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一 氧化氮在高胆固醇血症家兔 Oddi括约肌中的含量变化 
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[摘 要] 目的 探讨一氧化氮在高胆固醇血症家兔 Oddi括约肌中的变化。方法 将 32只成年家兔随机分成正常对照组、 

高胆固醇血症 4周组 、6周组 、10周组，每组 8只，分别以高胆固醇饲料喂养，取其 Oddi括约肌用硝酸还原酶法行一氧化氮含量检 

测。结果 家兔喂养高胆固醇饲料后可形成高胆固醇血症，Oddi括约肌中一氧化氮的含量明显改变(P<0．05)。结论 高胆固醇 

血症家兔 Oddi括约肌一氧化氮含量降低；高胆固醇血症通过影响 NO的含量改变 Oddi的舒张功能。 
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Nitric oxide changes of sphincter of Oddi in rabbits with hypercholesteremia 
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Medical University，Chongqing 400038，China) 

Abstract：Objective To investigate the changes of nitric oxide in sphincter of Oddi(SO)of hypercholesteremia rabbits．Methods 

A total of 32 rabbits were randomized into 4 groups．In control group，the rabbits were fed witIl normal diet．In experimental groups，the ani- 

mals were fed with normal diet+ cholesterol for4．6，10weeks．Th e content of nitric oxide were examined in SO of all animals by nitrate re． 

ductase method．Results Th e rabbits fed with normal diet+ cholesterol suffered hypercholesteremia；In the experimental group，the con- 

tent of nitric oxide in SO was significantly lower(P <0．05)．Condusion Nitric oxide in SO is lower in hypercho|esteremia animals．The 

hypereholesteremia may influence the relaxation function of SO because of NO． 
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胆固醇升高是胆囊结石形成的基础，其对 Oddi括 

约肌(sphincter of Oddi，so)的作用报道多见于结石形 

成的因素探讨，而对于 SO本身的影响报道较少，有研 

究显示一氧化氮(nitric oxide，NO)在 SO的运动中有 

着重要的作用。本实验通过建立高胆固醇血症模型对 

Oddi括约肌中的一氧化氮含量进行检测，初步了解和 

探讨高胆固醇血症下 NO的含量变化情况以及对 SO 

功能的作用。 

1 材料与方法 

1．1 动物模型的建立 

家兔 32只，雌雄不限，年龄 3～4月，体重 2～3 ，均来 自 

第三军医大学实验动物中心。随机分为 4组：正常对照组和高 

胆固醇血症 4周、6周、10周组 ，每组 8只。高胆固醇血症模型 

的建立 ：对照组饲以标准饲料 ；实验组饲以掺有 1．2％胆固醇 

(成都市科龙化工试剂厂，99．5％)的标准饲料，制作实验性高 

胆固醇血症模型。动物模型判定标准：兔血清总胆 固醇 <3．0 

[作者简介]王小军(1983一)，男，四川省苍溪县人，医师，硕士，主要 

从事胆道动力及 Oddi括约肌方面的研究。电话：(023)68754168 

[通讯作者]董家鸿，Email：jhdong@hbsky．org 

[收稿日期]2007-04-05 [修回日期]2007-06-15 

mmol／L为正常，>10 mmol／L为高胆固醇血症。实验开始前将 

血清总胆固醇 >3．0 mmol／L兔剔除⋯。 

1．2 手术方法 

实验前禁食 14～18 h，禁水4 h。速眠新(解放军农牧大学 

制药厂，0．2 ml／kg)肌注麻醉，备皮，术中速眠新(0．1 ml／kg)肌 

注维持麻醉。麻醉满意后，经腹中线开腹，切开十二指肠 ，暴露 

乳头。逆行插入一导管 ，沿导管取 SO组织约 10 mm长 ，进行修 

剪后迅速置入液氮中保存。手术结束后空气注射处死 ，迅速抽 

取心脏血，离心后取上清检测肝功能变化。 

1．3 NO含量的检测 

将已保存好的 sO组织匀浆，参照试剂盒说明书用硝酸还 

原酶法直接检测局部 SO组织中蛋白的含量以及 NO含量的变 

化情况。 

1．4 胆 囊胆 汁胆 固醇结晶及结石判 断标准 

肉眼观察胆汁内有成形粗大颗粒，光镜下观察为致密大团 

块结晶，即定为结石 J，正常兔胆囊胆汁均未见有形成分。胆 

固醇结晶定量 ：取部分胆囊胆汁离心，沉淀物涂片，光镜下观察 

有无胆固醇结晶。胆固醇结晶定量参照Juniper标准分为 +， 

+ +++及 ++++四个等级。 

1．6 统计方法 

采用 SPSS13．0软件进行统计分析。计量数据以均数 ±标 

准差( ±s)表示 ，两组问样本均数比较采用 t检验，P：：0．05 为 

差异显著。 
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2 结果 

2．1 实验动物一般情况及体重变化 

对照组动物生长 良好，平均每周体重增加 0．05～0．1 kg。 

实验组动物饲高胆固醇膳食后生长较快，体重增长明显，每周 

平均增长 0．10～0．20 kg。各组动物喂养期间均无死亡。 

2．2 胆固醇结晶形成情况 

胆固醇结晶与成石情况：对照组胆囊胆汁几乎无胆固醇结 

晶(0～±)，高胆固醇膳食 4周组胆 固醇结晶开始增加(+++一 

+++ 6周组及 10周组明显增加(++++)；4周组未观察到明显 

结石 ，6周组 4／8只、10周组 7／8只出现结石。 

2．3 血清胆固醇变化情况 

给予高胆固醇饮食喂养家兔后 ，血清中总胆固醇含量增加 

明显，主要为低密度脂蛋白的增加 (P<0．05)，而高密度脂蛋白 

略有降低或不明显。 

表 1 血清胆固醇含量的比较( ±s，，l=8) 

：与对照组 比较 ，P<0．05 

2．4 NO含量检测 

与对照组相比，实验组 NO含量随着喂养时间的延长而持 

续降低：实验 4周组 1．56±0．28；实验 6周组 1．23±0．09；实验 

10周组 0．61±0．16；对照组 3．49±0．69；与对照组比较相差显 

著(P<0．05)。其结果见图 1。 

图 1 NO含量 变化趋势 

3 讨论 

一 氧化氮是内皮细胞释放的一种化学性质不稳 

定，生物半衰期仅 5 s左右的小分子生物活性物质，在 

正常生理状态下也存在[3 。体内代谢转化为硝酸盐 

NO3一和亚硝酸盐 NO2一，血清 NO3一与 NO2一浓度之和 
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才能准确代表体内NO水平。血清和组织两者之和含 

量测定，国内现有的单位采用金属镉还原法，但该法操 

作烦琐，需除蛋白，反应不容易控制(金属可将 NOz一 

进一步还原)，且不能完全将 NO 一还原成 NO 一，准确 

性差。本实验采用硝酸还原酶法检测 sO组织中 NO 

含量的变化情况。内源性NO由左旋精氨酸(L—NAA) 

在 NO合成酶(NOS)作用下生成。NOS作 为 NO合成 

过程中唯一的酶，其活性变化直接调节 NO的生成量 

及其生物学效应。免疫组化研究发现 NOS广泛存在 

于哺乳动物及人 胃肠道组织中 j。近年来的研究证 

实了NO为肠神经系统中非肾上腺素能、非胆碱能神 

经(nonadrenergic，noncholinergic，NANC)的主要抑制性 

神经递质，它们作为一种肽能神经递质主要以神经分 

泌方式在局部起作用，并非以循环激素方式发挥作 

用 。 

在本实验中，我们建立了高胆固醇血症模型并进 

行了NO的测定，结果发现，给予家兔以高胆固醇饲料 

喂养后，其血清胆固醇含量明显升高 ，胆汁中出现结晶 

甚至结石，表明进食高胆固醇饲料可形成家兔的结石 

模型，与文献报道的较为一致⋯ ，家兔本身对胆固醇 

膳食的敏感性较高，对外源性胆固醇吸收率达 75％ ～ 

95％，对高胆固醇血症清除能力低，易于建立模型。对 

各实验组测定其一氧化氮含量发现，给予高胆固醇血 

症饲料喂养后，随着饲养时间的延长，其一氧化氮含量 

明显降低 ，提示高胆固醇血症影响了 NO的合成。结 

合相关研究，提示在高胆固醇饲料喂养的前提下，SO 

中NO含量受到影响，从而影响 SO的运动变化。 

既往的研究中，在高胆固醇饲料喂养的条件下， 

SO运动功能增强 j，SO提高了张力，以限制胆汁直 

接、不问断地排入十二指肠和维持胆总管内的压力；同 

时 SO增加了蠕动，加速胆汁排泄以代偿，提示相关因 

素在 SO功能变化中可能起重要作用。Simula等研究 

发现，正常情况下 Oddi括约肌中分布有大量 NOS免 

疫活性产物，它们在调节 Oddi括约肌功能方面可能具 

有重要作用 。实验表明，给予离体或在体 SO予以 

NO供体，如硝酸甘油、硝普钠等可引起 sO的舒张，抑 

制 sO的运动 。其作用机制主要为：NO可激活鸟苷 

环化酶，使 cGMP含量升高，后者一方面降低 ca 浓度 

或收缩成分对 Ca 的敏感性，引起肌肉松弛；另一方面 

使依赖 cGMP的蛋白激酶活性上升，促使蛋白磷酸化 

使肌肉松弛 。本实验 中，给予高胆固醇饲料喂养 

后，血液以及胆汁中的高胆固醇水平可能通过破坏 

NO生成的底物戊基亚硝酸盐，抑制了 NO的生成，从 

而成为导致 SO的运动功能增强的主要因素【】 。 

们”如 。 
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通过上述实验我们可以发现高胆固醇血症中，NO 

对家兔的sO运动功能存在一定影响，血清 NO和局部 

组织中的变化情是否况一致还需要进一步研究。据此 

可在术前对部分胆囊切除术后综合征患者行 sO功能 

的检测评估以及对症治疗，但其作用机制尚需进一步 

进行深入的探讨。 
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1例腹膜后罕见巨大肿瘤围手术期护理体会 
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腹膜后巨大肿瘤切除术 ，手术风险大、难度高，术后护理复 

杂。我科于2006年 7月20 13收治 1例腹膜后罕见巨大肿瘤病 

人，经过手术治疗及精心护理 ，病人痊愈出院。现报告如下。 

1 临床资料 

患者，女，48岁，因疲乏无力伴右鸡季肋区胀痛不适 3月余 

就诊。CT显示 ：右腹膜后 肾上腺 区巨大肿瘤，肝右叶严重受 

压；下腔静脉被挤向左上方，管腔变窄变形，与肿瘤关系密切， 

右肾被挤压 向下移位。查体 ：腹部膨隆，右肋弓饱满，剑下 6 

cm、右锁骨中线肋弓下 5 cm可及质硬固定肿物。全麻下行剖 

腹探查 +腹膜后肿瘤切除术，肿瘤完整切除，瘤重 2 400 g。右 

肾完整保留，术中出血约 3 000 ml，输血浆 200 ml。快速病理诊 

断：恶性间叶组织肿瘤 ，可见低分化脂肪肉瘤，恶性纤维组织细 

胞瘤及骨肉瘤成分。术后放置腹膜后引流管 1根。伤口甲级 

愈合，无并发症。住院 13 d后痊愈出院。 

2 护理体会 

2．1 术前护理 

针对病人复杂的心理状态，耐心向病人介绍疾病的相关知 

识，说明手术的必要性，术中配合及术前术后注意事项，取得病 

人的积极配合及支持。除常规的血液检查外 ，术前做交叉配血 

试验，备血防手术急需。术区备皮 、做头孢唑啉钠及普鲁卡因 
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皮试并记录在病历上。术前特殊准备：①术前 3 d口服甲硝 

唑、肌肉注射庆大霉素，术前晚及术 13晨分别清洁灌肠一次；② 

术前 3 d进无渣流质饮食，术前 1 d改进清流质饮食，术前 12 h 

禁食、6 h禁水。③术 13晨给予留置胃管及导尿管，并妥善固定。 

2．2 术后护理 

全麻清醒前取去枕平卧头偏向一侧卧位，以免呕吐物误 

吸，全麻清醒后给予半卧位以利引流。术后禁食，静脉给予高 

营养，待肠蠕动恢复排气后 ，给予拔除胃肠减压 ，进流质饮食 ， 

如无腹痛、腹胀等不适，3 d后改为半流质饮食，给予高热量、高 

蛋白、易消化的食物。保持切 口处敷料干燥，密切观察切口处 

有无出血、渗血、渗液 、敷料脱落及感染征象。如切口有渗血渗 

液及时更换敷料 ，渗血可加压包扎止血 ，保持切 口清洁干燥。 

间断挤压各引流经常保持通畅，保持胃肠减压持续有效，腹膜 

后引流管保持负压状态，达到有效吸引。各引流管妥善 固定 ， 

防止阻塞、扭曲、脱落、受压、牵拉 ，引流管适宜长度以病人在床 

上能 自动翻身活动不易拉出为标准。鼓励病人早下床活动 ，活 

动时注意保暖、避免着凉。早期活动能使呼吸加速 ，利于呼吸 

道分泌物的咳出，预防肺部并发症 ，促进肠蠕动 ，减轻腹胀，预 

防肠粘连，也可增加食欲，促进血液循环，促进切 口愈合，避免 

静脉血栓等并发症 ，使病人早 13恢复健康。 

腹膜后巨大肿瘤切除手术创伤比较大，危险性高，因此做 

好围术期护理在手术治疗过程中起着关键性的作用，只有不断 

提高围术期的护理质量，才能促进病人早日康复。 
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