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小 鼠肠 型放 射 损伤 合 并 烧 伤对

小肠上皮细胞的复合效应

果永萍 程天 民

(卫防系 防原医学教研室 )

抓 要 体重 3 0~ 3 5 9杂种健康雄性小鼠 7 4 6只
,

分设四组
:

单放 ( . OC o 1 2 G y )
、

单烧 ( 2 5% 皿

度 )
、

放烧 (两伤复合 ) 和正常对照组
。

对比研究放烧复合后的死亡效 应和肠上皮损伤效应的动

态变化
。

结果表明复合效应有明显的病程阶段性差异
:

伤后 4 8小时内放烧组死亡率较单
.

放组为高
,

肠上皮损伤亦较重
,

其原因可能与早期休克有关
。

而伤后49 ~ 96 小时
,

放烧组的死亡率却较单放

组为低
,

肠
.

上皮恢复亦较好
。

由此可见
,

机体对复合伤的反应十分复杂
,

必须对其 作具体分析
,

有针对性地进行防治
。

关恤词 复合效应 ; 放射损伤 , 放烧复合伤 , 肠型放射病 、 小肠上皮细胞损伤 , 烧

伤

放射复合伤是核爆炸引起的重要伤类
。

肠型放射损伤可复合不同程度的烧伤和 (或 )

冲击伤
,

通常复合暴露部位烧伤居多
。

单纯放

射病
、

包括肠掣放射病的肠上皮变化已有大

量研究
,

而对复合烧伤后
,

肠上皮细胞复合

效应的发生与否
,

复合效应的特点及机理
,

以及对整体效应的影响等文献报导极少
。

本

文 以单一伤和复合伤相 对比
,

多项指 标相

结合
,

研究轻型肠型放射损伤复合略大于暴

露部位面积深度烧伤时在肠上皮所发生的复

合效应
,

希能对复合效应规律性的认识有所

深化
,

对探讨治疗原则有所参考
。

材料与方法

本实验设单纯放 射损伤 (单放 )
、

单纯烧伤

(单烧 )
、

放烧复合伤 (放烧 ) 及正常对照组
。

共

用了4 6只杂种健康雄性小鼠 (体重 30 ~ 35 9)
。

单放
: 。。 C 。 一

丫线 12 G y全身一次照射
,

照射量率

1
.

36G y /分 , 单烧
:

用 3 % 凝固 汽油 (。
.

o s m l/
“也 2 ) 燃烧 7 秒造成 15 % 皿度烧伤 , 放烧

:

烧伤后

3。分钟内接受照射 (方法同上 ) ,

单放和放烧两组

动物同时照射
。

对照组除不致伤外
,

其余条件均与

致伤组相同
。

动物分组
、

观察指标及取 材时相 点综 列 于表

1
。

1
。

小肠上皮光
、

电镜观察

按改进方法制成全小 肠卷肠 H E染色切片 (图

l ) ,

作光镜观察
。

电镜取材部位 固定在 T r e i tz 韧

带下 3 c m处空肠
,

常规制片
、

观察
。

2
。

全 小 肠湿 重称量

取下全段小肠
,

除净系膜
,

冲净肠内容物
,

剖

开肠管
,

用滤纸吸去浸 露水分
,

以扭力天 平称湿

重
。

3
.

全 小肠隐窝计数

对卷肠切片从十二指肠始端到回肠末端逐个计

数全小肠一个纵切面上的
“
活存隐窝

” ,

将保留有

活存细胞 (不论其数 ) 的 隐窝均 作为
“
活 存

”
隐

窝
。

4
。

小 肠上皮嗜银细 胞变化

对卷肠切片作 G ir 口 e l i us “ )嗜银染色
。

由内圈

到外圈逐层计数 50 个视野 ( x 4 0) 的嗜银细胞
,

并

观察其形态变化
。

5
。

全 小肠
“
H 一 T d R掺入量浏定

小鼠活杀前 1 小时腹 腔注 入 . H
一

T d R 10 畔 i/

l m l/ 只
。

制作全段全层小肠样 品进行放射性液体闪

DOI : 10. 16016 /j . 1000 -5404. 1985. 04. 001
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表 1 实验动物 分组
、

指标
、

取材时相一 览表

重镜窝肠光隐

时相点
观察
计数

. H
一

T d R掺入
A K P半定量
电镜观察

死亡效应

嗜银细胞观察

(伤后小时 )

单烧 单放 放烧 对照 单烧 单放 放烧 对照 单烧 单放 放烧对照 单烧 单放 放烧

尸a工J10ù勺5

6

1 2

2 4

4 8

6 0

7 2

爹
一

飘

5 5

8 8 8 5 5 5

8 8 8 5 5 5

8 8 8 5 5 5

8 8 8 5 5 5

8 8 8 5 5 5
~

8 8 8 5 5 5

8 8 8 ( 2
’

) ( 3 ) ( 3 )

8 8 8 5 5 5

9 6 5 5 5 8 8 8 5 5 5

4 5 4 5 4 5 1 5 7 2 7 2 7 2 2 0 4 0 4 0 4 0 1 5 5 1 旦7 8 7

电镜材料单放和放烧组每时相点各取 3只
,

单烧组每时相点取 2 只
,

对照 2 只

( ) 内为60 小时点电镜取材数
。

尹逸孽

烁计数
,

结果经淬灭校正
。

6
.

小 肠上皮城性磷酸酶 ( A K P ) 活 性变化

取 T r e i tz 韧带下 5 c m处空 肠
,

用 恒 冷切片机

制作 5卜 厚肠横切面冰冻切片
,

同 一时 相点的所有

切片用 P e ar se 偶氮偶 联法侈 ,同步染色
。

A K P半定

量在双盲法下进行
,

观察完 5 卜厚的一个 完整小肠

横切面后记分
。

7
.

“ 小时内病情表现及死亡效应

22 5只小鼠分别造成上述的单放
、

单烧和 放烧

复合伤
,

但不作以上指标
,

观察伤后 96 小 时内的病

情表现和死亡效应
。

结 果

1
。

肠上皮细胞及超微结 构变化

烧伤后肠壁各层寮血水肿
,

毛细血管内

皮细胞肿胀
,

粒细胞侵入上皮层增多
,

儿类

肠上皮细胞发生变性
,

表现为线粒体肿大
,

内质网扩张
,

髓样体形成
,

溶酶体增多等
。

72 小时后
,

小肠密血 水肿和 肠上皮 病变减

轻
。

单放和放烧组于伤后 1
、

3
、

6 小时隐

窝核分裂相完全消失
,

在隐窝下 1邝 处出现

较多核溶解小体 (图 2 )
。

未坏死细胞核边

缘不清晰
,

或核膜明显缺损
,

核扭曲
,

常染

色质与异染色质混乱
,

染色质间孩粒及染色

质周围颗粒减少以至消失
。

线粒体肿胀如气

球样
,

晴隐约可见或完全消失
,

内质网及高

尔基氏器高度扩张
,

粗面内质网 局 部 脱 颖

粒
。

绒毛各段上皮细胞个别坏死脱落
。

伤后 12 小时
,

单放和放烧组的肠上皮变

化有所差异 (图 3
、

4)
,

单放 组坏 死细胞清

除快
,

残迹少
,

放烧组清除慢
,

残迹多 , 单

放组隐窝细胞排列稀
,

放烧组密 , 单放组 隐

窝细胞为核和胞浆都呈泡沫状的大细胞
,

放

烧组则很少见到这类细胞 , 单放组再现的核

分裂多
,

放烧组少
。

再现的核分裂有明显异

形性
,

有的发生增殖死亡
,

难以见到核分裂

后形成的正常新生细胞
。

并且再现的核分裂

不仅见于隐窝
,

也见于绒毛 (图 5 )
,

电镜
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一个纵切面 )计数结果
,

对照组 15 只小鼠的隐

窝数均值为 8 1 5 9士 1 09 个
。

三伤 组 计数结果

见图 1 0
。

:}场~ 钱( 厂
一

` ’
-

一二井
,

义

窝数隐

见核分裂细胞内有较多线粒体和内质网 (图

6 )
。

伤后 24
、

48 小时
,

绒毛枯瘦
,

上皮细

胞变矮
、

增宽
。

隐窝进行性破坏
、

崩解
。

伤后 48 小时残存于隐窝和绒毛下部主要由

畸形细胞构成
。

畸形细胞有异常核分裂
,

有的发生增殖死亡
,

隐窝和绒毛底部出现

双核细胞 (图 7 )
。

伤后 60
、

72
、

96 小时
,

残存隐窝
、

畸

形细胞逐渐减少
,

再生隐窝逐渐增多
。

但

是
,

单放和放烧组的肠上皮损伤修复速度

有较明显差异
,

同一段时间内的残存隐窝

放烧组比单放组多
,

隐窝再生放烧组比单

放组快 (图 8 )
。

潘氏细胞
、

粘液细胞及肠内分泌细胞的

辐射抗性相对较高
,

但细胞器和分泌颗粒均

有不同程度退变
。

单放和放烧组于伤后 1 ~ 48 小时
,

肠壁

各层癖血水肿明显
,

以放烧组尤甚
,

60 小时

后渐减轻
。

2
、

全小肠 湿 重变化

对照组全小肠湿 重为 2
.

22 士 0
.

0 9 9
。

三

伤 (单烧
、

单放和放烧 ) 组结果见图 9
。

一一 单烧

二二二精 丫
/

一
动助印初加加切

ǎ值对照占%à

: o : o : o : 一 ` o : o 。。 ” 了云。

伤后时间 (小时 )

图 10 三伤组全小肠
“
活存

”
隐窝数的动态变化

单烧组各时相点隐窝计数与对照组无显

著差异
。

伤后 24 小时前
,

三伤组与对照组均

无显著差异 ( P > 0
.

0 5 )
。

6 0
、

7 2
、

9 6小时

放烧组高于单放组 ( P < 0
.

01 )
。

4
、

肠上皮嗜银细胞变化

嗜银细胞数于三伤组
、

不同时相点有一

定差异
,

见图 11
。

、 、 、
。

三三器 、 \二/ 丫

.0B0羚助和,0

嗜银细胞数八占对照值%à

小肠重ǎ对占照值%à

伤后时间 (小时 )

图 9 三伤组全小肠湿重的动态变化

总的看来
,

48 小时以内
,

各伤组肠重与

对照组无明显差异
,

伤后 60
、

72
、

96 小时放

烧组肠重非常显著地高于单放组 (P < .0 0 1 )
。

3
、

全小 肠 “ 活存 ” 隐窝计数

按一张全小肠卷肠切片 (相当于全小肠

二。 “ J . 切
“ ` o 的 7中 助 . 0 1. 0

伤后时间 (小时 )

图 1 1 三伤组小肠嗜银细胞数的动态变化

单烧组伤后 4 8小时内
,

肠嗜银细胞数高

于对照值
, 3 小时为峰值 ( P < 。

.

01 )
。

伤后

12 ~ 96 小时放烧组嗜银细胞数均非常显著地

高于单放组
。

5
、

小肠 “ H 一 T d R掺入量测定

伤后
“ H

一
T d R掺入量有明显变化

,

见图1 2 。

烧伤后 1 小时高于对照值 ( P < 0
.

05)
,

6 小时非常显著地低于对照值 (P < 0
.

0 1 )
。

余各时相点与对照值无显著差异
。
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伤后时间 (小时 )

图 12 三伤组小肠 “ H
一

T d尺掺入量的动态变化

< 0
.

仍 )
。

A K P活性变化 与绒毛上皮形态

变化基本吻合
。

7
、

洲小时内的病情表现和死亡效应

小 鼠烧伤后 48 小时内精神萎靡
、

少动
、

纳食少
、

饮水多
、

肢端冷
,

少数动物瘫软直

到死亡
。

活存动物渐趋好转
,

48 小时后极少

发生死亡
。

单放组伤后 48 小时内的活动
、

饮

食变化不明显
,

48 小时后一般情况渐进性变

差
, 7 2小时后进入危 重阶段

,

大量 动物死

亡
。

放烧组早期症象较单烧和单放组动物为

重
,

72 小时后显危重症象的动物比单放组为

少
。

单放和放烧组 72 小时后
,

均发生水样腹

泻
,

或血水便
,

但未见排出膜样物
。

掺入量ǎ对占照值%à

界人葬

- - - - - 一 -

一十
- - - - - - 一 -

一
。

.-
..
卜

.

例
如嗯水

-

。 。 . 。

中娜 . ,

l|七卜I

4 8小时内各时相点
,

单放和放烧组显著

低于对照组 ( P < 0
.

0 1)
。

12 小时 前放烧组

低于单放组
,

3 小 时差异 非 常 显著 ( P <

0
.

0 1)
。

60 一96 小时放烧组非常显著地高于

单放组 ( P < 0
.

01 )
。

6
、

小 肠上皮A K P 活性 变化

从图招可 以看出
,

烧伤和放射损伤均可

引起小肠上皮 A K P活 性变 化
。

伤后 24 小时

内
,

单放与放烧组间无显著差异
,

而伤后 48

~ 习6小时放烧组非常显著地高 于单放组 ( P ~
.

, 喇 , 曰. . . . 户 . . . . . 护. ,

1 0 空0 3 0 通 0 50 6 0 7 0 8

一
口0 1 0 0

一
罩隽

藕津李
\

·

从乙户
.

1 0
、

2 0
`

月0 J O
_

5 0
、

七0 之0 称0 公O

伤后时间 (小时 )

图 14 三伤组死亡时间分布情况

(每点代表 1只动物 )

三伤组 2 25 只小鼠在 96 小 时内共死亡 98

只
,

死亡时间分布示意如图 1 4 ,

不同时间死

亡率列于表 2
。

平均活存时间单放组和放烧

组分别为助
.

80 和 61
.

24 小时
,

两组相差非常

显著 ( P < 。
.

01 )
。

ǎ次迥睽祠组à

加的叻啊如山昌川

伤后时间 (小时 )

图 13 三伤组小肠上皮A K P含量的动态变化

表 2 三伤组不 同时间的死亡率比较

伤后时间 (小时 )

0 ~ 4 8

4 9wt 9 6

0沟 9 6

单放与放烧

T =
`

4
.

32 二

T = 2
。

1 1
.

T 二
一

O
。
4 0

单放与单烧

T = 1
。

1 0

T = 7
。

40
. 冷

T = 5
。
7 7二

单烧与放烧

T = 2
。
5 8二

T = 5
。
0 8

. ,

T = 6
。
2 2二

T
:

表示 T 值
,

差异显著
。 。
差异非常显著
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放烧复合后的死亡效应有其特殊性
。

本

实验15 % l度 烧伤 组
,

按烧 伤程 度划分标

准
,

属重度伤情范围
,

从实际伤情表现和死

亡率看
,

为中度偏重或重 度偏轻伤情
; 12 G y

单纯放射病和放烧复合伤无疑均属肠型放射

损伤
。

在伤后 96 小时的观察期内
,

单烧组死

亡数少
,

主要发生在伤后 2 天内 ; 单放组死

亡数多
,

集中发生在伤后 3 ~ 4 天内
;
放烧

组死亡数也多
,

却在伤后 2 天以内和 3一 4天

出现两个死亡高峰
。

以伤后 48 小时 ( 2 天 )

为界
, 4 8小时内放烧组死亡率显著高于单放

或单烧组 ( P < 0
.

01 )
,

并高于 两单伤之和

(
a l + 1 > 2 , ,

) ; 而 4 9~ 9 6小时单放组死

亡率显著高于放烧组 (P < 0
.

0 5) ; 综观 。 ~

96 小时
,

一

单放组与放烧组死亡率则无显著差

异 ( P > 0
.

05 )
。

主要 由于 放烧组早期死亡

多
,

因而其平均活存时间比单放组显著缩短

( P < 0
.

0 1 )
。

大量文献报告
,

在接受致死性骨髓型放

射病照射剂量复合不同 种类 不同程 度损伤

后
,

大多显示复合后死亡率增加
,

并高于两

单伤 (单烧
、

单放 )死亡率之和
` 3一 8 ’ 。

而本实

验小鼠受1 2G y( 肠型剂量 ) 照射当然会 1 00 %

死 亡
,

15 % l 度烧伤 也会使 部分动 物死

亡
,

两伤复合后不可能在总死亡率上显示差

异
。

经分析不同时间内的死亡情况
,

却揭示

了伤后 4 8小时内放烧组死亡率非常显著地高

于单放组
,

49 ~ 96 小时 则低于 单放组的特

点
。

放烧复合后肠上皮变化在不同的病程阶

段表现出不同的特点
。

伤后 4 8小时内的主要

特点是
:

( 1 ) 肠壁痪血放烧组较单放组严

重 , ( 2 ) 肠上皮坏死细胞清除放烧组比单

放组迟缓 ; ( 3 ) 伤后 3 小时
“ H 一 T d R掺

入量放烧组非常显著地低于单放组
。

伤后 49

~ 96 小时的主要特点是
:

( 1 ) 残存隐窝放

烧组比单放组多
; ( 2 ) 绒毛枯萎裸露放烧

息2 5

组比单放组轻 ; ( 3 ) 再生隐窝放烧组比单

放组多 , ( 4 )
’ ·

小肠重量恢复放烧组比单放

组快
; ( 5 ) 肠嗜银细胞丧失放烧组比单放

组少 ; ( 6 ) a H 一 T d R掺入 量放 烧组 比单

放组多
; ( 7 ) 肠上皮 A K P活性放烧组比单

放组高
。

不难看出
,

放烧复合后肠上皮具有

类似整体死亡效应那样的变化特点
。

要强调

指出 , 对肠上皮的多项观察指标结果相互吻

合
,

肠上皮变化与整 体病情 及死亡 效应一

致
,

可 以排除偶然性
,

大量受试个体的综合

结果可以减少个体差异的影响
。

放烧复合伤早期死 亡的原因
,

根据其病

情表现
,

小肠壁 以血循障碍为主
,

并有一定

的损伤变化特点
,

死亡主要发生在相 当于烧

伤的休克期
,

故认为休克可能是放烧复合后

早期死亡的主要原 因
。

这与文献
` 7 ’ ` “ , ( , ’ ` ’ 。 )报

导较一致
。

M a i s i n “ ’
)用 5 一 H T作为抗放预

防用药
,

发现伤后 1 2小时肠止皮核分裂相用

药组比未用药组少
,

而 2 4小时后用药组比未

用药组多
,

并且烧伤病 员尿中 5 一 H T 含量

比正常增高
` 2)J

。

本实验致 伤 48 小 时后
,

肠

上皮的病变特点与分 泌 5 一 H T有关的肠上

皮嗜银细胞的反应有否关系
,

值得进一步研

究
。

早期对复合伤的研究大多通过观察死亡

率来探讨复合效应
,

少数研究者
(。 ’ ( ` )也曾探

讨过组织器官水平的复合效应
。

一般认为
“

相

互加重
”
是复合伤 (包括放射复合伤 )的基本

规律
,

有的将复合伤即称为
“
相互加重综合

征
” 。

近年苏联学者
〔’ “ )提出 非照射 因子对

受照机体的作用具有阶段性
。

本实验 1 2 G y照

射复合 15 % 皿度皮肤烧伤后的结果
,

突出地

表明肠上皮复合效应有明显的病程阶段性差

异
。

如早期未发生死 亡
,

活存到一定时候
,

肠上皮的损伤效应比相应时间内的单放组为

轻
,

因此
,

早期积极防治休克
,

有可能争取

到较好的病理过程
。

由此可见
,

不同损伤复合后
,

机体发生

一系列变化
,

所反映出来的复合效应是极为
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复杂的
,

因损伤 种类
、

程度
、

致伤前后次

序
、
相隔时间不同及在剔矽的阶段不同等

其复合效应亦有差异 , 在不同脏器
、

组织和

细胞的效应也不尽相同
。

因此
,

对复合效应

必须进行具体的
、

而不 是笼 统的
,

有条件

的
、

而不是泛指的分析
,

才能深化对复合伤

的认识
,

并藉以指导防治的实践
。

(本实验承蒙古德全
、

林远以及电镜室
、

钻源

室等同志的大力协助
,

谨致谢意 ! )
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小鼠肠型放射损伤合并烧伤对小肠上皮细胞的复合效应 (正 文 见第2 3 1页 )

成孰娜

图 1全小肠卷肠切片示小肠的一个完整

纵切面 , 从内向外为十二指肠至回
_

肠
,

n它只 。
.

1

图 2 隐窝核分裂相消失
,

隐窝下部较多核溶解

小体 (箭头 ) 和组织碎片
。

单放后一小时

H E 义 1 9 8

裂 (黑指针 )
,

增殖死亡
隐窝无核分裂相

,

细胞破死残迹多
,

细胞环死残迹少
,

(黑箭头) ,

德窝

大
,

肿
。

细胞排列稀 , 核 增
较明亮 (白指针 )

。

粘膜下基质水

单放后 12 小时 H E x 19 吕

细胞排列密
,

绒毛下间 隙 形 成 (指

针 )
,

血管淤血 (箭头 )
。

放烧后 12

小时 H E x 1 5 8

图 5 隐窝中部出现核分裂 (黑指针 )
,

隐

窝有异常核分裂 (黑箭头 ) 和增殖死

亡 (白指针 ) ,
隐窝细胞体大

,

核仁

大而多
。

细胞连接线增宽
。

单放后 12

小时 H E 火 3 9 6

右上角为缩小图 H E X 99
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图 6 肠上皮增殖细胞核分裂相
,

分裂细胞内有
较多分化线粒体及扩张的内质网

,

细胞界

限清晰 (箭头 )
。

分裂细胞周围细胞内有

图 7 隐窝和绒毛下部出现双核细胞 (箭

头 )
,

有些隐窝细胞发生增殖死亡
(指针 )

。

单放后 4 8小时 H E x 1 9 8

卜常的分化细胞器
。

单放后 1 2小时 “ 8 ,
1 0 0

R一单放
,

R B一放烧
,

R l 、

R B x为伤后 6 0小时
,

R : P B a为伤后 7 2小时
,

R : 、

R B : 为 9 6小时
,

均

显示放烧组再生隐窝比

单放组 明显
。

H E 又
40

巍礴
碰蕙藻霭 毓


