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三碘甲腺原氨酸 (T。)对大鼠胰岛体外 

培养时胰岛素分泌的影响 

弟一医院人工细胞研究童 季佐强 

Claea He]]erstrom 
』 

A 握 要 本文检测了离体大鼠胰岛在1．54或15．4／,moi／L T，浓度下体外培养5天后葡萄糖 

诱发胰岛素分泌水平。结果表明，当培养澶 内葡萄糖浓度为 II．1与 22．C~imo 1／L时，葡萄糖诱发 

急帽或幔帽菔岛索释放，T，(1．5 tool／L)处理组胰岛与对照组比较均显著降低。提示高糖情况 

下，T，对葡萄糖诱发离体麒岛胰岛素分泌有直接的延迟性抑制作用，而麒岛内麒岛素音量改变可能 

是导致葡萄糖诱发胰岛素分泌减低的重要因素之一 。 

关键词 胰 岛+兰碘 甲蒜原氨酸，胰 岛素释放 胰岛素音量 

由于甲状腺激素分泌过多，以致机体胃 

肠道对葡萄糖吸收增加，且糖骧分解代谢加 

速及胰岛素降解加快，其结果导致血糖升高、 

葡萄糖耐量降低“ 。然而，甲状腺激素分泌过 

多状态时糖耐量发生异常的确切机理 目前尚 

未完全阐明，虽有研究表明，甲状腺素(T．)可 

被胰岛细胞脱碘而形成三碘甲腺骧氨酸(T，)． 

‘璃典 Uppsala大学医学细胞生物系 

。 每， 鼠 

而且胰岛细胞浆膜、线粒体和核内均台有特 

殊的T 受体 ，但对甲状腺激素尤其 T。在 

胰岛 月细胞胰岛素分泌机制 中能否发挥直接 

的生理效应则了解甚少。为了探讨甲状腺激 

素分泌过多状态时胰岛素分泌的病理生理学 

改变特性 ，故本文观察不同 T。浓度下离体大 

鼠胰岛体外培养 5天后急相或慢相胰岛素分 

Determination of Lomefloxacin In Serum And 

Urine By Reversed-- phase HPLC 

Yang Jian． al 

Dept． of Infectious Disease．The First Hospital 

A Reversed— phase HPLC was described for the separation and determination of lomefloxnein in 

serum and urine+ Samples were analysed on an ODS column f7 。250X 4．6ram )with a mobile phase of 

methand--0．O08M phosphate buffer--0．5M tetrabuty]ammonium bromidef25 l 75 l 4．v／v／v)．using 

f]uore~ence detection at^ex 280am and ^em 455nm．The detection limit wag．0． 06pg／mI。Good 

Iinearity was obtained in the concentration range from 0． 125 to g／ml with the correlation coeffi— 

eient r 0．9999． The average recovery WaS 75．8 一 80．9 and the differences within and between 

days were 2+B7 ．2．94，‘respectively+ 

KEY W ORDS HPLC ： Lom efIoxacin 
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泌变化情况，以评价 T，对葡萄糖诱发胰岛素 

释放敏感性的作用影响 

1 材料和方法 

1．1试剂 RPM1 1640培养液．英国Flow 实验中 

心产品 粗制型腔原酵与牛白蛋白．德国Boehrtnger 

公司产品。T，及标准鲑精渡 DNA，美国 Sigma．公司 

产品 标准小鼠胰岛素 ．1 25I标记胰岛素及抗牛胰岛 

素血清，丹麦 Novo公司产品 

1．2动袖 雄性 Sprague—Dawley大鼠．体重 307～ 

413g．瑞典 Uppsala大学 BMC提供 。 

1，3胰岛分离和培井 采用脏原酶消化胰蒜技术分 

离获得胰岛。将 150~180个胰岛放^ 50ram大小培 

养皿中，皿 内舍 5ml培养基，其中包括 RPMI 1 640 

培养液 4，5ml，灭活小牛血清 0，5ml，青霉素 10万 

u／L，健霉素及 L一番酰胺各 0．1g／L，葡萄糖 5， 

5retool／L．37℃、5 CO 条件下培养 48h 此后．挑 

出 100十胰 岛置于新鲜培养基 内，瞎葡萄糖浓度分 

别为 5．5 11，l与 22，2retool／L之外，其余成份同 

上，且同时加^ T，1．64或 16．4~mol／L)．而对照组 

(Tl0pmol／L)剜增加 20ul 0，05too1／L NaOH。 

37℃ 5 CO 条件下培养 5天 ，开始 24h更换培养 

液，以后每 48h换一次．并收集培养液一20℃保存， 

以放免法作培养液内胰岛素音量测定。 

1．4胰岛素释放试验 培养 5天后．用移藏管吸出 

10个胰岛．放入古 0．25ml PH7．4碳酰盐缓冲液试 

管．缓冲液主要由 2g／L牛白蛋白与 1．67mmo 1／ 

L葡萄糖等组成 ，37℃振荡孵育 60rain：更换缓冲液， 

并改葡萄糖为 16．7mmo 1／L 再孵育 60rain，留取 

标本 一20℃保存 ，以放免法测定葡萄糖诱发胰岛紊 

释放。每个培养皿需挑出 30个胰岛进行车试验 ，而 

胰岛素释放量刚取三次的平均值 

1．s胰岛 DNA含量与胰岛素含量 释放试验结束， 

用玲 Hank’s液将 30个胰岛洗涤三遍 ，然后放入古 

0，2ml重燕水试管，以超声波粉碎器搅碎胰岛制备成 

组织匀浆．取 50 l‘双份)胰岛组织匀浆 ，“荧光法测 

定胰岛 DNA 言量。另取 50~tl组织匀浆．放入言 0， 

125ml 0．18m 0】／L盐酸——乙醇溶液试管．4℃过 

藏 ，取 5 (双份)提取藏，以放免法作胰岛内胰岛素 

音量测 定。 

2 结 果 

在不同浓度葡萄糖条件下培养 5天后 ， 

胰 岛在培养液中分泌的胰岛素含量 ，无论 T： 

叠理组抑或对照组均处于较稳定状态。但培 

养第二个与第三个 48h后，当葡萄糖浓度为 

11．1ramol／L时 ，T3处理 组(1．54／~mol／L) 

胰 岛分泌于培养液中胰岛素含量与对照组相 

比较，均有显著差异(表 1) 除此之外 ，各葡 

萄糖浓度 T，处理组与对照组之间差异均无 

表 1 T，对大鼠胰岛在培养液中胰岛素分泌的影响( = ；士 j 

注。‘P<0．02．与葡萄糖维度相同对照组(T。Ovmol／L)比较，一为培养皿数 
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显著性(尸>0．05)。 

如表 2所示，除葡萄糖浓度 5．5mmol／ 

L外，当培养液内葡萄糖浓度为 l1．1或 22． 

2mmol／L时，无论低渗糖 (I．67retool／L) 

或高渗糖 (16．7mmol／L)刺激胰 岛素释放 

量 ，T 处理组(I．54~moi／L)胰岛较对照组 

均为显著降低，统计学处理有意义 然而，各 

葡萄糖浓度 T 处理组 (15．4~tool／L)低渗 

糖或高渗糖刺激胰岛素释放 ，与对照组 比较 ， 

均无显著差异(P>0．05)。 

表 2 T，对葡萄糖诱发胰岛素释放的影响( 一8．至± ) 

注：’P<0．05．̈ P<0．01．⋯ P<0．001．与葡萄糖浓度相同对照组比较． 

培养结束后 ，各葡萄糖浓度 T a处理组胰 

岛 DNA台量与对 照组相 比均无显著差异 

(尸>0．05)。胰岛内胰岛素台量，除葡萄糖浓 

度为 22．2retool／L外，其余葡萄糖浓度 T。 

处理组 (1．54~mol／L)较对照组均显著降低 

(P<0．05．P<0．01)。但各葡萄糖浓度 Ta处 

理组 (15．4~mol／L)胰岛素台量与对照组 

比较均无显著差异(表 3) 

表 3 T；对大鼠胰岛DNA含量( — i± )与 

胰岛素含量( 一＆；± )的影响 

注； <0．05，一P<0．01．与葡萄糖浓度相同对照组比较 
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3 讨 论 

本文实验结果表明，T 可降低离体大鼠 

胰岛体外培养时葡萄糖诱发胰岛素分泌，但 

该影响作用则显示胰岛细胞外葡萄糖及 T 

波度依赖。当培养液中葡萄糖浓度为 11．1与 

22．2mmol／L时 ，无论低糖或高糖刺激胰 

岛素急相释放，T a1．54~tmo1／L浓度处理组 

胰岛较对照组降低 5o～80 左右，说明 T。 

并无增加胰岛细胞对葡萄糖刺激分泌反应的 

敏感性 ；相反，T；对葡萄糖诱发胰岛素分泌 

起着直接抑制作用。因此，这种直接影响作 

用也可解释高甲状腺激素状态时葡萄糖诱发 

胰岛素分泌为何受到抑制的原因 ’ 。本文结 

果与 Cortizo等报告相似 ，但与 Yamamoto 

等报遭 不一 ，可能因为实验使用的 T；及葡 

萄糖浓度差异所致。 

本组资料显示 ，培养第二或第三个 48小 

时 后 ，胰 岛 细 胞 外 葡 萄 糖 浓度 为 l1． 

1mmol／L时，T3(1．54vmol／L)处理组胰 

岛于培养液中分泌的胰岛素含量仅为对照组 

55 左右 ，说明 T；不但对胰岛细胞胰岛素分 

泌功能发挥直接的抑制作用，而且该作用还 

趋于长时间延迟状态。 

T，若要产生其代谢作用，首先须与胰岛 

细胞核、浆膜或线粒体的特殊受体结合，已经 

证实 T。受体是一种非组蛋 白染色质结合蛋 

白。有报告分离的大鼠胰岛具有两种类型的 

T 结合位点，即高或低亲和结合点。在胰岛 

细胞外葡萄糖浓度为 3．3或 16．6mmo1／L、 

T；浓度为 lO ～1O tool／L时，T 与其特 

殊受体的结合力最高，但随着 T 浓度增加到 

10一'mol／L时，受体结合力则为零“ 。本文 

结果亦表明，Ts浓度增加 1o倍后，不管培养 

液中葡萄糖浓度如何变化，其对葡萄糖诱发 

胰岛素急相或慢相释放均无明显的直接影响 

作用，说明胰岛细胞T。受体的亲和力变化与 

影响葡萄糖诱发分泌反应所需的 T 浓度密 

· 84 一 

切有关。 

甲状腺激素影响胰岛细胞分泌功能的机 

理尚不完全清楚 但认为甲状腺激素可能借 

助其局部代谢以及与胰岛细胞特殊受体的相 

互作用对胰岛素分泌起着直接地调节作用。 

有报道 Ta可以引起胰岛B细胞超微结构水 

平改变，从而影响胰岛素分泌功能 。本组资 

料说明，T 可使分离的大鼠胰岛内胰 岛素含 

量明显减低，表明T 可能干扰胰岛 p细胞储 

备功能，以致削弱胰岛素分泌反应的敏感 

性。但 T，对胰岛 DNA复制无明显影响 

Swenne等曾报告类似结果“ 。虽葡萄糖诱 

发胰岛索分泌的机制颇为复杂，但糖酵解代 

谢途径乃是胰岛细胞利用葡萄糖极其重要途 

径，并控制胰岛素分泌活动 。采用 T．灌注 

离体大鼠胰腺发现，葡萄糖诱发胰岛素晚相 

释放明显抑制，但于灌注液中增加丙酮酸可 

使胰岛素释放恢复正常，提示甲状腺激素可 

能干扰胰岛细胞的糖酵解代谢。 。由于葡萄 

糖诱发胰岛素分泌是一个耗能反应，因此T 

是否可能抑制葡萄糖激酶活性， 弱胰岛细 

胞葡萄糖氧化磷酸化代谢活动，因而一方面 

阻遏葡萄糖进人细胞内，另方面致使代谢反 

应中l巍量形成减少，结果导致岛素分泌降低， 

有关这些尚待进一步探讨研究。 
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。 高能冲击波对人体肿瘤细胞 7，。． 一 

损伤作用的研究 

第一医院珏尿外科 王 明 何 梓铭 
 ̂

提 要 高能冲击波 (HESW3处理人体膀胱移行细胞癌 ( Oc)和人体胃腺癌细胞株 (SC,C一 

7001)后 ．发现两肿瘤细胞线粒体肿胀扩张，峙扭曲变形，粗面内质网扩张脱颗粒 ；TCC之核染色质 

溶解 ，严重者棱腱破裂 ．棱内容橱外拦．奉组用 电镜图象的立体定量法研究丁不同条件冲击波与肿 

瘤细胞损伤程度的关系，结果显示HESW 电压越高+肿瘤细胞受损越重．相同条件冲击波处理后 

TCC比 SGC一7901受损更为显著 奉实验表明HESW 主要损伤肿瘤细胞重要 的细胞器如线粒体 、 

内质网等，干扰其代谢和功能．从而抑箭萁生长{HESW 能量太小与肿窟受损程度有关；HESW 对 

不同肿瘤细胞的每感性不同。 

关键调曼亘查； !垡塑；细胞毒性南 考 中六坡， 藐j： 锤，＼， 缘嗣 关键调曼亘查； !垡塑；细胞毒性 I 浪，参戈 雄，＼ 7 1 
中田井娄号 R730．5 

近年来国内外作者相继报道了高能冲击 

波CHESW)能在体内外杀伤各种类型的肿瘤 

细胞，但其作用部位和作用环节目前仍不太 

清楚。 。为了解HESW 对肿瘤细胞的作 

用部位和环节 ，本组以人体膀胱移行细胞癌 

(TCC)和人体胃腺癌细胞株(SGC一7901)为 

对象，观察了HESW 对这些细胞损伤的超徽 

结构改变。还用电镜图象的立体定量方法研 

EFFECT oF TRIIoD0THYRoNIN E (T3) oN 

INSULIN SECRETIoN FRoM CULTURED 

RAT PANCREATIC ISLETS IN VITRo 

Li Zuoqiang．“ 

Artifieial Cells Research Laboratory．The First Hospital 

The level~ of insulin secretion from i$olsted rat pancreatic islets maintained in culture for 5 days 

in the presence of 1．54 or 15．4pmol／L T3 concentration were measured．Comparing with the control 

islets。both acute and chro~ic phases 0f glucose--induced insulin release from the islets treated with T3 

(1_54umol／L)weTe significantly decreased at 11．1 0r 22．2retool／L glucose concentration in the cul— 

ture medium．It suggested that T3 had a delay affect on the inhibition of glucose——induced insulin se 

cretion from the isolated pancreatic islets under condition of a high extracellular concentration of gLu— 

cose． and the change of insulin content in the islets may contribute t0 the alterations of glucose—in 

doted insu~n secretion in the presence of T3 

KEY W ORDS Pancreatic lalets：Triiodothyronine：Insuhn release：Insulin content 
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