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摇 摇 揖摘要铱 摇 目的摇 建立科学的大体病理学检查和组织病理学诊断的评分原则尧更合理的评分标准以及合理的

统计学方法袁为保健食品对胃粘膜损伤有辅助保护作用提供更为科学尧可行的评价方法遥 方法 摇 通过对大鼠胃黏

膜急性损伤酒精模型的全面分析袁针对现行方法中评价方法的缺点袁根据病变特点及病理学检查的原则和半定量

分析方法袁以及相应的统计学方法等信息化处理袁进行方法学探讨遥 结果 摇 大体病理学检查按照病变所占面积以

及在整个胃粘膜所占的比例曰组织病理学诊断根据病变累及粘膜层的深度作为判定粘膜受损严重程度的主要依

据袁其他各种病变作为参考因素遥 分别分为未见异常渊园 分冤尧轻度病变渊员 分冤尧中度病变渊圆 分冤和重度病变渊猿 分冤遥
统计学方法采用 砸蚤凿蚤贼 统计学方法分析病理学半定量的结果遥 结论 摇 从大体病理学尧组织病理学的评价方法以及

数据处理方法和结果判定等方面袁提出了对胃粘膜损伤有辅助保护功能的动物实验相对更为科学尧可行的评价方

法的建议遥
揖关键词铱 摇 病理学曰评价方法曰急性胃黏膜损伤酒精模型曰信息化
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摇 摇 叶保健食品检验与评价技术规范曳 渊圆园园猿 年

版冤 咱员暂 渊以下简称为 圆园园猿 版规范冤为我国保健食品

检验和监督的主要依据遥 圆园员圆 年 源 月袁国家食品药

品监督管理局渊悦云阅粤冤组织对其中的 怨 个保健食品

功能评价方法进行了修订 咱圆暂 渊以下简称新方法冤袁并
于 圆园员源 年 缘 月 员 日正式颁布实施遥 其中袁对胃粘膜

损伤有辅助保护功能评价的新方法与 圆园园猿 版规范

相比袁动物实验的方法有改进尧表述更细致袁有利于

获得更准确的实验结果遥 另外袁新方法对动物实验

的结果判定袁在原有的胃黏膜损伤大体观察的基础

上袁增加了组织病理学检查袁并且要求大体病理学

检查和组织病理学检查结果均为阳性袁即野动物实

验院实验组与模型对照组比较袁大体观察评分与病

理组织学检查评分结果均标明胃粘膜损伤明显改

善袁可判定该受试样品动物实验结果为阳性遥冶因

此袁如何在大体病理学以及组织病理学上运用科学

的方法评价动物实验结果至关重要遥
为了分析新方法在评价原则尧评分标准和相应

的数据处理方法的科学性和可行性袁本文着眼于急

性胃粘膜损伤酒精模型的动物实验袁探讨评价方

法袁提出更趋合理尧可行的建议遥
员摇 新方法中动物实验方法的改进有利于进行准确

的病理学评价

员郾 员摇 相对于 圆园园猿 版规范要求的野禁食不禁水 圆源
澡冶袁新方法强调野严格冶禁食遥 这一点非常重要袁如
果未做到严格禁食袁动物在没有饲料供应的情况

下袁会吃其周围能获得的任何物品袁如自身的粪便尧
脱落的体毛等袁直接干扰无水乙醇对胃粘膜损伤的

程度遥
员郾 圆摇 相对于 圆园园猿 版规范要求的给受试物第 猿园 天

灌胃受试物 员 澡 后造模的方法袁新方法修改为各剂

量组灌胃 猿园 凿 后袁严格禁食 圆源 凿袁第 猿员 天造模遥 这

样的改变袁更着重于评价受试物连续 猿园 凿 灌胃的功

效袁消除造模前 员 小时的灌胃受试物减轻胃损伤程

度的可能性遥
员郾 猿摇 相对于 圆园园猿 版规范野取胃于 员园豫甲醛溶液中

固定 圆园 皂蚤灶冶的粗略说法袁新方法细化为野暴露完整

胃袁结扎幽门袁灌注适量 员园豫 甲醛溶液袁固定 圆园
皂蚤灶冶遥 这一做法使胃腔充盈袁粘膜面平整舒展袁有
利于观察袁见彩插 源 图 员粤曰如果不做幽门结扎灌注

适量固定液或灌注失败袁
皱缩袁不利于大体病理观察尧测量以及组织病

理学评价袁见彩插 源 图 员月遥
圆摇 急性胃粘膜损伤酒精模型的大体病理学评价方

法分析

圆郾 员摇 评分原则

圆郾 员郾 员摇 新方法评分原则分析

新方法中野因宽度所代表损伤的严重性远较长

度大袁故双倍积分遥冶的原则袁实际上肉眼所见的病

变宽度不能代表组织病理学损伤严重程度遥 如彩

插 源 图 圆 粤 和 月 所示袁肉眼观察胃粘膜宽度为 员郾 员
皂皂袁其组织病理学可观察到的损伤约为粘膜全层的

员 辕 猿袁属于轻度胃粘膜损伤曰彩插 源 图 圆 悦 和 阅 所示袁
肉眼观察胃粘膜宽度为 园郾 远 皂皂袁远小于彩插 源 图 圆
粤 和 月 中的病变袁而其组织病理学损伤约为粘膜全

层的 圆 辕 猿袁属于中度胃粘膜损伤曰彩插 源 图 圆 耘 和 云
所示袁肉眼观察胃粘膜宽度同彩插 源 图 圆 悦 和 阅 为

园郾 远 皂皂袁其组织病理学可观察到的损伤约为粘膜全

层袁属于重度胃粘膜损伤遥 大体病理学检查只能通

过肉眼观察到病变的表象袁如病变累及的面积尧性
状尧色泽等袁而无法代表使用光学显微镜观察才能

确定的组织深层的病变及其程度遥
圆郾 员郾 圆摇 建议

遵循病理学观察的基本原则袁如实记录肉眼可

观察到的损伤性状尧面积以及损伤占胃粘膜比例的

大小等袁做出大体病理学检查的评价遥
圆郾 圆摇 评分标准

圆郾 圆郾 员摇 新方法的评分标准分析 渊见表 员冤
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表 员摇 急性胃粘膜损伤酒精模型的肉眼观察评分标准
栽葬遭援 员摇 杂糟燥则蚤灶早 糟则蚤贼藻则蚤葬 燥枣 早则燥泽泽 责葬贼澡燥造燥早蚤糟 枣蚤灶凿蚤灶早泽 蚤灶 葬糟怎贼藻 早葬泽贼则蚤糟 皂怎糟燥泽葬 蚤灶躁怎则赠 蚤灶凿怎糟藻凿 遭赠 葬造糟燥澡燥造
损伤程度

杂藻增藻则蚤贼赠 燥枣 蚤灶躁怎则赠 员 分 圆 分 猿 分 源 分

出血点
月造藻藻凿蚤灶早 泽责燥贼 员 个 原 原 原
出血带长度

蕴藻灶早贼澡 燥枣 遭造藻藻凿蚤灶早 糟燥则凿 员 原 缘皂皂 远 原 员园皂皂 员园 原 员缘皂皂 跃员缘皂皂
出血带宽度

宰蚤凿贼澡 燥枣 遭造藻藻凿蚤灶早 糟燥则凿 员 原 圆皂皂 跃圆皂皂
总积分 越 出血点分值 垣 长度分值 垣 渊宽度分值 曾圆冤
栽燥贼葬造 泽糟燥则藻 越 泽糟燥则藻 燥枣 遭造藻藻凿蚤灶早 泽责燥贼泽 垣 泽糟燥则藻 燥枣 造藻灶早贼澡 渊 泽糟燥则藻 燥枣 贼澡藻 憎蚤凿贼澡 曾圆冤
摇 摇 如彩插 缘 图 猿 中的两例袁图 粤 病例的病变累及

面积和范围明显多于图 月 病例袁从病理学对病变进

行半定量的角度分级袁前者病变为中度袁后者为高

度袁很客观地反应了肉眼观察的结果遥 同样是这两

例袁按照新方法的评分标准计算袁由于图 粤 的胃粘

膜上可以查到 圆怨 个出血点袁和许多大小不等的出

血尧充血节段袁总积分为 远缘 分曰而图 月 的总积分为

猿怨 分袁明显低于前者遥
按照新方法的评分标准袁总长 圆园 皂皂 的病变袁

随着存在形式的不同而使积分从 缘 分至 圆园 分不等袁
出现很大差距遥 例如图 源 中所示袁图 粤 有 圆园 个臆员
皂皂 的点状病变袁为 圆园 分曰图 月 为一条长度 圆园 皂皂尧
宽度臆圆 皂皂 的病变袁则仅为 缘 分曰图 悦 是两条长度

员园 皂皂尧宽度臆圆 皂皂 的病变袁为 远 分曰图 阅 是两条长

度分别为 怨 皂皂 和 员员 皂皂袁宽度均臆圆 皂皂 的病变袁为
苑 分曰图 耘 是 缘 条长度 源 皂皂尧宽度臆圆 皂皂 的病变袁
则为 员园 分遥 从病理学的角度袁对于相同的病变袁其
所占面积以及在总体中所占比重是判断病变程度

的依据袁以上假设的几种情况基本属于同一程度的

改变袁不会出现如此巨大的差距遥

图 源摇 新方法评分示意图

云蚤早援 源摇 阅蚤葬早则葬皂 燥枣 泽糟燥则藻泽 蚤灶 灶藻憎 增藻则泽蚤燥灶 燥枣 贼澡藻 怨
枣怎灶糟贼蚤燥灶泽 燥枣 澡藻葬造贼澡 枣燥燥凿

上述可见袁按照新方法的记分方法袁无论从实

际还是理论上都可能引起较大偏差袁根据病变形态

的不同而引起不均等的积分遥
从大体病理学和临床角度出发袁胃粘膜的总面

积是一定的袁粘膜发生病变是在这个面积之内的一

个有限的改变遥 由于整个试验的核心是评价受试

物对胃黏膜损伤的辅助保护功能袁因此袁着眼点和

评价的关键是胃黏膜损伤的程度袁即病变在胃粘膜

整体中的比例渊例如袁胃粘膜无异常所见袁或为轻尧
中尧重度等冤袁而不是新方法的计分方法导致的可以

无限增加尧没有上限的分值遥
圆郾 圆郾 圆摇 建议

根据大体病理学检查的半定量分析方法袁建议

按照病变所占面积以及在整个胃粘膜所占的比重袁
分为未见异常渊园 分冤尧轻度病变渊员 分冤尧中度病变渊圆
分冤和重度病变渊猿 分冤遥
猿摇 急性胃粘膜损伤酒精模型的组织病理学评价方

法分析

猿郾 员摇 评分方法

在胃粘膜损伤最严重的部位取材袁观察胃粘膜

全层遥 以充血尧出血尧黏膜细胞变性坏死在整个粘

膜上皮层的累及程度分为 缘 级遥 充血权重为 员袁出
血权重为 圆袁上皮细胞变性坏死权重为 猿遥

首先袁在实际镜检工作中袁对病变五等分的方

法很难实行遥 如彩插 缘 图 缘 所示袁由于粘膜组织本

身不是均一尧等高的厚度袁加之发生病变的组织充

血尧水肿以及细胞变性尧坏死等引起病变部位的粘

膜层厚度发生改变遥 因此袁对病变累及的粘膜层按

照三等分进行诊断合理可行遥
其次袁新方法中对充血尧出血以及上皮细胞变

性坏死权重的划分也值得探讨遥 由于胃粘膜受损

的组织病理学改变为多样性袁如彩插 缘 图 远 中所示袁
有些以充血为主渊粤尧月尧悦冤袁有些以出血为主渊阅冤袁有
些以细胞变性尧坏死尧脱落为主渊耘尧云冤袁多种病变混
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合存在袁很难说某一种病变的权重就一定大于其他

病变袁尤其是充血袁往往是机体组织在遇到应激条

件时的反应性表现袁并不应该因为充血的存在袁而
给病变另外加分遥
猿郾 圆摇 建议

组织病理学诊断应根据病变累及粘膜层的深

度为判定粘膜受损严重程度的主要依据袁各种病变

形态等作为参考因素袁分为未见异常渊园 分冤尧轻度病

变渊员 分冤尧中度病变渊圆 分冤和重度病变渊猿 分冤遥
源摇 急性胃粘膜损伤酒精模型的数据处理的统计学

方法分析

源郾 员摇 圆园园猿 版规范和新方法的统计学方法及分析

对胃粘膜损伤进行了量化处理后采用了方差

分析的统计学方法遥 但是袁由于在大体检查和组织

病理学检查中量化方法不合理袁需要根据建议的病

理学半定量的数字化结果袁采用相应的统计学方法遥
源郾 圆摇 统计学方法建议

对病理学诊断的半定量结果进行组间统计学

分析咱猿 原 苑暂 袁建议采用 砸蚤凿蚤贼 统计学方法分析病理学半

定量的结果遥 因为胃粘膜未见异常渊园 分冤尧轻度损

伤渊员 分冤尧中度损伤渊圆 分冤和重度损伤渊猿 分冤袁属于

单向有序分类资料或等级资料袁砸蚤凿蚤贼 分析对等级资

料进行组间比较的假设检验方法袁可以通过 杂孕杂杂 实

现袁根据是否有显著性差异袁判定病理结果的统计

学意义遥
源郾 猿摇 信息处理方法建议

目前袁云计算尧大数据和移动互联网等信息通

信技术发展较快遥 为了与国际接轨袁建议借鉴临床

前药物安全性评价的国际性指导方针 郧粤酝孕缘渊郧燥燥凿
粤怎贼燥皂葬贼藻凿 酝葬灶怎枣葬糟贼怎则蚤灶早 孕则葬糟贼蚤糟藻冤袁向计算机化系统

验证 悦杂灾渊 糟燥皂责怎贼藻则蚤扎藻凿 泽赠泽贼藻皂 增葬造蚤凿葬贼蚤燥灶冤 发展咱愿暂 遥
实行身份认证和依托大数据统计分析等信息化管

理手段袁真正实现实验过程和实验数据的在线监控

及实时记录咱怨暂 袁做到有依可循尧有据可查尧有源可

溯袁从而使实验数据到评价结果能获得国际承认和

相关机构互认遥
缘摇 结语

通过分析探讨国家食品药品监督管理局 圆园员圆
年发布的新方法对胃粘膜损伤有辅助保护作用的

功能评价方法袁从大体病理学尧组织病理学的评价

方法以及数据信息化处理方法和结果判定等方面

提出建议袁通过准确评判动物实验结果袁实现更为

科学尧可行的对胃粘膜损伤有辅助保护作用的功能

评价遥
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