
 

中国局解手术学杂志 20O1年第 10卷第 3期 
Clfin J Remot~,1．&nat＆ Operative 51lrR，9_001．Vo1．10，No．3 

radiation ~empy for non-sumll cell lung eeneer 

1997，18(s2)：30． 

11 Houtte BV Stage m ncosam~11删 lung c[tt'leer~ 

for the radiation oncofogist
—

editorial o3anrnent 

1997．18( )：5j． 

L皿 Cancer 

still a elkallettge 

Lung Cancer， 

I2 Holmes EC．Su叼 c treatment of ramJ1 cell lung CRllC~r L 

Cancer．1994．I1(s2)：28 

【3 N：hiller 叫 ．TOlx~teczm ll1 snroll cell lung eal-leC~- 【I山】g Cancer， 

】997,．18l s2)一26 

307 

14 Bragger W．Use of[fig~t-dose et0p明ide，I ph Iu Carlx~platin／ 

Epirabicin and Pe丌p blood progenitor ceil trm p 1a 。n in 

limited-disease small cell lung cancer． ~．％mi rtar in Oncology， 

l995，22(suppl 2)：3． 

15 Johnson BE Coneurrent approaches to combined clten~otherapy 

and chest radiotherapy Lung Carmer，1994，10L s1)：28I 

16 ：V,Tiasada R．Current slrategies for radiation therapy in I1OD~nall 

cellltmg C．RJrt~F．Lu Cancer，【997．18 L ]：107 

li投稿：200I一04-08) 

GABAA受体研究进展 

王世明’ 张颖奇 李晓立 

GM~．A 受体是中枢神经系统内主要抑制性受体，巴比妥类 

和苯二氮革类(Bz)均作用于GAB 受体而发挥其镇静、催眠、 

抗惊厥等药理作用 许多研究还发现巴比妥类和苯二氮革 

类的耐受性，依赖性及癫痫古勺发病机制与 GAB Â 受体的改变密 

切相关。 

一

、GAB 受体的分子结构和分布特点 

氨基丁酸(GABA)是广泛分布于中枢神经内重要的抑制 

性递质，介导 GABA中枢效应。GAB 受体届于受体门控通道 

超家族。 

1．GABA 受体分子结构：GABA 受体是很多临床常用的镇 

静、抗惊厥药物的靶受体，如苯二氮革类和巴比妥类均可与 

GABA 受体上的相应位点结合，通过改变复杂的受体构象而增 

强 GABA对 GAB 受体的作用 J。动物及人体内的 GAB 受 

体系五聚体大分子，由5个亚单位组成0】。分子的中心部位形 

成门控氯离子通道。GAB A作用于GAB& 受体上 GABA位点， 

使神经细胞膜的氯离子通透性增加，由于细胞外氯离子浓度比 

细胞内氯离子浓度高，氯离子顺浓度梯度差进入细胞内，细胞 

内膜电位增大而产生超极化，兴奋性也相应下降 

2．GAB 受体的亚单位 ：目前发现的 GABA 受体亚单位 

共有 16种 包括 a 3 、 、p 。布 E 。 又有 2种变型．即长 

型 ．和短型 ，长型 多出8个氩基酸，其上有蛋白激酶C的 

结台位点。另外，04．％和＆ 亚单位上有PKA磷酸化位点，砘、 

p． 和m上有PKC磷酸化位点， 上还有蛋白激酶Ⅱ位点，而 

赖氨酸激酶位点在 。。如此众多的亚单位组台成数目惊人的 

GABÂ 受体，加之它们存在于中枢部位各异，因此中枢 G．M3As 

受体的分布情况非常复杂 】。 

3 G．ad3A 受体的分布：GABA 受体亚单位种类虽多，但大 

多数 G_M3A 受体由至少 1种 n和 与 组成，三者的组成 比 

可能是 2 晶-／ 。n亚单位对 GABA~受体复合物的组装及功 

能可能起主要作用 大多数 G．M3A 受体仅旨有 1种 n亚单 

位，少数 cAB 受体似存在2种不同的 a亚单位。同一GABA 
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受体一般仅含有一种 7亚单位 ，也有含 和 或 和 

2种 型单位。 与 和 组成的 GAB 受体亚型在脑 

内数量最多，尤其在海马和大脑皮质最为丰富，约占全部 

GABA,受体的43％ 。占第二位的啦岛 和吗口 亚型，约 

占35％。 2亚型广泛分布于前脑 尤其是海马和纹状体 ， 

也存在于脊髓运动神经，并可能参与运动调节 a~rST_,亚型主 

要存在于大脑皮质，免疫荧光实验提示此亚墅位于胆碱能神经 

和单胺能神经，故可能诃节肾上腙素、多巴胺或 5一羟色胺 的更 

新。由上可以看出 存在的普遍性。 

二、GAB 受体的配基 

在G．M~A 受体的复杂分子结构上存在 |年多药物配基的连 

接位点，配基与受体结合可引起分子结构的改变，最终调节氯 

离子通道的氯离子流量，增强或减弱 GABA作用于受体的效 

能 

1作用于 GABA位点的配基 ：由于体外重组受体研究显示 

单纯 品，随或 岛亚单位对 GABA并无反应 ．现认为GABA连 

接位点位于 亚单位，但 GABA位点的激活尚需 亚单位 =另 

外，n亚单位的不同显然影响 GABA效应的强度 如 GABA作用 

于 HEK293上表达的 的 ECS0值是作用于 ∞隧 的 【0 

倍  。很多配基结合实验还提示分别存在高 、低 扳低亲和力 

的GABA结合位点 』。 

2．作用于苯二氮革位点配基：BZ类等与GABA,受体上BZ 

位点结合 ，可增加氯离子开放频率，从而增强 GABA的受体结 

台效应。Bz结台位点定位于 和 亚单位上 ，Bz位点不 

仅能与含 Bz结构的药物有高亲和力，还可与 carb int；d— 

azD di嘴等结构的药物结合 J：其完全激动剂包含两种类 

型，一类与绝大多数的GABA 受体亚型结音产生最大的促GA— 

BA作用效应 ；另一类选择对部分 GABA,亚型产生这种效应，故 

X 称 为 选 择激 动 剂 “0 前 者 包 括 安 定 、tfiazolanl、a【【 b 
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等 “，后者包括 zolpide111、alpide111、Y23684等 。 

3．作用于巴比妥位点的配基：电生理研究表明，巴比妥娄 

药物在较低浓度时．通过增加氧离子通道平均开放时间而增强 

GABA的受体结台效应：但在较高浓度时，部分有麻醉效应的巴 

比妥类(如戊巴比妥、pmpofol、alpha-clfloralon等)可不需 GABA介 

导直接激活氯离子通道 以重组蛋白体为对象的研究发现，巴 

比妥类药物对 岛 型 GABA 受体异常活跃，但对 啦 ￡型 

GABA 受体则无明显活性，反映出该药物作用的立体结构特异 

性 根据这些结果^们认为(：_̂f{ 受体也是巴比妥类麻醉药 

的靶标 ”i。 

GABA受体上巴比妥类的确 切位点尚不清楚．这可能有三 

个方m的因素：①{今尚无高度特异亲和的檀素标记的巴比妥 

配基；0配基与位点亲和力相对低．且易产生非特异结合；③无 

』；产生任何内在活性的巴比妥拈抗剂． 

三、GABA 受体亚单位的药理特性 

众多的GABA~受体亚型固包含的亚单位成分不同，在脑 

内分布范围不同，因而所表现出的药理性亦存在很大差异。大 

量体外重组受体 配基结台实验提示 和 亚单位对 Bz配基 

的亲和力影响最大 。”。太多数 Bz与含 、吨、码或 亚单位 

的 GABA 受体结台的亲和力相近，但选择性激动剂 2-oxoquaze— 

patti．CL218872或 aolpidem与含a 亚单位受体结台的亲和力是 

与含Ix2或 亚单位受体结台的亲和力的4～17倍。％亚单位 

组成的受体实际上消踪了所有 陀 的调节活性。鸭A 受体则 

与所有正性和负性橱节剂均产生最太调节效应 。 

亚单位的存在有利于 BZ中安定、alpidem和 aolpide111的 

正性调节作用，但若同时存在 ，则消弱安定的调节能力，井几 

乎消除了 alpidem和zolpidem的调节作用 亚单位的存在对 

Bz的负性影响强于对选择性调节剂 imldazop dines 当 与 

q、o2及 共存时，选择性调节剂的正性调节作用最大。含 

的受体对部分厦向激动剂 Ro15—4513和 Bz位 拮抗剂 Ro15— 

1788有高亲和力．Bz激动剂的亲和力显著下降 。目前所有 

Bz位点的配基中．唯有部分反向激动剂Ro15—4513与各种由n、 

p和7亚单位组成的G~M3AA受体均有高亲和力 1 
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腹茧症的诊治与手术并发症 

王育瑞 张金泰’ 

腹茧症虽然是临束一种少见的腹部疾患，但近年来国内外 

文献对该病的病因厦诊断和治疗却屡有报道 。由此可见腹 

茧症并非是一种罕见的疾病。尽管文献不断地报道该病，但早 

· 作者单位：300120 天津市第二中心医院外科 

期及术前诊断却寥寥无几，多 以误诊和术中发现为主 1。而 

且，常使经验不足的医生在术中处理该病感到很棘手 本文仅 

就腹茧症的病因、诊断和治疗以及手术后并发症予以阐述。 
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