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严重烫伤早期外源性 刀
一
轻丁酸钠

、

胰岛素对大鼠骨骼肌蛋

白质代谢的影响

杨 青 董燕麟 (生化教研室 )

提 要 本文就外源性刀一经丁酸钠 (户 H O B卜抽 )
、

胰岛素 ( I) 对 37 % 体表严重烫伤大 鼠骨骼

肌蛋白质代谢的影响进行 了研究
.

结果为伤后第 4天血清乙酞乙醚 A c A c )无明显变化
,

游离脂肪酸

( F FA ) 下降
,

尿 3一甲基组氨酸 ( 3一M升 )和伤肢比目鱼肌蛋白质分解率明显增加
。

伤后连续三天注人

刀一 H O现兔 可降低尿 3 一M H 和 比 目鱼肌蛋白 质的 分解率
,

但对其合成 无明 显影响
.

联 合注

入刀一H O BN a 和 I未见二者有明显的协同抗蛋白质分解的效应
。

关键词 经丁酸钠 ;酮体 ;烧伤 ;蛋 白质代谢 ;3 一 吓基组氨酸

严 重烧伤后出现的正常或低酮血症多伴

有高酮血症时更为显著的尿氮和尿 3 一M H

增多 ` ’ ) 。

因此
,

试用外源性 酮体来 改善烧

伤后的负氮平衡 已引起注意
。

但 I[ 前对其

是否有确切的节氮作用仍有争议
` , ’ )。 对创

伤后合后用酮体
、

胰岛素所 产生的抗 蛋白

质分解作用是 否更为有效 的问题也 尚未定

论` L必
。

故本文对用外源性酮体
、

胰岛素改善

伤后负氮平衡的可能性做了进一步的研究
,

从 整 体 和 离 体 两 方 面 观 察 外 源 性

刀一 H O B N a
、

l 对人鼠骨骼肌蛋自质代谢的

影响
。

材料与方法
主要试剂

D L 一刀一 经丁酸钠和 L 一 3 一 甲丛组氨

酸系 5 19泊 a 化学公司产品 ; 20 种 L 一 氨丛

酸系味之素公司产品 ; 3 H 一 酪 氨酸系中科

院上海核技术开发公司产品
。

实验分组及动物模型

雄性 iW st ar 人 鼠 ( l or 士 2飞 )被随机分

为 单 纯 烫 伤 组 ( B 组
, n 二 12)

,

烫 伤 加

刀一 HO BN a 组 ( B H 组
,
n = 12 )

,

烫伤加 I组

( B l 组
, n = 10 ) ;烫伤加 刀一 H O B N a 和 I组 ( B

H I组
,
n = 9)

,

各组按相应体重配有对照组〔N
,

N H
,

NI 和 N H I组 )
。

烫伤组经乙醚麻醉后
,

剪去背部 (占体表面积 3 0% ) 和 一侧 后 肢

( 7% ) 的毛
,

将背部置 90 一 93 ℃ 水浴烫 7s,

一侧后肢烫 s3
,

造成 37 % 体表皮肤 全层 烫

伤巧 )
。

伤后分笼饲养
,

白山饮水
、

摄食
,

记录

每 n 进 食量
。

伤后连续 三天 向 B H
、

lB 和

B H I 组 大 鼠 腹 腔 内 分 别 注 人

D L 一刀一 H O BN a ( 34
.

9 m m o l / 1(瑰
wt / 天 )

、

I ( 0
.

1 拜 / 1(X饱
·

wt / 天 )

及 D L 一刀一 H O B N a 和 I
。

各对照组除每 日

进食量严格按烫伤组的食物消耗量供给外
,

其余处理同各烫伤组
。

观测指标

收集第三天鼠尿
,

记录总体积
,

经酸水

解
` >后 用 氨丛 酸分析仪分析尿 3 一 M H 含

量
。

第 4 天始处死大鼠
,

立即分离血清和烫

伤 组双 侧后 肢及对照 组 单侧 后肢 比 「1鱼

肌
。

血清 A c A c
、

F F A 和白蛋白分别用重氮

盐法 ` ”
、

一次提取法和浪甲酚绿染料结合法

测定
。

比 ! j鱼肌酪氨酸的体外释放 与掺人

率用测定离体骨骼肌蛋 白质代谢速率的方

法测定价
,

其中酪氨酸测定采用酪氨酸荧光

分光光度法 ` 7 )
。

结 果

从表 1 可见烫伤后血清 F FA 和白蛋白均明显

地低于对照组
,

但 A c Ae 变化不 明显
,

而且伤后血清

A c A e 浓度与尿 3一入们日排出量间存在明显 的负相关

关系 ( 见附图 )

烫伤后尿 3 一入n呀含量明显增加
,

与 B组相比

B H
、

B l 和 B川组的排 出量显著下降 ; 》江J
、

M 和 N H I

组人鼠尿 3 一入仆 l 也明显低 于 N 组
,

但三个施加 因

素的烫伤组之问以及三 个施加因素的对照组之间均

尤显著差异
。
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表 I烫仿组与对照组大鼠血清 A c A众

F 尸月和白蛋白含量的比较(了士
SE )

对照组 烫伤组

A e A e Q8 7士 Q O落 Q币死面万面一一 -

(脚f o /训 )( n = 12( )n = 12 )

一瓦孤一一一而刃石丽万一一一灭几

(拼 Eq/d )( n ==2 1( )n 二 12 )

白蛋白 . 42 6士 O{仍
一

~

3石江万丁下厂一

( g /己 ( )n = 12 )( n =2 1 )
*
P < 0 Q 1

* *
P < Q田 1

名 \蓄
.

6\伪二à
截稼侧娜份

" m

乙酸乙酸 (微克分子 /. [)

附图 血酮体与末中 3一 甲基组氛酸

各烫伤组伤肢比目鱼肌蛋白质分解速率较其

健肢和各自的正常对照组明显增高
,

陈 BI 组外
,

其

余各烫伤健肢与对照组比较无明显改变
。

BI 组伤
、

健

肢的分解率较 B 组的无明显降低
,

其健肢分解率还

高于对照组 (NI )
。

NI 组与 N l l 组间虽相差显著
,

但

与 N H I组间无明显差异
。

B H
,

B r n 组伤
、

健肢的分

解率还明显小于 B 组 ; 但这两组间相 差不明显著 ;

N l l
、

NI 和 N l卫 组也较 N 组明显降低
.

B 组伤肢比目鱼肌
3H 一 酪氨酸体外掺入率较

其健胶和 N 组 明显增 加
,

但 后二者问无显著差 异
`

B H
、

BIH 组伤
、

健肢和 BI 组健肢及其各 白的对照组

的掺人率有增加的趋势
,

但无统计学意义
,

且各组间

相差不显著
。

lB 组伤肢掺入率与 B 组伤肢相似
.

讨 论

严重烧伤
、

感染后的血酮体不增加甚至

降低是其有别 于一 般生理 性应 激 的一 特

征
。

本实验结果 也表明烫 伤组 大 鼠血清

A c cA 浓度与对照组间无明显差异
,

但 F F A

和 白蛋 白分别 比对照组下降了 51
.

7% 和

21
,

8%
。

出现血酮体不增加的主要原因可

能有 : 第一
,

烧伤导致脂肪组织灌流不足
、

高

胰 岛素如症和白蛋白大量丧失使合成酮体

的原料 一 一 F F A 的产生和运输受阻 ; 第二
,

严重烧伤后
,

胃肠道消化吸收功能下降和机

.

表 2 外源性刀一 夯丁酸钠
、

胰岛素对尿 3一 入了万

排出量的影响 (户抑
·

wt / 天
,

了士 SE )

对照组 (N )
未施加因 素组

十

尹一轻丁酸钠组 ( H ) △ △

+

胰岛素组 ( l)

1
.

12土 Q肠

( n = 10 )

a 6 4 0士Q沮 )

( n = 12 )

.0 72 士Q 03

( n = 1 1)

0
.

72 士 Q m

( n = 5 )

△

烫伤组 ( B )

1
.

81士 0
.

0 5

( n = 12)

1
,

加土 .0 03

(n = 12 )

1
.

40 士 .0 02

( n = 10 )

1
.

2 (】) 士 .0 (乃4

△

+

刀一 经丁酸钠和胰岛

素组 ( H l )

△
*

△△

施加因素组

( n 5 )

*
与照组比较 P < a 01 △与未茄咖因素组 比较

{
△

△△

P < 0 05

P < .0 0 1



表 3外源性月一 羚丁酸钠
、

胰岛素对比 目鱼机蛋白

质分解率的影响 (~
l / g湿组织 /2气了士 SE )

烫伤组 ( B )
对照组 ( N )

健 肢 伤 肢健 肢 伤 胶

未施加因素组

十

刀一经丁酸钠组 ( H )

胰岛素组 ( l )

十

刀一经丁酸钠和

胰岛素组 ( H I )

28 1
.

4 士 11
.

4

(n 二 10 )

2 58
.

8 士 . 9 1△☆

( n = U )

么巧
.

9士 8
.

8 。 △

( n 二 12 )

2 3. 5 7土 . 5 9。

( n = 5 )

2 7 1
.

8 士 12
.

9

( n 二 12 )
4 3

.

4 士 11
.

4 △

( n “ 12 )

2铭
.

6 士 IQ 5 *

( n 二 0 1 )

22 . 2 7士 14. 0 △

( n 二 9 )

351
.

1土
.

7
+ * *

( n 二 12 )
3跟 1士 2 1 3

干 * *△☆

( n “ 12 )

8. 3 5 1士 11
,

8
+ * *

( n = 10 )

3.(X) 6 士 12
.

7
十△ * ☆ ☆

( n = 9 )

施加因素组

’ “ ” 照组比”

{
*
P < .0 05 十 与健肢比较 P < .0 01

* *
P < Q 01

△ 与未施加因素组 比较

么
P < 住 05 ` “

’

“ 岛素组比”

{
☆ P < Q 书

△ P < Q 01 ☆☆ P < 压 0 1

表 4 外源性刀一 夯丁酸钠
、

胰岛素对比 目鱼肌酪

氛酸体外掺入率的影响 (~
l / g 湿组织 2/ 权了 士SE )

.

_ _
.

_ _ _ 、

烫伤组 ( B )
对只只组 ( 刊 )

—

—
健 胶 伤 胶

未施加 因素组 36 5 土 1
.

8 37
.

8 土 之8 48
.

2 士 5 4
+ *

十

口一经丁酸钠组 ( H )

十
胰岛素组 ( l)

十

刀一经丁酸钠和胰

岛素组 (H l

( n 二 10 )

53
.

7 士 .5 6

( n ” 12 )

51
.

8 土 6 5

( n 二 12 )

58
.

2 士 6 2

( n “ 5 )

( n 二 12 )
41

.

2 士 3
.

9

(
n = 12 )

见 5 士 7
.

1

( n = 10 )

52
.

1 士 及 1

(。 = 9 )

( n = 12 )

5 .7 3 士 .4 6

(n = 12 )

49
.

2 士 3
.

4

( n = 10 )

.54 7 士 5
.

5

(n = 9 )

施加因组素

*
与对照组 比较 P < Q 05 + 与健肢比较 尸 < Q 05

体需要量增加使外源性 肉毒碱供给不足
。

内

源性 肉毒碱短缺是由于伤后体内氨基 酸主

要趋丁氧化功能
,

使得有赖于蛋氨酸提供甲

基
、

赖氨酸提供碳架合成的肉毒碱减少所致 ;

加之从尿中排出和创面渗出肉毒碱增加导

致机内肉毒碱缺乏使 F F A 进入肝线粒体氧

化障碍 ; 第三
,

休克和感染期的缺血缺氧
、

细菌毒素等诸多因素使肝线粒体功能失调
,

生酮能力减弱 (8) ; 第四
,

近来发现伤后血中

某些应激激素 (如肾上腺素
、

加压素等 )的大

量增加可直接抑制生酮
` 9 , ; 第五

,

外周组织

利用酮体的能力人人增加
。

总之
,

严重烧伤

后体内生酮率降低
,

而用酮率增高
,

结果 出

现血酮体不增加甚至减少的现象
。

烧伤 24 一 4h8 后即进人代谢的
“

高潮

期
” ,

机体主要表现为分解代谢旺盛和明显

的负氮平衡
。

本实验发现致伤组蛋白质的

分解和合成率均增加
,

但分解明显大于合成
,

表现在 伤肢 比 目鱼肌蛋 白质 分解 率和 尿



, 一 ` l* * 言童人人高 于对照组 (表 2
、

3
、

4 )

从图还可见烫伤人鼠尿 3一 M U 含量与血清

A c A c 浓度问呈 明显 的负 相关 关 系
,

这 与

A bbe tt 等的结果相吻合
` ’ 》 ,

说明血酮体升高

在烧伤的高代谢期 中可减少肌肉蛋自质的

降解
,

因此为给予创伤对象外源性酮体以改

善其负氮平衡的研究提供 了实验依据
。

然

而
,

目前对此观点还仍有争议
。

其焦点在于

持异议者认为注 产质同体 钠 盐 ( A c CA N a 或

刀一 HO BN a ) 提高了血 液 p H
,

改善或纠正

了山创伤
、

感染
、

饥饿等引起的酸中毒
,

从而

减少了肾脏产氨
,

故尿氮排出减少 ` ’ ) 。 所 以

为 了尽可能地排除 吞一 H o B N a 对血 p H

的影响
,

但又力求和有关实验结果 ` ” ’ 有

所 比 较
,

本 实 验 先 将 月一 H O B N a 液 用

Q ol N H CI 中和
,

再改变从静脉 中连续灌

注的方式
,

将 M业 等 ` ” ) 所 用 刀一 H O B N a

的量 ( .34 3 m m of / k g
·

叭 / 天 )提高 or 倍
,

以 34
.

货n m of l/ (飞
。

wt / 天的剂量连续 3

天从腹腔内一次性注人
,

然后测定尿 3一 M H

和离体比日鱼肌 ’ H 一 酪氨酸体外释放与掺

人 率
,

从整 体和 离体两方 面 观 察 外 源 性

刀一 HO B N a 是否有节约蛋 自质的作用
。

近

来 J o lm so
n 等

`’仍发现 同时给予施行 了外科

手术的狗酮体和胰岛素
,

所产生的抗分解代

谢作用比单纯给酮体或胰岛素时更为明显
,

故推测酮体 一 胰岛素间可相互协同作用
,

为验证该假说
,

本实验还设立了 lB 和 B H I

组
.

结果表明 B H 组尿 3 一 M H 较 B 组减少

了 33
.

7% (表 2)
,

其伤
、

健肢 比 口鱼肌蛋 自

质分解率也较 B 组的明显 降低 (表 3)
,

说明

外源性 口书O B N a 有节约骨骼肌蛋白质的

作用
.

酮体是肝脏输出脂肪酸类能源 的一

种重要形式
.

它分子量小
,

溶 于水
,

运输 时

不必和血浆蛋白质结合
,

并易通过血脑屏障

及静止肌肉的毛细血管壁
,

故其是人脑和肌

肉的重要能源之一 在外周组组 中存在 着

丰富的氧化利用棠体的酶
,

某些重要的组织

器官
,

如大脑
,

在应激后期其能源 印一 70 %

来自酮体
,

而平时则主要依靠葡萄精供能
。

因此应激后给予外源性酮体可 节约葡萄糖

以保 证只依靠葡萄精供能的组织器 rG’ 足够

的血糖
。

在肌肉中朋体一方而 可 竹为能源

物质 代林支链氨丛酸氧 化供能而 直接起 储

氮作用 ; 另一方而它可抑制肌 肉释 放生糖氨

旅酸
。

烧伤后从肌 肉释放出人量 的生糖 氨

肌酸
,

如丙氨酸通过葡萄糖 一 丙 氨酸循环

进人肝脏进行糖异生
、

而丙氨酸 一 酮体循

环 假说汽吻指 出在这两者之间存在相互抑制

的关 系
,

故提高血酮体浓度则可抑制肌 肉释

放丙氨酸
,

而后者的氨丛主要来 自支链 氨基

酸
。

因此推断在给予外源性酮体抑 制肌 肉

蛋 白质分解的同时可间接促进 J七合成
` ’ 2 ,

。

但表 4 的 结果却表明虽然 B H 组 比 目鱼肌

竹 一 酪氨酸体外掺人率有增加的趋势
,

但无

统计学意义
。

这可能是山于在烧 伤超 高代

谢期间分解显著大于合成
,

而合成代谢紊乱

在短期内很难得以纠正的缘故
。

给予外源性 吞一 H O B N a 和 I后
,

从整体

可见 B H
、

B l 和 B H I组尿 3 一 M H 分别较 B

组下降了 33
.

7%
、

2 2
.

7% 和 33
.

7%
,

N H
、

N l

和 N H I的尿 3 一 M H 也显著低于 N 组
。

但

施加因素的 3 个烫伤组间及 3个对照组间均

尤明显差异 (表 2 )
。

离体实验表明 BI 组伤
、

健肢比 { l鱼肌蛋自质分解率较 B 组无 明显

减少
。

虽然 B H
、

B H I组伤
、

健肚分解率 明

显低于 B 组
,

但两组 间相差不显著 (表 3 )
。

以 上结果与 J o hn s o n 等 ` ’峥的结论 不同
。

这

可能有两方而的原因 : l( >严重烫伤后伤
、

健肢均出现不同程度的胰岛素抵抗
,

使酮

体 一 胰 岛素抑制肌 肉蛋自质分解作用的加

和性表现得不明显 ; <2 >各白所用动物模型

及实验方法上的差异
。

然而 N H I 组的比 日鱼

肌蛋自质分解率与 N H 或 M 组间也无显著

差异
,

且仅从结果上看
,

N H I组的分解率还

高丁 N l 组 ; 是否 在正常时兴血酮 体达到一

定水平后对胰 岛素在蛋自质代谢上的生理

效应有所阻抗 ? { l前国内外还未见 有关报

道
,

就本文而言
,

也未找到满意的解 释
。

在



蛋白质合成方面
,

山于伤后胰岛素抵抗及外

源性酮体通过减少蛋自质分解而间接促使

其合成导致 B H
、

1B
、

B H I组间及 它们与 B

组间 叭 一 酪 氨 酸掺人 率无 显著 差异 (表

4 )
。

但在对照组中也有类似现象
,

这可能是

在正常时当血酮体和 / 或胰岛素达到某一 水

平后机体通过各种途径对蛋白质的合成 代

谢进行负反馈调节的结果
。

结 论

严重烫伤早期出现血清 A c A c 无明显变

化的原因之一是 F F A 显著减少
。

尿 3一 M H

与血清 A c cA 浓度间呈明显的负相关性
,

因

此用外源性 刀一 HO BN a 后减少 了烫伤大鼠

尿 3一 M H 排出和降低了
碑

胃骼肌蛋自质分解
,

改善了其伤后的负氮平衡
,

但未发现外源 性

吞一 HO BN a 对肌 肉蛋自质合成代谢有明显

影响
.

酮体 一 胰岛素问的相互作用在严重

烫伤大鼠体内表现不叽显
,

对 几者的协同抗

肌肉蛋自质分解代谢的假说还需更多 的实

验依据
。
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