
3　讨论

　　心肌中富含 LDH-H亚基 ,因此当发生心肌梗塞

时 ,心肌中的 LDH-H亚基释放进入血中 ,引起血液中

H /M亚基比值的增大 ,与正常组相比 , P < 0. 001,差

异非常显著。 H/M比值的变化过程可清楚地反映心肌

梗塞的状况。
　　皮肤中 LDH主要为 M亚基 ,因此在皮肤病变时 ,

皮肤组织中的 M亚基进入血液 ,也引起 H、 M亚基比
值的变化 ,只是此时 H/M比值变小 ,与正常组相比 ,

P < 0. 001,差异非常显著。
　　同样 ,由于烧伤病人主要也是破坏皮肤组织 ,因此

也导致血清中 H/M比值减小。
　　肺为 H、 M亚基含量大致相同的组织 ,因此一般

肺部疾病不会引起血清 H /M比值的很大变化。 但是
近年来对癌细胞中的 LDH的研究发现 ,大多数癌细

胞中只产生 LDH-5同工酶 ,因为实验中只发现有

LDH-M 的 cDN A出 现 ,而没有 发现 LDH-H的

cDN A
[3 ]
。因此癌症发生时 ,癌细胞中的 M亚基释放入

血 ,使血清中的 M亚基增高 , H /M比值也相应降低 ,

本文中的肺癌组可能也是这个原因。
　　因此 ,各种疾病中血清 LDH的 H/M比值的测定

对疾病的诊断、疗效观察及预后判断是一个有用的

指标。
　　另外 , H /M比值从另一个角度反映了 LDH同工

酶的变化。对临床医生来说 ,记住 H/M比值的正常值

要比记住 LDH的 5个同工酶正常值及其相互变化的

复杂关系要容易的多 ,如从图 1可以直观地看出病情

的变化趋势。当然在一些并发症及复合型疾病时 (如肝

硬化时 , H、 M均增高 ) ,还应结合各同工酶带的变化情

况进行分析。
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一氧化氮在 ACTH抑制大鼠痛敏中的作用观察

Role of nitric oxide in the inhibition of hyperalgesia after injection of

ACTH in rats

周红杰
 
　 黎海蒂　 李希成　 阮怀珍　　 (第三军医大学基础医学部生理学教研室 )重庆 , 400038

　　提　要　目的: 观察一氧化氮 ( Nitric ox ide, NO )在鞘内注射促肾上腺皮质激素 ( Adrenoco r ticotr opic

ho rmone, ACTH)抑制甲醛大鼠痛敏中的作用。方法:采用脊髓组织 NADPH-d组化染色、原癌基因 c-fos蛋

白 ( Fo s)免疫组化染色及γ-氨基丁酸含量测定。结果: 鞘内注射 ACT H显著抑制甲醛痛敏大鼠脊髓内一氧化

氮合成酶阳性神经元、 Fos阳性神经元的增多 ,并提高脊髓内γ-氨基丁酸神经递质的含量 ,且上述作用均为

NO前体左旋精氨酸部分逆转。 结论:在鞘内注射 ACT H抑制甲醛大鼠痛敏中 , NO合成抑制可能是其重要

的分子机制。

　　以往实验表明 ,促肾上腺皮质激素 ( Adrenoco rti-

cot ropic hormone, ACTH)在脊髓以上水平参与伤害

性信息传递的调制 ,具有镇痛作用 [1 ] ,但 ACT H在脊

髓水平的作用报道很少 ,且其机制尚未阐明。近年的研

究表明 ,一氧化氮 ( Nit ric oxide, NO)参与脊髓伤害性

　　 　周红杰 ,男 , 35岁 ,主治医师 ,讲师 ,硕士 ,现在附属大

坪医院野战外科研究所神经内科　重庆 , 400042

信息的传递和痛敏的形成 [2 ]。为此 ,本实验采用甲醛

( Fo rmalin, FM )痛敏模型 ,着重研究鞘内注射 ( In-

tratheca l injection, i. t. ) ACT H对甲醛痛敏大鼠脊髓

背角浅层一氧化氮合成酶 ( Ni tric o xide synthase,

NO S)阳性神经元、 Fos阳性神经元、脊髓γ-氨基丁酸

( Gama-aminobuty ric acid, GABA)含量的影响以及

NO前体左旋精氨酸 ( L-arginine, Arg )对 ACT H上述

效应的逆转作用。
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1　材料与方法

1. 1　实验动物
　　成年 Wistar大鼠 98只 ,雌雄不拘 ,体重 ( 200± 25) g ,按

LoPachin介绍的方法给予蛛网膜下腔留置导管 [3]。

1. 2　主要试剂
　　 AC TH (天津生物化学制药厂 ) , N ADPH( Boehringer

mannh eim GmbH) ,硝基四氮唑蓝 ( N BT,上海前进化学试剂

厂 ) ,左旋精氨酸 ( A rg ,上海康达氨基酸厂 ) , c-fo s抗血清 ( Cam-

bridge Resea rch Bichemicals) , ABC试剂盒 ( Vecto r ) , 3, 3′-二氨

基联苯胺 ( DAB, Sigma )。

1. 3　组化与免疫组化染色
　　各组动物均用 4%多聚甲醛 ( 4℃ )灌注固定 ,取腰段脊髓

( L4～ L5 )冰冻切片 ,片厚 40μm,切片在 N ADPH-d显色液 (内

含 1. 2 mmo l / L的 β -N ADPH, 1 mmo l /L的 NBT , 0. 3% Triton

X-100, p H1. 4的 0. 1 mol /L PBS液 ) , 37℃孵育 60 min后 ,裱

于涂有明胶的载玻片上 ,干燥过夜 ,系列酒精脱水 ,二甲苯透

明 , D. P. X封片 ,然后在显微镜下观察。 Fos蛋白免疫组化法测

定与以往报道的方法相同 [1]。

1. 4　脊髓 GABA含量测定

　　取腰段脊髓组织吸干称重 ,加 10%的磺基水杨酸钠 1 ml,

冰浴中匀浆 ,离心 ( 15 000 r /min, 20 min, 4°C) ,取上清液 ,

63000黄金系统高效氨基酸分析仪 ( Beckman)测定 GABA含

量。

1. 5　统计学处理
　　采用计算机双样本 t检验 ,结果以 x-± s表示。

2　结果

2. 1　鞘内注射 ACT H对甲醛痛敏大鼠脊髓 NO S阳

性神经元的影响

　　正常大鼠脊髓背角浅层 (Ⅰ 、Ⅱ 、Ⅲ层 ) NOS阳性神经元呈

小圆形 ,在大鼠一侧后肢皮下注射 FM 30 min,同侧背角浅层

NOS阳性神经元较正常对照组增加 86. 7% ( P < 0. 01) ,在注

射 FM前 15 min, i. t. AC TH 1 U ,背角浅层 NOS阳性神经元

较单纯 FM注射组减少 49. 5% ( P < 0. 01) , i. t. ACT H 1 U+

Arg10 nmo l,背角浅层 NOS阳性神经较 AC TH+ FM组增加

61. 2% ( P < 0. 01) ,见表 1。

2. 2　鞘内注射 ACT H对脊髓 Fos阳性神经元的影响

及 Arg的逆转作用

　　正常大鼠脊髓背角浅层未见 Fos阳性神经元 ,在注射 FM

后 90 min,背角浅层 Fos性神经元显著增多 ; i. t. ACT H 1 U ,

背角浅层 Fos阳性神经元数较单纯 FM注射组减少 30. 0% ; i.

t. ACT H 1 U+ Arg 10 mo l,背角浅层 Fos阳性神经元较

AC TH+ FM组增加 31. 7% ( P < 0. 01) ,见表 1。

表 1　鞘内注射 ACTH对甲醛痛敏大鼠

脊髓 NOS、 Fos阳性神经元的影响

组别 n NO S阳性神经元数 Fos阳性神经元数

对照 6 20. 13± 1. 99　　 0

FM 6 37. 59± 2. 08** 40. 93± 3. 08

ACT H+ FM 6 18. 63± 1. 43 28. 67± 3. 51 

ACT H+ Arg+ FM 6 30. 04± 1. 73# # 37. 75± 2. 71##

** : P < 0. 01与对照组比较 ; : P < 0. 01与 FM组

比较 ;# # : P < 0. 01与 ACTH+ FM组比较

2. 3　鞘内注射 ACTH对脊髓 GABA含量的影响及

Arg的逆转作用

　　注射 FM后 30 min大鼠腰段 ( L4～ L5 )脊髓组织 GABA含

量较正常对照组减少 ( P < 0. 05) ,在 i. t. ACTH 1 U+ FM组 ,

GAGA含量较单纯 FM组增加 10. 3% ( P < 0. 05) ,在 i. t.

AC TH 1 U+ Arg 10 nmol组 , GABA含量较 AC TH+ FM组减

少 16. 1% ( P < 0. 05) ,见表 2。

表 2　鞘内注射 ACTH对甲醛痛敏大鼠

脊髓 GABA含量的影响 (μmol /g)

组别 对照 FM ACTH+ FM ACTH+ Arg+ FM

GABA 7. 87± 0. 51 6. 14± 0. 09* 6. 77± 0. 01+ 5. 68± 0. 12#

* : P < 0. 05与对照组比较 ;+ : P < 0. 05与 FM组

比较 ;# : P < 0. 05与 AC TH+ FM组比较

3　讨论

　　以往研究表明 ,脊髓表面滴注 ACT H对背角浅层

神经元伤害性放电有剂量依赖性地抑制作用 [4 ]。 也有

研究表明 ,脊髓局部应用 NOS合成抑制剂 L-N G-硝

基精氨酸甲酯可显著降低 FM引起的背角神经元的放

电活动 [5 ]。本实验表明 i. t. ACTH可抑制 FM引起的

背角浅层 NOS阳性神经元增多 ,且为 i. t. NOS底物

Arg部分翻转 ,提示 ACT H可能通过抑制背角浅层神

经元内 NOS激活 ,从而抑制 NO合成 ,抑制痛敏。 Fos

蛋白在中枢特定部位的表达可作为伤害性刺激的标志

物 [6 ] , i. t. ACTH可显著抑制背角浅层 Fos蛋白的表

达 ,为 i. t. ACT H抑制 FM引起的伤害性反应提供了

佐证 ,同时 ACTH抑制 Fos蛋白的表达为 Arg部分翻

转 ,提示 NO与 FM蛋白的表达关系密切。

　　脊髓背角浅层含有大量局部神经元环路 ,其中许

多环路神经元为 GABA能神经元 ,且 GABA能神经

元中约有 1 /3同时含有 NO S
[7 ]。 本实验表明 ,在注射

FM后背角浅层 NO S阳性神经元显著增多 ,脊髓 GA-

BA含量减少 ,鞘内注射 ACTH抑制背角浅层 NOS阳

性神经元增多同时 ,脊髓 GABA含量显著增多 ,且其
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作用为 Arg部分翻转。 提示 ACTH可通过激活 GA-

BA系统抑制痛敏 , NO可能在其间的功能联系上发挥

信使作用。
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双心腔起搏治疗肥厚性梗阻型心肌病的临床疗效观察

Observation on the therapeutic effects of dual-chamber pacing in hyper-

trophic obstructive cardiomypathy
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　　提　要　目的: 观察双心腔起搏器对肥厚性梗阻型心肌病 ( HOCM)患者的临床疗效。方法: 13例药物疗

效不佳的 HOCM患者经锁骨下静脉植入双心腔起搏器 ,用超声心动图及彩色多普勒检查 ,观察其血流动力

学改变。结果 :用比较短的房室间期 ( 100 ms)进行双心腔起搏后 ,左室流出道压力差从 6. 88 kPa下降至 2. 98

k Pa ( P < 0. 01);所有患者临床症状明显改善 ,在平均随访 12个月中 ( 4～ 30个月 ) ,无 1例出现晕厥。 结论:

双心腔起搏治疗肥厚性梗阻型心肌病是一种有效的非药物治疗方法。

　　近年来 ,应用双心腔起搏技术治疗肥厚性梗阻型

心肌病 ( Hypert rophic obst ructiv e ca rdiomyopa thy,

HO CM )得到了良好的效果。现报告自 1996年 11月以

来采用双腔起搏器治疗 13例 HOCM患者的结果 ,旨

在探讨双腔起搏治疗 HOCM的疗效。

1　材料与方法

1. 1　病例资料
　　 13例患者 ,男 9例 ,女 4例 ,平均年龄 ( 40± 12)岁 ,均经询

问病史、 X线、心电图及超声心动图检查确诊为 HOCM。均排除

高血压性心脏病、冠心病、心脏瓣膜病及其他器质性心脏病。患

　 　孟素荣 ,女 , 54岁 ,副主任医师 ,副教授 ,现在第一军医大

学附属南方医院心血管内科　广州 , 510515

  　第一军医大学附属南方医院心血管内科　广州 , 510515

者均有活动或休息状态下出现头晕气促症状 ,其中 7例患者有

晕厥史 , 5例患者伴有窦性心动过缓。 心功能 ( NYHA分级 )Ⅱ

级 8例 ,Ⅲ级 3例 ,Ⅳ级 2例。 2例有胸痛症状 ,经冠状动脉造影

检查未见异常。所有患者服用过 β受体阻滞剂和 (或 )钙拮抗剂

效果不明显。 起搏治疗前停用 β 受体阻滞剂、钙拮抗剂、 ACEI

至少 5个半衰期。

1. 2　方法
　　 13例患者均植入双腔起搏器 ,其中 Medtronic Prodig y

7864型 3例 , Th era 7964型 2例 , 7966型 1例 , C PI TRS 937型

3例 , V ista 941型 4例。植入手术在局麻下进行 ,经右锁骨下静

脉送入心房、心室起搏电极 ,分别植入右心耳处及右心室心尖

部。 测试起搏参数满意后 ,埋置脉冲发生器于患者右胸前皮下

囊袋内 ,应用体外程控仪将双腔起搏器的房室延迟时间 ( A-V

Delay )程控为 100 ms。 起搏术前和术后 2周 ,均进行超声心动

图及彩色多普勒检查 ,测量室间隔厚度、左室后壁厚度、左心室
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