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大鼠烟雾吸人性损伤肺组织浸润出血 

和渗出的变化 

罗奇志 杨天德 杨宗城 

【摘要】 目的 探讨烟雾吸人性损伤大鼠红细胞(RBC)、中性粒细胞(PMN)和白蛋白从血管进 

入肺组织的不同机制。 方法 采用 Wistar大鼠烟雾吸人性损伤模型，分别于伤后 l、3、6、l2、24 h 

处死，处死前 l h分别注射” I一牛血清白蛋白(BSA)、99mTC—PMN、 ⋯TC—RBC。经等渗盐水灌洗 ，去除体 

循环内血液，取肺组织进行 ŷ汁数并称重，汁算单位时间内单位重量肺组织中” I-BSA、RBC的渗出量 

和 PMN的浸润量；应用磷酸邻联茴香胺法测定髓过氧化物酶(MPO)含量。 结果 伤后 l h大鼠 

RBC渗出量达高峰值，为(3．57±0，63)×10 个／g，后逐步下降，伤后24 h恢复正常；PMN浸润量在 

伤后 3 h明显升高，伤后 6 h略有降低，但仍高于正常，伤后 l2 h再度升高；伤后 l h起大鼠肺组织 

MPO的含量逐渐升高，直到伤后 24 h；伤后 l h肺组织 中 I-BSA渗出明显增 高，6 h达高峰值，为 

(164，l±5l，7)放射性荧光闪烁计数 ·min ·g‘ ，24 h时仍高于正常： 结论 伤后大鼠肺组织中 

出血、PMN的浸润和 BSA渗出均升高，但峰值时间不同。炎症不足红细胞渗出的前提，但继发性炎症 

反应可能是肺水肿的主要原因。 
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【Abstract] Objective To investigate the different velocity of p0lym。fphonuclear neutrophil(PMN) 
infiltration．erythrocyte diapedesis and plasma exudation into the pulmonary tissue of the rats inflicted with 

smoke inhalation injury，so as to explore the different mechanisms of their existence in rat pulmonary tlssue 

after inhalation injury． Methods The rat smoke inhalation injury model was employed in the study．Wistar 

rats were inflicted with smoke inhalation injury，and then sacrificed at 1．3．6．1 2 and 24 post injury hours 

(PIH)． "I-BSA．99mTc—PMN or 99mTc—erythrocytes(RBC)were injected into rat pulmonary tissue l hour 

before sacrifice．Isotonic saline was infused into blood vessel to wash out circulation blood．Then the pulmo— 

nary tissue samples were harvested for ŷ—value counting and then weighed．The infiltration of ”I-BSA
． 

mTc—PMN or”mTc．RBC in pulmonary tissue per gram and per minute was calculated．and MPO content 

was measured by phosphate T—tolidine method． Results The amount of RBC diapedesis in rat lung tissue 

peaked at l PIH．decreased thereafter and approached to normal level at 24 PIH．The amount of PM N infil— 

tration increased at 3 PIH．slightly decreased at 6 PIH but still higher than that in normal tissue．and in— 

creased again at 24 PIH．The pulmonary i l PIH 24 PIH．
．

tissue content of MP0 graduall3 ncreased from to 

The pulmonary tissue content of”‘I—BSA began to increase at l PIH and peaked at 6 PIH．and remained 

higher than that in normal tissue till 24 PIH． Conclusion Even though there was remarkable postburn in— 

crease in the erythrocyte diapedesis．neutrophil infihration and albumin exudation with different peak time 

points(1．3 and 6 PIH，respectively)，Inflammation seemed not to be the premise of erythrocyte diapede— 

sis．while the secondary inflammatory reaction might be the main cause of pulmonary edema． 
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犬一侧肺吸人烟雾可造成另一侧肺损伤 ，提 

示机体肺组织在伴随烟雾直接损伤的同时发生了炎 

症反应，炎症造成的肺继发性损伤是肺功能衰竭的 

基础 。中性 粒细 胞 (polymorph nuclear neutro． 

phils，PMN)在炎症反应中起重要作用。当病原微 
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生物入侵时，大量的 PMN在入侵部位聚集并释放的 

毒性产物如反应性氧自由基、阴离子蛋白和蛋白酶 

能杀伤病原体。吸人性损伤后 PMN向肺组织浸润 

聚集，其释放的毒性产物极易造成或加重 自身组织 

的损伤 ，此时给予抗 PMN血清和白细胞消耗能 

减轻肺组织的炎症，抑制肺血管通透性增强 。 

本实验拟通过观察大鼠烟雾吸人性损伤后 PMN浸 

润、出血和蛋 白渗 出的规律，探讨吸人性损伤后 

PMN游出血管外的方式，为进一步研究奠定基础。 
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材 料 与 方 法 

一

、动物来源与分组 

健康 Wistar大鼠284只，体重 190～240 g，由四 

川省中药研究所实验动物中心提供。实验前在笔者 

单位动物室适应性喂养 1～2周，室温 20～26℃。 

随机将动物分为正常对照组 (48只)、烟雾致伤组 

(236只)。烟雾致伤组按时相点分为伤后 1、3、6、 

12、24 h组，每组 鼠数分别为 48、48、44、48、48只。 

检测每项指标时平均分配各时相点的动物。 

二、制作大鼠烟雾吸人性损伤模型 

参照文献[3]，发烟材料为 150 g烤干的松木屑 

+15 ml煤油拌匀。向烟箱充烟 10 min，充烟量为 

800 ml，箱内温度至(35±2)℃时，将大鼠放人烟箱 

吸烟 5 min、问隔5 min，反复3次。 

三、检测指标 

1．测定肺血管通透性(白蛋白渗出量)：参照文 

献[4]以” I标记牛血清白蛋白(” I-bovine serum a1． 

bumin，” I-BSA)备用 ，大鼠于处死前 1 h股静脉内 

注射 0．1 ml(2．5 g)⋯I-BSA[(5．7±0．5)×10 

放射性荧光闪烁计数 ·min ]。巴比妥钠麻醉，肝 

素(100 U／g)抗凝，取 1 ml血测 值。在大鼠股动 

脉放血、腹主静脉滴注等渗盐水，至流出液无血色为 

止。取肺右下叶组织放入已称重的塑料试管中， 

计数并称重，” I-BSA渗出量(放射性荧光闪烁计数 

·ml。n～·g )=组织 ／组织湿重。 

2．测定肺组织中髓过氧化物酶(myeloperoxi— 

dase，MPO)活力：参照文献 [5]，取肺组织 100 mg， 

加入 50 mmol／L匀浆缓冲液(pH 6．0，含质量浓度 

0．5％溴化十六烷基三甲胺)2 ml匀浆，4~C、3000 

×g离心 30 min，取0．1 ml上清置入25℃水浴。加 

同样温 度 的反应 液 2．9 ml(磷 酸 邻联 茴 香胺 

167 mg／L、H2O2 5 mg／L及磷酸盐缓冲液 50 mmolfL) 

混入该上清液，立即在紫外分光光度计下进行2 min 

的扫描，测波长460 am下吸光度(A)值的变化(30 

～ 90 S)，计算 MPO活力。MPO最小活力单位相当 

于25℃时每分钟分解 1 I~mol H O ，MPO活力值实 

为一个相对最小活力单位而言的比值，MPO=△A 

(460 am下每分钟变化值)×反应液体积／(11．3× 

所取组织重量)。 

3．测定肺组织中 PMN浸润量：按常规用” Tc 

标记 PMN ，大鼠处死前 1 h注射0．2 ml Tc．PMN： 

测定每毫升 计数，方式同肺 血管通透性测定。 

PMN浸润量 =(组织 ／血 )×平均白细胞计数／组 

织湿重。 

4．测定肺组织红细胞(RBC)渗出量：于各检测 

时相点前 2 h用 鲫 Tc标记 RBC E 7]，大鼠处死前 1 h 

注射 0．2 ml” Tc—RBC， 计数方法同肺血管通透性 

测定。RBC渗出量 =(组织 ／血 )×平均红细胞 

计数／组织湿重。 

四、统计学分析 

数据均以x±s表示，采用华西医科大学 PEMS 

2．0医用统计程序包，进行 t检验。 

结 果 

烟雾致伤组大鼠肺组织” I-BSA渗出量在伤后 

1 h明显增高，6 h为高峰，24 h仍高于正常对照组 

(P<0．01)。肺组织 MPO伤后 1 h起逐渐增高，直 

至伤后24 h(P<0．05～0．01)。PMN浸润量在大 

鼠伤后3 h明显增高，伤后 6 h略有降低，但仍高于 

正常，继而再度升高，至伤后 24 h仍高于正常(P< 

0．01)。伤后 1 h大鼠肺组织 RBC渗出量达高峰， 

后逐步下降(P<0．01)，于伤后24 h恢复正常。见 

表 1。 

讨 论 

大鼠吸人烟雾致伤后，表现为呼吸增快，鼻孔有 

白色泡沫状分泌物，病理观察见伤后 3 h大鼠肺部 

表 1 大鼠吸人性损伤后不同时相点肺组织中” I-BSA、MPO、PMN、RBC的变化(x± ) 

Tab 1 Changes in” I-BSA
， MPO，PMN and RBC in the rat pulmonary tissue after inhalation injury(x± ) 

注：”‘I-BSA为“ I标记牛血清白蛋白，MPO为髓过氧化物酶 ，PMN为中性粒细胞 ，RBC为红细胞；与正常对照组比较 ，十P<O．05，十十P< 

0．01 
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细支气管周围有出血、水肿套⋯，伤后6 h可见气管 

黏膜坏死脱落，易导致通气功能障碍。实验中笔者 

观察到的烟雾致伤后肺不张、肺顺应性下降是造成 

通气功能障碍的主要因素。 

烟雾吸人造成肺损伤除热力和烟雾等直接原因 

外，炎症和应激是肺实质继发性损伤的主要因素。 

炎症过程中PMN起着十分重要的作用，促 PMN浸 

润的因素能加重肺损伤，抗 PMN的血清和减少血 

PMN的量可减轻炎症，抑制血管通透性的增加，减 

轻肺损伤 。本实验结果显示，大鼠伤后肺组织 

中PMN浸润速率显著增加，伤后 3 h最高浸润速率 

达正常值的5．43倍，为(2．61±0．63)×10 个／g， 

说明吸人性损伤后有大量 PMN向肺组织浸润。 

PMN的标志酶 MPO反映 PMN在肺组织累积 

的量 ，因MPO存在于 PMN的嗜天青颗粒中，PMN 

激活时可以释放部分 MPO，特别是当某些被吞噬物 

(如沉积在基底膜上的免疫复合物或坏死组织等) 

没被包入吞噬小泡时，PMN颗粒中大量有害物质如 

H O 、蛋白酶、阴离子蛋白等均能造成细胞损伤，在 

吸人性肺损伤中起重要作用。本实验中吸人性损伤 

大鼠组织匀浆中 MPO活性明显升高，12～24 h达高 

峰，约为正常对照组的 2倍 ，提示肺组织 中有大量 

PMN聚集。但 PMN浸润速率的高峰与 MPO活性 

的高峰出现时间并不一致 ，前者早于后者，且有 2个 

峰值出现。第 1峰现象可能是烟雾直接作用导致 

PMN浸润，第 2峰为继发性炎症过程中 PMN的浸 

润，相对较晚出现的 MPO高峰提示先前有 PMN在 

肺 中积聚。 

比较 RBC、PMN和 BSA从血管进入肺组织的 

速度变化，RBC渗出高峰在伤后 1 h，随后逐渐下 

降，伤后 24 h基本回复至正常水平。肺组织 PMN 

浸润有 2个高峰，伤后3 h为第 1峰，伤后 12 h为第 

2峰。RBC渗出高峰早提示肺出血发生时间早 ，显 

然与 PMN的浸润无关，而是烟雾直接损伤所致。 

但” I-BSA的渗出高峰却在 PMN出现第 1高峰之 

后，提示 PMN的肺组织浸润对 内皮细胞的损伤及 

BSA渗出有促进作用。PMN、RBC和 BSA三者出血 

管的方式各不相同，PMN被激活后能与内皮细胞黏 

附，在内皮细胞的协同作用下主动迁移出血管 ， 

而 BSA和 RBC渗出是被动过程，但二者间也有所 

不同，出血往往是在血管破裂时发生，当内皮细胞被 

激活后出现收缩，其间隙增大时，BSA渗出就可发生。 

本实验结果中 PMN浸润、RBC和 BSA渗出的 

高峰时间不同，表明它们进出肺组织的机制各异，并 

且继发性炎症反应可能对 BSA的渗出有影响。 
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广东省烧伤外科分会召开换届会议 

2004年4月 l 13第二届广东省烧伤外科分会换届选举在广州市举行，到会新老委员共计 43人，由广东省医学会学术会 

务部丰捷主任代表广东省医学会组织了换届选举。全体委员经无记名投票选举陈华德为新一届主任委员，荣新洲、李叶扬和 

祁少海为副主任委员，并选举了 l3名常务委员，分别是 ：陈华德、祁少海 、王甲汉、肖能坎、冯祥生、荣新洲、李叶扬、李孝建、谭 

新东、朱志祥、陈晓武、梁履华、何国。会后新老委员合影留念 ，并召开了第二届广东省烧伤外科分会第一次委员会议，会议由 

陈华德主任委员主持，广东省医学会学术会务部丰捷主任亲临指导。会上对如何加强学术活动进行了热烈讨论。并决定今 

年8月底在广州市召开第二届广东省烧伤外科学术会议，将邀请省内外及国外知名专家做学术专题报告。 
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