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骨骼肌细胞膜电位在失血性休克时的

变化及其与细胞功能障碍的关系
几
·

汪 江淮 陆熙艇 刘尤海 三 成英 险松敏 郭素清

李产督系

( 野战外科研究所 二室 )

侯淦泉

( 野战外科研究所 中心仪器室 )

提 要 木实验建立应用
“
半浮置

”
式玻璃微电极在体lj m定 S M C MP的实 验方法

,

在家兔不

可逆性失血性休克模型上系统观察了休克不同时相 SM C M P的改变以及细胞内外离 子和水的分布
。

低血压即刻 S M C M P的显著下降提示细胞膜功能在休克早期就有改变
, SM C M P随休克时间延长皇

进行性下降的趋势反映了细胞膜和细胞功能障碍的不断加重
。

休克 3小时
,

细胞内外离子和水发

生跨膜再分布
,

细胞内 K 千
逸出

, N +a
、

水赌留
,

提示细胞容量调控能力丧失
。

关 . 饲 兔 , 失血性休克 , 微电极 , 细胞膜电位 , 离子和水分布 , 细胞膜功能

骨骼肌细 胞膜 电位 ( Sk
e l e t a l M u s e l e

C e l l u l a r M e m b r a n e P o t e n t i a
l 以下 简 称

SM C M P )是指存在于骨骼肌细胞膜两侧的电

位差
,
S MC M P的正常与否是细胞膜结构和功

能完整的标志之一
。

休克时细胞功能的早期

损伤主要表现为细胞膜受损
“ ’ ,

借助于微电

极和电子学技术 在体 测定 s M c M P 可以直接

反映和监测休克状态下细胞膜和细胞功能的

改变
,

国外一些作者对休克时 S M C M P 的变

化进行了观察
,

但各家报告不尽相同
` 2 ’ 亡为

髻

本实验建立应用
“
半浮置

”
式玻璃微 电

极在体测定 S M C M P的 实验方 法
,

在家兔不

可逆性失血性休克模型上系统考察 了休克不

同时相 S M C M P的改变
,

以及细 胞内外离子

和水的分布
,

以探讨休克时 SM C M P的变化规

律及其与细胞膜和 细胞功能障 碍的关系
。

材料和方法

家兔 25 只
,

性别不拘
,

体重 2
.

74 士o
.

2 4 k g ,

随

机分为休克 ( n = 14) 和假 手 术 ( n = 1 1 ) 两组
。

3 %戌巴比妥钠 (3 。m g / k g) 静脉全麻后
,

动物固

定于兔台上
,

气管切开插管
,

自主呼吸 ; 颈总动脉

插管接储血瓶备放血用 , 左侧股动脉插管接血压计

监测血压
。

切开右股前内侧皮肤约 1
.

cs m ,

分离皮

下组织及筋膜
,

暴露缝匠肌
,

小心剥离肌膜
,

避免

出血
,

覆以蓖麻油保持湿润
,

待测定S M C M P
。

动

物全身肝素化 (6 25 u/ k g) 后
,

经颈总动脉快速放

血至储血瓶
,

5 一 了分钟内使血压下降到4 om 钾 H g
,

维持 3小时后
,

回输全部失血
,

观察 2列
“

时内动物

存活率
。

分别于放血前
,

低血压即刻
,

休克 l
、

2
、

3 小时测定SM C M P
。

于放血前和休克后 3 小时测

定动脉血乳酸
,

血浆K +’ 、

N 。 · 、

lC
一

浓度
。

血乳酸

按单一酶试剂微量比色法 s() (6)
,

在国产 72 型光电

分光光度计上测定入= s o on 。处光密度 , 血浆K
+ 、

N a 、

1C
一

分别按四苯硼钠比浊法
、

电导法和硝酸汞

滴定法测定
。

于放血前和休克后 3小时分别取两侧

尺侧腕屈肌各 4份
,

每份称重 。 .

1、 。 .

雍
,

测定肌

内 K
, 、

Na
` 、

c 卜
、

水含量
。

肌肉式
` 、 一

N a `

的测定

(7)
,

经浓 H N O 。处理肌 肉后
,

在 F L A M O M数字式

火焰光度计 (匈牙利产品 ) 上测 定读数 , 肌肉 1C
-

依改良的 S a n d er so n( 幻微量电位滴定法测定 ,肌肉含

水量按烘干法 ”̀ 测定 , 并按哑 nr
“ t方程推算放血前

和休克后 3小时细胞内外K
+ 、

N+a
、

C l
一 、

水的分布 s()
,

细胞外水按血浆水。
.

9 4纠正
,

细胞外 K
` 、

N +a
、

C l
一

分

别将血浆 K
+ 、

N a + 、

C I
一

值按 D o n n a n 系数纠正 ( K
+

。 .

0 9 , N a +
o

`
9 9 , C I

一
2

.

0 1 )
。

假手 术组 除不放血

外
,

其他同休克组
。

S M C M P 的在体测定 用 -B 80 型 微电极拉

制器将 G G 1 7自动充灌型玻璃微电极毛坯一次拉制成
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微电极
,

内充 2
.

oM K C I 一 0
.

5 M K N O 3混合溶液
。

本实验拉制的电极尖端 直径经 X 6 5 o P V g l o 。扫描电

镜 ( 日本产品 )测量
,

小于 z砰m ( 0
.

5 1一 0
.

7 6林m )
。

S M C M P的测量电极为本实验自行设计的
“

半浮置
”

式玻璃微电极 , 参比电极为磷酸 钾 缓 冲 液 ( K
` =

15 Om E q/ L )
,

与动物腹壁 皮肤直按相 接触
。

测量

电极和参比电极分别接至V D F 微 电极放大 器 的 高

阻抗输入端和低阻抗输入端
,

于每次 测定 SM C M P

之前
,

调整测量基线使与参比零线 相重合
,

然后在

M D
一
1型数控式微 电极操 纵器的控制下

,

测量电极

进入缝匠肌细胞内
,

测得的S M C M P经连续放大后
,

在 S B R 一 1 双线示波器荧光屏上显示并照相记录
。

连续测定 5 个S M C M P
,

取其平均值
。

差异的显著性按 t 检验和方差分析 检验
,

所有

原始数据输入 A P IP
J

E I 型 电子计 算机程 序作结果

计算和统计处理
。

结 果

一
、

不可逆性失血性休克模型的复制

本实验参照改良W宜g g e r, s
法闭造成动物

低血压 40 m m H g维持 3小时
,

血液自动回输

时间为低血压后 1 15 分钟 (8 O一 15 0分钟 ) ;

休克 3 小时 自动回输总血量 占最大放血量的

4 4
.

9 % (2 7` 52 % ) ; 回输全部剩余血后
,

24 小时内动物死亡率为 9 2
.

9% ( 13 八 4) ,

死亡时间为回输全部 剩 余血 后 5小 时 21 分

钟
。

二
、

休克时 S M C M P 的变化

低血压即刻 S M C M P从放血前 一 90
.

01 士

0
.

9 2 m v (照片 1 ) 立即 下 降 到 一 8 0
.

6 4士

l
.

o o m v
(照片 2 )

,

较 放血 前下降 1 0
.

4 %

( P < 0
.

0 1 )
。

休克 z
、

2
、

3 小时 S M C M P

分别较放血前 下降15
.

8 % (P < 。
.

0 1 )( 照片

3 )
、

2 2
.

1% ( P < 0
。

0 1 ) (照片 4 )
、

3 Q
.

2 %

( P < .0 01 ) (照片 5 )
。

休 克 时 S M C M P

随休克时间的延长 呈进 行性 下降趋势 (图

1 )
,
各时

`

相点的 S M C M P 之间均 有非 常

显著差异 ( P < 0
.

0 1) (表 1 )
。

假手术组的

S M C M P 在各相应时 相无显 著 改 变 ( P >

0
。

0 5 )
。

表 1 S M C M P ( m
v
) 的变化

放血前 低血压即刻 休克 1小时 休克 2 小时 休克 3 小时

休克组
( n = 1 4 )

假手术组
( n = 1 1 )

△△ 八△ 八人

9 0
。
0 1士 0

。
9 2

一
8 0

。
6 4士 1

。
0 0

一
7 5

。

79士 1
。
8 0

一

7 0
。
1 0士 1

。
3 8

一
6 2

。
8 3士 1

。
1 6

一
8 9

。
7 3士 1

。
1 6

一
8 9

。
3 8士 0

。
8 8

一
8 8

。
9 6士 1

。
3 3

一
8 9

。

7 ] 士 1
。
1 1

一
8 9

。
2 4士 0

。
5 9

SM C M P

( m v )

.

系与放血前值相比
。 . P < 。 .

05
,

二 P < 。 .

01
,

未标出者 P> 。 .

05
。

▲系与邻近值相比
。 么P < 0

.

05
,

“ P < 。 .

01
,

未标出者 P> 。 .

05
。

三
、

血 乳酸
,

血浆 K
十 、

N旷
、

1C
一

和

{
克组

照组

一 60

瑞布骊下丽一丽一孺
图 1 SM C M P 在休克时各时相中的变化

肌 肉样本 K
十 、

N+a
、

C I
一 、

水含量的变化

休克 3 小时血乳酸从放血前 2
.

19 士 0
.

34

上升到 1 3
.

2士 2
.

35 m m ol / L ( P < 0
.

0 1 )
,

血

K
十

从放血前 3
.

4 6 士 o
,

4 3 上升到 5
.

8 1士 0
.

9 8

m E q / L ( P < 0
.

0 1 )
,

血N a 十 、

C I
一

无显著改变
一

( P ) 0
。

0 5 )
。

休克 3 小时肌肉样本中K
` 、

N a 十 、

C l
一 、

水含量与放血前值相比 均无显 著改变 ( P )

o , 0 5 ) (表 2 )
。
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表 2休克时骨骼肌样本K
十 、

Na +、

c l
一 、

H
Z

O 的变化 (n一1 幻

K
+

(m Eq /1 g 0 0 F F DW )

Na +

(m Eq /1 0g 0 F FDW )

C l
-

(m Eq八o o g F F DW )

H :O

( L八 0 0g F F DW )

放血前

休克 3 小时

t值

3名
。

1 3 士 2
。

1 6

3 8
。

1 3 士1
。

63

0
。

3 4 2

9
。

4 6士1
。

1 8

9
。

09 士1
。

43

5
。

3 6士 0
。

5 5

5
。

1 7 士 0
。
5 0

0
。

39 0

0
.

3 2 0士 0
。

1 0 4

O
。

1 3 6士 0
。

01 2

1
。

2 0 0 0
。

2 69

必 F F DW 为去脂肪组织干重

梦
四

、

休 克时细胞 内外K
+、

Na +
、

C l
一 、

水的重分布

休克 3 小时
,

细胞外K
+

较 放血 前增加

68
.

1% (P < 0
.

00 1) , 细胞内N+a 较放血前

增加 5 9
.

9% ( P ( 0
.

0 0 1 )
,

C l
一

增加 1 7 1
.

7%

( P ( 0
.

0 0 1 ) (表 3
、

表 4 ) (图 2 )
。

细

胞内K
十 ,

细胞外N+a
、

C l
一

较放血前虽然有

所减少
,

但均无显著差异 ( P > 0
.

0 5)
。

休克 3 小时
,

细胞外 水较 放血 前减少

3 8
.

1 % ( P < 0
.

。。1 )
,

而细胞内水较放血

前增加了 6
.

5 4% ( P ( 0
.

0 1 ) (表 3
、

表 4 )

(图 2 )
。

假手术组在相应时相其细胞内外

离子和水无显著改变 ( P > 。
.

05 )
。

募

表 3 休克时细胞外 K
+ 、

N a + 、

C l
一 、

H : 0 的变化 (
n = 1 4 )

K
+

( m E q / L )

N a +

( m E q / L )

C I
-

(m E q / L )

H : 0

( L八 o o g F FDW )

放血前 3
.

6 4士 0
。
4 5 1 5 0

。
5 4士6

.
8 0 10 8

。
6 5士 4

。
8 0 。 .

0 4 2士 0
.

乃0 6
`

休克 3 小时

%

6
,
1 2

+ 68

士 1
。
0 4

1 3

1 5 0
。
4 5土 5

。
3 6

一 0
。
0 6

1 0 6
。
8 3士6

。
5 8

一 1
。
6 8

0
。
0 2 6士 0

。
0 0 6

一 3 8
。
1 0

t 值 8
。
2 0 7 0

。
0 3 8 0

。
8 3 4 7

。

72 1

. . . . , . . . 创. . . 门 . . .

值

. 系与放血前值相比
。 .

P < 0
.

05
,

二 P < 。 。

01
,

… P < 。 .

00 1
,

未标出者 P> 。 . 。民
藻

表 4 休克时细胞 内K
十 、

Na
+ 、

C l
一 、

H
2
0 的 变化 (

n 二 1 4 )

K
+

( m E q / L )

放血前 1 3 8
。
6 4士 1 2

。
5 2

休克 3 小时 1 3 0
。
2 3士 5

。
7 1

N a +

(m E q / L )

1 1
。
1 4士 5

。
2 9

.气 .

1 7
。

81士4
。
9 5

+ 5 9
。
8 7

C I
-

( m E q / L )

3
。
7 4士 0

。
2 3

…1 0
。

1 6士 0
。
5 2

H : O

( L / 10 0 g F F DW )

0
。
2 7 5士 O

。
0 1 6

% 一 6
。
0 7

t 值
`

1
.

86 1 4
。

02 2

+ 1 7 1
。

6 6

3 8
。

1 9 2

0
。
2 93士 0

。

01 3

+ 6
。

54

3
。
5 2 7

.

系与放血前值相比
。 .

P < 0
.

05
,

二 P < 。 .

01
, . ’ .

P < 0
.

001
,

未标出者 P > 。 . 。礼
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H
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O (邮

休克了小时
...放血前门日é

聆 煞 瓣 料

0
。

3

0一I G

0.0C

心哪 |||叶 ||献

K 6弃 0.0

图 2休克时细胞内外K
+ 、

Na` 、

C I
一 、

H ZO 的再分布

讨 论

一
、

不可逆性失血性休克模型的复制

失血性休 克模 型 按 改 良W i g ge r,s 法
,

一般以自动回 输最大 放血量 的 40 % 作为进

入不可逆期的临界值
` ’ ” )

。

血乳酸水 平反映

了组织无氧代谢的程度
,

文献报告各种休克

勃 %活存率的血乳酸 平均值为 4
.

g m E q / L,

若超过 10 m E q / L
,

几无 存活 希望
` ” ) ,

因此

血乳酸值可以用来估 计休克 的预后
( , 2 )

。

本

卖验维持低血压 40 m m H g 3 小时
,

自动回输

总血量 占最大 放血量的 44
.

9 %
,

血 乳酸为

1 3
.

2m m ol /L
,

回输全部 剩余 血后
,

2 4小时

内动物死亡率为 92
.

9 %
,

复制成不可逆性失

血性休克模型
。

二
、

休克时 S M C M P 的改 变以 及与

细胞功能障碍的关 系

细胞膜电位的稳定性可 以反映细胞膜和

细胞功能的稳定性
。

自从 C a m p io n
等

〔幻首次

在体测定和报告了出血性休 克大白 鼠和犬

S M C M P 的变化后
,

应用微 电极 技术 在体

测定细胞膜电位作为监测休克状态下细胞膜

和细胞功能改变的手段
,

已经受到广泛重视
。

各文献结果均表明休克时 SM C M P下降
,

但下

降的时间和幅 度各 报告却很不 一 致
(么 , ( 3 ’ 。

为此
,

本实验在家兔不可逆性失血性休克模

型的各个时相 系统考察 了 S M C M P的变化
。

本实验结果表明
,

早在低血压即刻 S MC M P

就已出现显著下降
,

从放血前 一 9 0
.

4 士 o ,

92

m v
降 至 一 5 0

.

6 4士 1
.

o o m v
( P <

0
.

0 1 )
,

这一结果较之 A ar n
go 等

`冶)

报告的大白鼠低血压 30 分钟 SM C M P

从 放血前
一

87
.

o m v
降 至 一 82 .3 饥犷

要更早
,

提示细胞膜功能在休克早

期就有改变
。

本实验结果还表明
,

休克时 S M C M P并不象 C a m p i o n
等

`幻报告的那样
,

短期内就下降到最

低值
,

而是随着休克时间的延长呈

进行性下降
,

这种下降趋势反映了

休克时细胞膜和细 胞功能障碍 的不 断加重

和恶化
。

假手术组的 SM C M P在各 相应 时间

无显著改变提示麻醉
、

动物固定
、

以及手术

创伤并不影响 S M C M P
。

生理状态下 S M C M P的形成 与细胞膜两

侧离子的不均衡分布有关
,

休克时 S M C M P

的下降必然意 味着这种不均衡分布的异常改

变
,

各种离子发生跨膜再分布
。

为了从细胞

水平探讨休克状态下细胞膜和细胞功能的受

损情况
,

本实验在测得 S M C M P的前 提下
,

按照 N e
扰 st 方程推算了休克前后细胞内外离

子和水的分布
,

这种 推算方 法较之 传统的

C l
一

间隙法要更为直接
、

简便 和可靠
。

本实

验休克 3 小时肌肉样本中总的离子和水含量

较放血前无显著改变
,

但细胞内外离子和水

发生了跨膜再分布
,

细胞内K
十

逸出
,

N a + 、

C l
一

增加
,

细胞外水向细胞 内迁移
。

上述改

变与 T ur
n k e y等

` ’ 3〕观察到的休克时 细胞内

外 K
十 、

N a + 、

Cl
一

和水的再分布结果相一致
。

休

克时组织灌流严重不足
,

细胞乏氧
,

线粒体

内氧化磷酸化的过程受抑
,

组织细胞由有氧

氧化转为无氧酵解
,

A T P合成显著减少
,

而

N a 十 一 K
十

泵对细胞内外N a + 、

K
十

的主动转运

需要水解细胞内的A丫P来提供能量
,

因此
,

N +a 一 K
`
泵能 量供 应眨乏

,

跨膜主 动转运

N +a
、

K
十

的功能发生障碍
;
同时

,

休克状态

下组织缺血所引起的乳酸水平升高以及组织

酸中毒
,

代谢产物蓄积均可造成不同程度的

细胞膜上离子通 透蛋白对各种禽 子特别是
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N a +

的通透性增加
` ’ ` ),

从而使得细胞内外离

子和水发生跨膜再分布
,

S M C M P降低
。

休克时细胞内外离子和水的改变不仅反

映了细胞膜和细胞功能的受损
,

同时也使休

克进一步加重
。

细胞 内 K
十

大 量逸 出使细胞

间隙 K
十

和血多
十

升高 , 细 胞外N a 十

进 入细胞

的同时将水带入细 胞内 , 细胞内N+a 的蓄积

使溶酶体酶对线粒体的氧化呼吸抑制作用大

大增强
〔 , 5 , 。

细胞 外水向细胞 内转移
,

一方

面使功能性细胞外液进一步减少
,

血液粘稠

度增加
,

加重微循环障碍
。

另一方面更重要

的是水份进入细胞导致细月包和线粒体肿胀
,

线粒体功能严重受损
,

细胞功能更趋恶化
。

文献报告出血性休克时纽胞出现核染色体成
团

,

丙浆网膨胀以及细噢质明显肿胀等改变

均与细胞内aN
+ 、

水增姗
, K

+

减少有关 l()
。

由于 SM CM P受细 胞膜两 侧离子分布浓

度的影响
,

因此
,

休克嘟M C嫩P的进行性

下降可能提示了细胞内K
十

逸出
,

N a 十 、

水储

留
,

以及细胞膜和细胞功能障碍的不断加重
。
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熟
州

_ _

人
一

、

粉漪肌细胞膜电位在失血性休克时的变化及其与细胞功能障碍的关系 (正 文 见第: 2 8页 )

终 照片 1 放血前 SM CM P 照片 2 低血压即刻 SM C M P

照片 3 休克 后 z小时 SM CM P 照片 嫂 休克后 2小时 SM CM P

扩展型胸大肌肌皮瓣的外科解剖 (正 文 见第 3 45 页 )

照片 休克后 3小时 SM CM P

照片 切除胸大肌后显示的胸肩峰动脉及其分支

1
.

三角肌支
2

.

胸肌支

令 锁骨下缘中点

3
.

锁骨支
4

.

胸肩峰皮支

, 动脉吻合点


