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要"目的
"

观察糖尿病小鼠小肠黏膜吸收通路的形态学是否改变!为进一步研究糖尿病的消化系统并发症提供形态学基

础$方法
"

分别选取
D
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J
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月龄
EK

(

EK

糖尿病小鼠及相应年龄段的
EK

(

h#

正常小鼠!每组
(

只$灌流固定后用扫描电镜

观察小肠黏膜上皮及上皮下固有层的结构$结果
"

小肠绒毛比对照组宽大'上皮细胞侧面上部的微皱褶稀疏!排列不规则'绒毛

中轴的筛状孔比对照组多$结论
"

糖尿病小鼠小肠黏膜的形态发生了改变$糖尿病时小肠黏膜的形态变化有利于物质的异常

吸收$

关键词"肠黏膜'扫描电镜'吸收通路
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临床上糖尿病常引起多种消化道症状!患者常表现为腹

泻(便秘(上腹胀痛等症状)

*")

*

!其发病机制尚不太清楚#现在

大多数学者认为糖尿病胃肠功能紊乱的发病机制主要与胃肠

的自主神经病变有关!也有临床和实验室研究发现在无自主神

经病变时亦可出现胃肠功能紊乱)

("*+

*

#但有关小肠黏膜吸收

通路的形态学研究较少!鉴于此!本研究以
EK

$

EK

自发性糖尿

病小鼠为研究对象!应用扫描电镜观察了糖尿病小鼠小肠黏膜

的吸收通路的形态有无改变!为进一步研究糖尿病的消化系统

并发症提供形态学基础#

B

"

材料与方法

B-B

"

材料

B-B-B

"

动物来源与饲养
"

引进日本
<)IK&

$

UH

G

"EK

$

h#

转基

因小鼠!在河北医科大学组胚教研室动物室分笼饲养于无菌包

中!自由摄食%

</

(+照射饲养&!饮水%高压消毒蒸馏水&!近亲

%兄妹&交配!

EK

$

h#

型为糖尿病和肥胖基因携带者!其表型正

常!后代中雌雄纯合子个体发生糖尿病和肥胖!即
EK

$

EK

型#

B-B-C

"

动物分组
"

病例组"选取
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*+

月龄
EK

$

EK

自发

性糖尿小鼠!每组
(

只#对照组"选取相应年龄段
EK

$

h#

表

型正常小鼠!每组
(

只#分组标准!表型"糖尿病小鼠均发生肥

胖#血糖大于
*+##/&

$

;

定为糖尿病#

B-C
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扫描电镜步骤
"
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戊巴比妥钠腹腔注射麻醉%

+-D

#;

$

*++#

R

&!开胸!经左心室插管入主动脉!剪去右心耳!灌注

生理盐水!待冲干净血后!灌注
c$M5/NLHU

'

固定液约
,++#;

#

从距
1ML%3d

韧带约
*+.#

处取下一段空肠!纵行切开肠管!用

生理盐水充分冲洗肠内容物!冲洗干净后浸入
c$M5/NLHU

'

固

定液中固定约
6JO

#%

,
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+-+*#/&
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;C:0

缓冲液充分冲洗固

定好的组织块#%

D

&对组织块进行以下
D

种处理"

)

用刀片切

下一
,##a,##

组织块!用于观察小肠绒毛以及上皮细胞

的微绒毛#

*

用钝剪刀剪下一约
,##a,##

组织块!同时

用
,#/&

$

;9$7[

室温消化
,O

!目的是把固有层中结缔组织

的基质消化掉#从组织块侧面观察上皮细胞的形态以及绒毛

中轴的固有层#

+

用刀片切下一约
,##a,##

组织块!用
,

#/&

$

;9$7[

室温消化
(E

!目的把上皮及固有层中结缔组织

的基质消化掉!用于观察固有层中成纤维细胞分泌的纤维排列

及其相互交织所形成的筛状孔#%

6

&

9$7[

消化组织块后再用

+-+*#/&
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;C:0

洗涤
D

次!每次
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&超声波处理
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洗涤
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次!每次
)#%5

#%

I

&放入盛

有
*Y

单宁酸的培养器中!室温!

D+#%5

#目的增加样品的导电

性#%
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&加入
*Y

锇酸!
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!固定
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#注意"
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锇酸需现配

现用#储存液为
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锇酸!用
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DI]

烤箱#%
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冰箱冷冻过

夜#%

*D

&真空干燥!

>:"D

离子喷镀仪镀膜#%
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&日立
0"D)++9

扫描电子显微镜观察#
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C-B

"

绒毛
"

扫描电镜观察!正常对照组小肠绒毛呈比较宽厚
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重庆医学
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年
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月第
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卷第
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期



的叶片状!排列整齐(规则!表面有纵横交错!深浅不一的裂隙!

见插
'

图
*

#

糖尿病组小肠绒毛均比正常对照组要宽大!绒毛自身多弯

曲!并且其上裂隙多而深!见插
'

图
,

#但糖尿病组随病程进

展小肠绒毛的形态未见有明显的规律性变化#

C-C

"

上皮细胞
"

消化扫描电镜观察!对照组的上皮细胞呈柱

状!在游离面有排列紧密而整齐的微绒毛'在细胞侧面环细胞

顶部的细胞膜光滑平整!继而向下出现许多纵行且排列规则的

微皱褶!愈近底部微皱褶稀而不规则!见插
'

图
D

'部分细胞根

部变细!相邻上皮细胞间形成侧面间隙!类似孔状!可见物质出

入此孔!见插
'

图
6

!在上皮细胞基底面有与之对应的孔隙#

糖尿病组上皮细胞的形态变化"细胞侧面环细胞顶部的细

胞膜光滑平整区不规则!上皮细胞侧面的微皱褶上部变得稀

疏!排列不规则!下部未见有明显的变化!见插
'

图
)

#

C-D

"

绒毛中轴
"

正常绒毛中轴内有成纤维细胞及成纤维细胞

产生的纤维互相交织成网!并形成较多的筛状孔!这些筛状孔

是由成纤维细胞的突起作为支架!其分泌的胶原纤维呈环行缠

绕在支架上所形成的!其他部位的胶原纤维是相互纵横交织形

成的!见插
'

图
(

(

I

!这些筛状孔是物质的通道!见插
'

图
J

#

割断扫描电镜观察!这些筛状孔与上皮细胞根部之间的孔隙或

上皮细胞基底面之间的孔隙有相互对应的关系!而且也与中轴

内毛细血管或毛细淋巴管相交通!见插
'

图
F

#

糖尿病组小鼠小肠绒毛中轴内也有一些大小不等的筛状

孔!这些筛状孔也是由胶原纤维缠绕成纤维细胞的突起所形成

的!纤维的排列与正常对照组相比无明显区别!只是筛状孔的

数量比正常对照组要明显增多!并且这些筛状孔的沟通关系与

对照组相同!见插
'

图
*+

#

D

"

讨
""

论

糖尿病时胰岛素抵抗的病因以及胰岛素如何转运等研究

很多)

**"*6

*

!而本实验则从形态学方面研究了吸收通路上皮细

胞形态和小肠黏膜固有层内结缔组织的通路!关于结缔组织内

的通路有无固定形态!国内外学者尚有分歧!岛田达生教授研

究横隔淋巴的吸收时!提出脉管外吸收通路的概念!但小肠黏

膜固有层内有无相同结构尚无定论!鉴于此作者主要研究了小

肠绒毛及其上皮细胞的形态有无改变!固有层内成纤维细胞产

生的纤维排列有无规律!它们所形成的筛状孔是否改变#

D-B

"

关于小肠绒毛的形态学改变
"

有研究发现糖尿病小鼠小

肠的湿重明显高于正常鼠)

*)

*

!肠黏膜厚度和肠腔直径明显增

加!这与作者的研究结果!糖尿病小鼠的小肠绒毛比正常对照

组宽大基本相一致!小肠绒毛的宽大相应增大了小肠黏膜的吸

收面积!故此变化有利于物质的吸收#

D-C

"

关于柱状上皮细胞的形态学改变
"

正常小肠黏膜的柱状

上皮细胞!其侧面上部的微皱褶排列比较规则!愈近底部微皱

褶愈稀而不规则!微皱褶是相邻细胞连接的一种结构#糖尿病

组小鼠小肠黏膜的柱状上皮细胞侧面上部的微皱褶变得稀疏(

不规则!这一现象表明上皮细胞之间的连接相对疏松!更有利

于物质的通过和吸收#

D-D

"

关于固有层结缔组织中的形态学改变
"

通过本次研究发

现正常小鼠绒毛中轴内有筛状孔!并且这些筛状孔与上皮细胞

之间的孔隙和中轴内的毛细血管或毛细淋巴管有对应的沟通

关系#提示营养物质的吸收经过上皮细胞后再通过固有层结

缔组织内的筛状孔#而糖尿病组绒毛中轴内形成的筛状孔比

对照组要多!故营养物质可以经过更多的筛状孔进入毛细血管

或毛细淋巴管!这也证实了糖尿病时更有利于物质吸收#
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