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染色观察肺组织病理变化%比色法检测肺组织丙二醛"
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#及超氧化物歧化酶"
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#变

化%免疫组织化学法检测肺组织中糖调节蛋白
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#表达情况$结果
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染色结果证实成功复制肺纤维化模

型%模型组大鼠肺泡炎和肺纤维化程度较对照组严重$染毒后
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蛋白

表达于染毒后
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逐渐下降$而染毒组肺组织
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活性在各时间点均较对照组降低"
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中毒大鼠肺
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标

志性蛋白
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明显升高!表明
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在
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中毒后肺纤维中发挥一定的作用$
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研究表明#氧化应激(
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%中毒后脏器损伤的主要机制之一#也是常
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有利于组织细胞恢复内环境稳态和维持

细胞正常生理功能#但持续或过强的
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则会导致组织细胞

的损伤&
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进入细胞后会引起强烈的氧化应激#因此认为
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可能通过氧化应激诱导
3?S

而在肺纤维化形成环节中发

挥一定的作用*本研究旨在探讨
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在
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中毒后肺纤维化

形成中的作用#为
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中毒后肺纤维治疗提供实验依据*
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右肺中叶
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的细胞#计算出阳性表达细胞占细胞总数的百分比*阳性细胞
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水平随时间推移逐渐增加#各时间点均明显高于对
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蛋白免疫组织化学结果及半定量分析
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表达情况

&免疫组织化学
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肺组织形态学变色
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染色光镜下对照组肺泡结构清

晰#肺泡壁薄#肺泡间隔正常#肺泡腔内无炎性细胞浸润*染毒

组
1$!

肺组织内出现炎性细胞浸润#肺泡壁断裂#严重时出现

弥漫性肺出血*见图
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染色见对照组肺泡结构

正常#染毒组
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可见蓝染的胶原纤维#随时间延长#蓝染胶

原纤维逐渐增多*见图
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大量基础研究表明氧化应激是肺纤维化的重要发病机制

之一#特别在
4[

中毒中该机制占有更加重要的作用#因此减

轻
4[

中毒后氧化应激(纠正机体氧化
.

抗氧化失衡可明显减

轻肺纤维化程度&

2./
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SPD

是机体内最主要的氧自由基清除

酶#测定其活力可反应机体自由基清除能力)

VDB

则是脂质

过氧化产物#测定其含量可反映机体组织细胞氧化损伤的程

度#对上述指标的联合检测能评价组织细胞的氧化应激水平*

本研究中发现#染毒组大鼠肺组织
VDB

较对照组明显升高#

而
SPD

则明显降低#病理切片提示肺组织受损程度随时间推

移逐渐加重#说明氧化应激在
4[

中毒肺损伤中占重要地位*

内质网是哺乳动物细胞重要的
5;

1i贮存器#也是蛋白质

合成与翻译后修饰(多肽链正确折叠与装配(参与脂质代谢和

类固醇激素合成的重要场所*研究发现#多种因素可导致内质

网稳态破坏*而内质网能通过减少蛋白质翻译(分子伴侣以及

相关蛋白表达上调#增加未折叠蛋白质降解等途径力图使内质

网恢复稳态#这些变化统称
3?S
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是广泛分布于

内质网的分子伴侣#其主要功能是协助蛋白质的折叠(装配及

运输*当应激因素导致
3?S

发生后#
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合成显著增加#

因此又称其为
3?S

发生的标志性蛋白&
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*越来越多的研究

表明
3?S

参与了很多中毒相关性疾病的发生发展#如有机磷

农药(重金属(乙醇及某些药物等&
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激是
3?S

的重要诱因#

?PS

是触发
3?S

介导凋亡通路的上游

因子*本研究结果表明染毒组大鼠肺组织中
3?S

标志性蛋白
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表达显著增加#随时间延长而逐渐增加*结果表明
4[

中毒导致肺纤维化中除了氧化应激作用外#还有
3?S

参与#其

机制可能是
4[

进入细胞后激活
?PS

级联反应#机体释放大

量
?PS

#从而诱发
3?S

发生*但其具体机制尚需进一步研究*
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