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5 / 6肾切除大鼠残肾形态演变及维生素 E 对其影响的定量研究

A q u a n t i t a t i v e s t u d y o f m o r P h o l o g i c a l e v o l u t i o n o f r e m a n e n t k i d n e y a n d

v i t a m i n E e f f e e t s o n s / 6 n e P h r e e t o m i z e d r a t s

哀发焕 史景泉 (第三军医大学基础部病理学教研室 ) 重庆
,
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慢性肾功能衰竭 ( C R F )发病率高
、

预后差
,

其发病机理仍

不十分清楚
。

采用形态计量等手段
,

对 5 6/ 肾切除所致 CR F 大

鼠残肾形态和功能演变及其影响因素进行动态观察
,

旨在阐明

C R F 残存肾单位演变规律及可能机理
.

成年雄性 W i
s t a r

大鼠

36 0 只
,

分为 A 组 (假手术对照 )
、

B 组 ( 5 / 6肾切除 )和 C 组 ( 5 / 6

肾切除 + 维生素 E 治疗 )
,

每组 1 20 只
。

分别于术后 30
、

60
、

90
、

12 o d 观察各指标
。

主要结果如下
:

( 1) 以往研究很少探讨肥大残肾各部分的比例
,

本研究 B

组大鼠术后残肾进行性肥大
;

肾小球体积进行性增加
;
肾小球

毛 细血管长度和面积显著增加
;
肾实质体密度

、

肾小球毛 细血

管 长度密度和面积密度与 A 组无显著差别
。

说明术后残肾各

组成部分呈大致成 比例的有功能的代偿性肥大
。

( 2) 肾小球肥大能否导致其 自身硬化的间题尚无定论
,

本

研究表明硬化肾小球比率与肾小球体积呈显著正相关 ,在多种

因素中
,

以 肾小球体积对硬化肾小球比率的影响最明显
。

C 组

大鼠用维生素 E 治疗后
,

硬化肾小球 比率显著下降
,

而肾小球

肥大程度下降得有限
。

分别对 B 组和 C 组大鼠肾小球体积与硬

化肾小球比率的相关性进行回归分析
,

发现 C 组相关系数和 回

归系数小于 B 组
,

相关曲线的斜率也显著小于 B 组
。

证实肾小

球肥大确实能促进其自身的硬化
。

( 3 )B
、

C 两组大 鼠术后
,

光镜下毛细血管数目增多
,

透射电

镜下可见肾小球系膜区有新生毛细血管
, ’

肾小球毛 细血管铸型

扫描电镜检查发现毛细血管分支显著增多
,

首次为证实残存肾

小球毛细血管增生提供了直接形态学证据
。

(4 ) B 组术后肾小球有核细胞数密度显著增高 , 肾小球有

核细胞数与毛细血管截面数之 比值均 > 2
,

而 A 组该 比值均 <

1
,

提出用该 比值 > 1作为衡量肾小球有核细胞增多的客观标

准
。

肾小球增多的有核细胞除增生的系膜细胞外
,

也有增生的

肾小球内皮细胞和上皮细胞
。

( 5 ) B 组大鼠术后硬化肾小球比率
、

病变肾小管和 肾间质

体密度
、 ’

肾小球毛细血管滤过膜厚度和肾组织轻脯氨酸含量显

著增高
。

相应地血浆肌配和尿素氮浓度
、

平均动脉血压
、

尿蛋白

浓度及大 鼠死亡率显著增高
,

血红蛋白含量
、

红细胞压积和大

鼠体重增加量显著低于 A 组
。

硬化肾小球 比率
、

肾小球系膜区

体密度
、

肾小球毛细 血管滤过膜厚度和病变肾小管
、

肾间质体

密度与血浆肌配浓度显著正相关
,

说明术后残肾功能损害与残

肾形态学改变基本吻合
。

( 6 ) B 组大鼠术后
,

残肾皮质和髓质单位组织血流量
、

肾组

织总自由基和脂质过氧化物含量显著增高
, ’

肾组织超氧化物歧

化酶
、

过氧化氢酶和 钠钾 A T P 酶活力及维生素 E 含量显著降

低
。

说明残肾有显著的高灌注和氧 自由基产生增多及抗氧化能

力降低
。

而 C 组虽也有残肾高灌注
,

但残肾氧自由基含量显著

降低
,

抗氧化能力显著升高
,

相应地残肾形态和功能损害程度

显著减轻
,

说明氧 自由基反应亢进在残肾的进行性毁损中起有

重要作用
。

(7 ) B 组大 鼠术后外周血单个核细胞 内游离钙浓度和其培

养 上清 白介素
一

l (I L
一

l) 活性 以及 肾组织血 小板 源生长 因子

(P D G F卜 Q m R N A 含量显著增高
。

IL
一

1活性和 P D G F
一 Q m R N A

含量与硬化肾小球比率显著正相关
;
游离钙浓度与 I L

一
1活性和

PD G F
一 Q m R N A 含量显著正相关 ; 钠钾 A T P 酶活力与游离钙

浓度显著负相关 ;脂质过氧化物含量与钠钾 A T P 酶活力显著

负相关
。

C 组 IL
一

1和 P D G F
一 Q m R N A 含量显著低于 B 组

。

提示

IL
一

1和 P以 3 F
一 。 m R N A 的高表达

,

可能参与了残肾的进行性毁

损
,
而氧自由基通过抑制钠钾 A T P 酶活力使细胞 内游离钙浓

度升高
,

可能是促使 IL
一

1和 P D G F
一 a m R N A 高表达的原因之

本研究证实
:

大鼠 5/ 6肾切除术后
,

残肾的形态演变具有代

偿增生使残肾功能增强和加速 自身毁损的双重特性
,

加速 自身

毁损的特性能为抗氧化剂治疗所抑制
。

残肾形态演变受多种因

素影响
,

包括残肾血流动力学异常
、

氧自由基反应亢进和多种

细胞因子高表达
.
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