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［摘要］　目的　探讨胚胎期铅暴露对子代大鼠摄食、排便行为的影响及可能机制。方法　采用 Sprague-
Dawley 大鼠孕期自由饮用 0.1%（低剂量铅暴露组）和 0.2% 醋酸铅（高剂量铅暴露组）溶液的方法建立胚胎期

铅暴露模型，并设空白对照组。将各组母鼠娩出的雄性仔鼠纳入研究，各组分别取 10 只仔鼠观察其在摄食、排

便、胃排空、小肠推进及胃黏膜病理性炎性反应等方面的变化特点；各组分别取 8 只仔鼠，应用电镜技术、免

疫组化等方法从空肠微绒毛及细胞连接超微结构变化，以及摄食中枢胆囊收缩素 -8（CCK-8）、胃动素（MTL）

的表达等方面揭示胚胎期铅暴露仔鼠胃肠动力异常的可能机制。结果　与对照组比较，高、低剂量铅暴露组仔

鼠每日摄食量下降，粪便含水量增加，粪粒质量减少，小肠推进速度增加（P<0.05）；高剂量铅暴露组仔鼠胃

排空能力较对照组下降（P<0.05）。与对照组比较，胚胎期铅暴露仔鼠胃黏膜出现明显的病理炎性改变（P<0.05）；

空肠微绒毛减少、长度短缩及上皮间桥粒数目减少、致密斑间隙扩大（P<0.05）；摄食中枢 MTL、CCK-8 表达

增加（P<0.05）；上述改变的程度与铅暴露剂量间有剂量 - 效应关系。结论　胃肠结构损害程度，以及 CCK 和

MTL 在中枢的表达水平具有铅剂量依赖性，这可能是胚胎期铅暴露仔鼠出现异常的摄食、排便及消化功能改变

的重要机制。                                                                                ［中国当代儿科杂志，2017，19（4）：463-469］
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Abstract: Objective    To study the effects of embryonic lead exposure on food intake and bowel movement in 
offspring rats and possible mechanisms. Methods    Sprague-Dawley rats were given 0.1% (low-dose lead exposure 
group) or 0.2% (high-dose lead exposure group) lead acetate freely during pregnancy to establish an animal model of 
embryonic lead exposure. A blank control group was also established. The male offspring rats were enrolled in the study, 
and 10 male offspring rats from each group were selected to observe the changes in food intake, bowel movement, 
gastric emptying, intestine propulsion, and pathological inflammatory response in the gastric mucosa. Eight offspring 
rats were selected from each group, and electron microscopy and immunohistochemistry were used to observe the 
changes in the ultrastructure of jejunal microvilli and cell junction and the expression of cholecystokinin-8 (CCK-8) and 
motilin (MTL) in the feeding center, in order to reveal the possible mechanisms for abnormal gastrointestinal motility in 
offspring rats induced by embryonic lead exposure. Results    Compared with the control group, the low- and high-dose 
lead exposure groups had a significant reduction in daily food intake, a significant increase in water content of feces, a 
significant reduction in fecal pellet weight, and a significant increase in small intestine propulsion (P<0.05). The high-
dose lead exposure group had a significant reduction in gastric emptying ability compared with the control group (P<0.05). 
Compared with the control group, the lead exposure groups had significantly greater pathological inflammatory changes 
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铅是严重影响胃肠功能的有毒重金属 [1]，婴

幼儿胃平滑肌及肠黏膜肌层发育尚未完善，屏障

功能差等因素决定了其胃肠道对铅中毒的高度易

感性和临床表现的严重性。尽管铅中毒也可导致

儿童出现各种胃肠道反应，但反复腹痛的性质和

部位常不如成人“铅绞痛”[2-3] 那样典型。近年来

儿童铅中毒的主要方式发生了变化 [4]，控制消化道

和呼吸道的铅接触可有效降低出生后儿童铅中毒

的发生。但经胎盘途径染铅是儿童出生前难以避

免的特异性铅暴露形式 [5-6]，其对生后婴幼儿胃肠

功能影响的特点尚不清楚。因此，观察胚胎期铅

中毒对发育期胃肠功能的影响及可能机制具有重

要的意义。

1　材料与方法

1.1　实验动物

遗传背景一致的 SPF 级雌性 Sprague-Dawley

（SD）大鼠 18 只，由西安交通大学医学院实验动

物中心提供，体重为 240~260 g，每 6 只来源于同

一窝，每次每窝随机抽取 2 只均分为正常对照组、

低剂量铅暴露组及高剂量铅暴露组，每组最终雌

性 SD 大鼠为 6 只。

1.2　大鼠胚胎期铅暴露模型的建立

参考文献方法 [7] 建立胚胎期铅暴露模型。将

各组雌鼠与同一成年雄鼠依次按 2 : 1 合笼配对，

雌鼠阴道分泌物涂片内发现雄鼠精子则证实交配

成功，并记录为雌鼠受孕的第 0 天。从受孕第 0

天开始，低剂量铅暴露组、高剂量铅暴露组母鼠

分别自由饮用 0.1%、0.2% 醋酸铅三蒸水溶液至仔

鼠娩出为止，而正常对照组母鼠整个孕期饮用三

蒸水。仔鼠娩出后，铅暴露组母鼠改饮三蒸水。

仔鼠出生后第 42~49 天，各组随机选取 10 只雄性

仔鼠，单笼饲养，观察每日摄食量变化；第 50 天

观察粪便性状变化特点。随后各组随机选取 8 只

雄性仔鼠制作电镜标本，观察肠绒毛及肠上皮细

胞间连接的超微结构变化。各组随机另选取 8 只

雄性仔鼠进行免疫组化实验，观察胆囊收缩素 -8
（cholecystokinin-8, CCK-8）、 胃 动 素（motilin, 

MTL）阳性细胞在摄食中枢—下丘脑外侧区（lateral 

hypothalamic area, LHA）的表达。第 60 天，各组

随机选取 10 只雄性仔鼠测定胃排空及小肠推进功

能；实验结束后采用苏木精 - 伊红染色观察胃黏

膜组织炎性细胞浸润情况。

1.3　每日摄食量测定

每日上午 8 : 00~9 : 00 测量仔鼠体重后，准确

称量 30 g 标准饲料并投放，第 2 天同时间段再

次测量体重、投放同量饲料，并定时更换，连续

7 d，记录每只仔鼠每天每 100 g 体重的平均摄食量。

1.4　粪便性状观测

仔鼠出生后第 50 天，夜间 23 : 00~0 : 00 收集

大鼠 1 h 排出粪便，计数粪便粒数，按分级标准 [8]

计算各组仔鼠粪便性状级别平均得分。每组大鼠

粪便连同滤纸收集，经 37℃暖箱过夜充分烘干，

烘干前后应用电子天平分别准确称重，计算每克

粪便的平均含水量（g）。上述实验完成后，各组

仔鼠恢复正常饲养条件，自由进食及饮水，记录

24 h 粪便粒数，完全烘干称重，计数每粒粪便平

均重量，间接反映粪便的大小。

1.5　胃排空及小肠推进能力测定

用于检测胃排空及小肠推进功能的糊状混合

物按参考文献 [9] 制作并实施，胃排空率 = [1-（胃

全质量 - 胃净质量）/ 灌胃量 ]×100%。同时迅速

取出小肠，轻轻剥离后直铺于白纸上，测量从幽

门至小肠内黑色糊状物前沿的推进长度及幽门至

回盲部的全小肠长度，以此推进长度占小肠全长

的百分率为小肠推进率，即：小肠推进率 = 推进

长度 / 小肠全长 ×100%。

in the gastric mucosa (P<0.05), significant reductions in the number and length of the jejunal microvilli and the number 
of epithelial desmosome junctions (P<0.05), a significant increase in the macula densa gap (P<0.05), and significant 
increases in the expression of MTL and CCK-8 in the feeding center (P<0.05), in a dose-dependent manner. Conclusions    
The degree of gastrointestinal structural injury and expression levels of MTL and CCK-8 in the feeding center are lead 
dose-dependent, which may be important mechanisms for changes in food intake, bowel movement, and digestive 
functions in offspring rats induced by embryonic lead exposure.           [Chin J Contemp Pediatr, 2017, 19(4): 463-469]

Key words: Gastric emptying; Intestine propulsion; Jejunal microvilli; Embryonic period; Lead exposure; Rats
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1.6　苏木精 - 伊红染色观察胃黏膜炎性细胞浸润

常规制作胃黏膜石蜡切片并进行苏木精 - 伊

红（HE）染色。每只大鼠任取 3 张组织切片，400

倍光镜下每张切片随机选择 5 个视野，依文献方

法 [10] 半定量检测炎性细胞浸润情况并计数不同程

度炎性细胞浸润的视野数。炎性细胞浸润程度分

级：（1）轻度：炎性细胞较少，并局限于黏膜浅层，

不超过黏膜层的 1/3；（2）中度：炎性细胞浸入

黏膜全层的 2/3，数量较多；（3）重度：炎性细

胞密集，浸入黏膜全层或肌层。

1.7　透射电镜观察空肠微绒毛及细胞连接

常规制作透射电镜空肠标本并观察：（1）空

肠微绒毛超微形态学：15 000 倍电镜视野下，每只

大鼠随机选取 3 张组织切片，每张切片任选 5 个

肠微绒毛纵向排列且计数清晰可辨的视野，记录

1 μm 长度单位内完整肠微绒毛的数目；按随机起

始，每间隔 10 个选取 1 个的方式选取 5 个完整肠

微绒毛，测量其长度并计算平均值。（2）空肠黏

膜层上皮细胞间连接的超微结构变化：30 000 倍电

镜视野下，每只大鼠随机选取 3 张组织切片，每

张切片任选 5 个观察视野，计数 2 μm×3 μm 范围

内桥粒的数目；每视野任选 3 个结构完整、清晰

可辨的桥粒，应用多点平均法测量桥粒致密斑的

间隙。

1.8　免疫组化检测摄食中枢 MTL、CCK-8 表达

常 规 制 作 脑 组 织 石 蜡 切 片， 并 按 MTL、

CCK-8 试剂盒（北京博奥森生物科技有限公司）

说明书进行免疫组化实验。每只大鼠任取上述

MTL、CCK-8 免疫组化切片 3 张，400 倍光镜下每

张切片任选 5 个观察视野，计数 MTL、CCK-8 阳

性细胞的平均数目。

1.9　统计学分析

采用 SPSS 17.0 统计软件对数据进行统计学分

析，计量资料以均数 ± 标准差（x±s）表示，多

组间比较采用单因素方差分析，进一步组间两两

比较采用 SNK-q 检验；计数资料采用百分率（%）

表 示， 多 组 间 比 较 采 用 Kruskal-Wallis H 检 验，

进一步组间两两比较采用 Mann-Whitney U 检验。

P<0.05 为差异有统计学意义。

2　结果

2.1　各组仔鼠每日平均摄食量的变化

各组雄性仔鼠每 24 h 的平均摄食量比较差异

有统计学意义（P<0.01）。进一步组间两两比较，

高、低剂量铅暴露组 24 h 平均摄食量均较正常对

照组降低（P<0.05），而高、低剂量铅暴露组间

24 h 平均摄食量比较差异无统计学意义（P>0.05）。

提示胚胎期铅暴露可导致子代大鼠摄食量减少，

但摄食量减少程度与铅暴露剂量之间无剂量 - 效

应关系。见表 1。

表 1　各组雄性仔鼠每 24 h 摄食量及粪便性状变化比较　（x±s）

组别 n 24 h 平均摄食量 (g) 粪便性状级别得分 每克粪便平均含水量 (g) 单粒粪便平均质量 (g)

正常对照组 10 5.14±0.25 0.96±0.07 0.524±0.021 0.1357±0.0054

低剂量铅暴露组 10 4.93±0.13a 1.04±0.07a 0.552±0.033a 0.1291±0.0035a

高剂量铅暴露组 10 4.83±0.15a 1.07±0.08a 0.574±0.040a 0.1279±0.0022a

F 值 7.18 5.07 5.21 5.94

P 值 <0.01 <0.05 <0.05 <0.01

注：a 示与正常对照组比较，P<0.05。

2.2　各组仔鼠粪便性状的变化

各组雄性仔鼠的粪便性状级别得分、每克粪

便平均含水量、单粒粪便平均质量等指标比较差

异有统计学意义（P<0.05）。进一步组间两两比较，

高、低剂量铅暴露组粪便性状级别得分和每克粪

便平均含水量均高于正常对照组（P<0.05），单粒

粪便平均质量均低于正常对照组（P<0.05）；而

上述检测指标在高、低剂量铅暴露组间比较差异

无统计学意义（P>0.05）。提示胚胎期铅暴露可导

致仔鼠粪便含水量增加，单粒粪便平均质量减少，

但其变化程度与铅暴露剂量之间无剂量 - 效应关

系。见表 1。
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2.3　各组仔鼠胃排空率的变化

正 常 对 照 组、 低 剂 量 铅 暴 露 组 和 高 剂

量 铅 暴 露 组 雄 性 仔 鼠 的 平 均 胃 排 空 率 分 别 为

38.8%±2.4%、37.0%±1.8%、35.7%±1.6%，3 组

间比较差异有统计学意义（P<0.01）。进一步组间

两两比较，高剂量铅暴露组平均胃排空率低于正

常对照组（P<0.01）；而低剂量铅暴露组与正常对

照组间，以及高、低剂量铅暴露组间平均胃排空

率比较差异无统计学意义（P>0.05）。提示胚胎期

铅暴露可导致仔鼠胃排空能力下降，但其下降程

度与铅暴露剂量之间无剂量 - 效应关系。

2.4　各组仔鼠小肠推进能力的变化

正 常 对 照 组、 低 剂 量 铅 暴 露 组、 高 剂

量 铅 暴 露 组 雄 性 仔 鼠 平 均 小 肠 推 进 率 分 别 为

55.9%±2.6%、58.7%±2.9%、60.1%±2.5%，3 组

间比较差异有统计学意义（P<0.01）。进一步组间

两两比较，高、低剂量铅暴露组平均小肠推进率

均高于正常对照组（P<0.01）；而高、低剂量铅暴

露组间比较差异无统计学意义（P>0.05）。提示胚

胎期铅暴露可导致仔鼠小肠推进速度加快，但加

快的程度与铅暴露剂量之间无剂量 - 效应关系。

2.5　各组仔鼠胃黏膜炎性细胞浸润情况

各组雄性仔鼠胃黏膜细胞浸润程度分级比

较差异有统计学意义（H=174.34，P<0.01）。进

一步组间两两比较，高剂量铅暴露组胃黏膜炎性

细胞浸润程度重于正常对照组和低剂量铅暴露组

（P<0.05）；低剂量铅暴露组胃黏膜炎性细胞浸润

程度重于正常对照组（P<0.05）。正常对照组、低

剂量铅暴露组、高剂量铅暴露组胃黏膜炎性细胞

浸润的严重程度依次加重，提示胚胎期铅暴露可

导致仔鼠胃黏膜出现病理炎症反应，炎性细胞浸

润的程度与铅暴露剂量之间存在剂量 - 效应关系。

见表 2。

表 2　各组雄性仔鼠胃黏膜炎性细胞浸润程度与频数分布　[ n（%）]

组别 n 视野数目
胃黏膜炎性细胞浸润程度

平均秩次
正常 轻度 中度 重度

正常对照组 10 150 96(64.0) 31(20.7) 15(10.0) 8(5.3) 121.0

低剂量铅暴露组 10 150 17(11.3) 28(18.7) 76(50.7) 29(19.3) 246.7a

高剂量铅暴露组 10 150 11(7.3) 19(12.7) 33(22.0) 87(58.0) 308.8a,b

H 值 174.34

P 值 <0.01

注：a 示与正常对照组比较，P<0.05；b 示与低剂量铅暴露组比较，P<0.05。

2.6　各组仔鼠空肠黏膜微绒毛超微结构的变化

各组每 1 μm 肠壁纵行长度单位内微绒毛的平

均数目及长度比较差异有统计学意义（P<0.01）。

进一步组间两两比较，高、低剂量铅暴露组微绒

毛平均数目及长度均较正常对照组减少（P<0.05）；

且高剂量铅暴露组微绒毛平均数目及长度均较低

剂量铅暴露组减少（P<0.05）。提示胚胎期铅暴露

使仔鼠空肠黏膜微绒毛出现数目减少以及长度缩

短等病理超微结构变化，其变化程度与铅暴露剂

量间存在剂量 - 效应关系。见表 3，图 1。

表 3　各组雄性仔鼠空肠黏膜微绒毛及上皮细胞间连接的

超微结构变化比较　（x±s）

组别 n 微绒毛
数目

微绒毛长度
(μm)

桥粒
数目

致密斑
间隙
(nm)

正常对照组 8 8.1±1.1 1.32±0.18 21.2±2.9 29±3 

低剂量铅暴露组 8 6.1±1.0a 1.14±0.15a 16.5±2.3a 32±4a

高剂量铅暴露组 8 5.0±0.8a,b 1.03±0.98a,b 11.9±2.2a,b 36±4a,b

F 值 79.44 23.72 145.66 73.45

P 值 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

注：a 示与正常对照组比较，P<0.05；b 示与低剂量铅暴露组
比较，P<0.05。
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2.7　各组仔鼠空肠上皮细胞间连接的超微结构变

化

各组仔鼠空肠组织切片 2 μm×3 μm 范围观察

区域内空肠上皮细胞间桥粒连接的平均数目及致

密斑平均间隙比较差异有统计学意义（P<0.01）。

进一步组间两两比较，高、低剂量铅暴露组空

肠上皮细胞间桥粒连接平均数目少于正常对照

组（P<0.01），致密斑平均间隙宽于正常对照组

（P<0.01）；高剂量铅暴露组空肠上皮细胞间桥粒

连接平均数目少于低剂量铅暴露组（P<0.01），致

密斑平均间隙宽于低剂量铅暴露组（P<0.01）。结

果提示胚胎期铅暴露可导致仔鼠空肠上皮细胞间

桥粒数目减少且致密斑间隙异常扩大，上述改变

的程度与铅暴露剂量间有剂量 - 效应关系。见表 3，

图 1。

2.8　各组仔鼠摄食中枢 MTL 及 CCK-8 表达的变

化

光 镜 下， 仔 鼠 摄 食 中 枢 LHA MTL 及 CCK-8
免疫阳性物质呈棕黄色至深棕色，细颗粒状，主

要沉积于细胞浆内。各组仔鼠 LHA MTL、CCK-8

空肠黏膜

正常对照组 低剂量铅暴露组 高剂量铅暴露组

空肠上皮细胞

图 1　各组仔鼠空肠黏膜微绒毛（×15 000）及上皮细胞间桥粒连接（×30 000）超微结构变化　　正常对

照组空肠黏膜微绒毛较长，密集分布，排列规整，间隙匀称；低剂量铅暴露组空肠黏膜微绒毛长度缩短，数目有所减少，密

集程度下降，相邻微绒毛之间间隙欠匀称；高剂量铅暴露组空肠黏膜微绒毛长度明显缩短，数目显著减少，分布、排列及间

隙等出现严重紊乱。正常对照组空肠上皮细胞间桥粒（白色箭头）数目较多，排列规整，致密斑（红色箭头）间隙大小适中；

低剂量铅暴露组空肠上皮细胞间桥粒数目减少，排列欠规整，致密斑间隙增宽；高剂量铅暴露组空肠上皮细胞间桥粒数目显

著减少，排列紊乱，致密斑间隙显著增大。

表 4　各组雄性仔鼠摄食中枢 MTL 及 CCK-8 的表达比较

（x±s）

组别 n MTL 阳性
细胞数目

CCK-8 阳性
细胞数目

正常对照组 8 32±10 46±13 

低剂量铅暴露组 8 69±17a 78±20a

高剂量铅暴露组 8 113±25a,b 148±26a,b

F 值 146.10 196.68

P 值 <0.001 <0.001

注：[MTL] 胃动素；[CCK-8] 胆囊收缩素 -8。a 示与正常对照
组比较，P<0.05；b 示与低剂量铅暴露组比较，P<0.05。

免疫阳性细胞平均数目比较差异均有统计学意义

（P<0.01）。进一步组间两两比较，高、低剂量

铅暴露组 MTL、CCK-8 免疫阳性细胞平均数目均

较正常对照组增加（P<0.01）；高剂量铅暴露组

MTL、CCK-8 免疫阳性细胞平均数目多于低剂量铅

暴露组（P<0.01）。上述结果提示胚胎期铅暴露可

导致仔鼠摄食中枢 MTL、CCK-8 表达增加，其增

加的程度与铅暴露剂量之间有一定的剂量 - 效应

关系。见表 4，图 2。
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3　讨论

本研究发现胚胎期铅暴露可导致摄食、排便

异常，仔鼠每天摄食量显著减少，粪便含水量明

显增加而单粒粪便的体积减小。同时发现胚胎期

铅暴露仔鼠胃黏膜出现明显的病理炎性反应，仔

鼠空肠上的微绒毛数目明显减少、长度短缩及肠

上皮间桥粒连接的数目减少、桥粒致密斑间隙异

常扩大。

胃黏膜的炎性反应与临床上急性浅表性胃炎

患者的局部病理反应相类似，因而胚胎期铅暴露

仔鼠出现的摄食减少与胃黏膜局部损伤导致的食

欲不振有一定关联。空肠上皮保持一定密度和数

量的微绒毛是水分和营养素得以吸收的重要结构

基础。微绒毛数目减少或长度缩短，使有效吸收

面积显著下降，附着于微绒毛上负责钠转运的载

体减少，肠壁上无吸收作用的“裸露”区相应增多，

肠腔内水、电解质的回吸收障碍；另一方面，受

损微绒毛处肠黏膜细胞分泌双糖酶减少，使食物

中糖类物质消化不全而滞留肠腔，导致肠腔内渗

透压增高，进一步加重肠上皮回吸收水分的难度，

最终导致粪便中水分含量增加。此外，微绒毛受

损造成的消化吸收不良也可反馈性的抑制食欲，

出现摄食量下降。桥粒连接 [11] 是肠上皮细胞间重

要的一种细胞连接形式，对维系肠黏膜局部正常

的形态和结构、抵抗一定强度的机械性压力及张

力、协调临近细胞间的生理功能以及保障细胞间

信息的传递具有重要作用。桥粒连接的数目以及

桥粒结构中致密斑间隙保持相对稳定对维持上述

功能极其重要 [12]，如果这些参数在有害因素的刺

激下发生了异常变化，肠黏膜正常的消化、吸收

及运动功能将受到损害。

本研究发现的仔鼠粪便体积缩小及含水量增

多与临床上成人铅中毒患者出现大便秘结的情况

不一致。主要原因除了上述微绒毛及桥粒连接的

病理超微结构改变外，可能还包括：（1）发育期

人或动物胃肠黏膜及平滑肌尚不成熟、大脑皮层

参与的胃 - 结肠反射相对较强 [13]。如在临床上，

正常婴幼儿大便为含水量较多的、不成形的糊状

便，排便次数为 4~5 次 /d 左右；而正常成人粪便

为成形软便，排便次数为 1~2 d 1 次至每日 1~2 次。

（2）与铅暴露的途径不同有关。本研究铅元素是

通过胎盘垂直转移至胚胎体内，而日常生活中铅

进入人体的主要途径为消化道和呼吸道。尤其是

铅经过消化道途径进入体内时，铅元素直接作用

于胃肠黏膜，对消化道造成的腐蚀性损伤及组织

蛋白变性会更严重，对胃肠动力的影响也更明显。

CCK 是人类认识的第 3 个胃肠激素。在大多

数哺乳类动物中，CCK 的 C- 末端氨基酸序列为“天

门 冬 - 酪 - 甲 硫 - 甘 - 色 - 甲 硫 - 天 门 冬 - 苯

丙 -NH2”的硫化八肽结构（CCK8），因而 CCK8

被认为是具有 CCK 全部生物活性的最小分子形式。

CCK 是强烈促进胆囊收缩的最主要的胃肠激素，

进食后促进胆囊收缩并松弛 Oddi 括约肌，胆汁排

出后胆囊体积缩小 [14]， CCK 已经被证实是一种“饱

因子”[15-16]，使人和动物产生饱腹感而明显抑制摄

MTL 表达

正常对照组 低剂量铅暴露组 高剂量铅暴露组

CCK-8 表达

图 2　各组仔鼠摄食中枢 MTL 及 CCK-8 的表达（免疫组化，×400）　　MTL 及 CCK-8 免疫阳性物质呈棕黄色至

深棕色，细颗粒状，主要沉积于细胞浆内。正常对照组、低剂量铅暴露组、高剂量铅暴露组 MTL 及 CCK-8 免疫阳性细胞数目

依次增多。
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食。CCK 对胃肠运动的主要作用包括引起胃底、

胃体松弛而抑制胃排空，增强小肠和结肠运动 [17-18]。

Blevins 等 [19] 的研究证实，CCK 可以通过脑部的

相关功能区域抑制摄食，表明了 CCK 可通过中枢

途 径 对 摄 食 行 为 进 行 调 节。Staljanssens 等 [20] 及

Stengel 等 [21] 的研究结果证实 CCK 可以作用于摄食

中枢，导致饱胀感。而本研究中还发现胚胎期铅

暴露仔鼠摄食中枢 LHA CCK-8 表达增加。因此，

胚胎期铅暴露仔鼠摄食中枢 CCK-8 表达增加可能

是摄食量下降、食欲减低的重要原因。

MTL 是由 Mo 细胞分泌的，在空腹状态或消

化间期，MTL 的分泌呈周期性，人和狗的 MTL 大

约每间隔 1~2 h 释放 1 次，而且血 MTL 水平随消

化 间 期 移 行 性 复 合 运 动（interdigestive migrating 

motor complex, IMMC）的时相而变化，在胃、十二

指肠Ⅱ相末及Ⅲ相期达到高峰。MTL 与广泛分布

于消化系统及其他系统 [22] 中的 MTL 受体特异结

合，发挥各种生理学功能 [23]。MTL 对外周消化系

统有加快胃排空，促进摄食、消化和吸收的作用。

MTL 通过促进胃收缩，加快小肠和结肠的运动，

对消化腔内容物起清扫作用；此外，MTL 对胃肠

IMMC Ⅲ期的发生起着至关重要的作用，从而激活

摄食中枢 , 促进食欲和摄食活动。而摄食中枢 LHA 

MTL 表达增加的意义尚不明确，而且相似研究不

多。因此，推测 MTL 在摄食中枢的过度表达变化

可能是机体为促进食欲而出现的一种代偿性反应。
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