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同种脂肪所致的犬R DS模型

吴国明 郭先健 毛宝龄 (第三军医大学新桥医院 呼吸内科 ) 6 3。。 3 7

提 要 同种脂肪所致的犬呼吸窘迫综合征 ( R DS) 的血气
、

X 线胸片及病理改变均与成人

呼吸窘迫综合征相近
,

是较理想的 R D S模型
。

肺脂肪栓塞为本模型发病关键
,

补体激活和氧自由

基亦有重要作用
,

维生素 E在抗氧化作用中被消耗
。

关俄词 脂肪 , 呼吸窘迫综合征 , 补体 , 氧自由基 , 维生素 E

成人呼吸窘迫综合征 ( A R D s) 发病机理尚未完全 阐明
。

本实验采用同种脂肪组织提取

液 (脂肪液 ) 静注复制犬呼吸窘迫综合征 ( R D )S 模型
,

观察血气
、

补体激活
、

脂质过氧化

和维生素 E ( V E ) 的变化和病理改变
,

探讨其发病机理
。

1 材 料 和 方 法

参照乙醚提取法 (1 ’
制备脂肪液

。

健康成年杂种犬 15 只
,

体重 1 1
.

0 7士 1
.

72 k g
,

雌雄不拘
。

3%戊巴比妥

钠。 .

8 m l / k g静脉麻醉
。

动物随机分 2 组
:

致伤组 10 只
,

经股静脉缓慢 ( 10 m in 左右 )注入脂肪液 1
.

5m l / k g
,

对照组 5只
,
注入等量生理盐水

。
6 h后放血活杀

。

于伤前及伤后 15 m i n
、

30 m i
n 、

hl
、

2从 4 h
、

6 h采集血标

本作有关检查
。

取右下肺作病理学检查
,

部分做成匀浆
。

收集支气管肺饱灌洗液 (B A L F )
。

主要观察指标
:

1
.

1 血气
: I L

一
1 3 0 2型血气分析仪测定

。

1
.

2 总补体溶血活性 ( C H 。 。 》 ,
50 %溶血法测定

。

1
.

3 丙二醛 ( M D A ) :

荧光法测定 (2 ’ 。

1
. ` V E :

荧光法测定 ( , ’ “ ’ 。

M D A 和V E均用 M P F
一
4型荧光分光光度计 (日立 ) 测定

。

四 乙氧基丙烷标准液系瑞士产品
,

V E标准液系西

德产品
。

其余试剂为国产分析纯
。

1
.

5 病理改变
:

包括光镜和透射电镜观察
。

数据经苹果 一 , 型计算机作单
、

双因素方差分析
。

2 结 果

2
.

1 致伤组伤后呼吸立即增快
、

呼吸窘迫
,

平均在 70 次 / m in 左右
,

维持 6 h (尸 < 。 . 。。 1 )
,

显著高于对照

组 ( P < 。 . 。。 1 )
。

h2 ~ 4 h双肺出现湿罗音
。

伤后 h6 胸片呈
“
磨玻璃样变

” ,

双下肺可见片状或大片状阴影
。

2
.

2 血气
:

伤后各时相点 P a O Z

均显著 下降 ( P < 。 。 。 01 )
,

而 肺 泡
一

动 脉 氧 分压 差 ( A
一 a D O : ) 显著增高

(尸 < 0
.

0 0 1 )
,

i h后 P a O :
( s k P a 。

二者与对照组相比均有显著差别 (尸 < 0
.

0 0 1 )
。

2
.

3 C H 。 。 :

伤后各时相点的动脉血清 C H 。 。 均 显著降低 ( P < 0
. 。。 1 )

,

致伤组低于对照组 ( P < 。 。 。。 1 )
。

2
.

4 M D A :
见附表

。

2
.

5 V E :

伤后各时相点动
、

静脉 V E无显著变化
。

致伤组肺匀 浆 V E ( 2 3
.

8 8士 9
.

1 8 n g / m g蛋白) 显著低于

对照组 ( s 4
.

a o士 2 9
。
6 s n g / m g蛋白 ) ( P ( 0

.

0 5 )
。

2
.

6 B A L F 蛋白含量 g( / L ) 及肺水量 ( % ) :

前者致伤组 ( 1 3
.

4 5土 6
.

55) 显著高于对照组 (2
.

25 土。 .

5)

( P ( 0
.

0 1 )
。

致伤组肺水量 ( 5 7
.

1 1土 2
.

6 1 ) 显著高于对照组 ( 7 9
.

7魂土 0
.

0 6 ) ( P ( 0
.

0 0 1 )
,

肺心系数
、

肺体系数及湿肺重与干肺重之 比 值 的 改 变 类似肺水量的变化 ( P < 。 .

01 ~ P < 。
』

团 1)
。
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山 1 帅七烟 皿官 问 月苟防检丁 及共

周围聚集的 P MNs

F1 9
。

1 A fatem bo l us a ud ag g r e -

g ated P MNs abo uti ti n p ulm o -

zzr a了 e a pi l l ar y l um n e

T E Mx1 0 0 0 0

图 21
一

型上 皮细 胞 局灶 性损伤

F1 9
.

2 Loe ali n jr uyo f pn e u, n o e夕 t e

l r E M x 只 0 0 0 0

2
.

7 病理改变
: ①大体

:

致伤组肺脏仲胀
,

表面可

见斑片状 暗 红 色 区
,

切而 可见泡沫样液休逸出
。

’

②光镜
:

肺间质和肺泡腔水肿
、

出血
、

多形核白细

胞 ( P M N ) 浸润
、

局限性肺不张及代偿性肺气仲
。

脂 lj]/ 染色见肺小血管
、

间质及肺泡腔内大量脂肪滴

沉积
。

③透射电镜
:

肺泡隔间质水肿
、

厚部尤为明

显
。

肺毛细血管内常见脂栓
,

其周每见 P M N
,

后

者多见聚集 (图 i )
, 二
汀的颗粒排空

。

还可见血小

板聚集
、

与内皮细胞枯附
,

其颗粒排空
。

肺泡腔 内

可见渗出的红细胞和纤维蛋白
。

卜型肺泡上皮细 胞

损伤
、

脱落 (图 2)
,

I
一

型肺泡上皮细胞内质网扩

张
,

微绒毛变短
、

减少
,

板层体排空 (图 3 》
。

图 3 11
一

型上皮细 胞微绒毛 变短
、

3 讨 论

减少
,

内质网扩 张
,

板层体排空 3
.

1 犬脂 肪型 R D S摸型的评价

F i g
.

3 S h
o r t e n e d a n d d e e r e a s e d 静注脂肪液后犬立 即 出 现 呼吸窘迫

,

m i e r o v i l l i
. e n l a r g e d e n d o p l a s m i 。 p a O

Z

显著下降
,

低于 s k P a ,

其胸片及病理

r e t i e u l u m a n d e m p t y e d l a m e l l a r
改变均符合 A R D S 诊断标准 (5 )。 脂肪液制备

bo d y s o f p n e u m o e y t e 11 简便
,

模型的重复性较好
,

而且避免了油酸

T E M x 1 0 0 0 0 毒性大
,

所致病理改变重而 P a O
Z

下降不理想

的缺点
。

因此
,

本模型是较理想的 R D S动物

模型之一
。

3
.

2 发病机理探讨

病理学证实肺小血管和毛细血管内大量脂肪栓子栓塞
,

为木模型发病的关键
。

广泛的微

栓塞可导致通气 /血流比值失调
,

为严重低氧血症的重要原因
。

栓塞造成的缺血
、

缺 氧及脂

肪液中的游离脂肪酸可损伤肺血管
、

致通透性增高
。

肺水量及 B八 L FI 扣蛋白含量增高均为肺

血管通透性增高的表现
。

脂肪栓塞还可通过血栓素 A
:

( T X A
:
) 和白三烯 ( L T 、 ) 等介质损

伤肺血管
。

致伤组血小板聚 集
、

颗粒排空及肺泡腔内纤维蛋白形成
,

提示凝血系统被激活
,

亦参与肺损伤的发病
。
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附表 血 浆 MD A 的动态变化 (卜 mo l/ L
,
灭 士 s )

T a b
.

D y n a m i e e h a n g e s o f p l
a s m a

M D A (林m o l / L
,

牙士 s )

P o s t i n j
e e t i o n

P r e i n j e e * i o n i s m i n s o m i n 4 h 6 h

1几5483OC91片才.U亡O任才只一丹O甲.ō勺Rù片̀dR一RùO甘丹0OU
..

……
O口1心丹一n甘2n
.,山n.

+一+一+一+一

41
ù̀
0凌5936O口ùóOUOU工了丹j内b

1.上斤了,二njnù厅叮了̀尸J日任,口ō .上,口
` .通,一民U,ù
J.二

十一+一+一+一

.匀4364885QU.勺dùn甘ù匕.̀上1占月任nù
月
任. .丹OJ任ù勺O口, lJq.

.二月比,19山
,
l,目
J .1

+一+一+一+一

8270092261758257072415054

创
3

勺
2
勺

3
勺

T r a u m a

g r o u P八A八

C o n t r o l

9 r o u P

( V ) 2

士 l

5
。
3 7 1

士 1
。
3 0 2咤

4
。
0 6 4

士 1
。
0 4 2

2
。
6 7 0

士 1
.

1 2 8

2
。
7 6 3

士 0
。
9 5 1

O护],
孟Où9
,1,IC甘

46157拍1700028591. .

……
4
幻
3
如

3
创

2
如662112429911.611160878264

3
勺

3

如
2
勺

、 1声、刀、卫声AVA
J、̀r.了、

. P < 0
.

0 5 e o m p a r e d t o p r e i n j
e e t i o n

。 △八P ( 0
.

0 0 2 e o m P a r e d t o e o n t r o l g r o u p ( A )

M e a n
一

o f a r t e r i a l p l a s m a M D A o f t r a u m a g r o u P 1 5 h i g h e r t h a n

t h a t o f v e n o u s o n e ( P ( 0
.

0 1 )

致伤后动脉血 C H
。 。
显著下降

,

表明补体系统被激活
,

参与了肺损伤 的发病
。

病理见肺

内大量 PM N 浸润
、

聚集
,

推测与补体激活产生的 C
。 。

等的趋化作用有关
。

C
。 。

可激活 PM N,

使其释放大量氧 自由基和溶酶体酶等损伤肺组织 (
`

、

M D A可 间接反映氧 自由基的量
。

致伤后 30 m in 动脉 M D A 显著高于伤前
,

致伤组动脉

M D A均值高于静脉值和对照组
,

提示氧自由基产生增加
,

主要来源为肺
; BA L F中蛋白含

量增高
,

病理见肺损伤
,

表明氧自由基参与了肺损伤过程
,

与其它作者的报道相符 .()
。

氧

自由基主要通过脂质过氧化作用损伤细袍 v()
。

V E是体内最主要的脂类抗氧化剂
,

可 打断氧自由基 引发的脂质过氧化链式反应 a()
,

自

身被氧化消耗
。

致伤组血浆 V E无显著变化
,

但肺匀浆V E显著低于对照组
,

可能与脂质过氧

化反应主要发生在肺
,

仅肺组织V E被消耗有关
。

从该结果推测
,

在肺损伤的早期大量补充

V E可能有助于减轻肺损伤
。

有报道证实
,

早期腹腔内注射 V E 1 o om g / k g 可减轻大鼠皮肤烧

伤引起的肺损伤 (’)
。
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小脑脓肿误诊结核性脑膜炎一例报告

吴中林
.

郭先健 (新桥医院 呼吸科 )

临床遇见 1 例小脑脓肿误诊为结核性脑膜炎 患者
,

临床及脑脊液均酷似结核性脑膜炎
,

特报告如 T
:

王 x ,

男
,

17 岁
,

农民
。

因头痛呕吐 2 月余 1 9 8 2年 3月 2 日入院
。

患者 2 月前因
“
感冒” 剧烈头痛

,

呕吐

1次为胃内容物
,

呈喷射状
。

夜间起床时摔倒
,

昏 迷
、

小便失禁
。

送医院静脉滴注甘露醇等
,

第 4 天清

醒
.

此后经常头痛
,

眩晕呕吐
,

1 次~ 8 次 / 日
,

偶 呈喷射状
。

起病无发热盗汗及咳嗽等等症状
。

查 体
:

神志清
,

精神萎糜
。

瞳孔正常
。

颈有抵抗
,

颊 下三横 指
。

心肺无异常发现
。

腹软
,

肝肋下 s c口质中无压

痛
,

脾 ( 一 )
。

克氏征阳性
,

左侧巴氏 征 可 疑
。

血象
:

H b 1 27` / L
,

R B C 4 s 7 欠 10 12
/ L

,

W B C i ,
.

i x

10 . / L
,

N 0
.

”
,

L 0
.

1 1
。

脑青液外观微棍
,

压力 3
.

72k P a ,

播氏试验 + ,

细胞数 8 5 s/ m 血 . ,

多核。 .

81
,

淋

巴。
.

1 9
,

糖 3
.

6 1m m o l/ L ,

蛋白。 .

4 o g/ L
,

氯化物 1 2 8
.

3 5m m ol / L
,

胸片显示右上肺纤维病灶
,

右肺门陈旧

性钙化灶
。

脑电图基本节律为中幅 8 ~ g C / S
a 波和中等量乙波

,

以前半球为主
,

左侧波率偏慢
。

提示巾

度异常 E E G
。

头颅片指压纹增多
,

颅骨变薄
,

鞍背吸收
。

超声检查颅肺中线无偏位
。

颅脑核素检查无明显

占位性病变
。

临床诊断为结核性脑膜炎
。
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