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大鼠 5 G y 照射复合 15 % l 度烧伤后中性粒细胞吞噬功能变化

及其机理研究

舒崇湘 陈宗荣 王松宝 (第三军医大学预防医学系防原医学教研室 ) 6 3 0 0 3 8

提 要 大鼠 S G y `

℃
。 7 射线全身照射复合 15 % T BS A I 度光辐射烧伤后

:
( 1 )对外周血中性粒细胞

(P M N )数量和血清 C
3

调理活性抑制作用较小
,

而对 PM N 本身的吞 噬功能抑制作用较大
; ( 2 )P M N 吞噬功能

降低可能是由于 P M N C
3

受体表达减少
,

还原型辅酶 I (N A D P H )氧化酶和髓过氧化物酶 (M P O )活性降低及

S O D 活性增高等因素所致
; ( 3 )P M N M D A 含量显著增高

,

并与 PM N
一

C L 降低显著相关
,

提示 PM N 功能损伤

与脂质过氧化的损伤作用有关
. (4 )两伤复合后第 14 天对 P M N 吞噬功能的抑制作用具有加重效应 ;而伤后

第 21 天
,

复合伤组 PM N 吞噬功能显著高于放射损伤组
,

提示两伤复合后
,

烧伤对复合伤 PM N 功能恢复有刺

激作用
。

关链词 放烧复合伤
;
嗜中性白细胞

;
受体

,

补体
;
过氧化脂质类

中图法分类号 R 81 8

以往研 究表明
,

放射损伤复合烧 伤后 比单伤的死

亡率显著增高
,

其主要原因之一是复合后机体对微生

物的易感性增高
、

感染提早
、

加重
。

然而
,

目前对放烧复

合伤后的机体免疫状态的文献报道较少
,

且少深入其

机理研究
。

中性粒细胞 (P M N )在机体的抗感染免疫过

程中占重要地位
。

本文以大鼠 S G y 6

℃ 。 了线全身照射

复合 15 % T B S A 皿度光辐射烧伤为模型
,

探讨 了放烧

复合伤后大 鼠外 周血 P M N 数量
、

吞噬功能以及血清

补体 C
。

调理功能的变化
,

并从 P M N C
。

受体
、

还原型

辅 酶 I ( N A D P H ) 氧 化 酶
、

铜 锌 超 氧 化 物 歧 化 酶

( C u Z n 一

S O D )
、

髓过氧化物酶 (M P O ) 及脂质过氧化效

应等方面初步探讨 P M N 功 能变化的机制
,

并与单纯

放射损伤和单纯烧伤进行 比较
,

讨论 了两伤复合后的

特点
。

材料与方法

1
.

1 动物及致伤方法

实验采用健康雄性 w ist
a r

种大白鼠
,

体重 200 ~ 300 9
,

由

四川中药研究所动物室提供
。

放射组 用
`

℃ 0 下源行一次性全射

照射
,

距离 2
.

s m
,

照射量率 0
.

1 5 2 7 G y / m in
,

总剂量为 5 G y
。

烧

伤组将动物背部剪毛
,

乙 醚轻度麻醉后用 s k w 澳钨灯
,

距离

5 0 。 m
,

预热 40
5

后光辐射 28
5
造成背部皮肤 15 % T B S A I 度

烧伤 (病理切片证实 )
。

放烧复合伤组先照射后烧伤
,

间隔时间

不超过 40 m in
,

方法 同上
。

1
.

2 试剂与仪器
p e r c o

l l ( d ~ l
·

1 3 0
,

S ig m
a )

、
1

,

1
,
3

,
s 一 四 乙 氧基丙烷

( T E P
,

F l u e a ,

A G )
、

酵母多糖 ( Z y m o s a n ,

S
e r v a )

、

还 原型辅酶 I

( N A D P H
,

s i g m
a
)

、

超氧化物歧化酶 ( S O D
,

S ig m a )
、

其它试剂均

为 国产分析纯
。

主要仪器 有荧光分光光度计 (M P F 一 4 型
,

日

立 )
、

生物化学 发光测量仪 (S H G 一 I 型
,

上海标准计量 局实验

工厂 )
。

1
.

3 观察指标及方 法

实验以大 鼠尾静脉血作白细胞计数分类
,

分别 用正常对照

组和各伤组大鼠血清调 理酵母多糖
,

用 P er co ll 液按 iG
u id a

ill

氏法 lLJ 分离大鼠外周血 P M N
,

用化学发光法川测定 PM N 吞噬

活性和血清 C
,

调理 活性
.

荧光法川测定 P M N 丙二 醛 ( M D A )

含量
,

酵母一 补体 C
。

复合物 ( Y c )花环形成法川测 P M N C
。

受

体的表达
,

I
v e r s o n

氏法 L S J测定 PM N N A D P H 氧化酶活性
,

化

学发光法 〔 6」测定 P M N S O D 活性
,

M
a t h

e s o n
氏法 [ , 」测定 p M N

髓过氧化物酶 ( M P O )活性
。

1
.

4 统计分析

采用本校数理统计教研室提供的 医学统计程序包中的单

因素方差分析 (P D A 一 2 )
,

相关系数和显著性检验 (P D A 一 3) 程

序
,

用 A p lP
e 一 I 微机处理数据资料

。

2 结果

2
.

1 P M N 计数变化

正常对照值 为 4
.

93 土 1
.

05 火 1。
,

/m m
, ,

各伤组变化见图 1
。

组 间比较
:

伤后第 1
、

28 天复合伤组显著高于单放组和单烧组
;

伤后第 7
、

14 天
,

复合伤组显著高于单放组但显著 低于单烧组

( 尸 < 。
.

0 1 )
.

伤后第 : n 天组 间无显著差异
。
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图 1 三种伤类伤后 P M N 计数变化

F i g 1 D y a m i e c h a n g e s o f P M N e o u n t i n t h r e e k in d s o f

14 2 1

t / d

I n j u r y g r o u P S

2
.

2 PM N 吞噬化学发光 ( C L )峰值变化

正常对照值为 3
.

8 6士 0
.

2 6 义 1 0
一 ’ e p m / PM N

·

S
’ 。

各伤组

变化见图 2
。

复合伤组于伤后第 1 天显著高于两单伤组
、

第 14

夭显著低于两单伤组
,

第 21 天显著低于单烧组
,

但显著高于单

放组 ( 尸 < p
.

0 1 )
,

第 7天与两单伤组相 比无显著差异
。

图 3 三种伤类伤后血清 C
:

调理 C L 峰值变化

F ig 3 D y a m i e e h a n g e s o f s e r u m C
, o P s o n i c C L i n t h r e e

k i n d s o f i n j
u r y g r o u P s

v s e o n t r o l
: , P < 0

.

0 5
长 .

P < 0 0 1

b u r n g r o u P

2
.

4 Y C 花环形 成率的变化

正常对照值为 60
.

2 %士 5
.

2沁
。

各伤组变化见图 4
。

复合伤

组于伤后第 7 天显著低于两个单伤组 ( p < 0
.

05 ~ 0
.

01 )
,

第 14

天高于单放组低于单烧组 ( 尸 < 。
.

0 1 )
,

第 21 天显 著高于单放

组 ( P < 0
.

0 1 )
.
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图 2

F i g Z

三种伤类伤后 P M N
一
C L 峰值变化 三种伤类伤后 P M N Y C 花环形成率变化

D y n a m ic e h a n g e s o f P M N
一

C L in t h r e e k i n d s o f

I n j u r y g r o u P s

D y n a m i e e h a n g e s o f P M N Y C r o s e t te f o r m a t i o n i n

t h r ee k in d s o f i n j
u r y g r o u

sP

2
.

3 血清 C
3

调理 C L 峰值变化

正常对照值为 3
.

8 4士 0
.

2 7丫 1 0
一 ’ e p m / P M N

·

S
’ 。

各伤组

变化见图 3
。

复合伤组于伤后第 1天显著低于单烧组
、

第 14 天

显著高于单烧组 ( 尸 < 。
.

0 1 ) ;
但与单放组相 比无显著性差异

;

其余时相点与两单伤组无显著差异
。

2
.

5 PM N N A D P H 氧化酶活性变化

正常对照值为 1
.

5 1士 0
.

1 4 只 1 0
一 5 n

m
o l / L N A D P 一 / P M N

·

h
’

。

各伤组变化见图 5
。

复合伤组 于伤后第 7天显著高于单烧

组
、

第 14 天显 著低于两单伤组
,

第 21 天低于烧伤组但高 于单放

组 ( P < 0
.

0 1 )
。
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图 5 三种伤类伤后 P M N N A D P H 权化酶活性变化

F ig 5 D y n a m ie e h a n g e s o f PM N N A D P H o x id as e i n t h r e e

k i n d s o f i n j
u r y g r o u P s 图 7

F i g 7

三种伤类伤后 P M N M P O 活性变化

2
.

6 SO D 活性变化

正常对照值为 2 0
.

2 士 3
.

3 U /m g 蛋白
。

伤后各伤组变化见

图 6
。

复合伤组于 伤后第 7天高于单放组 ( 尸 < 。
.

01 )
,

第 14 天显

著高 于两 单伤 组 ( P < 。
.

0 1 )
,

第 2 1天 显 著低 于 单放 组

( 尸 < 0
.

0 1 )
。

D y n a m ie e h a n g e s o f P M N M P O a e t ivi ty i n t h r e e

k in d s o f in j
u r y g r o u p s

2
.

8 P M N M D A 含量变化

正常对 照值为 0
.

3 7 0 士 0
.

0 3 2 n
m

o
l / L M D A / PM N

,

各伤

组变化见 图 8
.

复合伤 组于伤后第 1
、

1 4
、

21 天高于单烧组
,

第 7天

高于两单伤组 ( P < 。
.

0 5一 。
.

01 )
。
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图 6 三种伤类伤后 P M N SO D 活性变化
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图 8 三种伤类伤后 P M N M D A 含 t 变化

F i g 8 D y n a
m i c e h a n g e s o

f P M N M D A e o n t e n t in t加r e e

k in d s o f i n j u r y g r o u P s

2
.

7 PM N M P O 活性变化

正 常对照 值为 3 7
.

7 士 3
.

2 又 1 0
一 ’
相对 活性 单位 / PM N

·

m in
一 ’ 。

各伤组变化见图 7
。

复合伤组于伤后第 7天低于单放组
,

第 1 4 天低 于 两单 伤组 ( 尸 < 0
.

0 1 )
,

第 21 天高 于 单烧 组

( P < 0
.

0 1 )
。

2
.

9 PM N 有关指标 间的相 关性分析

烧伤组 P M N
一

C L 变化与 N A D P H 氧化酶
、

材 P O
、

S O D 活

性变化 显 著相关 (
r
= 0

.

5 6 5 7
、

0
.

5 6 8 8
、

一 0
.

8 9 8 6
,

P (

0
.

0 0 0 1 )
。

单放组 P M N
一
C L 变化与 C

3

受体表达
、

N A D P H 氧化

酶 S O D 活性变化显著相关 (
r 一 0

.

8 8 1 1
、
0

.

8 3 0 7
、

一 0
.

6 5 7 3
,

尸 < 。
.

0 0 0 1 )
。

复合伤组 PM N
一
C L 变化与 C

3

受体表达
、

N A D P H

氧化醉
、

M P O
、

S O D 活性变化显著相关 ( r = 0
.

7 4 2 6
、

0
.

8 3 6 1
、
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o
·

7 1 9 4
、

一 o
·

8 6 0 2
,

p < 0
·

0 0 0 1 )
。

此外三种伤组 PM N
一

C L 降低

均与 P M N M D A 含量 增 高相关 ( r
= 一 0

.

8 1 3 6
、

一 0
.

5 8 9 5
、

一 压 6 9 8 1
,

P < 0
.

0 0 0 1 )
。

3 讨论

3
.

1 P M N 数量与质量变化现律及其相互关系

关 于烧伤后 P M N 功能变化文献报道较多
〔引

,

单

纯照射后 P M N 吞噬功能变化也 已有文献报道 sj[ ;
但

复合伤后 P M N 吞噬功能变化 尚未 见文献报道
。

本文

实验结果表 明
: S G y 下线照射复合 15 % T B S A 班度烧

伤后
,

大 鼠外周血 PM N 数量变化趋势与放射组相似
,

但在伤后第 7
、

14 天低于烧伤组
、

高于放射组
。

可见复合

伤后 PM N 数量变化是以放射效应为主同时表现了两

伤的复合效应
。

这种复 合效应可能是放射复合烧伤后
,

虽然照射抑制造血
,

但烧伤则促进边缘池细胞释放到

循环 池
,

并 使骨 髓粒 系 细胞增 生 加速
,

释放 入血 增

多 [ 1。 : 。

PM N
一

C L 既反映了 PM N 的氧化代谢能力
,

也反

映了其吞噬杀菌的能力
。

复合伤后 PM N
一

C L 值升降变

化趋势与单放组大致相同
,

伤后第 14 天显著低于两单

伤组
,

第 21 天则低于对照组和单烧组
,

但高于单放组
;

提示两组复合后
,

P M N 功能主要受放射因素的影响 ;

并在伤后第 14 天表现出两伤相互加重的特点 ;复合伤

组在伤后第 21 天 P M N 功能恢复较放射组快
,

提示烧

伤因素对放烧复合伤后 P M N功能恢复具有刺激作用
。

复合伤后 P M N 数量变化趋势是与单放组相似
,

但在所设 时 相 点 内并 不显 著 低 于正 常 对 照 组
,

而

P M N
一

C L 从伤后第 7天下降至第 28 天才恢复到正常对

照值水平
,

说明 5 G y 了线照射复合巧% T B SA 烧伤后
,

对大鼠外周血 P M N 吞噬功能的抑制效应大于数量效

应
。

因而对于临床评估放烧复合伤患者的机体免疫杀

菌功能不仅要观察 P M N 数量变化
,

更重要的是要注

意 P M N 功能的变化
。

3
.

2 血清 C
3

调理 C L 与 P M N
一

C L 变化的关来

实验结果表明
:

伤后第 7天
、

放烧复合伤组血清 C
3

调理 C L 活性受到抑制
,

从整体看
,

血清 C 3

调理功能降

低势必影响 P M N 吞噬功能
,

但 比较复合伤对血清调

理功能和对 P M N 本身吞噬杀菌能 力的影响
,

可见复

合伤对血清 C 3

调理 活性抑制作用较小
,

持续时间较

短
,

而对 P M N 本身吞噬功能的抑制作用较强
,

持续时

间较长
。

因而复合伤后 P M N 吞噬功能降低主要是由

于 P M N 本身的变化所致
。

至于复合伤后第 1 4
、

21 天血

清 C
3

调理活性增高
,

其机制 尚待阐明
。

3
.

3 P M N 吞噬杀菌功能变化 的可能机制

P M N 的有氧依赖的杀菌过程包括了一系列的信

息传递和酶反应的过程
〔川

,

而对于膜受体依赖的激活

因子而言
,

配体 ( C
3

或 I g G 等抗体所包绕的微生物等 )

与 PM N 膜受体 (如 C
3

或 Ig G 受体 )结合是细胞内外信

息传递的关键的第一步
.

P M N 膜受体识别相应配体

并与之结合后
,

通过细胞内信息传递激活 N A D P H 氧

化酶
,

催化分子氧 ( 0
2
)生成超氧阴离子 ( O 歹) ; 0 互经

SO D 催化生成 H
Z
O

: ; H
Z
O

Z

可经 M P O 催化生成
`

O H
、

H CI O
一 、 `

0
2

等活性氧 自由基
,

也可经过氧化氢酶或谷

胧甘肤过氧化物酶代谢生成 H
Z
O

Z ;
所 生成的 O互和这

些 自由基具有杀菌作用
,

并释放光子产生 P M N
一

C L
。

上述任一环节障碍均可导致 PM N 吞噬杀菌功 能障

碍
,

并伴随 P M N
一

C L 值变化
。

5 G y 了线照射复合巧 %

T B S A 烧伤 后 第 7
、

14 天 P M N C 3

受 体 表 达 减 少
.

N A D P H 氧化酶活性和 M P O 活性 降低
,

P M N C u Z n -

S O D 活性增高
,

伤后第 21 天 N A D P H 氧化酶活性仍显

著低于正常对照值
,

且这 4项 指标的变化均 与 PM N
-

C L 峰值降低显著相关
。

由于伤后 P M N C 3

受体表达减

少使 PM N 识别和结合相应配体的能力降低
,

影 响 了

P M N 细胞 内外信息传递
,

间接使 PM N 产生 O 歹等 自

由基能力降低
; P M N N A D P H 氧化酶是 P M N 呼吸爆

发 的关键酶
,

此酶活性下降直接使 P M N 产生和释放

0 互减少
,

p M N C u Z n 一

s O D 活性升高使 p M N 释放 O ;

减少
,

而 M P O 活性降低使
`

O H
、

H 1C 0
一 、 ’

0
2

等 活性氧

自由基产量减少 ; 总之伤后 C
3

受体表达减少
、

N A D P H

氧 化酶 活性 和 M P O 活性降低
、

s O D 活性 升高等 使

P M N 产生和释放 O 歹等 自由基减少
,

这 不仅表现 出

PM N
一

C L 下降
,

同时也反映 了 PM N 吞噬杀菌功能下

降
。

因而上述 四项指标变化是放烧 复合伤后 P M N 吞

噬杀菌功能降低的重要原因
。

相关性分析结果提示
: P M N N A D P H 氧化酶活性

降低和 S O D 活性增高是三个伤类组伤后 PM N 吞噬

杀菌功能降低的共同原因
; C

3

受体表达下降是单放伤

和复合伤伤后 P M N 功能降低的共同因素
;而 M P O 活

性降低则是烧伤和复合伤伤后 PM N 功能降低的共同

因素
。

可见放烧复合伤后
,

P M N 吞噬杀菌功能变化 的

机制是既有烧伤的特点
,

也具有放射损伤的特征
。

放烧复合伤组 N A D P H 氧化酶和 S O D 活性酶伤

后第 14 天分别显著低于和 高于两单伤组
,

提示两伤复

合伤第 14 天对 P M N 功能的加重抑制效应可能是 由于

加重 了对 N A D P H 氧化酶活性的抑制和对 S O D 活性

的促 进所 致
。

伤 后第 21 天复 合 伤 组 C
3

受 体 表达 和
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P H D A N氧化酶活性显著高于单放组
,

SO D 活性 显著

低于单放组
,

提示放烧复合伤后烧伤对复合后的 PM N

功能恢复的刺激作用可能是通过促进 C
3

受体的表达
、

提高 N A D P H 氧化酶活性及降低 S O D 活性等途径实

现的
。

3
.

4 P M N 脂 质过氧化效应

放射损伤和烧伤均会导致机体 内产生大量 自由

基
,

从而 引起机体内的一系列病理变化
。

本文结果显

示
: S G y y 线照射复合 1 5% T B S A 烧伤后第 l

、

7
、

1 4
、

2 1

天
,

大鼠 P M N M D A 含量显著增加
,

提示放烧复合伤

后 P M N 脂类发生了过氧化损伤
。

P M N M D A 含量升

高与 PM N
一

C L 峰值降低呈显著负相关
,

提示复合伤后

P M N 脂质过氧化作用对 PM N 功能有损害作用
。

其机

理 尚不明了
,

从本实验结果看
,

可能与放烧复合伤的脂

质过氧化效应影 响了 P M N C
3

受体表达
,

使 N A D P H

氧化酶和 M P O 活性 降低
,

S O D 活性增高等因素有关
。

(本文课题设计承蒙张邦燮教授和黄文华教授的指导
,

程

天 民教授审阅了本文
,

实验承楼椒芳
、

熊业等同志大力协助
,

谨

致谢意 )J
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