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6R̂

'

"

75̂

'

&小

于
<**@@&

U

作为
1CW

模型成功的标准'

-

(

*

A(C

!

检测指标和方法
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大鼠肺湿干比$
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&测定
!

动物放血处死后#立即开

胸取肺#结扎右肺#滤纸吸干肺脏表面水分#称取右下肺组织湿

重#然后置
3*_

烤箱干燥#
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后取出#称取干重#计算
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以此评估肺水肿程度*

A(C(B

!

大鼠动脉血氧分压$
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肺组织病理观察
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像分析系统$意大利
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肺组织
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蛋白水平检测
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:"1
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单克隆抗体&结
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W
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&室温

孵育过夜#在暗室中采用化学发光反应试剂盒进行发光#暗室
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统计学处理
!

应用
Y6YY$<(*

统计分析软件处理#各组

计量资料以
D=)

表示#成组资料采用单因素方差分析
*

'

#先

进行方差齐性检验#各组间相互比较采用
>

检验#以
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为差异有统计学意义*
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结
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果
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实验大鼠基本情况
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Y

组大鼠呼吸匀称#食欲正常#活动

灵活#鼠毛色泽光亮清洁#精神状态佳*

1CW

组大鼠
C6Y

打击

后
$N

即进食进水量减少#嗜睡+烦躁#走路不稳#呼吸急促#口

鼻分泌物增多#甚至出现四肢无力*

1CẀ

组病情更为加重*

各干预组$

&C4

组+

&C/

组和
&C4̀

组&与
1CW

组比较仍可

见上述中毒反应#但程度减轻#尤其是呼吸困难明显减轻*

Y

组大鼠全部存活#

1CW

组
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只死亡#
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组
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&C4

组+

&C/

组和
&C4̀

组死亡数分别为
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只+
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只和
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肺组织病理学改变
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Y

组大鼠肺组织结构清晰#肺泡腔

无炎性细胞浸润#间质血管无扩张#支气管黏膜上皮完整*

1CW

组及
1CẀ

组大鼠肺组织大体标本可见肺组织肿胀#散在

出血点#光镜下观察见肺泡间隔明显增宽#肺泡壁完整性破坏#

肺组织大量炎症细胞浸润#肺泡腔红细胞及单核巨噬细胞渗出*

&C4

组+

&C/

组和
&C4̀

组病变不同程度减轻#组织轻度水

肿#见炎症细胞浸润#未见出血点#肺泡结构完整*见封
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组肺
c

"

/

升高#
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明显下降#血清
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浓度显

著升高#
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浓度亦有升高#与
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组比较差异有统计学意义
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组+
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组和
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组
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降低#血清
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浓度显著降低#
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组比较差异有统计
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&C4
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组
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浓度进一步增

高#与
1CW

组比较差异有统计学意义$
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大鼠肺组织
4̀ @̀ Z1
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4̀

表达变化
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与
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组比较#

1CW

组肺
4̀

及
4̀ @̀ Z1

表达均明显降低$
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*(*$

&%

/4

干预后肺组织
4̀

及
4̀ @̀ Z1

表达均有所升高#与
1CW

组

比较差异有统计学意义$
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组
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及
4̀ @̀ .
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表达与
1CW

组比较差异无统计学意义$
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图
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大鼠肺组织
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表达变化$
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1CW

本质上是机体炎症反应"抗炎反应平衡失控导致的严

重后果'

0

(

*本研究结果显示#失血性休克复合内毒素注射诱发

1CW

大鼠
#Z7.

"

显著升高#而抗炎介质
WC.$*

仅轻度升高#表

明肺损伤过程存在炎症反应失控*本实验还发现#

1CW

大鼠肺

组织
4̀

表达水平显著下降#

4̀

下调直接影响了糖皮质激素

对
1CW

的疗效'
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本研究结果证实
/4

能减轻内毒素诱导
1CW

大鼠的肺水

肿程度#肺组织病理得到一定程度减轻#

/4

治疗后血清
#Z7.
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浓度降低#

WC.$*

浓度进一步升高*同时发现#

/4

可上调肺

损伤时受抑制的
4̀

转录水平及蛋白表达水平#而地塞米松未

具备这一功能*

/4

是从中草药甘草中提取的一种有效成分

单体#其结构与肾上腺皮质激素类似#具有类激素样抗炎+抗病

毒等作用'
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#推测
/4

至少是部分通过
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信号通路来调节

1CW

炎症失控状态'
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/4

究竟通过何种途径对
4̀

进行调节3 目前研究尚未完

全明确*为此#本实验采用糖皮质激素受体阻断剂
,̀)3+

特

异性阻断
4̀

#观察
/4

对
1CW

大鼠的影响#结果表明
/4

仍能

明显减轻
1CW

大鼠肺损伤程度#同时
#Z7.

"

浓度降低#

WC.$*

浓度进一步升高#说明
/4

的类激素样抗炎效应并非通过与

4̀

结合而起作用#而是另有作用途径*已有研究发现#
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能

通过抑制高迁移率族蛋白
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(和上调
4̀

表达'

$)

(而发挥作用#最近研究

发现#

/4

可上调
1CW

大鼠肺组织热休克蛋白
0*

的表达水

平'

$-

(

*另有研究证实#甘草酸通过直接抑制肺泡上皮细胞白

细胞介素
.3

$

WC.3

&及核因子
.

/

:

$

Z7.

/

:

&活性而达到抗炎

效应'

$+

(

*

综上所述#

/4

能显著抑制
#Z7.

"

的过度表达#同时上调

抗炎介质
WC.$*

和
4̀

的表达水平#从而明显减轻内毒素诱导

的大鼠急性肺损伤程度#但
/4

并非通过与
4̀

结合而起作

用#其上调
4̀

表达的具体调控途径尚需进一步研究明确*
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