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　　提　要　目的: 了解缺血 -再灌注对冠脉内皮功能的影响及氧自由基的作用。方法: 制备大鼠 Langen-

do rff灌注心脏 ,局部缺血 30 min后再灌注 ,观察内皮依赖舒张介质乙酰胆碱 ( Ach )及内皮非依整舒张介质

硝酸甘油 ( NTG)对冠脉血管的作用 ,测定心肌超氧化物歧化酶 ( SOD)及丙二醛 ( M DA)样物质 ,在缺血期至

再灌注 10 min,用重组人 SOD灌注心脏 ,了解 Ach、 N TG对冠脉血管作用的影响。结果: Ach舒血管作用被

逆转为缩血管效应 , N TG舒血管作用不受影响 , SOD明显降低 ,而 M DA明显升高 ,用重组人 SOD灌注心

脏 , Ach舒血管作用可得以保护。结论:缺血 -再灌注可损伤离体大鼠心脏冠脉内皮合成和释放内皮舒张因子

( EDRF)的功能且氧自由基参与了这种损伤过程。
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　　缺血-再灌注可引起心肌损伤 ,其中氧自由基起有

重要的作用 [1 ] ,但缺血 -再灌注是否同样也损伤冠脉内

皮 ,受损的冠脉内皮对冠脉循环有何影响以及氧自由

基是否参与了这种损伤过程 ,尚不清楚。本研究通过

Langendorf f灌注大鼠心脏缺血 -再灌注模型 ,了解缺

血 -再灌注对冠脉内皮功能的影响及氧自由基的作用。

1　材料与方法

1. 1　缺血-再灌注冠脉内皮损伤模型制备

　　实验用雄性 Sprague-Dawley大鼠 ,重 260～ 280 g。乙醚麻

醉后行 Langendo r ff离体心脏灌注 ,灌注平衡 10 min后 ,左冠状

动脉起始部结扎 , 30 min后剪开结扎线形成再灌注 ,正常灌注

心脏仅绕左冠状动脉穿线不结扎。记录右房流出液代表冠脉流

量 ( CF) ,恒压灌注情况下以 CF多少反映冠脉血管的舒缩。

1. 2　实验步骤及分组
　　实验组 Langendo rff灌注心脏经缺血 30 min后行再灌注 ,

通过灌注系统 Y型管 ,弹丸式注入内皮依赖舒张介质乙酰胆碱

( Ach,终浓度 2. 8× 10- 3 mo l / L)和内皮非依整舒张介质硝酸甘

油 ( NT G,终浓度 2. 2× 10- 2 mol /L) ,持续 2 min,观察再灌注即

刻、 10 min及以后每隔 10 min至 120 min, Ach和 NTG对 CF

的影响。对照组为单纯离体灌注心脏 ,也观察 Ach和 NTG对

相应时间点 CF的影响。

　　实验组部分心脏在 30 min缺血前、再灌注即刻、 2. 5、 5、 10、

20、 30 min,取材结扎区域心肌组织制备匀浆 ,分别测定超氧化

物歧化酶 ( SOD ,邻苯三酚氧化法 [2] )和丙二醛 ( M DA ,硫代巴比

妥酸法 [3 ] ) ,各点测定值与再灌注即刻时的值比较。为进一步证

实超氧阴离子对冠脉内皮的作用 ,实验组另部分心脏在缺血期

间至再灌注 10 min,由灌注系统 Y型管持续注入 SOD ( hSOD,

中科院上海生化所产品 ,每个心脏 5 mg ) ,再观察再灌注 30 min

时 Ach、 N TG对 CF的影响。

1. 3　统计方法
　　数据以 x-± s表示 ,采用方差齐性检验和非配对 t检验。

2　结果

2. 1　 Ach、N TG对灌注心脏 CF的影响

　　与单纯灌注心脏各相应时间的 CF比较 , Ach、 N TG均使

正常灌注心脏 CF明显增加 ( P < 0. 05) ,但缺血 30 min后再灌

注 , Ach却使各观察时间的 CF明显减少 ( P < 0. 05～ 0. 01) ,

而 N TG增加 CF的作用皆未受到影响 ( P < 0. 05～ 0. 01)。

2. 2　再灌注后 SOD、 MDA的变化
　　再灌注 2. 5 min起心肌 SOD含量明显降低 ,到 10 min恢复

至再灌注即刻时水平 ; MDA在再灌注 2. 5 min起明显升高 ,至

30 min也恢复到再灌注即刻时水平 ,见附表。

附表　再灌注后心肌 SOD、MDA的变化 (x-± s )

Table　 The changes of myocardeal SOD and MDA after reperfusion(x-± s )

Reperfused tim e( t /min)
Prei sch emia

0 2. 5 5 10 20 30

SOD( u /ml ) 0. 9412± 0. 243 0. 9232± 0. 214 0. 6355** ± 0. 191 0. 4201** ± 0. 280 0. 8316± 0. 231 0. 9171± 0. 221 0. 9318± 0. 272

MDA(CB /μmol L- 1) 0. 7208± 0. 413 0. 7142± 0. 319 13. 04** ± 3. 19 13. 86** ± 3. 39 11. 83** ± 2. 13 5. 321** ± 1. 67 0. 943± 0. 413

n = 10,** : P < 0. 01 v s reper fused 0 min
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2. 3　重组人 SOD对 Ach的内皮依赖血管舒张的保

护作用
　 　正常心脏灌注 60 min时 , CF为 ( 12. 9± 0. 96) ml min- 1 ,

Ach和 N TG均使 CF明显增加 ( P < 0. 05)。缺血 30 min经再

灌注 30 min, Ach使 CF明显减少 ( P < 0. 01) , NTG增加 CF

作用未受影响。经 h SOD处理的心脏 ,缺血 -再灌注后 Ach和

N TG均使 CF增加 ,见附图。

附图　hSOD对 Ach的内皮依赖血管舒张的保护作用

Fig　 The protect ive role of hSOD on the endothelial dependent

relaxation of Ach in ischemic-reperfused rat hearts

** : P < 0. 01 vs no rmal-perfused g r oup

N P: no rmal-perfused　 IR: ischemia-reper fused

3　讨论

3. 1　 Ach对正常及再灌注后冠脉循环作用的变化

　　 Ach可使血管内皮释放 EDRF引起血管舒张 ,已

被作为验证内皮功能正常与否的经典手段 ;而 N TG

则不依赖内皮直接作用血管平滑肌产生血管舒张 [4 ]。

Ach和 N TG均使正常灌注心脏 CF增加 ,表现为舒血

管效应 ,提示冠脉内皮分泌 EDRF和平滑肌反应性良

好 ; Ach的内皮依赖冠状血管舒张作用 ,未受到离体去

神经、体液等因素影响。然而 ,缺血 30 min经再灌注

后 , Ach的舒张冠状血管作用被逆转为收缩效应 ;

N TG则仍为持续扩张冠状血管作用。这种选择性的改
变很难用冠状血管平滑肌舒缩失调来解释 , Kelm等

[5 ]

认为是冠脉内皮分泌 EDRF功能减弱或丧失的结果 ,

提示再灌注后冠脉内皮功能受损。如何维持冠脉内皮

合成和分泌 EDRF功能 ,对降低冠状动脉张力、防止
其痉挛和再灌注过程中“无再流”现象形成有着重要意

义。
3. 2　氧自由基在再灌注冠脉内皮损伤中的作用

　　本实验再灌注后出现冠脉内皮功能不全 ,再灌注

早期心肌组织中 SOD明显降低 , M DA明显升高。为
进一步证实再灌注过程中超氧阴离子对冠脉内皮的损

伤 ,缺血期间至再灌注 10 min,在灌注液中加入超氧阴

离子清除剂 h SOD,发现 h SOD可以保护再灌注后

Ach的内皮依赖血管舒张效应 ,提示再灌注产生的超

氧阴离子能破击冠脉内皮 ,影响 Ach的内皮依赖舒张

功能。Meh ta
[6 ]认为超氧离子可以加速 EDRF失活而

致 Ach的血管舒张作用丧失。本实验发现 ,再灌注后

SOD和 MDA仅呈一过性变化 ,而冠脉内皮功能不全

持续存在 ,单用超氧阴离子加速 EDRF失活难以解释

此现象 ,提示存在再灌注中冠脉内皮的损伤过程。
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Effects of ischemia-reperfusion on coronary endothelial function and role

of oxygen free radicals in this process in rats
Huang Lan, He Zuoyun, Jin Jun, Xiang Changqing ( Depa r tment o f Cardiolog y, Xinqiao Hospital, Third M ilitary Medical

Univ ersity, Chongqing , 400037)

　　 Abstract　Objective: T o study the effec ts o f ischemia-reper fusion on co rona ry endo th elia l function and

ro le o f o x ygen f ree radicals in this pr ocess. Methods: Th e rat hear ts w er e per fused with Langendo rff

method. Af ter r egional ischemia for 30 min, they w ere r eper fused to the effects of acety lcho line ( Ach) , one

of the endo thelium-dependent v asodilato rs, and nitrog lycerin ( N TG) , one of the endo thelium-independent
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vasodila to r s, on the cor onar y vessels and de termine the contents o f myoca rdial supero xide

dismuta se ( SOD) and malondia ldehyde ( MDA) . Following ischemia fo r ano ther 30 min and reper fusion fo r

10min, th e hea rts w ere perfused with human recom binant SOD to observ e its influence on the effec ts o f Ach

and N TG. Results: Th e va sodila tion by Ach was r ever sed to the vasoconstriction w hile tha t by N TG was no t

influenced by ischemia-repe rfusion. The lev el of SOD w as significantly reduced but that of MDA incr eased af-

ter reperfusion. Human recombinant SOD exer ted pro tectiv e effects on va sodila tion by Ach w hen it was used

at the beginning o f ischemia. Conclusion: Co r onar y endo thelial dysfunction can be caused by ischemia-reper-

fusion and might be r ela ted to reduction or lo ss o f the ability of endo thelium-deriv ed rela xing facto r produced

and released by co ronary endo thelium. Oxygen free radicals take pa rt in endo thelial damage during r eperfu-

sion and supero xide anionss is thought to play an impor tant r ole in this process.

　　 Key words　 endo thelim, v asculature; endo thelium-deriv ed relaxing fac to r; co rona ry circula tion; r eper-

fusion injur y; supero xide dismutase; rat

硫酸镁治疗银屑病疗效观察

The ef fect of magnesium sulphate treated on psoriasis
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　　银屑病是一种常见易复发慢性炎症性皮肤病 ,病因学说很

多 ,其中有无机盐代谢障碍 ,酶的改变和环磷腺苷缺乏等学说 ,

我们采用硫酸镁治疗 24例寻常型银屑病 ,发现该方法治疗银屑

病有效且副作用少 ,现总结如下。

1　对象与方法

　 　寻常型银屑病 24例 ,男 18例 ,女 6例 ,年龄 22～ 60岁 ,平均

37. 4岁。23例治疗前查血清镁含量 ,为 0. 76～ 1. 5 mmo l / L,平均

1. 01 mmo l /L。

　　治疗组:以 25%硫酸镁注射液加入 5% ～ 10%葡萄糖液 500

ml中静滴 ,从 10 ml开始 ,根据治疗反应及耐受程度逐渐增加

到 20 ml,每日 1次 , 20 d为 1疗程。
　　对照组: 以奴佛卡因加入 5% ～ 10%葡萄糖液 500 ml中静

滴 ,从 200 mg逐渐增量到 400 mg ,每日 1次 , 20 d为 1疗程。

2　结果

　　治疗组总有效率明显高于对照组 ,见附表。

附表　治疗组与对照组疗效比较

总有效数 (率 )
分组 总例数 无效数

痊愈 (% ) 显效 (% ) 有效 (% ) 例 (% )

治疗组 24 13( 54. 2)* 8( 33. 3) 2( 8. 3) 1( 4. 2)*

对照组 13 0 4( 30. 8) 4( 30. 8) 5( 38. 4)

* : P < 0. 01与对照组比较

3　讨论

　　镁是人体内重要的无机盐之一 ,参与体内约 200余种酶的

代谢 ,对人体的生理功能有重要影响 ,国内徐氏报告硫酸镁治

疗关节病型银屑病取得了满意疗效。
　　镁作为机体新陈代谢过程中不可缺少的重要元素 ,治疗银

屑病 ,可能是通过参与调节和 /或增强了某些酶系统活性以达

到调整机体新陈代谢来实现的 ,镁能通过激活腺苷酸环化酶使

三磷酸腺苷生成环磷酸腺苷—— cAM P增加 ,使过快的表皮细

胞有丝分裂得到控制 ,从我们测定的 23例银屑病患者血清镁含

量结果看 ,周围血中镁的含量并不低 ,甚至有个别略高于正常

值 ,但这并不能排除细胞内缺镁的可能性 ,细胞内镁主要在线

粒体内 ,对维持细胞膜的稳定 ,细胞内酶的活性以细胞内外各

种离子分布的平衡起着十分重要的作用 ,当细胞在缺血缺氧

时 ,细胞内镁含量将减少 ,镁进入细胞使细胞内一些激酶磷酸

化而被激活 ,影响组织内能量代谢 ,使细胞膜通透性发生改变 ,

阻止过敏介质释放 ,同时 ,镁也可以直接或通过抑制迷走神经

兴奋性而使因缺氧而痉挛的毛细血管和小动脉扩张 ,起到疏通

微循环的作用 ,镁的镇静作用 ,能减少不良刺激的传导 ,使机体

恢复正常的防御和调节功能。

　　我们认为 ,硫酸镁治疗寻常型银屑病安全、有效 ,至于其确

切机制 ,还有待于进一步探讨。

　　关键词　硫酸镁 ;银屑病

　　中图法分类号　 R758. 63
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