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实验性胆管阻断后肝细胞线粒体数值的改变
迟彦邦 孟宪钧 公 彭志明 口 傅晓岚

.

李才安 *

(新桥医院 )

扭 要 本文报导大白 鼠胆管完全性及选择性阻断后的不同时期
,

用显徽分光光 度计 (人巧 p }检测肝

细胞线粒体 t 的变化
.

胆总管完全阻断后
,

肝细胞线粒体 明显减少 (对熊组为 22
.

9川习)
.

选择性肝管阻

断及肝管未阻断组
,

肝细胞线粒体亦明显减少
.

因而
,

此实验提示 ; 肝脏代偿性肥大
,

其线较体的数量

并不增加
。

关 . 询 线粒体
,

肝 ;肝管阻塞
,

肝外 ;细胞 ;分光光度测定法
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胆管阻塞后胆道压力急剧上升
,

从而 发

生胆管扩张
、

胆红素上升
、

小胆管内胆栓形

成
,

以 至肝索排列紊 乱
、

肝细胞进 行 性 损

害
.

肝内 A T P 含最和 脑内 5 一 H T 等均 有

明显的改变〔̀ ) .

A T P 的变化与肝细胞质内

线粒体的数值
,

有明显的相 关性
。

本实验

系在胆管阻断后的不同时期
,

通过显 微分光

光度计 (M
l c了0`详戈 tor 一 hP o t o m c t e r ,

M S )P

检查
,

从肝细胞线 粒体数值的变化
,

拟进一

步说明胆道高压的严重性
,

以及胆管阻断的

不同时期线粒体 的变化
.

并说明肝细 胞 内

A T P 的降低
,

由于线粒体减少所致
。

实 验 方 法 和 材 料

一
、

实脸性胆管队断模型的建立

大 白鼠 书只 (分为 , 组
,

每组 5 只 )
,

在皮巴 比

妥钠 (犯啤办 g )腹腔内麻醉下
,

取上腹正中切 口
.

胆管完全阻断组忿将胆总曹在肝门处完全游 离

后
,

用 3一 0的丝线双童结扎分别于结扎后 之 3
,

4

周活杀
.

选 择性肝管阻断组 : 系结扎肝脏左御 叶
、

左 中

叶
、

右中叶
,

保留右侧叶
、

尾状叶及乳头叶
。

被结扎

的肝管所累及的肝脏约 劝%
.

于肝管结扎后 之 3
、

4

周活杀
.

标本共分为 10 组:第 1 组 ( 1G )为对照组
。

第 2

组 (G Z )为胆总曹完全阻断 2 周
.

第 3组 (悦 ) 为祖

总管完全阻断 3周
。

第 4 组f C冲 )为胆总管完全阻断

4周
.

第 5组 (G S )为选择性肝管阻断 2 周
.

第 6绷 G

6) 为选择性肝管阻断 2周的未阻断部位的肝脏
.

第

7组 (G 7 )为选择性肝管阻断 3周
,

第 8 组( G S )为选

择性肝管阻断 3周 的未阻断部位的肝 脏
,

第 9 组

(9G 〕为选择性肝管阻断 4 周
.

第 10 组 ( G l田为选

择性肝管阻断 4 周的未阻断部位的肝胜
。

二
、

组织片的制备与线粒体染色

以上 犯组肝脏标本
,

浸人 R卿迎d 氏液
,

室沮下

固定 1取再用硬石腊包埋
,

采用 肠 tz 切片机 切片
,

片厚 2 一 卒
,

使用 月山困如 n 一 h丘, 留酸性品红染色法
,

染色液依关 芷次的改造法
,

严格控制染色时 间
,

各 组

染色条件一致
。

二
、

线粗体的测黄

应用 l d 匕 M P V 班 型的显橄分光光度讯 入巧 p )

进行检测
。

样品吸光率测量选用镜扫描法
,

范围为

加
x
泌碑氏域值为 加

x 25
,

波长 为 夕笑! 的
.m 测光

栅为 Q 仍 m r。。

取样步宽 : 3 x 3
。

扫描点间距离

Q ll 碑才n
.

光源 电流 S A
.

光 电倍增曹电压 】以力V
。

物

瞬叨倍 (油镜 )
.

每张切片随意在 汇管 区 周围
,

及肝 小 叶各 浏

汾 ~ 25 个视野
.

用 P O P ll 型系列徽机控制
,

数据

用方差分析 ( F }标验
,

结 果

经显徽分光光度计所测的线粒体数值见表 .1

表 I 各组线粒体测贡结果
组别 (G ) 例数 (N ) 均粼 M ) 标准差 (SD )

。
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将所得原始数据进行方差齐性检验
,

得 P > 氏 .05

表明各组的方差无显著差异
,

从 而进 行了 方差分

析
,

得 F 值为 11
.

臼 71
, p ( a ol

,

表明至少有的组线粒

体均掀间有显著差异
.

从表 1 可 看出胆总针阻断后

线粒体 的数值明显下降 ; 正常 对服为 欢 例叹 阻断 后

第 2 ~ 4 周均明 显减少
.

选择性肝 竹阻断 部位的肝

细胞线 粒体数伍
,

与未阻 断处的线 粒体数 仇亦下

降
.

讨 论

1 1 1

值 比对照组仍叨显减少
,

但 2 周组与 4 周组

相 比
,

线 粒体减 少不明显 (表 2 )
。

这 与胆管

表 2 阻断 2
、

了
、

幸 周组间 比较
组别 ( C } 例数 (丫 ) 均数 (M ) p 值

C Z G 落

G :3 ( ) 4

5厂5 19
,

2杨厂17
.

182

5 5 14
.

凶2厂17
.

招2

) 0 叱
) 公 05

胆道梗阻后
,

随着时问的推移
,

胆道压力

逐渐升高
。

初期 毛细 胆管的微绒毛 全部 或

部份消失
、

亦可肿胀以 至呈水泡状
` “ J

,

肝细 胞

质膜的结构
、

功能
、

理化等均可改变
,

肝细胞

骨架结构
、

连接复合体
’̀ 、〔幻 ,

C O I乡复 合体及

光面内质网均有改变川
。

继而肝细胞损害进

行性加重
、

坏死等 以至纤维组织增生形成假

小叶 ; 胆管亦柑应扩张
,

由于高胆红 素 血症

等损害
,

则导致各重要脏器〔肾
1

肺等 )的病

变
,

胆汁长期淤积则在小胆管内形成胆 栓 ;

若胆道梗阻伴有感染
,

在胆道高压的情况下
,

大量细菌
、

内毒素由毛细胆管 经血窦逆流血

循环 ; 胆道压力继续升 高
,

有时 因迷 走神经

受到刺激
,

可导 致反 射隆心 血管 功 能障碍
。

胆道压力的高低
,

常与肝脏内 A丁P 浓度

相关
。

当胆道阻塞时问长
、

压力 高
,

则 A丁 P

浓度低〔〔 ,
。

A丁P 的生成
,

肝细胞的线粒体 ( M i
-

toc h o n d ir a ) 是其主要场所
。

本实验 于胆管

阻断后的不同别期
,

线粒体 的数量 有明显 变

化
.

线粒体是细胞生 物氧化而产 生能量 的

主要部位阁
。

三袋 酸循 环
、

呼 吸链电子传递

和氧化磷酸化
,

均在其中进行
。

糖
、

脂肪
、

蛋

白质代谢的共同中间产物 乙酸辅酶 (A 乙酸

C O A )
,

在线粒体内进人三梭循环进行彻底

氧化
。

因而检查肝细胞线粒体的相对数值
,

对进一步研究肝细胞的代谢功能有其重 有

意义
。

胆道压力高低
、

组断时间 长短与线粒体

数值的关系至为密切
,

胆道阻断后第 2
,

3
、

4

周
,

与 正常对 照组相 比线 粒 体 明 显 减 少

( P < 0
.

01 )
。

阻断 时间增 加
,

虽 然线粒体数

阻 断后第 4 周
,

A T P 值下降不 叭显 相 一致
`

:
`

代偿性肝肿 人
,

肿大肝脏肝细胞线粒体

的数量问题
,

是一 个位得 讨论的课题
。

正常

的肝脏一叫萎缩
,

则另一叶必将代侩性增人
,

代偿性蹭 人的肝脏
,

从人体上观察
,

形 态往

往不甚规则
,

特别是 肝脏的边缘多 为钝冤

色泽较为浅淡
。

光镜主要发现 : 肝细胞肿大
、

胞浆疏松
。

但代偿性增 大的肝细胞线粒体

数值如何 ? 增 多 抑 或 减 少 宁 一 般 不 被 注

意
。

本组实验 说明
,

代偿 性堆大的肝 细胞线

粒体数值
,

随着时 h[] 的增长
,

并不 增 加而 是

相应的减 少
。

如第 石组线粒体 数 为 21
.

孤
第 8 组则 为 15

.

10, 第 10 组 则 为 1疾 8
。

将

G 6石 S
,

G 6
、

G 泊 进行均 值间 比较汉吐C 石
、

G S

的 P < a o ] G 6
、

G 10 的 P < Q 0 1 又如选择

性肝管阻断组 的 G S线 粒体为 巧
.

12 6 G 7 为

12
.

8氏 G g 为 价 铭2
。

这三组 与正 常对照组

相 比
,

线 粒体数值亦 明显 减少
,

经均值 间 比

较 G l
`

G S 的 P ( 二0
.

01
,

G l
,

G 7 的 p < 。
.

01
,

G I
、

G g 的 P 值亦 < 0
.

0 1 (表 3 ) 从表 3

表 J 选择未队断组间和正常 与选择阻断组
间比较

组别 ( G } 例数〔N ) 均数岭M 少 P 俏

`义 :

以 5,/ 5 2 1
.

既 /15
`

102 ( 。定硕

(二沧 G 10 5了5 2 1
.

既 /14
.

即 <公 0 1

G土 G 5 5 /5 22 乡48 /14
.

1肠 <公 0 1

G L G 7 5/ 5 刀
.

1粥喀厂12
.

86 < 0 01

1G
; O ) 5/ 5 刀

.

今斗名广13 铭 2 < a 01

中 可 看 出 G S
、

〔汪 之 比 线 粒 体 明 显 减 少

( P < a o l )
。

而 G 7
、

G S
,

G g
、

G 10 之 比 则

P > .0 05 (表 4)
。

由此则可说 明 : 虽然 未结

表 碑 选择阻断组与未阻断组间的比较
组别心G ) 例数 (N ) 均数 ( M } P 值

〔巧 (粥 5 /5 15
.

1浙/ 2 1
.

伪 < 住 0 1

G 7 (如 5产5 12
,

肠 / 15
.

l m 》 0 仍

e 尧G I0 5 / 5 13
.

引口
日 14

.

8 > a 05
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扎肝管部位 的肝脏在代偿性增大
,

但 线粒

体的数量与被结扎肝管部位 的肝组织相 比
,

两者无差别 (均减 少 )
。

胆道压 勺升高
,

肝

脏的汇管区与肝小叶 (肝索 )所承受的压力

是 否相等
,

本组实验提示
,

由于两处所承 受

的压力不同(前者大于后者 )
,

汇管区周围肝

细胞内线粒体数 量
,

较肝索 (远距汇管区 的

部位 ) 的数量明显减 少
.

仅就胆总管阻断 2

周的大白鼠
,

两个区域所测得线粒体的数值

亦说明了这一点
,

汇管区线粒体为 11
.

12
,

而

肝小叶 (肝索 )区为 2 .7 31
,

两者经统计学处

理 P < .0 0 1 (表5 )

表 5 队斯二周组汇管区 与肝小叶之间的
比较

一
一一 例缈 (N 〕 均数 (又〕 t 值 p 滇
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