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呼吸窘迫综合征发病机理的实验研究

陈正堂 毛宝龄 (第三军医大学新桥医院 呼吸中心 )

健康成年家兔 61 只
,

随机分为致伤组 (牲 = 3 9) 和生理盐水对照组 (炸 = 2 2)
。

致伤组以同种骨髓 乙醚

提取液。 .

s m l/ k g分 3 次静脉注射
,

复制改良的兔骨髓型呼吸窘迫综合征 ( R D )S 模型
,

通过与犬油酸型
、

骨髓型及脂肪型 R D S模型比较
,

发现本模型 在 病 因
、

临床表现和肺的病理改变等方面较好模拟了严重创

伤
、

多发性骨折
,

反复脂肪栓塞并发A R D S的临床情况
。

从肺泡
一

毛细血管膜 ( A C M ) 通透性
、

肺表 面活

性物质 (P S A M ) 和多形核白细胞 (P M N ) 及其释放 的 活 性氧 3 个方面探讨了实验性 R D S的发病机理
。

结果发现
:

致伤后支气管肺泡灌洗液 ( B A L F ) 白蛋白浓度明显增加
, ” 3一钢

一

转铁蛋白肺 /心 比值 由 正

常的 0
.

45 增加至 0
.

86 , 铜示踪见肺泡上皮对悯的通透性增加 , 冷冻蚀刻发现肺泡上皮和毛细血管内皮细胞

连接分离
,

紧密连接的索条松散
、

离断
,

游离终端增加
。

上皮连接的索条明显减少
,

内皮细胞的细 胞 孔增

大 , 光镜肺泡隔间质纤维连接蛋白 ( F N ) 免疫组化发现
,

棕黑色的 F N 染色颗粒减少
,

丧失正常的
“
栅栏

样结构” 。

致伤组 P S A M 总磷脂减少
,

起主要表面活性作用的脂磷酞胆碱由正 常 的 69
.

42 % 降至致伤组

的 5 1
.

7 6 %
,

磷脂酞甘油由 15
.

68 %降至 7
.

44 % (P < 0
,

01 )
,

神经鞘磷脂则明显增加 , I 型肺泡上皮细胞严 重

损伤
,

板层小休的数量密度
、

体积密度和平均体积下降 (P < 0
.

05 ) ,
钉红染色见肺泡表面活性层丧失正 常

的连续绒状结构
,

散乱无序
,

多呈聚集或空泡状散落于肺泡腔
. B A L F最小表面张力由正常的 7

。

47 增加到

15
.

88 毫牛顿 / nI
,

滞后环面积则邮
3

.

02 降至 4 1
.

76 (P < 。
.

05 ~ 。 .

01 ) . B A L F白蛋白和 C
一

反应蛋白浓度明显

增加 , 电镜还发现渗入肺饱腔的纤维蛋白包绕 P S A M的特殊现象
。

致伤后 5 m in 外周血白细胞及 P M N分类

计数急剧下降
,

同时体内脂质过氧化的挥发性产物呼出气乙烷大幅度升高 (由正常的 1
.

87 士。 .

6 3增至 5
.

62 士

2
.

58 p o ol
·

zn in
一 ’ ·

kg
一

勺
,

伤后 4 h呼出气乙烯随即增加 (尸 < 。 .

0 5)
,

致伤组 还 检 出戊烷峰
,

伤后 1
、

h6 血浆共扼二烯 (是血管内皮细胞被
·

O H损伤发生脂质过氧化的直接产物 )两度增加 ( p < 。 .

0 5) , 血清乳

酸脱氢酶同功酶 L D H : 伤后 1 ~ 6 h持续升高 ( > I O OI U / L
,

p < 。 .

0 5一。 .

0 1) ,
血浆 F N 伤后持续下降

,

以

30 m in 和 h6 为两个低谷
。

以上结果表明
:

①改良的兔骨髓型 R D S模型是目前较理想的 A R D S实验模型之一 ,

①A C M通透性的增加
,

涉及其全层结构的改变
,

其中肺泡隔间质 F N免疫组化所见
,

有助于从分子水平揭示

实 验性 R D S 时A C M通透性增加的机理
,

是本实验的重要发现之一 , ③实验性 R D S时
,

P S A M的总最和组

成
、

细胞内储备
、

形态结构 及生物物理功能均有明显异常
,

渗入肺泡的多种血浆蛋白和浅表通气与 P S A M

功能异常有关 , ④ P M N 及其释放的活性氧在本模型肺损伤中起重要作用
. ⑤ 皿’ 3口 一

锢
一

转铁蛋白肺 /心比值
,

呼出气乙烷
,

以及循环共扼二烯
,

L D H : 和 F N水平较好地反映了本模型体内脂质过氧化或肺损伤情况
,

有一

定临床应用价值
。

本文还对 6 例 A R D S 临床病例进行了初步观察
,

测试了部分上述实验室指标
,

发现有一

定升降趋势
。

因病例少
,

不能做出全面评价
。
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