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提 要 实验性呼吸 窘迫综合征 ( R DS)兔支气管肺泡灌洗液 ( A BF L)总磷脂
,

磷脂酸胆碱和磷脂酸甘油

减少
,

白蛋白和 C
一

反应蛋白升高
,

且与 B A L F 表面张力增大相关
。

钉红染色见肺泡 表面活性层失去连续
、

绒状

结构
,

而以变性状态散落于肺泡 腔
.

还见到纤维素阻拦肺表面活性物质 (P S )
,

使之不能向肺泡表面解聚 的特

殊现象
。

以上结果表明
,

P S 质
、

量和形态结构的异常 在实验性 RD S 发病中有重要作用
;
蛋 白性肺泡渗出物 能

破坏或抑制 P S 的结构和 功能
。

关键词 呼吸窘迫综合征
;

肺表面活性剂
;

免

中图法分类号 R 56 .3 8

本实验用生化分析
、

生物物理及超微结构等方法
,

研究实验性呼吸窘迫综合征 ( R D S )时
,

肺表面活性物

质 ( P t : lm o , l a r y s t , r f a 。 t a n t
,

P s )的组成
、

功能及形态结

构等的改变
; 并分析支气管肺泡灌洗液 ( B A L F ) 中的

有关蛋白
,

探讨 P S 功能异常的机理
。

为进一步探讨成

人呼吸窘迫综合征 ( A R D S )的发病机制
,

应用外源性

表面活性制剂治疗 A R D S 提供新 的依据
。

1 材料与方法

1
.

1 动物模型

健康成年家免 18 只
,

平均体重 2
.

48 k g
.

随机分成生理盐

水对照组 ( , :
= 8 )和 R D S 组 ( , . = 1 0 )

.

R D S 组动物以同种骨髓

提取液 0
.

5 m l/ k g 分次静脉注射
,

复制创伤性 A R D S 模 型
.

并

经血气和肺病理形态学观察等证实 川
。

6 h 放血活杀
。

1
.

2 B A L F 表 面张 力 .m] 定

以生理盐水 40 m l k/ g 体重行左肺 B A L
,

收集无血 B A L F
。

用 K D
一

l 型 表 面 张力 测定 仪
` 2 ,

描 记 最大
、

最 小 表面 张力

( r
m

a x , ,
一

m in )和 滞后环面积
,

并由此计算稳定系数 (S I )
,

公式

为
:

5 1一 Z X (
r m a x 一 r

m i n /
r
m

a x + r m i n )
.

1
.

3 B A L F 磷 脂组分生 化分析

B A L F 标本 以 1 0 。。 : p m 离心 5 m in 除去细胞成分后
.

氯仿
-

甲醇法萃取磷脂
,

薄层色谱法分离磷脂组分
` , , 。

磷脂酞 胆碱

( P C )
、

磷脂酞甘油 ( P G )和神经鞘磷脂 (S p h) 等磷脂标准 品
.

均

系 iS g m a
产品分装

。

用硅胶 G 薄层板点样 20 闪
,

展 开系统为氯

仿
:

甲醇
:

水 ( 60
: 1 5 : 1

.

5 )
.

磷钥酸喷雾显色
。

日本产 C S
一
9 10 型 双

波长薄层色谱扫描仪扫描
,

波长 4 50
n m

。

根据各显色点的吸收

值
,

计算总磷脂 ( T P L )和 已知各组分的百分含量
。

1
.

4 1 型肺泡细胞 ( P
一

l )板层休形 态计量

两组随机各拍 6 0张 P
一 I 照片 (最后倍数 1 4 0 0 0 )

,

按 w e ib e l

等推荐的胞浆结构立体计量方法川
,

进行点计数
.

代入公式 计

算 板层体体积密度 ( v 。
)

、

数量密度 ( N
。
个小耐 ) 及平均 体 积

(M
v ,拜m

,

)
。

1
.

5 肺泡表面活性层组化观察

用 L u f : 介 绍的钉红 ( R
u t h e n iu m

r e
d )染色 法

` ” 。

钉 红 为

E
·

m e r e k 产品
.

1
.

6 B A L F 蛋 白分析

白蛋 白用澳 甲酚绿法测 定
;
C
一

反应 蛋白 ( C
一

R
。 。 C it v e

rP
。 -

et in
,

C R P )用胶乳凝集法测定
。

C R P 胶乳试剂系 用纯化的抗 人

C R P 抗体致敏
,

由上海市医学化验所等生产
.

检出敏感度 为 1
.

。

~ 1
.

5 拌g /m L
o

1
.

7 统计学处理

数据用我校数学教研室提供的医 用统计程序包
,

行方 差分

析和相关分析
。

2 结果

2
.

1 B A L F 表面张力

除
:
m

a x
外

, ,
·

m in
、

SI 及滞后环面积
,

两组间均有显著差异

( P ( 0
.

0 5 ~ 0
.

0 0 5 )
,

如表 1
。

表 1 对照组和 R D S 组表面张力 (毫牛顿 /米 )比较 ( 了 土 : )

T a b 1 C o m P a r i s o n o f s u r af e e t e n s io n o f B A L F b e t w e e n c o n t r o i a n d R D S g r o u P ( m N / m ) ( 丁 士 s )

r
m

a x r
rn i n S I 1

1 y s r e r e l i e l o o p 乞̀r e l

C o n t r o l 8 5 0
.

4 3士 4
.

5 3 7
.

4 7士 4
.

() 7 1
.

4 9 士 ( )
.

29 5 3
.

0 2士 1 1
.

(于9

R D S 9 4 9
.

4 8士 3
.

9 8 1 5
.

8 8士 7
.

24 1
.

( ) 6 士 ( )
.

32 4 1
.

7 4士 1 2
.

2 1

P ( )
.

33 ()
.

() () 5 ( )
.

《) ( ) 4 0
.

( ) 3 7

2
.

2 磷脂组分生化分析

与对 照 组 相 比
,

R D S 组 T P L 减 少
,
P C 和 P G 分 别 由 至 1 8

.

4 3% ( P < 0
.

0 0 一)
。

P C / S p h 及 P G / T P L 比值
,

R D S 组 均

6 9
.

4 2 %和 1 5
.

6 8% 降至 5 1
.

7 6 %和 7
.

4 4 %
,

S p h 则 由 1 0
.

9 0 %增 低于对照组
.

, :

新桥医院检验科
; , . :

大坪 医院核 医学科
; .

一
:

重庆市卫生防疫站
;

二
, . :

现在军事医学科学院仪器测试中心
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,

等
.

呼吸窘迫综合征肺表面活性物质变化的探讨 1 0 1

2
.

5 R D S 组白蛋白 ( 1
.

7 3 9 / L ) 和 C R P 浓度 ( 7
.

6 7 m g / L )均高

于对照组 (分别为 0
.

5 5 9 / 1 和 2
.

3 4 m g / L ) ( P < 0
.

0 0 1 )
。

2
.

6 相关分析表 明
,
R D S 组 B A L F 白 蛋 白和 C R P 浓 度与

r
m in 正相关 ( r

分别为 。
.

93 和 。
.

9 0 )
,

与滞后环面积 ( r
分别为

一 0
.

9 4和一 0
.

8 4 )及 5 1 负相关 ( r

分别为 一 0
.

9 0和 0
.

9 1 ) ( P <

0
.

0 5~ 0
.

0 1 ) ; B A L F 的 T P L 与 nrr i n 负相关 (
r = 一 0

.

9 6 )
,

与

环面积和 5 1正相关 ( ;

分别为 0
.

9 2和 0
.

9 6 ) ( P < 0
.

0 5~ 0
.

0 5 )
.

P C 的百分含量与环面积显著正相关 (
r ~ 0

.

97
,
P < 0

.

00 5 )
.

3 讨论

3
.

1 P S 量及组成的 异常

在 本实 验性 R D S 模型
,

其 主要表 现为
,

T P L 减

少
,

起 主要 表面活性作用的 P C 亦 减少
,

S p h 增多
。

机

制可能涉及下列因素
:
( 1 ) P

一

I 合成减少
:

本实验 用脂

溶性骨髓提取液静脉注射致伤
,

致广泛肺微栓塞
,

肺组

织严重缺血
、

缺氧
,

是 P
一

l 损伤的主要原 因
。

提取液中

的油酸等游离脂 肪酸
,

亦可损伤 P
一

l
。

我 们在同一模

型还发现
,

致伤后有大 量的氧 自由基产 生
` , ) ,

后者 对

P
一

l 有直接毒性作用
` 6 , 。

( 2) 广泛肺栓塞
,

使 P S 合成的

前体物质供应不足
。

( 3) 据报道
,

受伤的 P
一

I 合成磷脂

的酶类活性发 生改变
“ , 。

这可能是本 实验 R D S 组 P G

和 P C 减少
,

S p h 增多的原因之一
。

( 4) 现认为
,

板层小

体是 P S 的储 备处
“ ) 。

R D S 组 板层体的 V
。 、

N 。
和 M

v

均显著低 于对照组
,

从形 态计 量上证实了 P S 储 备不

足
。

3
.

2 P S 发生质变

作 为能较 好反 映表面 张 力变 化的 指标
,

本 实验

R D S 组 B L A F 的
r
m in 增大

,

滞后环 面积 下降
,

提示

P S 降低表面张 力的作用下降
。

其机制可能是
:
( l) 量变

引起 质变
。

B A L F 中 T P L 低 于对 照组
,

提示 R D S 组

P S 总量低下 ;
特别是 起主 要表 面活性作用的 P C 减

少
,

构成 了 P S 功能异常的生化基础
。

近来注 意到 P G

能稳定板层小体
,

增加二棕桐酞卵磷脂的流动性
,

改善

P S 的功能
` 6 ) 。

故其减少亦可影响 P S 的功能
。

( 2 ) P S 受

到干扰抑制
: R D S 组 B A L F 白蛋白和 C R P 升高

,

且与

表面张力增大相关
。

文献报道
,

包括白蛋白在内的多种

血浆蛋白能抑制 P S 的功能
,

以纤维蛋 白单体的抑制

最强
( 6 , ; C R P 可在 C a “

参与下干扰 P C 的生理功能
` ” 。

本实验电镜观察到纤维蛋白阻挡 P S
,

使之不能向肺泡

上皮解聚
,

为这种抑 制作用提供了形态学 依据
。

此外
,

R D S 组肺内大量 聚集的白细胞
,

据报道可释放糖脂
、

弹 性蛋白酶和磷脂酶 A
Z

等
,

破坏 P助勺正常结构和功能
。

3
.

3 P S 形态结构异常

R D S 组肺泡表面活性层丧失正常的连续
、

绒状结

构
,

肺泡内有生理活性 的网格样结构的 P S 减少
.

被聚

集成块状或空泡化 的变性 P S 所代替
。

这可能与兔致

伤后 呼吸浅表
、

频 数有关
。

M a s s a or 等
` 8 )

证实
,

表浅通

气可使 P S 发生聚合
; 聚 合状态的 P S 进入气

一

液界面
,

降低表面张力的速度 明显变慢
,

因而与 A R D S 的发病

有关
。

3
.

4 P S 异常在 A R D S 发病 中的 作用

P S 异常
,

降低表面张力的作用下降
.

肺泡和小气

道 易于萎陷
,

肺顺应性下降
.

致严重 的呼吸窘迫
。

由于

通气障碍
,

加重了组织缺氧
。

肺泡表面张 力增加
,

根据

S t a r ill 飞g 定律
,

可加重肺泡渗 出
; 后者进而又抑制

、

干

扰 P S 的生理功能
。

从而形成了 A R D S 发病机制 间的

恶性循环
。

这可能是 A R D S 病理过 程一经 启动
,

就难

以阻断的原因之一
。

本文结果也为应用外源性表面活

性制剂治疗 A R D S 提供了新的实验依据
。

(本实验磷脂标准 品系第二军 医大学病理生理教研 室吴

中立教授惠赠
;
有关测试还得到第三军 医大学陈兆珍

、

殷均斐
、

可金星及陈希伟等老师 的大力协助
。
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中孕引产清宫致膀眯
、

尿道
、

阴道严重损伤一例

陶晓靖 史常旭 (第三军医大学西南医院妇产科 ) 6 3 0 0 3 8 8

患者李 x
,

女
,

23 岁
,

合川县农 民
,

住院号 1 7 4 9 7 2
.

孕 3 产 1
.

末次月径 1 9 9 0年 n 月 20 日
,

孕 4月在 当地乡医院行引产术
。

注药

后 回家自娩一死胎
,

因胎盘滞留 回医院行清宫术
。

术中患 者疼

痛难忍
,

术者疑有损伤而将患者转入 当地县 医院
,

观察一 天后

于 1 9 9 1年 3 月 22 日转来我院
。

患者 自清宫术后 会阴部剧痛
,

不能

自主排尿
,

尿液自阴道流出
。

患者既往健康
,

体检 T
:

37
.

7 C
,

P
:

9 0 / m i n
,
B P

:
1 4

.

5 / 8 k P a ,

R
:
2 4 /m i n

。

神清
,

表情痛苦
.

抬 入 病

房
。

心肺 ( 一 )
,

腹平软
,

无压痛反跳痛及肌紧张
,

肝脾未触 及
,

移

动性浊音 ( 一 )
,

肠鸣音存在
。

妇科情况
:

会阴部血染
.

尿道 口正

常
,

自阴道 口脱出 暗褐色坏死组织二块
.

分别为 Z c m 沐 Z c
m x l

c
m 及 3 C m x 4 c m 火 I c

m 大小
。

因患者不能忍受妇科检查
.

试用

导尿管经尿道 口插入
,

约 5 C
m 处见导尿管 自阴道 口 穿出

。

初诊

尿道 断裂请泌尿科会诊
,

经辨认确认阴道 口脱 出组织中靠前方

一块为坏死的近段尿道
。

在硬膜外麻醉下 行 阴道检 查
,

见阴道

的壁距离尿道 口约 l 。 m 处阴道粘膜与尿道组织完全 分离
.

宽

约 1
.

5 C
m

,

阴道前育窿处有一直径约 2
.

5 。
m 的破 口

,

宫颈 4点至

8点处环形撕脱
.

宽约 3 C m
,

长 s c m
,

部分脱出于阴道 口 外
。

宫颈

内口闭
。

子宫如孕 80 天大小
,

与泌尿科医师联合手术
,

开腹后见

子宫体无损伤
、

质软
,

浆膜水肿
。

切开膀胧见 内 口右侧有一长 4

c
m 的不规则裂 口

,

膀肤三角区有一直径约 3 c m 的破 口
,

均与阴

道相通
。

膀肤颈部尿道完全 断裂
,

近端尿道 自阴道 口 脱 出
、

坏

死
.

行宫颈 修补术及子宫次全切除术 (剖视见宫腔 内有完整胎

盘 ) 以保留宫颈支托膀肤
.

然后行膀肤尿道端端吻合术
,

膀肤修

补 术
.

膀胧造凄术 及阴道修补 术
。

但因尿道
、

膀胧组织损伤严

重
.

缺损较多
.

膀肤尿道吻合不满意
,

术后仍漏尿
。

1 9 9 1年 10 月 8

日入泌尿科行膀肤阴道瘩修补术及尿道再造术
.

术后能 自主排

尿
,

但仍有阴道漏尿
.

于 1 9 9 2年 4 月 16 日再次 人泌尿 科
,

确诊 为

膀肤颈近侧。
.

3 c m 处尿道阴道凄
,

经阴道行尿疾修补后成功痊

愈 出院
。

此为一例罕 见的清宫术并发症
。

术者在解剖关系辨认 不清

的情况下粗暴操作
。

误将环 形脱落的宫颈组织当胎盘组织
,

将

阴道前弯窿当宫颈 口
,

强行施行
“

清宫术
” .

以至引起膀肤
、

尿道

和 阴 j直严重损伤
.

应引 以 为鉴
。

预防关键在于 严格贯彻执行计

划 生育手术常规
.

县以下无条件单位禁作引产术
,

施术者必 须

经过严格技术培训 后方能上 岗施术
,

以避免类似严重并发症 发

生
。

关键词 引产
,

人工 /并发症
;
膀肤 /损伤

;
尿道 /损伤

.

阴道

/损伤

中图法分类号 R 71 乳 3
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