
锌对大鼠发育脑海马超微结构的影响
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　　提　要　通过电镜观察从哺乳期开始缺锌 ( ZD )、高锌 ( ZE)大鼠脑海马 CA3区的超微结构 ,发现 ZD组锥

体细胞突触小泡减少 , ZE组锥体细胞、胶质细胞、突触等均有不同程度变性 ,突触小泡破裂。 结果提示海马超

微结构的变化是 ZD和 ZE影响学习记忆的物质基础或机理之一。
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　　锌对脑的发育和功能方面具有重要作用 ,缺锌可

导致严重的记忆力丧失和学习能力下降 [ 1]。然而缺锌 ,

尤其高锌所致海马超微结构变化的报道较少。 我们观

察了从哺乳期开始缺锌、高锌幼鼠脑海马的超微结构

变化 ,以期探讨影响学习记忆的机理。

1　材料与方法

1. 1　动物模型建立
　　自建动物模型 ,采用 Wistar健康临产大鼠 9只 ,随机分为

3组 ,每组 3只 ,单笼饲养于塑料笼具中。 从产仔当日起分别饲

以缺锌饲料 [2] (含锌 2 mg /kg )、高锌和对照饲料 (于缺锌饲料中

加入硫酸锌使锌含量分别为 1000 mg /kg、 100 mg /kg )。 3组均

自由饮用去离子水 (含锌 < 0. 01 mg /kg )。 食具为玻璃器皿 ,使

用前用酸浸泡后用去离子水冲洗 3次 ,每日用重蒸水冲洗。 动

物房洁净无尘 ,室温控制在 20℃左右 ,湿度 50%左右。 光照与

黑暗人工控制各 12 h,严格控制环境中锌污染。 仔鼠由母鼠授

乳至 28 d断乳分笼 ,每笼 2只饲于不锈钢笼具中 ,继续分别饲

以缺锌、高锌和对照饲料 ,饮用去离子水。每天在同一时间记录

食量 ,每 10 d测体重 1次 , 50 d龄时进行实验。参加实验幼鼠每

组各 14只。

1. 2　检测指标及方法
1. 2. 1　微量元素锌测定　　采用美国 IL-AA951型原子吸收

分光光度计测定饲料锌、血清锌和海马锌含量。

1. 2. 2　称重　　实验当日晨起取每组 10只幼鼠称记体重 ,处

死后立即取大脑及一侧海马分别称重记录。

1. 2. 3　海马 CA3区超微结构观察　　随机取每组幼鼠各 4

只 ,固定于平板上 ,用 2%多聚甲醛和 2. 5%戊二醛经左心室升

主动脉灌注内固定脑组织 20 min后分离脑 ,取右海马 CA3区

组织切成 1 mm× 1 mm× 0. 5 mm额状位切块 ,用 2. 5%戊二醛

固定后浸于 10%蔗糖磷酸缓冲液中 ,置 4℃冰箱过夜 ,再用 1%

锇酸固定 2 h,丙酮常规脱水 ,环氧树脂 618包埋制成 1μm半

薄切片 ,美蓝染色 ,光镜下选锥体细胞层 ,用 LKB- V超薄切片

机切片 ,片厚 50 nm,以醋酸铀和柠檬酸铅双染色后在 H- 300

型透射电镜下观察。

2　结果

2. 1　各组幼鼠生长发育情况
　　由表 1可见幼鼠的体重变化及饲料效价。从 15 d龄起缺锌

( Zinc deficiency , ZD)、高锌 ( Zinc excessiv e, ZE)组仔鼠食欲日

渐减退 ,毛发色泽渐差 ,断乳后上述症状日益明显 ,食欲更差 ,

活动少 ,毛发失去光泽、微黄、稀疏及脱落 ;精神萎糜 ,且有腹

泻。 ZD组少数幼鼠眼睛有粘稠分泌物 ; ZE组约 50%出现脂溢

性皮炎 ,易激惹 ,少数行为异常 ,个别有咬食同类现象。 对照组

( Contr ol, C)饲料随意 ,则食欲好 ,活泼好动 ,毛发乳白浓密有

光泽。

表 1　锌对体重和饲料效价的影响 ( x-± s )

Tab 1　 Effect of Zn on body weight and feed eff iciency (x-± s )

Group n Birth w eigh t ( g ) Wean ling w eigh t ( g) Terming w eigh t ( g) Feed ef f iciency△

C 10 6. 19± 0. 25 119. 37± 7. 25　 246. 25± 5. 18　 0. 1736± 0. 0018　

ZD 10 6. 26± 0. 25 85. 33± 10. 34* 162. 00± 23. 07* 0. 1347± 0. 0034*

ZE 10 6. 17± 0. 25 68. 33± 4. 00* 106. 00± 10. 49* 0. 1193± 0. 0067*

△: Feed efficiency= increased weight ( g ) /intake ( g ); * : P < 0. 01 v s cont rol
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2. 2　幼鼠脑重及血清、海马组织锌浓度 (见表 2)

表 2　大脑和海马重量及血清、海马组织锌含量 (x-± s )

Tab 2　Weight of brain and hippocampus, Zn content of serum and h ippocampus (x-± s )

Group n Brain w eight ( mg)
Hip pocam pus w eigh t

( l ef t side, mg)
Serum Zn (μmol /L) Hippocampal Zn (μg /g)

C 10 1813. 70± 112. 14　 61. 53± 12. 94 ( 6)　　 42. 88± 11. 58　 53. 34± 15. 50　

ZD 10 1620. 29± 72. 45* 39. 54± 10. 37 ( 6)* 24. 00± 5. 78* 32. 77± 4. 80*

ZE 10 1557. 97± 96. 73* 42. 41± 11. 94 ( 7)** 170. 72± 38. 09* 588. 55± 12. 00*

* : P < 0. 01 vs contro l; ** : P < 0. 05 v s contro l

2. 3　各组脑海马 CA3区超微结构观察

　　 AL组海马 C A3区神经元细胞体较大 ,细胞核成圆形 ,核

膜光滑无皱折 ,有核孔 ,核内常染色质丰富 ,偶见核仁 ,胞质中

富含各种细胞器如 Golgi氏器、线粒体、粗面内质网、核糖体、溶

酶体、脂褐素、微管等 ,少突、星状胶质细胞及有髓和无髓神经

纤维均正常 ;突触内小泡较多 (图 1)。 ZE组锥体细胞、胶质细胞

及突触均见不同程度的变性 ,粗面内质网扩张、核糖体脱落、线

粒体显示嵴断裂或空化 ;胶质细胞染色质边集 ,核周间隙增大 ;

有髓纤维呈不同程度的变性 ,轴突内容物溶解 ,突触小泡破裂

(图 2) ,无髓纤维内细胞器变性及空化 (图 3) ,毛细血管周围胶

质膜水肿。 ZD组见锥体细胞突触小泡减少 ,细胞器减少或溶解

消失 (图 4, 5)。

图 1　正常组神经突触内突触小泡 (★ )数量和形态正

常　 ( TEM× 15000)

Fig 1　 No changes in number and morphology of

synapt ic vesicles in the synapses of AL group

　 ( TEM× 15000)

图 3　高锌组可见神经轴突 (▲ )肿胀 ,其内细胞器严重

变性或消失　 ( TEM× 15000)

Fig 3　 Severe damage or disappear of cellular or-

ganelles in swollen axon (▲ ) of ZE group　

( TEM× 15000)
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图 5　缺锌组神经突触内小泡溶解、消失 (☆ )

( TEM× 15000)

Fig 5　 Lysis or disappearance of the synapt ic vesicles (☆ ) in

the neruon of ZD group　 ( TEM× 15000)

3　讨论

　　锌是人体和哺乳动物生长发育不可缺少的必需微

量元素 ,它参与包括 DNA、 RNA聚合酶在内的多种酶

合成 ,与 200多种酶的活性有关。机体缺锌时上述酶的

合成和活性受到抑制致使生长发育障碍。 本文建立的

高锌幼鼠模型与 ZD组一样生长发育障碍 ,与体内锌

过量堆积影响酶的活性有关 ,致使 ZE幼鼠体重增长

值、饲料效价与 ZD组一样非常明显地低于对照组。

　　缺锌可使胚胎发育期的鼠脑致畸。 本实验观察了

从哺乳期开始缺锌造成亚慢性缺锌幼鼠模型的海马

CA3区超微结构 ,发现突触小泡减少。这可能与突触发

育的关键期是孕 6月至生后数月有关 ,而我们的动物

模型建立正好是从相当于人类的孕中期开始至幼儿期

结束 ,此时缺锌影响了突触小泡和细胞器的发育。

Less
[3 ]
在大鼠海马组织内注入 5～ 10μmo l锌化物 8 h

后 ,海马组织即出现神经细胞变性及 Nissl小体溶解和

消失 ,得出急性锌中毒可损害大鼠海马组织的结论 ,而

且在注入锌化物 3周后可出现神经胶质细胞损伤。 本

实验制作的亚慢性锌中毒模型幼鼠海马 CA3区无论

是锥体细胞还是胶质细胞均有不同程度变性 ,突触小

泡破裂 ,可能与过量锌对神经细胞的直接损害有关 [4 ] ,

同时也可能与机体在高锌状态下直接抑制了铁和铜的

吸收致低铁、低铜有关 [5 ]。 机体缺铜时也可致神经元、

胶质细胞等变性
[6 ]
。

　　海马是学习记忆的重要核团 ,是哺乳动物长期记

忆储存的场所。在中枢神经系统信息的储存是通过无

数突触联系来完成的。信息首先被大脑皮层接受 ,储存

于海马。 长期记忆是海马部位神经突触的突出生理功

能。 而在缺锌时突触泡减少 ,高锌时除神经元、胶质细

胞等变性外 ,突触小泡破裂 ,这些变化无疑会影响海马

的学习记忆功能 ,也是锌影响学习记忆的物质基础或

机理之一。锌在海马中的生物学功能已受到众多学者

的关注 [7～ 10 ] ,本实验结果也提醒人们从孕期、哺乳期开

始合理补锌对优生优育的重要性。
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Effects of zinc on the ultrastructure of hippocampus in developing rats
Kong Xiangying , Bian Xiuwu, Ren Rongna , Bai Jiasi ( Depar tment of Pediat rics, Southw est Hospital, Third M ilitar y

Medical Univ e rsity , Chongqing , 630038)

　　 Abstract　 The ultra structure o f the C A3 r eg ion of the hippocampus was observ ed with elec tron mi-

cro scopy in zinc-deficient ( ZD) and zinc-excessiv e ( ZE) r ats from their breast-feeding stag e and onwa rd. The

findings w ere as follow s: ( 1) The number of synaptic v esicles of the py ramidal cells was decr ea sed in ZD ra ts.

( 2) Various deg r ees o f degenera tion of the neurons, g lial cells and synapses and rupture o f synaptic v esicles

w ere seen in ZE animals. These finding s suggest tha t the changes of hippocampa l ult rastr uctur es might be

one o f the fundamental mechanisms o f th e changes o f the lea rning and memo ry capacity in ZD and ZE rats.

　　 Key words　 zinc-deficiency; zinc-excess; hippocampus; ult rastr uctur e; r at

使用《军队医院医疗信息管理系统》的问题与解决办法

Problems and solutions in using the Army Hospital Medical Information

and Management System

黄　英　　 (第三军医大学附属西南医院病案室 ) 重庆 , 630038

　　《军队医院医疗信息管理系统》是总后卫生部于 1992年推

出的全军统一的医疗信息管理软件 ,并要求全军各医院从 1993

年开始启用。该系统直接为医院分级管理的评审和优质服务的
评比检查服务。我院于 1993年 7月 1日正式使用此系统 ,经过近 3

年的应用 ,系统运行良好 ,但对在院伤病员管理中遇到一些问

题 ,现将解决这些问题的办法介绍如下。
　　 ( 1)统计科室与非统计科室 ,也即在编科室与非编科室。在
编科室是上级机关规定的我院必须开设的科室 ,而非编科室是

我院根据本院情况自行开的科室。在统计上如何合理处理二者
的关系使上报表准确无误是一个值得讨论的问题。我院是在同
一台微机上分别对统计科室与非统计科室进行系统安装 ,也即

进行二次系统安装。在根目录下键入 YLGL回车 ,即可进入统

计科室系统 ;在根目录下键入 FT JK回车 ,即可进入非统计科

室系统。打出的报表统计科与非统计科在一份报表上 ,分二次

打印。统计科与非统计科之间的转科病人不按转科处理 ,而是

出院后又重新办入院手续 ,避免了因非统计科病人住院时间长

等情况而影响统计科及全院的医疗指标。
　　 ( 2)生成了不正确的次日日报表 ,如做完 1号日报 ,又生成

了不正确的 2号日报。
　　① 2号有关日报的什么数据都未输。每天备份了当天数据 ,

将流动报表和在院病人数据库中的数据恢复到机器内 ,日报日

期就退回到了正确日期 ;每天若设备份数据 ,修改流动日报库、
周报库的日期 ,修改月报库当月的日期项和占床日项 ,将日期

项改成最近正确日报日期 ,占床日项在原有基础上 ,减去该类

住院人数乘以修改天数 (不正确日期 -正确日期 )。
　　②已输入 2号的部份数据生成了不正确日报。每天备份了
当天数据 ,处理同上 ;每天若未备份数据 ,就打开库来改。
　　 ( 3)生成日报前发现转科有错。该转科病人只有这一次转
科如 B科→ C科 ,可正确地撤消转科 ;该转科病人若往日已有

一次转科如 A科→ B科→ C科 ,运行 116撤消出科伤病员 ,就会

出现问题 ,只有在在院病人出院库中查该病人情况 ,保留 A科

和 B科记录 ,删除或修改 C科记录 ,然后存盘退出即可。
　　 ( 4)运行 113生成日报 ,屏幕显示 “入科人员入院科室、身
份、费别有错 ,请修改! ”出现这种情况 ,就是输入了一个或多个

空白记录的入院 ,有时是输完了入院卡片后 ,未选“ 2.结束”而
又进入“ 1.下一张卡片” ,按 ESC键退出造成的空白记录。处
理: 运行 115修改入科伤病员 ,将光标移至空白记录处 ,按 F8删

除该条记录。
　　 ( 5)当天入出 (包括入死 )的病人处理在最后一个出院 ,次

日生成日报后 ,屏幕会出现 “现在备份病案” ,因机器内此条记
录无出院日期 , 次日的出院病人不能挨着进库 , 机器把这二个
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