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过量铁不比酚青弓 }起大鼠月刊浸害的病理绷彝笑酬七
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(西北农业大学动物 医学系
,

陕西杨陵 71 21 0 0) (利物浦大学兽 医病理系
,

英国利物浦 )

摘 要 应用 H
.

E
.

P
e r

l
, s ,

V
a n G i e s o n

和 0 11 R e
d O 等染色法和光镜观察结果表明

:

酒

精组的肝小叶中央静脉周围肝细胞脂肪变性
;

铁组的肝细胞和枯否 氏细胞含大量铁质颗粒
,

单个细胞坏死
,

并出现 局灶 性炎症
.
酒精 /铁组的小叶中央静脉周围与汇管区周围的肝细胞内

积有大量铁质沉着体
,

结缔组织纤维化
,

并由汇管区逐渐扩展到 小叶中央
,

呈铁沉着性肉芽

肿
。

关链词 肝损害
,

大鼠
,

病理组织学
,

铁
,

酒精
,

铁质沉着体

中图分类号 5 8 52
.
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肝硬变是一种严重危及人畜健康的病症
。

由于酒精的靶器官为肝脏
,

每年约有 1 5/ 慢

性酒精中毒患者最终发展为肝硬变而毙命
,

在欧美 一些国家酒精性肝硬变约占肝硬变总

数的 40 %一 50 %
.

因此
,

预防和研究酒精中毒早 已成为人们关注的热门课题
,

但有关酒精

中毒机理至今仍处于探讨中
.

据报道
L̀

·
2〕 ,

机体 内大量铁沉着常见于酒精中毒病
,

尤其是长

期接触酒精者
,

所以
,

研究过量铁与酒精中毒间关系 已引起人们的极大兴趣
。

尽管过量铁

引起的毒性反应在人和动物还为数不多
,

但已发现慢性铁 中毒引起的肝硬变和血色素沉

着症等病理变化
〔 ’ 一 ’ 〕 。

有关铁在肝细胞内的分布及肝铁含量迄今 尚未见较详细的报道
。

本

文 旨在通过大鼠过量铁和酒精中毒试验
,

应用常规与特殊染色法
,

借助光镜观察铁在肝细

胞内分布状况及对肝组织的受损程度
,

为深入研究铁与酒精中毒机理提供依据
。

1 材料和方法

1
.

1 动物分组及饲喂方法

20 只 W i s t盯 断奶雌性大 鼠随机分成 4 组
:

①酒精组 (n ~ 5 )
。

按每 日所需热量的 36 %

补喂酒精
;②铁组 (n 一 4 )

。

每日日粮中增补拨基铁 l % (W /W ) ;③酒精 /铁组 (n 一 8 )
。

按上

述两组的相同量补喂铁和酒精
;④对照组 (n 一 3 )

。

饲喂正常配合颗粒饲料
,

各组均 自由饮

水
。

1
.

2 病理检查

12 个月后
,

将上述各组大鼠采用 C O
:

吸入与颈部脱位法处死
,

除曾进行过电镜观察

和铁含量测定外 81[
,

还对肝脏作以下 2 项研究
:

①用 10 %中性福尔马林固定肝组织
,

石蜡

切 片
,

作 H
.

E
.

p e r l
` s ( p r u s s ia n B IL: e

,

普鲁氏蓝 )
,

V a n G i e s o n 染色
,

光镜检 查
; ②冰 冻切

片
,

0 11 R e d O (油红 O )染色
,

光镜检查
。

收稿 日期
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小不等
.

有的胞核模糊不清
,

甚至消失
,

一些细胞核内染色质凝聚 ; 有的胞核增大
,

核 内染

色质呈弥散状
.

P e r l
` s
染色表明

,

在一些肝细胞和枯否氏细胞 内有一定量铁质颗粒
,

但炎

症变化不明显
。

肝铁含量为 2 1 0 5 0士 4 8 4 拼g / g (干重 ) 〔
6〕 。

2
.

2 铁 组

主要表现轻度局灶性肝炎和中等至严重的铁过载
。

肝细胞内含大量铁质颗粒 (图 1 ) ;

单个细胞坏死
,

并伴有 明显的局灶性 炎
,

表现单核细胞浸润 (图 2 ) ;
枯否氏细胞 内与炎症

灶部位有铁色素沉着
;
窦状隙内也可见球形或椭圆形铁质沉着体

,

它们常密集在中央静脉

和汇管区周围
。

尚未见肝细胞脂肪变性和结缔组织纤维化
。

肝铁含量为 23 0 24 土 1 4 44

拜g / g (干重 ) [“二
。

2
.

3 酒精 /铁组

主要呈现轻度至中等程度的局灶性肝炎和伴有高度铁过载的铁沉着性 肉芽肿
。

铁质

沉着体几乎遍及整个肝小叶 ( eP
r l

` s 染 色
,

强阳性
,

单个细胞坏死
,

有明显的炎症灶 ; 铁质

沉着体多而大
,

常聚集成团或连成一片
,

主要集中在 由汇管区至中尖静脉周围的肝细胞内

(图 3 )
。

汇管区与中央静脉周围有一定量的胶原纤维
,

呈明显的纤维变性 ( V a n G ies
o n 染

色
,

呈阳性 )( 图 4 )
。

肝细胞中一些部位也可见胞浆脂肪变性
。

肝铁含量为 36 4 49 士 1 6 92

拼g / g
一 `

(干重 ) 〔
“习

.

2
.

4 对照组

大鼠肝脏 显示正常的组织结构
。

用 P e r l
’ s ,

油红 O
,

V a n
iG

e s o n
等染 色

,

均未见异常变

化
。

肝铁含量为 2 4 4 4 士 2 4 7 拜 g / g (干重 ) 「
“ 1

.

3 讨 论

本试验采用 P e r l’ s 染色法
,

观察到试验各组的肝细胞和枯否氏细胞内
,

铁含量或分布

明显高于或广于对照组
,

其中以酒精 /铁组更为显著
,

几乎遍及整个肝小叶
。

P a r k 等
t ’ 〕
认

为
,

过量铁和肝脏形态学变化直接与肝细胞内铁含量有关
,

肝铁含量越高
,

肝细胞受损越

重
。

本试验的酒精 /铁组肝铁含量居各组之首
,

肝细胞受损最严重
,

这与前人的报道一致
。

国内对酒精中毒机理研究的报道不多
,

宋继渴 「’ 〕
认为

,

慢性酒精 中毒主要引起肝脏三

种损伤
,

即脂肪肝
、

酒精性肝炎和酒精性肝硬变
,

三者可单独出现
,

也可同时并存或先后移

行
,

一般认为脂肪肝在先
,

或经过酒精性肝炎再演变为肝硬变
,

或直接演变为肝硬变
。

李敏

源等
汇̀ 。 ,曾报道 1例酒精中毒病例

,

并对病机理作了一些探讨
。

有关酒精性肝硬变
,

主要以

结缔组织纤维化为特性
,

但早期酒精性肝硬变的纤维化程度轻
,

常出现脂肪肝
。

本研究中

的酒精组主要以脂肪变性 的非炎症性肝病为特征
。

然而
,

酒精 /铁组 已发展为以结缔组织

纤维化为特征的铁沉着性肉芽肿及肝硬变
,

表明含高铁的酒精是导致大鼠肝硬变的重要

因素
,

这与 D o n al d s o n[ 川报道的南非班图人血 色素沉着症是相符的
。

本研究基本搞清了大鼠过量铁和酒精致肝中毒后铁在肝细胞内的分布情况
,

主要蓄

积部位在汇管区至中央静脉周围的肝细胞
。

结缔组织纤维化 由汇管区逐渐扩展至小叶中

央部
。

根据生化毒理学原理
,

铁进入体内
,

常以 F e
一形式被吸收

.

再氧化为 F e -

一形式后

被运输
,

当血中 F e -

一浓度超过运输铁蛋 白的结 合能力时
,

F e -

一 沉淀为 F e ( O H )
。 ,

由于

F e ( O H )
3

.

大量沉淀后释放 出过量 H
一 ,

产生代谢性酸中毒
。

F e -

一 复合物蓄积于肝脏后能
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抑制葡萄糖 6
一

磷酸酶和唬拍酸脱氢酶活性
,

破坏肝功能而引起肝细胞损伤
,

继而发生肝

脂肪变性
,

肝细胞坏死直至门脉性肝硬变而致死
.
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5 id e r o t i e b o d i e s w e r e n u n i e r o u s a n d a e e u m u l a t e d i n t h e h e P a t ie e e l l s a r o u n d t h e e e o t r a l

v e i n s a n d P o r t a l a r e a s , a n d t h e f ib r o s i s o f e o n n e e t i v e t i s s u e s a P P e a r e d a n d s p r e a d g r o d u -

a l l y f r o m p o r t a l a r e a t o t h e p e r ie e n t r a l z o n e i n t h e f o r m o f g r a n u l o m a o f s id e r o t ie b o d y
.

K e y w o r d s l iv e r d a m a g e , r a t
,

h i s t o P a t h o l o g y
,

i r o n , a le o h o l
, s id e r o t i e b o d y


