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重度呼吸道蒸气烧伤早期肺水肿发生机制

的研究一气管
、

支气管壁肥大细胞

变化与肺水肿的关系
病理解

一

剖教研 室 李元平 梁延杰 许平庆 邹伯兴

呼吸道烧伤早期 .)1lj 水肿的发生机制是人们瞩 日的一 个问题
,

但是至今尚不十分清楚
。

其

中关于组织胺在早期肺水肿发生上的作用
,

意见 也不一致
。

近年来临床 L对组织胺在肺水肿

发生的作 )月
,

常因用抗组织胶药治疗无显效而持否定态度
。

有的实验研究材料
` ” 对组织胺也

未加肯定
。

本文试 图通过观察呼吸道蒸气烧伤后气管
,

支气管壁肥大细胞脱颗粒变化以及其

与早期肺水肿之间的关系
,

从形态学方而提供探讨早期肺水肿 与组织胺作用的可能性
。

材 料 与 方 法

成年雄性杂交狗 20 只 (对照组 8 只
,

实验组 12只 )
,

平均体重 1 1
.

8 5公斤
,

实验狗以蒸

气吸入致伤
,

具体方法见姜坤元等的重度呼吸迸蒸气烧伤肺水肿发生机制的研究
:

实验方法

和临床观察一文
( “ ’ ,

伤后 4 小时内定期抽血作 各项指标检查 (另文 )
,

犷 4 小时末放血活杀

取材
,

标本取 自气管 (
_

L
、

中
、

卜务段 )
、

右主支气管
、

两肺各叶固定部位
,

用 10 %福马林

固定
,

常规石腊包埋
,

切片
,

作 H E及甲苯胺兰染色
。

观察气管及支气管壁肥大细胞的方法
:

选取气管上
、

中
、 一

}: 段 各长约 1
.

5公分的组织切

片
,

右上支 才〔管 1公 分民的组织
一

切片
,

肺内各叶直径 150 微米的细支气管
,

以 及充满中倍视野

( ] 2
.

5 义 I )G 的终末细支气管的组织切片
,

作甲苯胺兰染色
,

观察肥人细胞的数目及胞浆内

所 含颗粒的多少
。

肥大细胞计数法
:

( 1 )在气管及支气管粘膜下及其周困组织 计全部肥大细

胞的数 口 (标为全量计数 ) ; ( 2 ) 在上述部 位各计10 个肥人细胞 (标为定量计数 )
。

对肥

大细胞内所含颗粒分为 三级
:

I 级
,

胞浆内含极少或缺乏颗粒 (I 梦J显脱颗粒 ) ; 11 级
,

胞浆

内含中等量 ( 10 个左右 ) 颗粒 (轻度脱颗粒 ) ;
l 级

,

atJJ 浆内含大量颗粒 (未脱颗粒 )
。

观 察 结 果

对照狗 .ll)J 肺平均共重 9 6
.

8 8克
,

大体及镜 卜
’

少口乡J显改变
,

实验狗 l街肺 平均共重增加 ( 1 32
.

C

克 )
,

大体及镜
一

下改变 与以 }方我们的研究材料
` “ ’

所见相似
,

计有肺充血
、

出血
、

微血栓 ( 仪

Z f列)
,

jj. 1! lh J质水 )1中
、

!帅泡水 Jl中
,

!I企J交支气管 JJ
,lj炎

,

JJ市j习限比姜 };沂飞及代偿性 lJ
,11气肿等改变

,

似炎症轻微
。

此处若市叙述 肺水肿改变
,

气管及支气竹壁肥大细胞脱颗粒变化
,

以从肺水肿

与肥大细胞脱颗粒的关系
。

肺间质水肿 见干气管
,

各级支气管周围及与其伴行的小动咏周围间质
,

以及各肺叶间隔的
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小叶间静脉周困 间质
。

计两肺各级支气管旁 血管周田 1 1/ 12例 ( 29 % ) ; 细支气管周围者右

, 肺为 8 / 1 2例 ( 67 % )
,

左肺为 3 / 12例 ( 25 % ) ; 小叶间静脉周围者右肺为 9 / 1 2例 (7 5 % )
,

左肺为 1 0 / 12例 (8 3 % )
。

此外还见肺间水肿伴轻度中性 白细胞浸润或轻度出血改变
。

肺泡

性肺水肿在右肺 10 / 1 2例 ( 83 % )
,

在左肺为 6 / 1 2例 (5 O% )
,

各肺叶均有出现
,

但 以中
,

下叶明显
。

肺泡水肿有的呈灶状
,

有的呈斑块状
,

一

也有的呈片状
,

分别代表轻
,

中
、

重三种

程度
。

气管及支气管壁所见肥大细胞的形态呈多种样式
。

细胞形态可为园形
、

长梭形 (似成纤

维细胞 )
,

线形 (似成熟的纤维细胞 ) 及细长扭 曲形
; 胞核可为大 园形

,

染色质细
,

染 色

浅
,

分布均匀 (似单核细胞的核 )
,

亦可为较小的园形
,

染色质粗
,

染色深 (似淋巴细胞

核 ) ; 月包浆内含异染性紫红色颗粒多少不一
,

有的甚少
,

有的量中等
,

有的甚多 (分别定为

I
、
五

、

l 级 )
,

I 级肥大细胞的胞体小 ; l [ 级者稍大
; l 级者胞体肥大 (图 1

、
2

、
3 )

。

实验组气管及支气管壁各级肥大细胞所占百分比与对照组有显著差异
,

见表 1
。

表 1

位

甘照组与实验组 气管
、

支气管壁肥大细胞 变化 比较表

定量计数 ( X 士 S D ) 全量计数 ( X 士 S D )

叩
`

匹 工 级 l 级 IIJ 级 工 级 I 级 111 级部

实 马介 乏几

气 管

右主支气管

细支气竹
:

产 肺

右 肺

终未支气管
:

关于 川了

右 肺

2 8
。

3士 2
。

5

9
。

1士 2
。

0

1
。

7士 2
.

5

0
。

9士 2
。

0

1 4
。

6士 5
。

5

3
。

9士 1
。

2

2
.

3士3
。

8

0
。

9 土 2
。

0

1 9
。

8

2 7
。

6

8
.

1 6
.

7士 3
.

吐

9
.

1 1 0
.

8士6
.

7

。
8士 3

。

。
7士 2

.

3 8
。

9士 1 8
。

2

6 6
。

5士 3 0
。

3

1 9
.

9士 1 6
。

6

3 7
.

7士 4 1
。

8

6
。

6士 1 5
。

4

9
.

3士 2 0
.

4

十一+一

2 1
.

5士

3 0
。

1士

6
。

5

9
。

6

7
。

0士 4
。

8

8
.

吐士 7
.

6

1
.

3士 2
。

6

1
.

5士 2
。

4

对 照 组

2
.

3士 2
.

3

2
。

3士 2
.

3

1 4
。

8士 6
。

0

1 9
。

1士 7
.

3

8
。

3士 8
。

0

7
。

6士 9
。

5

2
。

2士 4
。

1

1
.

9士3
。

9

气 竹

右主支气管

细 二之 气 管
:

左 肺

右 肺

终末支气管
:

左 肺

右
·

肺

6
。

O士

2
。

1士

3
。

9

2
。

0

1 5
。

5士 3
.

0

5
。

6士 1
。

4

1 7
.

1士 1 7
。

0

3
.

3士 1
.

4

5 7
.

1士2 7
.

0

1 6
.

1士 2 0
。

4

2 4
。

5士 2 2
。

4

6
.

6士 9
.

9

2
.

3士 2
。

7

6
.

1士 5
.

4

1 7
。

1士4

2 1
.

5土 2

1 0
.

6士 6
。

4

1 2
.

4 士 6
.

2

6
.

8士 6
.

6

1 5
。
左士 1 2

.

0

7 2
。

l 士 2 7
。

0

8 8
。

1士 3 6
.

3

4 2
。

8士 3 5
。

5

5 7
.

3士连9
.

8

2
。

0士 2
。

1 1 8
.

8士4
.

9

4
.

9士 4
。

8 2 3
。

4士 2
.

8

9
。

3士 5
.

1 1
。

8士 7
。

3
.

8士 3
.

4

6
。

5士 6
。
了

2 6
.

6士 1 2
。

2

3 2
.

9 士 1 3
.

4

1 5
。

9士 9
.

2

2 0
。

8士 1 6
。

5

两组相应
邝位比较

: P < 0
,

0 0 l P < 0
。

0 0 1 P < 0
.

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1

由表 1看出
,

实验组 I 级肥大细胞百分数比对照组高
,

且相差非常显著 ( P < o
。

0 0 1 ) ;

实验组 卫
、

l 级肥大细胞百分数分别比对照组高
,

亦相差非常显著 ( F < 0
.

0 0 1 )
。

变
,

无论在单纯肺间质性肺水肿或在间质合并肺泡水肿时均系如此
,

分别 见于表 2
、

这种改

3
。
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表 2 对照组与肺 间质水肿组肺 内支气管壁肥 大细 胞变化比较表

娜级
例数 /Jl 卜数

定量计数 (坏叶平均数 )

工级 I 级 皿级
全量计数 (

I 级 I

!ll
·

平均数 )

l 级

肿 组水一
质

一ō
一一

一

一一一

细
_

之气管

左月
.
}i

右月市

终末细支
’

心管

才三 j)市

右肺

1 0/ 2 4

9 / 2 2

7
。

1 2
。

2

1 0 / 2 4

9 / 2 2

0
。

7

0
。

6

0
。

5

O
。

5

1{

1 5
。

5

1 6
。

8

2
。

7

3
。

7

4
。

6

6
。

8

1 1
。

3

2
。

2

2
。

6

0
。

8

4
。

3 0
。

7

八目1土户月曰飞=

…
口曰月

angóQ乙

6.47.tl71. 对

细支气管

左月市

右肺

终宋细支气管

左肺

右肺

两组相应部位比较
:

8 / 2 4

8 / 3 2

8 / 2 4

8 / 3 2

0
。

8 5
。

7 3
。

5 2
。

2 2纽 1 4
。

3

1
。

5 5
。

4 3
。

1 3
。

8 2 2 1 4
。

3

O
。

6 6
。

3 3. 1 1
。

3 8
。

9 4
。

9

1
。

2 5
。

9 2
。

9 1
。

6 8
。

2 5
。

2

P < 0
.

0 0 1 P < 0
.

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
.

0 0 1 P < 0
。

0 0 1

表 3 对照 组 与肺间质水肿合并肺 泡水 +)] 组肺内支气管壁肥大细 胞变化比较表

部 例数川 数
定量计数 (每叶平均数 )

工级 I 级 班级

肺间质及肺泡水月中组

全量计量 (每叶平均数 )
I 级 I 级 班级

细支气竹

左肺

右肺

终末细支气管

左肺

右肺

6 / 1 2 2
。

2

3
。

0

O
。
了

0
。

6

O
。

5

O
。

5

竺巳

3
。

5

3
`

1

1 5
。

5

1 6
。

8

6
。

8

1 1
。

3

2
。

7

1 0/ 2 5 3
。

7

6 / 1 2

1 0/ 25

2
。

1

2
。

4

照

2
。

2 O
。

8

2
。

6 0
。

7

1441对
7

-

6ūzū了

1吐
。

3

1 4
。

3

月曰9é,自Oé

细支气管

左肺

右肺

终末细支气管

左肺

右肺

8 / 2 4

8 / 3 2

0
。

8

1
。

5

0
。

6

1
。

2

5
。

7

5
。
凌

8 / 2 4

8 / 3 2

6
。

3 3
。

1

改
。

G

4
。

3

2
。

2

3
。

8

1
。

3

1
。

6

8
。

9 4
。

9

5
。

9 2
。

9 8
。

2 5
。

2

两组相应部位比较
:

P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1 P < 0
。

0 0 1

肥大细胞的形态
,

除上述 I
、
亚 、

l 级以外
,

尚见一种细胞形态似大淋巴细胞 (核园
、

染色深
,

核周有一圈狭窄的红染胞浆 )
,

但看不清异染颗粒的肥大细胞
,

其位于毛细血管周

围或管腔内 (图 4 )
。

这种细胞可能是颗粒脱失殆尽的肥大细胞
。
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图 l 工级肥 七相饱
,

胞休较小
,

胞浆空
,

内仅有 图 : I 子洲己人细胞
,

j!团卞稍 小
,

)泡浆内含
`
}
,等量颗

假少烦

色
。

宇趁 ( ` 一

)
.

柱深犷怨}
一

乱狡小
。

甲节胺兰

X S理0

位 (、
一

)
,

柱转
一

狡
,

件色 ;氨健
一

了二定
。

甲介罚安
、

介染

色
.

x s相

瀚

ù毅篡
里执猫慈

…瓷巍

图 3 111 级肥大细胞
,

胞体 人
,

胞浆内介甚名颗壮

( 、 )
,

柱大
,

染色深浅不定
,

甲 口犷宁妞把

企
.

又
引 O

图 1 州州巴细胞
,

依 园深染
,

冬柱周有一狭窄的胞

浆
,

胞浆内舌不洁颗粉 (
一

)
,

位于血竹败及

血长腔内
。

甲二
,

声咋
、

叮少色
.

x s 凌。

讨 论

呼吸道烧伤引起肺水肿的因素很多
,

本文仅对引起早期肺水肿有争议的组织胺作用进行

讨论
。

众所周知
,

组织胺主要存在于肥大细胞和嗜碱性白细胞的颗粒中
,

一

也存在于血小板

中
, ’

言有使小血管扩张
,

血管壁通透性增高的作用
,

因而肺内组织胺增高时可导致肺水肿
。

肥大细胞可通过脱颗粒方式释放组织胺
。

当然
,

肥大细胞颗粒中不仅含组织胺
,

也含有 5
一

经

色胺
,

后者与组织胺可同时释放
,

山于其浓度的差别和动物种属不同
,

可 引起血管扩张或

血管收缩
。

本实验研究观察到
,

气管及支气管壁肥大细胞 I
、
亚

、

l 级在对照组与实验组的

百分数有非常明显的差异
。

即无论是出现间质性肺水肿或合并肺泡性肺水肿者
,

与对照组相

比
,

实验组 I 级肥大细胞所占百分数比对照组者明显增多
,

相差非常显著 ( P < 0
.

0 0 1 ) ;

实验组 11
、

皿级肥大细胞的百分数比对照组的明显减少
,

相差 也非常显著 ( 工
) ` 0

.

00 )]
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以上说明
,

实验组 (即有帅卜水肿者 ) 肥大细胞有明显的脱颗粒现象
,

同 !付也表明肥大细胞脱

颗粒
,

大量化学介质释放与肺水肿的发生密切相关
。

然而
,

肥大细胞脱颗粒释放的化学介质

究竟是组织胺还是 5 一

经色胺 呢 ? 结合本实验伤后 4 小时内所作的某些检查指标考虑
,

我们

认为肥大细胞脱颗粒释放出来的化学介质主要是组织胺
。

例如黄氏 “ ’
测定血

.

液及肺组织中组

织胺的含量
,

发现肺组织本身的组织胺含量减少
,

而左心血中组织胺含量增高 (伤后 4 小时

与伤前比 ( P < 0
.

05 )
,

右心血组织胺含量虽略高于对照组
,

但处于低水平状态
,

此结果表明
_

,

肺组织内组织胺含量降低是由肥大细胞大量释放所致 ;而左心血中组织胺含量增高
,

乃肺内释

放的组织胺随静脉流入左心的关系
;
右心血中组织胺 又降低

,

说明组织胺在血中 已破坏
。

一

周

氏 “ ’
检测的左心室 血浆中过敏毒素 ( A T ) 量

,

在伤后 1 至 2 小时增高处于高峰
,

直至 4 小

时仍维持较
l
怎水平

,

丁
1

伤后 1 至 2 小时时八 T 含量在对照组与实验相比较
,

相差 显 著 (P <

0
.

05 )
。

A T 有促使肥大细胞脱颗粒
,

释放组织胺的作用
,

因而也支持肥大细胞脱颗粒所释

放的化学介质为组织胺的观点
。

宋 氏` “ ’
所俭测的肺组织内前列腺索 E

、

(P G E
工

) 量
,

在实

验组比对照组高 ( P < 0
.

05 )
,

而 P G E
,

有加重组织 胺及缓激饮作用的能力
,

并山此导致肺

水肿
。

董氏 ` 7 ’ 测定肺组织及血液中 5 一

经色胺含量不仅不增高
,

反而比对照组要低
,

这一现

象尽管难 以解释
,

但它由于不增高也间接说明肥大细胞脱颗粒所释放的化学介质
,

主要是组

织胺而非 5 一

羚色胺
。

此外
,

姚氏
` 8 ,测定肺组织内

。 A M P 含量发现致伤狗 较对照狗显著升高

(P < 。
.

05 )
,

这意味着呼 吸道烧伤早期组织胺释放增多
,

促使
c A M P的合成加强

。
’

以上我们着重讨 论了组织胺在呼吸道烧伤早期肺水肿发生上的作用
,

但井不排除其它因

素的影响
,

特别是蒸气吸入引起的肺水肿
,

热力的直接作用也还是很重要的
,

这一点Mor i恤

及润大珠 “ ’
都已述及

,

加 h m er ` , ’
在讨论肺水肿的发病学中

,

曾提到热力对肺的损伤不是主要

因素
,

但热蒸汽可造成下呼吸道的损伤
。

此外
,

本实验部分有血管周围水肿炎细胞套及支气

管肺炎的例子
,

肺水肿可能还与中性自细胞溶酶体所释放的炎症介质 (如阳离子蛋白质等 )

有关
,

只不过它不是 引起肺水肿的始动因素
。

关于临床上何 以用抗组织胺药治疗肺水肿 无显效的问题
,

尚不十分清楚
。

但我们考虑可

能与下列因素有关
:

( 1 ) 收治住院时间较迟
,

己过了早期肺水肿阶段 ; ( 2 ) 对肺水肿一

般只用抗一种组织胺受体的药物治疗
,

如兼用抗两种组织胺受体 ( H
,

及 H
Z

受体 ) 的药物或

许好些
;

( 3 ) 早期肺水肿尽管与组织胺有密切关系
,

但还可有其它因素引起肺水肿
,

故
一

单

用抗组织胺药物效果不显著
。

本实验所见肥大细胞 (似淋巴细胞者 )
,

有的位于毛细血管周围
,

有的在其内皮细胞

下
,

有的在其管腔内
。

这种现象提示肥大细胞可能 由周围结缔组织穿过毛细血管基底膜
,

向

毛细血管腔移行
。

关于肥大细胞可以游动的问题
,

M or al o s “ “ ’ 曾于光镜和 电镜中看到过牛的

胆囊中肥大细胞
,

可由邻近结缔组织穿过粘膜上皮基底膜至粘膜上皮层
,

并达管腔
。

关于肥大细胞的起源
,

众说不一
,

从我们的材料看
,

肥大细胞有园形
,

梭形及细线形

等
,

这很象肉芽肿的形成是 山巨噬细胞变为上皮样细胞
,

再变为纤维细胞的演变过程
,

因

此
,

我们支持肥大细胞起源于组织细胞的观点
。
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