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　　提　要　目的: 探讨钒酸钠改善创伤后胰岛素抵抗和糖代谢紊乱的机制。 方法: 用钒酸钠胃饲 30% TB-

S AⅢ 度烫伤大鼠 ,观察血糖、胰岛素、肌细胞膜胰岛素受体结合特性和胰岛素受体酪氨酸蛋白激酶 ( IR-

TPK )活性的改变。 结果: 钒酸钠降低严重烫伤大鼠空腹血糖水平 ,不改变胰岛素水平 ,也不改变肌细胞膜胰

岛素受体最大结合率和结合容量 ,但可显著增加胰岛素刺激的 IR-TPK活性。 结论: 钒酸钠可不通过胰岛素

受体介导而直接刺激 IR-TPK活性 ,改善靶组织对胰岛素的敏感性。
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　　钒酸钠具有广泛的类胰岛素作用 ,能稳定地控制

血糖而不增加血浆胰岛素水平。 在胰岛素依赖性糖尿

病和非胰岛素依赖性糖尿病动物模型中发现钒酸钠能

有效地缓解胰岛抵抗。本研究以 30%体表面积背部皮

肤全层烫伤 ( 30% TBSA)大鼠为模型 ,观察钒酸钠对

严重烫伤大鼠糖代谢和肌肉胰岛素受体结合特性、受

体酪氨酸蛋白激酶 ( Ty rosine pro tein kinase, TPK)活

性的影响 ,旨在了解其对创伤后胰岛素的改善效果及

作用机理。

1　材料与方法

1. 1　主要试剂
　　 CNBr-Sephar ose 4B ( Pha rmacia ) , WGA(第二军医大学 ,

上海 ) , N-乙酰氨基葡萄糖 ( Aldrich) , [ r-32 P ] ATP(福瑞公司 ,

北京 ) , HistoneⅡ B( Sigma ) ,正钒酸盐 (北京化工厂 ) , 125Ⅰ -胰岛

素及 RIA试剂盒 (华西糖尿病研究所 ) ,血糖试剂盒 (保定长城

临床检验试剂公司 ) ,其余试剂均为 AR级。

1. 2　方法
1. 2. 1　实验动物　　Wistar雄性大鼠 ,体重 ( 200± 20) g ,本校

实验动物中心提供。 按本室建立的方法 [1]制作 30% TBSAⅢ度

烫伤模型。对照组除不烫伤外 ,其余同烫伤组。上述大鼠随机分

成 4组: 烫伤组 ( D) ,烫伤灌药组 ( DV ) ,正常对照组 ( C) ,正常灌

药组 ( CV ) ,每组动物 7只。 灌药组按每日 20 mg /kg体重胃饲

0. 4% 正钒酸钠盐生理盐水稀释液 ,连续 3 d,对照组给予等剂

量的生理盐水。

1. 2. 2　标本收集　　动物第 3天禁食过夜 ,麻醉后尾静脉取

血 ,肝素抗凝分离血浆 , - 30℃保存 ,用于空腹血糖及胰岛素测

定。 此后断头处死大鼠 ,从后肢取出肌肉组织制备和纯化胰岛

素受体。

1. 2. 3　空腹血糖及胰岛素测定　　血糖测定用葡萄糖氧化酶

法 ,胰岛素测定用放射免疫分析法 ,按说明书操作。

1. 2. 4　胰岛素受体增溶及纯化　　WGA-Sepharose 4B亲和

层析柱 ( 1× 5 cm )按文献 [2 ]制作 ,肌肉细胞膜胰岛素受体增溶

及纯化参考 Madhur等 [3]方法 ,蛋白质定量用 Low ry法。

1. 2. 5　肌细胞胰岛素受体测定　　按文献 [1 ]的方法。

1. 2. 6　胰岛素受体 TPK活性测定　　参考 Grunberg er[4 ]的

方法并加以修改。 T PK活性以每 mg蛋白每分钟 HistoneⅡ B

转移的 32 P fmol数扣除空白管 (未加外源底物 ) fmo l数的差值

表示 ,胰岛素刺激的受体 TPK活性以胰岛素刺激值减去基础

值的 fmo l· mg- 1· min- 1表示。

1. 2. 7　统计分析　　胰岛素受体结合分析按双位点受体计算

机软件程序处理 ,其它数据选用第三军医大学数学教研室编制

的《医用统计程序包 SPM R》相应程序处理 ,结果以 x-± s表示。

2　结果

2. 1　钒酸钠对空腹血糖水平的影响
　　大鼠严重烫伤 3 d后其血糖与正常对照组比较升高 44. 4%

( P < 0. 01) ,经钒酸钠胃饲 3 d后 , CV组与 C组相比 ,变化不

显著 ; DV组与 D组相比 ,血糖明显降低 ,接近正常对照水平。

表明钒酸钠对严重烫伤大鼠高血糖有明显改善作用。

2. 2　钒酸钠对空腹血浆胰岛素的影响
　　严重烫伤后大鼠血浆胰岛素显著升高 ,钒酸钠胃饲后 , CV

组与 C组相比血浆胰岛素水平降低 , DV组与 D组相比改变不

显著 ,见表 1。

2. 3　钒酸纳对肌肉细胞膜胰岛受体结合特性的影响
　　 4组大鼠肌细胞膜胰岛素受体最大结合率差别均不显著。

严重烫伤后受体最大结合容量较正常对照显著降低。钒酸钠灌

服后 , CV组与 C组 , DV组与 D组相比 ,差异均不显著。见表 1。
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表 1　钒酸钠对大鼠血糖、胰岛素及肌细胞胰岛素受体的影响 (x-± s )

Tab 1　 Ef fect of vanadate on plasma glucose, insulin level and insulin receptor

on the cell membrane of skeletal muscle in rats ( x-± s )

Insulin receptor
Group n Glucos e Insulin

(CB /mmol· L- 1) ( mu /L) Maxium binding rate Maxium binding capaci ty

Cont rol

　 Untreated ( C) 7 5. 77± 0. 74 17. 01± 3. 95 13. 84± 0. 86 1. 19± 0. 50

　Vanadate t reated( CV) 7 5. 09± 0. 86 9. 24± 4. 53▲ 13. 50± 0. 65 1. 14± 0. 12

Scalded

　 Untreated ( D) 7 8. 33± 1. 86▲ 29. 66± 7. 76▲ 12. 40± 1. 79 0. 60± 0. 06

　Vanadate t reated( DV ) 7 5. 47± 1. 20△ 27. 96± 5. 02 12. 86± 0. 69 0. 58± 0. 10

▲: P < 0. 01 vs C;△: P < 0. 01 vs D

2. 4　钒酸钠对大鼠肌细胞膜胰岛素受体 TPK活性

的影响

　　在基础状态下 ,除 D组 TPK活性略降低外 ,其余三组大鼠

TPK活性均无显著差异。 在 10- 7 mol /L胰岛素刺激下 , D组

TPK活性比 C组显著降低 ,经钒酸钠胃饲后 , CV组与 C组相

比 ,其 TPK活性无显著变化 ; DV组 TPK活性明显升高 ,接近

正常对照水平。当用胰岛素刺激的 32 P掺入量减去基础 32P掺入

量的值表示 IR-TPK活性时 ,结果显示烫伤后肌肉胰岛素刺激

的 IR-TPK活性显著降低 ,钒酸钠胃饲不改变正常大鼠胰岛素

刺激的 IR-TPK活性 ,但可恢复烫伤大鼠胰岛素刺激的 IR-

TPK活性 ,见表 2。

表 2　钒酸钠对骨骼肌细胞胰岛素受体 TPK活性的影响

Tab 2　 Ef fect of vanadate on the activity of skeletal

muscle-derived insulin receptor TPK

Group n Basic
Insulin stimulation

( 10- 7mol / L)
△ TPK

Control

　 Untrea ted( C) 16 1. 43± 0. 26 2. 36± 0. 25 0. 95± 0. 17

　Vanadate treated( CV) 16 1. 38± 0. 30 2. 38± 0. 21 1. 00± 0. 21

Scalded

　 Untrea ted(D) 16 1. 25± 0. 12 1. 60± 0. 23* 0. 35± 0. 17*

　Vanadate treated( DV ) 16 1. 41± 0. 28 2. 18± 0. 48△ 0. 77± 0. 32△

unit: fmol32P· mg- 1· min- 1;

* : P < 0. 01 vs C;△: P < 0. 01v s D

3　讨论

　　钒酸钠具有类胰岛素样作用 ,能迅速而持久地降

低血糖。给链脲佐菌素 ( Strepto zotocine, STZ)糖尿病

大鼠胃饲钒酸钠 2～ 3 d可使大鼠升高的血糖降至正

常
[7 ]
。本实验结果显示: 严重烫伤大鼠胃饲钒酸钠 3 d,

可使血糖恢复正常 ,而对血浆胰岛素水平无明显影响 ,

与文献 [5, 6]相一致。表明钒酸钠降血糖作用与磺脲类

药物不同 ,它不改变大鼠血浆胰岛素水平 ,而发挥广泛

改善胰岛素抵抗的作用。一般认为钒酸钠可通过改变

糖代谢一些关键酶活性 ,如增加外周组织对胰岛素的

敏感性 ,而使血糖恢复 [8 ]。有人认为钒酸钠降血糖的机

制是通过对靶组织胰岛素受体途径来实现的 [9 ]。 本结

果显示 ,钒酸钠不改变大鼠肌细胞胰岛素受体活性 ,而

是直接激活受体 TPK活性 ,这与 Challiss和 Venkate-

san等
[ 10, 11]的研究结果相一致。表明钒酸钠降血糖效

应的发挥可以不通过肌肉组织胰岛素受体水平 ,而直

接涉及受体 TPK信号耦联传递环节。 提示钒酸钠可

能通过不同作用方式改善糖代谢和胰岛素抵抗 ,其中

包括增加骨骼肌对葡萄糖的摄取 ;增加糖原合成酶对

血糖敏感性 ,增加糖原合成 ;提高组织对胰岛素的敏感

性 ,促进糖的氧化作用。本资料表明 , TPK活性的降低

与烫伤大鼠血糖升高密切相关 ( r = 0. 9169, P <

0. 01) ,而钒酸钠胃饲后 ,肌细胞膜 TPK活性的恢复

与大鼠血糖的降低也显著相关 ( r = 0. 9632, P <

0. 01)。进一步说明 ,钒酸钠提高胰岛素受体 TPK受

体信号耦联途径是改善烫伤后糖代谢紊乱和胰岛素抵

抗的关键步骤。
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Effects of Vanadate on TPK activity of insulin receptor on cell membrane

of the skeletal muscle after severe scalding in rats
Chen Bin, Xu Linshui , Wu Xigui ( Depa rtment o f Biochemistr y, Third M ilitar y Medical Univ ersity , Chongqing , 400038)

　　 Abstract　Objective: T o explo re the mechanism o f v anada te in improv ing the insulin resistance and glu-

co se metabo lism disorder afte r sev ere scalding in ra ts. Methods: T o observ e the changes in pla sma g lucose

lev el, plasma insulin lev el, insulin r ecepto r ( IR) binding property and its ty ro sine pr o tein kina se ( IR-TPK )

activity. After the ra ts w ith 30% TBSA full-thickness skin burns we re fed with vanada te. Results: V anadate

significantly decr eased the plasma glucose lev el. There w ere no changes in plasma insulin lev el and the maxi-

mum binding capacity and ra te o f insulin receptor on th e cell membrane of the skeletal muscle. How eve r, the

IR-TPK ac tivity was significantly enhanced. Conclusion: V anadate can promo te the sensitivity of targ et tis-

sue to insulin by inc reasing IR-TPK activity without induc tion o f IR.

　　 Key words　 scalding; Vanada te; insulin recepto r; tyr osine pro tein kinase

脑电监测在急性海洛因中毒患者救治中的应用

Application of EEG monitored in patients with acute toxicity of herroin

王惠玉
 
　方勇飞　　 (第三军医大学附属西南医院神经内科 )重庆 , 400038

　　例 1男 , 24岁于 1996年 5月 1日 22时自行 im 0. 2 g海洛

因 ,约 10 min后诉头昏即进入深睡状。 5月 2日清晨其家人发

现脉搏几乎摸不到才送我院就诊。 体检:心率 70～ 80次 /min,

呼吸 8～ 10次 /min,血压测不出。 脑电监测:基本节律为 4～ 6

Hz 40～ 100μV波 ,其中散在少量 8～ 9 Hz 30～ 50μVa波 ,结

论: 中度异常。 经对症治疗 2 d后复查脑电监测: 基本节律为 9

～ 10 Hzα波 ,各区较多散在 5～ 7 Hz中幅θ波。结论:轻至中度

异常。 较首次监测有好转 ,继续治疗 3 d后出院。

　　例 2女 , 21岁。 于 196年 5月 9日 20时自行 im海洛因

0. 2 g ,约 15 min后出现头痛即进入深睡状。 第 2天 18时家人

发现其尿失禁即送当地医院治疗 4 d,病情无好转于 5月 18日

入我院。 体检: 深昏迷状 ,潮式呼吸 26次 /min,心率 120次 /

min。脑电监测:各区为弥漫 1～ 3 Hz 30～ 100μVδ波 ,其间稍多

4～ 7 Hz 20～ 70μVθ波。结论:重度异常。经对症治疗 4 d后病

情无好转 ,脑电监测亦无改善。继续治疗 10 d无好转死亡 ,家人

提供其有吸食海洛因 2年史。

　　例 3女 , 24岁。 1996年 8月 27日晚 23时自行 im海洛因

0. 2 g后 10 min感头痛即入睡。第 2日晨 9时家人因对其呼之

不应而送入我院。体检: 心率 100次 /min,呼吸血压正常。脑电

监测: 基本节律为低幅快波 ,各区散在较多 3 Hz中幅δ波及 4

～ 6 Hz 150μVθ波。 结论:轻至中度异常。继续治疗10 d后出院。
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