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不同模拟高度和不同水化状态对

大白鼠脑和肺含水量的影响

刘士群 高京生 王 强 田景亮 梁 燕 罗德 成

(病理生理学教研室 )

提 共 不同水化状态 (对照组
、

速尿组和水负荷组 ) 的大鼠在模拟 5 。。。m 和 8 。。。爪高原
,

经历 48 h 后测定肺
、

脑含水量
。

结果表明
:

一定程度的水负荷可增力p模拟高原时肺和大脑皮层含

水量
。

模拟5 o 00 m高原时的肺血管外含水量较模拟 8 o 00 m高原时高
。

脑含水量增加主要发生在大脑

皮层
, 8 。。。垃高原时增加更为显著

。

速尿可降低模拟高原时肺和脑的含水量
。

本实验支持进入高

原的最初数日
,

肺水肿和脑水肿同时发生的假说
,

这是急性高山病过程中两个重要的组成成分
。

关位祠 高海拔病一病理生理学 , 高原海拔肺水肿一病因学 ; 高原脑水肿一病因学 ,

动物在模拟高原或人抵达高原的最初数

日 。 “ 幻 ,

总水量
、

细胞外液量
、

血浆量和体

重进 行性降低
,

红细胞量相应增加
,

表明急

性高原缺氧伴一定程度脱水
。

人在高原轻度脱水可能是对抗急性缺氧

以稳定内环境的重要机制
。

学者们 早 已指

出 (3) (` ’ ,

人在高原体重降低者可不发生急性

高山病 ( A M )S
,

而体重增加伴排尿减少或

血浆容量增加者可表现明显的 A M S症状
。

体

重增加意味着发生了液体储留
,

因此 A M S与

水缩留密切相关
。

急性 高 山病的主要催 患 器 官 为 脑 和

肺 s() 〔. ’ ,

可表现为脑水肿和肺水肿
,

往往合

并发生
,

有时表现其中之一
,

功能障碍为主
。

关于不同模拟高原和不同水 化 状 态 对

A M S发生影响的动物实验资料尚 乏报 道
;

本研究的目的是探讨不同模拟高度和不同水

化状态时肺和脑含水量的变化
。

材 料 及 方 法

体重 2。。 g左右大鼠90 只
,

随机分为三组 `

一
、

对照组 不做特殊处理
,

自由饮水进食
,

二
、

速尿组 实验进行 2 h4 后
,

开始禁水
,

同

时于 2 4
、

36 h分别肌肉内注射。 .

6川 g速尿
。

三
、

水负荷纽 实验进行 2 4 h 后
,

腹腔内注入

6 %葡萄糖液 3 二 1/ 1。。 g BW
,

同时肌肉内注 射 0
.

4

U后叶加压素 ( V a s o p r e s s i n )
,

3 6 h重复一次
。

实验在减压舱中进行
,

舱内温度维持在1。℃左

右
。

根据舱内模拟高度不同
,

各组均再分为平原
、

5 o 0 0m高原
、

8 0 0 0也高原三个亚组
。

实验持续 4 8 h

后
,

称取动物体重
,

在腹腔麻醉条件下
,

经股静脉

插管
,

往入。 .

2m l肝素 (含2。。 U ) 盐水溶液使其肝

素化后
,

经该导管注入队 C r标记的大鼠红细胞盐水

混悬液。 ,

2 0 1
,

10 m in 后
,

由颈动脉精确取血 1 m l
,

并放血处死动物
二

根据庄人体内的总净放射活性与

工m1 血标本放射 活 性 之 比 计 算血 量 ( 切 11/ 00 9

B W ) ; 用 1 m l血的湿重及置 80 ℃恒温箱中干燥 72

h后的干重计算血液的含水尾 (g / g D W )
。

另外
,

铡大鼠的血球压积 ( H c t)
,

根据血量 t
一

}
·

算 血浆量

(m l / 2 o o g BW )

处死后的动物
,

取出肺和脑
。

按我们已发表的

采用 乱 C r

标 记红细胞的方法测定肺血管 外 含 水 量

( g / g E V L W ) (7
’ ,

故不再重述
。

分离大脑半球
,

用眼科剪取其
丁

!“一侧大脑半球

的皮层组织钓 0
.

29
, 将大脑半球

、
一

皮层组织和去皮

层一侧的大脑分别称量湿重和 80 ℃恒温箱 干燥 72 h

后的干重
,

计算每克干重脑组织含水盈的克数 ( g / g

D W )
。

以上数值进行组间比较
。
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结 果

一
、

不 同水化状态的血液学指标

各组 o o 5o m和 o o o 5m高原亚组的H e t均 高于本

组平原亚组 (P < 。
.

01)
.

水负荷各亚 组 的H ct均

低于对照组的相应值 P (< 。 .

01) `
速尿 组 的H t c

均高于对照组相应值 P (< 。
.

0 5和P < 。
.

0 1)
。

各组 5。。。 m和 8 o o o m高原亚组的血 量
、

血浆量

和血液含水量均低手本组平原亚组 值 P (< 。 .

0 5和

P < 。 .

01) , 水负荷组均高于对照组 相应 值 ( P <

。 .

QS 和 P < 。 .

0 1) , 速尿组三者均低于对照组 相 应

位 ( P < 0
.

0 1 )
。
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平原 5 0 0 0 。 8 0 0 o m 平原
5 0 0 o tn 8 0 0 0 爪

.

一一对照组
与木组平原值相 比 .

* P < 0
.

0 5

* * P < 0
。

0 1

(图例以下相同 )

. ·

…… 水负荷狠

木组 5 0 0 0 0 1
与 5 o o o m值相比:

八 P < 0
.

0 5

△八 P < 0
。

0 1

` 一
吞 速尿组

与相应对照组值相比
+

P < 0
。

0 5

+ +

P < 0
.

0 1

血球比积
、

全血量
、

血液含水量和

百̀卜, l`甘1
1
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图 1
.

不 同 水化 状态和 不 同模拟 高度 时
、

’

血 装量的 变化 (了 土 S D )

二
、 ’

不同水化 状态时的肺血管外含 水童

( EV L W ) 的 变化

对照组中的 5 00 o m和 8 00 o m高原亚组
,

E V L W

与平原亚组值相比
,

无显著差 异 ( P > 。
.

0 5)
。

水

负荷组的 5 00 Om高原亚组
,

E V L W申平原组的 3
.

66 。

士。.

2 2 0增加到 3
.

5 9 5士 0
.

2 5 9 / g E V D W
,

两者差异

显著 ( P < 。 .

0 5) , 而 8 。。 Om高原亚组
,

E V L W为

3
.

7约 土。
.

0 9 9 / g E V D W与平原亚组之间无显著差异

(P ) 0
.

0 5 ) , 但水负荷组的 5 o o o m和 s 0 0 0 m高原亚

组的 E V L W 非常显著和显著高于对照组相应值 ( P

( 。.

0 2和 P ( 0
.

0 5 )
。

速尿组平原
,

s 0 0 0 m 和 s 0 0 0nr

高原各亚组的 E V L W均非常显著低于对照 组 相 应

值 ( P ( 0
.

0 1 )
,

如图 2 所示
。

平原 5 0 0 0 m S D D 0 m

图2
。

不同水化状态和 不同模拟 高

度时肺血管外含 水量 变化
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三
、

不 同水化状态的脑含水量

各组大脑半球和去皮层大脑每克千重脑组织含

水量 ( g / g DW ) 之间均无显著差异 ( P> 。 , 。 5)
,

而

皮层组织的含水量在对照组的平原
、

5 。。。m和 8 00 。

m高原各亚组分别为` .

0 3 2 2士。 。
0 5

、 ` 。
0 6 7 3土 。 。

0 2和

d
.

l i 6 4士O ` 0 4 9 / g D W
,

其中s 0 0 a m高原亚组的皮层

组织含水量非常显著高于平原 和 5 00 o m 高原亚组

( P < 。 .

01 )
.

水负荷组的三个亚组的皮层含水量

分 别为4
.

1 6 0 5士0
.

飞1
、

4
.

2
一

0 5 0士 0
.

0 5
、

J
.

2 5 5 0士

。 .

8Q g / g D W
,

均非常显著高于对照组的相应值 ( P

< .0 0 1 )
,

且 8 o 00 m 高原亚组亦显著高于本组平原

亚组值 (P < 。
.

05 )
。

速尿组三个亚组的皮层组 织

含水量均低于对照组相应值
,

s 0 0 0 m高原亚组比对

照组相应值含水量显著减少 ( P < 。 .

0 5 )
,

如图 8

所示
。
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图3
,

不同水化状态和不 同模拟 高度时
,

讨 论

一
、

衬不 同水化状态的评价 从血液学

指标来看
,

各高原亚组的H c t均高于本组平

原亚组
,

而血量
、

血液含水量和血浆量均低

于本组平原亚组
,

表明模拟高原时发生一定

程度的脱水和血液浓缩 ; 但水负荷 各 亚 组

H ct 均低于对照组的相应值
;
而速尿各亚 组

均高于对照组的相应值
。

水负荷各亚组的血

量
、

血液含水量和血浆量均高 于对照组的相

应值
,

而速尿组则低于对照组的相应值
。

各

组之间均有 显 著 ( P < 0
.

0 5) 和非 常 显 著

(P < 0
.

01 ) 差异
。

表 明三个组的各亚组之

间具有显著不同水化状态
。

二
、

关于 不同水化状态时的肺含水量变

化 对 照 组的5 o 0 0 m 和 8 0 0 0 m 高 原 亚 组

E V L W含量虽有增加
,

但与本组平原亚组值

相比无统计学差异
。

速尿组伴一定 程 度 脱

水
,

血液发生浓缩
,

血浆胶体渗透压增加
,

脑 组织含水量 ( g厂它D W ) (又士 S D )

因此增大 了跨壁蛋白渗透压差的保护作用
,

从而液体 由肺毛细血管逸出减少
,

因此各亚

组 E v L W均非常显著低于对照组相应值
。

水

负荷组均伴一定程度的血液稀释
,

血浆胶体

渗透压降低
,

因此减小了跨壁蛋 白渗透压差

的保护作用
,

易促使液体由毛细血管逸 出
,

因此 5 00 o m和 8 0 0 0功高原亚组与对照组的相

应值分别存在非常显著和显著性差异
。

为什么 水 负 荷 组 5 O 00 m 高 原 亚 组 的

E V L W含量高于 8 00 o m 高原亚组
,

可能与不

同程度缺氧对肺 的血流动力学的影响不同有

关
。

在 M al ik 的综述中 ( 8 }引证 、 什on 的资料

认为高原缺氧引起肺小动脉非一致性收缩
,

肺血流 自血管收缩区转向非收缩区
,

血液灌

流增加区的毛细血管内压和 切 应力 ( S h o a r

st er ss )升高
,

引起血管通透性增加
,

从而发生

高原肺水肿
。

R a h n
等 ( . ’

曾采用不 同程度的

含氧气体 (如 3 0 % o
: , 2 0 % O : , 1 5 % O

: ,



1 5 0

n% 0 2,

O % O
:

)
,

使狗的一侧肺缺氧
,

缺

氧侧肺血流量随吸入气氧含量降低而减少
,

最严重缺氧时
,

缺氧侧肺血流量可以从原来

的40 %降到 n %左右
,

说明缺氧性肺动脉收

缩的强度与吸入气氧分压高度呈反比
。

中等

程度缺氧时
,

可能导致 肺 动 脉 非一致性收

缩
,

而严重程度缺氧时
,

肺动脉收缩强度增

加
,

且呈一致性
,

阻力血管后的毛细血管内

压将会降低
,

滤过面积相对减小
,

这可能是

8 0 0 0 m高原亚组比 s o o om 高原亚组 E V L W含

量略低的缘故
。

三
、

关 于不 同水化状态时脑含水量的 变

化 三个大组不同模拟高原亚组的大脑半球

和皮层下组织含水 量与平原亚组相比均无显

著增加
,

而大脑皮层组织含水量显著增加
,

且

随模拟高度的增高
,

含水量增加更为显著
,

其

中尤以水负荷组表现最为明显
。

水负荷组的

平原亚组亦较对照组的相 应 值 非 常显著升

高
,

可能与糖水负荷引起的轻度水中毒有关

H o u s t o n (` ” ’ 指出
,

急性高 I妇病的发病基

本原因是高原缺氧降低了钠泵效能
,

使钠在

细胞内蓄积
,

引起细胞 内渗透性增加
,

细胞

外液进入细胞内
,

致脑细胞肿胀
。

我们的实

验 l( ` ’
模拟6 0 0 o m高原缺氧 48 h 的大鼠

,

脑皮

层组织中水和钠含量均显著增 加
,

证 明 了

H
o u s t o n的观点

。

K l a `2 0 (” ’ 认为细胞肿胀
,

细胞外间隙缩小是细胞毒性水肿 的 基 本 表

现
,

因为细胞肿胀主要 由水份于细胞内
、

外分

布异常所造成的
,

因此脑组织总水量可不发

生改变
。

本实验结果大脑半球的总水量不发

生明显改变
,

水的增加主要发生在大脑皮层

组织中
,

亦与细胞毒性脑水肿的特点相一致
。

在O
`
B r e n

的综述中 ( ` “ , 引证 H o s s m a n n
的发

现
,

猫的一侧大脑缺血 l h
,

细胞外间隙由

18
.

9%减小到8
.

5容量 %
,

而 总水量和颅 内压

仍不变
,

这表明水由细胞外转向细胞内间隙
,

发生了脑细胞毒性水肿
; 当重新恢复灌流

后
,

因出现血管通透性增加
,

从而引起颅内

压升高和脑含水量增加
,

说明在脑的细胞毒

水性肿的基础上合并了血管源性脑水肿
。

由

此表明
,

高原缺氧早期可能以脑细胞毒性水

肿为主
,

而严重缺氧合并血管通透性增加时
,

脑容量明显增大
,

颅内压才可能升高
,

出现

血管源性脑水肿表现
。

而我们的实验支持急

性高 山病与脑皮层细胞内早期水储留有关
。
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