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激活的补体对清醒山羊肺内液体交换

的影响
-

一超氧阴离子的作用
谢忠琳 孙

·

来庸 李德勤 夏一 阳 陈希林 彭 鹰 黄永萍

(病理生理学教研室 高原医学研究室 )

提 要 作者采用山羊慢性肺淋巴痰模型
,

在输入酵母多糖活化的血浆后
,

观察清醒山 羊肺

内液体和蛋白质交换以及中性粒细胞释放超氧阴离子能力的改变
。

结
一

果表明输入酵母多糖活化的

血浆可激活中性粒细胞
,

使之释放超氧阴离子的能力增强 , 肺淋巴流量增加及肺淋巴与血浆蛋白

比值增大
。

提示中性粒细胞释放超氧阴离子能力增强
,

可能是激活的补体致肺微血管壁受损的原

因之一
。

关健调 补体 , 淋巴 , 肺循环 , 过氧化物

近年来
,
激活的补体和 白细胞在急性肺

损伤中的作用
, 已引起广泛注意

。

体外实验

证明活化的补体可使中性粒细胞释放超氧阴

离子增加 (1)
,
血管内皮细胞受损 ()z

。

用超氧

自由基清除剂 (超氧歧化酶和过氧化氢酶 )
,

可以减轻活化补体所致的肺损伤 (3 ’ 。 静脉输

入活化的补体
,
对中性粒细胞释放超氧阴离

子能力的影响尚未见报道
。

作者采用山羊慢

性肺淋巴痰模型
,
在输入酵母多搪活化的血

浆后
,
观察清醒山羊肺内液体和蛋白质交换

以及中性粒细胞释放超氧阴离子 能 力 的 改

变
,
用以说明活化的补体对中性粒细胞释放

超氧阴离子能力的影响及其在损伤肺微血管

壁中所起的作用
。

材 料 和 方 法

健康山 羊 8 只
,

体 重 1了~ 2 6 k g (平均 2 0
.

2 5

k g )
。

按照S t o t h e r t的改良法 (̀ ) ,

经胸导管建立慢

性肺淋巴痰模型
。

术后第三天
,

动 物一 般情况良

好
,

肺淋巴流量稳定
,

淋巴中无血
,

方 可 进行 实

验
。

制备酵母多糖活化的血浆
:

实验前从颈总动脉

采血 60 m l
,

肝素 ( s u
/ m l) 抗凝

,

分离血浆
。

将

血浆与酵母多糖按 2
.

s m g / m l 的比例混合
,

在 37 ℃

水浴中温育 30 分钟后
,

再次离心
,

其上清液即为酵

母多糖活化的血浆 ( Z A P )
,

其中含有活化 的 补

体
。

超氧阴离子生成的测定
:

在输入 Z A P 前和输

人后 1 小时末
,

分别从颈总动脉采血 I Om l
,

肝 素

抗凝 ( Z o u / m l )
。

分离出中性 粒细 胞 ( P M N s )

后
,

用 H a n
ks 平衡盐溶液制成悬液

,

浓度约为 6 x

1 0 6细胞 / m l
。

采用 S h i g e o k a (` )稍加改进的 B a b i o r 的方法测

定超氧阴离子的生成量
,

结果表示为
: n m ol 细胞色

素 C 还原 / 5 X i o O PM N s
/ 3 o m i n

。

实验方法和步骤
:

实验当天在局麻下
,

经右侧

颈外静脉将心导管插至肺动脉
。

待肺动脉压和肺淋

巴流量稳定后开始实验
,

在 15 分钟内将 30 0 1 Z A P

经心导管匀速输入上腔静脉
。

每 30 分钟记录一次肺

动脉压
,

同时收集肺淋巴液
,

记录肺淋巴流量
,

从颈

总动脉采血测动脉血液气体参数
、

血浆总蛋白浓度

和白细胞计数
,

历时 4小时
。

用换能器 ( S t at h a m

P 2 31 D )测肺动脉压
,

通过生理记录仪 ( O E C 32 0 0
,

N i h o n K o 五d o n ) 显示和记录其波形和数值
。

用双

缩腺法作血浆和淋巴总蛋白浓度测定
,

用血气分析

仪 ( A B L a ,

R a d i o m e t e r C o p e o h a g e n D e红 m a r k )

测定动脉血液气体参数
,

在显微镜下作外周血白细

胞计数
。

在实验过程中
,

动物自然站立或俯卧在观察架

上
,

始终处于清醒状态
。

结 果

一
、

肺动脉平均压 ( P p a) 及肺淋 巴参

数的改变 输入 ZA P后
, P p a 立即增高

,
由

对照值 2 7 士 0
.

3m m H g 增至 3 2士 i
.

4m m H g ( P

< 0
.

0 1) ,
接着迅速下降

, 30 分钟末已恢复

至对照水平
。

肺淋巴流量 (Q L ) 和肺 淋 巴

蛋 白清除率 ( L L P C ) 增加
,

30 分钟末达最

高值
,
Q L邮

. 6士 o .

s m l /h 增至 10
, i 士。 , 6
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ml / 五( P<0
.

0 1)
,

L L P C 由百
.

2士 o
.

4in l / h

增至6
.

。士。
.

g m l/ h ( P < 0
.

0 1)
’ 。

肺淋巴与

血浆蛋白比值 ( L / P ) 增大较为缓慢
,
两个

半小时末较对照值显著增大
, 3小时末达最

大值
,
由0

.

每7 士 0
.

0 3增至 0
.

67 士 0
.

03 ( P <

。
.

01 )
。

此时 ,
Q L和 L L P C虽较峰值减少

,

但仍显著高于对照值 (表 1 , 图 1 )
。

输入酵母多糖活化的血浆

6石43.07.06嘀11,7ó弱加2520巧

L LP C

(m l /h )

L /P

QL

(扭 l /五)

P如
(m单 Hg )

时间 (小时 )

图 1 酵母多化糖活化的血浆对肺动脉平均压和

肺淋巴参数的影响 (又士 S E )

二
、

白细胞计数的改变 输入 Z A P ,
外

周血白细胞计数立即减少
, 10 分钟末达最低

值
,
由对照值 5 6 9 5 土 1 0 3 6 /m m

“

减至 1 1 6 5 士

2 1 6加m 3
( p < 0

.

0 1 )
, 以后逐渐回升

, 一

个半小时末已恢复至对照水平
。

三
、

中性粒细 胞释放超氧阴离子能力的

改变 输入 Z A P后 l 小时末
,
中性粒细胞释

放超氧阴离子增多
,
使细胞色素 C还原量增

加
,
由 对 照值 8

.

0 9士 0
.

2 8 n m o l / 5 x 10 6

PM N s
/ 3 o m i n

增至 14
.

2 9士 z
.

6 7 n m o
l / s x z o。

PM N s
/ 3 0m i n ( P ( 0

.

0 1 )
。

讨 论

肺血管壁对蛋 白质具有分子筛的屏障作

用
,
仅有血管内流体静压的增高

,
只会出现

血管内液体滤出增多
,
而不伴有肺淋巴蛋白

含量增加
, L /P值应该降低

, 如肺微血管壁

通透性增高
,
在血管内液体滤出 增 加 的 同

时
_

,
蛋白质 滤 出 也 增 多

, L / P值不变或增

大
。

我们的实验结果表明输入 ZA P后
,
出现

短暂的 白细胞减少和明显的肺动脉压升高
,

并伴有肺淋巴流量增加
, L / P 值逐渐增大

,

L LP C 也明显增高
,
提示此时的肺淋巴流量

增加与肺微血管内流体静压升高和肺微血管

壁通透性增高有关
。

后来
, 虽然肺动脉压 已

降至对照水平
,
但 Q L

、

L / P和 L L P C均显著

高于对照水平
,
可以认为此时的肺淋巴流量

表1 酵毋多糖活化 的血 装对肺动脉平均压和肺琳 巴参数的影响 (了士 S E )

P P a

( m m H g )

Q l
,

( m l / h )
L / P

L L P C

( m l / h )

对 照

注入 ZA P后

1 5皿
I n

3 0位 1 11

1 五

2 h

3 h

4 h

17土 0
.

3 5
。
6士 0

.

8 0
.

5 7士 0
.

0 3 3
。
2士 Q

.

4

3 2士 1
)
4 . 伙

2 0士 0
.

8

1 8士 0
.

8

1 8土0
.

9

18士 0
。
8

1 7土 1
。

1

7
.

9士 1
.

2

二
1 0

.

1士 1
。
6

二
8

.

8士 1
.

1
二

6
.

9土 1
。
O

二
7

.

0士 O
。
8

二
6

。
8士O

。
8 .

0
.

5 6土 0
.

0 5

0
.

6 1土 0
.

0 3

0
.

6 4士 0
.

0 2

0
.

6 3土0
.

Q3

0
.

6了士 O
。
0 3

二
0

.

6 4士 0
.

0 4

二

4
.

5士 0
.

8 .

6
。
O士 0

.

9 . 辛

5
.

6士 0
.

8 二
4

。
4士 0

.

6

二
4

。
6士 O

。
6

二
4

。
4士O

。
6

二
n = 8 ; . 与对照值相比 P < 0

.

0 5 ,

二 与对照值相比 P < 0
.

0 1
。
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感性降低是否与此有关
,

有待进一步阐明
。

参 考 文 献

1
.

H a s s e t t J & B o r d e r J B
.

W
o r ld J S u r g

1 9 8 1 ; 7 : 70 7

2
.

o d e s s e y R & P a r r B
.

M e t a b o l i s m 19 8 2 :

3 1 ( 1 )
:
82

3
.

S h a n g r a w R E & T u r in s k y J
.

J S u r g R e s

1 9 8 2 ; 3 3 : 3 4 5

4
.

T i s e h e r M E
,

e t a l
.

J B i o l C h em 1 9 82 ; 2 5 7万

1 6 1 3

5
。

方页景范
,

等
。

营养学报 1 9 5 4 , 6 ( z ) : 3

6
.

方邑新伙
,

等
。

医用动物实验方法
。

北京
:

人民卫生出版社
,

2 9 7 9 : 4 2 4

7
.

1了m b r e i t WW
.

M a n o m e t i e a n d B i o e h e m i e a l

T e e h n i q u e s
.

s t h e d
,
B u r g e s s P u b l i s h i n g C o ,

1 9 7 2 : 1 4 6

8
.

蔡祝辉
,

等
。

生物化学与生物物 理 进 展

1 9 7 9 , 1 1 ( 1 ) : 4 9

9
.

S e h a e t e r l e G R & P o l l a e k R L
.

A n a l B i o -

e h e
m 19 7 3 ; 5 1

: 6 5 4

1 0
.

S h a n g r a w R E & T u r i n s k y J
.

B i o e h e m J

1 9 8 4 ; 2 2 3 : 7 4 7

1 1
.

O d e s s e y R
, e t a l

.

P r o e C i i n B i o l R e s 1 9 8 5 ;

18 0 : 7 4 7

1 2
.

O d e s s e y R
.

M e t a b o l i s m 1 9 8 6 ; 3 5 ( 8 )
: 75 0

1 3
.

L o d a
M

, e t a l
.

S u r g e r y 1 9 84 ; 9 6
:
2 0 4

1 4
.

B i r k h a h n R H & M a s h i r o O
.

J T r a u m a 1 9 85 :

2 5 ( 5 )
: 5 1 6

1 5
.

S m i t h J A R & S i m m
s J S

.

J P E N 1 0 8 0
; 4 : 4 3 3

1 6
.

S h a n g r a w R E & T u r i n s k y J
.

P l l y s i o lo g i s t

19 80 ; 2 3 : 9 4

1 7
.

B u s e M G
,

e t a l
.

H o r m & M e t ab R e s 19 7 9 :

11 : 2 8 9

18
.

C加
; B

,

e t a l
.

J B i o l C h e
m 19 78 ; 2 5 2 ( 1了)

:

8 3 5 8

19
.

A s k a n a z J
,

e t a l
.

A n n S u r g 19 78 ; 1 8 8 : 7 9了

20
.

N e l s o n K M & T u r i n s k y J
.

J S u r g R e s

1 983
: 3 1

: 2 88

2 1 R e e d P J
,

e t a l
.

B i o e h e m J 1 9 8 5 : 2 2了: 2 56

- -一 , 、 一 、 口 、 户 - - . - -

一
龟 . ` 尹 ` 尹 . -

一
口 ,

“ . 、 诵 - . -
一

` 一 、
一

口 . . -
一

, 口、 户

一
` 尹一 ` 匀 , .

一
, . ` 护 ` 于` 尹卜 口-

一气一璐 J ` 户 ` . 匆

一
`

一
声 卜碑 、 ,卜

一
,

(上接 15页 )

增加主要与肺微血管壁通透性增 高 有 关
。

·

M
e
yr ic k等 (“ )观察到给绵羊输入 ZA P , 当肺

淋巴流量增加时
,
可见肺血管内皮 细 胞 受

损
, 随着肺淋巴中蛋白含量增加

,
可见水肿

液在肺内聚集
,
血管周围有细胞渗出

。

因此
Z A P对肺血管内皮细胞的损伤

,
可能是导致

肺微血管壁通透性增加的直接原因
。

在我们的实验 中
,

输入 Z A P后外周血白

细胞计数减少
,
这可能是白细胞在肺中淤积

的结果
。

输入 Z A P后 1 小时朴 中性粒细胞

释放超氧阴离子的能力显著增强
。

两个半小

时末
, L / P值显著增大 , 似可认为 白细胞参

与了激活的补体对肺的损伤作用
。

输入 Z A P

可直接激活中性粒细胞
,
使之释放超氧 阴离

子的能力增强
。

中性粒细胞释放超氧阴离子

增多
, 可能与肺微 血管壁通透性增加有关

。

中性粒细胞释放超氧阴离子 能 力 增 强

时
,

肺动脉压 已降至对照水平
。

H va il l先给绵

羊使用超氧歧化酶
,

在输入 Z A P时
,

未出现明

显的肺血管壁通透性增高
,
而早期的肺动脉

压升高不受影响
。

表明中性粒细胞释放超氧

阴离子的能力增强
,

不会导致肺动脉压升高
。

上述结果提示 Z A P激活中性粒细胞
,
使

之释放超氧 阴离子增多
,

可能是激活的补体

损伤肺微血管壁的原因之一
。
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p a t h o l o g y a s w e l l a s t h e m o r p h o g e n e s i s a n d r e l e a s e o f e n e e p h a l i t i s B e x e r i -

m e n七a l ly
·

T h e u l七r a p a 七h o l o g i e a l e h a n g e s o e e u r r i n g t o t h e b r a i n t i s s u e s e s p e e i a l ly i n t h e

n e u r o n e e l l s w e r e d e s e r ib e d s y s t e m a t i e a l l y
.

A p r e l im i n a r y h y p o t h e s i s a b o u t t h e

m o r p h o g e n e s i s a n d r e l e a s e o f e n e e p h a l i t i s B v i r u s ( J i n W
e i Y a n 1 s t r a i n ) w a s

p r o p o s e d o n t h e b a s ss o f t h e s e e h a n g e s
.

R e p l i e at i o n o f t h e v i r u s w a s a l s o f o u n d

t o o e e u r i n t h e o l i g o d e n d r o g l i a b u七 n o 七 i n 七h e m i e r o g l i a
,

w h i e h rn a i n t a i n e d i七s

p h a g o e y t i e f u n e t i o n
.

T h i s f a e t e v i d e n七ly s h o w s 士h a t t h e m i e r i o g l i a 15 n o 七 e o n t r o l l e d

b y t h e n l R N A o f t h e v i r u s
·

A e e o r d i n g t o 士h e l i t e r a t u r o a v a i l a b l e 士0 t h 。 : 、 u 七l一o r s ,

;七 s e o n1 5 七h a t t h e u l t r a -

s t r u e t u r a l p a t h o l o g i e a l e h a n 凡e s o f e n e e p h a l i t i s B w i七h t y p i e a l 11 15七o l o g i e a l l e s i o n s

i n a n i m a l s h a d n o t b e e n r e p o r t e d p r e v i o u s l y
.

K e y W
o r d s :

E n e e p h a l i t i s B v i r u : ; U l七r a s t r u e t u r a l p a t h o l o g y ; E n e e p h a l i t i s 月

( P
.

9 )

E f f e e t s o f A e t i v a t e d C o m P l e m e n t

C o n s e i o u s G o a t s : D e P e n d e n e y o n

o n L u n g F l u i d E x e h a n g e i n

S u P e r o x i d e A n i o n

X i e Z h o n g l i n
, e t a l ( D e p a r t m e n t o f P a t h o p }z y s i o l o g y a n d I n s 士i t u士e o f H y p o

-

x sa
,

T h i r d M i l i t a r y M
e d i e a l C o l l e g e )

T h e e f f e e t s o f z y m o s a n 一 a e t i v a t e d p l a s m a
( Z A P ) o n l u n g f l u i d e x e h a n g e a n d

s u p e r o x i d e a n i o n p r o d u e t i o n b y g r a n u
l
o e y t e s w e r e s t u d i e d i n 8 e o n s e i o u s g o a t :

w i t h e h r o n i e l u n g ly m p h f i s t u l a
.

I t w a s f o u n d t h a 七 士h e e i r e u l a t i n g g r a n u l o e y t e :

w e r e a e t i v a t e d a n d 士h e s u p e r o x id e a n i o n p r o d u e t i o n w a s l : l a r k o d l夕 e n } l a n e e d a f
-
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亡e :
·

t l :。 i n f us i o n o f Z P A
.

Co n s e q e n ut l丁
,

士h e r e 、 v a o a n i n c ,
·

e a s o i n 一h e a m o u n t o f

l u n g l y m p ll f l o w a n d 士11 e p r o t e i n e o n e e n t r a t i o n i n t h e l u n g l y m p h
.

T h e r e s u l t s

i n d i e a 七e 士h a t 士h e s u p e r o x i d o a n i o n r e l e a s e d b y t h e a e t i v a t e d g r a n u l o e y t e s m a y

}〕 e o n e o f t h e e a u s e s 七h r o u g h w h i e h t h e a e t i v a t e d e o m p l e m e n七 e a n i n d u e e l u n g

I n j u r y
·

K e y w o r d s :
C o m p l e m e n t ; L y m p h ; P u lm o n a r y e i r e u l a t i o n ; S u p e r o x i d e a n i o n

( p
.

1 4 )

C h a n g e s o f P r o t e i n M e t a b o l i s m i n R a t S o l e u s M u s e l e

a f t e r B u r u s a n d E f f e e t S o f L e u C i n e a n d I n s u l i n

H u a n g T a o s h e n g
,

D o n g y a n l i n g ( D
e p a r t m e n t o f B i o e h e m i s t r y

,

T h i r d

M i l i t a r y M
e d i e a l C o l l e g e )

T h i s p a p e r 15 t o r e p o r t 亡h e e h a n g e s o f t h e p r o t e i n m e七a b o l i s m i n 七h e r a t 5 0 -

l e u s m u s e l e i n v i t r o a f t e r 3 7 % T B SA f u l l
一 t h i e k n e s s b u r n s e o v e r i n g o n e h i n d l i m b

a n d 亡h e e f f e e七5 o f l e u e i n e a n d i n s u l i n o n t h e b u r n e d m u s e l e
.

It w a s f o u n d 七h a t t h e r e w e r e a s i g n i f i e a n t d e e r e a s e s o f t h e p r o t e i n c o n t e n t

a n d m a r k e d e x a g g e r a t i o n o f 士h o r a t e s o f 士y r o s i n e i n e o r p o r a士i o n ,

t y r o s i n e r e
l
e a s e

a n d t y r o s i n e n e t r e l e a s e i n t h e b u r n e d m u s e l e
.

N o e h a n g e s o f t h e a b o v e 一 m e n t i o n e d

p a : a m e 七e r s e o u l d b e r e v o a l e d i n t h e m u s e
l
e o f t h e u n b u r n e d l im b a n d t h e e o nt r o l s

.

E l e v a t i o n o f l e u ( : i n e e o n e e nt r欧i o n i n t h e m e d i u m e o u ld n o t i m p r o v e t h e p r o t e i n

m e七a b o
l i

s m o f 士h e b u r n e d m u s e l e
.

0
.

l u
/m l o f i n s u l i n e o u l d s i g n i f i e a吐 l y s t im u -

l at
e 七h e t y r o s i n e i n e o r p o r at i o n i n t h e m u s e l e o f t h e u n b u r n e d l i m b a n d t h e e o n -

七r o
l
s ,

b u七 n o s im i l
a r e f f e e t w a s o b s e r v e d o n t h e b u r n e d m u s e l e

.

T h e r e s u
lt

s i n d i e a t e 七h a t i n e r e a s e d p r o t e i n d e g r a d a t i o n o f t h e l o e a l b u r n e d

m u s e l e 15 r e s p o n s i b l e f o r 七h e p o 。七b u r n n e g a t i v e n it r o g e n b a l a n e e ; a d m sn s s t r a t i o n

o f l e u e i n e a l o n e e a n n o 七 im p r o v e t h e p r o t e i n m e t a bo l i s m ; n t h e l o e a l b u r n e d m u s -

e l e ; a n d t h e s e n s i v i七y o f t h e b u r n e d m u s C l e t o i n s u
l i

n 15 s u p p r e s s e d
.

K e y w o r d s : B u r n s , S o l e u s m u s e l e ; P r o et i n m e t a b o
l i

s m ; L e u e i n e ; I n s u l i n

( p
.

1 6 )


