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半乳糖所致衰老大鼠下颌下腺神经生长因子"
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$&表皮生长因子"

U!$

$表达的改变%方法
!

选取

%?

只
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雌性大鼠!随机分成正常组&模型组!模型组大鼠每天腹腔注射
"4

半乳糖!连续
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!制造亚急性衰老大鼠模型%用
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免疫组化法检测下颌下腺
#!$

&

U!$

的阳性表达%结果
!

#!$

&

U!$

阳性反应颗粒为浅棕色至深褐色!主要分布于颗粒曲管细

胞及纹状管细胞顶部胞质中!腺泡细胞为阴性%正常组
#!$

&

U!$

表达明显高于模型组"

!

#

*'*%

$%结论
!

"4

半乳糖所致衰老

大鼠下颌下腺
#!$

&

U!$

表达较正常大鼠明显减少!说明
#!$

&

U!$

表达伴随衰老明显降低!为延缓组织退行性改变&预防衰老

性涎腺疾病研究提供了一定的实验资料%
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本组先前研究已经发现伴随衰老#大鼠下颌下腺腺实质成

分逐渐减少而被脂肪和纤维间质所替代#凋亡细胞明显增多#

超微结构也有明显衰老变化%凋亡相关因子
VFG4&

表达减少(

VCN

表达增加)

%4+
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'本研究继续观察
"4

半乳糖所致衰老大鼠下

颌下腺神经生长因子$

0AH@A
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H9KBDECFB9H
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#!$

&(表皮生长因
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:8AH2CG
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&表达改变#探讨大鼠下颌下

腺分泌功能与衰老的关系#为下颌下腺衰老相关疾病的防治奠

定理论基础和提供实验数据'
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材料与方法
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材料
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显色剂购于武汉博士德生物工程公司#仪器
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振荡切

片机购于德国
3UX-/

公司#

3̂bTOf,

显微镜购于日本奥林

巴斯公司'
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方法
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动物分组及模型制作
!

选用
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周龄清洁级
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雌性大

鼠
%?

只#体质量
%?*

!

&&*
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$由河北省实验动物中心提供#合

格证编号!

<*(%*<

&#饲养室温度$

&&`&
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]

#相对湿度
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'将大鼠随机分为正常组(模型组#每组
;

只'模型组大

鼠称重后按
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8

腹腔注射
<[ "4

半乳糖#每天
%

次#

连续
<*8

'正常组大鼠正常喂养
<*8

'各组动物均不限制饮

食和饮水'

>'?'?

!

衰老模型的评价
!

造模期间每天用电子天平测体质量

以确定用药剂量#同时观察大鼠毛色(行为等外观特征的改变'

实验前#各组大鼠毛色白#有光泽#精神状态良好'随着实验的

进展#第
<*

天时#模型组大鼠出现毛色变黄(无光泽(脱毛严

重(行为迟缓等衰老体征'

>'?'@
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标本的取材和处理
!

大鼠经
%*[

水合氯醛$

*'+23

"

%**2

1

&腹腔注射麻醉后#开胸#经左心室插管入主动脉#生理

盐水冲净血液后
)[

多聚甲醛灌注(固定取双侧下颌下腺#

)[

多聚甲醛后固定过夜'
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免疫组化切片的制备及染色
!

组织固定
%
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后#

*'*%29G
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磷酸盐缓冲液漂洗
&

!

+

次#置
>*[

乙醇中'将固

定好的组织块经常规梯度酒精脱水#二甲苯透明#石蜡包埋'

用
3A:FC/9?<*

型切片机行厚度为
<
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2

连续切片#每隔
+*

张

取相邻
(

张贴于涂有多聚赖氨酸的载玻片上'置于
+>]

温

箱干燥#切片干燥
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后#二甲苯
)

(
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各
&*2:0

脱蜡#梯度酒

精脱水#各
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'按试剂说明书的操作步骤#用
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免疫组化染色(光镜下控制显色#脱水透明#封片'
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细胞计数
!

在
)**

倍显微镜下进行阳性细胞记数#每

只动物取
+

张切片#每一切片随机检查
+

个视野#计算导管细

胞中阳性细胞率'

>'@

!

统计学处理
!

资料分析采用
,O,,%%'*

统计软件完成'

计量资料描述采用
2 À

#组间比较行两样本比较的
<

检验#检

验水准取
*'*(

'

?

!

结
!!

果

#!$
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阳性反应颗粒呈浅棕色至深褐色#主要分布于

!-5

细胞及纹状管细胞顶部胞质中#腺泡细胞为阴性#提示

#!$

(

U!$

可能定位于
!-5

细胞分泌颗粒中#且同一导管内

不同细胞的反应程度不同#有的细胞内颗粒清晰#着色深#有的

着色浅#还有的不着色$封
+

图
%

!

)

&'方差分析结果显示#组

间
#!$

(

U!$

表达比较#差异有统计学意义$

!

#

*'*%

&'

#!$

(
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表达以正常组最高#模型组最低$表
%

&'

表
%

!!

两组大鼠下颌下腺
#!$

'
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表达的比较#

2 À

$

组别
% #!$ U!$

正常组
; ;%'**̀ )'*+

"

<?'(<̀ &')<
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模型组
; +<'&&̀ +';* %)'?;̀ &'+>
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#与模型组比较'
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讨
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#!$

是调节神经系统最重要的生物活性物质之一#它能

有效促进外周及中枢神经元的分化(生长#刺激胞体和树突的

发育#影响神经细胞纤维支靶区的突变#提高神经递质活性#促

进多种合成代谢#调节神经元的代谢#维持其存活(生长(分化(

再生和成熟#能够防止损伤的神经细胞死亡#促进神经元的修

复)

)4>

*

'目前#对
#!$

的研究已经进入临床实验阶段#有研究

表明#

#!$

在治疗早老性痴呆方面可以保护中枢胆碱能神经

元#防止其发生退行性病变)

?

*

'刘少平等)

;

*用小鼠观察了

#!$

可显著促进神经节细胞的生长(发育'还有文献报道#调

节
#!$

水平可以从基因水平影响
5

细胞激活状态#影响哮喘

的气道炎症)

%*

*

'

#!$

治疗新生儿缺氧缺血性脑病有明显疗

效)

%%

*

'

U!$

是
-9DA0

等在纯化神经生长因子的过程中从小鼠颌

下腺中提取出来的#

U!$

主要合成部位在下颌下腺#是由颗粒

曲管上皮细胞自身合成的'

U!$

合成后#释放到唾液(十二指

肠液(尿液(乳汁以及血液等体液中)

%&

*

#它是一种强有力的细

胞分裂因子#对细胞的生长和增殖有明显的调节作用'其最显

著的生物学效应是促进上皮细胞增殖和分化#尤其对胃肠细胞

具有明显的细胞保护作用'有文献报道#随胃黏膜病变的加重

U!$

表达增加#

U!$

能保护黏膜微血管#改善微循环#增加胃

黏膜黏液糖蛋白的合成和分泌#从而促进上皮组织的修

复)

%+4%)

*

'

U!$

可抑制某些表皮生长因子受体过度表达的人乳

腺癌细胞的增殖#诱导其凋亡)

?

*

'由此可见#在机体生理及病

理发生(发展过程中#下颌下腺所分泌的
#!$

(

U!$

具有很重

要的作用'本实验结果显示
"4

半乳糖所致衰老大鼠下颌下腺

#!$

(

U!$

表达伴随衰老明显降低#与正常组比较差异有统计

学意义'

下颌下腺是具有外分泌和内分泌双重功能的腺体#能够分

泌多种生物活性物质#对机体器官(系统有重要的支持(营养及

调节作用)

%(

*

'

#!$

(

U!$

是发现最早(主要由下颌下腺产生并

分泌(对机体有重要作用的生物活性物质#其表达的改变可反

映颌下腺的功能状态'本实验结果证实#

"4

半乳糖诱发的大鼠

衰老可明显影响下颌下腺生物活性物质
#!$

和
U!$

的功能#

为延缓组织退行性改变(预防衰老性涎腺疾病研究与应用提供

了一定的实验资料'
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