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成年血液病患者血中环磷酸腺苷和
环磷酸鸟苷的含量测定分析
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　　[摘要]　目的:了解白血病及再生障碍性贫血患者外周血中环磷酸腺苷(cAMP)和环磷酸鸟苷(cGMP)的含

量变化。方法:用酶标法测定外周血中cAMP和cGMP的含量。结果:与正常组相比,白血病化疗前组、白血病

化疗后组以及再生障碍性贫血组(再障组)cAMP含量均显著降低,差异有统计学意义(P<0.05);白血病化疗后

组cGMP含量显著增高,差异有统计学意义(P<0.05);白血病化疗前组、白血病化疗后组以及再障组cAMP与

cGMP的比值均显著降低,差异有统计学意义(P<0.05)。结论:血中cAMP、cGMP含量的变化与白血病及再生

障碍性贫血可能具有一定的关系。
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　　Abstract　Objective:TofigureouttheconcentrationchangeofcAMPandcGMPintheperipheralbloodofthe
patientsofwithleukemiaandaplasticanemia.Method:ELISAwasusedtodetecttheconcentrationofcAMPand
cGMP.Result:Comparedwithcontrol,cAMPconcentrationsinallthreegroupsincludingleukemiabeforechemo-
therapygroup(whiteBgroup),leukemiaafterchemotherapygroup(whitePgroup)andaplasticanemiagroup(red
group)decreaseddramatically,withsignificantstatisticaldifference(P<0.05).TheconcentrationofcGMPin
whitePgroupmarkedlyincreasedcomparedwithcontrolwithsignificantdifference(P<0.05).ThecAMP/cGMP
inwhiteBgroup,whitePgroupandredgroupallmarkedlydecreasedcomparedwithcontrolwithsignificant
difference(P<0.05).Conclusion:TheresultsindicatedthattheconcentrationchangeofcAMP,cGMPinperipher-
albloodcouldberelatedtopathogenesisofleukemiaandaplasticanemia.
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　　3',5'-环磷酸腺苷(cAMP)和3',5'-环磷酸鸟苷
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(cGMP)是广泛存在于人和动物组织中重要的第二

信使。cAMP和cGMP信使体系是由受体环化酶,
以及偶联于两者间的 G蛋白组 成的多种活性蛋白

的传递系统,体内许多生物效应都是通过它们介

导 。作为调控因子通过cAMP依赖性蛋白激酶途
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径在细胞周期过程中调控着细胞的增殖、分化和死

亡,也可能调控着白血病细胞的多药耐药表型。体

外研究发现,cAMP或其衍生物能够诱导白血病

(肿瘤)细胞“逆转”分化,恢复良性特征。本文观察

了急性白血病及再生障碍性贫血患者血中cAMP
和cGMP的含量,希望能找到患者与正常人群血中

cAMP和cGMP之间的差异。
1　资料与方法

1.1　临床资料

收集2010-04-2010-06住院患者144例,其中

白血病化疗前患者47例(白血病化疗前组,男24
例,女23例;年龄18~47岁),白血病化疗后患者

47例(白血病化疗后组,男24例,女23例;年龄18
~49岁),再生障碍性贫血患者50例(再障组,男
25例,女25例;年龄19~49岁)。
1.2　方法

1.2.1　标本采集　分别采集正常对照者及患者的

静脉血,留取血清进行测定。
1.2.2　试剂　cAMP 及 cGMP 试 剂 盒 为 美 国

R&D公司生产。
1.2.3　酶标法　将所有试剂和样品测定前放至室

温内。①准备好试剂、样品和标准;②加150μl适

量的稀释剂至 NSB孔;③加100μl适当的稀释剂

至B0标准孔;④加100μl标准、对照或样品至剩余

孔;⑤加50μlcAPM(或cGMP)偶联物于每个孔;
⑥加50μl初始抗体溶液至各孔(除 NSB孔外),在
振荡器室温下培养3h;⑦吸出并冲洗4次;⑧加

200μl基底液于每个孔。室温下培养30min,避
光;⑨ 加 50 μl 终 止 液 于 每 个 孔,30 min 内

在450nm 读数,λ波长校正设在540或570nm。
1.3　统计学方法

采用SPSS11.2统计软件进行统计学分析。以

P<0.05为差异有统计学意义。
2　结果

2.1　cAMP的含量

正常组、白血病化疗前组、白血病化疗后组、再
障组cAMP含量分别为(0.268±0.026)、(0.164±
0.014)、(0.168±0.023)、(0.164±0.022)pmol/
ml,与正常组相比,白血病化疗前组、白血病化疗后

组以及再障组cAMP含量均显著降低,差异有统计

学意义(P<0.05)。
2.2　cGMP的含量

正常组、白血病化疗前组、白血病化疗后组、再
障组cGMP含量分别为(0.075±0.007)、(0.080±
0.007)、(0.084±0.017)、(0.080±0.009)pmol/
ml。与正常组相比,白血病化疗后组cGMP含量

显著增高,差异有统计学意义(P<0.05);而白血

病化疗前组与再障组cAMP含量无明显变化(P>
0.05)。

2.3　cAMP与cGMP比值

正常组、白血病化疗前组、白血病化疗后组、再
障组 cAMP 与 cGMP 的 比 值 分 别 为3.629±
0.487、2.062±0.220、2.054±0.315、2.056±
0.361。与正常组相比,白血病化疗前组、白血病化

疗后组以及再障组cAMP与cGMP的比值均显著

降低,差异有统计学意义(P<0.05)。
3　讨论

cAMP和cGMP广泛分布在哺乳动物各种组

织中,含量极微;cGMP更少,仅为cAMP的1/10
~1/15;二者均存在细胞内,不易透过细胞膜,为调

节生命活动的重要“信使”物质,而且是对立统一

的〔1〕。cAMP作为细胞内第二信使,参与人体多种

病理生理活动,调控组织细胞内一系列生理生化过

程;cAMP参与诸多生理病理反应,如肿瘤细胞增

殖分化与细胞凋亡、发热作用、凝血作用、气道反

应、应激、心力衰竭等〔2〕。cAMP和cGMP信使体

系被称为“第二信使”,包括体液调节和神经调节两

个方面。不同的化学信号,作用于靶细胞上的膜受

体,通过 G蛋白传递不同的信息,以指导机体活动。
有研究表明〔3〕,肿瘤细胞内cAMP水平明显降

低,推测cAMP与细胞增殖关系密切。亚硒酸钠对

除 M2 型、慢性淋巴细胞白血病和淋巴肉瘤之外的

其他类型白血病的白血病细胞均有不同程度的抑

制作用,可使细胞内cGMP的合成减少,cGMP水

平降低,cAMP/cGMP比值增大,对 HL-60白血病

细胞的DNA 合成有明显的抑制作用〔4-5〕。此外,
干扰素(INF-)可通过调节细胞内cAMP、cGMP的

含量而治疗白血病〔6〕。经修饰的cAMP类似物8-
Cl-cAMP、8-Br-cAMP 均可抑制人白血病 HL-60
细胞增殖生长,并诱导其分化;8-CPT-cAMP 对

M2b 型髓系白血病(AML-M2b)细胞具有诱导分化

效应〔7-9〕。
急性白血病患者外周血淋巴细胞内cAMP含

量低于健康人,而其cGMP 含量则高于健康人,
cAMP/cGMP比值亦低于健康人〔11〕;髓系白血病

患者cAMP 水平降低并伴随着cGMP 水平的增

高〔11〕。
cAMP反 应 元 件 结 合 蛋 白 (cyclic-AMPre-

sponsebindingprotein,CREB)是一种核内的转录

因子,在细胞外多种因子的作用下被激活后调节着

多种靶基因的转录,CREB能促进造血细胞的正常

增殖和分化,包括髓系、巨核系、淋巴细胞系细胞的

增殖和分化,在白血病细胞的存活和增殖中亦具有

重要作用〔12〕。研究表明,其在不同类型儿童急性髓

系白血病(AML)中呈高表达,其 mRNA、总蛋白、
蛋白磷酸化水平的表达量之间存在正相关关系〔13〕。
以上研究结果充分表明cAMP、cGMP与白血病具

有密切关系。
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外源性cAMP对许多系统疾病,如心血管疾

病、呼吸系统疾病、肝胆疾病、神经系统疾病、甲亢

都有明显的临床作用〔14〕。有关植物cAMP含量的

研究表明:自然界中,许多植物都含有cAMP〔15〕。
血液病患者的膳食调查结果显示〔16-17〕:血液病患

者,尤其是急性白血病及重型再生障碍性贫血患

者,膳食摄入明显低于中国营养学会制定的膳食营

养素推荐摄入量,各种营养素的摄入量明显低于膳

食营养素推荐摄入量,这很 可 能 会 导 致 外 源 性

cAMP的摄入减少,并影响到疾病的发生、发展与

康复。
本文结果表明,白血病化疗前、后以及再生障碍

性贫血患者体内cAMP含量、cAMP/cGMP比值

均低于健康人,与之前所报道结果一致,其具体机

制有待进一步探讨。而cAMP、cGMP含量的变化

在急性白血病及再生障碍性贫血患者的发病及治

疗过程中的作用,以及外源性cAMP的补充是否有

利于患者的转归等问题,尚需进一步探讨。
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“黏”与“粘”的使用规范

　　“黏”与“粘”在使用中容易混淆,是常有的事。根据第5版的《现代汉语规范词典》的注解,这2个字是

有区别的。这2个字不仅读音不同、字形不同,用法也有差异。《现代汉语规范词典》中将“粘”标为动词,
“黏”标为形容词。表示动作,用“黏”的东西使物体连接起来,应选择“粘”,如粘信封、粘连、粘附;像糨糊或

胶水等所具有的、能使一个物体附着在另一物体上的性质,用“黏”,如黏附分子,这胶水很黏,麦芽糖黏在一

块儿了。
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