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　　摘要:目的　探讨唾液酸 (SA)与急性肺损伤 (ALI)发病的关系。方法　对油酸型肺损伤动物模型的外周血血

小板 、 肺灌洗液 (BALF)中的血小板激活因子 (PAF)和 SA 进行测定 , 并与肺病理变化进行对照分析。结果　肺损

伤动物外周血血小板减少 , BALF 中 PAF 活性和 SA浓度增加 , 肺循环内有微血栓形成。结论　在急性肺损伤时 , 肺循

环内有血小板的聚集和活化;血小板膜上的 SA是平时使肺循环保持正常状态的稳定因素之一。
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Abstract:Objective　To study the relationship between sialic acid and the occurrence of acute lung injury.Methods　

Peripheral platelet count and platelet-activating factor (PAF) activity and sialic acid (SA) content in brochoalveolar lavage fluid

(BALF)were determined for rats with acute lung injury caused by oleic acid.Their pathological changes in the lungs were observed

simultaneously.Results　Peripheral platelet count reduced and PAF activity and SA content in BALF increased in the animals with

acute lung injury.Microthrombosis could be seen in pulmonary circulation of the animals.Conclusions In acute lung injury ,

aggregation and activation of platelet could be seen in pulmonary circulation , and SA on platelet membrane was one of the protective

factors to maintain normal pulmonary circulation.
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　　唾液酸 (sialic acid , SA)为氨基酸类化合物 , 是

细胞膜上糖蛋白及糖脂的重要成分。自 1955 年

Winzler首先报告肿瘤病人血清中 SA 含量明显增多以

来 , 相继发现在肺癌 、胃癌 、 结肠癌等多种肿瘤病人

的血液中 SA含量升高 , 目前已被视为肿瘤的一种标

志物[ 1～ 3] ;近年人们又注意到肾脏 、 胃 、 心血管等器

官的非肿瘤性疾病中也存在 SA 含量异常[ 1 ,4 , 5] , 但研

究多集中在血液中的 SA , 仅有少数研究涉及胸水或

癌组织的 SA 。本文拟就急性肺损伤 (ALI)时肺灌洗

液 (BALF)中 SA的变化及其临床意义作一探讨 , 现

报告如下 。

1　材料与方法

1.1　动物模型制备

健康Wistar大鼠 90只 , 体质量 250 ～ 300g , 随机

　　收稿日期:2000-11-14

作者简介:刘宏 (1957—), 男 , 山西大同人 , 博士 , 研究方向:

呼吸内科。

分为实验组和对照组 。实验组动物尾静脉注入油酸

(分析纯 , 北京 89942 部队试剂厂生产)0.25ml/kg ,

对照组则注入等量生理盐水 。在注射后 0.5 , 2 , 6 ,

24和 72小时 , 分 5 批用腹主动脉放血法处死动物 ,

留取血样用 Sysmax F-800 血细胞计数仪做血小板

(PLT)计数 。

1.2　肺灌洗和肺病理观察

动物处死后 , 立即开胸取肺做大体观察 。之后向

气管内插入细塑料管 , 用 4℃生理盐水进行灌洗 , 每

次灌入 5ml , 并反复抽洗 3次 , 灌入总量为 30ml/只。

灌洗后 , 将动物肺脏用10%福尔马林溶液在25cmH2O

压力下灌注 30分钟 , 之后投入该溶液中固定 1 周。

最后 , 按常规病理学方法切片 , HE染色 , 光镜观察。

1.3　BALF 中血小板激活因子 (PAF)和 SA测定

用岛津 RF-5000型荧光分光光度计 (日本产)测

定BALF中 PAF 的活性。用 SA测定试剂盒 (北京实

华科技发展公司产品)测定 BALF 中SA浓度。

1.4　统计学处理
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用计算机 SPSS-Primer 软件对实验数据进行统计

学处理。实验组与对照组之间的比较采用 t检验。

2　结果

2.1　病理变化

肉眼观察 , 见实验组动物双肺明显肿胀饱满 , 体

积增大 , 质量增加 , 表面呈花斑状 。光镜下 , 见 0.5

～ 24小时各组均有轻重不一的肺间质水肿和肺泡水

肿 、 肺间质与肺泡出血 、 炎细胞浸润 、 小血管扩张和

多处散在分布的微血栓形成 , 72 小时组有肺纤维化

形成 。

2.2　血小板计数

注油酸后 0.5 ～ 24小时 , 血液中血小板计数明显

减少 , 是对照组的 55%～ 73%, 统计学处理差异有

显著性或高度显著性 (表 1)。

2.3　BALF 中 PAF变化

BALF 中 PAF 活性 , 0.5 ～ 24 小时各组均增高 ,

72小时组接近正常 (表 1)。

2.4　BALF 中 SA变化

注油酸后 0.5 ～ 24 小时 , BALF 中 SA 浓度升高 ,

统计学处理差异有显著性或高度显著性 (表 1)。

表 1　急性肺损伤大鼠外周血血小板计数和 BALF 中 PAF活性

和 SA 浓度变化 (x±s)

组别
时间

(h)
n

血 PLT

(×109/ L)

BALF中 PAF

(U)

BALF 中 SA

(mmol/ L)

0.5 9 613±67 7.55±0.77 0.05±0.01

2 9 662±46 8.83±1.01 0.12±0.01

对照组 6 9 650±71 8.31±0.88 0.12±0.02

24 9 702±47 9.46±0.89 0.13±0.03

72 9 666±45 8.72±1.04 0.03±0.01

0.5 9 405±60＊ 12.19±0.50＊＊ 0.26±0.04＊＊

2 9 364±42＊＊ 13.87±0.27＊＊ 0.22±0.02＊＊

实验组 6 9 394±51＊＊ 13.50±0.31＊＊ 0.23±0.02＊＊

24 9 515±21＊＊ 12.81±0.71＊＊ 0.24±0.04＊＊

72 9 748±50 9.56±0.65 0.08±0.01

　　与对照组比较＊P<0.05, ＊＊P<0.01。

3　讨论

SA是神经氨酸衍生物的一种九碳性氨基糖 , 多

以α2—6或α2—3糖苷键的形式结合到其他寡糖链的末

端
[ 4 ,6]

。它作为糖蛋白和糖脂结构的重要成分 , 存在

于动物细胞膜上 , 是动物细胞膜表面负电荷的主要来

源[ 7] 。同时 , SA也是血小板膜上的重要成分 , 血小

板表面的负电荷主要由SA提供[ 8] 。血小板上的SA

对血小板起掩蔽作用 , 能抑制血小板聚集 , 只有在血

小板活化后才从血小板上解离出来[ 9] 。

不少学者认为 , 血小板参与了急性肺损伤的发病

过程[ 10] 。但对于急性肺损伤时 SA 有何变化 , 以及

SA的变化与血小板有何关系 , 则少有研究论及。本

实验发现 , 实验组动物外周血血小板减少 , 肺组织中

有广泛的微血栓形成 , BALF中 PAF活性增强 、 SA含

量增加;对照组则没有这些变化。推测在正常情况

下 , 肺循环中的血小板在 SA 和其他保护因素作用

下 , 不发生聚集 , 使肺循环得以保持正常状态。急性

肺损伤时 , 由于损伤因素的作用 , 使肺小血管扩张 、

肺脏充血 、 肺循环中的血小板增多 、 PAF 活性增强;

在PAF及其他能使血小板活化的因素的作用下 , SA

从血小板上脱落 , 使肺循环中的血小板发生粘附 、聚

集 、 活化 、变形 , 肺循环血呈现高凝状态 , 并最终导

致微血栓的形成 。活化后血小板膜上脱落的 SA , 可

通过通透性增大了的肺泡毛细血管膜进入肺泡。可

见 , 位于血小板上的SA是使肺循环保持正常状态的

稳定因素之一;BALF 中的 SA 升高 , 可反映肺泡毛

细血管膜的通透性增高和肺循环中有血小板聚集 、活

化。本研究结果还进一步证实 , 血小板聚集活化确实

是急性肺损伤的发病机制之一 。
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