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要"目的
!

探讨卡氏肺孢子虫肺炎大鼠模型肝脏组织
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腺苷甲硫氨酸酶的变化$方法
!

给
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大鼠皮下注射地塞米松

建立肺孢子虫肺炎动物模型!采用改良的六亚甲基四胺银染色法检测获得肺组织中的肺孢子虫包囊!利用组织
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腺苷甲硫氨酸

酶检测试剂盒测定肝脏组织中
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腺苷甲硫氨酸酶的含量$结果
!

感染组大鼠全部感染了卡氏肺孢子虫!感染率为
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!正常对照组大鼠卡氏肺孢子虫包囊的检出率为
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!肝脏组织中
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!感染组与正常对照组比较!差异有统计学意义"
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#$结论
!

卡氏

肺孢子虫肺炎大鼠肝脏组织中
,+

腺苷甲硫氨酸酶的含量明显降低!提示测定肝脏组织
,+

腺苷甲硫氨酸酶的含量可以辅助诊断卡

氏肺孢子虫肺炎$
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%引起的一种呼吸

系统感染疾病#多见于免疫功能低下的患者#是艾滋病$
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首要的并发症和重要的致死原因#故对卡氏肺孢子虫肺炎的诊

断和治疗就显得尤为重要'现通过检测实验大鼠肝脏组织中

的
,+

腺苷甲硫氨酸酶的含量来探讨一种辅助诊断卡氏肺孢子

虫肺炎的方法#并为治疗卡氏肺孢子虫提供一种可能的方法'
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大鼠由第三军医大学大坪医

院动物中心提供#动物许可证号为
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#体质量
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#均为雌性'实验动物随机分为正常对照组$
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只%和感染组$
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实验试剂
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腺苷甲硫氨酸酶连续循环

比色法定量检测试剂盒由上海杰美基因生物公司提供#
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法蛋白定量试剂盒由
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实验方法
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建立动物模型*
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感染组大鼠于腹股沟处皮下注射

地塞米松磷酸钠注射液
$2"G

N

"只"次#

%

次"周$每周测体质量
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次#根据体质量变化而适当调整用药剂量%#并给予含
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四环素的冷开水以预防继发性细菌感染'正常对照组大

鼠饮用冷开水中不加四环素'实验大鼠均自由饮水和摄食#普

通混合颗粒饲料喂养'定期用紫外灯消毒动物室#用消毒水拖

地#更换鼠笼垫料#通风设施良好'感染组大鼠与正常对照组

大鼠分别饲养在不同动物室内#防止交叉感染'
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标本采集
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实验动物均于实验第
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周末采用乙醚麻醉

后断颈处死#无菌取出肺脏和肝脏组织#用肺组织切面在洁净

载玻片上印片#室温干燥后
0#1

甲醛溶液固定
$G57

#流水冲

洗后晾干备用'肝脏组织放入青霉素小瓶中
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液氮保

存备用'
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肺印片染色
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按参考文献*

%+$

+采用改良的六亚甲基

四胺银染色法染色'
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腺苷甲硫氨酸酶测定
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测试剂盒操作说明进行#裂解液中蛋白含量测定严格按总蛋白

含量操作说明书进行'
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统计学处理
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%表示#采用
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软件包处理#组间比较采用方差分析#以
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计学意义'
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结
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果
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病原学检测结果
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染色油镜下观察#发现肺印片有

清晰可见的
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包囊#呈圆形(椭圆形或不规则形#囊壁呈黑褐

色#部分包囊可见括弧样结构#或可见核状物及条索状结构#囊

内小体不着色'正常对照组大鼠均未感染卡氏肺孢子虫#感染

率
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&感染组除
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只死亡外其余
%0

只全部感染了卡氏肺孢

子虫#感染率
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感染组大鼠肺印片显示的大量
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肝脏组织中
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腺苷甲硫氨酸酶含量
!

感染组大鼠肝脏

组织中的
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腺苷甲硫氨酸酶与正常对照组比较明显下降#差

异有统计学意义$
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两组大鼠肝脏组织中
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腺苷甲硫氨酸酶
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含量结果比较
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腺苷甲硫氨酸$
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%是参与甲基转移的辅酶和多胺合成的前体#通过甲硫氨酸

腺苷转移酶催化腺苷三磷酸和甲硫氨酸结合而成'作为供体#

参与转甲基(转硫和转氨丙基代谢以及多胺合成'大约
9#

多

个反应转甲基反应#由
,+

腺苷甲硫氨酸提供甲基到核酸(蛋白

和脂类分子上#主要反应场所在肝脏'

,+

腺苷甲硫氨酸异常改

变与多种临床疾病密切相关$如
,+

腺苷甲硫氨酸异常增高与

肿瘤等的发生有关%#

,+

腺苷甲硫氨酸可用于临床疾病的治疗

和辅助诊断'

卡氏肺孢子虫是免疫不全并发症患者最重要的肺部病原

体#随着艾滋病的流行#卡氏肺孢子虫肺炎$
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%的发病率逐

年上升#故其诊断和防治就显得尤为重要'
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+研究发

现肺囊虫真菌依赖其宿主的
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腺苷甲硫氨酸酶#肺囊虫具有
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腺苷甲硫氨酸
;<[

转移酶和蛋白表达的基因编码#但缺乏

,+

腺苷甲硫氨酸转移酶活性和感染性而导致卡氏肺孢子虫肺

炎患者血浆
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腺苷甲硫氨酸酶消耗'

,KH5G

等*
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+的研究发现

,+

腺苷甲硫氨酸在卡氏肺孢子虫体外培养中是一种绝对的需

求#通过放射性核素发现在卡氏肺孢子虫肺炎大鼠肝脏组织中

的
,+

腺苷甲硫氨酸酶活性仅为正常大鼠的
#201

'另外#感染

卡氏肺孢子虫肺炎的大鼠血清
,+

腺苷甲硫氨酸含量与肺中卡

氏肺孢子虫包囊的数量呈负相关'本组实验结果显示#感染卡

氏肺孢子虫肺炎的大鼠肝脏组织中
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腺苷甲硫氨酸酶的含量

为$
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#表明感染卡氏肺孢子虫肺炎大

鼠肝脏组织中
,+

腺苷甲硫氨酸酶含量明显降低#这与
,KH5G

的

研究结果相符#说明卡氏肺孢子虫在生长的过程中消耗肝脏组

织中的
,+

腺苷甲硫氨酸酶#这也证实了卡氏肺孢子虫肺炎是

,+

腺苷甲硫氨酸营养缺陷型的说法'有学者在对艾滋合并卡

氏肺孢子虫肺炎患者的研究中发现#与合并卡氏肺孢子虫感染

的患者相比#恢复期患者血清中
,+

腺苷甲硫氨酸酶的含量显

著升高#

,+

腺苷甲硫氨酸可用作艾滋合并
[([

疾病的一种诊

断剂#血清中
,+

腺苷甲硫氨酸水平可鉴定
\RU

患者是否感染

卡氏肺孢子虫肺炎*

!+8

+

'郑玉强等*

:

+在研究卡氏肺孢子虫体外

无细胞培养时发现#要在培养基中加入
"#

"

N

"

GQ,+

腺苷甲硫

氨酸等辅助剂后卡氏肺孢子虫包囊$

[E

%才能持续稳定生长#而

在对尼古丁所致卡氏肺孢子虫肺炎豚鼠的研究中发现#肺组织

中
,+

腺苷甲硫氨酸酶的含量明显降低#再次证明
[E

的生长必

需
,+

腺苷甲硫氨酸的存在*

3

+

'综上所述#测定肝脏组织中
,+

腺苷甲硫氨酸酶可用于辅助诊断卡氏肺孢子虫肺炎'
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