
3　讨论

　　小肠是电离辐射高度敏感组织之一 ,射线照射可
导致肠上皮结构破坏 。同时肠上皮具有较强的自我修
复能力 ,只要肠上皮干细胞不被射线全部破坏 ,肠上皮
经过一定时间仍可恢复正常形态结构。本实验结果显
示8 Gy射线照射后 1 、3 d小肠粘膜组织中 DNA和蛋

白含量显著降低 ,5 d时基本恢复正常;小肠绒毛高度
在照射后 1 d时稍有下降 , 3 d时显著低于正常水平 ,
而5 d时有明显恢复 ,隐窝深度在照射后 1 、5 d变化不
明显 ,3 d时显著加深 。扫描电镜观察发现放射损伤后
1 d绒毛仍较为致密 ,糜烂不明显 ,而 3 d时绒毛稀少 ,
基底部有沟裂形成 ,部分绒毛顶端有糜烂缺损 ,5 d时

绒毛增多 ,但纹理仍较紊乱。上述结果表明 8 Gy射线

照射后 1 、3 d时由于肠上皮增殖抑制 、变性坏死 ,导致
肠粘膜 DNA和蛋白丢失 ,肠绒毛缩短 、数量减少 ,部分
顶端发生糜烂等 ,5 d时由于肠上皮自我修复作用 ,损
伤的肠上皮明显恢复 。
　　GLP-2是高血糖素原基因在肠上皮 L 内分泌细胞

表达翻译后的进一步处理加工而形成的特异产物 ,哺
乳动物 GLP-2分子的氨基酸组成高度同源 ,而且介导
GLP-2生物学效应的 GLP-2受体GLP-2R cDNA 序列也

具有高度同源性 ,主要表达于肠上皮细胞中[ 5 ,6] 。近
年研究发现 ,GLP-2 对正常小鼠肠上皮生长有明显促
进作用 ,但对其它重要组织器官如心 、肝 、肾等组织细
胞增殖无明显影响 ,长时间处理亦未见这些组织器官
发生异常病理变化 ,且对全肠外营养及非甾体性抗炎
药物诱导的肠粘膜损伤有防止作用[ 7～ 9] 。以上资料提
示GLP-2可能是特异的肠上皮生长调控因子。本实验
显示GLP-2处理的放射损伤小鼠 ,其小肠粘膜 DNA和

蛋白含量 、肠绒毛高度及数量较未处理组明显增加 ,绒
毛顶端糜烂发生不明显 ,3 d时即基本恢复正常 ,表明
GLP-2对放射损伤小鼠肠上皮的恢复有明显促进作

用。既往研究资料表明多肽生长因子 EGF 、TGF-α、
IGF-I等可促进肠粘膜损伤后的再生修复 ,但由于这些

生长因子作用的非肠上皮组织特异性。可能引起机体
发生不良反应 ,因此在肠上皮损伤治疗的临床应用方

面受到限制 。基于GLP-2对肠上皮生长调控作用的特
异性和本实验研究结果 ,推测 GLP-2对包括放射损伤

在内的各种因素引起的肠上皮损伤促修复治疗中具有

较好的临床应用前景 ,值得进一步展开深入研究。
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胃泌素测定对指导大肠癌术后治疗的意义

Significance of gastrin determination in postoperative treatment of colorectal cancer
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　　胃泌素促进大肠癌生长的作用受到人们的关注 , 为探讨大

肠癌与胃泌素的关系 ,我们进行了研究 , 现将结果报告如下。
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1　材料与方法

　　收集 1992 年以来我科经手术根治性切除的大肠癌 54 例 ,

男性 41 例 , 女性 13 例 , 平均年龄 43.6 岁。本组直肠癌 36 例 ,
结肠癌18例 。全组病人无消化性溃疡及H2受体阻滞剂应用
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史。正常对照组 35 例。男性 23例 , 女性 12 例;平均年龄 40.3

岁。为本院工作人员或献血员 , 无消化系统或其它系统疾病。

54 例大肠癌中高分化癌 20 例 、中分化癌 23 例低分化癌 11 例;

有淋巴结转移的 23例;DuksA、B、C 、D期分别为 10、17、19 、8例。

　　标本收集及处理:血标本收集及处理 , 受试者于术前抽取

空腹静脉血 2 ml , 注入干燥试管及装有 EDTA-2Na 和抑肽酶的

试管中各 1 ml , 离心后提取血清或血浆 , 封存-20 ℃待测。 腹

腔渗液收集及处理 , 开腹后用注射器于盆腔抽取腹腔渗液 , 如

果腹腔渗液少无法抽取时 ,用等渗盐水 20 ml注入腹腔 ,然后用

体位引流到盆腔 ,用注射器抽取 5 ml装入干燥试管内待测。 组

织匀浆制备 ,手术标本离体后 , 切取肿瘤组织 200 mg , 用组织匀

浆器将癌组织制成匀浆 , 经离心后取上清液 2 ml装入试管内 ,

所有标本均-20 ℃封存 ,供胃泌素测定时应用。

　　胃泌素测定采用 RIA法 , 药盒由北京北方免疫试剂研究所

提供 ,采用双管测定 , 取均值 ,单位 pg/ml。对于腹腔胃泌素大

于 100 pg/ml的 15例行腹腔灌洗化疗加静脉化疗 ,而 39 例腹腔

胃泌素小于 100 pg/ml仅行静脉化疗。

2　结果

　　结果显示:胃泌素含量以癌组织最高 , 其次为腹腔渗液 , 而

术前空腹血含量最低 ,但是 , 3 组均较正常人空腹血含量高。 从

病理类型分析 ,发现高分化型癌较低分化型癌胃泌素含量高。

腹腔渗液胃泌素的含量与癌浸润肠壁深度有关 , 即癌浸润肠壁

越深胃泌素含量越高。胃泌素含量与年龄 、性别无关。 15例腹

腔化疗加静脉化疗组 2年后发现 1 例腹腔内复发 , 1例肝转移;

39 例静脉化疗组 5 例腹腔内复发 , 4 例肝转移。

3　讨论

　　随着饮食习惯和生活环境的变化 , 大肠癌的发病率有逐年

增高的趋势 , 近年来人们发现大肠癌细胞中有胃泌素基因表

达 ,大肠癌细胞表面存有特异的胃泌素受体[ 1] 。 胃泌素不仅刺

激正常胃肠粘膜组织的生长 , 而且能刺激胃肠癌细胞的增生 ,

其机制是胃泌素与其受体结合后 ,通过后者细胞内信号传导途

径调节胃肠癌细胞的生长 ,由于一些大肠癌细胞表面存在特异

的胃泌素受体 , 胃泌素与受体结合后刺激细胞膜上的磷脂酶

C ,进一步激活蛋白激酶 C ,使细胞内钙离子释放 , 钙离子浓度

瞬间增高 ,随即激活 I 型 CAMP 依赖型蛋白激酶 ,鸟氨酸脱羧酶

活性等信息最终传入细胞内 ,促进细胞迅速增殖
[ 2]
。

　　我们应用放免法测定正常人血清 、大肠癌组织 、腹腔渗液

及术前血清胃泌素含量 , 结果显示癌组织胃泌素含量最高 , 其

次是腹腔渗液 ,大肠癌术前血清胃泌素含量最低 , 较正常人明

显增高。分化程度越高胃泌素含量越高 , 腹腔渗液胃泌素含量

还与癌浸润肠壁深度有关 , 即癌浸润肠壁越深胃泌素含量越

高。高分化癌胃泌素含量高的原因可能是[ 3] ,大肠癌细胞形成

分泌颗粒释放胃泌素 ,高分化癌细胞内胃泌素胶体金颗粒主要

为A 类分泌颗粒 ,低分化癌胃泌素胶体金颗粒主要为 B类分泌

颗粒 , A 类分泌颗粒主要含 G17 , B 类分泌颗粒主要含 G34 , G17

的生物活性较G34 要大数倍 , 而且 ,分化程度差的癌胃泌素前

体加工不完全 ,某些酶或辅助因子功能低下 , 以致癌细胞内胃

泌素前体蓄积 ,成熟胃泌素产生不足 , 而分化良好的癌细胞具

有较完善的酶系统 ,致成熟胃泌素产生增加 , 因此 , 分化好的癌

较分化差的癌胃泌素含量高。 腹腔渗液胃泌素较血清高的原

因可能是 , 癌细胞直接将自身合成的胃泌素释放到腹腔 , 加之

腹腔具有的吸收功能使腹腔胃泌素浓缩。 据此我们在临床治

疗大肠癌工作中 , 选择腹腔渗液胃泌素含量大于 100 pg/ml 的

病人作为腹腔复发的高危人群 , 进行术后腹腔灌洗化疗 , 用于

防止术后腹腔内复发取得了满意的效果。 国外也有人利用血

清胃泌素含量的测定预测大肠癌肝脏转移的报告[ 4] , 我们认为

大肠癌细胞能合成并分泌胃泌素 , 以维持癌细胞的生长繁殖 ,

利用腹腔渗液胃泌素和血清胃泌素的测定 , 预测大肠癌术后腹

腔内复发和肝脏转移有重要参考价值 , 对指导大肠癌术后治疗

有重要意义。
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