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　　提　要　目的: 探讨急性胰腺炎 ( AP)大鼠血浆 ET /NO比值变化及其与胰腺血循环间的关系。方法:用

5%牛磺胆酸钠溶液胆胰管注入 ,诱发大鼠急性出血坏死性胰腺炎 ( AHNP )模型。动态观察大鼠血浆内皮素

( ET )水平、一氧化氮 ( NO )含量变化 ,及其与胰腺血流量 ( PBF)、病理改变间内在联系。结果: AHNP大鼠早

期存在显著胰腺缺血和血浆 ET、 NO的显著升高 , ET /NO比值持续增加。结论: 血浆 ET、 NO的改变及 ET /

NO比值增加 ,可能介导 AHN P大鼠血循环紊乱发病过程。
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　　急性胰腺炎 ( Acute pancreati tis , AP)早期存在着

显著胰腺血循环的障碍 ,研究证实 ,前列环素、血栓素、

激肽、缓激肽系统失平衡参与了 AP胰腺血循紊乱
[1 ]
。

内皮素 ( Endothin, E T)作为强有力的血管收缩因子 ,

参与了 AP胰腺血循环的紊乱
[ 2] ;一氧化氮 ( NO)是一

种主要的内皮依赖性舒血管物质 ,具有强烈的血管舒

张作用及抗血小板聚集、粘附功能 [3 ]。正常状态下 ET、

NO在体内保持相对稳定。本实验通过观察急性出血

坏死性胰腺炎 ( Actue hemo rrhagic necroti zing pan-

crea titi s, AHN P)大鼠血浆水平 ET、 NO及 ET /NO比

值变化 ,探讨其与胰腺血循环紊乱的内在机制。

1　材料与方法

1. 1　动物分组
　　成年健康 Wasta r大鼠 48只 ,体重 180～ 250 g ,随机分组 ,正

常对照组 ( n = 8只 ) ,模型组 ( n = 40只 )。

1. 2　模型制备
　　大鼠术前禁食 12 h , 2. 5%戊巴比妥钠溶液腹腔内注射麻

醉 ( 0. 1 ml /100 g ) ,腹壁正中切口入腹 , 5号头皮针经肠壁从十

二指肠乳头插入胆胰管约 1 cm深 ,用无损伤血管钳钳夹固定

针头进入十二指肠乳头处 ,近肝门处用动脉夹阻断胆总管 ,注

入 5%牛磺胆酸钠溶液 0. 01 ml g- 1 min- 1 ( Sodium tauro-

cho la te, Na-Tc, Sigma ) ,去掉血管钳及动脉夹 ,双层缝合腹壁 ,

术毕于背部皮下注射生理盐水 4 ml,以补充术中丢失的液体。

于 0. 5、 1、 6、 12、 24 h ,在麻醉下测胰腺血流量 ,下腔静脉入膈处

抽静脉血 ,活杀动物取胰腺组织备检。对照组仅做开腹手术。

1. 3　观察指标和方法
1. 3. 1　血浆 ET测定　　各时相点下腔静脉采血 2 ml,置于

10% EDT A二钠 30 ml和 400IU ( 40μl)抑肽酶的试管中 ,混匀 ,

4℃ 3000 r /min离心 10 min,分离血浆 , - 20℃保存待测。测定

方法按 301医院东亚免疫技术研究所提供的放免药盒说明书进

行。
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1. 3. 2　血浆 NO测定　　血浆制备同上 ,测定时取血浆 0. 5

ml加入 4 mo l /L过氯酸 0. 1 ml,混匀后离心 2000 r /min, 15

min,取全部上清加 0. 1% Rivano l 200μl及 12 mo l盐酸 400μl,

加双蒸水致总体积 2 ml, 520 nm测定吸光度 ,根据标准曲线计

算样本 NO含量 (μg /ml)。

1. 3. 3　胰腺血流量 ( PBF)测定　　采用氢气清除法 ,用组织

末梢血流测定仪 ( PHG-300,日本松下通信株式会社 )进行测

定 ,测胰头、体、尾部 ,取均值。

1. 3. 4　胰腺含水量 ( PW )测定　　取胰腺组织准确称重 , 80℃

烘干 72 h致重量不再改变 ,称干重 ,计算每克组织含水量。

含水量=
胰湿重 -胰干重

胰干重

1. 3. 5　胰腺病理观察　　取胰腺组织固定于 10%福尔马林液

中 ,石蜡包埋 ,制片后 HE染色 ,光镜下观察。

1. 4　数据处理
　　数据以 x-± s表示 ,组间数据比较采用两样本均数 t检验 ,

有关数据作相关分析。

2　结果

　　血浆 ET、 NO及 ET /NO比值变化 ,见表 1, AHNP大鼠血

浆 ET、 NO早期明显升高 , 6 h达最高值 , 24 h虽有所下降但仍

显著高于对照组 ; ET /NO值持续升高。

　　大鼠胰腺血流量变化 ,见表 2, AHN P大鼠血流量 0. 5 h明

显下降 ( P < 0. 05) , 12 h达最低值 , 24 h有所升高 ,但显著低于

对照组。其变化与血浆 ET及 ET /NO呈显著负相关 ( r =

- 0. 93, - 0. 96, P < 0. 01)。

　　胰腺含水量变化 ,见表 2, AHNP大鼠胰腺含水量逐渐增

加 , 1 h达显著水平 ( P < 0. 05) , 24 h达最高值。其变化与血浆

ET及 E T /NO比值显著正相关 (r= 0. 93, 0. 99, P < 0. 01)。

　　胰腺组织光镜观察: AHN P大鼠 , 0. 5 h可见胰腺小叶部分

坏死及少量红细胞渗出。1 h可见坏死区波及整个小叶 ,有小片

状出血 ,少量白细胞浸润。6 h可见多数小叶大片坏死 ,血管壁

坏死 ,片状出血 ,大量白细胞浸润。12 h见大片胰腺小叶溶解性

坏死 ,大片状出血 ,大量白细胞浸润 ,但胰腺小叶轮廓清晰。24

h见大片小叶溶解性坏死伴严重出血 ,间质中有大片脂肪坏死

及脂肪酸钙形成 ,大量白细胞浸润 ,小叶轮廓不清。
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表 1　大鼠血浆 ET、NO含量及 ET /NO比值变化 (n= 8 ,x-± s)

Tab 1　 Changes of content of plasma ET, NO and ET /NO ratio in rats( n= 8 ,x-± s )

Pos t-AHN P
Con t rol

0. 5 h 1 h 6 h 12 h 24 h

E T( ng /L) 56. 60± 13. 02 69. 58± 14. 60 112. 68± 27. 74** 236. 45± 50. 89** 215. 40± 48. 02** 190. 12± 31. 85**

NO( ng 105 /L) 1. 96± 0. 52 2. 54± 0. 55* 2. 77± 0. 58* 5. 01± 0. 96** 3. 92± 0. 63** 3. 27± 0. 60**

ET /NO( 10- 6 ) 23. 76± 5. 41 30. 88± 6. 28* 41. 69± 8. 23** 47. 12± 9. 17** 53. 71± 11. 26** 55. 65± 12. 74**

* : P < 0. 05, ** : P < 0. 01 vs cont rol

表 2　大鼠胰腺组织 PBF、 PW变化 ( n= 8,x-± s )

Tab 2　 Changes of PBF, PW in rats( n= 8,x-± s )

Pos t-AHNP
Cont rol

0. 5 h 1 h 6 h 12 h 24 h

PBF( ml s- 1 100 g- 1) 94. 20± 12. 77 81. 53± 9. 90* 61. 68± 7. 70** 49. 74± 8. 61** 42. 33± 5. 21** 51. 83± 11. 90**

PW( ml /g) 3. 14± 0. 31 3. 31± 0. 37 3. 58± 0. 49* 3. 91± 0. 45** 4. 05± 0. 52** 4. 12± 0. 47**

* : P < 0. 05, ** : P < 0. 01 vs cont rol

3　讨论

　　内皮素 ( ET)主要由血管内皮细胞分泌释放的缩

血管活性多肽 ,具有强烈缩血管作用 ,目前已证实它参

与了心血管疾病、休克等发病过程。内皮素对机体器官

具有广泛生物学效应。Takao ri等
[4 ]通过给正常狗注入

ET后 , 发现胰腺血流较其它器官 (肝 )血流下降更明

显。AP时 ET的变化及其在发病机制中的作用也得到

广泛研究 [2, 5 ] ,目前认为:①内皮素致胰腺小动脉痉挛 ,

胰腺供血不足 ,胰腺组织缺血。②内皮素通过胰腺腺泡

内皮素受体 ,促进“钙超载” ,致胰腺组织细胞损伤。③

内皮素致冠状动脉收缩 ,心肌缺血 ,心肌收缩减弱 ,心

脏射血减少 ,致胰腺供血减少。然而 ,一定浓度的内皮

素可刺激产生 NO增加 , NO是一种主要的内皮依赖

性舒血管物质 ,具有强烈的血管舒张作用 ,并可抑制血

小板和白细胞粘附、聚集 [3 ]。因此 ,急性胰腺炎时产生

的 NO,通过对抗 ET缩血管作用改善胰腺微循环 ,更

多的是作为一种保护性因子。但张群华等
[ 6]
研究认为

急性胰腺炎 NO作为一种炎性介质具有对胰腺细胞的

直接毒性作用。So toh等
[7 ]认为 NO可以引起难治性

血管扩张而产生胰腺血流的低灌注 ,加重胰腺的缺血。

因此 ,急性胰腺炎时 NO的作用存在不同的结论
[8 ]
。

　　本实验通过测定 AHN P大鼠血浆 ET、 NO的变

化 ,发现其水平渐渐增加。我们将其作为一个舒缩血管

的整体分析 ,发现 ET /NO与 PBF呈显著负相关与

PW呈显著正相关。生理状态下 ET和 NO之间存在

着负反馈调节作用 , E T通过其 B受体而促进 NO释

放 ,而 NO则经过 cGM P途径抑制 ET产生 , ET与

NO的合成释放处于动态平衡 ,其比值保持在一个较

稳定水平以维持胰腺血流的相对恒定。AP时不仅存

在着 ET、 NO水平增加 ,而且存在着 NO增强的相对

不足 , ET /NO比值失平衡参与胰腺血循环的紊乱 ,我

们认为 AP时不仅存在前列环素、血栓素、激肽、缓激

肽等系统失平衡 ,机体内 NO与 ET的平衡机制在 AP

血循环紊乱的发病中也可能起着重要的作用。

　　因此 , AP时如何增加内源性 NO产生以调节

ET /NO的相对稳定 ,从而改善胰腺炎后血循环紊乱 ,

应成为进一步研究的一个方向。
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Changes of plasma ET /NO ratio and their relationship with pancreatic

blood f low during acute pancreatitis in rats
Ren Xiaobao, He Zhengping , Feng Huafang , Duan Hengchun ( Depar tment of Hepatobiliary Surger y , South west Hospi-

tal, Third M ilita ry Medical Univ er sity , Chongqing , 400038)

　　 Abstract　Objecti ve: T o study the changes o f pla sma ET /NO ra tio and their relationship with pancr ea t-

ic blood flow during acute pancrea titis. Methods: The ra t model of acute hemo r rhagic necro tizing pancreatitis

( AHN P) was established by injecting 5% sodium tauro ch olate into the bile-panc reatic duct. Th e changes of

plasma endo thelin ( ET ) nit ric ox ide ( NO ) w ere dynamically determined and their relationship to the changes

of pancreatic blo od flow ( PBF) and pancreatic pa tholog y was also observ ed. Results: In the ea rly stag e of

AHNP, pancreatic ischemia occurr ed and plasma level o f E T and NO was significantly increased. Conse-

quently ET /NO ratio wa s prog r essiv ely increased. Conclusion: The increase of E T and NO level and ET /NO

ra tio in the plasma might play a pa r t in the pa tho lo gica l changes o f AHN P in rats.

　　 Key words　 pancrea titis /a cute; endo thelin; nitric ox ide; rat

改良根管疗法治疗多根管后牙尖周炎

Treatment of apical periodonitis of multirooted molar by improved root-

canel method

游古莲
 
　 林景春　 赵　瑛　　 (第三军医大学附属新桥医院口腔科 )重庆 , 400037

　　治疗尖周炎最有效的方法是根管充填。而后牙根管数量

多 ,弯曲小且分叉亦多 ,操作不方便 ,给根管扩大和充填带来困

难。因此 ,笔者自 1996年来 ,用替硝唑、头孢氨苄霉素糊剂行新

根管疗法治疗多根管后牙尖周炎 106例 129牙 ,现报告如下。

1　材料和方法

1. 1　一般资料
　　男 51例 ,女 36例 ,年龄 14～ 76岁 ,其中 45～ 65岁者占 43%。

98牙均为恒磨牙 ,上下颌第一磨牙 32牙和 25牙 ,第二磨牙 14牙

和 19牙 ,第三磨牙 3牙和 5牙。106例 129牙 1年后复诊 87例 98牙 ,

复诊率为 75. 97%。

1. 2　病因分类
　　龋病所致者 54牙 ,牙冠隐裂 15牙 ,牙尖斜折 7牙 ,牙周牙髓

综合征者 19牙 ,残髓炎 3牙。

1. 3　药物配制
　　粉: 替硝唑 6份、头孢氨苄霉素 4份 ;液: 丁香油适量。将药粉

按上述比例混匀 ,使用时加少许丁香油液调成糊状即可。

1. 4　操作方法
　　常规开髓、清理和稍扩大根管 ,有牙龈窦道者须见消毒液

从窦道口流出 ,吹干后 ,髓腔内封 FC棉球 ,牙胶暂封。1周后 ,拆

去封料 ,用光滑针蘸少许替硝唑头孢氨苄霉素向根管口内反

　　 　游古莲 ,女 , 35岁 ,主管技师

复导入 ,再用细根充器尽量将糊剂压入根管内 ,至病人根尖部

有轻微触压感即可 ,根管口处覆盖此糊剂 1. 5～ 2 mm ,锌基银

汞材料永久充填。术前及复诊时常规口内检查和 X线片检查。

1. 5　疗效判断标准
　　成功: 无自觉症状 ,咀嚼功能完好 ,无叩痛及瘘管 , X线示

原有根尖病变消失或明显缩小。失败 :反复出现肿痛或瘘管形

成、牙折裂 , X线片示根尖病变不消退或扩大。

2　结果

　　 87例 98牙 1年复查结果为:成功 91牙 ,占 92. 86% ;失败 7牙 ,

其中 2牙出现牙龈窦道 ; 4牙牙冠折裂 ; 1牙深牙周袋 ,松动Ⅱ°, X

线示尖周及根分叉处有稀疏区。失败率 7. 14%。

　　典型病例:刘某 ,女 , 62岁 ,退休工人 ,因右上后牙反复肿痛

半年余于 1996年 1月 4日来我科门诊就诊 ,查 6 近中邻 面深

龋 ,叩 ( ) ,探 ( - ) ,松动Ⅰ °,牙龈瘘管 , X线示根分叉稀疏区 ,

根尖阴影 3 mm,按前述程序治疗。1997年 1月 8日复诊患者无不

适 ,咀嚼功能完好 ,叩 ( - ) ,瘘管消失无松动 , X线示根炎阴影

消失。

3　讨论

3. 1　新根管疗法原理
治愈尖周病的主要条件是清除和控制根管内感染。在根管
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