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慢性常压缺氧和缺氧伴高二氧化碳大鼠带 3 蛋白

与红细胞内酸碱调节的实验研究
’

杨晓静 毛宝龄 钱桂生 (第三军医大学新桥医院呼吸中心 ) 6 3 。 。 3 7

论著

提 要 文中报道了慢性常压缺氧和缺氧伴高二氧化碳大鼠红细胞膜带 3 蛋白结构
,

含量和阴离子转运

功能
,

以及红细胞内外血气研究结果
:

慢性常压缺氧和缺氧伴高二氧化碳大鼠红细胞膜带 3 蛋白阴离子转运

功能降低
。

其产生机制可能是由于长期严重缺氧
,

使胞浆 A T P 含量减少
,

影响幼稚红细胞中带 3 蛋白的合成
,

致使网织红细胞阶段嵌入红细胞膜上的带 3蛋白量减少
,

阴离子转运位点数 目减少所致
。

慢性常压缺氧和缺

氧伴高二氧化碳大鼠带 3 蛋白阴离子转运功能降低
,

H C O 矛 / lC
一

交换受限
.

阻止红细胞 内 H C O 至转移至细胞

外
,

使红细胞内呈偏碱状态
。

因此
,

维护带 3 蛋白正常的结构和功能
,

将有助于维持红细胞内外的酸碱稳态
。

关键词 缺氧症
,

血碳酸过多
.
区带 3 蛋白质

;

酸碱平衡 ,大鼠

中图法分类号 R 5 89
.

6

酸碱失衡是肺心病呼吸衰竭病人主要致死原因之

一
。

本室曾就肺心病人红细胞膜带 3 蛋白含量与红细

胞内酸碱变化的关系
,

做了初步研究和探讨
〔, 2 。

为进一

步明确带 3 蛋 白在体 内酸碱调节中的作用
,

本实验通

过同步观测慢性常压缺氧和缺氧伴高二氧化碳大鼠红

细胞膜带 3 蛋白相对含量
、

带 3 蛋 白阴离子转运 区域

结构以及阴离子交换功能和动力学特征
、

红细胞 内外

血气
,

以期阐明在实验研究条件下
,

红细胞膜带 3 蛋 白

阴离子转运位点结构和阴离子转运功能的变化情况
,

并探讨这些改变发生的可能机制
; 同时探讨带 3 蛋白

结构
、

功能改变与细胞内外酸碱变化的关系
,

进而揭示

带 3 蛋 白在酸碱调节中的作用和地位
。

材料与方法

1
.

1 动物模型复制与分组

分别参照薛全福川和 卢文光川的方法
.

建立慢性常压缺氧

和缺氧伴高二氧化碳大 鼠肺动脉高压模型
。

实验动物随机分为

①对照 组 ( C G )
:

片 只
;

②慢性常压 缺氧组 l( 组 )
:

14 只
;
吸入

氧浓度 ( F IO
Z

) 1 0%
,

吸入 C 0
2

浓度 ( F IC 0
2

) < 3
.

0 %
.

每天 8 h
.

共四周
; ③慢性 常 压 缺 氧伴 高二 氧化 碳 组 ( l 组 ) :

巧 只
.

F IO
Z

10 %
,

F IC O
2
6

.

5%
.

每天 s h
,

共四周
。

动物在最后一次缺氧

实验完成后次 日
,

用 10 % 乌拉坦腹腔麻醉
.

颈动脉插管抽血
。

1
.

2 带 3 蛋 白相 对含量及 阴离子转运位点结构测 定

1
.

2
.

1 红细胞膜影的制备
:

按张龙翔等的方法 4[]
。

1
.

2
.

2 膜蛋 白分 析 ( S D S
一

聚 丙烯 酸胺凝 胶电泳 )
:

参 照

L ea m m h 的方法 5[J
。

采用不连续的垂直板 电泳 ( 10 %分离胶
.

3
.

6%浓缩胶 )
,

以考马斯亮兰 R
Z: 。

显色
。

在 C S G
I 。

型双波长薄层

扫描仪上
,

550
n m 波长处扫描

。

用 C
一
R BI 型数据处理仪记录扫

描图谱
,

并计算各蛋白区带的相对含量
。

1
.

2
.

3 带 3 蛋白阴离子转运 区域 ( T
r
C

一

55 肤段 )的分离
,

纯化

与鉴定
:

①大柱分离提纯 T r c
一

55 肤段
:

采 用著名 L ae m m il[ 刘凝

胶系统进行 S D S
一
P A G E ( 10 %分离胶

,
4% 浓缩胶 )

。

将制得的红

细胞膜影先用 5 尸g /m ! 胰蛋白酶在 。 C酶解 s h
,

再加于大柱进

行电泳
。

按照分析型板状电泳的迁移率
,

用
“

切补法
”
川

,

使 T rC
-

55 条带位于柱底
。

补胶后
.

在柱底装上收集盘
,

并使之与核酸

蛋 白检测 仪 及部分收集器相 连
。

分部收 集蛋 白质 浓度峰洗脱

液
;② T r C

一

55 肤段的纯化
:

以 上收集的洗脱液经聚 乙二醇浓缩

后
.

上 S叩 all de
x G

一
2 5 柱

,

以 P B S 洗脱
。

收集蛋 白质浓度峰洗脱

液
,

即得纯净的 T r
C

一

劝 肤段
;

③ T r
C

一

5
亡

肚段的鉴 定 参照 F ia 卜

b a n
k

s
等的方 法

” 」
。

采 用 不连续系统的 圆盘 电泳进行 S D S
-

P A G E
,

鉴定纯化的 T r
C
一
5 5 肚段是否为单一 区带

;

① T r
C

一
5 5 肤

段的氨基酸组分分析
:

采用 6 3 。 。黄金系统氨基酸分析仪
,

按单

柱蛋 白水解方法进行分析
。

采用 G O L D 软件系统处理数据
。

1
.

3 带 3蛋 白阴 离子交 换功能及 D I D S抑制效 应测 定

按张 志鸿等介绍的方法
t ’

.

联机采 样测 定红 细胞膜对 lC

离子通透系数 (P
l )

。

在红 细胞悬浮液中
.

加入带 3 蛋 白阴离子

转运特异性抑制剂 4
.

4
, 一

二流氰基
一

2
,

2
,

二磺酸英 (简称 D ID )S
,

测定用 D 工D S 前后的 P
:

滇
.

分别以 P
: l:
和 P LC ;

.

二表 示
。

1
.

4 血气分析

用 I L
一
1 3 0 3 型血气分 析 仪 测定动脉全 血 p H (P H

。

)
、

P O
:

( P
.

O
Z
)

、

P C O
,
( P

。

C O
, )

、

于工C O
:

(〔H C O ; 口
. 。

按 p u r e 。 ! l 仁
, : 和本室建

立的冻融法测定红细 胞 内 p H ( p H )
,

P ( )
:

( P
:

0
2

)
.

P e o
Z

( P
;

e o
。
)

和 H C O
,

([ H C O
,

几
、 ,

并计算红细胞内外 p H 差值 ( p H
。

)
,

红细

胞 内 p H 下 降比值 ( p H丫) ;
红细胞 内外 P C O

Z

差值 (P C O
Z 卜 。

)
,

红

细 胞 内 P C 。 :

升高 比值 ( P C O
Z

甲 :) 红 细胞 内外 H C O ; 差值

(口正0
,
下卜

一

)
、

红细 胞 内 H C O
3

下降 比值 (「H C O
3

二一 )
·

红细
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胞内外 po
:

差值 ( po
:一 )

,

红细胞 内 p o
:

升高比值 ( p o
:

号

1
.

5 红 细胞内 A T P ( R B C
一

A T P )含童沮
,

】定

参照 K im m i e h L” 」的生物发光法进行
。

1
.

6 统计学处理

数据经方差分析
,

相关分析统计程序处理
.

2 结果

2
.

1 红细 胞膜带 3 蛋 白相对含量

I 组带 3 蛋白相对含量显著低于对照 ( P < 0
.

05 )
,

I 组带

3 蛋 白相对含量非常显著低于对照 ( 尸 < 0
.

0 1 ) (表 l )
。

表 l 红细胞膜带 3 蛋白相对含孟比较

T e b 1 C o
m 讲

r is o n o f r e l a t i v e c o m po
s i t i o川

o f e r y t h r
co y t e m

e m b r a n e b a n d 3 P r o t e i n ( 了 士 s )

G r o u P s
R

e i ; : t i v e e o m p o s i t i o 。 , o f b
: , n

d 3 p r o r e i n ( 写 )

25
.

12士 4
.

2 5▲

2 1
.

8 9士 3
.

8 9

19
.

9 9士 4
.

7 2△

月̀J络尸乃11今L11C o n t r o l

▲
:

S ig n if i
e a n t d if f

e r e n e e
b
e t w e e n e o n t r o

l
a n

d l ( P < 0
.

0 5 ) ; △
: v e r y s i g n if ie a n t

d if f e r e n e e b e t w e e n e o n t r o l a n
d l ( P < 0

.

0 1 )
.

2
.

2 T r C
一

55 肤段的氛基酸组分分析

三组 T r C
一

55 肤段的 各氨基酸残基 数无 明显差异 ( 尸 >

表 3

T a b 3

各组 cP
:

值和
P r e 一」川。 s

P Le 一J
O 比值比较

0
.

0 5 ) (表 2 )
。

C o
m P a r i s o n o f a n io n P e r m e a b il i t y e o e r f i c i e n t a n d

r e l a t i v e r a t io ( 牙 士 s )

表 2 T r c
一

55 肤段氨基酸组分分析

T a b 2 A m i n o a e 污d e o
m p o s i t io n o f T r C

一
5 5 f r a g n 一e n t

G
r o u P s

P
c l ( c m /

s
〕

P L` : JD一D s

P L〔二一J
o

C o n t r o 】

A m
一n o 奋飞e l ( l

C o n r r o l

1 7 2
.

8 4 士 〔)
.

6 ( ) 又 l () 7`

1 4 1
.

9 2士 ()
.

6 1 又 1 0 7

0
.

5 2 5 8士 0
.

0 5 3 4

( )
.

5 4 6 6士 ( )
.

0 7 8 4

(
刀

= 5 ) (
n
一 5 ) ( n 一 5 )

1 5 1
.

7 8士 ()
.

6 2 只 l () ? 0 0
.

5 5 5 9 士 ( )
.

〔) 7 5 9

2 8
.

4 5士 2
.

2 9 3 ( )
.

7 7士 2
.

4 1 3 ( )
.

8 4士 5
.

7 7

( ) l 士 3
.

1 6 9 2士 2
.

5 1

5 5士 3
.

2 ( ) () l 士 2
.

1 6

▲
;

V e r y s ig n i fi
e a n t d i ff e r e n e e

b
e t w e e n e o n t r o l a n d l

( P < 0
.

0 1 ) ; △
: v o r y s ig n if ie a n t d if fe r e n e e b e t w e e n e o n -

t 一℃】 a n
d l ( P < 0

.

0 1 )
.

门1
1,̀,̀q乙q连乙`,é

, .1

4q乙n乙Qó门̀q乙贷d2 4
.

艺5士 3

8 2士 4
.

42.21,

PrrS`

heATS

9 8士 2
.

5 2 2 7士 3
.

1 3 7 4士 2
.

7 4..l432G l u

() 5士 3
.

2 ( ) 0 0士 2
.

6 9 3 6士 2
.

1 0

2
.

4 血气分析 (见表 4
、

5)

A奋
一
l

V们

() 5士 3
.

4 6

3 5士 3
.

5 5

7 3士 2
.

5 6

2 8士 2
.

6 4

6 3
.

1 ( )士 3
.

3 7

3 9
.

9 4士 4
.

5 9

表 4 动脉血气分析结果比较

T a b 4 C o m P a r i s o n o f a r t e r i a l b l o o d g a s a n a l y s e s (了 士 万 )

2 9士 3
.

73

1 9士 1
.

5 3

6 9士 2
.

3 4 2 4
.

( ) 2士 2
.

5 8 G r o L一 P s PH ( u )
P C 0

2

( k P ;一 )

P O
Z

( k P是一 )

H C 0
3

( m nr o l / L )

入 I e [

I!
e

7 9士 1
.

9 8 2 8士 4
.

3 9 E x t r应一 e r y t l一 r o c y t护

3 5土 3
.

9 6 7 7士 2
.

4 7

8 4士 3
.

3 2

9 5士 2
.

8 8 C o n z r o l l 7

2 6士 4
.

5 5

9 8士 2
.

4 ( )

3 8士 2
.

5 5
14

5 6士 2
.

( ) Z 7 9士 3

1 5

P 1
1 e 1 5

.

2 8士 2
.

5 2

4 3
.

2 5士 4
.

( ) 4

1 2士 2
.

9 3

7 2士 4
.

5 8

1 6
.

7 2士 2

3 8
.

4 8士 5

7
.

3 17 9

士 ( )
.

( ) 3 15

7
.

3 ( ) 5 4

士 ( )
.

( ) 8 6 7卜

7
.

2 4 9 3

士 0
.

又) 6 1 3乙

5

士 ( )

5

士 ( )

7

+ ( )

5 4

8 2

6 6

9 5炎 炭

5〔 )

7 4 0

1 2
.

1 6

士 ()
.

9 8

6
.

5 5

士 1
.

7艺

6
.

3 7

士 (、
.

9 4

2 1
.

5 7

士 3
.

() 9

2 ( )
.

2 3

士 4
.

艺 8熟 泛

2 4
.

4 2

士 艺
.

( ) 8山

nj,̀ .啥J任
,止峥̀亡J11

11户匀qó
j斗J任?一11q七

I
n t r 是一e r y r ll r o f y t e

C o n t r o l 17

2 9
.

5 6士 3
.

2 8

2 4
.

( , 2士 1
.

9 8

8 7士 3
.

5 8 2 8
.

89 士 5
. 士

{

,妇内了门巴n,..几nJllq匕

....
.
.

…
华̀()nJnJ咙占比Jnj

J住孟O亡砂」刃nJ任q̀lq̀匕d,
l,1qo’1乙

2 1
.

7 ( )士 2
.

6 3 2 2
.

6 4 士 2
.

95
l 4

士

)

环切rA

D a t o a r e e x p r e a a o d a s r e s id
u e s p e r m o

]
e 士 S D l 5

士 ( J

.

1 6 () 9

.

〔) 6 4〔)

.

1 8 2 6

.

( ) 7 4 2

.

1 8 1 8

.

() 4 9 (尹

6
.

1 9

士 〔)
.

8 3

6
.

4 5

工 1
.

2 5 洲 ,

7
.

8 9

士 1
.

2 8 0

1 3
.

5 1

士 1
.

1 2`

7
.

6 4

士 ( )
.

4 5

7
.

1 7

士 1
.

(心 0

1 6
.

6 9

士 3
.

3 4

1 7
.

7 5

士 3
.

15 液 脚

2 2
.

19

士 4
.

8 2 0

2
.

3 带 3 蛋 白阴禹子 交换功能及 D I D S 抑制效 应

比较三组的 P’:
:

发现
,

l
、

. 组氏
:

均 明显 低 于 C G ( 尸 <

_
_
_ _

、 .
_

. _
_ .

_
_

、

_ P
『 ` ,

. ,卜 lr
, 。

.

0
.

0 1 ) ;
在 D ID S 终浓度为 0

.

5 拜m o l / L 时
,

三组 间祥笋」」三兰兰 比值- · -

一 、 一 鑫一 - - 、

一 ~
/ “

一
护二

` 一 “

一
` ’

一 ~
’一 “

LP ,:l 」。 ` “ ~

无显著差别 ( P > 0
.

0 5 ) (表 3 )
。

▲
:

V e l下 5 19 苦l i f ie a n r d if f e l
一

e n e e b e t w e e n e o n t r o l a n d

( P < 0
.

0 1 ) ;

e o n t r o l
a 一记 I

△
: v e r y s ig n i fi e a n t d i f fe

r e n e e b e t w e e n

( P < 0
.

0 1 ) ;
汉

: s i g n i

t w e e n 1 a n d l

f
e r e n e e b e t w e e n

( 尸 < 0
.

既 ) ; 灭狱
:

fi
e a n t d i f f

e r e n e e b e -

v e
r,-

s ig n if i
e a n t d i仁

a n d l (尸 < 0
.

0 1 )
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慢性常压缺氧和缺氧伴高二氧化碳大鼠带 3 蛋白与红细胞内酸碱调节的实验研究

表 5 动脉血气分析各今数与变化的百分率结果比较

T a b 5 C o m P a r i s o n o f e a e h P a r a m e t e r a n d e h a n g e p e r
伙 n t a g e o f a r t e r i e a l b l o od g as 跳 n a ly s e s ( 厉 士 s )

C o n t r o l ( ” 一 1 7 ) I (
月
一 1 4 ) I ( 刀 = 15 )

P H
。 ,

(
u )

p H丫

P C O
, , .

( K P
奋一)

P C O Z匕二

P O
, .

( K P
:一
)

PO
Z匕竺

〔H C O
,

〕
.

( rn m o l / L )

[H e o
3

)节

0
.

15 6 9士 0
,

0 5 8 6 ` 0
.

1 22 8 士 0
.

0 3 5 5 班 狱 0
.

0 6 7 5士 ( )
.

( ) 26 9 。

0
.

0 2 1 5士 ()
.

0 0 8 0 . ()
.

() 16 8士 0
.

0 0 4 8 拼 狱 ( )
.

00 9 3士 0
.

0 0 3 7 0

0
.

6 5 4 9士 0
.

36 7 6 ()
.

5 95 2士 0
.

3 0 2 ( ) 0
.

65 6 0 士 0
.

4 8 27

0
.

1 5 1 6士 0
.

1 24 2 0
.

1 30 6士 0
.

0 9 2 8 0
.

08 7 9士 0
.

0 6 9 1

1
.

3 4 9 8士 0
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▲
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C
o
m p a r e d w i t h l
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P < 0

.

0 5 ; ▲ ▲
: e o m p

a r e
d w i t h l

,
P < 0

.

0 1 ; △
: c o

m p a r e
d w i t h

e o n t r o l
,
P < 0

.

0 1 ; 减
: e o

m p a r e
d

w i t h l
,
P < 0

.

0 5 ;
炎灭

: e o m p a r e d w it h l
,

P < 0
.

0 1
.

2
.

5 R B C
一

A T P 含童 ( 见表 6 )

表 6 R u C
一
^ T P 含 i 比较

T a b 6 C o m P a r i s o n o f e o n t e n t o f r e d b l《 ,o d e e l l
一 a d e n o s i n e

表 8 结果表明
,

l
、

I 组的 P c ,

值与 P e
O

Z ,

带 3 蛋白相对含

量和 「H C O
。

〕号 呈显 著正相关 ( 尸 < .0 01 ) ; . 组的 P cj 值与

P
o

C O
:

呈显著负相关 ( P < 0
.

0 1 )
。

t r i Ph o s P h a t e ( 厉 士 s
)

R B C
一

A T P ( u nr o l / 9 H b )

表 8 P
c :

相关因素分析

T a b 8 C o r r e l a t io n a n a ly s e s o f a n i o n P e r m e a b i l i t y e o e f f i
-

c ie n t ( I 士 `

2
.

9 1士 ( )
.

3 2 么

C o n t r o l

4 9士 0
.

4 2
,l
一 1 7 ) 刀 = 1 4 ) ( ,一

= 15 )

1
.

2 3士 ()
.

3 5 乙
P

c x一
P O

Z

一 ( )
.

3 ( ) 5 () 0
.

6 6 4 1▲ ( )
.

8 0 0 4 ▲

口了日任尸n. .1,1` .J

G
r o u P S

C o n t r o l

▲
:

V
e r y s ig n if ie a n t d i f fe r e n e e

b
e t w e e n e o n t r o l a n d l

( P < 0
.

0 1 ) ; △
: v e r y s i g n i f ie a n t d i f f e r e n e e b o t w e 七 n e o n -

t r o l a n
d l ( P < 0

.

0 1 )
.

P
c 一 P C O

:

P c 一 R
e
l
奇一t lv e c o n t e n t s

o f b
二一n ( 1 3 p r o r护 一n

0
.

吸) 2 6 0 ( )
.

3 8 5 2 一 0
.

8 66 8 `

( )
.

0〔 ) 2 9 0
.

7 7 9 5 . 0
.

8 1 58 `

2
.

6 相 关分析

表 7 结果表明
,

I
、

l 组的带 3 蛋白相对含量与 R砚
一

A T P

T h
e n u

m b
e r s 11、 th e t a b l

e 15 e o r r e la t io n e o e
f f i

e i e n t ,

▲
:
尸 < 0

.

0 1
.

含量
,

p e
o

:

和 〔H C O
3

]号呈 显著正相关 ( p < 0
·

0 1 )
; I 组带 3

蛋白相对含量与 .P C O
:

呈显著负相关 ( 尸 < 。
.

0 1 )
。

3 讨论

表 7 带 3 蛋白相对含 l 相关因素分析

T a b 7 C oo
r e la t io n a n a l y s e s o f r e l a t i v e c o n t e n t s o f b a n d 3

P r o t e in ( 万 士 :
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刀
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n = 1 4 ) (
”

~ 1 5 )

R
e
l
a r i v e e o n 艺e n t s o f b

a n (
1

3 P r o t e i n 一

R BC
一

A T P

R
e
】
a , i v e c o n t e n t s o f b

二一n d

3 P r o t e i n 一
P t )

2

R e l a t一v e e o n t e n t s o f b矛一n ( l

3 P r o t e i n 一

P C O
Z

一 0
.

0 3 8 9 ()
.

7 6 4 3 ` ( )
.

8 6 9 8`

()
.

2 1 () 8 0
.

6 6 9 1 ` ( )
.

8 2 4 ( )`

一 ( )
.

2 0 8 2 0
.

4 1 2 () 一 〔)
.

7 9 9 4 `

T h
e n u rn b

e r s i n t h
e t a b】e 15 e o r r e

l
a t io n e o e

f f i
e ie n t

,

▲
:

尸 < 0
.

0 1
.

3
.

1 慢性常压 缺氧 和缺氧伴 高二氧化碳大 鼠带 3 蛋

白结构
、

含量 和功能变化及其产生机制

3
.

1
.

1 带 3 蛋白的结构和含量变化
;

带 3 蛋 白是一种

有阴离子转运特性 的嵌膜糖蛋 白
,

它首先被肯定存在

于红细胞膜上
。

带 3 蛋白可被大致分为两个区域
,

即氨

基端胞浆区和梭基端膜结合区
,

它们各 自行使不同的

功能
。

氨基端胞浆区域由 N
一

端 43 k D a 多肤组成
,

有膜

骨架蛋白
、

糖酵解酶
、

H b 及其降解物的结 合位点以及

磷酸化位点
,

其主要功能是将 胞浆蛋 白和膜骨架蛋白

固定于红细胞膜上 `” 。

膜区 由 C
一

端 55 k D a 多肤组成
,

其主要功能是 催化无机阴离子
,

主要是 lC 和 H C O
3

跨红细胞膜脂双层快速交换
“ ’ 。

F o x w e ll 等发现带 3

蛋 白也是有核红细胞的一种成分
.

成熟红细胞膜上的
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绝大多数带 3 蛋白是中幼红细胞至网织红细胞阶段嵌

入红细胞的川
。

本 实验发现
,

各 组 T r C
一

55 肤段 的各氨基酸残基

数无显著差别
。

结果提示
,

慢性常压缺氧和缺氧伴高二

氧化碳大鼠带 3 蛋白阴离子转运区域多肤片段的一级

结构可能没有改变
。

本 实验红细胞膜蛋白电泳分析发现
, I 组带 3 蛋

白相对含量显著地低于 C G ( 尸 < 0
.

0 5 )
,

I 组带 3 蛋

白相对含量非常显著地低于 C G ( 尸 < 0
.

01 )
。

本文 I
、

I 组 R B C
一

A T P 含量明显低于 CG
,

I
、

I 组的带 3 蛋

白相对含量与 R B C 一 A T P 含量
、

P e O
:

呈显著正相关
,

I 组带 3 蛋白相对含量与 P e C O
Z

呈显著负相关
。

表明

慢性常压缺氧和缺氧伴 高二氧化碳大 鼠由于长期
、

严

重缺氧
、

氧分压降低引起 A T P 与 H b 结合
,

从而使胞

浆 A T P 含量减少
。

后者可能影 响幼稚红细胞中带 3 蛋

白的合成
,

致使网织红细胞 阶段嵌入红细胞膜上的带

3 蛋白的量减少
。

但带 3 蛋 白的结构 尚维持正常状态
,

提示慢性 缺氧引起 的带 3 蛋白含量降低也许是 可逆

的
。

因此
,

改善低氧状态
,

提高动脉血氧分压
,

也许有利

于维护红细胞膜带 3 蛋白正常的结构与功能
。

3
.

1
.

2 带 3 蛋 白阴离子交换功能的变化
:

本实验选择

张志鸿介绍的溶血动力学方法 8j[
,

用 cP
,

来检测红细胞

膜带 3 蛋 白的功能状态
,

分析膜上带 3 蛋白阴离子运

输机制
。

本实验发现
,

I
、

I 组的 cP
,

值明显低于 C G ; I 组

与 I 组间无显著差别
。

提示慢性常压缺氧和缺氧伴高

二氧化碳大 鼠红细胞膜阴离子通透性异常
,

带 3 蛋白

阴离子转运功能降低
。

为探讨带 3 蛋白阴离子交换功能降低的原因
,

进

一步 了解带 3 蛋白阴离子转运 系统结构有无改变
.

我

们用带 3 蛋白的专一性抑制剂 D I D S 进行了实验
。

在 。

一 1 拼m ol / L 范围终浓度的 D I D S 作用下
,

抑制剂处理

的红细胞悬液 cP
,

值较对照均下降
.

其相对值与 D I D S

剂量之间呈线性关系
,

但 D I D S 对三组的 cP
.

影响程度

一 致
,

在 D ID S 终 浓 度 为 0
.

5 胖m ol / L 时
,

三 组 间

P
o . n 。 、 、

.

- -
·

一
二

式斌
竺 比值无显著差别

。

进一步提示带 3 蛋白离子转

运位点的结构可能无异常改变
。

带 3 蛋 白阴离子转运 功能的正常维持
,

有赖于带

3 蛋白阴离子转运位点的结构和数 目
。

本实验结果提

示
.

慢性常压缺氧和缺氧伴 高二氧化碳大 鼠带 3 蛋白

阴离子转运位点结构可能无异常
,

其转运功能降低可

能与以下二因素有关
:

3
.

1
.

2
.

1 红细胞膜带 3 蛋 白相对含量降低
:

带 3 蛋白

阴离子 转运位 点通 过 以 下三 个步 骤完 成 阴离子 转

运山〕 :

①阴离子结 合到带 3 蛋 白的转运位点
; ②结合

的阴离子转移
;③阴离子从转运位点解离

。

带 3 蛋白含

量降低
,

导致阴离子转运位点数 目减少
,

是影响阴离子

转运的主要因素之一
。

本实验发现
:

I 组带 3 蛋 白相对

含量显著地低于 C G ( 尸 < 0
.

0 5 )
,

l 组带 3 蛋 白相对

含量非常显著地低于 C G ( 尸 < 0
.

0 1 ) ; 相关分析提示

I
、

I 组的 R
.

与带 3 蛋白相对含量呈显著正相关
。

结

果表明
,

慢性常压缺氧和缺氧伴高二 氧化碳大 鼠带 3

蛋白相对含量明显降低
,

导致阴离子转运位点的数 目

减少
,

也许是引起其阴离子转运能力降低的诸因素之一
。

3
.

1
.

2
.

2 慢 性缺 氧
:

相 关分 析 表 明 I
、

I 组 cP
.

与

P e O
Z

呈显著正相关
; I 组 P e ,

与 P e C O
Z

呈显著负相关
。

缺氧也许通过影响带 3 蛋 白相对含量
,

间接影响阴离

子交换
,

缺氧对带 3 蛋白阴离子转运功能有无直接作

用
,

目前 尚不清楚
。

C O
Z

储留与带 3 蛋白阴离子转运能

力降低的因果关系尚不清楚
,

也许互为因果
。

3
.

2 带 3 蛋 白在慢性常压 缺氧和 缺氧伴 高二氧化碳

大 鼠酸碱调 节中的作用

本研究发现
:

l 组的 p H e 非常显著地低于 C G ( 尸

< 。
.

0 1 )
,

显著地低 于 I 组 ( 尸 < 0
.

0 5 ) ; 虽然三组 间

p iH 无显著差别
,

但 I 组的 p H
。 i

和 p H罕显著低于 C G

( 尸 < .0 05 )
,

I 组的 p H
。

一和 p H丫 明显低于 C G 和 工

组 ( P < 0
.

01 )
,

提示慢性常压缺氧和缺氧伴高二氧化

碳大 鼠红细胞内相对偏碱
,

尤以后者更为 明显
。

导致体

内酸碱失衡的因素主要有
:

①代谢因素
:

原发性 H C O
。

变 化
; ② 呼吸因素

:

原发性 P C O
Z

变化
。

本文 I 组的

「H C O
3

]
。

一

i

显著低于 C G ( p < 0
.

0 5 )
·

〔H C O
3

]丫非常

显 著地 低 于 C G ( P < 0
.

01 ) ; I 组 的 「H C O
。

]
;

和

仁H C O
3

〕 e 明 显 高 于 C G 和 I 组
,

[ H C O
3

]
。 .

和

[H C O
3

]丫 非 常显 著地 低于 C G
。

l 组 的 P￡0
:

和

P月O
:

虽 高 于 C G 和 I 组
,

但 三 组 间 P C O : , 。

和

CP O
Z

子无显著差别
。

结果提示
·

慢性常压缺氧和缺氧

伴高二氧化碳大 鼠红细胞 内相对偏碱是 由于 [H C 0
3

]

i 相对增高所致
。

这与我们以前对肺心病人的研究结

果相符 L l 。

红细胞内酸碱状态的维持
,

有赖于 H b 的缓冲作

用
、

代谢调节和红细胞内外离子交换等机制的相互协

调作用
。

本研究发现
,

I
、

I 组的 H b 和 H t 均非常显著

地高于 C G ; 两组的红细胞内外 P O
Z

明显低于 C G
。

提

示 H b 浓度增加及还原 H b 增多
,

红细胞内缓冲能力增
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,

等
.

慢性常压缺氧和缺氧伴高二氧化碳大鼠带 3 蛋白与红细胞 内酸碱调节的实验研究 匕

强
,

可能是导致 I
,

I 组 [ H C O g 〕i 相对增高的因素之

一
。

本 实验 重点 探 讨带 3 蛋 白阴离子 转 运功 能对

[ H C O J」i 增高的影响
。

生理条件 下
,

在组织毛细血管
,

代谢产生的 C O
Z

弥散进入红细胞
,

并在红细胞碳酸醉酶 ( C A )作用下
,

迅速转化成 H
z C O

。 ,

H
: C O

。

立即分解成 H C O矛和 H
+ 。

细胞 内反应 ( C O
Z

~ H C O矛)持续进行
,

其原因为红细胞

内 H b 有很强的缓冲能 力
,

它阻止 H
+

在细胞内堆积
。

H C O --a 离开红细胞与细胞外 CI
一

交换
,

从而使更多的

C O
Z

进入红细胞
。

在肺毛细血管
,

当 C O
:

从血液转移

到肺泡时
,

此过程以 同上完全相反的顺序发生
。

因为

C O
:

弥散速度很快
,

且红细胞内含大量 C A
,

故该过程

的限速步骤是 H C O 于/ c l
’

跨红细胞膜交换 ls[ 〕 。

因此
,

H C O
3

/ lC
一

交换过程受阻
,

H C O矛/ lC
一

交换速度减慢
,

将导致红细胞 内 H C O 矛堆积
,

影响细胞内外的酸碱状

态
。

已 明确
,

H c o 孚 / lC 交换是 由红细胞膜上的阴离子

转运蛋白 (带 3 蛋白 )介导的 L , ` · 。

为此
,

我们对慢性缺

氧和缺氧伴高二氧化碳条件下带 3 蛋 白的含量
、

结构

和阴离子转运功能进行了深入研究
。

结果发现
,

慢性常

压缺氧和缺氧伴高二氧化碳大 鼠①红细胞膜带 3 蛋白

相对含量减少
;②带 3 蛋 白阴离子转运位点结构无异

常 ; ③带 3 蛋白阴离子转运功能降低
。

相关分析表明
,

I
、

I 组 的 P cl
值与 带 3 蛋 白的 相 对 含 量

、

P
o

o
:

和

〔H C O石
一

]丫呈显著正相关
。

提示带 3 蛋 白含量和阴离

子转运功能 的异常
.

使 H C O
:

/ lC 交换受限
,

红细胞

内产生的大量 H C O
。

排出受阻
,

影响红细胞外 H C O
3

的升高
,

间接减弱 H b 缓 冲系统对体 内酸碱失衡的缓

冲作用
。

因此
.

维持带 3 蛋 白正常的结构和功能
,

将有

助于维持红细胞内外的酸碱稳态
。
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蝶鞍
、

斜坡区塑化薄片断面解剖及三维重建与 M R I 对照研究
.

论文摘要
A s t u d y o f s e e t i o n a l a n a t o m y w i t h P l a s t i n a t i o n a n d 3 D r e c o n s t r u e t i o n o n

t h e s e l l a t u r e i e a a n d e l i v u s r e g i o n s i n e o m P a r i s o n w i t h M R I

张绍祥 何光蔑 刘正津 (第三军医大学基础部解剖学教研室 ) 6 3 。。 3 8

颅底解剖结构复杂
,

是 脑的重要结构和 生命中枢所 在地
,

蝶鞍
、

斜坡区有垂体
、

颅 内动脉
、

大部分颅神经
、

脑干等重要结

构
,

这些结构在颅底外科疾病中发病率最高
,

因而 是颅底最重

要的 区域
。

本实验采用生物塑化技术制作了蝶鞍
、

斜坡 区断面

标本
,

用 SG I 图象工作站对 蝶鞍
、

斜坡 区多个结构进行了三维

重建和立体显示
,

用 1
.

OT 的 N M R 机作了正常人体蝶鞍
、

斜坡

区冠
、

矢
、

横三方位的连续薄层 图像
,

与断面标本相应 层面对

照
,

又见测 了蝶鞍
、

斜坡 区结构 的形态特征
,

讨论 了影像诊断与手

术入路要点
,

主要研究结果如下
:

( l 夕将 P } a s t in a t i o n
(生物塑化 )技术率先引进 国内

.

并对某

些装置和方法进行了改进
,

成功地制作出了厚度为 1
.

2 m m 的

薄片断面标本
,

锯路损耗为 0
.

3 m m
,

解决了断面解剖学从宏观

走向微观
,

以便与现代影像诊断相适应的关键技术问题
.

( 2) 在 S G I 图像工作站上
,

用 C 语言编制程序
,

立体重建了

人体蝶鞍
、

斜坡区的多个复杂结构
,

可在三维空间绕任意轴旋

转
,

或 以不同的速度连续旋转
,

便于从不同的显示面对各结构

的形态
、

空间位置及相互毗邻关系进行观察
。

重建一幅包含有

5。 个断面的图像
,

或转动一 幅 已重建的图像
,

费时仅为 1
.

5 5 ,

基本达 到了适时显示 的效果
。

、 3) 经设定标尺逐片断面摄影和标 注
,

完成了一套
“

正常人

体蝶 鞍
、

斜坡 区连续薄片断面解剖图谱
” ,

其中冠状断面 50 幅
,

矢状断面 4 5 幅
,

横断面 40 幅
。

( 4) 经断面观 测和 计算机三维重建
,

探讨了 脑垂体
、

海绵

窦
、

颈 内动脉
、

视交叉
、

位听神经和面神经等蝶鞍
、

斜坡 区重 要

结构的断面位置
、

形态特点
、

最佳显示平面和 毗邻关系
。

①脑垂体
:

前方是鞍结节和 前海绵间窦
.

后方紧贴鞍背
,

两

侧为海绵窦
,

并与颈内动脉海绵窦段紧邻
,

上方为鞍隔
。

作者从

断面标本测 量垂体径线
,

左右径为 13
.

6 m m
,

前 后径 9
.

7 m m
,

上下径 6
.

2 m m
。

过垂体中部横断面可同时显示鞍背
、

鞍结节与

垂体的位置关系和垂体前
、

后 叶的相互关系
.

而在冠状 及矢状

面则能看清鞍底与垂体的位置关系
。

三维方向同时观察
,

有助

于全面了解垂体形态及其变化
,

有益于诊断微小肿瘤
。

垂体两

侧紧靠颈内动脉
,

颈 内动脉扩 张
、

迂曲
,

将使其间隙发生改变
,

甚至压迫垂体
,

有时也会造成经蝶窦垂体手术的困难
。

②海绵窦
:

海绵窦位于蝶鞍和 垂体的两侧
,

顶 和外侧壁由

硬膜封闭
,

外侧壁与濒叶紧贴
。

外侧壁内由上 至下排列着动眼
、

滑车和三 叉神经第 l
、

2支
。

在中年标本上
,

经肉眼和镜下观察

证实
,

颈内动脉位于海绵窦内
。

展神经并不走行于 外侧壁中
,

而

是位于海绵窦内
,

但在海绵窦的前半部
,

与海绵窦外侧壁相贴
。

③视交叉与颈内动脉床窦上段
:

视交叉位于鞍结节之上
.

垂体柄的前方
。

紧贴视交叉的外侧
,

颈内动脉由外下斜向内上
,

由海绵窦段的前升部穿过鞍隔移行为床突上段
,

该动脉位于视

神经与前床突之 间
,

此处 为两侧颈 内动脉相距最近点
,

其 间距

本文测得为 H
.

5 m m
.

在经额经视交叉下人路的垂体手术时
,

应注意到这一毗邻关系
。

④面神经和位听神经
:

经 内耳门平面的横断面标本上观察

到桥小脑角处蛛 网膜下腔较宽
,

前后径和 左右径均在 10 m m

左右
.

当发生 听神经瘤 时
,

面神经有向前方移位的缓冲余地
,

这

也为听神经瘤摘除时保存面神经
,

或面神经颅 内段损伤后进行

重建提供了手术空间
。

( 5) 采 用三 个方位断面标本与 M R I 相对 照
,

对蝶鞍 区结构

进行了观 测研究
,

探讨 了视交 叉等重要结 构在蝶鞍 区 M R I 影

像诊断 中的意义
。

( 6) 关于计算机三维重建
,

由于颅底部解剖结构的复杂性
,

表现 在断面切片上
,

同一结构具有不 同的灰度阂值
,

同一灰度

闭值又总是包含了多种不同的结构
,

靠灰度无法将其分开
。

而

基于轮廓线提取的表面重建法
,

对于表现多个复杂结构的相互

位置关系
,

可取得较好的重建效果
。
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