
2.3　尿样直接胆红素(DBIL)的变化
　　CBDL术后 3 d 大鼠尿样中 DBIL 即显著上升 , 与 SHAM 组

有非常显著的差异(P <0.01)。随梗阻时间的延长 , 尿样中

DBIL持续上升 ,先快后缓 , CBDL-GH 组和 CBDL组间差异并无

统计学意义。复通术后 DBIL迅速下降 , REF-GH 组下降更为显

著(P<0.05),但术后 7 d 仍显著高于正常水平(P <0.01), 见

表 1、2。

3　讨论

　　rhGH 具有促进肝细胞 、胃肠粘膜上皮细胞 、烧伤

后残存上皮细胞和软骨细胞等多种细胞增殖的能

力[ 1] ,目前已经在肠瘘 、慢性消耗性疾病 ,全胃肠外营养

支持治疗中得到广泛应用 ,但是在 OJ 中研究尚缺乏 。

本实验显示 ,在胆流复通 58只大鼠中 ,有 17只术前一

般情况很差 ,黄疸很重 ,术后 7 d内死亡 13只 ,死亡率达

到76.5%, 占全部术后死亡的一半以上(59.1%,

13/22),且大多数是未用 rhGH 的大鼠(9/13),说明在

影响OJ大鼠手术危险性的因素中 ,TBIL 水平是一项

重要的指标 ,而 rhGH 能降低 OJ大鼠围手术期的 TBIL

水平。Mesotten等[ 2]认为 rhGH通过 JAK/STAT5b通路

上调淤胆时钠-牛磺胆酸联合转运多肽(Na+-dependent

taurocholate cotransporting polypeptide , Ntcp)的表达 ,从

而起到“利胆”作用 ,但 rhGH 对其它转运子的调节机

制尚不清楚 ,需进一步研究。实验中还表明 ,在梗阻期

间TBIL呈现先升高再降低的变化规律
[ 3 , 4]

,与尿中排

泄增多 ,以及某些“诱生”型胆红素转运子表达升高有

关[ 3 ,5] 。

　　OJ常伴随内毒素血症 ,而 TNF-α是其毒性的主要

执行者。TNF-α可激活细胞因子的级联反应 ,诱发白

介素 IL-1 、IL-6 、IL-8 、血小板激活因子(platelet activating

factor , PAF)、前列腺素和白三烯等的分泌 ,激发炎症

连锁反应 ,导致所谓的“瀑布效应”
[ 6]
。本实验结果显

示 ,TNF-α在 CBDL术后 3 d即有明显上升 ,随梗阻时

间的延长 ,其水平逐步升高 ,对肝脏的负面影响也逐渐

加重 ,表现在 ALT 和 TBIL 明显升高 , ALB 和 PA 进行

性下降。 rhGH 的应用降低了 TNF-α的水平 ,减轻了肝

脏的损害 ,改善了胆流复通术前大鼠肝功能 ,与 rhGH

有利于保护肠粘膜屏障 ,减少细菌移位和内毒素吸收

等有关
[ 7]
。但是 , rhGH 并不能扭转 OJ 时严重的病理

生理改变 , CBDL-GH 组大鼠肝功能仍呈持续恶化趋

势。梗阻解除后 , REF-GH 组病死率低 ,恢复快 ,说明

rhGH 同时提高了胆流复通手术的安全性 ,促进了术后

恢复 。

　　同时 , 我们在临床上对重度 OJ(TBIL >300

μmol/L)和淤胆性肝炎患者在用常规治疗无法使黄疸

减轻时 ,试用了 rhGH 治疗 ,发现其具有较明显的“利

胆”作用 ,术前肝功能明显改善 ,手术耐受性和安全性

提高 ,部分患者甚至获得了根治性切除的机会 。因此 ,

对于长期重度 OJ ,在解除梗阻的原则下 , rhGH 的“利

胆” 、改善肝功能的作用可用于部分重症患者的围手术

期处理。
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