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"摘&要# 目的$ 研究家兔行无腔静脉转流术时"术中直接阻断上腔静脉的安全时限% 方法$ !' 只家兔"随机

分为 ! 组"每组 "' 只"雌雄各半"

$

组为单纯开胸手术对照组#

#

组为上腔静脉阻断 $' O:= 组#

!

组为上腔静脉

阻断 (! O:=组"

)

组为上腔静脉阻断 U' O:=组"

*

组为上腔静脉阻断 4' O:=组"阻断结束时测量上腔静脉压力

并取各组脑组织固定后>?染色"镜下观察脑组织水肿情况% 结果$ 将
#

)

!

)

)

)

*

组与对照组比较"

#

组阻断

$' O:=未出现水肿"Dq'%'!"差异无统计学意义#

!

组阻断 (! O:=组"其中 # 例轻度水肿"Dq'%'!"差异无统计

学意义#

)

组阻断 U' O:="6 例出现水肿" Dp'%'!"差异有统计学意义#

*

组阻断 4' O:=""' 例均出现水肿"Dp

'%'!"差异有统计学意义% 结论$ 无腔静脉体外转流条件下"兔上腔静脉阻断的安全时限在 (! O:= 以内% 但当

时间超过 $' O:="出现脑水肿的风险逐渐增加"当阻断时间达 U' O:=或以上时"对于实验动物非常危险%

"关键词# 兔# 无腔静脉转流# 上腔静脉# 阻断# 安全时限
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&&肺癌目前是常见的恶性肿瘤之一"我国肺癌发

病率与死亡率一直呈上升趋势"近年来跃居恶性肿

瘤首位"#''! 年"其发病人数与死亡人数分别达到

!$U ('6 人及 (6! 6U5 人&"'

% 过去肺癌组织侵犯上

腔静脉导致上腔静脉综合征被认为是手术禁忌证"

临床上也常因肿瘤侵犯上腔静脉而放弃手术治疗%

近年来"随着外科手术技能的提高"可在经上腔静

脉体外转流后阻断上腔静脉的情况下完成此类手

术"但手术过程繁琐"术中需要肝素抗凝"增加术后

出血的风险% 因此能否在非体外转流的情况下短

暂阻断上腔静脉"在一定的时限内完成手术成为此

类手术关键% 对于上腔静脉阻断时间"文献报道手

术中上腔静脉完全阻断的安全时限可达(! O:=

&#'

#

也有研究者采用日本大耳兔作为实验对象"进行颈

外静脉)颈内静脉结扎实验"观察术后颅内压变化

情况&$'

% 本实验为探索上腔静脉阻断的安全时

限"选择健康)成年家兔"在阻断上腔静脉 $' O:=)

(! O:=)U' O:=)4' O:= 时测量家兔上腔静脉压力"

取出大脑组织做病理切片"并镜下观察组织水肿情

况%

>?材料与方法

>%>?实验动物及分组

成年)健康)长耳)红眼)白毛家兔 !' 只"雌雄

各半"体重!#%$ aEc$%' aE$"随机分为 ! 组"每组

"' 只"雌雄各半%

$

组为单纯开胸手术对照组"

#

组为上腔静脉阻断 $' O:= 组"

!

组为上腔静脉阻

断 (! O:=组"

)

组为上腔静脉阻断 U' O:=组"

*

组

为上腔静脉阻断 4' O:=组% 均由贵阳医学院实验

动物中心提供%

>%@?实验器械)仪器

人工简易呼吸气囊"脱水机 @./"#*"包埋机

\]/UCX!湖北省孝感市亚光医用电子技术有限公

司$"切片机)b#'"U!上海徕卡仪器有限公司$"异

戊巴比妥钠!成都化学试剂公司$"开胸包">?染

色剂"(d甲醛溶液"生理盐水"奥林巴斯显微镜"浅

静脉留置针"输液器"直尺等%

>%K?实验方法

>%K%>?动物模型建立&!' 只家兔"适应性喂养

" 2"手术前禁食)禁水 ( 3"颈部及右侧胸胸壁予肥

皂水充分湿润后予常规备皮"耳缘静脉置入浅静脉

留置针"!d 异戊巴比妥钠以 " OCWaE缓慢静脉注

射麻醉后"以角膜反射迟钝为麻醉成功标准%

>%K%@?手术方式&将家兔固定于手术台上"取颈

部正中切口切开皮肤"钝性分离气管周围组织"显

露气管及颈外静脉% 行气管切开术"气管切开后立

即置入气管插管"连接人工简易呼吸气囊及便携式

氧气袋"以潮气量 5 c"' OCWaE人工辅助呼吸"呼

吸频率约 $! 次WO:=% 于气管旁游离右侧颈外静

脉"以颈外静脉壁 (!t角向近心端置入静脉留置针

$ ,O"连接三通"作为阻断结束时测量上腔静脉压

力用% 经右前外侧第 ( 肋间切口进胸"将右肺向下

牵拉后暴露右心房及上腔静脉"用棉签和止血钳仔

细游离上腔静脉"套线后轻微牵拉"用无损伤血管

钳钳夹阻断上腔静脉并记录时间%

>%K%K?标本处理&分别于上腔静脉阻断 $' O:=)

(! O:=)U' O:=)4' O:=时"将实验组家兔立即开颅"

取相同部位脑组织"大小约 " ,Ok" ,Ok" ,O"置

入 (d甲醛标本固定液中"放置 "# 3固定后腊块包

埋)切片)脱蜡)常规 >?染色"对照组处理方法同

实验组% 在光学显微镜下观察脑皮质水肿程度"并

和对照组比较%

>%L?统计方法

应用 B0BB "6%' 软件处理数据"分别采用卡方

检验及方差分析进行统计学分析"各组上腔静脉压

力值采用均数u标准差! PZ($表示#Dp'%'! 为

差异有统计学意义%

@?结果

@%>?家兔脑组织神经细胞病理学改变

镜下观察(

$

)

#

组家兔脑组织神经细胞均

未见水肿!图 "+$#

!

组脑皮质组织神经细胞"其

中 # 例皮质神经细胞周围可见空泡状"但无明显

细胞破裂#其余 5 例无明显水肿 !图 "]$#

)

组脑

组织神经细胞"其中 6 例可见在皮质神经细胞周

围可见空泡状"细胞体积变大"周围结缔组织间

隙增宽"但是仍无明显细胞核破裂 !图 "1$#

*

组

脑组织神经细胞"镜下均出现结缔组织水肿"皮

质及髓质神经细胞体积均变大"周围呈空泡样"

可见广泛神经细胞细胞核模糊"甚至细胞破裂

!图 "-$%

@%@?家兔脑组织神经细胞水肿情况

家兔脑组织神经细胞水肿情况"见表 "%

@%K?家兔不同阻断时间的上腔静脉压力值比较

家兔不同阻断时间的上腔静脉压力值比较"

见表 #%

'(
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注( +为
#

组"脑组织神经细胞未见水肿#]为
!

组"部分出现皮质神经细胞周围空泡状"但是无明显细胞破裂#1为

)

组部分脑组织皮质神经细胞周围可见空泡状"细胞体积变大"周围结缔组织间隙增宽"但无明显细胞核破裂#

-为
*

组"皮质及髓质神经细胞均体积变大"周围呈空泡样"广泛神经细胞细胞核模糊"甚至细胞破裂

图 "&各组家兔脑神经细胞病理学改变情况$>?! k"''%

X:E%"&>?NJI:=H2 RMI:= J:NN<HNFKMIRR:JN:= HI,3 EMF<D

表 "&各组在不同阻断时间的脑组织水肿情况比较

.IR%"&1FODIM:NF= FKRMI:= J:NN<HH2HOI

,F=2:J:F=NFKMIRR:JN:= 2:KKHMH=JEMF<DN

组别 未出现水肿例数 出现水肿例数 D

$

组 "' '

#

组 "' ' q'%'!

!

组 5 # q'%'!

)

组 $ 6 p'%'!

*

组 ' "' p'%'!

注(D为与
$

组比较所得值

表 #&各组在不同阻断时间的上腔静脉压力值比较

.IR%#&1FODIM:NF= FKN<DHM:FMPH=I,IPIDMHNN<MH

:= 2:KKHMH=JEMF<DNIJ2:KKHMH=JRGF,a:=EJ:OH

组别 上腔静脉压力值!a0I$ D

$

组 '%U4 u'%'6

#

组 '%66 u'%"$ q'%'!

!

组 "%#" u'%"$ q'%'!

)

组 #%'5 u'%$( p'%'!

*

组 $%55 u'%#( p'%'!

注(D为与
$

组比较所得值

K?讨论

无转流下行肿瘤切除)腔静脉置换"手术成功

的关键是脑水肿的预防"如何把握好上腔静脉阻断

的时间"成为临床研究的重点% 目前对上腔静脉的

阻断安全时限仍有一定的争议"为此"本实验针对

无转流情况下阻断上腔静脉后"根据不同的阻断时

间家兔大脑皮质水肿情况的不同"上腔静脉压力值

的改变"推断无转流的情况下家兔上腔静脉的安全

阻断时限"进而为临床研究提供一定的实验依据%

脑水肿从发病机制与病理方面分为血管源性

和细胞毒性脑水肿两大类"非转流的情况下阻断上

腔静脉后"在降低心输出量的同时"引起脑静脉的

回流受阻"脑灌注压下降"脑血流量减少&( !̀'

% 本

实验中家兔上腔静脉阻断后"上腔静脉压持续上

升"长时间高压下造成脑血流量减少"脑细胞缺血)

缺氧发生细胞毒性脑水肿"形成脑细胞内水肿"之

后由于细胞膜离子泵失灵"缺血)缺氧持续存在"则

血脑屏障被破坏"形成血管源性脑水肿% 有文献报

道若上腔静脉压力上升至 $ (̂$a0I"脑组织会出现

严重损伤"在开放之后脑组织损伤可逐渐恢复"但

能否完全恢复"仍然需要进一步观察&U'

% 在本组

实验中
#

组阻断 $' O:="上腔静脉压力变化不明

显"镜下观察脑组织神经细胞均未出现水肿#

!

组

阻断 (! O:="上腔静脉压力开始出现增高"镜下观

察其中有 # 例出现皮质神经细胞周围呈空泡状"结

缔组织间隙稍增宽"但是无明显细胞破裂#

)

组阻

"(

&" 期 林&锋等&家兔行无腔静脉转流术安全阻断时限研究



断 U' O:="上腔静脉压力达 "%4Ua0I以上"镜下观

察脑组织神经细胞"其中 6 例出现皮质神经细胞周

围呈空泡状"细胞体积变大"周围结缔组织间隙增

宽"但是仍无明显细胞核破裂"剩余 $ 例无明显水

肿"说明此时在动脉供血)回流障碍以及血管容量

储备已达上限的情况下"血液中水分向组织间隙中

和细胞内渗透#

*

组阻断 4' O:= 后"上腔静脉压力

大于 $%($a0I"全组镜下观察均出现脑组织结缔组

织水肿"皮质及髓质神经细胞均体积变大"周围呈

空泡样"可见广泛神经细胞细胞核模糊"甚至细胞

破裂% 经统计学处理发现"

#

组阻断 $' O:= 为绝

对安全阻断时间"

!

组阻断 (! O:= 出现轻度脑组

织水肿"但与对照组比较无统计学意义#

)

组及
*

组阻断 U')4' O:="脑组织水肿明显"与对照组比较

有明显差异"因此推断 (! O:= 为安全阻断时限"但

当时间超过 $' O:="出现脑水肿的风险逐渐增加"

当阻断时间达 U' O:= 以上时"对于实验动物就非

常危险%

综上所述"本实验以家兔为实验对象"在无腔

静脉体外转流条件下"家兔上腔静脉阻断的安全时

限在 (! O:= 以内% 但当时间超过 $' O:="出现脑

水肿的风险逐渐增加"当阻断时间达 U' O:= 或以

上时"对于实验动物是非常危险% 这为局部晚期肿

瘤侵犯上腔静脉的患者在无转流下行人工血管上

腔静脉置换或行上腔静脉重建术提供了一定的实

验依据"但要在临床上加以运用还需进一步研究%
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脑通复方制剂对血管性痴呆模型大鼠海马神经元细胞外调节蛋白激酶表达的影响
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目的$ 探讨脑通复方制剂对拟血管性痴呆!jI-$模型大鼠海马神经元中分裂激活的蛋白激酶!b+0Z$信号

转导系统细胞外调节蛋白激酶!?)Z"W#$及其磷酸化!D/?)Z"W#$表达的影响% 方法$ 采用改良0<GN:=HGG:四血

管阻断法复制大鼠血管性痴呆模型"脑通复方制剂治疗后观察学习记忆能力"7HNJHM=/RGFJJ:=E法测定海马神经

元总?)Z"W# 及 D/?)Z"W# 蛋白表达% 结果$ 脑通复方制剂可缩短试验大鼠逃避潜伏期"增加跨越平台次数#

假手术组)jI-模型组)脑通复方制剂组及多哌齐特!安立申$组的 ?)Z"W# 蛋白水平分别为!" #̂' u' "̂4$)

!" "̂" u' "̂($)!" "̂5 u' "̂$$)!" #̂! u' "̂($"任意两组之间比较"差异均无统计学意义!Dq' '̂!$#假手术组

jI-模型组)脑通复方制剂组及多哌齐特!安立申$组 D/?)Z"W# 蛋白水平分别为!' 6̂! u' '̂6$)!' $̂5 u

' '̂5$)!' !̂5 u' "̂'$)!' Û! u' '̂5$"模型组与假手术组相比 D/?)Z"W# 蛋白表达降低"差异有统计学意义!D

p' '̂"$#脑通复方制剂和多哌齐特!安立申$组 D/?)Z"W# 蛋白表达较模型组升高"差异有统计学意义!Dp

' '̂!)Dp' '̂"$% 大鼠海马组织 D/?)Z"W# 与空间探索实验第 " 次到达平台区域时间呈负相关!.r '̀ ÛU("D

p' '̂!$"与穿越平台区域次数呈负相关!.r '̀ !̂64"Dp' '̂!$% 结论$ 脑通复方制剂对 jI-大鼠学习记忆减

退有明显防治作用"具有提高jI-大鼠海马组织中的 D/?)Z"W# 的表达作用%

摘自0中国医药学杂志1#'""!4$(6'!

#(

贵 阳 医 学 院 学 报& $4 卷&


