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%在发育中的突触可塑性中发挥重要作用#并与学习*

记忆机制有关'
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已被认定为铅引起的神经毒作用

的主要靶点'
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#早期铅暴露可以改变
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亚单位的组

成'
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#进而影响海马细胞的发育与成熟#这种对海马的持续性

干扰作用可进一步的引起记忆功能的紊乱'
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)抗氧化剂是一

类安全*无毒的物质#它们在治疗铅中毒中发挥一定作用)本

研究通过建立仔鼠低水平铅暴露模型#同时应用维生素
!

进

行治疗后#检测小鼠血铅水平并采用逆转录
6

聚合酶链反应

$

&56#!&

%方法#观察维生素
!

对仔鼠海马
(Y$%&

亚单位

2

H

*
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D

基因的表达水平#以探讨抗氧化剂///维生素
!

对铅损

伤海马细胞的修复机制)
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材料与方法
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昆明系小白鼠购自中国医科大学实验动物中心)

总
&(%

提取试剂盒购自
3CL@JI?

U

EC

公司#
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引物购自南京金斯特生物公司)
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型电泳仪*
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型电泳转移槽为北京六一仪器厂产品)
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动物分组与标本的收集
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维生素
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饲养#对照组

饲以不含铅的饮用水)于出生
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后断颈处死#以微量注射

器经眼眶采静脉血
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血铅测定
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进行琼
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软件进行灰度值分析#采用
-
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和
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量的相对值)
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组独立样本进行

正态性检验)接下来进行方差齐性检验与单因素方差分析#如

!
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#则进一步利用
24$

法#进行两两比较)

B

!

结
!!

果

B8A
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,

组小鼠血铅浓度比较
!

于小鼠出生后
D->

对血铅浓度

进行测定#

,

组独立样本呈现正态分布$表
-

%#经方差齐性检

验#

!9+8--:

#故
,

组方差齐)方差分析得出
+9;:+;8=+=

#

!

$
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)故
,

组小鼠血铅浓度差异有统计学意义)

表
-
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,

组小鼠血铅浓度比较

组别
*
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#

)
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!
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"
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Y

!标记物&
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!维生素
!

给药组&

,

!染铅组)

图
-

!!

,

组小鼠
(Y$%&

亚单位
2

-

基因表达

!!
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!标记物&

-

!对照组&

D

!维生素
!

给药组&

,

!染铅组)

图
D

!!

,

组小鼠
(Y$%&

亚单位
2

D

基因表达

B8B

!

,

组小鼠
(Y$%&

亚单位
2

-

*

2

D

基因表达量比较
!

,

组

小鼠
(Y$%&

亚单位
2

-

*

2

D

基因表达量见图
-

*

D

)

,

组独立样

本呈现正态分布$表
D

%#经方差齐性检验#

!9+8--:

#故
,

组方

差齐)方差分析得出
+9-)+787:-

#

!

$

+8+-

#故
,

组小鼠
2

-

基因表达量差异有统计学意义)慢性铅暴露对仔鼠
(Y$%&

亚单位
2

D

基因表达的影响#

,

组之间差异无统计学意义)

表
D

!!

各组小鼠
2

-

(

2

D

基因表达量比较#
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组别
*

2

-

基因表达量
C !

2

D

基因表达量

对照组
= -:*8=*_;8+) +8;-* +8==* -;78*)_,8:)

染铅组
= =+8D+_D8=D

"

+8;-7 +8==* -;)8=:_)8,*

维生素
!

给药组
= -D-8-D_-87:
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!!

"

!
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#与对照组比较)

C

!

讨
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论

(Y$%&

是一种离子型谷氨酸受体#由其亚单位
(&-

和

(&D%6(&D$

结合构成)小鼠
(Y$%&

受体包括
3

-

和
2

-

'

;

共
*

个亚单位
8

其常见的组成形式是
3

-

"

2

#皮质和海马主要表

达
2

-

和
2

D

)近年有文献报道皮质和海马的
2

-

与
3

-

或
2

D

结合

基因表达越高#空间学习*记忆能力越强'

-+6-,

(

)

本研究在建立仔鼠低水平铅暴露模型的基础上#利用在动

物饲料中添加维生素
!

进行处理#以观察维生素
!

预防小鼠

铅中毒的效果)通过检测小鼠血铅水平发现#染铅组和维生素

!

给药组小鼠的血铅浓度明显高于对照组$

!

$

+8+-

%#但是维

生素
!

给药组小鼠的血铅浓度低于染铅组$

!

$

+8+-

%#表明维

生素
!

可以明显的影响染铅小鼠的血铅水平)说明补充大剂

量维生素
!

可以缓解铅导致维生素
!

缺乏及其代谢紊乱#这

与很多文献报道一致)

脑海马的
2

-

与
3

-

或
2

D

结合基因表达与其空间学习*记

忆能力呈密切相关性#本实验应用
&56#!&

的方法观察维生

素
!

对染铅小鼠海马
(Y$%&

亚单位
2

-

*

2

D'&(%

的表达水

平#结果显示染铅
D->

时#小鼠海马
(Y$%&

亚单位
2

-'&6

(%

表达量开始降低#维生素
!

给药组小鼠
(Y$%&

亚单位

2

-'&(%

表达量比对照组降低#但明显高于染铅组#差异有统

计学意义$

!

$

+8+-

%)

机体一旦发生了铅中毒#将铅完全从体内排除几乎是不可

能的#若能使体内的低含量铅不会再对机体产生毒害作用就显

得尤为重要)抗氧化剂是一类可以给出电子*中和自由基#而

自身不会形成有危害的物质#也不会发生连锁反应#通过清除

自由基达到抗氧化目的的物质#其在铅中毒的治疗剂量下安全

无毒#在治疗铅中毒中发挥一定作用)维生素
!

为体内一种

强还原剂#其特异性反应可以还原其他物质而自身氧化成脱氢

2

抗坏血酸)抗坏血酸和脱氢
2

抗坏血酸是一种有效的氧化

还原系统#即使是氧化型的脱氢
2

抗坏血酸仍具有维生素
!

的活性'

-;

(

)在给予抗氧化剂治疗铅中毒时#能迅速有效地降

低体内铅蓄积含量#且对神经系统具有良好的效果同时还可以

缓解维生素和必需微量元素的缺乏'

-*

(

)

本研究应用维生素
!

对染铅小鼠进行治疗#发现可以明

显降低小鼠血铅水平并可以提高小鼠海马
(Y$%&

亚单位
2

H

基因的表达水平#说明这种治疗方案在预防铅中毒中发挥一定

作用#并初步阐明了铅损伤后学习*记忆功能的修复机制)
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