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　　摘　要：目的　探讨甘氨酸对烧伤后大鼠心肌细胞能量代谢的影响。方法　将７２只 Ｗｉｓｔａｒ大鼠随机分成正常对照组（Ｃ

组）、烧伤对照组（Ｂ组）、甘氨酸组（Ｇｌｙ组）。Ｂ、Ｇｌｙ组建立３０％体表面积Ⅲ度烧伤大鼠模型，观察伤前及烧伤后１２、２４、４８、７２ｈ

大鼠心肌细胞能量代谢的变化，同时检测伤后高能磷酸化合物（ＡＭＰ、ＡＤＰ和 ＡＴＰ）、血浆乳酸和谷胱甘肽（ＧＳＨ）的水平。

结果　烧伤大鼠心肌能量代谢发生障碍，与Ｃ组相比，Ｂ组和Ｇｌｙ组大鼠心肌 ＡＴＰ及ＧＳＨ水平大幅下降（犘＜０．０１），而ＡＭＰ、

ＡＤＰ、血乳酸水平则大幅上升（犘＜０．０１）；Ｇｌｙ组大鼠心肌ＡＴＰ、ＧＳＨ下降以及ＡＭＰ、ＡＤＰ、血乳酸上升幅度均明显低于Ｂ组（犘＜

０．０１）。结论　甘氨酸能改善烧伤后心肌有氧代谢，减少乳酸生成，有效降低烧伤后心肌受损程度，具有很好的心肌保护作用。
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　　在严重烧伤或心肌缺血、缺氧时，心脏作为全身血液循环

的动力器官，心肌的损伤和功能减退必将进一步加重全身的缺

血、缺氧，造成有氧代谢障碍，乳酸代谢产物堆集，产生大量活

性自由基，从而导致细胞损伤，形成恶性循环。为此，针对心肌

能量代谢障碍的治疗是减轻烧伤后心肌损害的重要措施。近

年来研究发现，游离的甘氨酸具有显著的组织、细胞保护作

用［１］。它通过激活突触后膜上的甘氨酸受体来发挥作用，甘氨

酸与其受体结合后，导致心肌细胞膜去极化明显减轻，使细胞

膜电压依赖性钙离子通道开放减少，钙离子内流减少，从而起

到细胞保护作用［２４］。但鲜见甘氨酸对烧伤后心肌能量代谢影

响的报道。本研究拟观察甘氨酸对烧伤大鼠心肌能量代谢的

影响，以及为临床合理使用甘氨酸奠定基础。

１　材料与方法

１．１　动物模型

１．１．１　烧伤模型的制作及分组　健康成年 Ｗｉｓｔａｒ大鼠７２

只，体质量（２１０±２０）ｇ，雌雄不拘（由第三军医大学实验动物中

心提供）。随即分成３组，正常对照组（Ｃ组）、烧伤对照组（Ｂ

组）、甘氨酸组（Ｇｌｙ组）。Ｃ组８只大鼠，其他各组每个时相点

各８只大鼠。Ｃ组大鼠不予烧伤，其他２组大鼠烧伤前禁食１２

ｈ，１％戊巴比妥钠（４０ｍｇ／ｋｇ）腹腔注射麻醉，背部电推剃毛后

８％硫化钠脱毛，３％固体汽油烧伤１５ｓ。伤后立即腹腔注射

５０ｍＬ／ｋｇ的乳酸林格氏液抗休克。创面涂２％聚维酮碘抗感

染，每天２次，伤后给予标准动物颗粒饲料喂养，自由饮水。

１．１．２　时相设置和给药剂量　实验分烧伤后１２、２４、４８、７２ｈ

４个时相点。伤后 Ｇｌｙ组腹腔注射给予甘氨酸（０．５ｇ·

ｋｇ
－１·ｄ－１），Ｂ组腹腔注射等体积生理盐水。

１．２　检测指标

１．２．１　心肌组织高能磷酸化合物的检测　取左心室立即用在

液氮中预冷的金属夹板将心肌组织夹成冷冻薄片，迅速称取

１００ｍｇ心肌组织，加入预冷的０．４２ｍｏｌ／Ｌ高氯酸制成匀浆，

再加入１ｍｏｌ／Ｌ氢氧化钾中和，然后用超声波细胞粉碎器将线

粒体膜打碎，使能量物质全部释放于溶液中（以上操作过程均
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在冰水中进行）。然后３０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ，上清液用０．２

ｍ微孔滤膜过滤，取１０Ｌ滤液 ＨＰＬＣ上柱分析 ＡＭＰ、ＡＤＰ、

ＡＴＰ。蛋白 浓 度 的 测 定 方 法 及 步 骤 同 前。能 荷 （ｅｎｅｒｇｙ

ｃｈａｒｇｅ，ＥＣ）＝（ＡＴＰ＋１／２ＡＤＰ）÷ （ＡＴＰ＋ＡＤＰ＋ＡＭＰ）。

１．２．２　心肌组织谷胱甘肽（ＧＳＨ）的检测　断颈处死大鼠，立

即剖胸取出心脏，剪取右心室心尖区部位组织，匀浆。按试剂

盒说明书操作，比色法测定 ＧＳＨ 水平。ＧＳＨ 水平（ｍｇ／ｇ）＝

（测定管吸光度值－空白管吸光度值）÷（标准管吸光度值－空

白管吸光度值）×标准管浓度（０．５ｍｍｏｌ／Ｌ）×ＧＳＨ相对分子

质量÷组织蛋白水平（ｇ／Ｌ）。其中组织蛋白水平测定参照

ＢＣＡ法。

１．２．３　全血乳酸变化的检测　各组各时相点麻醉大鼠从插管

导管中取血，每组取０．１ｍＬ置入抗凝管中并加入０．６ｍＬ蛋

白沉淀剂，轻轻颠倒混匀，静置１０ｍｉｎ后，３５００～４０００ｒ／ｍｉｎ

离心８ｍｉｎ，取上清液进行测定。按照说明书提供的操作方法，

测定全血乳酸的水平。乳酸水平（ｍｍｏｌ／Ｌ）＝（测定管吸光度

值－空白管吸光度值）÷（标准管吸光度值－空白管吸光度

值）×标准浓度×样本稀释倍数（标准浓度＝３ｍｍｏｌ／Ｌ，样本

稀释倍数＝７倍）。

１．３　统计学处理　应用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行数据分析，

计量资料以狓±狊表示，组间比较采用多因素方差分析，以犘＜

０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　３组大鼠心肌组织高能磷酸化合物（ＡＭＰ、ＡＤＰ和ＡＴＰ）

水平的变化情况　Ｂ、Ｇｌｙ组心肌组织中的 ＡＴＰ和ＥＣ均开始

下降，相同时相点明显低于Ｃ组（犘＜０．０１）；ＡＭＰ和 ＡＤＰ在

烧伤后均上升，相同时相点明显高于Ｃ组（犘＜０．０１）；Ｇｌｙ组各

项指标于相同时相点较Ｂ组变化程度小，Ｇｌｙ组于１２ｈ作用

明显（犘＜０．０５），见表１～４。

２．２　３组大鼠心肌组织ＧＳＨ水平的变化情况　烧伤后ＧＳＨ

迅速消耗，Ｂ组随时相持续下降，７２ｈ达最低（犘＜０．０１）；Ｇｌｙ

组ＧＳＨ的下降程度明显缓慢（犘＜０．０５），见表５。

２．３　３组大鼠心肌组织全血乳酸水平的变化情况　烧伤后全

血乳酸迅速上升，２４ｈ达最高，随即开始下降（犘＜０．０１）；Ｇｌｙ

组随时相持续上升，２４ｈ达最高，水平低于同时相Ｂ组（犘＜

０．０５）。见表６。

表１　　３组大鼠不同时相点烧伤后ＡＭＰ水平的变化（μｍｏｌ／ｇ，狓±狊，狀＝８）

组别 ０ｈ １２ｈ ２４ｈ ４８ｈ ７２ｈ

Ｂ组 － ０．９８±０．０８ａ ０．８９±０．０１ａ ０．９０±０．０６ａ ０．８１±０．０８ａ

Ｇｌｙ组 － １．１１±０．０５ａｃ ０．９７±０．０３ａｂ ０．９９±０．０８ａｃ ０．９０±０．０４ａｃ

Ｃ组 ０．８１±０．０５ － － － －

　　－：表示无数据；ａ：犘＜０．０１，与Ｃ组比较；ｂ：犘＜０．０５，ｃ：犘＜０．０１，与Ｂ组同时相点比较。

表２　　３组大鼠不同时相点烧伤后ＡＤＰ水平的变化（μｍｏｌ／ｇ，狓±狊，狀＝８）

组别 ０ｈ １２ｈ ２４ｈ ４８ｈ ７２ｈ

Ｂ组 － ０．６６±０．６４ａ ０．５５±０．４９ａ ０．４８±０．２９ ０．４７±０．２７

Ｇｌｙ组 － ０．６３±０．６８ａｂ ０．６１±０．５９ａｂ ０．５８±０．４４ａｃ ０．５３±０．３８ａｃ

Ｃ组 ０．４３±０．２７ － － － －

　　－：表示无数据；ａ：犘＜０．０１，与Ｃ组比较；ｂ：犘＜０．０５，ｃ：犘＜０．０１，与Ｂ组同时相点比较。

表３　　３组大鼠不同时相点烧伤后ＡＴＰ水平的变化（μｍｏｌ／ｇ，狓±狊，狀＝８）

组别 ０ｈ １２ｈ ２４ｈ ４８ｈ ７２ｈ

Ｂ组 － ２．２８±０．２５ａ ２．０４±０．０７ａ １．７９±０．０７ａ １．７１±０．１４ａ

Ｇｌｙ组 － ２．４６±０．２９ａｂ ２．３９±０．０８ａｂ ２．１１±０．１０ａｃ ２．０７±０．１０ａｃ

Ｃ组 ２．５３±０．２４ － － － －

　　－：表示无数据；ａ：犘＜０．０１，与Ｃ组比较；ｂ：犘＜０．０５，ｃ：犘＜０．０１，与Ｂ组同时相点比较。

表４　　３组大鼠不同时相点烧伤后ＥＣ水平的变化（狓±狊，狀＝８）

组别 ０ｈ １２ｈ ２４ｈ ４８ｈ ７２ｈ

Ｂ组 － ０．５２±０．０４ａ ０．４３±０．０２ａ ０．１８±０．０１ａ ０．３３±０．０４ａ

Ｇｌｙ组 － ０．４８±０．０５ａｂ ０．５０±０．０２ａｃ ０．４０±０．０４ａｃ ０．４２±０．０２ａｃ

Ｃ组 ０．５５±０．０４ － － － －

　　－：表示无数据；ａ：犘＜０．０１，与Ｃ组比较；ｂ：犘＜０．０５，ｃ：犘＜０．０１，与Ｂ组同时相点比较。

表５　　３组大鼠不同时相点烧伤后ＧＳＨ水平的变化（μｍｏｌ／ｇ，狓±狊，狀＝８）

组别 ０ｈ １２ｈ ２４ｈ ４８ｈ ７２ｈ

Ｂ组 － ６０．５０±４．２０ａ ５７．８０±０．４８ａ ５４．９０±２．２０ａ ５４．９０±２．２０ａ

Ｇｌｙ组 － ６６．８０±７．９５ａｂ ６６．７０±０．９０ａｂ ５８．９０±１．２３ａｃ ５８．４０±０．７１ａｂ

Ｃ组 ７２．３０±３．４０ － － － －

　　－：表示无数据；ａ：犘＜０．０１，与Ｃ组比较；ｂ：犘＜０．０５，ｃ：犘＜０．０１，与Ｂ组同时相点比较。
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表６　　３组大鼠不同时相点烧伤后全血乳酸水平的变化（μｍｏｌ／ｇ，狓±狊，狀＝８）

组别 ０ｈ １２ｈ ２４ｈ ４８ｈ ７２ｈ

Ｂ组 － ５．７３±０．２６ａ ６．２２±０．３２ａ ５．８１±０．２９ａ ５．３１±０．４３ａ

Ｇｌｙ组 － ５．２４±０．２９ａｃ ５．７１±０．１８ａｂ ５．４５±０．３０ａｃ ５．２８±０．３６ａ

Ｃ组 ４．４０±０．２１ － － － －

　　－：表示无数据；ａ：犘＜０．０１，与Ｃ组比较；ｂ：犘＜０．０５，ｃ：犘＜０．０１，与Ｂ组同时相点比较。

３　讨　　论

心肌缺血、缺氧性损伤常导致细胞能量代谢障碍，不仅可

引起心肌细胞内环境紊乱，还能引起心肌收缩能力下降［５６］。

烧伤早期存在心肌缺血、缺氧性损害，导致心功能不全，还可诱

发或加重休克，以及全身其他组织器官的缺血、缺氧损害和炎

症反应［７８］。故改善烧伤早期心肌能量代谢障碍逐渐成为研究

热点。严重烧伤后，心肌血液灌流不足，使心肌细胞缺氧、缺乏

能量底物和氧化磷酸化过程中所需的各种基质，线粒体内有氧

氧化过程障碍，结果使ＡＴＰ生成减少，导致心肌组织中高能磷

酸化合物水平下降。实验结果表明，烧伤后心肌组织 ＡＴＰ水

平和ＥＣ均明显低于伤前，并呈现进行性下降的趋势，伤后７２

ｈ降至谷底。甘氨酸在体内不是直接的能源物质，在心肌细胞

内也不参与转氨基作用，但可作为一碳单位的来源参与能量代

谢过程。因此，烧伤后及时给予作为机体能量代谢重要底物的

甘氨酸对改善心肌细胞能量代谢具有重要意义。

甘氨酸能改善心肌细胞能量合成方式。烧伤后心肌组织

营养血供大幅降低，导致细胞处于乏氧状态，此时细胞能量代

谢以有氧代谢为主转为以无氧酵解为主。无氧酵解时，能量底

物利用率大幅下降。尽管无氧酵解在短时间内提供一定量的

ＡＴＰ，但如果细胞长时间处于无氧酵解状态，不仅无法满足细

胞的能量需求，还会由于代谢产物乳酸的堆积，造成细胞进一

步损伤。实验结果显示，烧伤后血乳酸水平迅速上升，２４ｈ即

达峰值，但明显低于Ｂ组，说明烧伤后机体能量代谢中无氧酵

解迅速增加，能量合成障碍。给予甘氨酸后乳酸峰值仍出现在

２４ｈ，但明显低于Ｂ组，同时 ＡＴＰ明显增加，提示使用甘氨酸

后能改善机体能量合成方式，降低对无氧酵解的依赖，纠正乳

酸堆积，增加能量合成。

烧伤后由于心肌血流灌注不足导致心肌缺血、缺氧，再灌

注时心肌组织产生大量的活性自由基可以直接攻击线粒体蛋

白巯基，影响线粒体氧化代谢的３个关键酶及电子传递链中酶

的活性，导致烟酰胺腺嘌呤二核苷酸（ＮＡＤＨ）减少，ＡＴＰ合成

障碍［９］。ＧＳＨ是机体重要的自由基清除剂，它是由ｇ羧基与

半胱氨酸及甘氨酸在体内合成的三肽，甘氨酸是其组成成分之

一。实验结果显示，烧伤后心肌组织中 ＧＳＨ 水平迅速下降，

说明烧伤后ＧＳＨ合成减少或生成的大量自由基导致ＧＳＨ耗

竭。给予甘氨酸，心肌组织ＧＳＨ下降程度明显低于Ｂ组。在

烧伤后１２、２４ｈ与伤前差异无统计学意义。ＧＳＨ对自由基的

清除减轻了线粒体脂质过氧化损害，维护了细胞正常的代谢

功能［１０］。

综上所述，甘氨酸能够作为一碳单位的来源参与能量代谢

过程，改善能量合成方式，促进抗氧化物质ＧＳＨ的合成，减少

自由基的产生，纠正乳酸堆积，减轻细胞损伤。其还能维护心

肌细胞线粒体膜稳定性，减轻多种致伤因素导致的心肌损

害［１１］，但甘氨酸改善烧伤后心肌细胞能量代谢的作用机制还

需进一步探讨。
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