R 6 4 z

肺脏是冲击波作用的主要靶器官
,

因而肺损伤往

往是决定冲击伤伤情发展
、

转归及预后的主要因素 1j[
。

临床观察发现图
,

冲击伤伤员也常常出现意识障碍
、

昏

睡
、

眩晕
、

头痛
、

近事遗忘等症状
。

这种中枢神经系统损

害是否为肺冲击伤的继发性改变
,

迄今尚未得到阐明
。

近年研究表明 [ 3一 5〕 ,

一 氧化 氮 ( n i t r i c o x id e ,

N O )

在神经
、

免疫
、

心血管等多个系统 中具有广泛而复杂的

生理与病理作用
。

然而
,

关于冲击伤时脑组织 内 N O 的

变化及其与神经行为功能改变的关系
,

迄今尚未见文

献报道
。

本研究采用我室 自行设计的 B S T
一

l 型生物激

波 管
,

以 主动 回避 反应 ( A e t i v e a v o i d a n e e r e s p o n s e ,

A A R )作 为学习 和记忆的指标
,

探讨 了单纯肺冲击伤

后神经行为功能改变
、

海马和脑干组织内 N O 的变化

及其相互关系
,

为阐明肺 冲击伤对中枢神经系统功能

的影响及其机制提供实验依据
。

材料和方法

1
.

1 实验动 物

研究选用雄性 W i s t a r
大鼠 2 0 只

,

体重 2 2 0 ~ 2 7 0 9
。

致伤

前
,

所有 动物 均进行 A A R 训 练
。

实验选 用经训 练后 A A R 》

8 0 % 的动物
。

随机将动物分为冲击 伤后 3 h (n = 6)
、

2 4 h ( n ~ 8)

和 s d ( n
= 6 ) 3 组

。

1
.

2 胸部局部冲击伤模型

用 B S T
一
班型生物激波管致 伤

。

抓胺酮肌注麻醉 (3 5 m g / kg )

后
,

将大 鼠侧放人 盒内 (铺 有海绵 )
,

使激波管 口 正对着右侧胸

部中央
,

同时用一铁板保护身体其它部位
。

管口距离胸部 6
.
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,

人射超压峰值为 4 4 0 k P
a ,

正压作用时间为 5 0 m , 。

1
.

3 A A R 公一!练

采用 自行设计
、

计算机控制 的光信号刺激的双 向穿梭箱

( T w o 一w a y s h u t t l e b o x )
,

大小为 4 8
e m X 2 2 e m X 2 2

.

s c
m

,

两室

之间有拱形小门相通
。

箱底由铜棒组成
,

可通 交流电 (5 m A
,

持

续 5 5 )产生足电展 ( fo ot s h co k )
。

两室内各装一小灯泡
,

以灯光

作为条件刺激
,

建立条件性穿梭反应
,

即 A A R
。

其方法是
:

先让

大 鼠在箱内适应环境 s m in
,

然后呈 现灯光 (为条件刺激
,

约 40

lu
x ,

持续 5 5 )
,

如果大 鼠在灯亮后不逃至暗室
,

5 5
后则 自动给

予电击 (为非条件刺激
,

s m A
,

持续 5 5 )
,

使大 鼠学会见到灯光

即跑到暗室的条件反 应
。

若动物见灯亮后 自行 跑到暗室则 为

A A R
,

所需 时间 为主动 回避 反应潜伏期 ( A ct i ve va io d
a
nc

e er
-

sP o ns
e la et nc y

,

A A R L )
,

若动物见灯亮后仍需 电刺激才跑到暗

室则为逃避反应 ( E
s e a p e r e s p o n s e ,

E R )
,

所需时间 为逃 避反应

潜伏期 ( E
s e a p e r e s p o n s e

l
a t e n e y

,

E R L )
。

依此方法动物每天连

续训练 2 0 次
,

每次间隔 为 3 0 5 ,

连续训练 6 d
,

以 A A R 次数占

认I练次数的百分 比即为 A A R 习得率 ( A
e ( l u i s i t io n )

,

反映其学

习能力
。

然后选取最后 Z d 内习得率均 ) 8 0 % 的动物用于冲击

伤实验
。

分别在 冲击伤后 3
、

2 4 h 和 s d
,

再测试动物 A A R
,

检测

其记忆保持能力
。

以上 实验 均在避光 和安静 的环境中进行
。

1
.

4 冲击伤伤情评估

对 冲击伤伤情同时进行 定性 和定 量评估
。

伤情的定性评估

标准为
:

无 伤
;
轻伤

:

出血 点呈点状或散在性 分布
,

出血总面积

小于全肺 面积 的 10 % ; 中度
:

较多的点状 出血
,

有 片状出血
,

出

血总面积 < 全肺面积的 50 %
;
重度

:

较多片状出血
,

偶见大片出

血
,

出血总面积约 为 5 0 % 的全肺表 面积
,

肺 切面有泡沫状水肿

液溢出
;
极 重度

:

较多 大片状 出血
,

甚 至肺实变
,

出血面积大于

5 0 %肺表面积
,

气管 中有较多的血性泡沫液
。

冲击伤伤情的定量评估 采用 Y el ve rt o n
记分法 6[]

。

1
.

5 亚峭酸盐 /葫酸盐 ( N O牙/ N O子)含量测 定

分别在冲击伤后 3
、

2 4 h 和 s d
,

断头活杀动物
,

取海马和脑
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干组织
,

置液氮速 冻
,

一 7 0o C 保存
。

脑组织于磷酸盐缓冲液 ( p H

7
.

4
,

1
,

1 0
,

g八 ) 中匀浆
,

匀 浆液 置高 速冷冻离心 机 中离 心
,

1 0 o o o x g
,

10 m i n ,

随后 超高速离心
,

1 0 0 o o o X g
,

1 5 m i n .

应用

.0 4 5 拜m 滤器过滤
,

随后采用 l o k D a
分子量 的滤器进行 超滤

。

采用 N O tL 色测定试剂 盒 ( C
a y m

a n
C h

e m ie a
l C o m p a n y

,

U S A )

进行测定
。

1
.

6 c G M P 测 定

将 脑组织置磷酸缓 冲液 ( 0
.

05 m m ol / L
,

p H 7
.

4卜 10 %三抓

乙酸 中 ( 1
:

1 0
,

g / m l )匀浆
,

1 5 0 0 X g 离心 l o m in ,

取上清
,

上清

液经乙 醚反 复抽提 3 次 (5 份体积 乙醚
:

1 份体积样本 ) 以去除

三氯乙 酸
,

然后 7 o0 C
,

加 热 5 m in
,

去除样本中剩余的乙醚
。

采用

酶免疫测定试剂盒测定
c G M P

.

1
.

7 蛋 白质测 定

组织标本蛋 白质含量测定采用 B ar d for d 法川
。

1
.

8 统计学分析

数据 以 王士 s
表示

。

选用软件 S t at iic ca 5
.

0 进行 t 检验和相

关分析
。
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2 结果

图 1 脚 部局 部冲击 伤后 海马 与脑 干 组 织 内

N O矛/ N O了含一的变化 与 基础 值 比 较
,

佑 釜 : P < 0
.

0 1
, 釜补 釜 : P < 0

.

0 0 1

F i g 1 C h a n g e s o f N O 矛/ N O了 c o n t e n st i n h i卜

卯 c a m PuS a n d b ar i ns t e m ti s s u e s a f t e r 1-0
c a l b l” t i n j u r y o f e h e s t 赞 掩 :

P < 0
.

0 1
,

* , 铃 :
P < 0

.

0 0 1 v s
b

a s e
lin e v a

l
u e s

2
.

1 冲击伤伤 情

大体 解剖结果显 示
,

胸部 局部暴露 冲击波后
,

绝大多数动

物肺脏 呈较 多的点 状或 片状 出血
,

出血总 面积 占全肺 面积 的

4 0 % 一 5 0 %
,

为 中度肺损伤
,

仅少数 动物肺脏呈散在的点状 出

血
,

出血总面积小于全肺 面积 的 10 %
,

为轻度肺损伤
,

其它脏器

未 见明显改变
。

Y el ve rt o n
评分结果显示

,

伤后 3
、

2 4 h 和第 5 天
,

肺冲击伤

评分值分别为
:

3 5
.

6 士 1 2
.

5
,

2 3士 8
.

9 和 7
.

2士 6
.

3
.

2
.

2 脑组织 内 N O 牙/ N O子含量的 变化

脑 冲击伤后 3 h
,

海马和脑 干组 织内 N O牙/ N O矛含量 即显

著高于基础值
,

伤后 24 h 仍显著升 高
,

脑干组织 内 N O矛/ N O至

含量在伤后 s d 仍 明显高于伤前
,

见图 1
。

2
.

3 脑组织 内 c G M P 含量的 变化

肺冲击伤后
,

海马和脑干组织 内
。

G M P 含量均 明显高于伤

前
,

见图 2
。

2
.

4 E R I
,

和 A A R I
才

变化

肺冲击伤时
,

A A R L 分别在伤后 3
、

24 h 明显延 长
,

E R L 无

明显变化
,

见表 1
。
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图 2 胸部局部冲击伤后海马与脑千组织 内 c G M P

含 t 的变化 与基础值 比较
, ` :

P < 0
.

05
,

* , :

P < 0
.

0 1

F i g 2 C h a n g e s o f e G M P e o n t e n ts i n h i P P o e a m P u s

a n d b r a 百n s t e m t is s u e s a f t e r 口o e a l b l as t in -

扣
r y o f e h e s t 芳 : P < 0

.

0 5
, 务签 P < 0

.

0 1

v s b a s e
l in e v a

l
u e s

表 1 单纯肺冲击伤后 E R L 和 A A R L 的变化

T a b 1 C h a n g e s o f E R L a n d A A R L a f t e r s i m P l e P u l m o n a r y b l a s t i n j
u r y

B a s e l i n e 3 h B a s e l i n e
2 4 h B a s e l in e

E R L 5
.

6 8士 0
.

3 6 6
.

28士 0
.

5 7 5
.

5 8士 0
.

35 5
.

8 6士 0
.

5 6 5
.

7 1士 0
.

1 8 5
.

5 0士 0
.

17

A A R L 2
.

4 6士 0
.

47 3
.

6 6士 0
.

99
称

2
.

7 3士 0
.

4 2 3
.

3 2士 0
.

5 6 3
.

1 0士 0 1 9 3 0 2士 0
.

30

#
:

P < 0
.

0 5 v s
b

a s e
li

n e v a
!

u e s

2
.

5 A A R 和 E R 变化

肺 冲击伤后
,

A A R 均显著低于伤前
,

E R 明显高于伤前
.

见表 2
。
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表 2单纯肺冲击伤后 R A A和 E R的变化

Ta2 bChn ag e o sfR A An aE R daft er siml Pe P ul m on ary bl a st in
j ury

B a se! in e Be a sl in e B a sel in e

A AR 80
.

8士 4 1
.

2 3 9
.

2士 2 2
.

7麟 8 3
.

7士 7
.

96 3
.

5士 3 1
.

1抹

84
.

2士 8

2 0
.

8士 1 5
.

6 5 9
.

2士 2 2
.

2
# 林

6 1
.

3士 7
.

96 3
.

5士 3 1
.

1
抹

15
.

8士 8

7 5士 10
.

9#

2 5士 10
.

9茸

#
:

P< 0
.

0 5
,

划#
:

P < 0
.

0 1 v s
b

a s e li n e v a
l
u e s

2
.

6 N O 变化与神经行为功 能改 变
、

冲击伤 伤情的相

关分析

肺 冲击伤后
,

脑干组织 内 N O 牙/ N O矛含量变化也与冲击伤

伤情
、

A A R
、

A A R L
、

E R L 呈显 著的相 关性 ( 7 一 0
.

87
,

一 0
.

56
,

0
.

7 5
,

0
.

8 9
,

P ( 0
.

0 1 )
。

3 讨论

大体解剖结果显示
,

胸部局部暴露冲击波后
,

动物

肺脏呈较多的点状或片状 出因
,

出血总 面积 占全肺面

积的 4 0写~ 5 0 %
,

为中度肺损伤
,

而其它脏器未见改

变
。

说明胸部局部冲击波暴露仅造成单纯肺脏冲击伤
。

神经行为功能检查显示
,

胸部局部冲击伤后
,

大鼠

A A R 明显下 降
,

E R 明显升高
,

A A R I
J

明显延长
,

提示

大鼠学习和记忆能力下降
,

说明胸部局部暴露冲击波

引起 的肺 冲击波可进一 步造成远隔器官
一

中枢神经系

统的损害
。

研究结果进一 步显示
,

肺冲击伤后
,

海马与脑干组

织 内 N O矛/ N O子含量均显著升高
,

其 中海马组织 内

N O牙/ N O至含量随伤后时间延长而递增
。

相关分析表

明
,

脑组织 内 N O牙/ N O子含量变化与肺 冲击伤伤情呈

显著正相关
。

提示肺冲击伤后脑组织内 N O 生成明显

增多
,

其机制可能与压力波传播
、

脑组织缺血缺氧以及

神经内分泌反应有关
。

现 已研究证实川
,

正常情况下
,

在中枢神经系统内

合成的 N O 是调节脑 内信息传递
、

突触可逆性 (学习与

记忆 )等方面的重要介质
。

然而
,

病理情况下
,

如脑缺血

时
,

脑内 N O 产量显著增加
,

此时则产生细胞毒作用
,

因而又是神经系统损伤的重要机制 5j[
。

相关分析显示
,

脑干组织内 N O于/ N O子含量变化与 A A R
、

E R
、

A A R L

呈显著相关性
。

提示 N O 产生增加可能是肺冲击伤导

致远隔器官
一

中枢神经系统损害的重要机制之一
。

与其它介质不 同
,

N O 的各种活性不是通过细胞

膜受体介导的
,

主要是通过激活细胞内可溶性鸟昔酸

环化酶
,

使细胞 内 。 G M P 浓度迅速升高
, 。 G M P 随后

调节蛋 白激酶
、

磷酸二脂酶和离子通道等而产生不同

的生物学作用 5j[
。

本研究也发现
,

肺冲击伤后
,

海马 与

脑干组织内 c G M P 水平均显著升高
。

此外
,

N O 诱导颅

脑冲击伤的作用机制可能还与以下因素有关
:

( 1) 协同

或 增强 氧 自由基 作用 sj[ ; (2 ) 使含 琉 基类 蛋 白硝基

化图
,

影响信息传导 ; (3 )促进谷氨酸等兴奋性氨基酸

释放
,

介导兴奋毒性损伤图
。
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鉴或垮六辉丫尸f 丈竺,
一

竺艺匕启戈几二昌当拢点编槛

子宫腔纱条填塞术控制剖宫产出血 2 6 例 斗奎案慧貌蓑燕
C o n t r o l o f P o s t 一 e e s a r e a n s e c t i o n h e m o r r h a g e w i t h i n t r a 一 u t e r i n e r i b b o n

g a u Z e P a e k i n g

—
R e P o r t o f 2 6 c a s e s

樊 国玉
`

(重庆市第八人 民 医 院 ) 重庆
,

4 。。。 1 5

李良容 (重庆市巴 南区人 民医 院 ) 重庆
,

4 0 1 3 2。

临床资料

重庆市巴南 区人 民医 院 1 9 8 7 年 1 月至 1 9 9 8 年 1 2 月分娩

总数 1 0 8 8 5 例
,

其 中剖宫产 2 30 0 例
.

剖宫产产后出血 2 2 6 例
.

发生率为 9
.

8 % ( 2 2 6 / 2 3 0 0)
。

剖宫产产后出血 行宫腔纱条填 塞

术 2 6 例
,

年龄最 大 37 岁
,

最小 2 0 岁
,

平均年龄 2 6
.

5 岁
。

孕产

次
:

第 一胎 2 例
,

妻 2 胎 2 4 例
;
初产妇 2 1 例

,

经产妇 5 例
。

术后观察一般情 况及 血 压
、

脉搏 等生命体征
.

注意观察宫

底高度
、

子宫大小变化
、

阴 道流血量
。

常规使用催产素静脉滴注

加强宫缩 3 d
.

全部静脉滴注广谱抗生素 防治感染
。

纱条放 置时 间及取 出经过
:

纱条放置时 间 15 一 39 h
,

平均

2 3
.

3 h
。

在取纱条的同时静脉使用宫缩剂
,

外 阴常规消毒后缓

慢抽出纱条
。

17 例取 出纱条全部血 染
,

9 例纱条部分血染
。

所有

病例纱条取出无 困难
。

本组 2 6 例剖宫产产后出血经宫 腔纱条

填塞术后 (或合用阴道纱条填塞 )
,

出血都得到及时控制
。

术后

所有病人一般情况好
,

血压
、

脉搏正 常
。

纱条放置至取出前阴道

出血量 一般不多
。

2 6 例中出血 量最多的 1例 1 0 0 m l
,

其余病例

出血量小于 5 0 m l
。

工例前置胎盘手术者在取 出纱条 5 m in 后 阴

道流血
,

用宫缩剂无效
,

出血达 4 0 0 m l
。

再次用纱条填塞阴道压

迫止血成功
。

2 6 例中 8 例发生术后病
,

占 3 0
.

8 %
,

术后 4一 I O d 体温恢

复正常
。

其 中 1例有胎膜早破史
,

4 例有产前 出血史
。

2 6 例剖宫

产伤 口 均为一期愈合
,

无 严重感 染及晚期产后 出血发生
。

术后

住院天 数 7一 1 0 d
,

平均住 院 7
.

s d
。

2 讨论

宫腔纱条填塞术是一种 比较古老 的止血方法
,

近年来国内

外产科工作者重新评价 了该方法
,

认为该方法不但 可 以争取产

后出血抢救时间
,

而且对保留严 重出血患者的生育机能具有一

定意义
。

它适用于宫缩乏力及胎 盘因素引起的产后 出血 lj[
。

本

组 2 6 例剖宫产产后 出血
,

由宫缩乏力所致 巧 例
,

占 5 7
.

7 %
,

居

首位
。

胎盘因素所致 11 例
.

占 4 2
.

3 %
.

居第二位
。

26 例经常规

处理无效行宫腔纱条填塞术 (7 例合用 阴道纱条填塞 ) 止血一次

成功
。

术后无宫腔隐匿出血
.

无严重宫腔感染
。

文献报道剖宫产

术后病率为 13 % ~ 59 %
,

本组术后病率 为 3 0
.

8 %
。

故认 为
,

宫

腔纱条填塞术仍不失为剖宫产产后 出血一种有效的止血方法
。

关键词 剖宫产
;
产后 出血

;子宫腔纱条填塞术

中图法分类号 R 7 14
.

4 6 1 ; R 7 1 9
,

8
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