
alv eo lar typeⅡ cells w er e empitied. The pulmona ry morpho lo gica l changes became exacerba ted as the time

of reperfusion was pro longed. The specimens of the NT g roup revealed slight to modera te deg r ees o f damages

in the injur ed lung tissues. Conclusion: Nitr endipine provides pr otection for th e lung s during ischemio-reper-

fusion injury by blo cking the calcium channel and inhibitting Ca2+ influx to dec rease cellular damages observ ed

on optica l and transmission electr on micr oacopies.

　　 Key words　 ischemio-reperfusion injury /pulmona ry; micr oscopy; ca lcium over lo ading ; nitr endipine

低氧性肺动脉高压大鼠 PLA2、 TNF的含量变化及意义

Changes of the PLA2、 TNF in the pulmonary hypertension due to hypoxia

in the rats

柏干苹 　　 (第三军医大学附属西南医院中医科 ) 重庆 , 400038

李廷谦　　 (华西医科大学附属医院中医科 ) 成都 , 610000

　　为探讨 PLA2、 TN F与肺血管收缩 ,肺动脉高压形成的关

系 ,本研究建立了常压低氧大鼠肺动脉高压模型 ,观察这些物

质的含量变化并探讨其意义。

1　材料与方法

1. 1　动物及分组
　　Wistar鼠 18只 ,雌雄不拘 ,体重 180～ 240 g。 随机分为正

常对照组 ( 6只 ) ,慢性缺氧组 ( 12只 )。

　　将缺氧组大鼠放入常压缺氧舱内缺氧 ,缺氧期间舱内氧浓

度控制在 10% ,每天缺氧 8 h,连续 21 d。正常对照组大鼠与缺

氧组大鼠在温度、湿度相同的同一房间喂养。

1. 2　观察指标
　　缺氧结束后采用右心导管法检测血流动力学指标 ,包括肺

动脉收缩压、肺动脉舒张压、右室收缩压 ( RV SP)、右室压力最

大上升 (下降 )速率 ( RV± dp /dtmax )。 计算肺动脉平均压

( mPAP) ,公式为: 肺动脉平均压= 舒张压+ 脉压 /3。

　　测压结束后将正常对照组、缺氧组的大鼠心脏取血 ,并制

备肺组织匀浆 ,行支气管肺泡灌洗 ( BAL )术。参照文献 [1 ]的方

法测定血清、肺组织、 BALF中的磷脂酶 A2活力 ,用东亚免疫

研究所提供的 TNF放免试剂盒测定血浆和 BALF中 TN F的

含量。

1. 3　统计学处理
　　采用 ANOV A统计软件包进行方差分析。

2　结果

　　正常组大鼠 m PAP、 RV SP分别为 2. 84 k Pa、 466 k Pa ,在缺

氧组均明显升高 ,分别为 4. 94 k Pa、 7. 66 k Pa ,说明肺动脉高压

模型成功。

　　缺氧组血中、肺组织及肺泡灌洗液中 PLA2的活性和血

中、肺泡灌洗液中 TNF的含量均明显高于正常组 ,结果见表 1。

表 1　血清、 BALF中 PLA2活性、 TNF含量及肺组织

中 PLA2活性的变化 ( x-± s ,n= 6)

正常组 对照组

血清 ( U) 33. 00± 5. 72 95. 07± 7. 72**

PLA2 肺组织 ( U) 29. 19± 8. 23 106. 31± 7. 49**

BAL F( U) 1. 98± 0. 24 9. 42± 1. 60**

TN F 血清 ( ng /m l) 0. 87± 0. 11 2. 33± 0. 28**

BAL F( ng /mg) 0. 34± 0. 03 0. 84± 0. 06**

* : P < 0. 05,** : P < 0. 01与正常组相比

3　讨论

　　 PL A2主要存在于脏器细胞膜上 ,多种理化因素均能影响

其活性 ,产生一系列生物效应。本结果显示慢性缺氧组血、肺组

织 ,肺泡灌洗液 ( BALF)中 PL A2活性明显高于正常对照组 ,提

示 PLA2可以与低氧下肺血管收缩有密切关系。其可能的机制

为低氧下 PLA2活性升高 ,从而致膜磷脂的代谢产物 AA产生

增多 , AA在环氧化酶和脂氧化酶两个系列途径的作用下产生

一系列具有很强的血管收缩效应的血管活性物质 ,如 PGF2α、

PGE2、 TX A2、 TXB2 ,这些缩血管物质在肺动脉高压的形成中起

重要作用 [4]。同时由于缺氧及 PLA2的激活 ,促使血小板激活因

素 ( PAF)的合成与释放 ,而 PAF与肺动脉高压的形成亦密切

相关。

　　 TN F是由肺泡巨噬细胞产生的一种细胞因子 ,它不仅参

与急性肺损伤中的血管损伤 (如 ARDS) ,还可能参与慢性缺氧

下的肺血管收缩反应、肺动脉高压的形成。 本结果显示慢性缺

氧组 TNF血中及 BALF中含量明显高于正常对照组 ,并且随
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Construction and expression of bone morphogenetic protein ( BMP ) sin-

gle-chain Fv
Sun Yuan, Yang Lianjia, Gao Yuhao, Jin Yan ( Depar tment o f O ral-facial-maxillar y Surg ery , Southw est Hospital, Third

M ilitary Medical Univ er sity , Chongqing , 400038)

　　 Abstract　Objecti ve: T o const ruct and express bone mo rphogenetic pro tein ( BM P) sing le-chain Fv

( ScFv ) . Methods: A synth etic linder containing 15 amino acids being used, the C end of the heavy chain gene

fragment ( V 8 ) and the N end o f the ligh t chain gene fragment ( V 1) of BM P monoclonal antibody were con-

nected with a subclonal method. Then the recombinant BM P ScFv was cloned into pGEX-4T-1 plasmid and

induced to expr ess in JM 109 E . coli. Results: BM P ScFv gene consisted o f 705 base pairs and the BM P ScFv

fusion pro tein w as about 52 kd. Conclusion: Subclonal method is a rapid, simple and reliable way to con-

struct ScFV .

　　 Key words　 bone mo rphogenetic pro tein; linker; sing le-chain Fv ; expr ession
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着肺动脉压力下降其含量亦下降 ,提示 TN F确实与肺动脉高

压的形成有关 ,其可能的机制有:① TN Fα有抗内皮细胞源性

舒张因子 ( EDRF)的作用 ,可能通过调节血管活性物质来调节

肺血管的收缩 [3]。 ② TNFα可激活血管平滑肌细胞信号传递系

统 ,激活蛋白激酶 ,从而引起血管平滑肌收缩 [4 ]。 ③ TN Fα可激

活 PLA2 ,并且是 PAF合成的激动剂 ,前列腺素、血栓素及 PAF

在肺动脉高压形成中具有重要作用 (如前述 ) [5 ]。

　　综上 , PLA2、 TN F在合成、释放、激活上相互作用 ,可能最

终通过血管活性物质的调节在肺动脉高压的形成中产生重要

作用 ,但其具体作用机制尚待进一步研究。

　　关键词　缺氧 ;肺动脉高压 ;磷脂酶 A2; TN F

　　中图法分类号　 R345. 61; R544; R730. 3
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