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油酸诱发肺损伤犬的早期血液动力学变化

陈流生 王俊 元 薛树 国 吕 艺 王 强 (病理生理学教研室 )

提 要 本文观察了油酸诱发肺损伤对早期血液动力学 的影 响
。

犬 n只
,
于麻醉

、

人工通气

下获得基础数据后
,

静注油酸。
.

l o l/ k g ,

并连续观察血 液动 力学 各项指标
,

共 3 刁耐
。

油酸往

射后
,

户。O : 进行性下降
,

肺泡: 动脉血氧分压差增大
,

而供氧能力降低
。

血液动力学变化表现
:

心指数逐渐降低
,

至油酸注射后 1幼分钟仅为对照值的斑
.

7%
,

心率和心 搏指数也同时并行下降
。

平均动脉压于早期明显降低
,

继后回升
,

与对照值无显著差别 , 平均肺动脉压无显著 变化
,

左室

收缩压短暂降低
,

而左室悔搏作功
、 + dP/ dt , ax

、 一 d p /dt 血 a二租阻抗心 肌收缩力指数均显奢进

行性降低
。

死后肺湿重与体重比值也明显增加
二

本实验结果提示
: ( 1) 油酸肺损伤 犬早期表现

严重的低氧血症
、

心输出量降低
,

心室舒缩功能障碍和组织供氧量降低 ; ( 含 ) 心输出量减少可

能与心肌收缩力降低有关
; ( 3 ) 实验日`未见肺动脉压急剧成倍增加

。

因此
,

早期肺损份的发生

非主要由肺微血管静水 ID曾加所致
,

关健词 油酸 , 肺损伤 ; 血液动力学 , 心室功能

给多种动物静注油酸均可复制出严重出

血性肺损伤
。

表现呼吸 窘 迫
,
肺 顺应性降

偏 肺总容量减小和肺泡
一

动脉血氧分压差

增加
。

急性期病变表现肺间质和肺泡出血和

水肿
, 以及纤维蛋白

、

血小板
、

细胞碎片构

成血管内血栓和白细胞渗出等
。

由于油酸诱

发肺损伤所致机能
、

代谢和病理变化与成人

呼吸窘迫综合 征 (入 R D S ) 极 为 类 似
。

因

此 ,
多年来应用 油 酸 肺 损 伤 模型来探讨

A RD S的发病机制和防治间题 l(
一 7

飞 无 论是

袖酸性肺损伤或是A R DS 病人
, 于急性渗出

期均可发生血液动力学障碍
,
如表现心输出

量降低
,
肺血管阻力增加等 (卜 扣) 。 但它们的

变化程度
、

发生机理及在发病学中的意义
,

迄今尚无定论
。

本实验对油酸性肺损伤早期

心脏泵血功能
、

心肌收缩性能和肺动脉压的

变化进行了观察
, 以供进一步研究和临床防

治参考

方 法

杂种狗 n 只
、

雄性
、

体重 10 ~ 13
.

5狂̀ 戊基巴

比妥钠麻醉 (皿 m g / k g BW )
。

气管插管并连于呼

级机
,

吸入室内空气进行通气
。

通 气频率 12 ~ 15

次/̀ in
,

潮气量 15 ~ 20 血 1压g
。

补 注 唬拍酞胆碱

。.0 2 5也g / k g 阻 断呼吸
,

继后如出现 自动呼吸作

适量追加
,

输入适量碱液
,

维持动脉血p H P么O

子生理值范围
。

股静脉滴注生理盐水约 5 o l/ kg坷

维持机体水代谢
。

X 光下从颈外静脉擂管舅肺动脉
以水检压计测压 , 般动脉插管军胸主动脉铡平均动
脉压 ; 颈总动脉插管至左室测左室内压 (毛V )P 和

压力变化速率 (士d p / dt 尔找劝
。

心室内压和平均

动脉压均用压力传感器测定
。

用阻抗心动图碗测心

率
、

心 搏 量
、

心 输出量和 H“ at 五et 指数 (反映心

肌收缩力 ) 等
。

文献报道 (11 )I l2) 阻抗法测定心输出

盆与热稀释法 ; 染料稀释法相关性较好 , 平均动脉

压
。

心室内压及压力变化速速
、

阻抗及微分彼和心

电图用光线示波器记录
,

以 工如血班s/ 即和 2叨`叫
se c速度各记录一次

。

用A B I
,

I 血气分析仪分析动

脉血液气体参数并换 算 肺 泡
一

动脉血 氧 分压差

( IP A
一

a1 o : ) 和供氧量 ( D O妇
。

观察动物基础状态下各参数后
,

缓慢静往油酸
。 .

lm l / k g
,

注完后分别于 30
、

60
、

12 0 和 180 分钟

重复观察各项指标
。

观察完毕后立即静注 K CI 溶液

处死功物
,

进行解剖观察
。

指标数据以均值士标准误表示
。

显著性检验用

方差分析后再经组间两两比较
, P < 0

.

饰有显著差

别
。

结 果 几
几

.

表 1 示油酸注射前后血流动力学变化结

果
。
油酸注射后劝分钟心指数下降 28 .4 %

,

以后持续下降
, 至 1 80 分钟时 下 降 48 %

。

与

心指数降低的同时
, 心率

、

心搏指数和心搏
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表 1油酸肺损伤血流动 力学变化

油酸注射后 (m i ) n

6 0 12 0 18 0

劝物数

心率 (次/ m i
n) 2 1

书均动脉压 n
(m m Hg )

163
.

9 士5
.

4

14 0
.

1士 6
.

5

1切 士 8
.

7 二

10 4
.

1士 8
.

5
’ .

12 6
.

8士 4
.

6二

5 0 1
.

9 士 6
.

5
宋 `

127
.

1士 6
.

0
’

2 0 1
.

8士 2 1
.

0

2 18
.

1士 6
.

4
.

TZ 1
.

5士 3 1
.

3

’

全盏气
i n/ k g )

’

浦麟
/ k g )

9 2 2 1 1
.

0士 2 2
.

6 13 6
.

9士 2 0
.

4
今 .

1通 1
.

6士 2 2
.

3 二 3 1 1
,

5 士2 0
.

2
’ .

1 1 8
.

5 士 1 7
.

5 二 △

.

2 2 士 0
.

1 711
土,1,1

左室每搏作功
( m l

.

m m H g /
何搏 / k g )

1
.

4 3士 0
.

1 7

2 1 9
.

5士2 2
.

5 1 5 1
.

6士 2 2
.

9二

1
.

] 0士 O
,

1 7
’ . }

.

0 6 士 0
.

1 6二 1
.

0 3士0
.

1 3
’ .

1 3 9
,

2士 1 9
.

3 二 1 4 9
.

2 士2 3
.

9
’ .

1 3 3
.

3士 1 5
.

9
, 召

平均肺动脉压
( m m H g )

左室收缩压
( m m H g )

左室 + d p / d t m a x

〔m m H g / s e e )

左室 一 d p / d t m
a X

( m m H g / s e e )

H e a t h e r
指数

8 1 2
.

9士0
.

7 1 2
.

含士0
.

了 12
,

3 士 0
.

6 1 3
.

0 土 0
.

9 1 3
.

9士 1
.

9 1 5 6
.

4 士 8
.

5 1 2 1
.

7士7
.

4
.

1 2 7
.

1 士 6
.

5 1」5 士 1 0
,

6 1理2
.

7 士 1 6
.

生

9 5 4 9 2 士8 1 1 3 2 7 6士 2 9 5
.

3 5 2 4 士 3 4 0
.

4 1 4 4 士 7 8 8 4 2 7 5士 9 0 1

9 通3 1 4 士3 5 9 2 8 7 1 士 1 7 3
. `

2 6 7 里士 1 4 2
, .

2 4 3 5 士2 3 3 ” 2 ] 5了士 3 6 9 二

9 2 9
.

5士 3
.

4 1 9
.

8士 2
.

5
. `

1 8
.

1士2
.

7 1了
.

2土2
.

4 ” 16
.

7士 2
.

0 二

注
:

与对 kJJ肛匕较
.

P < 0
.

05
’ .

P < o

与注射油酸后 30 分钟比较 △ P < o

。

0 1

。

0 5

作功均显著降低
。

平均动脉压于注射油酸 30

和 60 分钟显著降低
,

继后回升
, 与注射前无

显著差别
,

但仍低于注射前
。

肺动脉压未见明

显变化
。

左室收缩压于注射油酸后 30 分钟显

著降低
,

但 L V + d p / d t rn a x 、

L V 一 d p / d t rn a x

和 H e at h e r 指数于注射油酸后直至
,

实验结束

均显著低于注射油酸前水平
。

表 2 示油酸肺损伤动脉血液气体和呼吸

表 2 油酸肺损 伤血液 气体和 有关呼吸参数变化 ( N = 9 )

; {勺 酸 ;
_

1: 射 J ; ( m l n
)

3 0 6 0 1 2 0 1 8 0

P a 0 2 ( m m H g )

P a C O :
(m m H g )

P H

A BE ( rn E q / L )

H b ( g / d l )

P IA
一 a l o : (m m H g )

D O : ( m l / m i
n )

9 1
.

1士 2
.

4

3 1
.

7士 1
.

7

7
。

4 2 9 + 0
。

3 0

一 2
.

5士 1
.

4

1 3
.

4士 0
.

7

6 7
.

2士 4
.

5
` .

3 0
.

3士 1
.

8

7
。

3 7 8 + 0
.

3 0
.

一 6
。

4 士 1
.

1二

士 1
.

1

5 3
.

1士 4
.

7
. 今△

3 2
.

4士 2
.

3

7
。
3 4 9 十 0

.

3 5
’ .

一 了
。

l 士 1
.

1
` .

1 3
.

9士 1
.

1

1 6
。
1士2

.

9

通8 6士6 9

.

4士5
.

6

3 0 3士 2 9
. ’

5 2
.

8 士5
.

9
. ’

2 8 5士 4 9
` .

4 5
.

2士 4
.

维
’ . △

3 6
.

1士 3
.

0

7
.

3 0 1 个 0
.

1 1
, .

一 名
。
了士 1

.

1二

1 4
.

4士 0
.

8

5 6
.

2士5
.

1二

2 5 4士 4 0
“ .

3 8
.

1士 3
.

5 二△

3 4
.

8 土 3
.

4
.

7
.

3 0 9 十 0
.

4 5二

一 9
.

4士 1
.

4 二公

1 4
.

9士 1
.

2

6 4
.

8士 4
.

8
, . △

2 3 0土2 8
. 舟

,山1一1.比月̀

J

卫一ódnU八U注
:

与对照比较
’

P < 。
.

肠

与油酸注射后 30 分钟比较

, 户

尸长 。
.

八 P < 0
.



参数变化结果
。

注射油酸后 Pa O
Z

持续明显

降低
,

于 1 20 和 18 0分钟均低于 50 m m H g ; 动

脉血 p H和碱剩余明显降低
, P a C O : 于 1 2 0和

1 80 分钟略升
。

结果提示代谢 性 酸中毒
。

血

红蛋白浓度在实验中 未 见 显著变化
。

IP A
-

a
lO

Z

随 P a O
:

降低而显著增 加
,

而 D O
:

随

P a O
。
和心输出量并行显著降低

。

解剖见多数动物的气管与主支气管内充

溢血性浆液
,
肺动脉内未见 ifll

.

栓
。

胸腔有少

量血性积液
。

两肺胸膜面有融合 状 出 血斑

块
, 两肺切而可挤出泡沫状液体

。

肺湿重与

体重比值为 2 1
.

1士 1
.

8 ,

比正常 8
.

1 6 士 1
.

4高

1
.

5 8倍
,

示肺含水量明显增加
。

讨 论

A R D S 病人症状发生之前
, 由于生理代

偿调节
,

故常有一个相对稳定期 (” )( . 〕。

但油酸

性肺损伤动物稳定期极为短暂
。

从本实验结

果看
,

给犬静注油酸后
,

迅速发生呼吸功能

障碍
,

而且持续加重
。

如 P a O : 于油酸注射后

30 分钟就 明显开始下降
, 至 1 8 0分钟 后 仅为

对照值的 4 2%
。

与此同时 IP A
一

a1 o
:

进行性增

加
,

于油酸注射后 1 80 分钟
,

已比 对 照高出

三倍
。

P a O
:

降低和 PI A
一

a1 O Z
增加的可能原

因
:

一方面是由于肺损伤形成肺水肿
,
使肺

泡通气
一

血流比值降低
,

气体弥散障碍和肺

内分流增加等综合作用影响肺内气体交换所

致 , 另方面也与心输出量降低
,

肺血流量减

少 ,
影响血液氧合作用有关

。

急性呼吸衰竭病人和实验性肺损伤
,
特

别是在早期渗出阶段常存在心脏泵血功能降

低 ( 4 ) (” )〔” ) (。 ) ( ’ “ )
。

本实验也观察到心输出量明

显下降
,
而且它与心率减慢和心搏量降低并

行发生
。

心脏泵血功能降低的原因还不太清

楚
,
可能与肺血管阻力增加

,

阻碍心室射血
,

使心搏量减少 ( 4〕 。

或因肺顺应性降低
,

影响胸

内压
,
使 回心血量减少 (` 7 )

。

但本实验中
,

油

酸注射后未见右室后负荷 明显增加
,

但反映

心室容量 /时间关系的收缩力指数 ( H o at h e r

指数 )
、

反映心室压力 /时间关系 的收缩力

1 (} 3

指数 ( 十 d p / dt m a x) 以及 心 搏 作 功均降

低
。

提示心肌收缩力降低与心输出量减少有

关
。

此外
, 一 d p / d t m a x l夺低 ,

也提示心脏

舒张功能异常
。

心脏舒缩功能障碍的原因不

明
夕

是否系油酸对心肌的直接损伤
夕

或肺损

伤区释放介质 以及酸中毒等作用灰致
,

尚须

进一步探讨
。

但心输出量急剧降低无疑降低

供氧能力
,

加重组织缺氧
。

实验性肺损伤和 A R D S 病人常发生平均

肺动脉压
、

肺血管 阻力和右室每搏作功的明

显升高 ( , ) (2 ) ( 3 ) (“ ) ( 8妻( “ , 。

这是 由 干 肺 血管收

缩
、

肺总容量减少
、

肺间质压增加
、

内皮细胞

肿胀和弥漫性肺内微栓塞引起的肺血管床横

断面积减少所致脚 〕。

急性肺损伤下
,

肺动脉压

升高 的程度及其在发病学中的意义
,

资料报

不道一
。

有人 ( 4 )(0 (m) 报道肺动脉高压超过基础

值两倍以 上
。

这样一方面使肺微血管压升高
,

形成肺水肿
; 另方面增加右室压力负荷

,

室壁

张力增加
,

心肌耗氧增多
夕

以及增加右室 内

压使 冠状血管血流量减少
, 心肌供氧不足

。

由此导致急性右心衰竭
。

但也有人 (2 ) ( 4 ) ( ’ “ )认

为油酸可直接损伤肺毛细血管内皮细胞
,

使

肺血管通透系数增加
,

进而发生水肿
。

此时

肺动脉压并未明显升高
, 即使升高也发生的

较晚
。

从本实验结果看
,

油酸注射后的 1 80 分

钟内
,
肺动脉压始终波动在对照值范围

, 更

未见急剧成倍增加
。

因此
,

早期肺损伤的发

生
,

似与肺微血管静水压增加无直接关系
。
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