
复发，未见副作用产生。④妇科应用：PVP-I具有广谱抗菌、抗 

真菌和抗原虫作用及患者耐受性好的特点，阴道局部用药用于 

治疗细菌性、真菌性、滴虫性和混合型阴道炎和宫颈糜烂，几无 

副作用。过去临床研究报道，阴道炎治疗至少需 14 d，否则可 

引起 30％左右的失败率，有些文献甚至推荐 28 d为一疗程。为 

了满足大多数患者因工作或家庭原因渴望简单、短期又有效的 

治疗方法的要求，Yu等⋯ 设计了一种低剂量，7 d疗程的治疗 

方案并进行了临床试验：38位患有各种类型阴道炎并表现有刺 

激症状的妇女(家庭妇女、工人和职员)参加了这个实验，治疗 

前记录病史并作常规妇科检查，收集微生物标本，然后每天阴 

道用一枚 PVP-I栓(含 PVP-I 200 mg)共用 7 d，7 d治疗后再收集 

阴道微生物标本，38个病种中有 3o例完成了整个试验。她们 

中有 14位患有霉菌或真菌性阴道炎，3位患有滴虫性阴道炎， 

13位为非特异性阴道炎。用药 7 d后，77．3％的患者症状消失， 

阴道微生物培养为阴性；16．7％的患者症状好转，阴道微生物 

培养为阴性。7 d治疗过程中，患者无不适感，无副作用。对于 

妊娠期妇女阴道的预防和治疗是否 PVP．I是有争论 的，Gimes 

认为妊娠期的阴道炎可致母亲及婴儿并发症，必须预防和治 

疗，建议 PVP-I子宫和阴道给药7 d，防止感染，恢复正常的菌群 

平衡，但应控制 TSH水平” 。 

6 其它 

①肛门及痔疮。②胃、十二指肠溃疡：PVP-I局部用药胃及 

十二指肠溃疡有效率为 100％。③尿道感染：PVP-I尿道栓治疗 

非淋菌性尿道炎，治愈率为 86％。对慢性细菌性前列腺炎和衣 

原体尿道炎的治愈率为93．3％和86．7％。④局部加用PVP-I治 

疗化脓性扁桃体炎。⑤腹腔感染：PVP．I对腹腔感染如化脓性 

腹膜炎有效。⑥肾囊肿：7例肾囊肿患者局部用 PVP-I后，85％ 

患者的肾囊肿消失。⑦棘球幼疾病：PVP_I局部应用对棘球幼 

疾病的作用较生理盐水、高渗盐水或比喹酮清洗效果好。⑧慢 

性鼻窦炎。⑨器官和组织移植：PVP-I用于眼球和皮肤移植的 

消毒及降低软组织异体移植的免疫排斥。 
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近年来，随着对肌腱愈合中细胞因子研究的深入，人们对 

肌腱愈合的认识进入分子水平和基因水平。细胞因子通过与 

靶细胞膜上特异性受体结合，导致细胞内许多蛋白质的化学修 

饰，广泛参与细胞内许多效应途径，从而对细胞生长分化的复 
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杂过程进行调节。本文对近年来在肌腱愈合中细胞因子作用 

的研究作一综述。 

l 细胞因子种类及特点 

IGF-I(insulin-like growth factor-I)是与前胰岛素具有同源性 

结构的单链多肽，与正常组织愈合有关。IGF有两种受体，I型 
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和Ⅱ型 6磷酸甘露糖受体。Tsuzaki等⋯的研究提示 IGF在正 

常情况下与 IGF特异结合蛋白结合，形成一个非活性的 IGF-I 

蛋白库，组织受损后，一些酶释放解开结合的非活性 IGF-I蛋白 

并激活它。IGF-I能缩短肌腱细胞的 G1期和 G2期，并且 IGF-I 

受体的抗体和 IGF-I受体 mRNA反义寡核苷酸链对肌腱细胞增 

殖起负性调节。 

TGF(transfonning growthfactor)是一个 25 KD的二聚体蛋白， 

有 pl、 、 三个同分异构体，分别与三种不同细胞受体(RI、 

RII、RIII)结合，发挥作用。正常肌腱细胞和腱鞘细胞能产生 

TGF-~，在肌腱损伤环境中随着 mRNA上调而激活，其在内源性 

肌腱细胞和外源性腱鞘细胞及炎性细胞上调支持肌腱修复的 

双重机制。Kang等 人发现在兔腱鞘，腱外膜，腱内膜细胞培 

养中，TGF-131、 、fl3都可以使肌腱中最主要的 I型、III型胶原 

明显增加。在鸟类中还存在 TGF-p4，Pan等b 人发现 TGF-． 能 

刺激鸡肌腱成纤维细胞 I型前胶原的表达和加强热休克蛋白 

Hsp47的表达。 

VEGF(vascular endothelial growth factor)是一种由除内皮细胞 

外的多种细胞分泌的45 KD二聚体肝素结合糖蛋白，主要功能 

是增加血管通透性，促进血管形成。VEGF有许多同分异构体 

存在，通过与三个结构相关的酪氨酸激酶受体(VEGFR一1、2、3) 

结合起作用。 

PDGF(platelet-derived growth factor)是主要由三种结构相似 

的(A，B，c)亚单元组成的一组二聚体多肽，通过两个酪氨酸激 

酶相关的受体起作用。Yoshikawa等 人发现在短期培养的各 

种类型和各个区域肌腱细胞中，PDGF-BB能刺激 DNA和基质的 

合成。 

bFGF(basic fibroblast growthfactor)属于肝素结合的生长因子 

家族，由 146个氨基酸组成的单链多肽，通过与四个细胞膜受 

体结合发挥作用，能刺激血管的形成，细胞分化增殖。EGF(epi． 

thelial growth factor)是一个由53个氨基酸组成的6．4 KD的球形 

蛋白质，通过与其酪氨酸受体 EGFR结合促进上皮，成纤维细胞 

等增生，促进血管形成，加速伤 口愈合。Jann等 人发现 EGF 

对来自腱内膜成纤维细胞的迁移有刺激作用，IGF低浓度有刺 

激作用，但高浓度时有抑制迁移。 

BMP(bone morphogenetic protein)是一个骨发生蛋白家族的 

属名，属于 TGF一 超家族，能导致异位骨、软骨形成，同时对细 

胞增殖、分化、凋亡起重要作用。BMP-12、13、14是 BMP中有同 

源序列的一组，又分别命名为 GDF-7、6、5或者 CDMP-1⋯2 3 

Chhabra等 人发现在肌腱损伤中 GDF-5缺陷老鼠需要更长时 

间达到细胞葡胺聚糖，胶原浓度的峰值，胶原原纤维大小改变 

的时间延迟，血管形成延迟 1周，这提示 GDF-5在细胞聚集、迁 

移、分化、增殖和血管形成起重要作用，其缺陷导致肌腱愈合延 

迟 。 

IL-1(interleukin-1)是 IL-la和 IL-I~的统称，作为小分子调 

节因子家族成员和炎症因子，通过与其受体结合，伴随 IL-1Ra， 

IL-18的作用，在上调、下调急性炎症反应 中起 重要作用。 

Tsuzaki等n 发现肌腱受损后，出血释放 IL-I~或周围毛细血管 

渗出 1p刺激 COX2，MMP—1分泌，提示 lp可能对此过程 

起正反馈作用，在肌腱基质中刺激 MMP8表达聚集。 

2 细胞因子的应用 
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随着对细胞因子在肌腱愈合中作用的研究深入，人们已经 

开始尝试用细胞因子来促进肌腱愈合，减少粘连形成。总体可 

分为两个策略：一是直接作用于其他细胞因子或其受体发挥作 

用；二是通过基因工程技术导入细胞因子的基因或作用于细胞 

因子的基因发挥作用。 

用 IGF—I直接注射到鼠肌腱中发现，IGF能加快鼠肌腱的愈 

合，减少肢体功能缺陷。Chang等 人直接用 TGF-t31抗体发现 

能提高兔屈肌腱损伤愈合后的活动范围。直接注射明显高剂 

量的bFGF到损伤的鼠肌腱，发现损伤后 7 d有剂量依赖性的细 

胞增殖升高和ⅡI型胶原表达水平的升高。 

近年来，随着分子生物学和重组 DNA技术的进步，使得把 

细胞因子及其相关的基因导入细胞发挥其作用的基因治疗成 

为热点。人们通过对细胞因子相关的基因操作达到治疗的目 

的。l_ou等 人用腺病毒连接 BMP-12基因转染鸡的肌腱细胞 

导致 I型胶原的合成增加，而且此基因转染断裂的鸡肌腱模型 

导致修复的肌腱力量牢固性增加两倍，促进肌腱愈合。Goomer 

等 介绍用脂质体这种新的高效基因转染技术，在外科修复中 

可以把目的基因转入受损的滑膜内屈肌腱，达到促进肌腱愈 

合。另外一种具有前景的方法是运用反义寡核苷酸链，由于核 

心蛋白聚糖能调整胶原原纤维的纤维化，Nakamura等 “在兔韧 

带损伤模型中运用核心蛋白聚糖反义基因治疗方法提高了早 

期瘢痕中胶原原纤维形成。这是首次报道用基因治疗的方法 

对胶原原纤维形成进行操纵，显示出其在提高皮肤、肌腱等软 

组织愈合中存在潜在的应用价值。 

3 展望 

细胞因子的研究深入让人们对取得良好的肌腱愈合看到 

了新的方向。人们通过对肌腱愈合理论的理解不断深入，通过 

对各种细胞因子的运用，肌腱愈合取得了可喜的进步。但是由 

于肌腱愈合的复杂性，细胞因子广泛性，以及不同因子间相互 

作用，特异性因子还未找到，肌腱愈合还未取得突破性进展。 

另一方面，早期胚胎组织对损伤后的无瘢痕愈合让人们看到了 

另一个方向。F1ana n等_l 通过对羊胚胎肌腱损伤模型研究 

发现胚胎肌腱也是无瘢痕愈合。许多研究表明，胚胎组织与成 

年组织这种不同的愈合反应在于胚胎组织的生长因子和细胞 

因子表达的不同。这提示对成年肌腱组织生物调节，细胞因子 

表达的调节将对提高愈合效果有着潜在的价值。我们深信随 

着研究的深入，肌腱愈合有望达到一个满意的效果。 
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倾倒综合征(dumping symptoms)即胃空肠吻合术后出现的 

进食后综合征，表现为“胃排空过快症状”，1922年 Mix提出“倾 

倒”一词，又称为“胃空肠吻合术后倾倒胃”。严格地说，这一综 

合征只见胃手术后的患者。通常将这一综合征分为早期综合 

征和晚期综合征，前者表现为进食 1O～30 min后出现的腹部和 

全身的症状，后者表现为进食 2～4 h后反应性低血糖的症状。 

1 病因 

胃手术后都有可能发生倾倒综合症状，不同的胃手术方式 

有不同的发病率。幽门切除、胃引流或改变幽门括约肌等手术 

的患者中，大约有 25％一5o％的患者发生倾倒综合征，1％～ 

5％的患者症状严重⋯；对于高选择性迷走神经切除术后几乎 

不发生倾倒综合征；而迷走神经干切断加引流术或迷走神经干 

切断加幽门窦切除术中，倾倒综合征的发病率在 9％ ～4o％之 

间 ；对于胃大部切除术，发病率可达 15％一45％，这其中只有 

2％的患者是晚期倾倒综合征_3 J。另外，4,JL胃手术后很少出 

现这一综合征，仅在 Nissen式胃底折叠术后有过报道，但倾倒 

综合征出现仅发生在手术后短时间内 J。 

2 发病机制 

有关倾倒综合征的发病机制一直围绕两个问题在讨论：① 

胃排空过快；②各种激素的作用。 
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2．1 胃排空过快 

胃手术后储存功能的减少使胃内高渗性碳水化合物过快的 

排空至小肠是倾倒综合征的发生机制 ]。引起胃储存功能减少 

及胃排空过快的外科因素有：迷走神经切断术后远端胃容积舒 

缩功能丧失；胃切除后胃容积的减少；幽门成形或切除术后的控 

制排空功能丧失；胃空肠吻合术后十二指肠反馈性抑制胃排空 

功能的丧失 J。实验证明，小肠内碳水化合物的迅速大量增多 

将导致循环体液中水和电解质向肠腔的转移，继而出现循环血 

容量的减少及早期综合征的发生。据估计，大约有25％的循环 

血量可因这种方式丢失 ]。血浆容积的减少是早期倾倒综合征 

出现全身症状的原因；小肠内大量体液的积聚是早期倾倒综合 

征出现胃肠道症状的原因。比较各种术式中胃排空的快慢程度 

与倾倒综合征的发生率可以看出，迷走神经干切断加幽门窦切 

除术可引起快速胃排空，因而倾倒综合征病率很高；踟lr0thⅡ式胃 

空肠吻合术由于同时丧失了幽门功能和十二指肠反馈性控制排 

空功能，因而术后早期倾倒综合征的发病率超过5o％；Billr~  

比Billroth1]~低；Roux-en-Y胃肠吻合术由于 Roux肠袢的存在一 

般不会引起足以导致倾倒综合征发生的胃排空增快，因而发病 

率低；远端胃迷走神经切除术可导致胃排空增快，但这一术式中 

仅有 1％ 6％的患者发生倾倒综合征。 

2．2 各种激素的作用 

最初人们认为倾倒综合征的发生是由于血糖水平升高引 

起的“高血糖性休克”，后来实验证明是低血糖症与倾倒的症状 

有关。另外，肠腔内压力增高刺激嗜银细胞分泌的大量 5。羟色 
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