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氢化可的松对小鼠胚胎肠上皮凋亡的影响 

张海英 ，林雪梅 ，汪维伟 

(重庆医科大学基础医学院组胚教研室，重庆 400016) 

【摘 要】目的：观察氢化可的松(hydrocortisone，HC)对胎鼠肠上皮细胞凋亡及凋亡相关蛋白表达的影响。方法：分别取 E13． 

5d、El4．5d胎鼠的十二指肠及结肠段 ，体外组织培养 ，实验各组分别加入 HC液(Optg／ml，0．5／~g／ml，1．Op~g／ml，2．0／~g／m1)，培 

养 24h后取出标本 ，制成石蜡切片。部分切片经 HE染色，体视学法观测胎鼠肠上皮中的凋亡小体数；余切片经免疫组 化染 

色，观察凋亡相关蛋白Bcl一2，Bax，P53及c—Fos的表达。结果：①各实验组胎鼠肠上皮凋亡小体数均较对照组高， <0．05， 

与 HC剂量呈正相关，P<0．01。②各实验组胎鼠肠上皮细胞表达的Bcl一2均较对照组低，P<0．05，与 HC的剂量呈负相关， 

P<0．01；而 Bax及 c—Fos的表达则高于x,tN组 ，P<0．05，与 HC剂量均呈正相关，P<0．0l；P53的表达差异无统 ‘学意义 

结论：HC在体外可促进胎鼠肠上皮细胞凋亡，可能是一种通过下调 Bcl一2表达，上调 Bax及 c—Fcs表达的 P53非依赖机制 
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The effect of hydrOcOrtisOne on epithel ial apoptosis in fetal mice intestine 

ZHANG Haiying，et al 

(Department ofHistology and Embryology，College 、Basic Medicine，Chongqing Medical University) 

【Abstract】Objective：To study the effect of hydrocorti~ne(Hc)on apoptc~sis and expression of apoptosis—a&sociated proteins in the 

intestina1 epithelium of feta1 mice．Methods：The duodena and colons were taken from El3．5d and El4．5d fetal mice r Dective1v．and 

cultured with different dc,ses of HC(0／~g／ml，0．5t~g／ml，1．0／~g／ml，2．0t~g／m1)．After 24h，the samples were sliced up into the paraf— 

fin．sections．Some sections were stained with HE to count the numbers of apoptotic bodies(NAB)in the fetal intestinal epitheliurn．with 

stereological method ．Others were stained with the immunohistochemical method to observe the expression of Bcl一2．Bax
． P53 and c 

—

Fos．Results：① In each experimental group，the NAB  were higher than that of control group(P<0．05)，and there was a tYositive 

correlation between the doses of HC and the NAB (P<0．01)．②In all experimental group，the expression of Bcl一2 in the intestinal 

epithelium  of fetus was lower than that of control group(P<0．05)，and there was a negative correlation between thc d es of HC and 

the expression of Bcl一2(P<0．01)．But the expression of Bax and c—Fc*s in experimental group was higher than that of control 

group(P<0．05)，and there was a positive correlation between the dc,ses of HC and the expression of these proteins(P<0．⋯ )．The 

significant change in expression of P53 was not observed．Conclusion：HC can increase the intestinal epithelium —apoptosis()f fetal 

mice in vitro．The effect may be a P53一independent mechanism completeed through restraining the expression of Bc1—2 and promot— 

ing the expression of Bax and c—Fcvs． 
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糖皮质激素(glucocorticoid，GC)是临床上常用 

的激素，可引起新生儿血糖升高、肝坏死、骨髓炎、T 

淋巴细胞免疫抑制、发育抑制等。动物实验证明， 

GC可抑制胎仔生长，致腭裂等畸形l 。GC还可诱 

导 L细胞、嗜酸性粒细胞、成骨细胞、甲状腺细胞等 

发生凋亡l ，引。GC对胚胎肠上皮细胞凋亡的影响 

作者介绍：张海英(1978一 )，女，硕士生，博士生。 

主要研 究方 向：胚胎发 生。 

尚未见报道。本研究旨在观察 HC在体外对胎鼠肠 

上皮细胞凋亡及凋亡相关蛋 白 Bcl 2，Bax，P53，c 

— Fos表达的影响，以研究 HC胚胎毒性的机制。 

1 材料与方法 

1．1 实验动物 

成年未交配昆明种小鼠(重庆医科大学实验动物中心， 

普通级)，25～35g重。以雌雄 2：l于 22：()(】点合笼交配，次 
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来诱导新生大鼠海马神经元凋亡 “ 。本文 HC作 

用于胎鼠肠管 24h后，Bcl一2的表达低于对照组 ，而 

Bax的表达则增高，呈明显的剂量 反应相关性，提 

示 HC促胎鼠肠上皮细胞凋亡的作用 ，可能是通过 

抑制 Bcl一2的表达，促进 Bax的表达来实现的。 

缺乏 p53基因的小鼠胸腺细胞可保留对 GC诱 

导凋亡的反应，表明 P53不参与此反应 。本实验 

发现 P53在各实验组的表达差异没有统计学意义， 

提示 HC诱导胎鼠肠上皮细胞凋亡与 P53关系不密 

切，可能是一种 P53非依赖性方式。 

AP一1是由 e—Jun和 e—Fos两种蛋白组成的 

异二聚体，在细胞凋亡中起重要作用。GR与 AP 

1相互作用后，可作用于 AP一1结合位点来调节某 

基因的表达 11一。本文各实验组 c—Fos的表达量均 

高于对照组，且与 HC剂量呈明显正相关。提示 HC 

促胎鼠肠上皮细胞凋亡中可能有 e Fos的参与。 
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