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　　提　要　目的: 探讨大鼠严重烫伤后 IL-1对其骨骼肌葡萄糖分解代谢的影响。方法:利用背部 30%与一

侧后肢 7% TBS AⅢ度烫伤大鼠模型 ,观察了伤后 7 d内血浆与比目鱼肌中的 IL-1含量及肌肉中葡萄糖分解

代谢的关键酶 6-磷酸果糖激酶 ( PFK )和丙酮酸脱氢酶 ( PDH)活性的动态变化。 结果:伤后血中与比目鱼肌

中 IL-1水平显著升高 ;比目鱼肌的 PFK活性显著升高 , PDH活性显著降低。 外源性 IL-1静脉注射正常大

鼠。注射后 6 h,比目鱼肌的 PFK活性显著升高 , PDH活性显著降低。注射后 2 h PFK和 PDH无明显变化。

结论: 严重烫伤大鼠单核巨噬细胞分泌的 IL-1通过增强肌肉细胞中 PFK活性 ,降低 PDH活性 ,增强葡萄糖

的无氧酵解 ,抑制其有氧氧化。
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　　白介素 ( IL-1)在体内的作用非常广泛 ,近年的研

究表明 IL-1也参与糖代谢的调节。 Taylo r等
[ 1]
在皮肤

成纤维细胞培养液中加入 IL-1后 ,细胞对葡萄糖的吸

收显著增加 ,乳酸产生增多 ,来自葡萄糖的 CO2形成

减少。 Tredget等
[ 2]给禁食 48 h家兔尾静脉注入重组

IL-1β和 TNF-α,血中乳酸增加 ;无氧氧化率增加了 6

倍 ,氧耗降低。本研究观察在烫伤条件下 IL-1、 6-磷酸

果糖激酶 ( PFK)与丙酮酸脱氢酶 ( PDH)活性的变化 ,

探讨 IL-1与 PFK和 PDH之间的关系。为进一步证实

IL-1的作用 ,同时给正常大鼠注射重组 IL-1以观测肌

肉中 PFK和 PDH活性的变化。

1　材料与方法

1. 1　实验动物
　　雄性 Wista r系大白鼠 ,体重 180～ 230 g ,由本校动物所和

华西医科大学动物所提供。

1. 2　主要试剂
　　碘氮四唑 ( IN T)、硫酸吩嗪甲酯 ( PM S) ( Sigma公司 ) ;伴刀

豆球蛋白 A( Con A, Fluka,德国 ); 3H-TdR (上海原子能研究

所 ) ;γ-32P-ATP(北京亚辉生物公司 ); IL-1(军事医学科学院 )。

1. 3　实验方法
1. 3. 1　动物处理　　实验动物领出后喂养 3 d以上 ,随机将动

物分为烫伤组和对照组。 烫伤组用乙醚吸入麻醉后 ,剪去背部

30%和一侧后肢 7% TBSA的毛。 将背部置于大小适宜的模具

中 , 95℃水浴烫伤 10 s,一侧后肢浸入 90℃水浴烫伤 3 s造成皮

肤Ⅲ度全层烫伤 ,伤后以 20μl /g体重生理盐水注入腹腔 ,以抗

休克 ,分笼喂养 ,自由饮水 ,进食。对照组除不予致伤外 ,其余处

理同烫伤组。 取大鼠后肢比目鱼肌作 IL-1, PFK和 PDH活性

测定。 取大鼠静脉血测定血中 IL-1浓度。

1. 3. 2　测定方法　　 IL-1的测定: 参考 Gery的方法进行。

PFK活性的测定: 参照 F. R. Zuleski的方法进行改良。 丙酮酸

脱氢酶 ( PDH)活性测定:根据 Furuta的方法进行。

1. 3. 3　在体 IL-1注射实验　　雄性大鼠 ( Wista r)试验前 12 h

禁水禁食。尾静脉注射重组 IL-1( 50μg /kg ) ,分别于 2 h和 6 h

后断头处死大鼠 ,取其后肢比目鱼肌作 PFK和 PDH活性测定。

1. 4　数据处理
　　实验数据采用单因素方差分析程序处理。所得的数据各组

以 x-± s表示。

2　结果

　　烫伤后第 3、 5、 7天血中的 IL-1显著高于正常组 ( P <

0. 05) ,见图 1。

　　烫伤后 3、 5、 7 d伤肢的 IL-1显著升高。烫伤后 12 h和 1 d

损伤组织有少量中性粒细胞淋巴细胞浸润 ,伤后第 3～ 7天局

部组织有大量的中性粒细胞和淋巴细胞浸润 ,单核巨噬细胞于

伤后第 3天开始明显增多 ,第 7天达到顶峰 ,见图 2。

　　伤后第 3、 5天伤肢的 PFK活性显著升高。 伤后第 3、 5天

伤肢的 PDH活性显著降低。

　　正常大鼠注射 IL-1后 2 h ,其比目鱼肌 PFK活性轻微升

高 , PDH活性轻度降低 ;注射后 6 h PFK活性显著升高。 PDH

活性显著降低。
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图 1　烫伤后大鼠血浆中 IL-1含量的动态变化

Fig 1　 Changes of content of IL-1 in the plasma of

severely scalded rats

图 2　烫伤大鼠伤肢比目鱼肌 IL-1含量的动态变化

Fig 2　 Changes of content of IL-1 in the soleus mus-

cles of in jury limb of scalded rat s

表 1　烫伤大鼠伤肢比目鱼肌 PFK活性和 PDH活性的动态变化 (μU /mg)

Tab 1　 Changes of activit ies of PFK and PDH in the soleus muscles of severely scalded rats (μU /mg)

Time ( d)
Group n

1 /2 1 3 5 7

Cont rol 8 105± 15 109± 13 110± 16 105± 10 108± 17
　　 PFK

Scalded 8 120± 18 142± 11 189± 14※ 167± 16※ 136± 19

Cont rol 8 160± 12 172± 17 165± 18 165± 18 161± 20
　　 PDH

Scalded 8 150± 10 145± 12 80± 16※ 103± 19※ 167± 17

※: P < 0. 05 vs contro l

表 2　正常大鼠注射 IL-1后 2 h和 6 h比目鱼肌 PFK活性

和 PDH活性的变化 (μU /mg)

Tab 2　 Changes of act ivities of PFK and PDH in the

soleus muscles of normal rats after 2 h and 6

h iv of IL-1 (μU /mg)

2 h 6 h
Group n

PFK PDH PFK PDH

Con trol 7 100± 15 160± 15 103± 16 168± 10

IL-1 iv 7 122± 12 148± 12 184± 10※ 82± 9※

※: P < 0. 05 vs cont ro l; Dosage of IL-1 50μg /kg

3　讨论

　　烫伤后血糖浓度和胰岛素浓度都有不同程度的升

高 ,在创伤条件下 ,存在着胰岛素抵抗 ,因此 ,胰岛素促

进细胞摄取和利用葡萄糖的能力显著下降。然而在创

伤条件下 ,葡萄糖的摄取显著增高 ,被氧化成二氧化碳

的比例却降低 ,乳酸产生增多
[3 ]
。这表明除胰岛素外 ,

还有其他因子参与糖代谢的调节。

　　创伤后随着伤肢肌肉组织炎性反应的发生 ,损伤

处单核巨噬细胞数量不断增多 ,而它又是分泌 IL-1的

主要细胞。因此单核巨噬细胞的数量越多 ,分泌的 IL-

1也越多 ,损伤处的 IL-1含量肯定也越高 ,当血液流

经损伤组织时 , IL-1进入血液 ,导致血浆中 IL-1浓度

也明显增高。 PFK是葡萄糖酵解过程中最重要的限速

酶 ,其活性降低不能使丙酮酸有效地转化乙酰辅酶 A,

从而导致丙酮酸转化乳酸进入血液 ,使血中乳酸水平

升高。创伤后 PFK活性显著升高 , PDH活性显著降

低 ,这就导致葡萄糖酵解加强 ,有氧氧化降低而使乳酸

产生增加。

　　给正常大鼠静脉注入重组 IL-1( 50μg /kg ) ,结果

表明:注射 IL-1后 2 h,肌肉中 PFK与 PDH的活性虽

有改变但并不显著。 注射 6 h后 ,肌肉中 PFK活性显
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著升高 , PDH活性显著降低。 提示 IL-1调节 PFK和

PDH活性可能主要是通过慢速调节机制而不是快速

调节机制。 Tay lor等 [4 ]对人类风湿样滑液细胞 ( RSC)

进行体外实验发现 , IL-1α和 β , IFN-γ具有相似的作

用
[5 ]

,它们都能增强 RSC对葡萄糖的摄取、乳酸的产

生和细胞 2, 6-二磷酸果糖的含量。后者是 6-磷酸果糖

-1糖酶最强的别构激活剂 ,促进糖的酵解作用 ,由此

可知 IL-1促进 RSC糖酵解无需胰岛素和其它因子的

介导。 Tay lor
[1 ]
双在皮肤成纤维细胞培养液中加入 IL-

1α,该细胞乳酸产生增多 ,来自 6-14 C-葡萄糖形成的

CO2减少。

　　烫伤大鼠伤肢肌肉 PFK和 PDH活性变化是随着

IL-1的变化而变化的。 但是当烫伤大鼠明显感染时 ,

PFK活性并不随着 IL-1的升高而增加 , PDH活性不

但不继续下降反而出现活性回升趋势。这可能与体内

IL-1受体拮抗剂 IL-1ra
[ 6 ] (它与 IL-1受体结合以降低

IL-1的生物活性效应 )出现有关。 当 IL-1升高超过正

常 5倍时 , IL-1ra开始起作用
[ 7]
。体内较高浓度的 IL-

1ra能阻止 IL-1的作用
[8 ]。 创伤后体内产生多种细胞

因子 ,除 IL-1,是否还有其它因子参与糖代谢 ,需要作

进一步的研究。
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Regulative effects of IL-1 on key enzyme for glucose catabolism in skele-

tal muscle after severe scalding in rats
 

Liao Xing rong , Dong Yanlin ( Depa rtment of Biochemistr y , Faculty o f Basic M edical Sciences, Third M ilitary M edical Univ er-

sity , Chongqing , 400038)

　　 Abstract　Objecti ve: To investig ate the effects of IL-1 on g lucose ca tabolism in the skeletal muscle af ter

sev er e scalding in rats. Methods: On the 7th d af ter 30% TBSA full-thickness skin scalding on the back and

7% o f the injury on one hind limb w ere inflicted on r ats, the content o f IL-1 in the plasma and soleus muscle

and the activities of pho spho fructokina se ( PFK ) and pyruvate dehydrogenase ( PDH) in the soleus muscle

w ere determined. Results: The content of IL-1 in th e plasma and so leus muscle w as significantly increased.

The activ ity o f PFK was ma rkedly inc reased while tha t of PDH remarkably decreased. Conclusion: IL-1 se-

creted from the macrophages in th e rats with severe sca lding can enhance PFK activity and lower PDH activi-

ty. Ther efor e, IL-1 can promo te g lucose g ly co lysis and suppress g luco se oxida tion.

　　 Key words　 IL-1; pho sphof ructokinase; py ruva te dehydrogena se; skeletal muscle; scalding; rat
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