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铭诱发兔肾损害时血清和尿液中肌基乙酸的变化

赵树铭 黄君富 刘倩予 冯华芳 陈兆珍
.

魏明竟 (第三军医大学西南医院 检验科 )6 300 8 3

扭 共 本文采用给兔皮下注射氯化镐的方法造成肾损害模型
,

对照组皮下注射生理盐水
,

研究了血清和尿液中肌基乙酸的变化
,

并探讨了导致这些变化的原因及肌基乙酸作为肾小管受损

的早期诊断指标的可能性
。

结果表明
,

锡处理组血清中肌基乙酸随实验时间延长有逐渐上升的趋

势
,

4 周后呈明显升高
.
尿液中魔基乙酸于第 1 周 时有 轻微升高

,

第 2 周后却呈非常明显的下

降
。

关. 询 锡
`
肾 /损害 , 肌基乙酸

.

兔

孤基乙酸 ( G A A ) 是肌类化 合 物的一

种
。

人们早就观察到
,

尿毒症患者体液中肌

类化合物含量升高
。

肌类化合物被怀疑为小

分子尿毒素
,

越来越受到学者们的注意
。

甲

基孤
、

肛基唬拍酸被认为是毒性较强的孤类

化合物
,

它们在肾脏疾病 (急性肾衰或慢性

肾衰) 时血液和尿液中含量 升 高
,

巳 有定

论()I 。

而对肌基乙 酸 的 研 究
,

却有不同意

见
,

一般认为慢性肾衰等肾脏疾 病 时 血 清

GA A的含量没有明显的变化 或降 低
,

尿液

中G A A排泄量明显 降 低 ( 2 ) , 也有不 同报

道
,

在慢性肾衰等肾脏疾病时血清 G A A 含

盆升高
,

尿液中G A A 排泄量明显降 低 ( 3)
。

有关肛类化合物的研究
,

多是采用药物等所

致肾损害模型进行的
,

而对有关重金属中毒

所致肾损害时的变化还未见报道
。

本文采用

给兔重复小剂量注射氯化锡的方法造成肾损

害
, 观察了血清和尿液中G A A的变化

。

集血
、

尿标本
。

1
.

2 实验标本

血标本
,

自兔耳缘静脉切 口
,

采血 4 ~ 5 m l,

分离血清后
,

即时测定尿素氨 ( U N)
、

肌醉 ( C r )
,

剩余部分保存于 一 3 。℃
,

用于G A A 的测定
。

尿标

本
,

用自制兔代谢笼收集 2峨h尿液
,

离心去沉渣后
,

即时测定尿总蛋白 (丁P )
、

白蛋 白 ( A lb)
、

日
: -

微球蛋白 ( 日: 一

M G )
、

及U N
、

C r 。

取部分尿标本

保存于
一

30 ℃
。

肾皮质病理标本
,

10 周后
,

用 3 %

戊巴比妥钠 ( l m l/ k g ) 麻 醉动物后 手术取肾脏
,

按常规方法制备肾皮质光镜
、

电镜标本
。

1
。

3 实验检刚方 法

1
.

3
,

1 血清及尿液中G A A 的测定 采用改进的K ia

氏报道的高效液相层析法 (` ) 。

1
.

3
.

2 其它实验指标的测定 U N
,

采用尿 素酶法

(试剂盒
,

深圳中山公司 ) . C r ,

采用 J a f f e 反应

速率法
,
尿 T P

,

采用 考 马 斯亮蓝 G
一
2 50 染料结合

法
,

尿 A l b
,

采用 R I A法 (试剂盒
,

北京北方 免疫

试剂研究所 ) , 尿 p
Z一

M G
,

采用R I A法 (试剂盒
,

北京北方免疫试剂研究所 )
。

1 材 料 和 方 法
2 结 果

l
。

1 实验动物

健康日本长耳兔 2
识 ( 三医大 实验 动物所提

供)
,

雌性
,

体重 1
.

了~ 2
.
s k g

,

混合饲料加 少量绿叶

青草喂养
,

自由进食
。

适 应喂 养 3 d后
,

随机分为

福处理组和对照组
,

每组 1
识

。

锡处理组
,

皮下注

射。 .

8%的氯化镐生理盐水
,

剂量 1
.

om g 锡 ( C d )

kI g
,

3 次/周
,

共注射10 周
。

对照组
,

皮下注射生

理盐水
,

剂量同上
。

分别于注射前及注射后各周采

2
。

1 对照 组

兔注射生理盐水后血清和尿液中各测定指标与

注射前相比
,

均无显著性差异 ( 尸> 。 .

0 5)
,

见图

1
、

2
。

肾皮质的电镜
、

光镜形态学观察也未见异

常改变
。

2
。

2 锡处理组

2
.

2 , l 兔注射氯化镐后血清 G A A 等变化
,

见图如

费 校中心实验室
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图 l 血清中孤基乙酸等的变化

图 2
。

尿液中 G A A排泄 量于筑 l 周 时 有 轻 度 增

高
,

以后随实验时间延长迅速下降
,

筑 2 周下降达

3。%
,

具有非常显著的变化 ( P < 。 .

00 1)
,

到第 8

周时几乎下降 50 %
。

日
: 一

M G排泄量在第 2周时即有

非常明显的升高
,

而 民随时间延长逐渐增 加
。

T P

排泄量随时间延长也逐渐增加
,

到第 4 周时即可见

非常显著的变化
。

U N
、

A lb 排泄量未见明显的变

化
。

肌醉清除率 ( C c r ) 也没有明显的改变
。

2
.

2
.

3 镐处理组兔肾皮质的病理变化 光镜下可见

肾小球结构无异常改变
,

近曲小管上皮细胞浊肿变

性
,

远 曲小管少数管腔内见透明管型
,

间质部分区

域血管扩
一

张充血
。

电镜下见近曲小管上皮细胞微绒

毛多有减少或枯连融合
,

胞浆肿胀突入管腔内
,

电

不密度降低
。

细胞内溶酶体增多增大
,

内含颗粒性

或髓鞘样高电了密度物质
。

有时可见电子致密物质

散在或聚集干胞浆内
。

线粒体和内质网轻度肿胀
、

扩张
。

( 图略 )

血清G A A随实验时间延长有逐渐增加 的趋 势
,

在

第 8 周时自身对比 (与注射前比较 ) 即 有明 显 升

高
,

在第 4 周时与对照组比较 也可见明显升高
。

血清U N随时间延长有缓慢上升趋势
,

但变 化不明

显 ( P > 。 .

0 5)
。

血清 C r 未见明显的变化
。

2
.

2
.

2 兔注射氯化镐后尿液中 G A A 等的变化
,

见
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图 2 尿液中孤墓乙 酸等的变化

3 讨 论

3
.

1 镐中毒引起肾近 曲小 管的损 害

镐中毒主要由工 业接触及环 境 污 染 引

起
,

可经呼吸道或肠道吸收进入体内
。

由于

辐生物半衰期长 (超过 1 0年 )
,

长期低浓度

接触可导致镐在某些组织中积聚
,

肾脏则负

担全身的 30 % ~ 50 %量
。

镐中毒 时由于金属

选择性结合于近端肾小管
,

主 要 损 害此部

位
。

肌 基乙酸在甘抽
、

药物等所致的肾衰模

型中的变化已有报道 可“ ) ,

重金属 中毒性肾损

害的改变还未见报道
。

本实验采用给兔重复

小 利量注射氯化辐
,

造成肾损害
。

病理切片

和血清 U N
、

C r及尿液 U N
、

A l b以及 C e r
等

结果表明
,

镐诱发兔肾损害时肾小球结构和

功能未见明显改变
,

主要损害肾小管
。

尿日
:

一

M G在镐处理组 2 周后就显 著 高 于 对照组

( P ( 0
。
0 0 1 ) 及实验 前水平 ( p < 0

.

0 0 1 )
,

说明日
: 一

M G排出增加是福 中毒时肾小管损害

的灵敏指标
。

尿 T P在稿处理组 4 周后 才显

著高于对照组
`

( p < 。
.

0 1)
。

3
.

2 血清及尿液 G A A在镐诱发 兔 肾 损 害时

的变化

一般认为
,

血清 G A A 在肾衰时没有明
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显的变化或降低
,

尿中排泄量则明显降低
。

主要因为肾脏受损时
,

G A A 合成系统受抑
,

导致其产生减少 `艺 )
。

G A A 是肌酸的前休物

质
,

主要在肾脏
、

胰腺和其它器官中由甘氨

酸和精氨酸在眯基转移酶作用下合成
。

在哺

乳动物体内
,

肾脏是 合 成 G A A 的 重 要 器

官( ’ )
。

也有文献报道在慢性肾衰血液透析患

者中血清G A A含量可升高 (3)
。

据 推测
,

导

致这些差异的原因可能与肾脏受损时肾脏内

甘氨酞眯基转移酶的活性改变有关
,

肾近曲

小管内G A A和精氨酸的合成系 统 受抑时
,

可导致血清和尿 液 G A A 含量的下降 ; 而在

某些情况下
,

由于肾脏 中G A A合成受 抑
,

机

体可代偿性增加其它器官内G A A的合 成
,

可

导致血清G A A的升高 , 另一方面
,

肾近 曲小

管的分泌和重吸收功能受损时
,

也可加重血

清G A A的升高 《 2
)( , )( 哟

。

我们的实验结果支持

后一种观点
,

但有关血清 G A A 升高的详细

机理仍不明确
,

有待进一步研究
。

我们的实验

结果表明
,

搞诱发肾小管功 能受损时
,

尿液

GA A排泄 明显下降的时间 与尿 液日
2 一

M G排

出明显增多的时间相一致 (见 图 )
,

可作为一

项有用的早期观察指标
。

至于搞处理组于第

l周时尿 液 G A A 排泄轻微升高
,

可能是 肾

近曲小管对 G A A 的重吸收减少
,

导致尿中

排泄量短暂升高
,

与头孜唾吮 引起肾中毒时

的变化相类似 (匀
。

因此
,

尿中 G A A 排泄量

在正常范围内往往并不 能排除肾 功能 的受

损
,

因为这需要从肾脏 G
名

,l A 合成和转运 两

方面来考虑
。

一般可以肯定
,

尿液中 G A A

排泄量降低时
,

肾脏功能必定受损
。
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火焰温度及其作用时间对犬皮肤烧伤深度的影响

练伟坤 刘荫秋 郭瑞峰 王大田 蒋苏平 熊仁平

烧伤在平战时均十分常见
,

且成人烧伤多见于

火焰热力引起《 ’ )( 2 ) ( “ )
。

随着燃烧武器的发展
,

战

时烧伤的比例也随之增高
,

根据历次常规武器战争

统计
,

其发生率约占伤员总数的 3 %一 10 % (’)
。

有关

烧伤的临床和病理报道较多
,

但火焰温度及其作用

时间对皮肤烧伤深度影响的文章少见
。

本实验 旨在

观察用 600 ℃
、

80 。 ℃及 1 00 0℃
,

分别对皮肤作用不

同时间后所造成的烧伤深度
,

供烧伤防治时参考
。

1 材 料 与 方 法

实验使用四川地区杂种犬 5 条
,

雄性
,

体重在

10 至 1 5 k g之间
,

在 3%戊巴 比妥钠静 脉麻醉下 (3 。

m g / k g体重 )
,

剪除背部长毛
,

用20 % 硫化钠脱净

残毛后再用清水把皮肤抹洗干净
。

用汽油喷灯火焰致伤
,

温度为 60 。℃
,

8 0。℃和

1 0 0 0℃
,

每一温度致伤时 间分 2 5 ,

5 5 ,
1 0 5 ,

1 5 5

和 2 05 五个点
,

用一 块中部挖去 3
.

Oc m x 4
.

oc m空缺

的石棉板
,

放置犬背脱毛区
,

按实验所需的温度和

作用时间分别进行致伤
,

每一时间点重复实验 5室 8

次
,

取得至少 5个至多为 8 个的实验数据
。

致伤所
·

需温度通过调节火焰与皮肤距离达到
。

用配镍铭镍

铝电热偶的自动平衡温度记录仪测量 记 录 致伤温

度
,

在伤后 24 h取皮肤组织切片检查烧伤深度
。

2 实 脸 结 果

2
。
1 火焰温 度和作用时间与皮肤烧伤 深 度

的关系

吴国萍 (第三军医大学 野战外科研究所 ) 6 3。。 4 2

从表 i 可以看出
,

当火焰温度以 6 00 ℃
、

8 00 ℃

和 1 0 00 ℃分别对皮肤进行致伤 时
,

作用 155 后
,

全

都达到三度烧伤
,

作用 105 时
,

也都有深二 度以上

的烧伤
,

作用 5 5时
,

除 6 00 ℃的为浅二度外其余两

种温度仍为深二度
,

只是作用 2 5时
,
1 00 。℃的才为

浅二度烧伤
。

表 1 不同速度和作用时间所致的烧伤深度

烧伤时间 s( )

火焰温度 ( ℃ ) 2 5 1 0 1 5 2 0

II
++à.一皿.且

6 0 0

8 0 0

1 0 0 0 1 1 1

注
:

I
一

为浅二度 , I
十

为深二度 ,

I 为三度烧伤

2
。

2 皮肤烧伤后 的病理改变

火焰烧伤后
,

皮肤 表 面即因烧伤程度不同而

出现不同的改变
,

伤后 2 h4 取皮肤组织切片检查
,

可看到组织结构的改变
,

其改变程度因烧伤深度的

不同而异
。

浅二度烧伤
.

伤后皮肤面积缩小
,

颜色淡黄
,

皮

肤弹性减弱
,

组织切片见表皮全层凝固坏死
,

有的表

皮层已脱落
,

真皮渔层水肿
,

血管明显扩张充血
。

深二度挠伤
:

伤后皮肤面积明显缩小
,

颇色皇
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