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【摘* 要】目的：实验研究铅中毒以阐明血清酶活性逆向变化

的机制- 方法：O45@3? 雌性大鼠随机分为 ( 组，对照组，对照

组 !"，)" 和 ’" 28 Q R8 组- 醋酸铅腹腔注射，隔天染毒 ! 次，%
次后处死动物，取血分离血清，测血清酶活性- 另分别向大鼠

血清中加入醋酸铅使其终浓度为 "，)" 及 )"" "2A0 Q H，)%U孵

育 ) 6，测定血清酶活性- 结果：体内实验表明，随染铅剂量的

增加，血清 JHC 与 H=K 活性变化呈下降趋势（= V "- "+）；而

!#L. 及 JS. 活 性 变 化 呈 上 升 趋 势（ 与 对 照 组 比 较，= V
"- "+）；JH. 活性变化先下降（与对照组比较，= V "- "+），而后

随铅剂量的增加而呈上升趋势- 体外实验表明，铅对 JH. 活

性抑制较明显（ 与对照组比较，= V "- "+），而对 H=K，JHC，

JS. 及 !#L. 活性未见有抑制作用- 结论：铅中毒所引起的部

分血清酶活性逆向变化的机制是由于其活性受到铅等因素不

同程度的抑制所致-
【关键词】铅；血清酶；逆向变化
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HI 引言

当肝损害发生时，肝细胞中的血清谷丙转氨酶

（JH.），谷草转氨酶（JS.），乳酸脱氢酶（H=K），!#谷
氨酰转肽酶（!#L.）等释放到血液中，其活力升高，这

称为血清酶活性顺向变化- 长期以来在该理论的指

导下，血清酶活力的检测成为了诊断肝损害的重要指

标- 然而，有时也发现肝受损时血清酶的活性并非均

升高，有时甚至会发生降低的现象，或无肝损害时，出

现血清酶活性持续升高或减低的现象，这称为血清酶

活性逆向变化- 我们在研究铅中毒时发现了这一现

象，为此，作了初步的探讨-

JI 材料和方法

J- J I 材料 I 醋酸铅（JY- 广州化学试剂厂），血清

JH.，JS.，H=K，JHC 及 !#L. 活性测定试剂盒（上海

科华东菱诊断用品有限公司），全自动生化分析仪

（东芝#亚培，日本）- 健康成年雌性 O45@3? 大鼠 ’+
只，体质量（$$" Z !+）8，由广西医科大学实验动物中

心提供（SG[\ 桂 $"")#""")）-
J- KI 方法I 将动物随机分为 ( 组：对照组（ 蒸馏水，

& ] !%），低剂量铅组（!" 28 Q R8，& ] !’），中剂量铅组

（)" 28 Q R8，& ] !’）和高剂量铅组（’" 28 Q R8，& ]
!’）- 左下腹部以 $" 8 Q H 碘酒消毒皮肤后，) 个实验
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组分别给予 !"，#"，$" %& ’ (& 体质量的乙酸铅蒸馏

水溶液，对照组给予相同容量的蒸馏水，隔天染毒 !
次，!) * 后处死动物，测定各项血清酶指标及取肝组

织做病理检查+ 另将对照组大鼠的血清混合后，分成

# 组（! , )），对照组加入蒸馏水，而实验组加入醋酸

铅使其终浓度分别为："，#" 及 #"" !%-. ’ /+ #01孵

育 !2" %34 后，测定血清酶活性+ 血清酶活性测定方

法：5/6（ 7899 法），5:6（ 7899 法），/;<（/=> 法），

5/>（ 7899 法）及 "=?6（ 7899 法）+
统计学处理：数据用 " # $ 表示+ 组间比较，方差

齐时用方差分析，方差不齐时用秩和检验+

!" 结果

!+ #" 体内试验" 随铅剂量的增加，血清 5/> 和 /;<
活性而呈下降趋势（与对照组比较，% @ "+ "A），血清 "=
?6 及 5:6 活 性 变 化 呈 上 升 趋 势（ 与 对 照 组 比 较，

% @"+ "A），血清 5/6 活性变化先下降（与对照组比较，

% @"+ "A），后随铅剂量的增加呈上升趋势（表 !）+
!$ !" 体外试验 " 铅对 5/6 活性抑制较明显，而对

/;<，5/>，5:6 及 "=?6 活 性 未 见 有 抑 制 作 用

（表 2）+
!+ %" 病理检查" 各组肝细胞未见明显的细胞变性或

坏死+

表 !B 铅中毒大鼠血清肝酶活性的变化 （" # $）

组别 ! 5/>（!(CD ’ /） "=?6（4(CD ’ /） 5/6（!(CD ’ /） 5:6（!(CD ’ /） /;<（!(CD ’ /）

对照 !0 !+ 00 E "+ AF G+ "" E $+ "" "+ #F# E "+ ") !+ )2 E "+ #" !"+ "F E #+ )2

!" %& ’ (& !$ !+ $F E "+ $2 A+ "" E )+ "" "+ 2G) E "+ ")C !+ "F E "+ !2C A+ F0 E 2+ G)C

#" %& ’ (& !$ !+ A$ E "+ )G 2$+ "" E 22+ "" "+ #AG E "+ !) !+ F) E "+ 0F $+ G" E 2+ )F

$" %& ’ (& !$ !+ "G E "+ #)C 20+ "" E !F+ ""C "+ )!F E "+ 2A 2+ "" E !+ ") )+ "# E !+ "FC

C% @ "+ "A &$ 对照+

表 2B 体外铅对大鼠血清酶活性的影响 （! ’ )，" # $）

组别 5:6（!(CD ’ /） 5/6（!(CD ’ /） 5/>（!(CD ’ /） "=?6（4(CD ’ /） /;<（!(CD ’ /）

对照组 "+ FG E "+ ") "+ )! E "+ ") !+ "0 E "+ "# 2"+ "" E #+ "" 2+ !! E "+ "G

#" !%-. ’ / "+ F$ E "+ "2 "+ )" E "+ "2 !+ "$ E "+ "2 2!+ "" E #+ "" 2+ "# E "+ "$

#"" !%-. ’ / "+ FG E "+ "# "+ 20 E "+ "#C !+ ") E "+ "2 2"+ "" E #+ "" 2+ "0 E "+ ")

C% @ "+ "A &$ 对照+

%" 讨论

血清酶活性作为诊断肝细胞损害的标志在毒理

学、药理学等研究及临床应用已有很多年的历史，为

肝病的诊断立下了汗马功劳+ 然而近年有些报道表

明血清酶活性有时不能准确反映肝细胞的损害，甚至

有可能误诊+ 导致该现象的原因是因为我们对血清

酶活性的变化规律缺乏全面的认识+
本研究表明，虽然光镜下各组肝细胞未见明显的

形态病理学变化，但血清酶活性谱已呈现了多样性的

改变+ 已有人报道了与本研究相似的结果，如 6-*-H=
-I3J 等［!］报道血清 5/> 活性在大鼠铅中毒时，比对

照组低+ 崔京伟等［2］发现 6K6 组血清 5/6 和 5:6 活

性明显低于对照组+ 韦耀东等［#］在观察亚急性砷中

毒对大白鼠部分生化指标影响时也发现血清 5/6 活

性低于对照+ 张香莉等［)］采用太安对大鼠灌胃染毒，

结果表明太安对肝有一定的损害作用，血清 5:6 活

性升 高，而 5/6 活 性 变 化 无 统 计 学 意 义+ 倪 秀 雄

等［A］选 :!F" 荷瘤小鼠腹腔注射环磷酰胺，结果表明

血清谷丙转氨酶（5/6）活性无显著变化，而病理学

检查发现环磷酰胺引起肝细胞点状及小灶性坏死，坏

死区及汇管区炎性细胞浸润+
以上这些实验显示了中毒组血清酶活性发生了

减低的现象，或即使肝细胞出现形态病理学变化，部

分血清酶活性也未升高，这说明了血清酶活性逆向变

化现象的发生绝非偶然+
由于血清酶的活性可受酶含量、激活剂和抑制剂

等因素的影响，而激活剂和抑制剂等因素应当是产生

酶活性逆向变化现象最直接的因素，因此有些学者对

此进行了研究+ 如贾秀英等［$］发现当水中镉离子浓

度为 #2 %& ’ /，$) %& ’ / 时，鲫鱼肝胰脏、肾脏和鳃的

谷丙转氨酶（?>6）和谷草转氨酶（?L6）活性显著降

低+ 体外试验表明，镉能直接抑制 ?>6、?L6 的活性，

而对 9CDC.CMN 活性不产生直接影响+ 戴玉锦［0］也发

现 KC O ，9C2 O ，P&2 O 等离子对 5/6 有激活作用，而

P42 O ，9Q2 O 和 R42 O 等离子则有抑制作用+ 李胜联

等［F］报道新西兰家兔血清 5/6 活性明显受铅的抑
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制! 为验证铅对本次实验动物雌性 "#$%&’ 大鼠血清

酶类是否产生抑制作用，设计了体外试验，结果表明

铅对血清 ()* 活性产生了抑制作用（! + ,! ,-），而对

血清 ().，(/*，!01* 和 )23 活性未见有明显的抑

制作用（! 4 ,! ,-），提示 ()* 活性比较容易受铅的抑

制! 与其他指标相比，血清 ()* 活性并非理想的铅所

致肝损害血清学诊断指标；而血清 !01* 及 (/* 活性

因其活性不易受铅的抑制，故不易产生逆向变化，可

以认为它们是较为理想的铅所致肝损害血清学诊断

指标! 除铅等金属离子影响血清酶活性外，机体内其

他非金属物质也可影响血清酶的活性，如刘耕陶［5］

等发现使用 /607,8 可使小鼠血浆 9: 升高，()* 及

(/* 活性水平下降，用硝基精氨酸抑制了 9: 水平，

血浆中 ()*，(/* 活性升高! 已有报道表明 9: 是大

鼠血清 ()* 和 (/* 活性强烈的抑制剂［8,］! 本研究体

内实验中毒组血清 (). 和 )23 活性明显下降（! +
,! ,-），而体外实验，血清 (). 和 )23 活性未见有铅

的抑制作用，提示可能存在另外的血清 (). 和 )23
酶活性逆向变化机制，即铅中毒时血清 9: 是否升

高？它们活性是否受 9: 等除铅以外的因素抑制？

这有待于进一步探讨!

致谢：桂林医学院阳雨君老师!
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#$ 引言$ 重症胸外伤是诱发急性呼吸窘迫综合症（(L2/）的
重要危险因素之一［8］，其所致 (L2/ 也是导致患者死亡的重
要原因［M］! 通过对 OMN 例重症胸外伤并发 -8 例 (L2/ 的治
疗，探讨重症胸外伤导致 (L2/ 相关临床危险因素［O P Q］，具有
重要的临床意义!

"$ 临床资料$ 85580,5 X M,,-08, 我院共收治重度胸外伤患者
OMN（男 M5Q，女 OO）例，年龄 O Y 78（平均 OR）岁! 结果 OMN 例重
症胸外伤并发 (L2/ -8 例（8-! RZ），其中，胸部主要病理改

变以浮动胸壁合并肺挫伤为主 Q7 例，心脏大血管损伤，严重
休克致 (L2/ O 例! 经积极治疗，治愈 O,5 例（5Q! -Z），死亡
87 例（-! -Z）!

%$ 讨论$ 重症胸外伤可引起急性肺损伤，导致低氧血症并发
(L2/，其主要病理改变是：" 胸内压力增高，引起肺实质出
血、水肿［-］；# 肺组织微循环障碍，灌注失衡，从而导致肺泡
膜弥散功能减退，通气与灌注比例失调，导致缺氧，肺血管阻
力增高，肺血流量减少及肺顺应性降低，从而发生 (L2/! 重

度肺挫伤发生 (L2/ 的发生率较其他胸部损伤为高，有文献
报道，重度肺挫伤后 (L2/ 的发生率约为 8R! RZ［Q］，本组肺挫
伤后 (L2/ 的发生率为 O-! MZ ! 研究表明，高龄及重症复合
伤患者，(L2/ 的发生率及死亡率均明显增高!

(L2/ 一经确诊，应积极进行早期有效治疗，改善低氧血
征是治疗 (L2/ 成功的关键［R］! 改善低氧血征的方法：(L2/
一旦确诊，应立即行气管插管或气管切开并使用机械通气，呼
气终末正压（.TT.）应保持在 - Y 8, >G3M: 之间，应根据病情
变化缓解情况逐渐调整，撤离呼吸机应十分谨慎，根据动脉血
气分析结果逐步进行，防止二次插管，造成严重后果!

(L2/ 的治疗过程中，除应用机械通气支持治疗外，还应
该严格控制液体入量，量出为进，适量补充胶体，提高血浆胶
体渗透压，减少肺泡内渗出；同时可应用改善微循环药物、利
尿剂、激素及补充维生素，以减轻和控制全身炎性反应，减轻
肺水肿，以改善心、肺功能；预防感染等综合治疗也是 (L2/
治疗的重要部分［N］!
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