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一种建立门脉高压动物模型的新方法

钱骏 冯敢生 梁惠民 杜端明 郑传胜

摘要 目的
:

探索一条新的
、

更迅速和有效地建立 门脉高压和肝纤维化动物模型 的途径
。

材料和方法 :采取前暗性研究方法
,

在 巧 只大耳白兔通过门静脉主干注入不 同稀释度的 白发

混悬液
,

检塞门静脉末梢血管而升高门脉压
,

术后 3 一 4 周采取同法复查测 量门脉压
,

作肝活检

病理切片及血管铸形
。

结果 : 通过兔门静脉 注入 0
.

4 % 白岌混悬液 4而
,

能使 门脉压升高约

40 %
,

3 周后门脉压仍维持较高水平
,

病理切片示被白发栓塞部位出现典型的肝纤维化改变
,

血管铸形见被白发栓塞的末梢血管约占全肝末梢血管容积的 20 % o’ 结论 : 本法操作简便
,

效

果理想
,

重复性好
,

药物价格低廉
,

较其它建立 门脉高压动物模型的 方法更优越和可布
,

有着广

泛应 用的价值
。
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门脉高压症 (PH )是我国消化系统疾病

中最普遍和严重的临床综合征侯群
,

在动物

身上建立 PH 模型
,

对于 PH 的发生和发展机

制
、

血流动力学的研究
、

诊断及治疗都起着不

容忽视的作用
。

建立 PH 模型 的方法较多
,

各有千秋
,

将 血管栓塞 剂 白友运用于 PH 模

型 中效果显著
,

以下对该方法进行详细阐述
。

材料和方法

430 倪2 武汉市
,

同济医科大学附属协和 医院放射科
注 :
本课题受国家自然科学基金资助

,

No
: 395 7任玛2

l望巧 年 10 月 一 199 7 年 2 月
,

总共 15 只

大耳 白兔接受了 PH 模型制 备试验
,

雄兔 8

只
,

雌兔 7 只
,

体重 为 1
.

9 一 2
.

o k g
,

自由饮

水
,

普通进食
,

术前 12 小时 禁食
,

4 小时禁

水
,

测门脉压装置采取德国 H ell ige 心电监测

仪
。

制备白菠微粒 ¹ 取优质 白友
,

经剪碎
、
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易控制
,

且分布不均
,

容易堵塞门脉主干
。

采

取低浓度注射法虽无上述缺点
,

但难 以在短

期内形成肝纤维化
,

我们采取第 2 组四个
“

4’’

的方法比较理想
,

即通过注 0
.

4 % 的白友混

悬液 4 nil 于兔 (4 斤 )门脉 内
,

使 门脉压升 高

约 40 %
,

形成肝纤维化并 PH 时间缩短
,

效果

持久
、

稳定
,

注白友后 10而
n
与 3 周后 门脉压

无显著性差异 (尸 > 0
.

1)
。

3
.

门脉压的变化情况应结合模型的病理

及血流动力学机制进行分析
。

门脉内注人白

友后 引起 门脉压升高的因素包括
:
¹ 门脉末

梢血管堵塞
,

血管阻力增加 ;º门脉及肝静脉

小血管受肝纤维化增生的结缔组织挤压与改

道
,

血管床面积减小 ; » 大量的 门静脉
一

肝动

脉吻合支 (内伊克氏痰 )开放 ; ¼ 肝细胞受损
,

单胺氧化酶系活性下降
,

胺类物质致肝内静

脉血管床痉挛性阻塞[s] 。

而使门脉压下降的

因素
,

主要是 门脉血流经 胃冠状静脉等侧支

循脉以及肝静脉分流
。

门脉压的高低取决于

上述两因素共同作用的结果
。

在注白友 3 -

4 周后
,

两者持相对动态平衡状态
,

故门脉压

无明显变化
。

由于门静脉阻塞及血液循环障

碍而致肝细胞变性
、

坏死
,

由此而致炎症和成

纤维细胞增多
,

最终形成典型的坏死后肝纤

维化表现
。

4
.

与其它制备 PH 模型 的方 法相 比较
:

利用明胶海绵栓塞门静脉的方法同样 可取
,

但唯一不足之处是 明胶海绵易被组织 吸收
,

维持 PH 时 间通常不超过 2 周 ; 肝毒性药物

Cc从皮下注射法运用较广泛
,

但易同时造成

肾脏损害 ;运 用 D
一

氨基半乳糖
、

二 乙基亚硝

胺等制备 PH 模型简便易行
,

但或 因形成肝

纤维化时间长
,

或 因药物对实验者危害性大

而不 常采 用 ; 外科手术 法如 胆总 管结扎 法

(CBD L )
、

多 次缩扎 门静脉法
、

门腔分流缩扎

门静脉法等各有特色
,

然而
,

手术操作复 杂
,

动物死亡率高的问题难以解决 ;另外
,

尚有用

无水酒精
、

鱼肝油酸钠
、

二氧化硅
、

聚乙烯醇
、

不锈钢丝圈等栓塞门静脉的方法
,

但或因须

与球囊导管配合使用
,

质量控制略逊一筹
,

或

因材料昂贵
,

使用起来有一定局限性
。
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