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人造血液 F撇0 501
一
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对网状内皮系统吞噬功能影响的实验研究
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全氟化物 (Pl j’ C ) 乳刹作为人 i查血液的实验研究近年来在国内外已有显着 进展
(” ,

并已

试用于临床病例
( 2 ’ ( “ ’ 。

全氛化物孔剂经 1狰脉输注后
,

在休 内作为一种异物
,

会 J些入机体的网

状内皮系统 (单核吞噬细胞系统或巨噬细胞系统 )
,

而淤留于机体的肝
、

脾等许多脏器中
。

因此
,

全氟化物乳剂是否会对 网状 内皮系统产生封闭 ( bl oc ka d 。 ) 作 用
,

在 伪病过程中对网

状内皮系统继续吞噬病菌
、

异物
,

发挥防御和免疫功能是否会
J七生影响 ? 也是全氟化物乳剂

应用于临床所必须探讨的问题
。

关于这方面的研究
,

在国内尚未见有报导
` ! ’ ,

在国外
一

也未见

有较详尽的报导
〔 5 ’ ` “ ’ 。

为此
,

我们用全氟化物乳剂 F D A一次较大剂量输入大 自鼠后
,

作 了对

网状内皮系统吞噬功能影响的实验研究
,

现将实验结果报导如下
,

并作简要讨论
。

材 料 和 方 法

一
、

F D A乳剂
:

FD A乳剂是全氟茶烷 ( F D C ) 和全氛三丙胺 (F T P A ) 以 7 : 3 的比例混

合
,

并用 P L F
一

68 进行乳化而制成
,

为上海有机化学研究所所合成 ( F D A 80 一 28 )
。

其 浓度

为每 1 00 毫升有D A乳剂中含全氟化物 1 8克
。

注射虽内每公斤体重 4 克全氛化物
,

相当于 一 次

注入人体约 10 0 0毫升 F D A 乳剂的量
。

二
、

炭宋混悬液的制备 , 称 8 克炭末 (购自重庆墨水厂
,

为制绘图墨汁之原杆 ) 和 6 克

经 乙基淀粉
,

加蒸馏水2 00 毫升
,

用高速组织捣碎机 ( 8 0 0 0一 1 0 0 0 0转 /分 ) 捣碎炭末 15 分钟
,

再以离心机 ( 3 0 0 0转 /分 ) 离心 20 分钟
,

倾去底部沉淀
,

取上 中棍悬液以粗 滤 纸过滤
,

滤出

液置 60 ℃温箱中烤干
,

然后用蒸馏水将此烤干 的炭末粉配成每毫升中含16 毫克炭末粉的混悬

液备用
。

注射量为每公斤体重 10 毫升
〔 7 ’ 。 炭末颗粒的大小及注射量以不致在 l)J :,

、

肾等处 毛细

血管内引起栓塞
,

并不致进入肝实质细胞为适 当
。

三
、

方法
:

大白鼠40 只
,

体重 2 00 克左右
,

性别不拘
,

分为 8 组
,

灯组 5 只动物
。

其中

7 组为实验组
,

一组为对照组
。

实验组动物从尾静脉注入 F D A乳剂后
,

了组功物分另11经 5
、

2 4
、

4 8
、

72
、

挑小时及 6
、

12 天
,

再从尾静脉 注入炭末混悬液
。

在注射炭末棍悬液前及踌射

后 3 0秒钟
、

2
、

5
、

1 0
、

1 5
、

2 0
、

3 0
、

4 5
、

6 0
、

9 0分钟
,

将大白鼠尾巴 末端剪去少许
,

用吸

量管吸取血液 0
.

D 25 毫升
,

移入予先盛放2
.

0毫升蒸馏水之试管中
,

摇匀
,

然后将一毫升稀释

的血样置于光电分光光度计中
,

用红色滤光片 比色
,

记录光密度
( “ ’ ( 。 ’ 。

对照组动物除未经注

射 I,’ D A乳剂外
,

其余实验方法与实验组相同
。

各组动物在采取比色血样结束时
,

动物必须处于健康 活泼状态
,

然后用乙 醚 麻 醉
,

活

杀
,

切取肝
、

脾标 下
,

经福马林固定
, `

常规石腊 切片
一

,

作组织学观察
。
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盛士
奋口 果

一
、

光电分光光度计比色结果
:

各组动物静脉注入炭末混悬液后
,

汗几取的血样经光 电分

光光度计比色后的结果见表 1
。

表 1 各组 动物注 射炭末混悬液前后血样比 色光密度的平均数
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有带 者表不血样光密度的
5
卜均数与注射炭末混甘液前比较

,

盖别 `显著 ( P > 。
.

05 )
,

无帝 者

至始}〕显著 ( P < 0
.

0 。 )

.

二
、

病理组织学观察结果
:

镜下见各实验组动物的肝
、

脾的巨噬细胞明显增生
,

其中许

多细胞体积增大
,

呈泡沫状
,

脂肪染色阴性
。

泡沫细胞的形成一 般认为是由于内吞氟化物乳

剂所致
。

此种细胞随着实验时间的延长而 日见增多
, 6 一 12 天的肝脏标本

,

泡沫细胞常三五

集聚成堆
,

不仅是枯否氏细胞呈泡沫状
,

而且少数个别肝实质细胞也呈泡沫状
` 6 ’ 。

吞噬 的炭

末颗粒则见于含泡沫较少的枯否氏细胞体中及泡沫细胞的周边部
。

泡沫细胞及炭末的吞噬在

肝小叶的周围部及中间 部 较肝小叶中央 部 更为多见
,

这是由于肝小 11
一

十的血流方向所致 ( 图

1
、

2 )
。

6一 12 天的脾脏标本
,

见脾窦内有成片的泡沫细胞
,

吞噬的炭末颗粒较少
,

主要

见于脾索的巨噬细胞体中 ( 图 3 )
。

讨 论

作为人造血液的全氟化物乳剂
,

有许 多不 同的种类
,

但从毒性
、

粒子稳 定性
、

氧溶解度

和体内蓄积
、

排泄速度等方面来看
,

目前认为较好的是F D A乳剂
。 `

言是全氟茶烷孔I全氟三丙

胺技 7 : 3 的比例下}己合
,

了个j卜{ PI
J

I`
一

6 5 和卵磷脂乳化而箭IJ成的
,

很有希望应 , }J ]
一

临床大出 ]自1
.

的

伤妒员
、

;il)] 器
.

(例如肝 ) 音环分切除术血流阻断时的灌流
、

移植脏器的灌流保 存
)

心脏于术的

体外 循环
、

一氧化碳 中毒的治疗等适应症
,

所 以我们选用 F D A乳剂作为实验材料
。

F D A乳剂

输入机体后
, 2 周时在体内蓄积约为注射量的 4 %

, 8 周时约为 1 %
“ 。 ’ ,

主 要 经 肺 排出体

外
,

在体内作为一种异物
,

绝大部分蓄积在网状内皮 系统丰富的月「
、

脾 中
,

少量并可进入肝

的实质细胞
,

只有极少量蓄积于肺
、

骨髓
、

淋巴结
、 `

肾等处
。

氟化物蓄积之处
,

镜下友现为泡沫

细胞
。

电镜观察
,

见内吞的氟化物并不能被溶酶体消化
,

经过相当时间
,

仍被排出细胞外
` ” ) 。

网伏内皮系统具有吞噬体内病菌
、

清除异物以 及爪要的免疫功能
,

因此
,

在机体防御疾



2 1

病和维持生 命上起着重要 作用
。

由 上全城化物乳剂注入后会在网状内皮 系统芸积
,

因此
,

在

伤病过程 中
,

应用全氟化物乳剂后
,

对机体网状内皮系统继续吞噬病菌
、

异物
,

发挥防御和

免疫功能是否会产生影响
,

也是全氛化物乳剂应用于临床所而临的一个派要问题 而 受 到 垂

视
。

上海劳动卫生职业病研究所用放射性同位素法
` 4 、 ,

日本田边制药生物研究所用刚果红法
` “ ’ ` “ ’ ,

作了全氟化物乳剂输注后对网状内皮系统吞噬功能影响的实验研 究
,

结果均发现有短

暂的一过性的抑制影响
,

但升
、 见详细报导

。

我们实验采用适量的炭末混悬液注入大 白鼠的尾

扑脉
,

注入后血流中的炭末主要 由肝
、

脾的巨噬细胞所清除
,

肝的枯否氏细胞吞噬约 90 %
,

脾 l钩

巨噬细胞吞噬约 10 %
` 。 ’ ,

倒此
,

从血流中清除炭末 l为速度即
一

可测得网状内皮系统的吞噬活性
。

从我们实验的血样比色结果来看
,

对照组注入炭末混 县;
液后 3 0分钟

,

比色结果与注入前

差别 已不显著
,

也就是说此时血流中的炭末已墓本」: 被肝
、

脾清除殆尽
。

实验组中 5 一弱小

时 5 组的结果则要 60 分钟
,

甚至 9 0分钟时才和注入前差别不 显著
。

6一 2] 天组
,

其吞噬活性

则大致已恢复到对照组的水
3卜

。

由此可见
,

一次输入较大剂量的 F D A 乳剂后
,

在 9 6小时内
,

对机体的网状内皮系统的吞噬功能是有抑制作用的
。

但是
,

在此期间内
,

吞噬功能减低的现

象只是一时性的
,

在炭末注入后 60 一 90 分钟
,

吞噬活性即可恢复正常
。

从组织学观察结果来

看
,

注入 F D A乳剂后
,

随着实验时间的延长而泡沫细胞 日见增多
,

这是 血流 中的氟化物不断

在网状内皮系统中蓄积的结果
。

虽然泡沫细胞体积 已经增得很大
,

但这种细胞仍表现着旺乒

的继续吞噬炭末的能力
,

镜下见泡沫细胞的周边部分仍吞噬着一 些炭末颗粒
,

而许多含袍沫

较少的或不含泡沫的巨噬细胞则更是吞噬着多
一

甩的炭末颗粒
。

由此
一

可见
,

机体网状 内皮系统

的吞噬能力是很张的
,

而且
_

!七潜在的吞噬能力也是很强的
。

因此
,

我们可以 设想
,

在失血性

休 克伤员合并 全身感染等情况下
,

一次应用较大剂量人造血液 F D A乳剂作为急救输注
,

对机

体网状内皮系统继续吞噬病菌
、

清除 异物等功能
,

并七多大影响
。

摘 要

人造 血液 F D A 乳剂静脉注入大白鼠后
,

经不同时间再注入炭末混悬液
,

以 观察 F D A 乳剂

对机体网状内皮系统吞噬功能的影响
。

实验结果表明
,

在注入F D A 乳剂后 9 6小时内
,

对网状

内皮系统继续吞噬炭末颗粒有一时性的抑制作用
,

但在此期间内
,

炭末注 入后 60 一 90 分钟
,

吞噬活性即恢复正常
。

因此
,

一次较大剂量 F D A乳剂应用于失血性休克合并全身 感 染 等 伤

员
.

对
’

机体网状内皮系统继续吞噬病菌
,

清除异物等功能
,

不致会产生多大影响
。
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图 11复合创伤组
,

伤后舫天
。

创面的新举表皮

皇乳头状突入真皮层 ( 图左侧 ) ,

创绿附近有增生的

皮脂腺
,
卜

开口于乳头状增生的上皮内 H E I托 X

图玲 单纯创伤组
,

伤后 2 7天
。

创面 深层

有大的毛囊 ( 横断面 ) ,

毛囊上皮增生活跃
,

胞浆内有大量P肪阳性颗粒 队 5染色 110 火

人造血液 F工叻的卜公A ( F O A )对网状内皮系魏赓曦功
、

能影晌肺实赞研究 (正文见第姆页)

浑
鬓

图 1 6 天组的肝脏
,

泡沫细胞及吞噬炭末的

分布以肝小叶的周围部及 中间 部更为多

见
,

图中下部为肝小叶的中央静脉 H只只 10 。

图 名 1 2天组的肝脏
,

泡沫细胞三五成 堆
,

吞

噬的炭末大部位于细胞的周边部 H E X 36。
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