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摘　要 :目的 :观察支气管哮喘 (简称哮喘 )患儿血浆肾上腺髓质素 (AM )、肿瘤坏死因子 2α ( TNF2α)水平的变化

以及与气道阻力值 (R int)、外周血氧分压 ( PaO2 )的关系。方法 :采用放射免疫分析法 ,检测 30例哮喘急性发作期

患儿和 30例缓解期患儿血浆的 AM、TNF2α水平 ,并与 R int及 PaO2进行相关分析。30例健康儿童为对照组。结

果 :哮喘急性发作期组血浆的 AM、TNF2α分别为 (31. 45 ±6. 51) ng/L、( 1. 73 ±0. 49) ng/L,明显高于缓解组的

(13. 26 ±4. 12) ng/L、(1. 45 ±0. 43) ng/L ( P均 < 0. 01)及对照组的 (11. 43±3. 52) ng/L、(1. 21 ±0. 41) ng/L ( P均

< 0. 01)。哮喘急性发作期组血浆的 AM水平与 TNF2α水平及 R int呈正相关 ( r = 0. 58, P < 0. 01)、( r = 0. 73, P <

0. 01) ,与 PaO2呈负相关 ( r = - 0. 55, P < 0. 01)。结论 : AM在支气管哮喘的急性发作中起着重要的作用。
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　　肾上腺髓质素 (AM )是日本学者 Kitamura

等 [ 1 ]于 1993年从手术切除的人嗜铬细胞瘤组织中

分离出的一种血管活性多肽。它不仅具有舒张血

管、降低血压、排钠利尿及抑制血管平滑肌细胞

(VSMC)增殖和迁移等多种生物学作用 ,而且还具

有舒张支气管和一定程度的抗炎作用。有报道哮喘

患者急性发作时其血浆 AM水平明显升高 ,具体机

制不清 ,本研究拟通过观察哮喘急性发作期患儿血

浆 AM水平的变化 ,探讨其升高的可能机制及临床

意义。

1　对象和方法

1. 1　对象

1. 1. 1　研究组　所收病例均为 2007年 9月至 2007

年 11月于江西省儿童医院呼吸科住院及门诊患儿 ,

哮喘急性发作期组 30例 ,男 21例 ,女 9例 ,年龄 1～

4. 1岁 ,平均 2. 05 ±0. 97岁。缓解组 30例 ,男 23

例 ,女 7例 ,年龄 1. 6～4岁 ,平均 2. 10 ±0. 54岁 ,诊

断均符合 2004年“儿童支气管哮喘防治常规”的标

准 [ 2 ]。所有患儿抽血前 1个月内未用过糖皮质激

素 , 72h内未用过茶碱类或β2受体激动剂等 ,并排除

其它心、肺、脑、肝、肾和内分泌疾患。

1. 1. 2　对照组　30例 ,男 20例 ,女 10例 ,年龄 1. 1

～3. 5岁 ,平均 2. 04 ±0. 61岁。为无变态反应性疾

病、无发热、无呼吸道感染、未使用过糖皮质激素的

儿童。

1. 2　方法

1. 2. 1　哮喘患儿于急性发作时抽外周静脉血 2m l,

缓慢注入含 10%乙二胺四乙酸钠 20μl和抑肽酶

20μl的试管中 ,立即混匀 , 30m in内于 4℃离心

(3 000 r/m in离心 ) 10m in后 ,取血浆置 Eppendorf管

中 , - 70℃保存待检 ;缓解组和对照组儿童于清晨空

腹采血 ,处理同前 ,三组均常规进行气道阻力测定。

哮喘组患儿采血的同时取动脉血 0. 2m l测 PaO2。

1. 2. 2　血浆中 AM和 TNF2α含量测定　采用放射
免疫分析法测定血浆的 AM和 TNF2α水平 (严格按

试剂盒内说明书进行 )。肾上腺髓质素放射免疫分

析试剂盒购于北京普尔伟业生物科技有限公司 ,肿

瘤坏死因子放射免疫分析试剂盒购于北京福瑞生物

工程公司。

1. 2. 3　统计学处理 　各指标结果均用均数 ±标准

差 (χ±S )表示 ,均数间比较应用 t检验或方差分

析 ,两个变量间的关系采用直线相关分析。

2　结　果

2. 1　血浆的 AM、TNF2α水平测定及 R int的变化　

哮喘急性发作期组血浆的 AM、TNF2α明显高于缓
解组和对照组 ,差异有显著性 ( P < 0. 01) ,缓解组血

浆的 AM和 TNF2α高于对照组 ,但差异无显著性 ( P

> 0. 05) ;哮喘急性发作期组 R int明显高于缓解组

和对照组 ,差异有显著性 ( P < 0. 01) ,缓解期组 R int

高于对照组 ,但差异无显著性 ( P > 0. 05) (见表 1)。
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2. 2　哮喘急性发作期组血浆的 AM水平与 TNF2α
水平、PaO2及 R int的关系　哮喘急性发作期组血浆

的 AM 水平与 TNF2α水平及 R int呈正相关

( r = 0. 58, P < 0. 01)、( r = 0. 73, P < 0. 01) ,与 PaO2

呈负相关 ( r = - 0. 55, P < 0. 01)。

表 1　血浆中 AM、TNF2α水平及 R int的变化 (χ±S )

组别 例数 AM ( ng/L) TNF2α( ng/L) R int

哮喘组 30 31. 45 ±6. 513 △ 1. 73 ±0. 493 △ 0. 67±0. 243 △

缓解组 30 13. 26 ±4. 12 1. 45 ±0. 43 0. 41±0. 20

对照组 30 11. 43 ±3. 52 1. 21 ±0. 41 0. 26±0. 18

注 :与缓解组比较 3 P < 0. 01;与对照组比较 ,△P < 0. 01

3　讨　论

AM是一种由 52个氨基酸组成的多肽 ,与具有

扩血管作用的降钙素基因相关肽 (CGRP)和胰淀粉

样肽 (Amylin)具有同源性 ,属 CGRP超家族 [ 3 ]。研

究表明在肺气道柱状上皮、气道平滑肌细胞、某些腺

体的浆细胞、自主神经系统、肺内血管内皮细胞、某

些软骨细胞、肺泡巨噬细胞均有 AM的表达 [ 4 ] ,提示

生理状态下 AM在维持气道的基础压力过程中起着

重要的作用。Kohno等 [ 5 ]认为 AM水平增高是机体

的代偿反应 ,在哮喘的气道高反应性、气道炎症、气

道结构重塑等方面也发挥着极其重要的作用。

Ohbayosh等 [ 6 ]发现豚鼠静脉输注或吸入 AM可呈剂

量依赖性地抑制血清卵蛋白 (OVA )诱导的支气管

收缩。Kamoi等 [ 7 ]研究显示 10
- 6 ～10

- 10
mol/L的

AM对大鼠肺泡巨噬细胞分泌的细胞因子诱导的中

性粒细胞化学趋化因子 (Cytokine2induced neutrophil

chemcattractant, C INC) 2IL28家族成员 ,具有剂量依

赖性的抑制作用 ,并同时引起肺泡巨噬细胞内

cAMP水平升高 ,提示 AM可能通过 cAMP途径在气

道炎症的调节中起着重要作用。吴秀明等 [ 8 ]研究

发现气道上皮细胞 (ASMC)及气道内皮细胞 (AEC)

上有大量的 AM /AMR表达 ,哮喘豚鼠静脉注入 3 ×

10
- 8～3 ×10

- 6
mol AM后 ,其 ASMC及 AEC的增殖

细胞核抗原 ( PCNA )表达明显降低 ,提示一定剂量

的 AM可抑制 ASMC及 AEC的增生。

实验中我们发现哮喘急性发作期组血浆的 AM

水平明显高于缓解组和对照组 ( P < 0. 01) ,缓解组

血浆的 AM水平高于对照组 ,但差异无显著性 ( P >

0. 05)。这表明哮喘患儿血浆的 AM水平与哮喘的

病情、病期有一定的相关性。动态监测哮喘患儿血

浆的 AM水平 ,对哮喘急性发作的早期诊断具有一

定的价值 ,提示 AM可望成为哮喘急性发作早期诊

断的一个指标。

血浆的 AM水平升高的确切机制尚不十分清

楚 ,已知缺氧具有刺激 AM合成和分泌的作用 [ 9 ] ,哮

喘急性发作期患儿因气道高反应性、气道炎症和气

道重塑的综合作用引起气道管腔狭窄导致气流受

阻 ,往往伴有缺氧 ,本研究也证实哮喘急性发作期

PaO2降低 ,且 AM和 PaO2呈显著负相关 ,提示缺氧

可能是哮喘急性发作患儿血浆的 AM水平升高的原

因之一。

哮喘的本质是多种细胞和细胞组分参与的慢性

气道炎症 ,多种细胞因子参与其发病过程 , TNF2α便
是其中之一 ,且和病情相一致 [ 10 ]。本研究发现哮喘

急性发作期患儿血浆的 TNF2α水平明显增加 ,这和

文献报道一致 [ 5, 10 ]。体外研究发现 TFN2α可刺激
血管平滑肌细胞和内皮细胞产生 AM ,而 AM却相

反抑制 TFN2α分泌 [ 11 - 12 ]。本研究发现哮喘急性发

作期患儿血浆中的 TNF2α水平和 AM水平呈显著

正相关 ,我们推测可能是 TNF2α刺激 AM的合成

(或 )释放增加所致 ,是机体自身的一种免疫调节 ,

这也可能是血浆的 AM水平升高的机制之一。

哮喘的气道高反应性、气道炎症、气道结构重塑

使患者的肺功能发生不同程度的改变。由于本实验

的实验对象均为 5岁以下的儿童 ,故对其进行常规

气道阻力测定 ,发现哮喘急性发作期患者血浆 AM

水平与 R int呈正相关 , 其相关系数为 0. 73

( P < 0. 01)。哮喘急性发作期患儿血浆 AM水平与

R int呈正相关 ,提示其对于哮喘急性发作期患儿病

情的评定可能具有一定的价值 ,对于哮喘患儿进行

血浆 AM水平监测可能对于了解病情具有一定的价

值 ,可能有助于评估哮喘病情严重程度 ,对临床指导

治疗具有一定的作用。

哮喘急性发作期组血浆的 TNF2α水平明显高
于缓解组和对照组 ,提示 TNF2α水平升高在哮喘发
病机理中起着重要的促发或加剧作用 ,检测其水平

对于判断哮喘病期、严重度、预后和防治都有一定指

导意义。采用 TNF2α拮抗剂 ,以特异性阻断 TNF2α
的作用 ,抑制气道收缩和炎症 ,可望为哮喘防治提供

新的途径 ,而 AM在哮喘的发病中起着一定的代偿

作用 ,是否能通过阻断 TNF2α的作用而成为治疗哮
喘的一种新方法还有待于进一步研究。
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　　急性外伤性颅内血肿是急性颅脑损伤中的常见

病 ,病情复杂严重 ,如延误治疗或处理不当常可导致

不良后果。笔者分析了我院 2001～2007年经 CT和

手术证实的 256例急性颅内血肿的临床资料 ,着重

分析影响其预后的因素 ,现报告如下。

1　临床资料

1. 1　一般资料 　本组 256例中 ,男 153例 ,女 103

例 ;年龄 1～82岁 ,平均 40岁。致伤原因 :车祸 162

例 ,坠落伤 57例 ,打击伤及砸伤 24例 , 锐器伤 7

例 ,其它 6例。血肿类型与部位 :所有病例均经头颅

CT扫描与手术而作出诊断。血肿性质 :硬膜外血肿

96例 ,硬膜下血肿 83例 ,脑内血肿 49例 ,多发血肿

28例 ,占 10%。血肿部位以额颞部最多见。合并

伤 :包括多部位骨折、胸部损伤及内脏损伤等 ,以骨

折多见。

1. 2　治疗方法及结果 　保守治疗 107例 ,死亡 15

例 ,病死率 14. 0% ;手术治疗 149例 ,死亡 29例 ,手

术病死率 19. 4%。其结果按 GCS标准评定 ,良好

154例 ( 60. 2% ) ,中残 51例 ( 19. 9% ) ,重残 7例

(2. 7% ) ,死亡 44例 (17. 2% )。

2　讨　论

急性外伤性颅内血肿的预后取决于很多因素 ,
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