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P D 鼠纹状体内 N M D A 受体密度及黑质内N M D A 受体m R N A 含量的观察
`

杨 辉 张可 成 蔡文琴 二 (第三军医大学附属新桥医院脑外科 ) 重庆
.
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提 要 采用核酸斑点杂文定量法和放射配体饱和分析法
,

分别测定了 6
一

经基多巴胺 ( 6
一

O H D A )损毁 一

侧黑质纹状体通路后同侧黑质内 N
一

甲基
一

D
一

门冬氨酸 (N M D A )受体 m R N A 含量及纹状体内 N M D A 的受体

密度
,

研究发现该通路撅毁两周后
,
N M D A 受体密度减少

,

而 N M D A 受体 m R N A 含量无明显改变
,

损毁 3 个

月后
,

两者均明显减少
。

研究结果提示 N M D A 受体密度于早期减少
,

反映了该通路多巴胺能神经纤维的降

解
,

损毁后期两者减少
,

说明 N M D A 受体位于该通路神经纤维的突触前膜
。

关键词 放射配体饱和分析 , N
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D
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,
基因表达

.
实验性帕金森病

中图法分类号 R 7 42
.

5一 3

自黑质向纹状体发出的多巴胺能神经投射是调节

锥 体 外 系 运 动 行 为 的 重 要 神 经 纤 维
,

帕 金 森 病

( P a r k in s o n ` 5 d i s e a s e ,

P D ) 的病因便是该神经通路受

损
,

用 6
一

轻基多 巴胺 ( 6
一

h y d r o x y d o p a m i n e ,

6
一

O H D A )

损毁一侧黑质
一

纹状体通路能够较好地模拟 P D 的病

理生理状态 ;兴奋性氨基酸是黑质
一

纹状体多巴胺能神

经通路中重要的神经递质
,

谷氨酸等兴奋性氨基酸可

作用于几种不同亚型的受体而发挥其功能
,

其中以 N
-

甲基
一

D
一

门冬氨酸 ( N
一

m e t h y l
一

D
一 a s p a t r a t e ,

N M D A )受

体尤为重要
,

但是
,

N M D A 受体在该神经通路上 是位

于突触前膜
,

抑或是位于突触后膜
,

目前尚有争议
〔`

· ’ 口。

为了明确 N M D A 受体的位点是否位于多巴胺能神经

纤维末梢上
,

我们进行了下述内容的研究
。

!
表示

。

2 结果

2
.

1 黑质区 N M D A 受体 m R N A 含量

黑质损毁 2周组两侧黑质内 N M D A 受体 m R N A 含量差

异不 显著 ( 尸 > 0
.

0 5 )
,

与对 照 组相 比
,

差 异亦 不显 著 ( 尸 >

0
.

0 5 )
,

黑质损毁 3 月组
,

损毁侧黑质内 N M D A 受体 m R N A 含

量 明显低于其它两组同侧的含量 ( 尸 < 。
.

0 5 )
,

而健侧 3组 差异

不显著 ( 尸 > 。
.

0 5 )
。

表 l 黑质中 N M D A 受体 m R N A 含量 ( n g /m g
·

湿组织 )

T a b 1 T b e e o n et n st o f N M D A r e e e P t o r
m R N A i n s u b s at

n t ia

n i g r a
(
n g /m g

·

w e t t is s u e )

G
r o u P

I n t a e t s id e

( R i g h t )

L
e s

i o n e d
s id e

( L
e
f t )

材料与方法 N o r
m a l 5 0

.

3 6士 1 2
.

9 5 4 7
.

8 1士 1 3
.

2 4

,

H
一
g lu t a m a t e 比放射活性为 4 9 C i /m m o l ( N E N

,

美国 )
,
6
-

O H D A ( S i g m a ,

美国 )
,

N M D A 受体质粒 ( P N 6 o )由日本 N a
k

a n i
-

s h i
,

5
.

教 授赠 送
,
N M D A R I

一
p N 6 o e D N A 探针 按 B

o e
h
r in g e r

M
a

nn he im 公司提供方法进行标记
。

健康 w is at
r

大鼠 25 只
,

雌雄不拘
,
P D 大鼠模型按文献【3〕

的方法制备
,

成功的 P D 模型随机分成两组
,

即黑质损毁 2周组

和黑质损毁 3 月组
,

并取 6 只健康同龄鼠作为正常组
;

放射配

体饱和分析见文献【3〕
,

细胞总 R N A 抽提
、

核酸斑点杂交按文

献【4 ]的方法进行
。

数据采用本校编制统计程序进行双因素方差分析
,

以 了 士

L e s i o n e d 2 w e e k
s

4 5
.

1 8士 9
.

4 2 4 9
.

2 6士 8
.

2 8

L e s i o n e
d 3 m o n t h

s 5 1
.

7 0 士 1 4
.

6 1 2 0
.

5 5士 4
.

3 7

, :
P < 0

.

0 5 v s i n t a e t s id e a n
d

n o r
m

a
l g r o u p

2
.

2 纹状体内 N M D A 受体密度及亲和 力

黑质损毁 2 周组
,

黑质纹状体通路损毁侧 N M I ) A 受体密

度较对侧以及对照组双侧的密度明显降低 ( P < 0
.

05 )
,

受体亲

和 力无明显改变
。

黑 质损毁 3 月组
,

黑质纹状体通路损毁侧

N M D A 受体密度较对侧以及对照组
、

损毁 2 周组 两侧的密度

明显降低 ( 尸 < 。
.

05 )
,

受体亲和力无明显改变
.
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表 2 纹状体内 NMD A 受体密度和亲和力

Ta b2 D s e ni tya nda f f i niy tof NMD A r e e eP tr s o is ntr ia u tm

I
nta e ts i de L s eio e nd

s i de

G r u oP

D e
s ni ty(B m

a x,

f m o l /。 g
·

p r o t ) A f f i n i t v ( k d
, n m o l / L ) eD

n s
i t y ( B m a x ,

f m o l / m g
·

p r o t ) A f f i n i t y ( k d
, n

m o l / L )

N o r l l l a l 1 6 3
.

42士 2 3
.

3 6 0
.

2 80 2士 0
.

0 0 7 1 59
.

7 8士 2 0
.

6 2 0
.

2 8 9 1士 0
.

0 0 5 3

L e s i o n e d 2 w e e k s 1 7 0
.

85士 2 0
.

6 8 0
.

2 7 9 3士 0
.

0 0 8 5 93
.

4 5士 1 7
.

2 4
` 0

.

2 8 78士 0
.

0 1 0 9

L e s i o n e d 3 m o n t h s 6 1 6 7
.

9 1士 2 7
.

4 9 0
.

2 8 2 2士 0
.

0 0 7 7 4 6
.

5 0士 1 2
.

19 二 △ 0
.

2 9 1 1士 0
.

0 0 8 3

` :
P < 0

.

0 5
, ` , :

P < 0
.

0 1 u s i n t a e t s i d
e a n

d
n o r m a l g r o u p ; △

:

P < 0
.

0 5 v s
l
e s i o n e

d 2 w e e
k
s g r o u p

3 讨论

众周所知
,

帕金森病是一种以中脑黑质多巴胺能

神经元变性
、

坏死
,

基底节多巴胺递质缺乏为特征的慢

性退变性疾病
。

然而
,

越来越多的证据表明兴奋性氨基

酸
一

谷氨酸也参与了该病的病理生理机理
,

有研究资料

表明黑质
、

纹状体都接收有谷氨酸能神经纤维
,

并且
,

一些谷氨酸能神经元有多巴胺能突触受体
,

这些受体

都能够调节谷氨酸的释放
〔 5

·
6〕 。

但是
,

关于 N M D A 受

体在黑质
一

纹状体通路上是位于突触前膜
,

还是位于突

触后膜的研究资料尚不完全
。

本研究观察到
,

在黑质
一

纹状体通路损毁两周后
,

同侧纹状体 内 N M D A 受体密度减少
,

黑质内 N M D A

受体 m R N A 表达量没有明显减少
,

损毁 3 个月后
,

在

上述脑区中两者的含量均显著下降
,

它表明黑质
一

纹状

体通路损毁早期
,

纹状体内 N M D A 受体密度便开始

减少
,

N M D A 受体与黑质
一

纹状体通路之间可能存在

密切的关系
,

若 N M D A 受体位于多巴胺能神经纤维

末梢的突触后膜
,

其密度则会因黑质
一

纹状体通路的破

坏而代偿性地增加
,

反之
,

位于突触前膜则会随其破坏

而减少
; 因此

,

黑质
一

纹状体通路 (多巴胺神经末梢 )上

可能存在着 N M D A 受体
,

这与先前的研究结果相符

合
〔 7〕 。

黑质内 N M D A 受体 m RN A 含量在黑质
一

纹状体

通路损毁早期无变化
,

可能与部分健存多 巴胺能神经

元过度转录有关
,

但是
,

这些过度转录出的 N M D A 受

体 m R N A 能否被高效翻译成 N M D A 受体
,

尚有待于

更深入地研究
。

随着此传导通路损毁时间延长
,

黑质内

N M D A 受体 m R N A 含量和纹状体内 N M D A 受体密

度进一步减少的事实
,

更加支持了 N M D A 受体位于

该通路的突触前膜的可能性
。

这为 P D 的治疗提供了

一定的理论依据
。

为了更深入地证明此研究结果
,

我们

认为采用免疫细胞化学和核酸原位杂交双标技术从形

态学上观察
,

将具有重要意义
。

综上所述
,

N M D A 受体密度于早期出现减少
,

可

能反映了黑质
一

纹状体通路多巴胺能神经纤维的降解

(退变 )
,

而后
,

N M D A 受体密度
、

N M D A 受体 m R N A

进一步减少
,

说明 N M D A 受体位于多巴胺能神经纤

维的突触前膜
。
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巨大胆囊结石致右隔下脓肿一例

A c a s e r e P o r t o f s u b d i a P h r a g m a t i e a b s c e s s c a u s e d b y a g i a n t e h o l e l i th

李智华 何振平 张海燕 杨占宇 (第三军医大学附属西南医院肝胆外科中心 ) 重庆
,
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胆囊内巨大结石穿破至右隔下形成脓肿
、

压迫右肝萎缩极

为罕见
.

如胆囊穿孔导致腌下脓肿易误诊为肝脓肿而延误治

疗
。

患者
,

男性
,

48 岁
.

1 9 9 5年 10 月入院
.

1 9 8 5年起常感右上腹

部隐痛不适
,
1 9 9 5年 8月因进食高脂餐后症状加重

,

呈剧烈纹

痛
,

向右侧腰背部放射
,

伴乏力
、

纳差
、

消瘦
、

发热 ( T 37
.

5~

39 ℃ )
,

咳白色泡沫痰
,

夜间尤甚
,

不能平卧
.

查体
:

巩膜无黄染
,

右肺呼吸音低
,

肝浊音界在第理肋间
,

腹

软
,

右上腹轻压痛
,

无肌紧
,

未触及包块
.

肝
、

脾肋下未触及
,

肝

区叩击痛 ( + )
。

B 超检查
:

右肝顶部上方探及一约 1
.

8
c m 液性

暗区
,

胆囊区有 5
.

1 c m 强光带伴声影
.

胸片示右隔抬高
,

胸膜

炎
.

C T 检查
:

右肝叶与腼肌间有低密度区约 4 c m x 6 c m
,

右肝

叶萎缩
,

胆囊上移至右腰区
,

有 5
.

5 。
m x s 。 m 类圆形高密度影

。

肝功能
:

白蛋白 29
.

“ g / L
,

球蛋白50
.

40 9 /L
,

白蛋白与球蛋白

比例倒置 ( A / G 为。
.

5 )
.

手术所见
:

右上腹广泛粘连
,

右肝叶萎缩
,

左肝叶代偿增

大
,

胆囊移位至右腰区
,

胆总管转位在肝动脉及门静脉后方
,

胆

囊内有巨大结石 7 c m x 4 c m x 4 c
m

,

周围水肿
,

粘连明显
。

沿胆

囊及肝脏表面分离粘连
,

显露隔下脓腔约 1 0 c m X 8 c
m x 6 c

m
,

脓肿与胆囊底相连
,

从脓腔内吸出脓液约 35 0 m l
.

切除胆囊
,

结

石重约 130 9
,

经胆囊管探查胆总管无结石及狭窄
,

隔下脓腔内

置双套管引流
,

术后经冲洗引流 20 d 痊愈出院
.

讨 论

因胆囊内结石
、

胆囊管梗阻
、

胆囊粘膜坏死
、

小动脉血栓形

成等
,

常致胆囊坏疽
、

穿孔
,

形成胆囊周围脓肿1[J
.

半数局限于

肝下间隙
,
13/ 出现弥漫性腹膜炎

。

据文献【幻报道
,

35 例穿孔性

胆囊炎中
,

游离穿孔后的死亡率达 30 写
,

并发症超过 70 %
,

少数

因肝右叶破裂出血和肺胆汁栓塞死亡
。

本例胆囊穿孔至右肠下

并形成脓肿
,

导致长期发热
、

咳嗽
、

咳痰
、

夜间不能平卧
,

在院外

治疗 2月无好转
.

所以当胆囊结石出现剧烈纹痛并伴有长期发

热
、

B 超
、

C T 检查发现隔下或肝顶部有液性暗区或低密度区

时
,

应及时手术治疗
,

才能提高治愈率
,

降低病死率
.

关键词 胆囊结石
.

右肠下脓肿

中图法分类号 R 657
.

42

参考文献

1
.

T e e f e y S A
,

aB
r o n R L

,

R
a d k e H M

.

G
a n g r e n o u s e h o le e ”

-

t it is
: n e w o b s e r v a t i o n s o n s o n o g r a p h y

.

J U l t r a s o u n d M e d
,

1 9 9 1 , 1 0 ( 1 1 )
:
6 0 3

2 傅诚强
.

急性非结石性胆囊炎
.

国外医学
:

外科学分册
,
1 995 ,

2 2 ( 5 ) : 2 7 0

(收稿
: 1 9 9 6

一
0 1

一
1 0 ,修回

: 1 9 9 6
一
0 5

一
0 4 )

(编样 冯尝英 )


