
第 �� 卷 第 �期 辐 射 研 究 与 辐 射 工 艺 学 报 ���
�

��
，
��

�

�

����年 ��月 ������� �� ��������� �������� ��� ��������� ���������� ���
�

����

外源 ��� 促进小鼠肠腺

辐射损伤恢复的研究

曾桂英 韩士 臣 刘爱平 谢学军 周元恺
�第四军医大学防原医学教研室

，
西安 �������

摘要 ������小鼠接受 ���� ��� �
��。 夕射线腹部照射后

，

采 用 不 同 来源的 ���
、

不 同的注

入剂量
、

途径
、

时间和次数等因素
，

研究外源 ��� 对空肠肠腺存活率的影响
。

结果表明
�
��� 不同来

源的 ���均可明显提高受照小鼠的肠腺存活率
。
��� 酵母 ��� 的注入剂量与肠腺存活率之 间呈一 钟

形曲线
，
局部肠腔注入的最适剂量为��一�� 林��小鼠

，
腹腔和肌肉注入时均为 ��协��小鼠

。
��� 采用从

�静脉
、

腹腔
、

肌肉和皮下�不同途径注入酵母 ���
，
均可显著提高受照小鼠的肠腺存 活 率

，
其中静脉

注入效果最佳
。
��� 照射后小鼠的肠腺存活率随注入酵母 ��� 时间的推迟而降低

，
两者在半对数坐标

上呈线性关系
。
��� 小鼠于照射后 ��内 �次注入 ���

，
即可生效

，
多次注入并不增加其疗效

。

关键饲 外源 ���
，
电离辐射

，
肠腺存活率

，
辐射损伤

作者已实验证实
，

将外源核酸����
、
����注入腹部受 �射线照射后的小鼠的局部肠腔

，

可

提高其肠腺存活率 〔 ‘�， 也初步研究过影响外源 ��� 提高肠腺存活率的一些因素 〔�〕 。 本 研究将外

源 ��� 注入腹部受 丫射线照射后的小鼠体内
，

探讨 ��� 不同的来源
、

注入剂量
、

途径
、

时间和

次数等对肠腺存活率的影响
。

� 材 料 与 方 法

�
�

� ��� 的提取

取正常小鼠的小肠
、

肝
、

肇丸和新鲜猪肝
，
用冷生理盐水洗净

，

滤纸吸干
，
称重

，

按刘西平

的方法稍加改变后提取 ��� 〔 “ 〕 。 提取的 ��� 溶于 ���� 溶液 中 ��������
， �� �

�

��
， 一 ��℃

保存
，

实验时用生理盐水稀释
。

�
�

� 醉母 ���

购自华美生物工程公司
，

实验时用生理盐水稀释
。

�
�

� 动物和照射

选用 ��一��周龄的 �����
�
雄性小鼠

，

体重 ��一���
。

用 �
�

�� 戊巴比妥钠 �������� 体

重�麻醉小鼠
，
并将它固定于有机玻璃照射盒内

，
以

“ 。�� �射线 �次照射胸骨剑突至骼骨上缘间的

腹部
，

躯体的其余部位用 ��� 厚的铅块屏蔽
。

剂量为 �������
，
剂量率 ��

�

����
�

� �������
，

照射源至动物中心距离为 �
�

��
。

�
�

�
�

局部肠腔扩张注入法 �毛�

小鼠于接受照射后的 �一��内
，

进行麻醉
，
固定于手术板上

，
腹 正 中 切 口

，

找出距 ������
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，
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韧带远端 �一��� 处长约 ��� 的空肠
，
以小动脉夹夹紧近端

，

远端用手指固定
，
在此肠段内注

入 �
�

���的 ��� 溶液
，

使肠腔中度扩张约数秒钟后松夹
，
目�沟是让注入的溶液随肠腔内压力的

增加
，

通过扩大的肠腺开 口
，

进入肠腺腔内
。

然后用丝线穿过肠系膜打结
，

作为注入处的标记
，

缝合腹壁
。

�
�

� 肠腺存活率的测定

按实验设计
，
于照时后不同时间活杀小鼠

，

取实验组的空肠段 �注入肠段�和照射对照组的相

应肠段
，
用单位面积肠腺计数法在低倍显微镜下计数肠腺和绒毛

，

按下式计算肠腺存活率 〔 ‘ 〕 。

肠腺存活率
照射肠片上的肠腺绒毛比

正常肠片上的肠腺绒毛比
� ����

�
�

� 实验分组

实验分批进行
，
每批均设实验组�照射后注入 ��� 溶液�和照射对照组�照后注入生理盐水��

预实验表明
，

小鼠受照射后注入 ���� 生理盐水组的实验结果与照射 后仅注入生理盐水的 对 照

组无显著差别
。

� 结

小鼠腹部接受 ������� 丫射线照射后
，
注入 ���

果
，
分别研究下列诸因素对肠腺有活率的影

响
。

�
�

� 不同来源的

小鼠于照射后

按实验设计
，

���

�一�� 内
，
采用局部肠腔扩张注入法

，

将不同来源的 ��� 分另��注入空肠肠腔

内
。

于照射后不同时间活杀小鼠
，

取实验组的注入肠段和照射对照组的相应肠段
，

测定肠腺存活率
。

结果见表 �和图 �
。
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。
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����� ���� ��� ��������� �一�����������

， � � ���

���
�

�� �� �������� ���� ��� ���������� �������

���
。
�� ���� ��� ����������� ���即 �� ��������

���� ����� ������������������ ����� ��� ��������

������������� �������������

尺�八 创����不
‘�������

�
�

� 不同注入剂且和途径

小鼠接受 ����
��� 丫射 线 腹 部 照 射 后

����内
，
分别从肠腔

、

腹腔和肌肉等途径引

入不同剂量的酵母 ���
，
照射后第 ��活杀

，

测定肠腺存活率
。

结果见图 �和图 �
。

��� �
�

����� ���������� ���� �� � ���
�����

�� ��� ���� ������������ �����

���������下一�����������

�� ���������

�
· ·

一 ����������� �������

��� ��� ������������ �� ��� ��������

��������������� ���� ����� ���� ���

��������� �一�����������
， 件 � ���

图 �和图 �表明
，
从不同途径给予酵母 ���

，
注入剂量同肠腺存活率之间均呈钟形曲线

，
即

有一最适剂量值
，
局部肠腔注入时为 ����� 卜��小鼠�见图 ��

，

腹腔和肌肉注入时均为 ��阳�小鼠

�见图 ��
。
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���。 �澳
丈�������
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��� �����月��口����

��� �
�
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， ����� ������� ������������
� ���������

��� 、��� ������������ �一�� ����� 王��� ��� ��������� �一�����������
， 托 � ���
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另外
，
小鼠接受 ������� 下射线腹部照射

后 �一��内从不同途径注入 ��昭 酵母 ���
，

照后第 ��活杀
，

各组肠腺存活率明显高于对

照组
，
而各组间差异不显著�表 ��

。

��� � �������� ������� ���������，�����
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， ������
�

��
， �����

�
�

�� �� �������� ���� ��� ���������� �������

�
�

� 不同注入时间

分别于 ���� ��� �射 线 腹 部 照 射后的 �
、
�

、
�

、
��和 �� �

，
给每只小鼠腹腔内 �次注入

�� 随��
�

��� 酵母 ���
，
照后第 ��活杀

，
测定肠腺存活率

，
结果见图 �

。

从图 �可见
，
在半对

数坐标上
，
受照射小鼠空肠肠腺存活率随照后 ��� 注入时间的推迟呈直线下降

，
直线方程式为

�� � � �
�

���� 一 �
�

��“ � ， � � 一 �
�

����
，

表明照射后给药时间越早
，
效果越好

。

经统计表明
�
照

后 �� 内各实验组的肠腺存活率比照射对照组提高 ���一�������
�

���
，
明显高于照射后 ���和

��� 实验组����
�

���
。

照后 ���和 ��� 两实验组与照射对照组间差别不显著����
�

���
。

�
�

� 不同注入次数

于照射后不同时间分 �次
、
�次或 �次给小鼠腹腔内注入酵母 ���

，
每次剂量为 �� 协��小鼠

，

观察注入次数对肠腺存活率的影响
，
结果见表 �

。

统计分析结果表明
�

照后 ���
、

�� � �次注入

或 �� �
、

�� � 两次注入的实验组的肠腺存活率同照射对照组间差别不显著 ����
�

���
。

其它凡是

照射后 ��内注入酵母 ��� 的实验组
，

无论注入 �次
，
或注入多次

，

都能显著提高受照射小鼠

的肠腺存活率�同照射对照组比较 ���
�

���
，
而各实验组间差别不显著����

�

���
。

表明小鼠在受

照射后 �� 内 �次注入酵母 ��� 即可提高其肠腺存活率
，
多次注入并不能增加其有效性

。

� 讨 论

实验曾证实
，

不同来源及不同分子大小的 ���
，

都能提高受照后小鼠的 肠 腺存活率���
。

进

一步的实验表明
，
单独一种漂吟类和嚓吮类核普酸

、

核普和碱基
，
也具有同样的作用���

。
以上事
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实提示
，
外源核酸对辐射损伤细胞的修复作用

，

并非由于其高聚状态
，
而是其酶解产 物 作 用 所

致
。

因此
，
本研究中不同来源的 ���

，

均能提高受照射小鼠肠腺存活率是可 以理解的
。

从图 �看到
，
给受腹部照射小鼠的局部肠腔内注入酵母 ���

，
可明显提高 �� �观察期内肠

腺存活率
， �

巨用单位面积肠腺计数法
，
于显微镜下计数肠腺和绒毛时

，
观察到实验组空肠肠腺较

照射对照组肠腺饱满
、
染色深

、

细胞数多
，
绒毛上皮也较照射对照组完整

，
实验组还见肠腺分叉

。

以上事实提示
�

外源 ��� 不仅可使辐射损伤的肠腺细胞�包括小肠干细胞�得到恢复
，
提高肠腺

存活率
，
并可加速存活肠腺的增殖

，
修复损伤的肠上皮

。

文献 〔�、
�〕曾报道照射后存活小肠干细

胞数目
、

肠腺分叉同肠腺存活率的关系
。

本研究中
，

外源 ��� 通过静脉直接注入血流
，
或通过肌肉

、

皮下
、

腹腔注射 被吸收入血
，

按照药代动力学规律
，
到达肠腺部位发挥作用� 在本设计的局部肠腔扩张注 入法 中

，
��� 溶液

可能主要是借肠腔内压力的增加
，

通过扩张的肠腺开 口 直接进入肠腺腔内
，
其次也要考虑被肠道

吸收入血的问题
。

细胞受一定剂量电离辐射照射后
，

发生初级理化反应
，
继而引起细胞内生化反应紊乱

，
直至

出现形态的改变
。

其损伤程度受所照剂量
、

剂量率
、

射线性质
、

细胞类型及细胞内自发修复机制

等因素所制约
，
严重时可导致细胞死亡

，
这一过程的发生发展是渐进的

。

本研究中将外源修复因

子酵母 ��� 在照射后不同时间注入受照射小鼠腹腔内
，
其肠腺存活率随照射后注入时 间的推迟

而降低
，

表明照射后时间越长
，
肠腺损伤越严重

，

可修复性也随之降低
。

求得小鼠在照射后注入

酵母 ��� 时肠腺的半可修复时间为 �
�

��
。
照射后早期 �次注入即可生效

，

多次注入并不能 增

加它的有效性
，
说明外源 ��� 可在早期纠正受损肠腺细胞�包括小肠干细胞�的某一特定分子病

理过程
，

使行将死亡的细胞得以恢复
。

在不同注入途径�静脉
、

腹腔
、

肌肉和皮下�实验中
，
以静

脉注入效果最佳
，

提示外源 ��� 对辐射损伤肠腺细胞短时高浓度的作用
，
能对细胞的修复创造

较好的条件
。
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