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联合应用对饥饿大鼠肠屏障功能的保护作用
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　　摘要：目的　评价谷氨酰胺、精氨酸、维生素 Ｅ、β胡萝卜素 ４种营养素对饥饿大鼠肠屏障功能的
保护作用。方法　检测对照组和营养组大鼠在饥饿 ３，５，７，９ｄ血浆中二胺氧化酶（ＤＡＯ）的活性和

Ｄ乳酸的水平。结果　营养组在 ４个时点 ＤＡＯ和 Ｄ乳酸均低于对照组。随着饥饿时间的延长，ＤＡＯ

和 Ｄ乳酸均增高，肠屏障功能受损。结论　联合应用上述 ４种营养素能有效地减轻饥饿大鼠肠屏障

功能的损害。

［中国普通外科杂志，２００８，１７（２）：１８３－１８５］
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　　饥饿状态下，机体由依赖食物提供能量而逐
步转为靠自身储脂来提供能量。机体出现高分解

代谢，自身组织的大量分解、体能和抵抗力不断下

降，最终因耗竭或并发症而死亡［１］。在能量不足

或营养物质缺乏时，机体最先把能量供给脑、肺、

心等重要器官，肠道最先受到损害。本实验联合

应用谷氨酰胺 （Ｇｌｎ）、精氨酸 （Ｌａｒｇ）、维生素
Ｅ（ＶＥ）和 β胡萝卜素（ＢＣ）等 ４种营养素，观察其
对饥饿大鼠肠屏障的保护作用，报告如下。

１　材料和方法

１．１　动物和模型
健康雄性 ３个月龄 ＳＤ大鼠 ８０只，随机分为

对照组和营养组（各 ４０只）。两组依照实验时点
又分为 ４个亚组（各 １０只），动物均未喂以饲料，
自由摄水。营养组给予 Ｇｌｎ１．０ｇ／ｋｇ·ｄ，ＬＡｒｇ
１．０ｇ／ｋｇ·ｄ，ＶＥ１００ｍｇ／ｋｇ·ｄ，ＢＣ５ｍｇ／ｋｇ·ｄ
的混合剂水溶液 ３ｍＬ灌胃。实验 ３，５，７，９ｄ进
行宰杀取材。检测血浆二胺氧化酶（ｄｉａｍｉｎｅｏｘｉ
ｄａｓｅ，ＤＡＯ）活性及 Ｄ乳酸浓度，并取距回盲部
５ｃｍ的回肠作病理组织学检查。

１．２　血标本的采集与检测
静脉采血 ４～５ｍＬ，注入肝素预抗凝管中，

４℃，以 ３０００ｒ／ｍｉｎ，离心 １２ｍｉｎ；吸取上清液
１ｍＬ，－７０℃保存待测。采用黎君友等改良的分
光光度法测定血浆中 ＤＡＯ活性［２］；采用分光光度

法测定 Ｄ乳酸的浓度［３］。

１．３　回肠病理组织学检查
距回盲部 ５ｃｍ处向近端方向切取 ２ｃｍ小肠

组织，沿肠系膜缘剖开，置入 １０％中性甲醛溶液
中固定，取出标本，垂直定向石蜡包埋，垂直切片，

切片厚度为４μｍ，行 ＨＥ染色，光镜（×１００倍）下
进行观察。

１．４　统计学处理
实验数据以均数 标准差（ｘ±ｓ）表示。统计

分析采用 ＳＰＳＳ１１．０统计软件。组间差异用 ｔ检
验，Ｐ＜０．０５为有统计学意义。

２　结　果

２．１　血浆 ＤＡＯ活性的变化
在实验各时点两组比较，饥饿第 ５，７，９天营

养组 ＤＡＯ活性明显低于对照组均有显著性差异
（Ｐ＜０．０５～Ｐ＜０．０１）（表 １）。
２．２　血浆 Ｄ乳酸浓度

两组比较，饥饿第 ５，７，９天 Ｄ乳酸浓度低于
对照组均有显著性差异（Ｐ＜０．０５～Ｐ＜０．０１）
（表 １）。
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表１　血浆ＤＡＯ活性及血浆Ｄ乳酸浓度的比较（ｘ±ｓ）

组别　 时间（ｄ） 血浆ＤＡＯ活性（Ｕ／ｍＬ） 血浆Ｄ乳酸浓度（μｇ／ｍＬ）
对照组 ３ ０．３１２±０．０３８ ３．１５±０．３４

５ ０．４６４±０．０１３ ３．３４±０．３７
７ ０．４２２±０．０６４ ４．６２±０．４９
９ ０．３７３±０．０３７ ３．６２±０．４８

营养组 ３ ０．２９１±０．０５２ ２．７５±０．５３
５ ０．３０３±０．０３８１） ２．８３±０．５３１）

７ ０．３３９±０．０６５１） ３．１９±０．３３１）

９ ０．３１４±０．０４７２） ３．２８±０．４８２）

　　注：与同时点对照组比较１）Ｐ＜０．０１；２）Ｐ＜０．０５

２．３　小肠黏膜病理组织学检查
饥饿第 ３，５，７，９ｄ营养组小肠绒毛形态整齐

而规则，上皮细胞排列整齐，形态基本正常。对照

组小肠绒毛数量减少，变短变粗，形态极不规则，

小肠腺变短变细，呈萎缩样变（图 １－２）。

图１　对照组小肠黏膜组织学表现（ＨＥ×１００）

图２　营养组小肠黏膜组织学表现（ＨＥ×１００）

３　讨　论

ＤＡＯ存在于哺乳动物的黏膜或绒毛上层，其
中大部分在小肠黏膜绒毛。它可将腐胺氧化成

氨基丁醛，并进一步环化成一种吡咯啉。后者是

具有高度活性的细胞内酶，其活性与绒毛高度和

黏膜细胞的核酸和蛋白合成密切相关，是反映小

肠黏膜结构功能的较为理想的指标。组织和血

浆中 ＤＡＯ含量变化来自两条途径：一是坏死肠黏
膜细胞脱落入肠腔，使肠黏膜 ＤＡＯ活性降低；二
是 ＤＡＯ进入肠细胞间隙、淋巴管和血流，使血浆
ＤＡＯ升高。因此 ＤＡＯ是反应黏膜上皮细胞成熟
度和完整性的血浆标志物；尤其在无创情况下测

定其活性变化来反映肠道损伤和修复情况。

Ｄ乳酸是肠道细菌特有的代谢产物，进入机
体后不参与代谢反应，因此血浆中 Ｄ乳酸含量的
变化可反映肠黏膜通透性的改变。当肠黏膜生

物屏障受损时，导致肠黏膜绒毛顶端上皮脱落，

肠黏膜通透性增加，肠道中细菌产生的 Ｄ乳酸经
循环入血增多。所以当肠黏膜受损时，可见血中

Ｄ乳酸水平增高。故检测血中 Ｄ乳酸水平可及
时反映肠黏膜损伤程度和通透性的变化［４］，并且

Ｄ乳酸用于肠黏膜损伤的早期诊断和监测较为
敏感。

体内 Ｇｌｎ主要来源于肠道吸收，当 Ｇｌｎ浓度
＜１００μｍｏｌ／Ｌ免疫功能易受损害。应激反应时，
淋巴细胞、巨噬细胞对 Ｇｌｎ的需求增加［５］，肠内

提供外源性 Ｇｌｎ可阻止或逆转血浆和组织 Ｇｌｎ浓
度下降，有利于维持肠黏膜屏障、降低高分解代

谢［６］。谷氨酰胺是肠黏膜细胞的主要能源，能维

持肠的正常通透性和绒毛的高度，起到维护肠黏

膜屏障，改善免疫功能的作用［７－８］。ＬＡｒｇ可以增
加机体内氮的平衡；促进肌肉内蛋白质的合成，

控制蛋白质的更新，有助于改善机体氮平衡，提

高机体免疫力。抗氧化剂（ＶＥ和 ＢＣ）可保护氧
化剂诱导的上皮细胞骨架的破坏。在各种体外

模型中，如双氧水或超氧根离子等氧化剂能提高

肠上皮的通透性，并且能促进过多的肌动蛋白聚

合作用以破坏细胞骨架，而细胞骨架是肠黏膜保

持完整性的关键组成部分［９］。本实验中 ４种营养

４８１
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素的剂量是根据文献作为参照来制定的。

饥饿是一种应激状态，能使大鼠肠上皮细胞

与内皮细胞超微结构受损，同时也调节肠道免疫

功能使分泌性免疫球蛋白 Ａ（ＳＩｇＡ）水平下降，
而细菌黏附能力及黏膜通透性却增加，易造成肠

屏障功能的损害。本实验结果显示，营养组在饥

饿应激后 ＤＡＯ活性及血浆 Ｄ乳酸浓度逐渐升
高，分别于第 ７天、第 ９天达峰值；但均低于对照
组。ＤＡＯ活性及血浆 Ｄ乳酸浓度的缓慢升高说
明营养组肠黏膜结构在 ５～９ｄ损伤较轻；本文对
照组 ３，５，７，９ｄ小肠黏膜的损害较营养组明显
为重。

本文结果提示，４种营养素能对饥饿应激大
鼠肠黏膜屏障功能产生保护作用。但在饥饿的

后期，营养组大鼠肠屏障功能有所下降，这可能

与机体缺乏其他营养物质的供应有关。从一个

侧面也说明在饥饿应激下，营养素对小肠黏膜结

构和功能的保护作用是有一定限度的。
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国家新闻出版总署 ２００７年对全国期刊进行了一次全面的出版规范检查，这项工作是从 ２００７年 ７月 １日

启动的，检查组将 ７３００多种期刊全部初检、复检，并经各省新闻出版局报刊处认真核实，首批合格期刊名单已

在媒体和中国记者网上公布。《中国普通外科杂志》顺利通过这次检查，成为新闻出版总署首批出版规范检查

合格（Ａ类）期刊。同时国家新闻出版总署对多年来严格遵守出版法规的期刊进行了表扬，认为这些期刊是全

国期刊树立学习的榜样。

多年来，中国普通外科杂志在期刊主管主办单位和新闻出版管理部门的正确指导和管理下，坚持科学发展

观，严格遵守新闻出版规范、法规和相关规定，保证了刊物按既定的办刊宗旨出版。今后我刊将进一步做好期

刊的编辑出版工作，使《中国普通外科杂志》更上一个新的台阶，在读者心中树立更好的形象，为中国期刊增光

添彩。
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