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摘要：目的探讨在紫外线总暴露剂量相同情况下，多次小剂量暴露与集中大剂量暴露对生长期大鼠血清25一(0H)D和皮肤

效应的影响。方法 选用90只21 d断乳雄性wistar大鼠，分为lMED组(27只)、1／3MED组(27只)、l／5MED组(27只)及避

光组(9只)4组。饲以维生素D缺乏饲料。1／5MED组大鼠连续照射15 d，每日照射剂量为l／5MED；1／3MED组实验期内间

断照射9 d，每天照射剂量为1／3MED；1MED组实验期内间断照射3 d，每天照射量为1MED；实验期内累计暴露剂量均为

3MED。避光组接受白炽灯照射，实验期内累计暴露剂量为0 mj／cm2。实验期为15 d，测定各组血清25一(0H)D水平，观察皮

肤改变情况。结果 4组大鼠血清25一(0H)D浓度差异明显(F=20．695，P<0．001)。其中1／5MED组的血清25一(OH)D浓

度为(151．97±73．52)nmol／L，高于l／3MED组的(136．21±71．39)nmoL／L，但差异无统计学意义(P=O．966)；1／5MED、1／

3MED组均显著高于1MED组(54．50±20．52)nmol／L和避光组(15．63±O．82)nmoL／L，差异有统计学意义(P<0．001)；1 MED

组高于避光组(P<0．001)。1／5MED组在照射5次后背部皮肤开始出现轻度红斑、无水肿；1／3MED组在照射3次后开始出

现中度红斑，轻度水肿；1MED组大鼠在照射1次后开始出现重度红斑，中度水肿；而对照组在实验期间未出现红斑，水肿。

结论紫外线暴露能够促进大鼠内源性维生素D的合成，多次小剂量暴露可明显提高大鼠血清25一(OH)D水平，且皮肤损伤

明显减轻。
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Abstract：0bjectiVe To inVestigate tlle effect of multiple exposure with low—dose uV or concentrated high-dose uV exposure

under same amount of total dose on semm 25(oH)D and the skin in growing rats． Methods Ninety 2l—day weaning male

wistar rats were diVided into 1MED group(n=27)，l／3MED group(n=27)，1／5MED group(，l=27)，and incand escent lamp

group(n=9)．Rats were fed with Vitamin D deficiency meal．The rats in l／5MED group were iHadiated with 1／5MED uV dose

per day fbr consecutiVe 15 days．The rats in 1／3MED group were intermittently irradiated with 1／3MED UV dose fbr 9 days． The

rats in lMED group were intermittently irradiated fbr 3 days with a l Med daily dose of UV．The cumulative exposure dose was 3

ME【)in all groups except the incand escent 1amp group during the experimental period． Rats in incand escent lanlp group was

exposed to incand escent 1amp only，and the cumulatiVe UV exposure dose was 0 Inj／cm2． The plasma level of 25(oH)D was

measured and me change of skin was obserVed after the 15一day experimental period in each group．Results The semm 25(0H)D

concentrations were significantly different among the 4 gmups(F=20．695，P<O．001)．The semm 25(oH)D in l／5MED group

(15 1．97士73．52 nmoL／L)was higher than that in the l／3MED group(136．2l±71．39 nmoL／L)． There was no significant

difference between the two groups(P=O．96)．The senlm 25(0H)D in 1／5MED and l／3MED was significantly higher than that in

1 MED gmup(54．50±20．52 nmoL／L)and incand escent lamp group(15．63±0．82 nmoL／L，P<O．001)．The semm 25(0H)D
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in lMED group was higher than that in incand escent lamp group(P<0．001)． The skin of rats began to appear mild erythema，

with no edema after 5 times iⅡadiation in me l／5MED group．It began to appear moderate erythema，edema after 3 times iⅡadiation

in 1／3MED group and began to appear the seVere erythema and moderate edema after l time irradiation in the 1 MED group．Rat in

incand escent 1amp group did not appear erymema and edema during the trial． Conclusion Ultraviolet exposure can pmmote the

synthesis of endogenous vitamin D in rats． Multiple small—dose uV exposure is better in increase of senlm 25(OH)D and reducing

skin damage．

Key words： U1traviolet(uV)；Exposure frequency；25(oH)D；skin damage；Rat

维生素D的产生与日光中紫外线照射关系密

切，人体对维生素D需求量的90％以上来自紫外线

照射皮肤合成的内源性维生素D。虽然日光照射对

人类意义重大，但紫外线过量照射可使皮肤产生红

斑、晒黑、光老化、光敏反应、皮肤癌等负健康效应。

因此，合理的日光照射显得尤为重要。本实验通过

构建不同紫外线暴露条件下的大鼠模型，探讨在紫

外线总暴露剂量相同情况下，多次小剂量暴露与集

中大剂量暴露对生长期大鼠血清25一(0H)D浓度的

影响，同时评价不同暴露方式对皮肤产生的副作用。

1材料和方法

1．1实验动物及饲料

选用21 d龄的雄性wistar大鼠(由中国医学科

学院实验动物中心提供)90只，体重27．8—55．6 g。

大鼠饲以缺乏维生素D饲料，其配方主要成分为：

玉米粉76％、麦麸20％、碳酸钙3％、含碘盐l％、赖

氨酸0．5％以及各种B族维生素，经检测维生素D

含量小于20 Iu／kg，可忽略不计。各组大鼠自由取

食，饮用去离子水。

1．2仪器和试剂

上海希格玛紫外线光疗仪(uVB)光源，波长

310～313 nm，照射强度为10 mw／cm2。上海宝山顾

村电光仪器厂生产zQJ．254型紫外线强度检测仪检

测不同暴露方式的紫外线照射强度。大鼠血清25一

(OH)D酶联免疫吸附法试剂盒由IDS L td公司

提供。

1．3动物饲养

90只大鼠随机分为1MED组、1／3MED组、

1／5MED组及白炽灯组4组，前3组每组27只，白炽

灯组9只。各组均饲以缺乏维生素D饲料，各组大

鼠均饲养于不锈钢笼具，笼高20 cm。动物房24 h无

日光射入，紫外线强度经检测为0¨w／cm2。实验期

为15 d。

1．4紫外线照射

照射前用电推子将90只大鼠背部部分皮毛剃

去，面积大约为5×3 cm2。除白炽灯组外，其余3组

直接置于S培masS一01型紫外线光疗仪下，用于直接

照射的笼具是专门定制的，长7 cm，宽7 cm，高

3 cm，中间有遮挡，可以同时盛装2只大鼠，大鼠距

紫外线光疗仪<1 cm，接受紫外线辐射强度为

10 mw／cm2。前期研究表明大鼠的最小红斑量为5．5

J／cm2。根据公式：紫外线辐射剂量(J／cm2)=辐射

强度(w／cm2)×辐射时间(s)。l／5MED组大鼠连

续照射15 d，每日照射剂量为1／5MED，照射时间为

l min 50 s；1／3MED组实验期内间断照射9 d，每天

照射剂量为1／3MED，照射时间为3 min3 s；1MED

组实验期内间断照射3 d，每天照射量为1MED，照

射时问为9 minl0 s；实验期内累计暴露剂量均为

3MED。白炽灯组接受白炽灯照射，经检测白炽灯下

紫外线辐射强度为0 mw／cm2，实验期内累计暴露剂

量为0 J／cm2。

1．5 血清25一(OH)D检测

实验结束时用5％水合氯醛300 mg／kg腹腔麻

醉大鼠后，眼球取血1 m1，以3 000 r／min离心10

min后分离血清，储藏于一20℃至检测。酶联免疫

吸附法检测25一(0H)D浓度。

1．6皮肤损伤的评价标准及方法

参考皮肤刺激反应评分将刺激反应评分分

度⋯。红斑分度：皮肤未出现红斑为0分，勉强可见

为1分，中度红斑为2分，严重红斑为3分，紫红色

红斑并有焦痂形成为4分。水肿分度：无水肿为0

分，勉强可见为1分，皮肤隆起轮廓清楚为2分，水

肿隆起约1 mm范围扩大为4分。

1．7统计学分析

采用sPss 13．0软件进行统计学分析。实验数

据大鼠血清25一(0H)D浓度用均数±标准差表示，

采用单因素方差分析(One—way ANOVA)进行组间

比较。皮肤损伤评分结果用均数M(P25，P75)表

示，采用完全随机化设计多组独立样本的秩和检验

进行组间比较，P<0．05视为差异有统计学意义。
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2 结果

2．1大鼠血清25．(OH)D浓度的比较

4．组大鼠血清25．(OH)D浓度差异明显，F=

20．695，P<0．001。1／5MED组(151．97±73．52)

nmol／L高于1／3MED组(136．21±71．39)nmol／L，

但差异无统计学意义(尸=0．966)；1／5MED、1／

3MED组均显著高于1MED组(54．50±20．52)

nmol／L和避光组(15．63±0．82)nmol／L，差异有统

计学意义(P<0．001)。lMED组高于避光组(P<

0．001)。提示日光暴露增加了血清25一(0H)D浓

度，多次小剂量暴露在提高血清25一(OH)D浓度方

面优于集中大剂量暴露。

2．2各组大鼠照射部位皮肤改变

l／5MED组、1／3MED组、1MED组大鼠在照射

剂量达到1MED后背部皮肤均出现红斑，而对照组

在实验期间未出现红斑(图1)。皮肤损伤的评分结

果见表1，提示在紫外线暴露所致的红斑副作用中，

多次小剂量暴露产生的副作用小于集中大剂量

暴露。

A

图1 不同方式紫外线暴露后大鼠皮肤损伤特点。

A：l／5MED组，B：1／3MED组，C：1MED组，D：对照组

Fig．1 The skin damage characteristics in rats under

different ways of UV exposure．A：The l／5 MED group；

B：The 1／3MED group；C：The 1MED group；D：The

contr01 MED group

表1 不同紫外线暴露方式对大鼠皮肤损伤评分结果

TabIe 1 The score of skin damage in rats under difTerent

ways of UV exposure

注：表格内数据为M(P：，，P，，)，4组间比较，尸<0．001。

3 讨论

3．1适宜的紫外线暴露频率与强度有利于获得较

高水平的外源性维生素D

尽管存在廉价有效的预防手段，维生素D缺乏

仍然是许多国家的公共健康问题旧o。大量的流行

病学研究发现，维生素D不足和缺乏普遍存在，其

发生率大约30％～50％‘3。。通过日照，太阳的紫外

线(波长290～315 nm)可穿透皮肤，将7．脱氢胆固

醇转变为维生素D，H1。而过度日照并不会造成维

生素D中毒，因为多余的维生素D，可转化为其他数

种光产物而不会过量”。。但过量照射可产生红斑、

晒黑、光老化、皮肤癌等负健康效应。61。因此，合理

的日光照射显得尤为重要。关于日光照射的研究较

多"。，但多次小剂量暴露和集中大剂量暴露的报道

鲜见。本研究通过建立生长期大鼠不同方式的紫外

线暴露模型，探讨相同紫外线总暴露剂量下多次小

剂量与集中大剂量暴露对生长期大鼠血清25，

(0H)D和皮肤的影响，为如何进行日光照射提供一

定的参考资料。

血清25-(OH)D含量常作为维生素D营养状

况的指标¨1。本研究采用的维生素D缺乏饲料，除

维生素D含量外，其余成分均符合大鼠生长发育所

需。排除了外源性维生素D的产生途径，实验期内

大鼠体内的维生素D全部来自于紫外线照射皮肤

所产生，因此血清中25一(OH)D的水平随着UVB辐

射量及暴露方式而改变。本研究显示1／5MED组血

清25一(0H)D浓度最高，其依次为1／3MED组、

lMED组和对照组。1／5MED组和1／3MED组的血

清25一(0H)D浓度差异无统计学意义，其余各组比

较差异均有统计学意义，提示日光暴露能够提高血

清25一(OH)D的浓度，多次小剂量暴露在提高血清

25-(0H)D浓度方面优于集中大剂量暴露。

盈
潮翮

万方数据



生旦量亟堕坠盘查!!!!至!旦箜!!鲞筮!塑曼!!!!Q!!!!P!!塑!生!z!!!!!∑尘!!：塑!：1

3．2 在获得外源性维生素D时要考虑到光毒性带

来的皮肤损害

在特定条件下，人体皮肤接受紫外线照射后出

现的肉眼可辨的最弱红斑需要一定的照射剂量，即

皮肤红斑阈值，通常称为最小红斑剂量。紫外线红

斑的形成和皮肤受到的照射剂量有关。依据照射剂

量的大小，临床上表现为轻重不等的斑疹，颜色可为

淡红色、鲜红色或深红色，可有程度不一的水肿，重

者出现水疱。红斑数日内逐渐消退，可出现脱屑及

继发性色素沉着。从组织学的角度来看，紫外线红

斑的本质是一种急性光毒性炎症反应p。，其中真皮

内血管反应是产生红斑的基础。本研究显示1／

5MED组在照射5次后背部皮肤开始出现轻度红

斑，轻度无水肿；1／3MED组在照射3次后开始出现

中度红斑，轻度水肿；1MED组大鼠在照射1次后开

始出现重度红斑，中度水肿；而对照组在实验期间未

出现红斑、水肿。由此可见在紫外线暴露所致的红

斑副作用中，多次小剂量暴露产生的副作用小于集

中大剂量暴露。

综上所述，本研究中1／5MED组和1／3MED组

的血清25．(OH)D浓度均有明显升高的现象，但考

虑到1／3MED组的皮肤反应较1／5MED组严重，提

示为避免皮肤受伤且能获得足够的血清25一(0H)D

含量，应采取多次小剂量暴露。有研究发现，当正常

人在接受紫外线照射的量达到1MED时，维生素D

停止合成¨0|。尽管早期紫外线带来的伤害是可逆

的，在进行日光浴时人们也应尽量避免一次达到

1MED。当然本研究只选用了大鼠作为研究对象，未

考虑到人类接受阳光照射时的多重影响因素，如何

充分合理获得阳光照射以提高体内维生素D水平，

同时避免过多的日光照射所带来的皮肤伤害仍有待

进一步研究⋯。。
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