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大鼠组织及血清钙含量与

十二指肠溃疡关系

、 伟
·

陈国祯
匣i到

袁世珍

(孙逸仙纪念 送院消化疾病研究室 )

提 要 将 12 5 只大鼠分成 5 组
,

分别给予如下处理
:

①半胧胺
,

②半肤胺十异搏定
,

③

半肤胺十钙
,

④钙
,

⑤对照
.

在解剖显微镜下评价十二指肠溃疡 ( D U ) 发生率和程度 , 用原

子吸收光谱分析法测定钙含量
。

结失表明
:

心牛 脸诱发 D U 的大鼠其十二指肠粘膜钙含量高

于对照组
,

但胃粘膜钙含量和血清钙无变化
,

②钙阻 梦刊异搏定能降低半胧胺所致的 D U 发生

率及严重程度并伴有十二指肠粘膜钙
`

水 界降低 ③钙能增加半脱胺所致 D u 发生率及严重程

度并使十二指肠粘膜钙含量增加
、
④ j 一 抢肠枯洲丐含量与 D u 严重程度显著相关

。

提示十二

指肠粘膜钙的聚集在大鼠 D U 发生中可能起重要作书
。

关键词 十二指肠溃疡 十二指肠粘膜钙含量 胃粘膜钙含量 血清钙 大鼠

; ` 、 耐究表明
,

钙与消化性溃疡 (P u ) 发

病扒理甲的重要因素 ( 胃酸
、

胃蛋 白酶
、

胃

泌素等 ) 有密切关系卜
“ 〕 ; 临床上亦发现甲状

旁腺功能亢进所致高血钙的病人中
, P U 发生

率较高 e[,
7〕 ;
钙通道阻滞剂的作用也提示钙在

P u 发病过程中的可能性 8[, 们
。

此外
,

组织细胞

内钙聚积
,

被认为是许多病理过程中组织细

胞不可逆损伤的共同通路 l0[
。

“ 〕
。

因此
,

本研

究试图通过实验性十二指肠溃疡 (D u )
,

探讨

胃
、

十二指肠粘膜及血清钙含量与 D口 发病

的关系
。

材 料 和 方 法

动物分组和处理

1 2 5 只雄性 S D 大白鼠
,

体重 1 2 0~ 1 8 0

克
,

随机分为以下 5组
,

每组 25 只
,

分组处

理如下
:

1
.

对照组 ( G :
.

c ; ;、 ) 蒸馏水 0
.

Zm l 皮

下注射
,

每 3 小时 l 次
,

共 2 次
,

生理盐水

2m l 腹腔注射 1 次
。

2
.

半脱胺组 ( G r
.

c ys ) 10 %盐酸半肤

胺溶液 (军事医学科学院放射医学研究所提

供 ) 1 7 m g / 1 0 0 9 体重皮下注射
,

每 3 小时 1

次
,

共 2 次
,

腹腔注射同 G r
.

C on
。

3
.

异搏定加 半耽胺组 ( G r
.

v + C ) 皮

下注射同 G r
.

yC
s ,

异搏定 (德国 K on ll 公司

产
,

以 z : 2咬溶于生理盐水 ) 0
.

3 m g八 0 09 体

重腹腔注射 1次
。

4
.

钙加
一

半耽胺组 (G r
.

C 十 c) 皮下注

射同 G r
.

C ys
,

钙 (常药二厂生产的 10 %葡萄

糖酸钙以 1 : l 溶于生理盐水 ) 6 m 8 / 1 0飞 体

重腹腔注射征天 1次
,

连续 7 天
。

5
.

钙组 ( G r
.

aC ) 皮下注射同 G r
.

C on
,

腹腔注射同 G r
.

C十 C
。

D u 产生和观察

动物于皮下注射 48 小 时后
,

取血并处

.
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死
,

剖腹分离 胃和十二指肠
,

于胆总管开口

处横断十二指肠并沿十二指肠系膜侧和胃大

弯侧剪开
,

置解剖显微镜下观察十二指肠病

变情况
,

记录后于病灶周围约 Zm m 内取活

检
,

余组织留作测钙用
。

D u 严重程度以溃疡计分记录
: O级

,

正

常粘膜
; l 级

,

枯膜充血
; 2级

,

粘膜出血
、

糜烂 ; 3级
,

粘膜溃疡
; 4级

,

穿透性溃疡
。

此外
,

每组动物分别计算 D U 发生率
、

平均溃

疡计分
、

平均演疡个数以及馈疡指数 ( u l)
,

u l

~ D U 发 生率 ( % ) / 10 + 平均 演 疡计分

(级 ) 十平均溃疡个数 (个 /动物 )[ 12]
。

胃
、

十二指肠粘膜组织及血清钙含最测

定

胃及十二指肠标本经纯水冲洗 3次后分

离粘膜部分
,

1 05 ℃烘至恒重
,

加入混合酸

(优级纯高抓酸和盐酸 l :

4) l ml
,

过夜后

1 0 0℃水浴 30 分钟
,

纯水定容为 sml 待测
。

取

0
.

Zml 血清以纯水稀释至 Zml 待测
。

此外
,

实验过程中所用器具均经硝酸浸

泡过夜及纯水反复冲洗后使用
。

组织及血清

钙含量以 H A T A C H I 1 80 一 70 型原子吸收分

光光度计测定
,

结果以 m g / k g d w (干重 ) 和

m m o l / L 表示
。

统计学分析方法 采用卡 方分 析
,

t 检

验
,

R id it 及 S ep
a r m a n 法分析

。

结 果

D u 发生和严重程度

G r
.

c y s
的 D u 发生率

、

平均溃疡计分
、

平

均溃疡个数及溃疡指数均明显高 于 G r
.

C on ;

G r
.

v 十 c 和 G r
.

c 十 c 的上述指标分别低于

或高于 G r
.

C ys
,

其差异也有显著性
; G r

.

aC 的

上述指标与 G r
.

c on 比较无显著差异 (表 1 )
。

组织及血钙含里

G r
,

c y s
的十二指肠粘膜组织 钙含量明

显高于 G r
.

oC
n ; G r

.

V + C 和 G r
.

C + C 的上述

指标分别低于或高于 G r
.

yC
s ,

其差异也有显

著性
; G r

.

ca 的上述指标与 G r
.

c on 比较无显

著差异 (表 2)
。

rG
.

yC
s
的胃粘膜组织钙含量以及血钙

含量与 G r
.

c on 和 G r
.

v 十 c 比较均无显著差

异
; G r

.

c + c 和 G r
.

ca 的上述指标明显高于

七 r
.

c o n ; G r
.

c + c 的 上 述 指 标 也 高 于

G r
.

c y s ,

其差异有显著性 (表 2)
。

表 1 各组 D U 发生和严重程度 比较

组 别 动物只数
D U 发生率

( % )

平均溃疡计分

( 0~ 4 )

平均溃疡个数

(个 /动物 )

溃疡指数

( U l )

G r
。

C加 0 0
,

2 2 0 0
.

2 2

G r
.

C y s 2 3
.

8 1
’ + 0

。

2 9
.

+
4

。

1 0

G r
.

V + C 0
.

5 2 0
。

5 2

G r
.

C + C 5 5
。

0 0
. △ 0 2 5

“ △ 0
,

8 0
.

△ 8
.

5 5

G r
。

C扭 0
.

4 6 0
.

4 6

. 表示各组与 G r
.

c 伪 . 比较时 p < 。 05

+ 表示 G t
.

cy
: 与 ot

.

v + C 比较时 p < 0
.

0 5

△表示 G t
.

c 十 c 与 G :
.

Cy
, 比较时 p < 0 05
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表 2 各组 胃
、

十二指肠粘膜组织钙及血清钙含量比较

组 别
十二指肠粘膜组织钙含量

( m从 / k么 d y, )

rG
.

C o n

G r
.

C y s

G r
.

V + C

G r
.

C+ C

G r
.

G 跳

2 3 7
.

1 3土 3 0
.

2 5

2 6 7
.

8 0士 4 3
,

4 5
. +

2 4 6
.

4 6 土 2 0
.

7 6

2 9 7
.

4 5士 4 0
.

1 9
’

△

2 4 0
.

0 2士 2 7
.

4 6

胃粘膜组织钙含量

( m g /k g 翻 )

17 1
.

1 8 士 2 4
.

0 0

1 8 3
.

0 7 士 2 3
.

4 2

17 2
.

9 5士 2 1
.

8 0

2 58
.

9 2 士 4 6
.

0 7
. △

2 0 9
.

1 7 土 3 3
.

0 1
.

血清钙含 t

(m m ul / L )

25 4 士 0
.

1 8

2
.

1 4 士 0
.

2 3

2
.

0 4士 0
.

2 1

2
.

3 6士 0
.

2 5
. △

2
.

3 0士 0
.

15
.

十 △等符号意义同表 1 d w ( dr y w 。

吵O 干重
,

表 4 同

组织钙含量与血清钙含量的比值

G r
·

仰
s 、

G r
·

v + c 以及 G r
.

c + c 的十二

指肠粘膜组织钙含量与血清钙含量的比值

( D s/ ) 均明显高于 G :
.

oC
n ; G r

.

aC 的 D s/ 与

G r
.

C on 比较无显著差异 (表 3)
.

G r
.

yC
s
的胃粘膜组织钙含量与血清钙

含量的比值 ( G / )S 与 G r
.

co
n 和 G r

.

v + c 比

较均无显著差异
; G r

.

c 十 c 和 G r
.

ca 的 G s/

明显高于 G r
.

oC
n ; G r

.

C 十 C 的 G s/ 也高于

G r
.

C ys
,

其差异有显著性 (表 3)
。

组织及血钙含里与 D U 严重程度的相关

性

所有动物根据有无外源性钙给予分为两

大组
:

①无外源性钙给予组 ( rG
.

N 一 G a )
,

包

括 G r
·

c o n , G r
·

C y s 及 G r
.

v + e ; ②外源性钙

给予组 ( G r
,

一 aC )
,

包括 G r
.

C + e 和 G r
.

ca
。

无论 G r
.

N 一 ca 或 G r

一 ca 的十二指肠粘膜

组织钙含量均与 D u 严重程度显著相关
; 而

各组的胃粘膜组织钙和血清钙含量均与 D U

严重程度无显著相关 (表 4)
.

表 3 各组胃
、

十二指肠枯膜组织钙

含量与血清钙含量比值的比较

组 别 D / s G / s

G r
`

C o n 1 1 1
.

7 0士 1 9
.

5 6 8 2
.

3 6 土 1 4
.

5 9

G r
、

q
s 1 2 5

.

8 1土 2 2
.

7 7
.

8 5
.

5 7 士 1 5
.

7 5

G r
,

V + C 1 2 1
.

2 8土 1 1
,

0 3
.

8 5
.

1 7 士 1 6
.

5 5

G r
.

C 十 C 1 2 6
.

5 3土 1 1
.

3 5
`

1 1 0
.

1 4 士 2 2
.

8 5
` △

G r
,

C a 1 0 5
,

8 5士 1 3
.

6 3 9 3
.

0 3 士 1 4
.

7 1
.

, △等符号惫义同表 1

D / S 表示十二指肠粘膜组织钙含 t (gm / gk

d w ) /血清钙含量 (m m ul / )L

G S/ 表示胃粘膜组织钙含 t ( m s /gk d w ) /血清

钙含量 (m m ol / )L

表 4 胃
、

十二指肠粘膜组织钙及血清钙含量与 D u 严重程度的相关关系

十二指肠粘膜组织钙含盆
D u 严重程度 (m s / k名 d w )

(溃疡计分 O~ 4)

—
胃粘膜组织钙含量

(m g / k g d w )

血清钙含量

(m 们。 0 1/L )

G r
.

N
一

Ca G r
.

C a G r
.

N
一

C a G r
。

C口 O t
.

N
一
C扭 G r

。

C日

072099别2L22

2 3 8
。

1 4

2 5 6
.

7 5

2 62
.

3 5

2 8 7
,

3 2

3 4 0
.

5 6

尹 ,

= 1

表示 尸 < 。
.

05

表示等级相关系数

2 40
.

6 1

2 5 5
.

4 0

2 85
.

1 7

3 02
.

1 5

3 03
.

2 9

护 。

~ l
’

1 69
.

0 1

1 8 8
。

9 8

1 7 7
.

3 2

1 9 2
.

6 2

1 9 7
.

0 7

, ,

一 0
.

8

2 19
.

8 9

2 08
.

5 9

2 4 1
.

5 8

2 44
,

3 3

3 8 2
。

0 2

, 。

= 0
.

9

2
.

1 4 2
.

3 0

2
.

39

, 。

二 0
.

2

2
。

4 1

2
。

33

2
.

1 0

r 。

= 0
.

3

G r
.

卜 ca 表示无外浑性钙给予组
,

包括 G r
.

co
n 、

o r
.

。 表示有外源性钙给予组
,

包括 G r
.

c + c 和

G r
.

q
` 、

G r
.

V + C

G r 、
C a



中山医科大学学报 1 ,组 年第 片 卷第 3期
·

1 9 1
·

讨 论

半肤胺可增加 。 / s
,

使十二指肠枯膜组织钙

聚积更加严重
,

从而加强 了半肤胺致 D u 的

作用
。

本文实验结果表明
,

半肤胺诱导的大鼠

实验性 D U 其十二指肠粘膜组织钙含量明显

增高
;
加用异搏定 (阻止组织细胞 内钙聚

积 )川〕可降低十二指肠粘膜组织钙含量
,

同

时 D u 的发生和严重程度明显减弱
; 而加用

钙剂则升高十二指肠粘膜组织钙含量
,

同时

D u 的发生和严重程度明显加重
。

此外
,

十二

指肠粘膜组织钙含量与 D u 严重程度存在显

著正相关
,

可见十二指肠粘膜组织钙聚积在

大鼠实验性 D U 的发生过程中起着重要的作

用
。

钙如何促使 D U 形成 目前还不清楚
。

已

知钙可以刺激 胃酸
、

胃蛋白酶和胃泌素的分

泌
,

且可以逆转酸对 胃窦释放胃泌素的反馈

抑制作用
,

此机制失常在 D U 发病机理中十

分重要 l[ 一 5〕
。

钙通道阻滞剂能改善局部粘膜

血流供应
,

增加前列腺素合成
,

减少白三烯

生成以及抑制 胃肌收缩
,

也提示钙在 D U 发

生中的可能作用 B[,
。〕 。

此外
,

有作者观察了多

种毒素对鼠肝细胞的作用
,

结果发现所有毒

素均须在细胞外液 aC
+ 十
存在时才能损伤肝

细胞
,

并认为细胞内钙聚积是细胞不可逆损

伤的最后共同通路 l0[ 〕
.

本文结果显示半肤胺

处理的动物其十二指肠粘膜组织钙含量与血

清钙的比值 ( D / )S 明显增高
,

提示钙从血转

移至十二指肠粘膜组织增多
,

造成十二指肠

粘膜组织 内钙聚积
,

这或许是半肤胺致 D U

的作用环节
。

实验中未发现半胧胺诱导的大 鼠实验性

D u 其胃粘膜组织钙和血钙含量变化
,

两者

均与 D u 严重程度不相关
.

有趣的是
,

单纯高

血钙并不能诱发 D U
。

本实验中单纯钙处理

组血钙虽然增高
,

但不影响十二指肠粘膜组

织钙含量及 D / s
,

提示不能诱发 D u 的原因

可能归于未能造成十二指肠粘膜组织钙聚

积
.

而在高血钙基础上加用半胧胺
,

则 由于
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