
一

824一  重庆医科大学学报2006年第31卷第6期 (Journal of Chongqing Medical University 2006·Vol·31 No·6) 

文章编号：0253—3626(2006)06—0824—03 

SCF在糖尿病胃轻瘫大鼠胃壁中表达的研究 

商文静 ，王继红 ，陈 辉 ，程大林 
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【摘 要】目的：制备糖尿病胃轻瘫大鼠模型，通过检测其胃壁组织SCF的表达水平，探讨SCF与糖尿病胃轻瘫的关系。方法：用 

链脲佐菌素(Streptozocin,STZ)建立糖尿病 胃轻瘫大鼠模型，应用 RT—PCR和 Wester blotting方法分别检测各实验组胃壁 SCF 

基因(。DNA)及蛋白质的表达水平，分析 SCF表达水平与糖尿病胃轻瘫的关系。结果：糖尿病胃轻瘫大鼠胃排空明显延迟；SCF 

基因和蛋白的表达水平明显降低 ；用西沙必利处理后表达升高，且与病情轻重有相关性。结论：SCF与糖尿病胃轻瘫发病有关， 

SCF在糖尿病胃轻瘫中的表达水平可以反映其病情发展过程。 
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The expression of SCF in gastric wall of diabetic gastroparesis rats 

sHANG Weniing。et al 

(Department ofBiochemistry&MolecularBiology．￡ e First Affiliated Hospita1．Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To model diabetic gastroparesis(DGP)in rats and evaluate the role of SCF in the diabetic gastroparesis rats by de- 

tecting the level of stem cell factor(SCF)in gastric tissue of diabetic gastroparesis rats in order to discuss the relationship between SCF and 

DGP．Methods：To model diabetic gastroparesis in rats with intraperitoneal injection of streptozocin (STZ)．The models were treated with 

eisapride for two months，and then the function of gastric emptying of all rats and SCF levels，including mRNA and protein in gastric walls， 

were detected through reverse transcription polymerase chain reaction(RT—PCR)and western-blotting(WB)．Results：The function of gas— 

tric emptying Was delayed and SCF levels of DGP rats were decreased obviousely．After treated with cisapride，SCF levels，however，were 

increased，dramatically under the levels of control rats．Conclusion：The stage of DGP seems closely associated with SCF levels in gastric 

walls of animal models．There may be positive correlation between SCF levels and function of gastric emptying． 
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1958年 Kassander将以胃平滑肌收缩力减低、 

胃排空延迟为特点的糖尿病患者所并发的胃动力 

障碍命名为糖尿病性胃轻瘫(Diabetic Gastroparesis， 

DGP)。DGP是糖尿病(Diabetes mellitus，DM)病人常 

见的并发症，国外流行病学研究发现有 50％～60％ 

的糖尿病患者合并有 DGP，主要表现为恶心、呕吐、 

腹泻 、便秘 、早饱或消化不良、腹部不适 、腹胀等症 

状。糖尿病史较长 、和血糖控制不良的糖尿病患者 

容易并发胃轻瘫。糖尿病性胃轻瘫不仅影响糖尿病 

患者的生活质量，而且影响糖尿病的有效控制。其 

发病机制尚未阐明，通常伴有胃电起搏功能异常及 

胃部平滑肌细胞的形态学异常I ；近年来的研究发 
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主要研究方向：糖尿病并发症分子机理。 
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现糖尿病 胃轻瘫患者及其动物模型胃肠的 Cajal间 

质细胞(Interstitial cells of Caja~，ICC)数量减少，或发 

生病理损害。ICC是胃电活动的起搏细胞，其发育、 

表型及和功能均维持依赖于 SCF／KIT信号传递系 

统。Kit是 ICC表达的一种跨膜蛋白，其配体为干细 

胞因子(stem cell factor，SCF)。目前国内外尚未见到 

有关 SCF与糖尿病胃轻瘫关系的研究。本研究通过 

观察 SCF在糖尿病胃轻瘫大鼠模型中表达水平的 

变化，旨在探讨 SCF与 DGP的关系、其在糖尿病胃 

轻瘫中的作用及相应的作用机制。 

1 材料与方法 

1．1 材料 

实验动物：取 Wistar雄性大鼠 55只，体重 180±20g(~ 

庆医科大学实验动物中心提供 )。实验用药及主要试剂：阿托 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


重庆医科大学学报2006年第31卷第 6期 {Journal of Chongqing Medical Universtty 2ml6 Vol 31 No 6 

品 西沙必利(西安畅森 )；链睬佐菌素 I忡 圳 "1．STZ． 

BB[公司J：京都血错诊断试纸；nT—PCR及Weslertl相关试剂 

l 17海生物 f 程科技服务有限公ri=I ：PCR I物 ：5’引物 

CTACCCAATGCG ；GACTA H ．3’ 引 物 GA几’CGC— 

CACCAG1TFFG FAATG，f 海生物 程科技服舞冉限公司)： 

SCF多克隆兔抗鼠抗体硬Aetin多范隆抗体(美 Santa Crltz 

公司) 主要仪器：凝胶扣描成像系统f Bil卜_Ra—1)：口直 71 70A 

生化自动分析仪；京都血糖仪【H本蔚郎公司j 

l 2 方 法 

1 2 I动物模型制作 实验大鼠随机舒为正常对照维 ，(：维． 

15只)、糖尿病组c4()只) 【 垣与特尿崭组分别用普通饲料 

喂养和高脂饲料喂养 2个月，禁食12h后单莉量嘘腔注射 

STZ(30mg／kg体重)正常列蹦组腹腔注射相啦剂鞋的牛理盐 

水 血糖持续 1周≥1I．Immol／l者棍为精尿病lDM1模 建 

立成功 DM鼠继续高脂倒养3个 ，具备 下两种情况之 

一 者为糖果病胃轻瘫模型战功：①大鼠大便量和性状持续 

对照组有明显差别；霍 胃肠推进指标砬删与 常对雕组有娃 

著差异：将 DGP模 大鼠随机分为糖犀病胃轻摧组lD组 } 

西沙必利治疗组(X组1．每组抒20只，x组以 『T1 用西 

沙比利灌胃{药物剂量均按人与大鼠等效价剂量换算I．每天 

1次，用药 2个川．C组和I1组则靖与相应量的生理盐水灌 

服 

I 2．2血糖 血脂删定 断尾采血．京都皿精仪删Ⅱ皿许；毛细 

管内眦静脉丛采血，日立7170A,ldJ4门动丹析仗删 T( 、_r c： 

1 2．3胃排空功能检洲 实验结求叫．将实骑大鼠禁食24h． 

接 1relY]['JOg体重精与 10％炎粉混娃破 (活性啦和阿拉们腔 

备 10％)灌胃 30rain 打』1：疆腔，用链子轻轻将上端至幽 

门 下端至回百晒的肠管置于托艘 Hj直R删琏虞粉前端 

至幽f】括约肌距离及}j捌f J括约帆至小肠末段距离．计算胃肠 

推进指数 胃硒推进指数计算疗法：擞柑前端至幽门括约肌 

距离“n1)，幽f J括约肌至小酾末段距离(c—m)×100％ 

1 2．4 SCF’基因和蛋 质丧选水平洲定 取胃安 ：纽皇丑(约 

10Omg J．提取总 RNA盟蛋F1质．用常规逆转录象台 链反应 

f RT-PCR J与 Westenl Bh,fling 法测定 SCF的 mRXA和蛋 

白质表达水平+结果均用壤胶成镣系统分析 

l 3 统计擘分析 

实验数据 均数±标准差怔± j表示．用SPSSl 1．5软件 

包进行各项缝计舒析．P<I)05 44统讣学差异 

2 结 果 

2．1 一般检 删指标 测定结果 

与正常对照组 比较，DM组大鼠的粪便量 、m 

糖 甘油i酯水平均明 增加 ，胃肠推进指数州显 

降低．结果见表 l，P值均 <O．05，差异有皿著性 ． 

同时粪便的陛状 与正常对照组比较也具有明 

表 I 各 组大 鼠粪便量 、血糖、⋯ 及胃肠推进指标测定结果 

表 2 各组 r的 R'Il_I {和 I．i'l L结果分析 

28S 

【8S 

5 8S 

图 l >C F川RN． 在各实验 组中的表达 

皿差异：DM组粪便形状粗走 、稀软 、蓬松、互相粘 

洼 、不规则．酃分 成J[；．颜包濒 C组粪便呈棕黑色 

或深棕色，形状规则．质中或稍硬．互4 帖连 

2．2 SCF表达水平测定 

祷组 RT—P(：I{扩增产物经琼脂糖凝JI蹙电泳(结 

果 I】．均在 200hp 3o0hp之问获得特异条 

带，即 SCF(258]-II]．各组胃篓部组 {蛋白提取物 
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图 各实验组胃壁组织 含量 

经 wPSleln免疫 迹次榆删．均在 31 ku左打⋯现特 

异条带 ( 2 对照 ．D干̈ x i组实验} 粜见表 

2 分析显示． If 常对照绢lf日l七．D￡f【和 ×组 SCF 

的mRNA及蛋白质卡曰刘发达量 菩降低，目 具有州 

显差异(P<0．05)；且 x组 (：F的mRNA驶蛋白质 

栩对表达量比I】组高．亦具有 著 ：差异(P<O．05 

l893年，凹 E牙神经绑剖学家 C~tial JtJ 肇监 

驶嗜银染包法 1坜道观察到一类特殊的『Lij艟细 

胞．称为Cajal细胞．也称匀Cajal问质细胞1Inlel i— 

lia]CelIs ofC日 ．1CC-,}这类细胞分柑赴自主冲经术 

梢 j平滑肌细I胞之问 胃肠 解削，功能和fn"t-／# 

学研究证实 I㈤ 是产生干『1传播 胃电慢波的起博细 

胞．同时 ICC也介导肠神经系统信号传递I 确堆 

因 kil的产物 一m型 瓴艘濑黪受体 —KFr为 

的标记‘ 产物，SCr 箕犬然配悼．住胃肠道系 

统 SCF主要由平滑H儿细胞表达 文献撤道 SCIqKIT 

信号传递系统址胃 ICC发育I I、增 nI 表型及功能 

维持I’0昕必需I!；勺信号传递系统 ，s F或 (：一K̈ 垫圆 

的突变可导致小鼠胃肠 ICC缺失．胃肠慢波动作电 

位消失 Nailo M等I 刮经肖代食管吻台水的病人进 

行研究．指  ̈残 盘道和胃管运动减弱Lj —kii 

信号传递系统紊乱有街 关系 

摩实验利用糖腰痛胃轻雅动柳模 ，模拟临床 

特躁病 肖轻 患者的发病过 ．J+J RT一 (：I 和 

Western免疫印迹 ，J‘然测定s( 蕻附和蛋 质的l耕_ 

对丧达水平 结果显示 1)I p大鼠胃壁 SCF基因和 

蛋Ih顷表达水平和胃排 』匀能均明显低于正常对 

照纽 ，西ig,Z,利能提高鞠r躁病 轻瘫欠鼠胃壁的 

SCI"发达水平，显苷增强 I)( P大鼠的胃排空功能， 

挺示SCF表达下 可能是导致 缺炎或病理改 

变的 之 ．胃罐 ：r表达水半 胃电活动仔在 

If1_j关睦 

HnrvaIt1 V．1等u哪f究从 ．在肖肠道系统 F主 

要rh F滑肌 II胞表达， ：指 }̈J1J【源性病变在糖尿痫 

胃轻瘫发牛过程中具有重。要件rH 通过奉实验．可 

发现 DGP灾鼠 壁 SCI,挂 和噩门匝表达水平下 

降．经四沙必fi J淆 f ．其点达虽有 升．『几仍f{J_I显 

低 hl：常刊心 ．其 排空功能"j末恢复至正常水 

平 擗此可推删，n(；P大鼠胃壁 表达下捌可能 

与 叭 性嫡变有关．丧达下㈣的SCF一，f能导致 

ICe网络损害雨『功能袭乱．从而使 动 _，J失调 

阿沙必利【cisapl ide)是-f4,书酰胺衍 物．可 

增强胃动力．增Ⅲ1胃婪l} 缩力．刈纠止帕尿病 胃轻 

瘫患暂 电异常、缓解临床症状有明姓疗效I 。I但dj 

于 DGP大鼠胃 且儿情使病变的平滑且儿 能对西沙 

必利引起的收缩冲动做 ⋯盘的虚替．f史1)(；P大鼠 

排空功能4-：fJ~-恢复堑止常水 F， 体 哺0尚需 

进 ·步研究 至于两沙必利 u何导致 SCF’表达升高 

的机 尚-t：清楚+可能蛙通过改变平滑帆收缩功能 

从而改变了平滑且儿细胞的分泌功能所为 

I通 讯作青，三挫红 ．联 东方式 ：重 废匡科 大学生物 化学 

与奇干生转学教研室．由s骗：3,ODilÎ；E一_11 iI： ]hkyh@sina 

L‘’l1_cn] 
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外，其余患儿均自动复跳。 

脑保护 随着心脏麻醉学的发展，术后生存质 

量 日益受到重视，减少脑部并发症变得越来越重 

要。体外循环婴幼儿脑损伤的机制在于陕速降温导 

致脑区域性血管舒缩不均匀和局部脑血流不足。有 

研究显示is】，快速降温期是脑损害的重要阶段，而血 

气管理是降温期脑保护的重要措施。Belling~的研究 

结果发现在新生儿和小婴儿组，PH—STAT管理的神 

经系统并发症较少。我院采用浅低温 仅一STAT稳态 

管理血气，体温低于 28℃时用 PH—STAT管理；同时 

监测肛温和鼻咽温，匀速降温、复温；开放主动脉前 

头低脚高、鼓肺，以减少气栓发生；降温期实施脑局 

部降温；需深低温停循环或深低温低流量的患儿， 

给予丙泊酚以加强脑保护。本组 43例患儿中无 1 

例有严重神经系统并发症出现，是否有认知障碍和 

癫痫等发生还有待进一步随访观察。 

综上所述，低体重d,JL先天性心脏病矫治术的 

麻醉处理较困难，死亡率高，有作者报道其死亡率 

+ 一+ -+ 一+ - 

高达 8．3％m，本组病例死亡率 6．98％，可能与病例 

的组成有关。 
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