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摘要 用放射免疫法 浏定 了健康奶 山 羊不 同泌乳阶段 乳中环腺普酸 c( AM P )
、

环 鸟普 酸

c( G M P ) 的浓度
,

结果发现乳中环核普酸随不 同泌乳阶段发生 不 同变化
, C

A M P 与
c G M P 的变化

趋势墓本相反
。

在泌乳发动期
, c

G M P 浓度 变化剧烈 (9
.

5 ~ 1 08
.

0 p m ol / m l )
,

分娩前 2 天 达峰值
,

分娩后迅速下降
。

泌乳维持期
, c
A M P 一直保持较高水平 (2

.

1~ 3
.

3 n
m ol / m l )

。

泌乳减退期
, c A M P

浓度下降迅速 (0
.

g n
m ol /m D

。

同时
,

乳 中
c
A M P 和 c

G M P 均与产乳量显著相 关
。

关键词 泌乳 ; 。
A M P

; 。
G M P

自 60 年代初
,

S u t h e r l a n d 和 A s h a n
分别发现 3 ’ ,

5 `

环腺普酸 ( C y e l i e A d e n o s i n e 3 ` ,

5 ` -

M o n o p h o s p h o t e ; e A M P ) 与 3` ,

5`

环鸟昔酸 ( C y e l i e G u a n o s in e 3 ` ,

5 `

M o n o p h o s p h o t e ; e G M P )

以来
,

人们对环核昔酸进行了大量研究
,

证明它们是广泛存在于动物体内的小分子调节物质
。

在机体正常生命活动中
,

以介导激素
、

递质或其他调节剂对细胞作用的方式
,

通过改变细胞

蛋白激酶活性或调控基因表达实现对细胞代谢
、

生长
、

分化及各种生理功能的调节作用
。

乳腺的泌乳功能受多种激素的综合调控
,

因此环核昔酸在泌乳生理过程中必然有其重要

作用
。

30 多年来
,

人们对大鼠
、

小鼠
、

豚鼠
、

兔等实验动物进行了乳腺及乳中环核昔酸的深

入研究
,

取得了离体培养与活体观察的大量资料
,

但对奶畜 (如奶牛
、

奶羊 ) 的研究相对较

少
,

尤其是在活体条件下
,

环核昔酸对奶畜泌乳的调节作用机理尚不够清楚
,

因此这方面的

研究尚待深入
。

本试验系统测定了山羊不同泌乳阶段乳中环核昔酸的变化
,

分析了不同泌乳

阶段环核昔酸的变化规律及它们与产奶量的关系
。

1 材料与方法
L l 供试动物

选预产期接近
,

健康的 3~ 5 岁西农莎能奶山羊 20 只
,

分娩后哺乳羔羊 3 ~ 4 天开始正常

挤奶
,

每日 3次 ( s h
、

1 5 h
、

2 1 h )
,

记录奶量
。

丈
.

2 采奶样时期

泌乳发动期
,

于产前 3天 (一 3) 开始采样
,

用实际分娩 日期 ( 0) 较准
,

采样时间为

一 4
、

一 3
、

一 2
、

一 1
、

o
、

l
、

2
、

4天
。

泌乳维持期
,

从分娩后第 1 5 天起
,

每 1 5 天采样 1 次
,

国家自然科学基金资助项 目
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连续0 1次
。

泌乳减退期
,

停止挤奶前 1个月
,

每 15 天采样 1次
。

奶样均于 15 h 采混合乳样 10 m l 于试管内
,

离心去脂肪
; 加过氯酸去蛋白

,

用 K O H 中

和调 p H 至 7 ~ 8
,

贮存冰箱
,

待测
c A M P

、 c G M P 的含量
。

环核昔酸含量测定
,

按西安第四军医大学生化教研室建立的
C A M P

、 c G M P 放射免疫测定

法进行
。

测定灵敏度为 0
.

0 95 p m ol /管
,

批内变异系数 6
.

5%
,

回收率 98
.

25 %
。

放射免疫测

定药盒由第四军医大学提供
。

乃ù̀、一。日。à么芝它000000
,
.
孟皿一ùbJ,nù

2 研 究结果

泌乳发动期
,

乳中
c A M P 与

C G M P 变化剧

烈 (图 1 )
。 c G M P 含量在分娩前急剧上升

,

于分

娩前 2天达到高峰
。

分娩后突然下降
,

其波动范

围在 95一 1 08
.

0 p m o l / m l 之间
。 e A M p 浓度变化

与
c G M P 基本相反

,

分娩前波动不大
,

分娩后急

剧 升高
,

其波动范 围在 0
.

7 ~ 2
.

9 n m ol /m l 之

间
。 c A M P c/ G M P 的值分娩前一般很小

,

分娩后

明显增大
。

泌乳维持期
,

分 娩 1 5 天以 后
,

乳中
c A M P

浓度 一直维持在较 高水平 (2
.

1一 3
.

3 n m ol /

m l )
,

而 e G M P 浓度较低 ( 9
.

0 ~ 7 0
.

4 p m o l /m l )
,

二者的比值普遍较高
。

在泌乳高峰期 (分娩后 70

天前后 )
, c A M P 与

c G M P 的浓度均有所升高
。

/

l

J

l

产

l
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人
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图 1 不同泌乳阶段山羊乳中
。
A M P 和

c G M P 的变化 (又士 )S

F i g 1 T h e e h a n g e s o f g o a t m i l k e A M P

a n d e G M P a t d if f e r e n t l a e ta t i o n s t a g e s

泌乳减退期
,

停止挤奶前 1 月左右
,

羊只妊娠
,

产乳量显著降低
,

降
,

而 c G M P 浓度稍回升
。 c A M P 与

c G M P 比值降低
。

经 线性相关分析
, c A M P和 CG M P均与产乳量显著相关 ( r 。 A

一 0
.

p < 0
.

0 5 )
,

而 c A M P / e G M P 与乳量相关性不强 ( r 一 0
.

2 3 3
,
p > 0

.

0 5 )
。

乳中
c A M P 大幅度下

6 7 2 4
, r eG

= 0
.

5 1 1 0 ;

3 讨论

3
.

1 乳中环核昔酸的变化

环核昔酸系体内小分子调节物质
。

当激素
、

递质或其他调节剂影响细胞内环核昔酸的合成

和分解时
,

可使其含量发生显著变化
。

细胞内产生的环核昔酸在发挥其调节作用的同时
,

部分

被磷酸二脂酶破坏
,

部分通过细胞膜进入体液
,

并在细胞内外发生迅速双向移动
,

以保持动态

平衡二`〕
。

本试验的测定结果
,

不仅说明乳腺中环核昔酸变化符合上述观点
,

而且还表明
,

乳中环

核昔酸浓度变化在一定程度上反映着不同泌乳阶段乳腺随激素水平而发生的机能变化
。

和豚

鼠
、

羊及人乳中环核昔酸一
` 〕
水平相 比

,

本结果与之相近
。

乳中环核昔酸水平均 比血浆
、

脑脊

液
、

尿液中的高 (一般高出 1一 2 数量级 )
,

尤其是
c A M P

。

这表明乳中环核昔酸浓度与乳腺细胞

的分泌机能有关
。

推测乳腺环核昔酸不仅仅在细胞膜内外发生双向移动
,

而且有可能以某种途

径被细胞大量分泌到乳中
,

即参与泌乳过程
,

对乳腺环核昔酸浓度起一定调节作用
。

3
.

2 环核昔酸与泌乳

由结果看出
, c AM P 和 c G M P 不仅随泌乳阶段发生明显变化

,

而且与乳量显著相关
。

这

.
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进一步说明
c AMP 和cG MP 是继激素作用之后调控乳腺细胞内生乳

、

泌乳活动的重要物质
。

象 R ill ema
报道的那样

,

催乳素的泌乳作用是通过提高
。 G M P 水平和降低或维持

c A M P 水平

而实现的川
。

然而
c A M P 和 CG M P 如何进行调控

,

目前尚不十分清楚
,

尤其是对
c G M P 的了

解更少
。

多数报道认为
, 。 A M P 可降低豚鼠

、

小鼠
、

大鼠
、

兔子等乳腺核糖核酸 ( R N A )
、

乳

糖
、

乳脂
、

酪蛋白等的合成
,

减弱一些酶的活性
,

因而抑制乳的生成
〔 6一 ` 。〕 ,

还认为
c A M P 能

使蛋白质从内质网向质膜转移
,

从而促进乳成分的分泌 l[ `〕
。

也有少数人发现
c A M P 有促进乳

腺 RN A 的合成作用
仁̀ 2〕

, c G M P 对乳腺机能活动的影响
,

主要是通过促进乳腺 R N A 合成陈
’ 3」,

增加功能蛋白含量
,

进而加速乳成分尤其是乳蛋白的合成
。

可见
C A M P 和 c G M P 在调控乳成

分生成和分泌的过程中作用不同
, c G M P 主要促进乳汁生成

, c A M P 主是促使乳汁分泌
。

对照

我们所测乳中
c A M P

、 c GM P 浓度变化规律及它们与产乳量的相关性
,

与上述观点十分相符
。

在泌乳发动期
,

首先是
CG M P 浓度急剧上升

, c A M P 浓度相应下降
,

使生乳作用进一步加强
、

乳成分大量生成
。

分娩后
。 A M P 浓度大幅度上升

, c GM P 明显下降
,

使乳汁开始大量分泌
。

泌

乳维持期
,

乳中
c AM P 浓度始终很高

, c G M P 浓度较低
,

但在泌乳高峰期浓度均有所上升
,

这

些变化使乳腺细胞继续维持旺盛的生乳
、

泌乳机能
。

泌乳减退期
,

由于妊娠开始
,

体内激素

水平发生改变
,

乳中
c A M P 浓度明显下降

,

而 c G M P 稍有回升
,

二者的比值下降
,

乳腺的生

乳
、

泌乳作用显著减退
。 c G M P 和回升可能与组织更新

、

修复有关
。

从乳中
c A M P 和

c G M P 浓度的不同变化规律及它们对乳腺生乳
、

泌乳功能的不同调节作

用可以看出
, C A M P 和 。 G M P 是乳腺细胞内一对互相领顽

、

互相制约的调节物质
,

它们的消

长变化和相对含量与细胞的泌乳机能有关
。

这些与 G ol d b e gr 提出的
“

阴阳学说
”

相似
。

G ol d
-

be gr 认为
, c A M P 和 CG M P 可能就是中医阴阳的物质基础

; C A M P 属阳
, c G M P 属阴

,

正常

细胞的生理效应和代谢调节活动
,

可能与
c A M P 和 c G M P 这对阴阳物质的消长变化的动态平

衡有关〔 1 4: 。

究竟如何使
CA M P

、 。 G M P 这对阴阳物质基础的变化达到有利于细胞生乳
、

泌乳的最佳平

衡状态
,

这是人们期待深入研究的问题
。
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5 ~ 10 8
.

0 p m o l / m l ) a t t h e o n s e t o f e o p io u s s e e r e t io n ,

i n e r e a s e d r a P i d l y b e -

f o
r e

p a r t u r i t i o n , r e a e h e d t o p e a k a b o n t 2 d a y s o f p r e P a r t u r i
一
t i o n a n d d e e r e a s e d s h a r p l y a f t e r

p a r t u r i t io n ,

w h i l e t h e m il k e A M P e o n e z e n t r a t io n w a s e h a n g e d e o n t r a r y
.

T h e rn il k e A M P e o n -

e e n t r a t i o n ( 2
.

1~ 3
.

3 n m o l / m l ) w a s m u e h h i g h e r t h a n e G M p ( 9
.

0一 7 0
.

4 p m o l /m l ) d u r i n g

t h e s t a g e o f l a e t a t i o n m a i t e n a n e e
·

D u r i n g t h e p e a k e d l a e t a t i o n s t a g e t h e m i l k e G M P e o n e e n -

t r a t io n w a s i n e r e a s e d
.

T h e m i l k e A M P e o n e e n t r a t i o n w a s d e e r e a s e d r a p id l y ( 0
.

9 n m o l /m l )

a n d e G M P in e r e a s e d l i g h t l y ( 3 4
.

0 p rn o l /m l ) i n t h e l a e t a t io n d e e l i n e p e r i o d
.

T h e e o n e e n t r a
-

t i o n o f m i lk e A M P a n d e G M P w e r e a s s o e ia t e d w i t h m i l k y ie ld
.

K e y w o r d s l
才 a e t a t i o n ; e A M P ; e G M P

,

T h e P r o j e e t S u p p o r t e d b y N a t i o n a l N a t u r a l S i e e n e e F u n d a t io n o f C h i n a


