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色氨酸代谢异常与肝性脑病的关系 

第 ；蔓院 易世林 综述 徐葆元 审校 

色氨酸系人体的一种必需氨基酸，为维 

持细胞内核蛋白体的功能及作为烟酸、5一羟 

色胺的前体在生理上具有重要的 意义 。临 

床及动物试验表示：血清色氨酸浓度和脑组 

织中吲哚胺 浓度相平行，而5一羟 色胺是一种 

神经递质，对中枢神经有兴奋和抑制两种作 

用，其代谢紊乱是某些精神病及肝性脑病的 

原因之一[2 。血清色氨酸浓度取决于色氨酸 

的摄取量和肝脏内色氨酸2、3一双加氧 酶 的 

活性。因此，肝脏损害时可发生色氨酸代谢 

紊乱，从而引起各种神经、精神症状． 

一

、 色氨酸在体内的正常代谢 

在人体内，95％以上的色氨酸由肝细胞 

内的色氨酸2、3一双加氧酶作用 转 化为甲酰 

犬尿氨酸，然后参与犬尿氨酸的代谢。据认 

为酒精可导致色氨酸2,3一双加氧酶活性的增 

高 。色氨酸在体内通过一系列的代谢，生 

成吲哚胺，即进入脑组织中的色氨酸，在脑 

干等部位经神经细胞内的色氨酸5一单氧酶作 

用，生成5一羟色氨酸，脱羧后 生 成 5一羟色 

胺。5一羟色胺经单胺氧化酶和醛脱氢酶的作 

用而生成5一羟 吲哚乙酸，最后从尿中排出。 

i、肝脏疾病时色氨酸代谢的障碍 

馒活肝、肝硬化、原发性肝癌及阻塞性黄疸 。 

时，血清游离色氨酸及游／总色氨 酸 比值多 

见 明显增高，并与肝病的严重 程 度 相 平行 r 
[4-6]

。 血清总色氨酸浓度在暴发性肝炎 时多 

见增高，肝硬化时大多在正常范围内，部分 

呈 明显低值。血清游离色氨酸浓度与肝昏迷 

的程度及演变的关系密切，而在 慢性肝性脑 

病时，血清游离色氨酸与肝性脑 病的关系比 

血氨更为密切[7-10]。肝昏迷患者 脑 脊液 色 

氨酸浓度也明显增高[1̈．暴发性肝 炎 患 者 

脑中色氨酸、5一羟色胺、5一羟吲哚乙酸含量 

均明显升高。在实验性肝昏迷动物模型，脑 

中色氨酸的增加常伴有5一羟色胺及5一羟吲哚 

乙酸的增加，并且脑脊液色氨酸浓度与5一羟 

吲哚乙酸浓度呈 明显的线性关系，而脑 中色 

氨酸、5一羟 色氨、5一羟吲哚乙酸浓度的升高 

程度与昏迷程度相关t 12]。实验研究表明：L一 

色氨酸的摄入对正常人、肝病 患者、Eck瘘 

狗及同时灌注苯丙氨酸的正常狗都是一个致 ． 

昏迷因子，并且Eck瘘狗昏迷 时，血、脑5一 

羟吲哚化合物浓度增高[1 。对空 腹 血 游离 

色氨酸变化不显著、程度较轻的肝病患者， 

可利用色氨酸耐量试验 检 出[14-15]。以 上均 

表明体内色氨酸代谢的异常与肝病及肝性脑 

病有着密切的关系。 

三、肝脏疾病时血清色氨酸 

增高的原因 

许多学者对 各种肝脏疾病时血清色氨酸 

的改变已作了大量的探讨，发现重症肝炎、 肝功能损害时，色氨酸在肝脏中的主要 
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代谢受 阻，遂引起血清色氨酸浓度增高。由 

于血清白蛋白合成减少，结合型血清色氨酸 

减少，导致血清游离色氡酸浓度增高。肝功 

能损害时，血清游 离脂畴酸及胆红素增高， 

通过与色氨酸竞争白蛋白的结合位点，促使 

血清游 离色氨酸浓度增高 “伯 。重症 肝 炎 

时，坏死的肝实质细胞本身释放色氨酸，使 

血清色氨酸浓度增高【6 。 

肝硬化时血清总色氨酸浓度大多正常， 

部分呈明显低值的原因可能是患者色氨酸摄 

入量较低之故、或者是增高的游离色氨酸易 

被体细胞摄取，致体内色氨酸总量反呈正常 

水平或略偏低。在酒精性肝硬化，酒精可导 

致色氨酸2、3一双加氧酶活性增高，增 强 色 

氨酸在肝脏内的分解代谢 。 

四、色氨酸代谢异常与肝性 

脑病相互关系的机制 

色氨酸易通过血脑屏障，其脑脊液内浓 

度常与血清中浓度相平行，尤其与血清游离 

色氨酸浓度密切相蛱[2I 。̈。̈ 。因此， 

在严重肝病及肝昏迷时，由于血清游离色氢 

酸浓度的增高， 从而导致脑内色氨酸含量的 

增高。 。。。 

色氨酸在中枢神经系统积聚的另一机制 

是每血脑屏障对中性氨基酸转运系统潘力的 

增强来实现的。James首先证实脑中色氨 酸 

含量增高的程度大于血清游离色氨酸浓度增 

高的程度 。门一体分流术后 鼠 脑 对 中 性 

氨基酸摄取能力的增高也被假设性地归咎于 

中枢神经系统内谷氨酰胺的并行积聚。加之， 

血清色氨酸在通过血脑屏障时与其他中性氨- 

基酸存在着竞争性抑制。肝硬化和肝昏迷患 

者又多显示血清支链氨基酸的减少和芳香族 

氨基酸的增多 ’1。 。而苯丙氨酸、酪氨酸通 

过血脑屏障与色氨酸的竞争能力不如支链氨 

基酸，因而增高的苯丙氨酸、酪氨酸并不能 

抵消因支链氨基
．
酸减少所致的色氨酸向脑中 

转运的增多．这一竞争性减少，遂导致色氨 

酸向脑中转运的增多。 

色氧酸羟化酶是脑中5一羟色胺合成过程 

中的限速酶，此酶的km值远大于脑 中 色 氨 

酸浓度，正常时此酶未被基 质 饱 和[20】．在 

各种严重肝病时，由于血清色氨酸，尤其是 

游离色氨酸浓度的升高，以及血清支链氨基 

酸浓度的降低，使脑内色氨酸浓度增高，导 

致脑内色氨酸代谢亢进，脑内5一羟色胺、5一 

羟吲哚乙酸等代谢产物相应增多。5一羟色胺 

为胺类抑制性神经递质，它对人和动物的意 

识、行为、睡眠和体温调节都有重要的影响 

[2~20】 5-羟吲哚乙酸的作用尚未完全明了， 

但多认为是一种假性神经递质．这些吲哚胺 

类代谢产物对于神经细胞的毒性作用和对神 

经未梢递质传递过程的影响，可使患者产生 

各种神经精神症状、意识改变以至昏迷。但 

Ca
．
scino等从肝昏迷患者的静脉血浆氨 基 酸 

图型中，发现在统计学上与肝昏迷的程度和 

演变相关的唯一氨基酸是游离色氨酸，并发 

现游离色氨酸／芳香氨基酸一甲硫氨酸 一支链 

氨基酸以及游离色氨酸／支链氨基酸的 克 分 

子浓度比值与神志障碍的程度密切相关 。 

从而认为游离色氨酸可能在肝昏迷的发病原 

因中起着关键性作用。这就是目前所认识的 

色氨酸代谢异常与肝性脑病的关系。 

五、对色氨酸代谢异常与 

肝性脑病相互关系 的评价 

． 

、 

综上所述，色氨酸代谢异常与旰性脑病 

的相互关系确有一定的理论和实践价值。但 

由于肝性脑病并非单因素所致，所以不能认 

为色氮酸代谢异常就是引起肝性病的唯一原 

因。．事实上，还有一些情况不能圆满地用色 

氨酸代谢异常来解释．例如，肝硬化患者脑 

脊液色氨酸浓度的增高与血清游离色氨酸或 

总色氨酸浓度无关，这一现象可能是由于脑 

内色氨酸含量不仅取决于血清游离色氨酸这 
亭 
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支链氨基酸的竞争．血清支链氨 基 酸 的 减 [4】 Yoshida K，et a1．Clin him A ta 

昏迷患者进行 ， 观察的结果，亦发现患者 【 ] Zoli M·e a1．s “d j‘；。 ∞。 。 。1 
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