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急性胆道感染时枯否细胞吞噬功能变化的实验研究
`

龚建平 韩本立 罗 丁 段恒春 李 锐( 第三军医大学西南医院 肝胆外科) 6 3 。。8 3

提 要 本实验用2 “ 只 Wis ta r 大鼠
,

观察急性胆 道 感 染 后 6
、

12
、

24 和 4 h8 枯 否 细 胞

( K C ) 吞噬功能
,

血浆内毒素和纤维联接蛋白含量变化 , 同时观察 K C形态学改变
。

结果显示
.

K C吞噬功能和血浆 F n 在术后 h6 显著升高
,

而在术后 48 b 又明显降低
。

K C 形态学也 出现相应变

化
。

提示
,

在急性胆道感染时 K C 吞噬 功能有一个从早期增强到 晚期抑 制甚至 衰 竭的 动态变

化过程
。

关幼词 枯否 细胞
,

胆管炎 , 内毒素 , 纤维连接素类
,
多器官衰竭

,
急性病

急性胆道 感染 ( A e u t e O b s t r u e t i v e C h o
l a n g i t i s ,

A O C ) 所致败血 症 是 引起多器官衰

竭 ( M O F ) 和胆道疾病患者死亡的重要原因
。

胆道 内细 菌及 毒素要进入 血液 循 环
,

必须
“

逃避
”
胆血屏障的防御作用

。

枯否氏细胞 ( K
u p f f e r ce n

s ,

K C ) 是胆血屏 障的主要组成

部份
,

具有重要的免疫学功能
。

因此
,

研究 A O C状态下 K C吞噬功能变化具有重要意义
。

本

实验通过 A O C 动物模型
,

动态 观察 K C吞噬功能变化过程
,

探讨K C在机体防御屏障中的作

用
。

1 材 料 与 方 法

l
。

1 实验 动物及分组

健康W i s t a r 大鼠 (体重1 8 0 ~ 2 2 0 9 ) 共 2 4 `只
,

随 机 分为
: ( 1 ) 急性胆 道感染组 ( A O C ) , ( 2 )

胆总管结扎组 ( B D L ) ; ( 3 ) 假手术组 ( 5 0 )
。

各组分别于术后 6
、

12
、

24 h和 4 h8 活杀取材
。

1
。

2 菌液 准备

大肠杆菌 O : : :
B

.

菌种接种于血平板上
,

37 ℃孵育 24 h
,

无菌盐水洗脱
,

制成最终菌液浓度为 s x i 。 ,

c f u
/ m l备用

。

l
。

3 动物模型制 作

大鼠术前禁食 8b
。

( 1 ) A o C组
:

用 1 %戊巴比妥盐 ( 25 m到 k g ) 腹腔内注射麻醉后
,

无菌条件下上

腹正中切 口进人腹腔
.

游离和显露胆总管
,

双重结扎
,

同时注入上述菌液 。
.

2 m l 于胆总管内
.

造成急性梗

阻性胆道感染
。

( 2 ) B D L 组
:

仅结扎胆总管
,

不注入细菌
。

( 3) 5 0 组
:

既不注入细菌
,

也不结扎胆总

管
。

3组动物其它条件保持相同
。

1
。

4 观察指标 及 方 法

1
。

4
.

1 各时相点动物累积死亡率的统计
。

1
.

4
.

2 血细菌培养
。

1
.

4
.

3 K C吞噬功能测定
:

采用 J o h n( ’ )介绍的炭粒廓清试验
,

结果以校正吞噬指数 a 表示
。

1
.

4
.

4 血浆内毒素测定
:

采用堂试验微量基质显色法
。

1
.

4
.

5 血浆纤维联接蛋白 ( F n) 测定
:

采用火 箭电泳定量测定法
。

1
.

4
.

6 K C 形态学观察
:

活杀动物时
,

取每组每时相各 3 只动物右前叶肝组织
,

立即放入 10 %中性甲醛液

或 2
.

5 %戊二醛磷酸缓冲液中固定
。

常规石蜡包埋
、

切片
、

H E 染色
,

光镜观察
,
环氧树脂 6 18 包埋

,

超薄

切片
,

醋酸铀和柠檬酸铅 电子染色
,

日立 H
一

3 00 型透射 电镜观察
。

l
。

5 数据处理

所得数据在电子计算机 士作方差分析或相关性分析
。
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2
。

结 果

2
。

1 死亡率

A O C组术 后 6
、

2 2
、

2 4 h和 4 s h死 亡 率 分别 为 。% ( o / 2 5 )
、

6
.

6 2% ( i八 5 )
、

3 3
.

3 3 % ( 5八 5 ) 和

46
.

67 % ( 7 /1 5 )
。

随时间延长
,

死亡率逐渐增高
,

统计学差异显著 ( P < 。 .

0 5)
。

B D L 组和 5 0 组无动物

死亡
。

卜 2 血培养

A O C 组 术 后 6
、

1 2
、

2 ; h 和 ` s h 血培养阳性率分别为 7
.

6 9 % ( l / 1 5 )
、

1 5
.

3 5 % ( 2 / 1 3 )
、

7 6
.

0 7 %

( 1。 / 1 3 ) 和 1 00 % ( 1 3 / 1 3)
。

随时间延长
,

血培 养阳性率 也逐渐增高
,

统计学差异显 著 ( P < 。 .

0 5 》
。

B D L组和 5 0 组各时相点血培养均阴性
。

2
.

3 K C吞噬功能测 定结 果 见表 1

2
.

4 血 浆内毒素含量变化 见表 2

2
。

5 血 装F n 含量变化 见表 3

表 1 K C吞噬指数 a 值 变化

T a b
.

1 C h a n g e s o
f K C P h

a g o e y t i e In d e x a a f t e r o p e r a t i o n (又士 s ; )

G r o u p

(陀 = 5 )

A O C

B D L

S O

K C P h a g o e y t i e I n d e x

6 h 1 2 h 2 4 h

8
.

1 2士 0
。

3 0.

C
。

9 9士 0
.

4 3

6
。

8 7士0
。

3 5

7
.

3 5士 0
.

4 1

7
。

1 6士 0
.

2 9

7
。

0 2士 0
。

5 2

d
.

6 1士 0
.

5 2 .

7
.

0 4士 0
。

7 1

6
。

9 2士 0
。

3 7

a

4 8 h

3
.

8 9士0
.

6 5 .

7
。

1 9士 0
。

4 5

6
。

8 9士 0
。

4 5

. P < 0
.

0 5 w h e n e o m p a r e d w i h t g r o u p B D L o r 5 0

表 2 血浆内毒 素含 量变化

T a b
。

2 C h a n g e s o f P l a s m a E n d o t o x i n L e v e l a f t e r O p e r a t i o n (无士 s 二 )

G r o u p P l a s m a E n d o t o x i n ( p g / m l )

( 炸 = 7 ) 6 h 1 2 h 2 4 h 4 8 h

A O C 5 5
.

5 6土6
.

4 1 2 2 7
.

5 7士 1 5
.

6. 2 7 2
.

5 6士 3 3
.

峨1. 5 2 0
.

0 1士4 0
.

5 .9

B D L 5 2
.

6 `士 3
.

1 2 5 6
.

0 0士 4
.

6 4 5 4
.

5 2士 6
.

1 1 5 7
.

1 4士 5
.

7 8

S D 5 2
.

7 5士2
.

0 6 5 2
.

6`士 3
.

1 2 5 2
.

4 7士 6
.

5 2 5 1
.

5 9士 7
.

5 7

竺 p ( 0
.

0 1 w h e n e o m p a r e d w i t h g r o u p B D L o r 5 0

表 3 血 浆 F n 含量 变化

T a b
。

3 C h a n g e s o f P l a s m a F ib r o n e e t i n L e v e l a f t e r O p e r a t i o n ( 天土 s 、 )

G r o u p P l a s m a F i b r o n e e t i n ( m g / d l )

( n = 7 ) 6 h 1 2 h 2 4 h 4 8 h

A O C 6峨
.

1 4士 2
.

6 5. 5 5
.

1 5士 2
.

5 9 3 0
.

5 7士 1
.

5 1 . 2 6
.

1 5士 5
.

7 2 .

BD L 5 2
.

5 7士 2
.

2 5 4
.

5 6士 2
.

0 6 5 5
.

2 3士 2
.

1 9 5 3
.

5 6士1
.

2 7

5 0 5 2
.

0 0士 2
.

0 5 5 1
.

1 3士 2
.

5 6 5 2
.

2 1士 1
.

5 2 5 1
.

7 5士 1
.

9 5

. P < 0
.

0 5 w h e n e o m p a r e d w i t h g r o u p B D L o r 5 0
.

2
.

6 将 A O C组 K C 吞噬指数 a 与血浆内毒素值或 F n值作相关分析
,

结 果显示
:

( i ) 吞噬指数 a 与内毒素

值呈明显负相关 (r = 一 。 .

9 2 6 4
,

P < 。 .

0 1) ; ( 2 ) 吞噬指数 a 与 F n 值呈明显正相关 (r = 。 .

9 8 8 6
,

P <

0
。

0 1 )
。
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2
。

7K C 形态结 构变化
2

.

7
.

1 AO C 组
: (1 ) 光镜下

.

术后6 ~1 2h
,

见 K C漫弥 件增生
,

体积增夫
.

胞浆内可见较多黑色 碳粒

(图 1 )
,

24 ~ 4 8 h
.

K C ;数量显著减 少
,

散在分布于炎性病 灶或 汇管区 周围
。

( 2 ) 电镜下
,

术后 6一 1 h2
.

见 K C 体积胀大
,

表面突起增多
,

胞浆内充满吞噬泡或吞噬体
,

显 吞噬红细胞现 象 ( 图 2 )
;

24 ~ 48 h
.

见

K C 胞体缩小
,

突起减少
,

线粒体肿胀或空化
.

胞浆内可 见巨大灶性胞质内变性 ( F o

d) 及较多髓鞘样结构

( 图 3
、

4 一
。

2
.

7
.

2 B D L 组和 5 0 组
:

各时相 点光
、

电镜观察 K C形态学无显著变化
、

图 1

F 19

K C显著增生
,

胞浆内充满黑 色

砍杜
。

A O C 组
,

术后 6 h
,

H E 火

2 0 0

K C w e r e p r o l i f e r a t e d d i f f u s e l y

a n d b l a e k e a r b o n p a r t i e l e e o u ld

b e s ee n i n t h e i r e y t o p l a s nz
.

A O C G r o u p , 6 h a f t e r o P e r a t i o n .

H E x 2 0 0

图 2

F 19
。

2

K C吞 噬 活 跃
,

胞体 内吞入红细胞

( E )
。

A O C组
,

术 后 6 h
,

T E M

x 1 0 0 0 0

K C a e t i v e p h a
四

e y t o s i s .

E r y -

t h r o e y t e s ( E ) P h a g o e y t i z e d

i n t h e e y t o p l a s m
。

A O C G r o u p ,

6 h a f t e r o p e r a t i o n .

T E M x

1 0 0 0 0

图 3 K C伪足减 少
,

线粒体肿胀或空化
。

A O C组
,

术 后 4 8h
,

T E M x 2 0 0 0 0

F 19
.

5 K C p s e u d o P o d e s r e d u e e d
。

M i
-

t o e h o n d r ia l s w o l l e n 。

A O C

G r o u P ,
4 8 h a f t e r o P e r a t i o n 。

T E M 又 2 0 0 0 0

图 4 K C 月包体 内局灶
·

性 胞 装 内 变 性

( F C D ) ( 黑箭 头 ) 和髓鞘样结 构 ( 白

箭 头 )
。

A O C 组
,

术后 4 8h
,
T E M

火 10 0 0 0

F 19
.

4 F o e a l e y t o p l a s m i e d e g e n e r a t i o n

( F C D ) ( b l a e k a r r o w ) a n d

m y e l i n l i k e f i g u r e ( w h i t e a r -

r o w ) i n K C
.

A O C G r o u p , 4 8h
a f t e r o p e r a r t i o : , .

T E M x 10 0 0 0
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3
.

讨 论

胆血屏障是指肝胆系统中处于胆流与血流之间 的组织 结构总体
。

其主 要作用之一 是阻

止起源于胆道和肠道内的细菌 及毒素进入 血循环
。

K C 是胆血屏障的主要 组成部分
,

具有重

要的免疫防御功能
。

本实验结果显示
,

B D L 组术后 48 h 内 K C 吞噬功能无显著变化
。

这与文献报道基本一

致 ( ’ )
。

A O C 组术后 K C吞噬功能有一个从应激增 强到减弱甚至抑制的动态变 化 过程
。

( 1)

在 A O C早期 (6 ~ 1 2 h)
,

K C吞 噬指 数
Q
值显著著升高

,

形态学观察发现 K C 数量增多
,

吞噬

活跃
,

表明K C吞噬功能处于亢进阶段
。

其原因可能与细菌及毒素刺激机体产生应激防御反应

即全身单核一巨噬细胞在肝脏聚集
,

以及 K C 自身功能激活
,

在 肝内形成强大的吞噬细胞群

有关
。

( 2 ) 在 A O C后期 (术后 24 ~ 4 8h )
,

K C 吞噬指数降低
,

并出现 K C数量减少
、

细胞

损伤的形态学改变
。

表明 K C吞噬功能受到抑制
。

我们认为
,

K C数量减少
、

自身结构损伤及

血浆 F n
降低是造成 K C吞噬功能抑制的重要原因

。

血浆 F n
含量变化 与K C 吞噬功能之间有无联系

,

文献报道不一致
。

L oe g e r ign ( ’ ) 等报道

严重创伤
、

脓毒症时血浆 F n
含量降低并可影响 K C吞噬功能

。

但 Car iit
s
等 《 “ )则认为 F n

含量

与 K C吞噬功能之间无必然联系
。

本实验结果显示
,

血浆F n
含量变化与K C吞噬指数

a
呈显著

正相关
。

表明血浆 F n
是介导 K C非特异性吞噬功能的重要调理介质

。

血浆 F n
含量变化可作为

判断K C吞噬功能状态 和感染严重程度的参考依据之一
。

目前认为
,

内毒素是败血症性M O F的早期致病物质
。

K C是清除内毒素的中心器官 (` 、

本实验结果显示
:

K C吞噬功能与血浆内毒素含量之间呈显著负相关
。

当 K C吞噬功能亢进期

间
,

K C 能有效地控制胆道细菌及毒素进入血循环
,

成为 保 护机 体 免遭 毒素攻击的首要防

线
。

随着 K C 吞噬功能抑制
,

以及机体其它免疫功能损害
,

大量细菌进入血循环
,

形成败血

症甚至脓毒血症
,

可累及多个重要生命器官
,

造成其功能损害以至 M O F 发生
。

提示 我们在

救治 A O C病人
、

预防 M O F中
,

应充分重视调节肝脏及全身免疫功能
。

(本实验得到校病理教研室史景泉教授
、

谁怡然副教授耐心指导和帮助
,

在此谨致谢念 )
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A s tu d y o f K u P f f e r e e l l P h a g o e y t i e f u n e t io n d u r i n g a e u t e

o b s t r u e t iv e e h o l a n g i t i s in r a t s

(3 o n g J i a n p in g
.

H a n B e n l i L u o D in g
,

e t a ]
,

( D e P a r tm
e n t o r H e p o t o b川

。 r y S u r g o r y
.

S o u t h w e s t

H o s p l t比 1
.

T h i r d M i l i t a r y M
e d i e 3

1 C o
l l

e g e (二h o n g q i n g
,

6 30 0 3 8 )

A b s t r a e t :
T h e p h a g o e y t i e f u n e t i o n o f K u p f f e r e e l l s ( K C ) d u r i n g a e u t e o b

-

s t r u e t i v e e h o l a n g i t i s w a s o b s o r v e d i n 2 4 4 W i s t a r r a t s .

T h e r a t s w e r e k i l l e d i n t h 。

6 t h
, 1 2 t h

, 2 4 t h
, a n d 4 8t h h o u r a f t o r o p e r a t i o n , a n d t h e u p t a k o o f e o l l o i

-

d a l e a r b o n b y K C
,

p l a s m a e n d o t o x i n a n d f i b r o n e e t i n ( F n ) w o r o d e t : r m i n e d

a n d t h e m o r p h o l o g y o f K C w a s o b s e r v e d
。

I t w a s f o u n d t h a t i n t h e r a t s w i t h

a e u t e o b s t r u e t i v e e h o l a n g i t i s , t h o p h a g o e y t i e f u n e t i o n o f K C a n d p l a s m a F n

s i g n i f i e a n t l y e l e v a t e d i n t h e 6t h h o u r a n d m a r k e d ly r e d u e e d 主n t h e 4 8 t h h o u r

a f t o r o p e r a t i o n a s e o m p a r e d W i t h t h o s e o f t h e e o n t r o l ( p < 0
。

0 5 )
,

K C w e r e

h y p e r t r o p h i e i n t h e 6 t h h o u r b u t h y p o t r o p h i e i n t h e 4 s t h h o u r .

T h e s e f i n d i n g s

i n d i e a t o t h a t t h e p h a g o o y t i e f u n e t i o n o f K C v a r i e s w i t h t h e c o u r s e o f a e u t e

o b s t r u e t i v e e h o l a n g i t , s ,

h y p e r t r o p h i e j n t h e o a r l y s t a g o b u t h y p o t r o p b i e i n t h e

a d v a n e o d s t a g e .

K e v w o r d s K u p f f e r e e l l ; e h o l a n g i t i s ; e n d o t o x i n s ; f i b r o n o e t i n ; m u l t i p l e o r -

g a n f a i l u r e ; a e u t e d i s e a s e

半环槽式外固定架治疗严重骨盆骨折的护理 (附一例报告 )

张 瑰 (第三军医大学西南医院 骨科 ) 6 3。。 3 8

我院于 91 年 8 月 1 1日收治 1 例严重骨盆挤压骨折的患者
,

经采用半环槽式外固定架固定加右下 肢骨牵

引洽疗获得成功
。

息者
,

女
,

23 岁
。

因车撞伤右脸部 3 小时入院
。

入 院诊断
:

骨盆骨析
,

右奥l5J 氏骼关节脱位
。

入院后在全

麻下行双侧骼啃穿针半环槽式外固定架撑开复位固定
,

右 股骨舰土骨牵引
。

术后摄片骨折复位良好
,

4 周

后拆 除外固定架
,

5 周后拆除个引逐渐下地活动
。

讨 论

骨盆骨折的外固定治疗原于 7。年代初
,

近年来已用于临宋 ( ’ ) 。

我们体会本法与传统的骨盆悬 吊
,

单纯

骨牵引相比具有
:
固定牢稳

,

方法简便
,

并发症少
,

便于翻身护理等优点
。

但在护理过程中还应 注 意以下

几点
。

( 1) 早期并发症的防 治
。

严重骨盆骨折常因腹膜 后大出血而致失血性休克或合汗其他损伤
。

病人人院

后密切观察生命征无其是血压
,

发现问题及时报告医生井迅速建立静脉通道
,
同时注意病人腹部及大小便

情况 以便排除腹腔脏器报伤
。

( 2 ) 针道的护理
。

此种固定常 因 钢针松动压伤针道周围皮肤使其坏死
、

液化而继发感染
。

因此
,

术

后 8 日内不宜过多翻身
。

保持针道周围皮肤 干 燥
,

可在针道处滴了5 % 酒精 3 次 d/
。

常检查夹针器防钢针松

动
。

( 3 ) 功能锻练
。

在术后第 3 天进行
。

病人常畏痛 不 合作
,

应耐心解释
,

使其认识到功能锻练的必要

性
。

先让病人做股四头肌收缩锻练
,

次数应逐日增加
,

最后以 10 次 h/ 为宜
。

梅日应帮助患者活动膝
、

躁关节

8 次
,

防股四头肌粘连和足下垂
。

以后逐渐让病人 坐 起和练习抬臀 部
,

次数喇 15 次d/ 并持续 30 分为宜
,

这

不仅锻练了肌肉还可以防止压伤的发生
。
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