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慢性复合应激对大鼠胃幽门 !"#$ 表达的影响
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【摘) 要】目的：探讨慢性复合应激大鼠胃幽门内分泌细胞

亨廷顿蛋白相关蛋白 !（DRS!）表达的变化及其意义, 方法：

大鼠 !$ 只随机分为慢性复合应激组和正常对照组, 应激组

动物进行 + TW 的垂直旋转、睡眠剥夺、捆绑（+ ; V G）和夜间光

照等慢性复合性应激试验；实验结束后，所有动物采用免疫组

织化学和 7.9A.@B Y/:A 等方法检测胃幽门内分泌细胞内 DRS!
蛋白表达的变化, 结果：DRS! 在大鼠胃幽门主要表达在胃

泌素细胞中, 与对照组相比，慢性复合应激组大鼠胃幽门内

分泌细胞内 DRS! 的表达增强（4 X ", "0）, 结论：慢性复合性

应激大鼠 DRS! 在胃幽门胃泌素细胞的表达加强,

【关键词】慢性复合应激；亨廷顿蛋白相关蛋白 !；幽门；大鼠

【中图号】U’() ) ) 【文献标识码】R

FG 引言

亨 廷 顿 蛋 白 相 关 蛋 白 !（ D<BA4BEA4B#399:=43A.G
?@:A.4B !，DRS!）因与亨廷顿病（D<BA4BEA:BM9 G49.39.，

D>）基因产物亨廷顿蛋白（D<BA4BEA4B，DAA）相互作用

而备受关注, 早期研究认为，DRS! 是一个脑特有的

蛋白质，广泛分布在大鼠脑神经元中，随后的研究显

示，DRS! 在内分泌系统中也有表达［!］，但其功能尚

不明确［$］, 目前还未见有文献报道慢性应激对胃幽

门 DRS! 表达的影响, 我们采用形态学和分子生物

学相结合的方法，以多种应激原对大鼠进行长达 ($ G
的慢性复合应激，观察慢性复合应激大鼠胃幽门内

DRS! 蛋白含量变化，探讨慢性复合应激大鼠胃幽门

DRS! 表达变化可能的功能意义,

$G 材料和方法

$, $G 材料G 成年雄性 749A3@ 大鼠（华中科技大学同

济医学院实验动物中心提供）!$ 只，体质量 $"" E 左

右，将动物随机分为：正常对照组（ 简称对照组，( Z
+）；慢性复合应激组（ 简称应激组，( Z +）, 自制应激

原：电动垂直转轮旋转器，其上挂载多个小的金属网

鼠笼，每笼只置 ! 只大鼠；圆锥形金属网筒捆绑器；

睡眠剥夺水池：长 [ 宽 [ 高为 !$" =2 [ !$" =2 [ !$"
=2，池内水深 0" =2，池中有多个立柱，间距 !" \ $"
=2，柱顶面积为 !+ =2$，离水面 !0 =2，单个大鼠置柱

顶上；自控时间的夜间光照器,
$, HG 方法G 应激组动物每天无规律交替暴露于垂直

转轮旋转器上旋转（转速 ’" @ V 24B，每次 $" \ +" 9，间

隔 ( \ !" 24B）、金属网筒捆绑器中捆绑、水池中睡眠

剥夺，或夜间间歇性光照 ( 种应激原中，持续 + TW；

前 ’ 种白天进行，每天 + ;；后者晚间进行，光照呈间

歇式（每光照 ! \ !, 0 ;，间隔 !" \ !0 24B）；正常对照

组动物平行常规喂养, 应激 ($ G 后，两组大鼠中各取

+ 只进行灌流固定、取胃幽门，经常规脱水、透明、石

蜡包埋后，行连续切片（ 厚 0 !2）, 所有动物均依次

间断选取切片，每 !" 张取 ! 张，每个动物共取 0 张，
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用于 !"#$ 免 疫 组 织 化 学 染 色% 主 要 步 骤：兔 抗

!"#$ 多克隆抗体（$&$’’’’，华中科技大学李和教授

馈赠）室温下孵育切片过夜；生物素化羊抗兔 () *
（$&+’’，北京中山）室温下孵育 $ ,；-#（$ &+’’，北京

中山）室温下孵育 $ ,% 用抗体稀释液替代兔抗 !"#$
多克隆抗体作为阴性对照，反应呈阴性% 对胃幽门胃

泌素阳性细胞进行计数%
统计学处理：实验数据以 ! " # 表示，用统计学

软件 -#--$+% ’ 进行统计学分析，两组间均数比较用 $
检验，% . ’% ’/为具有统计学意义%

!" 结果

!% #" 动物一般行为变化" 应激组动物在开始接受复

合应激后因恐惧紧张而出现稀便排泄物增多，到实验

后期呈现攻击性趋势、警惕性提高和相互打斗等暴躁

行为% 应激组动物的体质量增长趋势不明显，增长幅

度明显低于正常对照组（% . ’% ’/，图 $）%

0% . ’% ’/ &# 对照%（! " #，’ 1 2）

图 $3 慢性复合应激对大鼠体质量的影响

!$ !" %&’# 免疫组织化学定量分析" !"#$ 的免疫

反应产物呈棕黄色细小颗粒，分布在胃泌素细胞中%
与正常对照组比较，应激组阳性细胞增多（图 +）% 细

胞计数结果显示，与正常对照组（44% 5 6 7% +）比较，

慢性复合应激组（48% 8 6 4% $）!"#$ 的免疫反应细胞

明显增多（% . ’% ’/）%

(" 讨论

!"#$ 是一个功能尚未完全明了的新蛋白，在脑

内分布广泛% 有研究提示，!"#$ 参与了神经元内物

质的运输，与细胞内的分子和细胞器转运以及膜受体

的胞吞作用等有关［4 9 /］% 最近研究显示，!"#$ 在内

分泌系统中也有广泛的表达，如垂体、甲状腺、胰腺、

肾上腺、胃幽门等内分泌器官内［$］% 而 !"#$ 在胃幽

门内的表达具有何种意义，目前尚未见有明确报道%
3 3 慢性复合应激，可模拟人们的活动或活动空间受

到限制等所引起的应激［2］% 我们的观察到，!"#$ 免

"：应激；:：对照%

图 +3 !"#$ 在胃幽门阳性细胞的表达3 -# ; 7’’

疫 阳 性 产 物，表 达 在 大 鼠 胃 幽 门 的 胃 泌 素 细 胞

内［< 9 5］% 慢性复合应激组大鼠胃幽门内胃泌素 !"#$
免疫反应阳性细胞多于正常对照组大鼠，表明慢性复

合应激可引起大鼠胃幽门 !"#$ 蛋白的表达增加%
胃泌素细胞分泌的激素为胃泌素，属于含氮激素分泌

细胞，提示 !"#$ 可能参与了慢性应激调节胃泌素细

胞分泌胃泌素的过程%
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