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GLP．1．IR细胞在人类胃肠道 中分布的研究 
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【摘 要】 目的 研究GLP-I免疫反应活性((IU 1．m)细胞在成人胃肠道中的分布情况。方法 应用高特异性单克隆抗体，采用 

免疫组化口法，对25 65岁之间成人手术后肠道标本GLP-I．IR细胞进行定位研究。结果 证实成人肠道中GLP-I—IR细胞(L细胞) 

的分布以直肠最多，其次是结肠和回肠。结论 成人肠道中GLP-1．IR细胞分布不均，各段肠管L细胞的密度由近端向远端递增 
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肠道类胰高血糖素肽．1免疫反应活性(GLP-1．IR) 

被定位于肠道粘膜的肠胰高血糖素细胞(L细胞)⋯。 

肠道胰高血糖素原主要是胰高血糖紊原 1．69( i． 

ce~in)和两种较小的肽：类胰高血糖素肽．1(GLP-1)和 

类胰高血糖素肽．2(GLP-2)_2J，GLP-1的活化形式为 

GLP一1(7—36)酰胺，是由其分子 C末端氨基酸发生酰 

胺化生成，GLP-1在肠道由L细胞分泌，受肠腔内营养 

物质的影响，餐后释放入血，通过与特异性受体结合发 

生作用。GLP-1是一种作用很强的肠促胰岛素．其促 

胰岛素分秘作用有很强的糖依赖性．还有增加胰岛素 

前体转录和刺激胰岛素的生物合成，抑制胰高血糖素 

释放的作用。该激素的分秘状态及其受体的基因表达 

水平可以直接影响糖尿病的发生、发展和治疗。 

本实验室曾经对太鼠、犬和猪等动物 L细胞在肠 

道的分布进行了研究．而人的 L细胞在肠道的分布国 

内未见报道，我们继续对成人 L细胞在肠道的分布进 

行研究以补充国人资料的空白。 

本实验采用免疫组织化学方法对人类胃肠道中L 

细胞的分布规律性进行研究，从而为GLP-1的功能性 

研究提供形态学依据。 

材料与方法 

1．标本制作：取外科成人消化道肿瘤或其他消化 

- 作者单位：154~03 黑龙江省佳术斯大学基础医学院 

解剖学教研室 

． ． 黑龙江省挂术斯大学临床医学院附属一院胸外科 

⋯ 黑龙江省佳术斯大学临床医学院附属二院普外科 

道疾病手术中的经病理证实的正常消化道新鲜标本， 

不分I生别 ，年龄25—65岁之问；不同个体消化道(食管 

下段、胃底、胃体、胃窦、十二指肠 、空肠、回肠远端、升 

结肠、降结肠和直肠)不同部位各 5—10块，立即用 

8ouin’s溶液固定(2ah)，常规制作石蜡切片。 

2．免疫组化染色：采用免疫组织化学 sP法染色： 

免疫组化 sP法试剂盒(购自北京中山生物制品公司)； 

标本切片5urn，脱蜡；特异性单克隆抗GLP．1(7—36)酰 

胺抗体(兔)(购自日本YANAIHARAINSTITUTEINC．)， 

稀释度为 1：6OO0．37TI孵育 1—2h或4℃过夜；生物素 

化二抗，孵育 10—15rain；链酶卵白素．孵育 10～15rain； 

DAB显色。PBS代替一抗作对照。 

3．显微镜下观察：40O倍镜下计数，结果应用 SPSS 

统计软件包处理数据．以n=0．05为检验水准．对各组 

均值进行方差分析及 t检验。 

结 果 

光镜下．成人肠道壁上，抗GLP-I抗体标记粘膜表 

层单一的细胞，可见L细胞染色呈棕红色，在不同部位 

消化道L细胞呈不同密度，散在分布于肠腺柱状上皮 

细胞之间，多数位于肠腺的基底部．呈不规则的近似圆 

锥形，尖端指向肠腺腔内．通过尖端开放达到肠腺腔。 

食管和胃底未觅L细胞，在胃体和胃窦可见极少量的 
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L细胞被染色；我们发现，单一的 L细胞位于导管壁上 

外分泌腺泡之间，外分泌腺细胞和导管细胞不着色。 

经统计学分析，各段肠管的L细胞密度不同，总体 

存在显著差异。L细胞密良最大是直肠，其次是降结 

肠和回肠，L细胞 自小肠和太肠的近段向远端逐渐增 

加、在阴性对照片上未见L细胞存在(见附表)。 

附表 人类消化道 GLP-1．m 细胞密度 

置 密度(细胞数／400亿褪野 

食管 

惯底 

体 

寰 

1二指腑 

肪 

肠 

升 ．脑 

降结腑 

直肠 

O 40±0 50 

3 09±1 7o 

8 29±2 90 

l】l0±4 74 

7 46±4 10 

l4 67±4 77 

I6 73±4 45 

讨 论 

GLP-1是一种强降血糖肽，在高血糖时，降血糖作 

用与剂量有关，对重症糖尿病也有效，在血糖正常时， 

无降糖作用。 

GLP．1受肠腔的营养物质(特别是碳水化合物和 

脂类)刺激由 L细胞分泌，L细胞合成属于两个家系的 

肽，肽 YY(PYY，结构相关的胰腺多肽和神经肽 Y)和 

来源于胰高血糖素原的肽：glicentin．GLP一1和 GLP一 
’[2J 
0  O 

最近通过基因库对 eDNA和 DNA片断的克隆和 

序列分析已经使人们对胰高血糖相关肽(GLP)的了解 

迅速增加，GLP在组织中分子形式间的复杂结构关联 

已经被确定。已经应用多克隆抗体，确定了肠道中存 

在的 GLP-I．IR细胞⋯，但是特异性较小。以前曾有文 

献说明 GLP—l的氨基酸序列在几种哺乳动物是相同 

的，其中包括，大鼠、猪和人类 2J，因此，我们在前人实 

验的基础上采用特异性单克隆抗体，直接作用于 GLP- 

1的C．末端部分，这种特异性抗体是研究胃肠道GLP-I 

免疫反应的合适工具，与其它结构相关肽无交叉反应。 

本研究结果可见，GLP—1．1R细胞分布于国人肠粘 

膜柱状 L皮细胞之间，多位于肠腺基底部，或在一簇或 

仅单一的细胞 ，呈不规则圆锥形，向腔内开放，呈开放 

型内分泌细胞形态，即 L细胞，达与以前报道的在鲑 

鱼、鼠、猪和人的肠道 L细胞存在 GLP-I—IR相一致，说 

明GLP-I存在于 L细胞中，并由L细胞分泌。L细胞 
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的密度由小肠和大肠的近端向远端递增，密度最大是 

直肠，其次是降结肠和回肠，食管未见 L细胞，这 前 

人的报道相符1]· 。在肠管中 L细胞不仅存在于空 

肠、回肠、结肠和直肠，也存在 1 十二指肠，这 与Eis~le 

R E3 等报道的在人类肠道中 L细胞不存在于十二指肠 

形成对照。而且 Eissele Rl3 等报道在胃底／胃体 到极 

少量 GLP．1．IR阳性细胞．胃窦无此细胞。我们只在胃 

体和胃窦偶见到单一的阳性细胞，胃底未见阳性细胞。 

在胃体和胃窦区GLP．1．IR出现在类 A细胞当中，在小 

肠和大肠出现在 L细胞。Kreymann B等认为 GLP一1【7 

～ 36)主要来源于远端回肠，胃肠道的其它部位亦有分 

布，这与我们的结果不同，我们见到成人 L细胞主要来 

源于直肠。 

GLP．1有效地刺激胰岛素分泌，对人的胃肠道有 

很强的作用，实验证明 GLP．1释放的必需条什是葡萄 

糖自回肠粘膜吸收，而不是葡萄糖与回肠牯膜接触 ， 

经口摄人或十二指肠内注人营养物质诱发回肠和结肠 

L细胞迅速释放 GLP-1的机制尚未明确，l口了能与迷走一 

迷走反射有关 ，胆碱能的兴奋(毒蕈碱受体激动剂)及 

某些神经肽(如蛙皮素)能增加 GLP-I的分泌，特别是 

胃释放多肽和 P物质，也可使神经控制导致 的 GLP-1 

分泌增加。肠道切除对于进食诱发的 GLP-!分泌影响 

很小，提示壁内神经通路可能不是主要的 。 

由于69％的K细胞和51％L细胞在小肠，双标} 确 

定在这些重叠部位有超过 30％的 L细胞被发现和 K细 

胞相 系。这些结果显示分泌 GLP-I的 L细胞和 GIP 

的K细抛分泌存在旁路的相互作用，存在分泌联系，并 

说明空肠在通过肠诱导的肠促胰液素调节胰岛素释放 

上的重要性L7』。Roberge与 Brubaker及其同事给大鼠十 

二指肠输人葡萄糖或脂肪可刺激血 G1P升高，同时伴有 

血GLP．1的升高；静脉输注生理量的GIP，血 Gl2-I Yt 高 

两倍而不依赖血糖水平， 兑明十二指肠．空肠之间可能 

存在一个新的肠道内分泌环，可能是进食所至 GI P—l早 

期分泌反应的原因之一l8一，但给人输人生理剂量的GIP， 

并不能增加 GLP-I的分泌，因此，虽然我们发现远段小 

肠的L细胞密度较近段密度高，营养物质迅速抵达近段 

小肠仍是进食早期 GLP．1分泌峰的最好解释 Schirca 

等则认为是通过神经旁路完成的。 

由于L细胞分布是由小肠和大肠的近螨向远端递 

增，高密度区多位于低位小肠和直肠，使我们觉得这与 

GLP-I的葡萄糖依赖性分泌相矛盾，这可能说明葡萄 

糖自身可能不是刺激 GLP-1分泌的直接刺激物，一种 

可能性是来自于低位小肠的 GLP-I的释放是通过迷走 
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神经传人反射对口服葡萄糖的反应介导的；另一方面， 

肠道末端的 L细胞位于肠道远端对出现在肠道内未被 

高位肠道吸收的营养物质敏感 总之，肠腔中复杂的 

因素相互作用加上神经因子一起调节GLP-1的分泌， 

远端肠道L细胞释放到循环当中的大量GLP．1有着重 

要的病理生理作用。 
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乳胶片引流在甲状腺手术中的应用 

田志军。 邱宝粱‘ 殷 岳 

本文收集了本手术组 1994年 1月至2000年9月甲状腺手 

术 336例的临床资料，对术后经手术切 口薄乳胶 片引流的情 

况．进行分析总结如下 
一

、临床资料 

I．本组病例共336例，男性 85例，女性251例；年龄 16—67 

岁，平均年龄41岁；甲状腺腺瘤96调，行单纯性腙瘤摘除术；结 

节性甲状腙肿瘤 【8I例，原发性或继发性甲亢59例，均行甲状 

腙太部切除术。 

2甲状腺术后．用宽约2∞ 左右薄乳胶片，置甲状腙窝，沿 

颈白线经手术切口正中引出． 钮扣线连续皮内缝台，术后 24 

— 28 h内拔出。 

二、结果 

本组病例伤口愈合良好，未发生切1：3裂开、皮瓣水肿及窦 

道形成{无伤口感染，无因伤口内积血而再手术者，术后3 6 

个月复诊未出现颈前皮肤粘连。 

三、讨论 

甲状腺位于颈部软组织中，跗于气管之上，有一定活动度， 

其血液、淋巴循环丰富，术后安放引流是必要的。目前临床上 

多采用引流管，另造1：3引流；存在以下几点不足：l_引流管易扭 

· 作者单位 100007 北京市第六医院外科 

·个案与短篇· 

曲、折叠、血凝块及异物阻塞造成引流不畅，2．引流管与甲状腙 

残面 血管接触易引起出血；3．若太出血弓f起呼吸困难，拆除缝 

线再清除积血，延误时间；4另造口增加瘢痕 ，影响颈部外观。 

本手术组采用经手术切口薄乳胶片引流，通过对336例病例回 

顾性分析，效果良好。 

甲状腺术后引流为预 防性引流 ．关键术中止血彻底 ，除甲 

状腺上动脉双重结扎外，甲状腺残面处理，我们采用可吸收线 

连续锁边缝台两层，经切口放人引流片。采用本方法有 下优 

点 ：(1)引流效果好，乳胶片质软 ，可弯曲使创腔缩小 ．并且引流 

路径短、直接。(2)如甲状腺窝内大出血，打开钮扣．经引流口 

直接进入甲状腙窝，清除积血，很快解决呼吸道压迫症状。(3) 

可以引流出皮瓣下积液。(4)伤口皮内 钮扣线缝合，拔出引 

流后，收紧皮内缝线．伤口闭台完整。(5)未另造口引流，不影 

响颈部外观。应用本方法注意术后24h后更换敷料．如敷料未 

被血浸透(三层纱布厚)，挤压颈前伤口如无积血溢出，既可拔 

除引流片；反之，重新包扎．加用止血药；本组最长引流48h，伤 

口未感染 

(收稿 ：2001-O1—08) 
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