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【摘) 要】目的：对比观察壳聚糖及尿囊素对术后腹腔粘连

的预防作用，并探讨两者合用的协同作用及机理, 方法：成年

纯种家兔 &’ 只制成粘连动物模型，随机分为对照组（T）、壳

聚糖组（U），尿囊素组（P）和壳聚糖 V 尿囊素联合用药组

（B），每组 $( 只, 观察家兔术后一般情况，并于术后 ! 5X 和

$ 5X 剖腹观察其腹腔粘连情况，按程度分级，切取标本行 J1
染色，显微镜下观察, 结果：粘连动物模型建立切实可靠，U，

P 组 和 B 组 粘 连 等 级 与 T 组 比 较 均 有 统 计 学 意 义（6 Y
", "+），且 B 组效果明显优于 U，P 组（6 Y ", "+）, 病理观察联

合用药组炎性反应及纤维化程度均轻于对照组, 结论：术中

应用壳聚糖和尿囊素均有预防术后腹腔粘连的作用，两者合

用可产生协同作用,
【关键词】粘连；壳聚糖；尿囊素；兔
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GH 引言

术后腹腔粘连是外科腹部手术后的一种常见并

发症，发生率高达 &"Z以上［!］，是引起肠梗阻最常见

的原因，有的甚至可引起肠绞窄而致命, 尽管广大医

务工作者已认识到手术操作轻柔、减少出血和异物存

留、避免粗糙创面出现、术后加强活动等可以减轻腹

腔粘连，但已有的研究报道表明：采用上述办法并不

能很有效地预防粘连［$］，因而探索能有效预防术后

肠粘连的新方法具有重要的临床意义, 壳聚糖是一

种纯天然的高分子多糖体，可被人体降解吸收，是新

型的高分子抗粘连剂, 尿囊素为 $，+#二氧代#(#咪唑

烷基脲, 它是尿酸的衍生物，具有促进组织细胞增

生、促进溃疡及伤口愈合的作用, 本实验通过对比观

察壳聚糖及尿囊素对家兔术后腹腔站粘连的预防作

用，以及两者联合应用对预防术后粘连的效果，探讨

壳聚糖及尿囊素联合应用对预防术后肠粘连的协同

作用，为预防和减轻术后腹腔粘连提供实验依据,

IH 材料和方法

I, IH 材料H 成年纯种家兔 &’ 只，雌雄不限，体质量

$ [ $, + X9，二级清洁动物，由第四军医大学实验动物

中心提供；壳聚糖凝胶，为石家庄亿生堂医用品有限

公司产品；尿囊素，为江苏华邦生化科技有限责任公

司产品，用生理盐水配制成 ", ! 2A/ \ ] 浓度的溶液备

用；速眠新!注射液，!, + 2] \ 支，长春军需大学兽医

研究所生产,
I, JH 方法

!, $, ! ) 动物准备) 全部动物术前均禁食（ 不禁水）

!$ 7，速眠新!注射液（$ 2] \ X9）肌肉注射麻醉, 麻

醉后仰卧位固定，剪毛消毒铺单，无菌操作下取腹正

中切口，长约 ( 62, 打开腹腔后找出盲肠，用组织钳

取出盲肠，用显微尖镊于肠系膜对侧沿纵轴方向剥离

约 + 62 ^$ 62 大小浆膜［*］,
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!" #" #$ 实验动物分组 $ 家兔按双盲法随机分为 %
组，每组 #% 只：对照组（& 组），关腹前用生理盐水 ’(
)* 冲洗腹腔，吸弃部分液体，将盲肠放回腹腔，关腹；

壳聚糖组（+ 组），关腹前用壳聚糖凝胶均匀涂布于

距盲端 ’ ,) 范围内的盲肠浆膜面（用量：! )* - 只）；

尿囊素组（. 组）关腹前注入尿囊素溶液 ’( )*；壳

聚糖 / 尿囊素联合用药组（0 组），关腹前均匀涂布

壳聚糖凝胶（! )* - 只）并注入尿囊素溶液 ’( )*"
!" #" ’$ 目视判断评分$ 术后动物禁食 !# 1，分笼饲

养，饲料为全价营养家兔颗粒饲料" 每组再随机分为

# 组，每组 !# 只，分别于术后 ! 23 和 # 23 在麻醉下

再次打开腹腔，肉眼观察并评定盲肠盲端经处理过的

部位同周围肠管、系膜及腹壁的粘连情况" 在实验期

间死亡的家兔也做剖腹检查" 按文献［%］的分级标准

对腹腔粘连进行评估，同时拍照并记录结果：( 级：

无粘连；!级：轻度粘连，易分离；"级：中度粘连，不

易分离，但分离时不致撕裂肠管；#级：高度粘连，不

能分离，施行分离时可撕裂肠管"
!" #" %$ 病理切片评价$ 切取粘连处的盲肠组织，生

理盐水洗净内容物后立即用 %( 4 - * 甲醛固定，常规

石蜡切片，苏木精5伊红染色，光镜下观察局部肠壁的

病理改变" 根据炎性细胞的多少、成纤维细胞与间质

细胞的增生、纤维蛋白的存在、间皮细胞与胶原纤维

的排列、毛细血管的增生等情况，判断粘连程度"
统计学处理：采用 6766 !’" ( 统计软件进行分

析，各组粘连程度分级程度的差异采用完全随机设计

的多组等级资料比较的秩和检验589:;3<=5><==?; @ 检

验，多重比较采用 AB)BCD? 检验"

!" 结果

!" #" 一般情况" 各组家兔麻醉清醒后即可活动，精

神、进食良好，伤口愈合好" 术后 % E ，& 组动物死亡

! 只，剖腹探查死因为广泛肠粘连致绞窄性肠梗阻"
术后 ! 23 左右 &，+，. 组部分动物出现精神萎糜、食

欲下降、活动减少等症状，& 组最重，0 组动物情况明

显优于其他各组"
!" !" 肉眼观察" 所有存活家兔皮肤切口均为甲级愈

合，术后 ! 23 和 # 23 均未见腹腔内有明显的感染存

在，盲肠未见穿孔，& 组粘连最重，其次为 +，. 组，0
组最轻（ 图 !）"
!" $" 腹腔粘连程度比较" 术后 ! 23 和 # 23，家兔腹

腔粘连程度 & 组与 +，. 组比较差异有统计学意义（!
F(" (G），与 0 组比较差异有统计学意义（! F(" (!）；+

组和 . 组间差异均无统计学意义（! H (" (G）；0 组与

+，. 组比较差异有统计学意义（! F(" (G，表 !）"

&：无粘连（( 级）；+：轻度粘连（!级）；.：中度粘连（"级）；0：高

度粘连（#级）"

图 !$ 家兔术后肠管间和腹腔粘连情况

表 !$ 各组间家兔术后腹腔粘连程度的比较 （" I #%）

组别
! 23

( 级 !级 "级 #级

# 23

( 级 !级 "级 #级

& ( # G G ( ’ % G

+< # J # ! ! K % !

.<，, ’ % ’ # # G % !

0L，E J % ! ( K G ! (

<! F (" (G #$ &；L! F (" (! #$ &；,! H (" (G #$ +；E! F (" (G #$ + <CE ."

!" %" 形态学变化" 光镜下观察家兔腹腔粘连部位的

病理改变，术后 ! 23，& 组：有大量的成纤维细胞和

炎性细胞浸润，组织水肿明显；+ 组：有炎性细胞浸

润，成纤维细胞较少，组织水肿，浆膜面有内皮及上皮

细胞增生；. 组：仅有少量成纤维细胞浸润和炎性细

胞浸润，组织轻度水肿，浆膜面有单层间皮细胞增生；

0 组：无或仅有少许成纤维细胞浸润和炎性细胞浸

润，水肿程度轻微（图 #）"
$ $ 术后 # 23，& 组：处理侧浆膜面纤维组织增生明

显，纤维粘连严重，浆膜层有淋巴细胞散在浸润；+
组：纤维粘连较轻；. 组：纤维蛋白少，纤维粘连轻

微；0 组：浆膜面光滑平整，无纤维粘连（图 ’）"
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!：对照组；"：壳聚糖组；#：尿囊素组；$：壳聚糖 % 尿囊素联合用

药组&

图 ’( 家兔术后 ) *+ 粘连部位的病理改变( ,- . ’//

!：对照组；"：壳聚糖组；#：尿囊素组；$：壳聚糖 % 尿囊素联合用

药组&

图 0( 家兔术后 ’ *+ 粘连部位的病理改变( ,- . ’//

!" 讨论

腹部手术后粘连发生机理以损伤炎症学说较流

行［1］，正常情况下，浆膜间皮及间皮下血管中存在纤

溶酶原激活因子，能使纤维蛋白的形成和水解处于动

态平衡，以维持浆膜的光滑［2］& 当腹部手术或炎症刺

激时，炎性细胞和受伤的间皮细胞产生纤溶酶原激活

抑制物，导致纤维蛋白溶解作用降低［3］& 另外，成纤

维细胞增生，分泌胶原纤维，多种因素造成永久性纤

维粘连&
本实验结果显示，壳聚糖与尿囊素均具有防粘连

的作用，,- 染色光镜下观察也证实，用药组炎症反

应轻，浆膜面有单层间皮细胞，光滑平整，达到生理性

修复& 壳聚糖具有良好的生物相容性［4］，不易引发炎

症反应，不被排斥，随着器官的蠕动而漫布于整个腹

腔，起到润滑作用，将肠管和腹膜隔开，并最终可降解

为对人体有益的氨基葡萄糖单体被吸收& 它可选择

性促进上皮细胞、内皮细胞增长而抑制成纤维细胞生

长［5］，从而改善内源性修复过程，促使组织生理性修

复，减少胶原纤维合成& 可抑制出血及纤维蛋白束的

形成，减少了因血肿机化而造成的组织粘连［)/］& 关

腹前注入尿囊素溶液，可以减少和消退胶原蛋白渗

出，防止成纤维母细胞大量增殖，减轻肠管水肿，使腹

膜上皮迅速修复& 病理组织学检查可以看出，尿囊素

可很好地恢复间皮的连续性和完整性，防止术后肠粘

连，抗炎抗渗出作用可以减少炎性渗出，从而减少纤

维蛋白原和纤维蛋白析出，纤维蛋白性粘连较轻，这

有利于间皮细胞的覆盖，达到生理性修复& 减少炎症

渗出及 炎 性 细 胞 的 浸 润，也 是 其 减 轻 粘 连 的 一 个

因素&
本实验结果显示，壳聚糖与尿囊素联合应用对预

防术后腹腔粘连有协同作用，这可能与两者同时以不

同的 作 用 机 理 对 抗 粘 连 有 关& 两 者 均 无 毒 副 作

用［))］，联合用药预防术后粘连的发生率及粘连程度

均明显降低，为术后腹腔粘连的预防提供了临床依据&
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!" 引言" 目前鉴于他汀类药物能稳定动脉粥样斑块、抵抗炎

症因子、改善内皮功能、抑制血栓形成等多种治疗机制，我院

对冠心病（包括急性心肌梗死、不稳定型心绞痛）患者行经皮

冠状动脉内支架安置术，并在术后给予他汀类药物持续治疗，

使冠状动脉内支架安置术后心脏事件的发生率大大降低，患

者生存质量明显提高，生存时间显著延长5

#" 对象和方法

B5 B\ 对象\ GKK!>KC Z GKKF>BG 对 EC（ 男 FB，女 BM）例，年龄 DM
] LD 岁冠心病患者行经皮冠状动脉内支架安置术，并在术后

行他汀类药物治疗5 冠状动脉支架术前冠脉造影检查：单支

病变 DG 例、双支病变 BM 例、多支病变 BC 例，其中前降支病变

DE 例、回旋支病变 GD 例、右冠状动脉病变 BK 例；心功能正常

FD 例、心功能不全 BE 例；血脂明显升高 FE 例、血脂轻度升高

BG 例、血脂基本正常 B 例5
B5 G\ 方法\ EC 例患者，其中急性心肌梗死接受急诊经皮冠

状动脉内支架安置术 BF 例、急性心肌梗死于心肌梗死后 B ] G
8O 行择期经皮冠状动脉内支架安置术 BE 例、不稳定型心绞

痛经皮冠状动脉内支架安置术 DM 例5 EC 例患者在冠脉支架

术后服用他汀类药物 GK =; Z 6 治疗 E ] BM =2 以上5 经皮冠状

动脉内支架安置术和他汀类药物治疗前后，化验血脂查血清

总胆固醇（NQ）、血清甘油酯（N.）、高密度脂蛋白（J’^）、低

密度脂蛋白（^’^）、极低密度脂蛋白（W^’^）；行冠状动脉造影

检查、心电图检查、心肌酶检查；记录患者住院期间的心血管事

件；出院后每 G 8O 门诊定期随访有关心血管事件发生情况5

$" 结果" EC 例冠心病患者行经皮冠状动脉内支架安置术和

服用他汀类药物 E ] BM =2 后，再行冠状动脉造影检查证实，

CF5 E_的冠心病患者无血管急性闭塞和再狭窄的发生，且血

脂基本恢复正常，仅有 G 例发生亚急性支架内血栓形成，形成

再狭窄而再次行介入治疗，占治疗总数的 G5 C_，其中 B 例为

服用他汀类药物仅 B =2 后，自行停服他汀类药物，并且又恢

复吸烟、饮酒不良嗜好；B 例再发心绞痛，占治疗总数 B5 !_ 5

%" 讨论" 经皮冠状动脉内支架安置术建立在冠状动脉造影

之上，具有创伤少、成功率高、患者痛苦少、恢复快的特点，是

药物无法取代的目前治疗冠心病较为有效的方法5 然而，经

皮冠状动脉内支架安置术围手术期存在着相当一部分患者发

生心脏事件（死亡、心肌梗死、急性和亚急性支架内血栓形成、

再发心绞痛等）5 目前临床上行冠脉支架术后除服用抗凝药

外，另加服他汀类药物，使冠状动脉支架术后心脏事件的发生

率大大降低［B］，患者生存质量明显提高、生命时间显著延长5
他汀类药物不仅是降脂药物，而且对冠脉支架术后的心

脏血管有明显的保护作用5 ! 稳定动脉粥样硬化斑块，防止

其破裂：他汀类药物可以减少胶原蛋白与弹性纤维的分解，

防止动脉粥样硬化斑块的破裂与脱落而形成血拴［G］5 " 抑

制血小板聚集和抗凝作用：他汀类药物有刺激内皮释放一氧

化氮的功能，可抑制血小板血栓烷素 PG（N‘PG）产生，具有抑

制血小板聚集及抗凝作用，从而改善心肌缺血、缺氧5 # 恢复

内皮功能：内皮功能失调是动脉粥样硬化形成和发展的重要

因素，他汀类药物可恢复内皮功能［D］，改善血管的舒张性和弹

性，使血流对斑块的压力减少，血栓形成减少；而且有拮抗血

管紧张素和去甲肾上腺素收缩血管的作用5 $ 减少炎症反

应：心肌梗死后出现炎症被认为是冠心病复发的重要危险信

号，因此减少炎症反应可延长冠心病患者的生命5 % 还可减

少心室颤动、心房颤动等心律失常的发生5 总之，他汀类药物

对经皮冠状动脉内支架安置术后的血管具有良好的保护作

用5 然而临床医生在临床使用中，应注意他汀类药物对肝功

的影响和引起肌肉疼痛等不良反应5
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