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重症患者由于呼吸机的应用&虽然其生命可得以维持&但

易发生医源性的肺损伤&即呼吸机相关性肺损伤#

]8M8
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]8.
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是机械通气一种常见并发症&可导致急性呼吸窘迫综合征

#
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$患者出现较高的病死率*
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%失控的炎性反应被认为

在
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的发病过程中起重要作用*
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%因此由炎性反应介导

的生物伤目前已成为
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研究的热点%
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脂肪酸被认为是

具有免疫调理作用的营养素*
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脂肪酸对于循环内一些

炎症介质的水平具有调控作用*
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%本实验通过研究
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脂肪

酸对呼吸机相关性肺损伤大鼠炎性反应的影响&探讨
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酸对于
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的预防作用及其机制&同时寻找
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脂肪酸对
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发挥保护作用的最适剂量&为
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的发病机制及药物防

治研究提供依据%
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材料与方法
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尽管采取了小潮气量肺保护性通气策略&但机械通气仍可

造成医源性的肺损伤&即
]8M8

%对于
]8M8

的发病机制&近年

来的研究者更倾向于生物伤学说&即各种生理损伤因素直接损

伤肺泡细胞或间接激活上皮细胞'内皮细胞及炎症细胞的细胞

信号通路&造成各种细胞因子释放*

R

+

%生物伤机制十分复杂&

目前已成为研究的焦点%

本研究采用大
]B

机械通气复制大鼠
]8M8

模型%实验结

果显示&

]8M8

模型复制成功%根据
U"<

@

:+

等*

)

+应用正电子发

射计算机断层显像#

O26.L6

$研究表明重力依赖区的萎陷肺

泡及过度膨胀的肺组织是
]8M8

时最早的受打击目标&由于过

度的应力刺激使肺泡周期性萎陷及复张&导致肺上皮细胞'毛

细血管内皮细胞及肺泡细胞外基质过度破坏%

]8M8

还可使肺

微血管塌陷'肺泡过度膨胀&这些均可造成呼吸膜结构破坏'肺

通透性增加&最终使大量富含蛋白的液体渗出形成肺水肿'肺

泡内透明膜*

-

+

%本研究中大鼠经
0

.'

鱼油脂肪乳干预后&肺

^

"

X

比值及
U9M4

中总蛋白水平均有所下降%这可能是由于

鱼油作为酶作用底物可与花生四烯酸竞争脂氧合酶及环氧合

酶的结合位点&减少花生四烯酸途径的代谢产物&影响细胞膜

的稳定性&维持血管内皮结构及功能完整&减轻毛细血管

渗漏*

/

+

%

]8M8

时中性粒细胞大量游走渗出'呼吸爆发&造成脂质过

氧化加剧全身炎性反应&弱化抗氧化防御机制&加重组织损

伤*

(

+

%

]8M8

时&

SOP

可催化生成过量的氧自由基&破坏了氧

化"抗氧化平衡&导致了机体的氧化应激损伤%

]8M8

可导致早

期的嗜中性肺泡炎&后期则为伴随单核"巨噬浸润的淋巴性肺

泡炎*

$%

+

%肺泡渗出液中的单核"巨噬细胞的浸润可反映出组

织损伤修复的程度&其释放的趋化因子可诱导成纤维细胞&加

重组织病理性修复*

$$

+

%本实验显示
0

.'

鱼油脂肪乳可明显下

调肺组织
SOP

水平%这可能是由于
0

.'

鱼油脂肪乳作为过

氧化合物酶体增生物激活受体
.

#

OO95

.

$的配体&可负性调节

巨噬细胞和单核细胞活性&抑制氧化应激反应*

$1

+

%

OO95

.

作

为一类配体活化介导的转录因子&当其被激活时&可对抗核转

录因子
G>

;;

>U

#

J4.

$

U

$介导的中性粒细胞活化*

$'

+

%而且
0

.'

鱼油脂肪乳可抑制黏附分子的表达和内皮细胞一氧化氮合酶

的活性&减弱局部的炎性反应损伤*

$0

+

%

J>G>

@

>A>

等*

$R

+研究

表明
0

.'

鱼油中的二十二碳六烯酸#

XT9

$有诱导血红素加氧

酶
.$

#

TP.$

$表达的能力&进一步防止氧化应激对细胞及组织

的损害%

有研究表明
95XK

机械通气患者气压伤的发生率为

R%Q

*

$)

+

%

95XK

患者的肺顺应性降低&需较高的通气压力才

能获得合适的氧合作用&但这也导致
]8M8

的发病风险明显增

大%

]8M8

导致的血浆及肺泡内的炎症介质水平升高'转录促

炎介质的
=5J9

上调等均可造成过度的炎性反应*

$-

+

%因此

对于
]8M8

而言&炎症介质的水平就可作为肺损伤程度的标准%

Î

等*

$/

+认为由肺泡过度扩张导致的
]8M8

&肺脏会产生了大

量的
6J4.

*

等炎症介质&且在
)C

内达到高峰&本实验表明应

用
0

.'

鱼油脂肪酸后大鼠血
6J4.>

水平下降%有研究表明

]8M8

造成的生物性肺损伤与
J4.

$

U

途径导致炎性反应有重

要关联*

$(

+

%

0

.'

脂肪酸可通过恢复
J4.

$

U

抑制因子的水平&

减少
J4.

$

U

途径炎症因子的产生与释放*

1%

+

%

K>H>B:<

等*

1$

+研

究表明静脉注射富含
0

.'

脂肪酸的脂肪乳剂&短期内可显著降

低花生四烯酸类细胞因子的释放&具有免疫调节的作用%

0

.'

脂肪酸还可增强
U$

淋巴细胞的活性&促进免疫球蛋白
S

等免

疫球蛋白的分泌&以应对可能发生的二重感染&而且对于全身

炎性反应可更好的维持内环境的稳定*

11

+

%

0

.'

脂肪酸还可通

过促进
8M.$%

的释放间接影响巨噬细胞功能&减少一些炎症介

质及趋化因子的释放*

1'

+

%

4:<

@

I+",

等*

10

+研究表明&

0

.'

脂肪

酸具有相对特异的抗炎作用&且呈剂量依赖性&其甚至推荐
0

.

'

脂肪酸用量应超过
')%%=

@

"

!

%

综上所述&本研究表明
0

.'

脂肪酸可通过抗炎'抗氧化应

激'减少渗出等多种途径减轻
]8M8

%

0

.'

脂肪酸对
]8M8

大鼠

的最适剂量为
$1%

!

$/%=

@

"

G

@

&在此剂量范围内的
0

.'

脂肪

酸可对肺组织发挥最大保护作用%
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统计资料类型

统计资料共有
'

种类型!计量资料'计数资料和等级资料%按变量值性质可将统计资料分为定量资料和定性资料%

定量资料又称计量资料&指通过度量衡的方法&测量每一个观察单位的某项研究指标的量的大小&得到的一系列数据资

料&其特点为具有度量衡单位'多为连续性资料'可通过测量得到&如身高'红细胞计数'某一物质在人体内的浓度等有一定

单位的资料%

定性资料分为计数资料和等级资料%计数资料为将全体观测单位#受试对象$按某种性质或特征分组&然后分别清点各

组观察单位#受试对象$的个数&其特点是没有度量衡单位&多为间断性资料&如某研究根据患者性别将受试对象分为男性组

和女性组&男性组有
-1

例&女性组有
-%

例&即为计数资料%等级资料是介于计量资料和计数资料之间的一种资料&可通过

半定量的方法测量&其特点是每一个观察单位#受试对象$没有确切值&各组之间仅有性质上的差别或程度上的不同&如根据

某种药物的治疗效果&将患者分为治愈'好转'无效或死亡%
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