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"摘要#

!

目的
!

探讨高压氧"

234

$治疗对高原脱习服症大鼠心%脑%肺组织超微结构的影响&方法
!

选择

56

大鼠
0(

只!

00

只在模拟海拔
7%%%8

的低压氧舱常规喂养
'

个月!在低压舱内死亡
(

只!将
'7

只成活大鼠

出舱后按体质量随机分为高原对照组"出舱后即刻$%

234

!

组"

234

治疗后
-!

$%

234

"

组"

234

治疗后
$

个月$%

234

#

组"

234

治疗后
1

个月$%对照组
!

组%对照
"

组%对照
#

组!每组
7

只&

234

!

%

"

%

#

组给予

234

治疗
-!

#对照组
!

%

"

%

#

组出低压氧舱后同步在常压常氧下喂养!与
234

!

%

"

%

#

组同步处死#余下
7

只在常氧常压下喂养作为平原对照组&各组大鼠在相应时间内快速处死取出额叶脑皮质%心%肺组织标本!在

光镜和电镜下观察各组超微结构的变化&结果
!

低氧引起脑神经细胞线粒体肿胀%脊断裂%线粒体和周围结构

水肿#心肌细胞浊肿%空泡变性!肌丝排列不规则!炎性细胞浸润!血管扩张#肺泡隔增宽!毛细血管扩张充血!肺

泡腔内有粉红色渗出物!炎性细胞浸润!肺泡壁增厚&

234

治疗后!组织超微结构损伤较对照组明显改善!

234

"

组恢复明显好于
234

!

组!

234

#

组明显好于
234

"

组!

1

个月完全恢复到平原水平&结论
!

234

治疗具有改

善缺氧大鼠脑神经损伤%促进细胞的功能恢复!降低缺氧引起的肺动脉高压!对缺血心肌具有保护作用&
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人体长时间在低氧环境中各系统将发生功能或

结构改变以适应高原低氧环境#脱离低氧环境原有的

相对习服平衡状态受到冲击和破坏#又发生一系列生

理反应进行脱习服的重新调节+有
7%W

%

/%W

的高

原移居者和世居者返回平原后会出现食欲减退,头

昏,嗜睡,乏力,胸闷,记忆力下降等临床症状#部分人

可持续数年#严重者不得不重返高原#此种临床表现

称为高原脱习服症'

$

(

+居住地海拔愈高#发病率越高#

症状愈重+高原脱习服症不仅影响机体的整体健康水

平#也影响到脑体作业能力+本研究采用缺氧大鼠返回

平原后的脱习服症模型#通过高压氧$

234

&治疗观察

其对高原脱习服症大鼠心肌,脑,肺损伤的保护作用机

制#探讨
234

治疗高原脱习服症的应用价值+

@

!

材料与方法

@&@

!

材料
!

雄性
56

大鼠
0(

只#由陆军军医大学动

物中心提供$动物合格证号!

5XYZ1%$1%%$$

&#体质

量
1%%

%

11%

G

+

@&A

!

方法

@&A&@

!

动物分组及干预
!

0(

只雄性
56

大鼠中
00

只在模拟海拔
7%%%8

的低压氧舱内常规喂养
'

个

月#在低压舱内死亡
(

只#

'7

只成活大鼠出舱后体质

量为
01%

%

07%

G

#按体质量采用随机数字法均分为高

原对照组$出舱后即刻&,

234

!

组$

234

治疗后
-

!

&,

234

"

组$

234

治疗后
$

个月&,

234

#

组

$

234

治疗后
1

个月&#对照
!

组,对照
"

组,对照
#

组每组
7

只+

234

!

,

"

,

#

组均给予
234

治疗
-

!

%对照
!

,

"

,

#

组出低压氧舱后同步在常压常氧下

喂养#分别与
23[

!

,

"

,

#

组同步处死+余下
7

只

在常氧常压下喂养作为平原对照+

@&A&A

!

234

治疗
!

234

!

,

"

,

#

组大鼠出低压舱

后当天开始进行
234

治疗+实验动物进入高压氧舱

前#先将新鲜钠石灰置于舱底吸收多余的
X4

1

#动物

进舱后先用纯氧洗舱
$%8#,

#加压至
%&1T\>

#升压

'%8#,

#加压速率为
$17O\>

"

8#,

#在高压状态下停留

)%8#,

#减压
'%8#,

#每天
$

次#连续治疗
-!

+实验

过程中通过观察窗仔细观察动物在舱内的行为状态+

舱内温度
11

%

10]

+

@&A&B

!

检测指标
!

各组大鼠在相应时间内采用
1W

戊巴比妥钠对大鼠进行腹腔麻醉#快速断头处死#取

额叶脑皮质,心,肺组织标本
$88

#置
'&$W

戊二醛固

定液#包埋,制片#在光镜和电镜下观察各组超微结构

的变化并摄片+

A

!

结
!!

果

A&@

!

234

治疗对脑组织超微结构变化
!

平原对照

组大鼠脑组织皮层结构完整#神经细胞形态正常#排

列整齐#细胞膜,细胞核形态正常%高原对照组线粒体

水肿较明显#电子密度降低#脊断裂,内质网水肿明

显,可见脂褐素#周围结构可见水肿+对照
!

组细胞

核水肿#细胞质丰富#电子密度降低#略显水肿#细胞

器较少#线粒体明显水肿%

234

!

组细胞核明显水

肿,染色质疏松,电子密度降低#细胞质丰富#线粒体

和血管周围水肿明显+对照
"

组细胞核略显水肿#细

胞质丰富#电子密度降低#略显水肿#细胞器较少#细

胞周围明显水肿%

234

"

组细胞核形态结构正常#细

胞质丰富#细胞器发达#线粒体,内质网丰富#血管周

围水肿明显+对照
#

组细胞核结构正常#染色质分布

正常#细胞质丰富#细胞器较发达#线粒体,内质网结

构正常#血管周围水肿明显%

234

#

组细胞核形态结

构正常#细胞质丰富#细胞器发达#线粒体,内质网丰

富#结构正常#见图
$

+

A&A

!

234

治疗对心肌超微结构变化
!

平原对照组

大鼠结构良好#肌丝排列规则,整齐%线粒体规则分布

在肌丝之间#结构正常,线粒体嵴密集+高原对照组

大鼠心肌出现明显损伤#可见个别脂滴$脂褐素&#心

肌细胞浊肿,空泡变性#核周区域可见肌丝排列不规

则#炎性细胞浸润#血管扩张#大量低电子密度区#内

质网水肿扩张,线粒体嵴模糊,局部出现断裂和消失+

对照
!

组细胞核形态正常#核膜清晰#染色质分布正

常#肌丝及肌节排列紊乱,不连续#结构清晰#线粒体

发达#嵴清晰#可见水肿#核周区域可见大量低电子密

度区#核周线粒体,内质网水肿扩张%

234

!

组细胞

核形态正常#略显水肿#核膜清晰#染色质聚集分布#

肌丝及肌节排列紊乱,不连续#线粒体发达#嵴清晰#

可见水肿#内质网少见+对照
"

组细胞核形态正常#

核膜清晰#染色质分布正常#肌丝及肌节排列不规则#

肌丝束粗细不均#结构清晰#大量低电子密度区%

234

"

组细胞核形态正常#核膜清晰#染色质分布正常#肌

丝及肌节排列较规则#结构清晰#线粒体发达未见水

肿#嵴清晰#内质网未见水肿扩张#核周区域可见大量

低电子密度区#内质网水肿扩张+对照
#

组细胞核形

态正常#肌丝及肌节排列略显紊乱#线粒体发达#嵴清

晰#内质网偶见水肿%

234

#

组细胞核形态正常#核膜

清晰#染色质分布正常#肌丝及肌节排列较规则#结构

清晰#线粒体相对较少#未见水肿#嵴清晰#见图
1
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各组大鼠心脏组织超微结构改变%
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!平原对照组%

3

!对照
!

组%

X

!对照
"

组%

6

!对照
#

组%

V

!高原对照组%

L
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!

组%

R

!

234

"
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#
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图
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各组大鼠肺组织光镜显微结构%

$̂%%

'

A&B

!

234

治疗对肺组织超微结构变化
!

平原对照

组肺泡腔清晰#肺泡隔结构正常+高原对照组肺组织

排列紊乱#肺间质炎性细胞浸润#肺泡隔增宽#肺毛细

血管明显扩张充血#肺泡腔部分区域内可见粉红色渗

出物#肺泡壁增厚+对照
!

组肺组织结构排列紊乱#

肺血管充血明显#肺间质可见炎性细胞浸润#肺泡壁

'0/$
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年
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明显增厚%

234

!

组肺组织结构排列完整#肺血管充

血#部分区域肺泡壁厚度增厚+对照
"

组肺组织结构

排列紊乱#肺血管充血明显#肺泡壁明显增厚%

234

"

组肺组织结构排列完整#肺血管充血#肺泡壁厚度

稍有增厚+对照
#

组肺组织结构排列稍有紊乱#肺血

管充血明显#肺泡壁稍有增厚%

234

#

组肺组织结构

排列完整#肺间质未见炎性细胞浸润#肺泡壁结构正

常#未见增厚#见图
'

+

B

!

讨
!!

论

!!

进入高原#人体难免会受到不同程度的损伤#其

中心,脑,肺等器官损伤较明显+高海拔环境#大气氧

分压较海平面处明显变低#大鼠因缺氧明显#心肌能

量不足而形成全心性损伤#主要表现为线粒体肿胀,

肌膜破裂和细胞内,外水肿%肺间质炎性细胞浸润#肺

泡隔增宽#毛细血管明显扩张充血+长期缺氧引起肺

小血管痉挛#血管阻力增加#肺血管结构重建#最终导

致肺动脉高压#表现为肺动脉高压及毛细血管通透性

改变+肺动脉压随着海拔高度上升#缺氧时间的延

长#肺组织炎症反应逐渐加重而升高+由于肺动脉高

压#右心室压力过度负荷#不但肥厚扩张#体积增大#

而且充盈压增加#使厚度和僵硬度增加的室间隔向左

心室膨出#有助于高原心脏病的形成'

$.'

(

+大量的临

床和基础研究表明#

234

对组织缺血缺氧性损伤具

有明显的保护作用'

0.)

(

+其主要作用机制是逆转缺氧

的病理过程#使体内血氧含量和氧分压增高#同时增

加氧的弥散距离#改善氧化代谢#进而降低颅内压,减

轻脑水肿,改善脑缺氧+

234

处理还可以增加神经

细胞对葡萄糖的利用#有助于维持神经细胞的能量代

谢#减轻炎症反应#减少缺血组织的细胞死亡#达到神

经保护作用'

-

(

+对于机体血流动力学方面#

234

处

理也能使之在缺氧后得到改善#包括明显提高右心室

功能,改善冠状动脉循环,保护心肌结构'

/

(

+

本课题前期研究表明#海拔
7%%%8

以上居住
$

年的青年返回平原
7

个月#肝脏,脾脏,肾脏等形态和

功能及血液指标可完全恢复到上高原前的水平#心脏

各腔室内径则需
$

年可恢复到上高原前的水平'

(.$$

(

+

本研究结果显示#缺氧对心,脑,肺组织结构造成损

伤#返回平原经
234

治疗后组织超微结构损伤变化

较未治疗组明显改善#

234

"

组明显好于
234

!

组#

234

#

组明显好于
234

"

组#

234

治疗后
1

个

月完全恢复到平原水平+提示
234

治疗能减轻缺氧

所致的组织损伤#促进机体恢复+

234

不同于常压

吸氧#在
234

下#肺泡氧分压迅速提高#血液中的氧

含量随之增加#组织的氧储量亦增加+一方面血氧张

力升高#氧的有效弥散距离增加#促使血管收缩#脑组

织血流量降低#减轻脑水肿'

$1

(

#同时使微循环得到改

善#红细胞,血小板聚集明显减轻#保持了血流通畅#

血管中形成和附着的微小血栓得以清除#建立侧支循

环#微血管数增多#恢复组织重灌注#减少脑细胞损伤

的同时促进脑组织的修复'

$'.$-

(

#脑干供血增加#脑干

网状结构上行系统的兴奋性提高+另一方面
234

还

可通过物理作用使肺泡内气压超过了肺组织间隙和

毛细血管静水压#阻止了渗$漏&出#促进水肿消除+

234

治疗可促进组织细胞损伤恢复#

1

个月完全

恢复到平原水平+提示
234

治疗可促进脑细胞的功

能恢复#有明显改善脑损伤和神经损伤的作用#降低

缺氧引起的肺动脉高压#对缺血心肌有保护作用#为

今后临床应用提供理论依据+目前对
234

治疗高原

脱习服症的研究报道较少#科学研究探索适宜的

234

治疗策略非常必要+随着
234

治疗机制研究

的深入#以及大量的动物实验和临床试验的进行#

234

将成为高原脱习服症治疗的一项重要的手段#

值得临床推广+
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