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缝隙连接介导胞间通讯在兔输尿管痉挛中的作用
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　　［摘要］　目的　探讨缝隙连接在输尿管痉挛中的作用及其机制。方法　 新西兰大白兔按随机数字表法分为正常对
照组（１０只）和实验组（１４只）。实验组制作输尿管梗阻模型。常规ＨＥ染色、电镜观察输尿管结构变化，采用Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ
及免疫组织化学技术分别检测输尿管中缝隙连接蛋白Ｃｘ４３的表达变化，以体外肌条拉力实验检测输尿管收缩性变化，并
观察缝隙连接阻滞剂１８α次甘草酸（ＡＧＡ）对其收缩性的影响。结果 　 两组输尿管形态改变差别不明显。输尿管平滑肌
细胞间存在大量缝隙连接结构。免疫组化技术及 Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测可见实验组输尿管 Ｃｘ４３表达较对照组增加（Ｐ＜
００１）。体外肌条拉力实验显示实验组在较小电刺激强度［（０．４２±０．１４）ｍＶ］下即可出现自发性收缩（Ｐ＜０．０５）；随电刺
激强度增大，肌条收缩力逐渐增强，相同电刺激强度下实验组收缩力较对照组明显增高（Ｐ＜０．０５），ＡＧＡ可显著抑制电刺
激所引起的输尿管收缩，而实验组较对照组收缩力下降更为明显（Ｐ＜０．０５）。结论　 Ｃｘ４３介导胞间通讯增强是导致输尿
管急性梗阻后兴奋性增高、收缩力增加的重要因素之一。
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　　顽固性肾绞痛是泌尿外科医师常见而棘手的难
题，对其发生机制进行深入探讨以寻找新型治疗方案

实属必要［１］。输尿管痉挛是肾绞痛的基本病理生理

反应，输尿管的收缩信号是通过缝隙连接介导胞间通

讯（ｇａｐｊｕｎｃｔｉｏｎａｌｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ，ＧＪＩＣ）来
进行的［２］，如果能够阻止这种平滑肌细胞间信息传

递，将有可能达到解除输尿管痉挛的目的。本研究采

用新西兰大白兔制作急性输尿管梗阻模型，观察梗阻

前后输尿管平滑肌缝隙连接蛋白 Ｃｘ４３表达的变化以
及缝隙连接阻滞剂对输尿管肌条收缩的抑制作用。以

期从新的角度对输尿管痉挛发生机制进行研究，为临

床药物治疗提供新的实验与理论依据。

１　材料与方法

１．１　动物模型及分组
　　健康新西兰大白兔２４只，体质量２．０～２．５ｋｇ，雌雄不限，
由第三军医大学实验动物中心提供。按随机数字表分组，１０只
作为正常对照组，其余１４只大鼠制作肾绞痛模型作为实验组。

１．２　方法
１．２．１　动物模型制作　　按照 Ｇｉａｍｂｅｒａｒｄｉｎｏ等［３］介绍的“人

工结石置入法”制作肾绞痛模型：经腹膜外入路，于右侧输尿管

中下１／３处注射０．５ｍＬ牙科水泥。观察动物术后行为变化，
当动物出现腹部收缩、舔触术侧下腹、肢体过伸、背部仰卧、身

体蜷缩、下腹蹭地６大症状时视为模型制作成功，随即处死动
物取材。

１．２．２　输尿管平滑肌形态学观察　　光镜观察：４％多聚甲醛
经右心室灌注固定，常规方法脱水、浸蜡包埋，组织蜡块均以

５μｍ厚切片，ＨＥ染色，光镜下观察。透射射电镜观察：处死动
物，迅速取材，将组织块修剪成１ｍｍ３左右大小，分别以２．５％
戊二醛、１．０％锇酸固定，乙醇 ＋丙酮梯度脱水，包埋剂包埋固
化，５０ｎｍ超薄切片，３％醋酸铀枸橼酸铅双染色，透射电镜
观察。

１．２．３　免疫组织化学检测输尿管平滑肌 Ｃｘ４３的表达　　组
织采用４％多聚甲醛灌注固定，常规方法脱水、浸蜡包埋，组织
蜡块均以５μｍ厚切片，采用 ＳＰ法进行免疫组织化学检测。
严格按照试剂盒说明书进行，切片常规脱蜡去水，３％过氧化氢
灭活内源性过氧化物酶，枸橼酸盐抗原修复液高压热抗原修

复，１０％正常山羊血清封闭１５ｍｉｎ，依次滴加适当比例稀释的
一抗（羊抗兔Ｃｘ４３多克隆抗体１∶５０，ＳａｎｔａＣｒｕｚ公司），４℃冰
箱孵育过夜，依次滴加生物素标记的二抗（兔抗羊 ＩｇＧ，中山生
物技术公司），ＤＡＢ（中山生物技术公司）显色，苏木精复染，镜
下观察Ｃｘ４３的分布及表达变化［４］。

１．２．４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测输尿管平滑肌 Ｃｘ４３的表达　　采用
Ｂｒａｄｆｏｒｄ法检测提取液蛋白浓度。将４０μｇ蛋白经１２％ ＳＤＳ
ＰＡＧＥ电泳分离后，电转法转移至ＰＶＤＦ膜，３７℃下５％脱脂奶
溶液封闭３ｈ，然后与一抗溶液反应（１∶１０００）４ｈ，０．１％
Ｔｗｅｅｎ２０磷酸缓冲液漂洗后，再与生物素标记的二抗３７℃孵
育２ｈ，洗膜后ＤＡＢ显色，光密度扫描半定量分析显影带。

１．２．５　体外肌条拉力实验　　处死动物，全切输尿管，取中段
输尿管长约２．０ｃｍ，于器官槽内与拉力传感器相连。槽内充满
３７℃恒温Ｋｒｅｂｓ液，通以９５％ Ｏ２、５％ ＣＯ２混合气体。由微调
螺旋调节肌条长度，拉力传感器与四通道多功能生理信号放大

器相连，通过电刺激器给予电信号刺激，记录输尿管肌条收缩

强度及幅度变化，检测信号输入计算机。

１．３　统计学分析
　　采用ＳＰＳＳ１０．０统计软件，计量资料以 珋ｘ±ｓ表示，两组计
量资料比较（组内、组间）采用两独立样本ｔ检验。

２　结果

２．１　兔输尿管平滑肌形态学变化
　　ＨＥ染色及扫描电镜观察显示，两组输尿管平滑肌细胞间
可见大量缝隙连接，两组标本在形态学上无显著差别，考虑为

结石所致输尿管痉挛时间较短，输尿管主要表现为以收缩为主

的功能性改变（图１、２）。

! "

Ａ：对照组；Ｂ：实验组
图１　光镜观察两组兔输尿管平滑肌形态学变化　（ＨＥ×１００）

!
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Ａ：对照组；Ｂ：实验组
图２　电镜观察两组兔输尿管平滑肌形态学变化　（ＴＥＭ ×１２０００）

２．２　急性梗阻前后输尿管平滑肌中Ｃｘ４３表达的变化
　　免疫组化技术检测输尿管平滑肌 Ｃｘ４３的表达，可见实验
组中Ｃｘ４３表达较对照组增加（图３）。Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测（图４）
输尿管平滑肌Ｃｘ４３的表达，同样可见实验组（１．０２４）中 Ｃｘ４３
表达较对照组（０．６４９）显著增加（Ｐ＜０．０１）。

!

! "

Ａ：对照组；Ｂ：实验组　　↑：示Ｃｘ４３阳性细胞
图３　免疫组化观察两组兔输尿管平滑肌中Ｃｘ４３表达（ＳＰ×４００）
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１：对照组；２：实验组
图４　Ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ检测两组输尿管平滑肌中Ｃｘ４３的表达

２．３　输尿管肌条收缩强度及幅度变化
２．３．１　最小收缩电刺激强度　　机械牵拉输尿管，使输尿管
段张力维持在０．１ｇ，经电刺激器从０．１ｍＶ开始，以０．０５ｍＶ
为单位逐渐递增，记录引起各组输尿管段收缩的最小电刺激强

度，结果显示，与对照组［（０．６３±０．１７）ｍＶ］比较，实验组输尿管
兴奋性增高，输尿管段在较小电刺激强度［（０．４２±０．１４）ｍＶ］下
即可出现自发性收缩（Ｐ＜０．０５）。
２．３．２　不同电刺激强度下肌条收缩力变化　　根据２．３．１中
的数据，使输尿管段张力维持在 ０．１ｇ，从 ０．４ｍＶ开始，以
０１ｍＶ为单位逐渐递增电刺激强度，记录引起各组输尿管段
收缩力的变化，结果显示，实验组对电刺激敏感性增强，当电刺

激为０．５ｍＶ时实验组输尿管段即发生收缩，而对照组肌条直
到０．７ｍＶ才出现收缩；随电刺激强度增大，肌条收缩力逐渐增
强；相同电刺激强度下实验组收缩力较对照组明显增高。表明

梗阻后输尿管收缩敏感性及收缩力均增强（表１）。
２．３．３　缝隙连接阻滞剂１８α次甘草酸（ＡＧＡ）对电刺激所致体
外输尿管段收缩力的影响　　用含不同浓度 １８α次甘草酸
（１０－８、１０－７、１０－６ｍｏｌ／Ｌ）的 Ｋｒｅｂｓ液孵育肌条１０ｍｉｎ，使输尿管
段张力维持在０．１ｇ，从０．４ｍＶ开始，以０．１ｍＶ为单位逐渐
递增电刺激强度，记录引起各组输尿管段收缩力的变化。结果

显示，加入１０－８ｍｏｌ／ＬＡＧＡ后，当电刺激为０．７ｍＶ时实验组输
尿管段才发生收缩，而对照组则在电刺激为０．８ｍＶ时出现收
缩；随着ＡＧＡ浓度增加，输尿管段收缩需要更高强度的电刺激
（表１）。表明ＡＧＡ可显著抑制电刺激所引起的输尿管收缩，
而实验组较对照组收缩力下降更为明显。

３　讨论

３．１　肾绞痛的发生机制有待进一步补充
　　输尿管的收缩为一种自律性蠕动，肾盂、盏交界处
的特殊平滑肌细胞（ａｔｙｐｉｃａｌｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌ，ＡＳＭＣ）

产生自发性兴奋，通过缝隙连接介导细胞间通讯在普

通平滑肌细胞（ｔｙｐｉｃａｌｓｍｏｏｔｈｍｕｓｃｌｅｃｅｌｌ，ＴＳＭＣ）之间
进行传递，引起输尿管整体协调收缩。输尿管急性阻

塞所引起的突发性腰背部绞痛称为肾绞痛，是泌尿外

科最常见急症。肾绞痛发作时疼痛剧烈难忍，以致有

人将其称之为“人生最难以忍受的疼痛之一”。因此，

对于肾绞痛患者，迅速而有效的解痉镇痛处理十分重

要。输尿管痉挛是肾绞痛的基本病理生理反应，目前

认为，输尿管痉挛可能通过以下途径引起疼痛：①结石
等原因造成梗阻后，压力感受器启动内脏神经反射引

起局部平滑肌剧烈收缩痉挛，由于管腔内壁张力增加，

这些部位的疼痛感受器受到牵拉后引起剧烈疼痛；②
输尿管痉挛后，输尿管或肾盏壁水肿和平滑肌缺血使

内源性前列腺素等炎症递质增加，激活了更多的疼痛

感受器，进一步加重了痛感［５］。因此，当前临床药物

治疗主要通过解痉、镇痛等处理，但仍有１３．９％的患
者仍持续疼痛或反复发作，最终不得不进行包括手术

在内的进一步治疗［５］。这说明肾绞痛还可能存在某

种我们尚不了解的机制，有必要进行深入研究。

　　目前临床应用的解痉药物分别通过抑制输尿管
ＡＳＭＣ收缩兴奋性的产生（Ｍ受体拮抗剂）及平滑肌细
胞的收缩（钙通道阻滞剂）来进行，而针对衔接二者的

输尿管兴奋收缩信号传导的治疗尚少见研究报道［６］。

如果能够阻断这种通过缝隙连接介导的平滑肌细胞间

信息传递，将可能抑制输尿管整体收缩，从而解除输尿

管痉挛。如果能够通过实验证实上述设想，将对输尿

管痉挛发生机制提出新的补充，为临床治疗提供新的

方向。

３．２　痉挛输尿管平滑肌中Ｃｘ４３表达增多
　　缝隙连接是相邻细胞间离子及小分子物质交换的
直接通道，是细胞间信息传递的重要途径。构成缝隙连

接的是一组被称为连接素（ｃｏｎｎｅｘｉｎ，Ｃｘ）的蛋白质，在
平滑肌中主要由Ｃｘ４３组成。缝隙连接蛋白的正常表达
和分布是维持器官、组织协调有序活动的重要基础。有

研究报道，心律失常、高血压、脑血管痉挛等疾病都与

缝隙连接的表达与功能改变等密切相关［７］。Ｚｈａｎｇ等［８］

表１　ＡＧＡ对不同电刺激致输尿管段收缩力的影响（ｇ，ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

ＡＧＡ（ｍｏｌ／Ｌ）＋Ｋｒｅｂｓ液

电刺激强度（ｍＶ） 空白Ｋｒｅｂｓ液 １０－８ １０－７ １０－６

实验组 对照组 实验组 对照组 实验组 对照组 实验组 对照组

０．４ － － － － － － － －
０．５ ０．２４±０．０７ － － － － － － －
０．６ ０．５４±０．１１ － － － － － － －
０．７ ０．７５±０．３２ａ ０．６３±０．１４ ０．３１±０．１６ － － － － －
０．８ ０．９２±０．３９ａ ０．８１±０．４７ ０．４１±０．２４ ０．３９±０．２６ ０．２８±０．１３ ０．２７±０．１６ － －
０．９ １．０９±０．６８ １．０７±０．５２ ０．６８±０．３７ ０．６５±０．２１ ０．３７±０．２１ ０．３６±０．２２ ０．１８±０．０８ ０．１６±０．１１
１．０ １．０７±０．４１ １．０２±０．３６ ０．７１±０．４０ ０．６８±０．３１ ０．５２±０．１７ ０．４９±０．２８ ０．２７±０．１９ ０．２６±０．１３

ａ：Ｐ＜０．０５，与对照组比较
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发现心肌梗死后心肌缝隙连接蛋白 Ｃｘ４３表达明显上
调，认为这可能是由于梗死后组织缺血缺氧所引起的

继发性反应，由于缝隙连接增加而引起的心电信号异

常传导可能与该组患者易发生房颤有关。Ｂｕｒｄｙｇａ
等［９］研究显示，妊娠大鼠子宫平滑肌细胞间缝隙连接

通讯增强，细胞内钙离子浓度有明显升高，而收缩活动

也随之增多，认为这可能与妊娠期间体内激素变化引

起缝隙连接表达及功能改变有关。

　　本研究通过透射电镜和免疫组化、免疫蛋白印迹
法检测到输尿管平滑肌之间有较多缝隙连接蛋白

Ｃｘ４３存在，实验组输尿管平滑肌中 Ｃｘ４３表达较对照
组增加。但是缝隙连接增多在输尿管痉挛中作用究竟

如何，仍需进一步研究。

３．３　Ｃｘ４３在输尿管痉挛的发生发展中起着重要作用
　　ＧａｒｃｉａＨｕｉｄｏｂｒｏ等［１０］研究显示，利用缝隙连接阻

断剂可以抑制ＫＣｌ诱导的血管环的收缩幅度（间缝隙连
接介导ＴＳＭＣｓ联合收缩），但是对其收缩频率（ＡＳＭＣｓ）
和基础张力（单个ＴＳＭＣ）无明显影响。这充分提示，平
滑肌细胞之间是通过缝隙连接来完成整体的协调收缩

的。研究表明，正常情况下基底动脉平滑肌层存在缝

隙连接蛋白Ｃｘ４３ｍＲＮＡ表达，但无蛋白表达或表达低
下，蛛网膜下腔出血可诱使基底动脉发生痉挛，其平滑

肌层中Ｃｘ４３ｍＲＮＡ和蛋白表达均显著增加并成时间
依赖性，这表明缝隙连接参与蛛网膜下腔出血后脑血

管痉挛，其中缝隙连接蛋白Ｃｘ４３的异常表达可能在脑
血管痉挛发生过程中具有非常重要的病理意义［１１］。

　　本研究通过体外肌条收缩实验对缝隙连接在输尿
管收缩中的作用进行了观察。结果显示，实验组输尿

管肌条在较小电刺激强度下即可诱发出有效收缩，在

相同电刺激强度下，这种收缩的强度和幅度均较对照

组明显。这与临床中肾绞痛时输尿管痉挛的表现一

致，说明梗阻后输尿管平滑肌收缩兴奋性和收缩强度

增加。而在加入缝隙连接阻滞剂后，上述输尿管收缩

被抑制，其中实验组下降更为明显。这充分说明实验

组输尿管肌条收缩性增加是由于缝隙连接的数量及功

能的增多所引起的。

　　我们认为，对于在以缝隙连接为平滑肌细胞间主
要的兴奋传导方式的输尿管来说，肾绞痛的发生机制

是多层面的：①上尿路急性梗阻时，压力感受器启动内
脏神经反射，输尿管兴奋性增高，收缩力增强，平滑肌

细胞间缝隙连接兴奋传递加强、加快，促使输尿管收

缩；②梗阻后由于缺血、缺氧导致大量管腔内外的前列
腺素Ｅ２、血栓素Ａ２等致痉物质生成，产生致痉信号并
向周围平滑肌传递，刺激平滑肌细胞启动收缩机制，促

进输尿管收缩；③同时，输尿管梗阻后神经反射递质以
及炎性介质增加可能对缝隙连接蛋白表达产生上调作

用，增多的缝隙连接则进一步延长了致痉信号在时间

和空间上对平滑肌细胞的刺激，导致输尿管持续收缩，

最终引起输尿管痉挛，而输尿管平滑肌细胞间缝隙连

接在其中起着重要作用［１２－１３］。如果能打断这种由缝

隙连接介导的致痉信号的传递，将可有效解除输尿管

痉挛而达到治疗肾绞痛的目的，针对输尿管缝隙连接

进行深入研究可望为肾绞痛的治疗提供新的选择。

参考文献：

［１］ＣｅｒｖｅｌｌｉｎＧ，ＣｏｍｅｌｌｉＩ，ＣｏｍｅｌｌｉＤ，ｅｔａｌ．Ｍｅａｎｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅａｎｄｈｕ
ｍｉｄｉｔｙｖａｒｉａｔｉｏｎｓ，ａｌｏｎｇｗｉｔｈｐａｔｉｅｎｔａｇｅ，ｐｒｅｄｉｃｔｔｈｅｎｕｍｂｅｒｏｆｖｉｓｉｔｓ
ｆｏｒｒｅｎａｌｃｏｌｉｃｉｎａｌａｒｇｅｕｒｂａｎＥｍｅｒｇｅｎｃｙＤｅｐａｒｔｍｅｎｔ：ｒｅｓｕｌｔｓｏｆａ９
ｙｅａｒｓｕｒｖｅｙ［Ｊ］．ＪＥｐｉｄｅｍｉｏｌＧｌｏｂＨｅａｌｔｈ，２０１２，２（１）：３１－３８．

［２］ＦｌｏｙｄＲＶ，ＢｏｒｉｓｏｖａＬ，ＢａｋｒａｎＡ，ｅｔａｌ．Ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ，Ｃａｌｃｉｕｍｓｉｇｎａ
ｌｉｎｇａｎｄｍｅｃｈａｎｉｃａｌａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｈｕｍａｎｕｒｅｔｅｒ［Ｊ］．ＪＵｒｏｌ，２００８，１８０
（１）：３９８－４０５．

［３］ＧｉａｍｂｅｒａｒｄｉｎｏＭＡ，ＡｆｆａｉｔａｔｉＧ，ＶａｌｅｎｔｅＲ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｎｇｅｓｉｎｖｉｓｃｅｒａｌ
ｐａｉｎｒｅａｃｔｉｖｉｔｙａｓａｆｕｎｃｔｉｏｎｏｆｅｓｔｒｏｕｓｃｙｃｌｅｉｎｆｅｍａｌｅｒａｔｓｗｉｔｈａｒｔｉｆｉｃｉａｌ
ｕｒｅｔｅｒａｌｃａｌｃｕｌｏｓｉｓ［Ｊ］．ＢｒａｉｎＲｅｓ，１９９７，７７４（１／２）：２３４－２３８．

［４］ＡｌｋａｆａｆｙＭ，ＲａｓｈｅｄＲ，ＨｅｌａｌＡ．Ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｃａｌｓｔｕｄｉｅｓｏｎｔｈｅ
ｂｏｖｉｎｅｌａｃｔａｔｉｎｇｍａｍｍａｒｙｇｌａｎｄ（Ｂｏｓｔａｕｒｕｓ）［Ｊ］．ＡｃｔａＨｉｓｔｏｃｈｅｍ，
２０１２，１１４（２）：８７－９３．

［５］ＨｏｌｌｉｎｇｓｗｏｒｔｈＪＭ，ＮｏｒｔｏｎＥＣ，ＫａｕｆｍａｎＳＲ，ｅｔａｌ．Ｍｅｄｉｃａｌｅｘｐｕｌｓｉｖｅ
ｔｈｅｒａｐｙｖｅｒｓｕｓｅａｒｌｙｅｎｄｏｓｃｏｐｉｃｓｔｏｎｅｒｅｍｏｖａｌｆｏｒａｃｕｔｅｒｅｎａｌｃｏｌｉｃ：ａｎ
ｉｎｓｔｒｕｍｅｎｔａｌｖａｒｉａｂｌｅａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＵｒｏｌ，２０１３，１９０（３）：８８２－８８７．

［６］ＣｅｖｉｋＥ，ＣｉｎａｒＯ，ＳａｌｍａｎＮ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉｎｇｔｈｅｅｆｆｉｃａｃｙｏｆｉｎｔｒａｖｅ
ｎｏｕｓｔｅｎｏｘｉｃａｍ，ｌｏｒｎｏｘｉｃａｍ，ａｎｄｄｅｘｋｅｔｏｐｒｏｆｅｎｔｒｏｍｅｔａｍｏｌｆｏｒｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｒｅｎａｌｃｏｌｉｃ［Ｊ］．ＡｍＪＥｍｅｒｇＭｅｄ，２０１２，３０（８）：１４８６－
１４９０．

［７］ＨｅｒｖＪＣ，ＤｅｒａｎｇｅｏｎＭ，ＳａｒｒｏｕｉｌｈｅＤ，ｅｔａｌ．Ｇａｐｊｕｎｃｔｉｏｎａｌｃｈａｎｎｅｌｓ
ａｒｅｐａｒｔｓｏｆｍｕｌｔｉｐｒｏｔｅｉｎｃｏｍｐｌｅｘｅｓ［Ｊ］．ＢｉｏｃｈｉｍＢｉｏｐｈｙｓＡｃｔａ，２０１２，
１８１８（８）：１８４４－１８６５．

［８］ＺｈａｎｇＹ，ＫａｎｔｅｒＥＭ，ＹａｍａｄａＫＡ．Ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇｏｆｃａｒｄｉａｃｆｉｂｒｏｂｌａｓｔｓ
ｆｏｌｌｏｗｉｎｇｍｙｏｃａｒｄｉａｌｉｎｆａｒｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｉｎｉｎｃｒｅａｓｅｄｇａｐｊｕｎｃｔｉｏｎｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒ
ｃｏｍｍｕｎｉｃａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＣａｒｄｉｏｖａｓｃＰａｔｈｏｌ，２０１０，１９（６）：ｅ２３３－ｅ２４０．

［９］ＢｕｒｄｙｇａＴ，ＢｏｒｉｓｏｖａＬ，ＢｕｒｄｙｇａＡＴ，ｅｔａｌ．Ｔｅｍｐｏｒａｌａｎｄｓｐａｔｉａｌｖａｒｉ
ａｔｉｏｎｓｉｎｓｐｏｎｔａｎｅｏｕｓＣａｅｖｅｎｔｓａｎｄｍｅｃｈａｎｉｃａｌａｃｔｉｖｉｔｙｉｎｐｒｅｇｎａｎｔｒａｔ
ｍｙｏｍｅｔｒｉｕｍ［Ｊ］．ＥｕｒＪＯｂｓｔｅｔＧｙｎｅｃｏｌＲｅｐｒｏｄＢｉｏｌ，２００９，１４４（Ｓｕｐｐｌ
１）：Ｓ２５－Ｓ３２．

［１０］ＧａｒｃｉａＨｕｉｄｏｂｒｏＤＮ，ＧａｒｃｉａＨｕｉｄｏｂｒｏＭＴ，ＨｕｉｄｏｂｒｏＴｏｒｏＪＰ．
Ｖａｓｏｍｏｔｉｏｎｉｎｈｕｍａｎｕｍｂｉｌｉｃａｌａｎｄｐｌａｃｅｎｔａｌｖｅｉｎｓ：ｒｏｌｅｏｆｇａｐｊｕｎｃ
ｔｉｏｎｓａｎｄｉｎｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒＣａｌｃｉｕｍｒｅｓｅｒｖｏｉｒｓｉｎｔｈｅｉｒｓｙｎｃｈｒｏｎｏｕｓｐｒｏｐａ
ｇａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｐｌａｃｅｎｔａ，２００７，２８（４）：３２８－３３８．

［１１］ＢｕｒｎｉｅｒＬ，ＦｏｎｔａｎａＰ，ＡｎｇｅｌｉｌｌｏＳｃｈｅｒｒｅｒＡ，ｅｔａｌ．Ｉｎｔｅｒｃｅｌｌｕｌａｒｃｏｍ
ｍｕｎｉｃａｔｉｏｎｉｎａｔｈｅｒｏｓｃｌｅｒｏｓｉｓ［Ｊ］．Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ（Ｂｅｔｈｅｓｄａ），２００９，２４
（１）：３６－４４．

［１２］ＳｎｉｒＮ，ＭｏｓｋｏｖｉｔｚＢ，ＮａｔｉｖＯ，ｅｔａｌ．Ｐａｐａｖｅｒｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅｆｏｒｔｈｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｒｅｎａｌｃｏｌｉｃ：ａｎｏｌｄｄｒｕｇｒｅｖｉｓｉｔｅｄ．Ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ，ｒａｎ
ｄｏｍｉｚｅｄｓｔｕｄｙ［Ｊ］．ＪＵｒｏｌ，２００８，１７９（４）：１４１１－１４１４．

［１３］ＰｈｉｌｌｉｐｓＥ，ＨｉｎｃｋＢ，ＰｅｄｒｏＲ，ｅｔａｌ．Ｃｅｌｅｃｏｘｉｂｉｎｔｈｅｍａｎａｇｅｍｅｎｔｏｆ
ａｃｕｔｅｒｅｎａｌｃｏｌｉｃ：ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｃｌｉｎｉｃａｌｔｒｉａｌ［Ｊ］．Ｕｒｏｌｏｇｙ，
２００９，７４（５）：９９４－９９９．

（收稿：２０１３１０３０；修回：２０１４０１１４）

（编辑　龙　亮）

１０４１
第３６卷第１３期
２０１４年７月１５日　　　　　　　　　　

第　三　军　医　大　学　学　报
Ｊ　Ｔｈｉｒｄ　Ｍｉｌ　Ｍｅｄ　Ｕｎｉｖ

　　　　　　　　　　Ｖｏｌ．３６，Ｎｏ．１３
Ｊｕｌ．１５　２０１４


