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生长抑素在齐口裂腹鱼消化道和脑中的定位

方　静　樊均德　何　敏
(四川农业大学动物科技学院 ,雅安　625014)

摘要 :采用链霉亲合素 2生物素过氧化物酶复合物免疫组化法研究生长抑素 ( Somatostatin, Som )在齐口裂腹鱼

(Schizothorax　prenan ti)脑和消化道中的定位。在消化道中 ,口咽腔和食道为阴性反应 ;肠道有 Som强阳性细胞 ,其

中前肠密度最高 ,中肠次之 ,后肠最低。这些 Som阳性细胞多分布于黏膜上皮 ,形态多样。肠道巨噬细胞呈 Som强

阳性反应。Som广泛分布于各脑区的神经元或神经纤维中 ,呈弱或强阳性反应 ,其中下丘脑下叶乳头体内 Som阳

性细胞密度最高 ,背嗅核、侧嗅核、原始纹体、视前核、内嗅沟旁、缰核下区、前丘脑核、前圆核、下丘脑中叶室、下丘

脑下叶、中脑室侧次之 ;小脑分子层和延脑 V I、V核较少。端极和脑上腺有阳性神经纤维。这说明 Som在肠道中的

分布与该鱼食性、消化道结构和功能密切相关 ; Som在下丘脑中的分布特点为鱼类 GH调控提供了形态学证据 ;

Som在脑中广泛分布 ,提示可能作为一种神经递质或调质 ,发挥更为广泛的生理功能。
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　　从哺乳类下丘脑中发现生长抑素 ( Somatostatin,

Som)至今已 30余年。业已证实 , Som不仅存在于下丘

脑 ,而且广泛分布于下丘脑以外的中枢神经系统、胃肠

道、肾脏及多种腺体中 ,是一种具有双重分布特性的典

型脑肠肽 [1 ]。Som可抑制生长激素的释放 ,也抑制其

他多种激素的释放 ,同时还具有广泛的免疫抑制效应

和多种药理和细胞保护作用 [1 ]。故对它在动物体内分

布的研究不仅具有重要的理论意义 ,还有潜在的应用

价值。齐口裂腹鱼 (Schizothorax prenanti)地方名“雅

鱼”,属鲤科 ,裂腹鱼亚科 ,主要分布于大渡河、青衣江

水系上游 ,是产区名贵经济鱼类。随着捕捞强度的增

大和自然生态环境的破坏 ,其资源量急剧下降。目前 ,

有关齐口裂腹鱼形态学的研究主要集中在消化道和端

脑的一般组织结构方面 [ 2—4 ]
,而有关 Som在其脑和消

化道中的分布未见报道。本文采用链霉亲合素 2生物
素过氧化物酸复合物 ( Strep t Avidin2B iotin2Peroxidase

complex, SABC)免疫组织化学技术对齐口裂腹鱼脑和

消化道内 Som的分布进行研究 ,为其可能参与调节消

化、神经内分泌活动提供形态学证据。

1　材料与方法

111　抗血清及主要试剂 　第一抗体 :兔抗人 Som

抗血清 (工作浓度 1∶100) ,正常山羊血清 (1∶10) ,生

物素化二抗 ( 1∶100 ) , DAB显色剂 ( 0105∶100 ) ,

SABC (1∶100) ,以上试剂均购于武汉博士德生物工

程公司。

112　标本制作 　齐口裂腹鱼 5尾 ,体长 30—

40 cm,体重 600—1200g,置清水中暂养 24h后 ,活

体解剖 ,取出前肠前段和后段、中肠、后肠前段和后

段 ,立即投入 Bouin’s液中固定 18—24h,常规脱水

透明 ,石蜡包埋 ,切片 6μm,贴片 , 37℃烘干备用。

同时取全脑 , - 20℃保存 ,连续冰冻切片 ,切

片 20μm。

113　SABC免疫组织化学染色 　石蜡切片脱蜡至

水后 ,以 3% H2O2灭活内源性过氧化物酶 10m in,置

于正常山羊血清中 ,室温孵育 20m in,再进入一抗

4℃孵育 17h,又分别在生物素化二抗和 SABC复合

物 37℃中孵育 20m in,最后以 DAB显色 ,苏木精轻

度复染。以上各步骤均用 PBS冲洗 ,全部过程均在

蒸馏水配制的湿盒中进行。冰冻切片 ,复温后以

016% H2 O2甲醇溶液代替 3% H2O2 ,其余步骤同石

蜡切片。对照片以 PBS替代一抗 ,其余步骤同实

验片。

114　观察及测定　在 O lympus显微镜下观察切片 ,
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用江苏捷达 801形态分析软件对阳性细胞进行分

析 ,每条鱼每个部位随机选取 5张切片 ,测量阳性细

胞的数密度和光密度值 ,实验数据以 X ±S表示。

光密度表示免疫阳性反应的强度 , 013以上为强阴

性反应 , 013以下为弱阳性反应。

2　结　果

211　Som阳性细胞在消化道中的分布　

口咽腔和食道为阴性反应 ,肠道为阳性反应 (表

1) ,阳性颗粒定位于细胞质 ,呈棕褐色。Som阳性细

胞在前肠前段和后段数量最高 (图版Ⅰ21) ,阳性反应

强 ;中肠数量略有减少 ,阳性反应变化不大 ;后肠前段

和后段数量明显减少 ,阳性反应减弱 (图版Ⅰ22)。Som

阳性细胞多分布于黏膜上皮之间 ,形态多样 ,呈圆形、

卵圆形 (图版Ⅰ23)、三角形、锥形和长梭形。呈梭形的

Som阳性细胞有两个胞突 ,一个伸向肠腔 ,一个伸向

基膜 ,有的胞突膨大呈串珠状 (图版Ⅰ24)。阳性颗粒

细小 ,充满胞浆和突起。此外 ,肠黏膜中的巨噬细胞

呈强阳性反应 ,胞质中有粗大的强阳性颗粒 ,其光密

度值达 0139±0103 (图版Ⅰ25)。

表 1　Som阳性细胞在齐口裂腹鱼消化道和脑中的数密度 (个 /mm2 )和光密度

Tab11　The number density( number/mm2 ) and op tical density of　Som2positive cells in the digestive tract and brain of S1 Prenati

212　Som阳性细胞在脑中的分布　

Som特异性定位在齐口裂腹鱼各脑区的神经元

胞质或神经纤维中 ,呈棕褐色 ,其中以端脑、间脑中

阳性细胞数量最多 ,中脑、延脑较少 ,小脑中最少
(表 1)。

端脑　由嗅球、嗅束和大脑半球构成。端脑两

半球由背部的外套膜和两个基叶 (原始纹体 )组成。

两基叶被中间的纵沟分开 ,两基叶向后腹部彼此相

连部分称端极。每一基叶又被 Y状沟、梨状沟和内

嗅沟等大致分为不同的区域。端脑中连前核、侧嗅

核、背嗅核、视前核等较为显著。大脑半球端极中有

Som阳性神经纤维分布 (图版Ⅰ26、图版Ⅰ26a)。背

嗅核 Som阳性细胞数量多 ,阳性反应弱 ,多呈较淡

的圆环状 ,少数可见细的胞突 (图版 Ⅰ27)。侧嗅核

中也有较多的梨形或椭圆形 Som弱阳性细胞。原

始纹体中部 Som阳性细胞较分散 ,细胞呈近圆形或

锥形 ,阳性反应较弱。视前核中的大细胞呈 Som强

阳性反应 ,多为圆形或椭圆形 ,可见胞突伸出 (图版

Ⅰ28)。内嗅沟旁 Som阳性细胞集合成群 ,细胞形

态梨形或椭圆 ,阳性反应较弱 (图版Ⅰ29)。

间脑　间脑包括上丘脑、丘脑及下丘脑。上丘

脑主要由脑上腺、缰核组成。丘脑位于上丘脑腹面 ,

主要有侧膝核、前丘脑核、圆核、前圆核、后丘脑核。

下丘脑紧接在丘脑腹侧 ,包括中叶、左右两下叶与脑
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下垂体。缰核有较多的锥形或椭圆形的 Som弱阳

性细胞。Som强阳性神经纤维环绕脑上腺腺细胞基

部 (图版Ⅰ210)。前丘脑核和前圆核中 Som阳性细

胞多为梨形、角锥形、椭圆形 ,数量呈中等密度 ,阳性

较弱 (图版Ⅰ211)。下丘脑中叶的 Som阳性细胞分

散在该核团其他细胞之间。下丘脑下叶室的 Som

阳性细胞则呈小颗粒状 ,少量为梨形或锥形 ,呈弱阳

性反应 (图版 Ⅰ212)。下丘脑下叶乳头体中的 Som

阳性细胞数量最多 ,达 1496180个细胞 /mm
2

,细胞

密集且小 ,近圆形 ,阳性反应弱 (图版Ⅰ213)。脑下

垂体为阴性反应。

中脑 　中脑由背面的视叶和腹面中脑基部组

成 ,视叶中间有中脑室。中脑室两侧有一较密集的

Som强阳性细胞区 ,细胞形态不规则 (图版Ⅰ214)。

小脑　位于中脑视盖后方 ,向前小脑瓣突入中

脑视盖。小脑瓣分子层中有少量 Som阳性细胞呈

弱阳性反应 ,多为圆环状或椭圆形 ,胞体大 ,可见明

显的胞突 (图版Ⅰ215)。

延脑　在延脑两侧及腹面有多对脑神经发出。

腹侧的第 V I和第 V神经核中均有少量 Som阳性细

胞 ,细胞椭圆或锥形 ,有较细长的胞突 ,其中前者免

疫阳性反应强 ,后者较弱 (图版Ⅰ216)。

3　讨　论

311　有关 Som在消化道中的分布　

Rombout曾做过大量研究并认为 Som阳性细胞

仅存在于有胃真骨鱼类的胃中 [ 5 ]。随后在乌鳢、短

盖巨脂鲤、河鲈和云斑 的研究证实了 Rombout的

观点 [ 6 ]
;近年有资料表明尼罗罗非鱼、鳜鱼、鲻鱼等

有胃鱼的胃和肠中均有 Som阳性细胞分布 [ 6 ]
; Som

阳性细胞不仅分布在花鲈 [ 7 ]、黄鳝 [ 8 ]的胃中 ,还存

在于食道中。Som阳性细胞在无胃鱼消化道中存在

较少 ,目前仅见鲤鱼前肠 [ 9 ]、重口裂腹鱼整个肠道

中有分布 [ 10 ]。本文检测到齐口裂腹鱼消化道中

Som阳性细胞仅分布于各段肠道 ,其密度在前肠最

高、中肠次之 ,后肠明显减少 ,其分布型与重口裂腹

鱼相似。这些研究结果说明 Som阳性细胞在鱼类

消化道中的分布存在多样性。本研究显示 Som阳

性细胞不仅在前、中肠数量较多 ,且阳性反应强 ,后

肠也有一定数量分布 ,提示 Som在齐口裂腹鱼肠道

内所发挥的作用较大。在消化系统中 , Som对胃、

肠、胰有普遍的抑制作用 ,可抑制几乎所有胃肠激素

的释放 ,胃液、胃蛋白酶、胆汁和胰外分泌的分泌 ,抑

制胃肠运动等功能 ,但在一定程度上对胃肠黏膜细

胞和胰腺 B细胞也具有保护作用 [ 1 ]。齐口裂腹鱼

为植食性鱼类 ,其肠道较长 ,比肠长 (肠子长度 /体

长 )达 4103
[ 2 ]

,较大的肠上皮面积和相应较多的

Som阳性细胞 ,推测其分泌物可有效地抑制肠激素

分泌及肠蠕动 ,降低食物排空速度 ,通过抑制胰外分

泌功能来控制胰腺各消化酶对食物的分解 ,同时使

营养物质的吸收明显减慢。这些作用的综合效应保

证了营养物质能缓慢、平和地进入血液循环 ,有利于

进食后机体内环境的相对稳定 ,这对肠道分泌与抑

制活动达到动态平衡无疑起着重要的调节作用。

作者曾报道齐口裂腹鱼肠道黏膜上皮中的巨噬

细胞呈圆形或卵圆形 ,在 H1E染色中 ,胞质内有大

小不等的嗜酸性颗粒 ,在电镜下为形态各异的溶酶

体 [ 3 ]。本文观察到这类细胞胞质中的颗粒呈 Som

强阳性反应 ,但由于本文只进行了免疫组织化学的

研究 ,未进行原位杂交 ,因此还不能肯定巨噬细胞中

的阳性产物是由该细胞合成还是巨噬细胞吞噬所

致 ,对此尚需进一步研究。

312　有关 Som在脑中的分布　

迄今对 Som在脑中分布方面的研究 ,主要集中

在高等脊椎动物和禽类 [ 11, 12 ]。在哺乳类 , Som神经

元胞体主要存在于下丘脑 [ 1 ]。也有资料显示哺乳

动物脑中所含的 Som不是来自下丘脑 ,而是由神经

元合成并释放 [ 13 ]。在大脑皮质较深层、中央灰质、

尾状核、新纹状体、海马 (HC)的齿状回、CA3各层、

CA I区始层和锥体细胞层等处富含 Som神经元 [ 13 ]。

中枢神经系统 Som神经元的分布大致为 :大脑皮层

49%、脊髓 30%、脑干 12%、下丘脑 7%、嗅球 1%和

小脑 1%
[ 14 ]。鸡和哺乳动物下丘脑中 Som神经元

分布不同 ,前者主要分布在外侧和腹内侧核 ,而后者

则主要分布于视前区 -下丘脑室周核 [ 12 ]。位于下

丘脑中的 Som可抑制垂体 GH的基础分泌 ,也抑制

垂体 TSH的基础及 TRH诱发分泌 [ 1 ]。在鱼类 , Som

在脑中的分布研究报道较少。黄颡鱼和鲶鱼脑中

Som细胞广泛分布于下丘脑、脑室周围、中脑、延脑、

端脑和小脑 ,其中以下丘脑的核团和脑室周围含量

高 ,其次是中脑和延脑的网状核 [ 15 ]。草鱼的中腺、

前腺垂体中均发现 Som免疫活性内分泌细胞 [ 16 ]。

1983年 , Cook报道 Som可以抑制金鱼、鲤鱼等在体

和离体的脑垂体释放 GH
[ 17 ]

,也能抑制由其他分泌

因子刺激的 GH释放 [ 18 ]。林信伟等 [ 19 ]在鲤鱼体外

研究发现 Som能显著抑制 GnRH和 GnRH类似物

诱导的基础 GH的释放。这些结果为 Som在鱼类中

作为 GH释放抑制因子功能的假说提供了证据。本
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研究检测到下丘脑中 Som阳性细胞数量多 ,这与罗

立廷研究的黄颡鱼和鲶鱼相似。但罗立廷的论文没

有显示出 Som阳性细胞在下丘脑中分布的具体位

置 [ 15 ]。我们发现 Som阳性细胞集中分布在下丘脑

乳头体内 ,其数量高达 (1496180 ±233142)个细胞 /

mm2 ,占脑阳性细胞总数的 27123% ,这种分布特点

为 Som对鱼类 GH等的调控提供了形态学证据 ,同

时也表明 Som在齐口裂腹鱼下丘脑中的分布位置

与哺乳动物和禽类不同。本文观察到 Som阳性神

经元不仅分布于下丘脑区 ,在背嗅核、侧嗅核有较高

密度的阳性细胞 ;原始纹体、视前核、内嗅沟旁 ,缰

核 ,前丘脑核、前圆核、中脑室侧有中等密度的阳性

细胞 ;在小脑分子层和延脑 V I、V神经核也有少量

阳性细胞 ,此外 ,在端极和脑上腺有阳性神经纤维分

布。这说明与黄颡鱼、鲶鱼以及哺乳动物相似 , Som

在齐口裂腹鱼脑中广泛分布 ,提示 Som并不只是在

下丘脑 2垂体调节中起作用 ,可能作为一种神经递质

或调质 ,作用于不同的靶细胞 ,发挥其更为广泛的生

理功能。我们在齐口裂腹鱼的垂体中未发现 Som

阳性反应 ,这与草鱼不同 [ 16 ]。这是否与种类有关 ,

尚需进一步研究。

综上所述 , Som广泛分布于齐口裂腹鱼肠道和

脑中 ,进一步证实 Som是一种双重分布的脑肠肽。

但本文研究仅对 Som细胞在齐口裂腹鱼消化道和

脑的分布提供形态学证据 ,至于它的真正生理功能

有待进一步研究。
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THE D ISTR IBUT IVE PATTERNS O F SOM ATO STAT IN IN THE D IGEST IVE

TRACT AND BRA IN O F SCH IZO THORAX PRENAN T I

FANG Jing, FAN Jun2De and HE M in
( College of Anim al Science, S ichuan A gricu ltural U niversity, Ya’an　625014)

Abstract: In order to p rovide the morphological evidence for further researches in the regulation of digestive and neuroen2
docrine activities, the distributive patterns of somatostatin ( Som) in the digestive tract and brain of Schizothorax prenanti

were studied. Strep t avidin2biotin2peroxidase comp lex ( SABC ) immunocytochem ical method associated with image

analysis was used to observe Som positive reactions in the different parts of Schizothorax prenanti’s digestive tract and

brain. There was no Som2positive reaction in the oropharyneal cavity and esophagus. Som2positive cells with strong inten2
sity were detected in the intestine, being the highest in the foregut( anterior segment: 58. 20 ±10. 97 number/mm

2
; poste2

rior segment: 57. 34 ±8. 12 number/mm
2 ) , medium in the m idgut (46. 17 ±12. 99 number/mm

2 ) , and lower in the hind

gut ( anterior segment: 21. 36 ±7. 25 number/mm
2
; posterior segment: 13. 64 ±4. 24 number/mm

2 ) . Som2positive cells

in the intestine were often distributed in the mucosal ep ithelium, p resenting various kinds of form s such as ovoid, globu2
lar, triangle, elongated or sp indle2shaped aspects. The macrophages located in the intestine showed strong Som2positive

reaction. Som2positive reaction with weak or strong intensity was widely located in the neurons and nerve fibers of the

brain. Reaching 1496. 80 ±233. 42 number/mm
2
, most of Som2positive cells were greatly distributed in the corpus mam2

m illare of inferior lobe in the hypothalamus. The number densities of Som2positive cells were medium in the dorsal olfactory

(795. 67 ±67. 12 number/mm
2 ) and lateral olfactory nuclei ( 740. 52 ±87. 38 number/mm

2 ) , the p rimordial striatum

(278. 34 ±12. 14 number/mm
2 ) , p reop tic nucleus ( 283. 60 ±89. 13 number/mm

2 ) , latero2rhinal fissure ( 299. 36 ±

78. 61 number/mm
2 ) , nucleus habenulae (346. 63 ±83. 12 number/mm

2 ) , nucleus anterior thalam i ( 173. 31 ±23. 54

number/mm
2 ) , nucleus p rerotundus (199. 57 ±32. 80 number/mm

2 ) , medium lobe of hypothalamus ( 101. 31 ±21. 45

number/mm
2 ) , D iverticulum of hypothalamus inferiors lobes (217. 43 ±39. 23number/mm

2 ) , the bilateral parts of the

mesencephalon chamber (346. 63 ±105. 76 number/mm
2 ) , lower in the molecular layer of cerebella valvula ( 91. 48 ±

11. 14 number/mm
2 ) , the nuclei V I and V of myelencephalon ( nucleus V I: 47. 27 ±15. 76 number/mm

2
; nucleus V :

78. 78 ±13. 79 number/mm
2 ) . In addition, Som2positive nerve fibers were observed in the lam ina term inali and ep iphy2

sis. Our study has further confirmed that Som is a kind of brain 2 gut pep tide. The distributive patterns of the Som2posi2
tive cells in the digestive tract of Schizothorax prenanti are greatly related to its feeding habits, intestinal functions and

structures as well, indicating that Som may p lay an important role in the modulation of the secretive and supp ressive activi2
ties of intestine. The distributive characteristics of Som2positive cells in the hypothalamus of Schizothorax prenanti p rovide

the morphorlogical evidence for the regulation of GH in the fish. Som is widely distributed in the different parts of the

brain, suggesting that Som not only p lays a role in the regulation of the physiological activities in the hypothalamus2hy2
pophysial axis, but also has wide functions as a nervous transm itter, or regulator by affecting different target cells.

Key words: Somatostatin; Schizothorax prenanti; D igestive tract; B rain; Immunocytochem ical method
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图版Ⅰ PlateⅠ

11前肠前段 Som阳性细胞 , ×100; 21后肠前段 Som阳性细胞 , ×200; 31前肠中呈圆形或锥形的 Som阳性细胞 , ×400; 41中肠中 Som阳性细胞胞突

膨大呈串珠状 (箭头 ) , ×1000; 51肠黏膜上皮中巨嗜细胞 ,其胞质中有粗大的阳性颗粒 (箭头 ) , ×1000; 61端极 Som阳性神经纤维 (箭头 ) ×100;

6a:端极 Som阳性神经纤维放大 , ×400; 71背嗅核 Som阳性细胞 , ×400; 81视前核 Som阳性细胞 , ×400; 91内嗅沟旁 Som阳性细胞 (箭头 ) , ×100;

101脑上腺中 Som阳性神经纤维 (箭头 ) , ×400; 111前圆核 Som阳性细胞 , ×400; 121下丘脑下叶室 Som阳性细胞 , ×400; 131下丘脑下叶乳头体

　　　　　　Som阳性细胞 , ×400; 141中脑室两侧 Som阳性细胞 , ×400; 151小脑瓣分子层 Som阳性细胞 , ×400; 161延脑第 V核 Som阳性细胞 , ×400

11Som2positive cells in the anterior segment of foregut, ×100; 21Som2positive cells in the anterior segment of hindgut, ×200; 31Round or pyramid2shaped

Som2positive cells in the foregut, ×400; 41The Som2positive cell with beading2like process in the midgut(arrow) , ×1000 (arrow) ; 51The large granules with

strong immuno2reaction in the macrophages of the mucosal epithelium, (arrow) ×1000; 61Som2positive never fibers in the lamina terminalis (arrow) ×100;

6a1Magnifation of Som2positive never fibers in the lamina terminalis, ×400; 71Som2positive cells in the dorsal olfactory nucleus, ×400; 81Som2positive cells

in the preop tic nucleus, ×400; 91Som2positive cells in the latero2rhinal fissure (arrow) , ×100; 101Som2positive never fibers in the ep iphysis(arrow) , ×400;

111Som2positive cells in the nucleus prerotundus , ×400; 121Som2positive cells in hypothalamus diverticulum of hypothalamus inferior lobes, ×400; 131Som2

positive cells in the corpusmammillare of the inferior lobes, ×400; 141Som2positive cells in the bilateral parts of the mesencephalon chamber ×400; 　　　

　　　 151Som2positive cells in the molecular layer of cerebella valvula, ×400; 161Som2positive cells in the nucleus V of myelencephalon, ×400


