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肠系膜上静脉血栓形成大鼠模型的建立
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　 　 【摘要】 　 目的　 运用结扎法建立肠系膜上静脉血栓形成大鼠模型，模拟该疾病的病理过程，为研究其发病机

制和治疗方法提供基础准备。 方法　 ９６ 只雄性 ＳＤ 大鼠，随机分为三组，Ａ 组（假手术组）、Ｂ 组（绞窄型组）和 Ｃ 组

（单纯型组），每组大鼠 ３２ 只。 Ａ 组大鼠仅打开腹腔，不阻断血运，术后 ８、２４、４８、７２ ｈ 分批处死大鼠；Ｂ 组和 Ｃ 组大

鼠分别运用结扎法建立肠系膜上静脉血栓形成绞窄型和单纯型模型，建模后 ８、２４、４８、７２ ｈ 分批处死大鼠。 ＨＥ 染

色观察大鼠肠道组织形态学变化并对损伤进行病理评分；ＥＬＩＳＡ 法检测大鼠血清中肠脂肪酸结合蛋白（ ＩＦＡＢＰ）和
α⁃谷胱甘肽 Ｓ 转移酶（α⁃ＧＳＴ）水平。 结果　 ＨＥ 染色和病理评分结果示，与 Ａ 组大鼠相比，Ｂ 组和 Ｃ 组大鼠肠道组

织均出现不同程度的血液瘀滞和损伤，Ｂ 组逐渐加重，Ｃ 组逐渐减轻，且血液瘀滞和损伤程度与结扎范围呈正相关。
血清 ＥＬＩＳＡ 法结果示，与 Ａ 组大鼠相比，Ｂ 组和 Ｃ 组大鼠血清中 ＩＦＡＢＰ 和 α⁃ＧＳＴ 水平均呈现不同程度的升高（Ｐ ＜
０􀆰 ０５），且升高程度与结扎范围呈正相关。 结论　 本研究运用结扎法成功建立了肠系膜上静脉血栓形成大鼠模型，
简单易行，且手术成功率高，可在相关研究中使用。

【关键词】 　 肠系膜上静脉血栓形成；结扎法；大鼠模型；绞窄型；单纯型

【中图分类号】 Ｒ⁃３３　 　 【文献标识码】 Ａ　 　 【文章编号】１６７１⁃７８５６（２０１７） ０７⁃００６４⁃０６
ｄｏｉ： １０􀆰 ３９６９． ｊ． ｉｓｓｎ． １６７１ － ７８５６􀆰 ２０１７􀆰 ０７􀆰 ０１２

Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃ ｖｅｎｏｕｓ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ

ＷＡＮＧ Ｙａｎｇ， ＣＨＥＮ Ｊｉａｎ⁃ｌｉ， ＣＨＥＮ Ｊｕｎ⁃ｍａｏ， ＣＡＯ Ｗｅｎ⁃ｂｉｎ， ＬＩＵ Ｙａｎｇ， ＺＨＡＮＧ Ｇｕｏ⁃ｚｈｉ∗

（Ｄｅｐａｒｔｍｅｎｔ ｏｆ Ｇｅｎｅｒａｌ Ｓｕｒｇｅｒｙ， Ｎｏｒｔｈ Ｃｈｉｎａ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ ａｎｄ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ａｆｆｉｌｉａｔｅｄ Ｈｏｓｐｉｔａｌ， Ｔａｎｇｓｈａｎ
０６３０００， Ｃｈｉｎａ）

　 　 【Ａｂｓｔｒａｃｔ】 　 Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ 　 Ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ ａ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｂｙ ｖｅｉｎ ｌｉｇａｔｉｏｎ ａｎｄ ｔｏ
ｓｉｍｕｌａｔｅ ｔｈｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｐｒｏｃｅｓｓ ｏｆ ｔｈｅ ｄｉｓｅａｓｅ， ａｎｄ ｔｏ ｐｒｏｖｉｄｅ ｔｈｅ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｆ ｉｔｓ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ．
Ｍｅｔｈｏｄｓ　 Ｎｉｎｅｔｙ⁃ｓｉｘ ＳＰＦ ｍａｌｅ ＳＤ ｒａｔｓ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｒｅｅ ｇｒｏｕｐｓ： Ｇｒｏｕｐ Ａ （ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ）， ｇｒｏｕｐ
Ｂ （ｓｔｒａｎｇｕｌａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ） ａｎｄ ｇｒｏｕｐ Ｃ （ ｓｉｍｐｌｅ ｇｒｏｕｐ）， ３２ ｒａｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ． Ｒａｔｓ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ａ ｗｅｒｅ ｏｎｌｙ ｏｐｅｎｅｄ ｔｈｅ
ａｂｄｏｍｉｎａｌ ｃａｖｉｔｙ ｂｕｔ ｎｏｔ ｂｌｏｃｋｅｄ ｔｈｅ ｂｌｏｏｄ ｓｕｐｐｌｙ． Ｔｈｅ ｒａｔｓ ｗｅｒｅ ｓａｃｒｉｆｉｃｅｄ ａｔ ８， ２４， ４８ ａｎｄ ７２ ｈ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ． Ｔｈｅ ｒａｔｓ
ｉｎ ｇｒｏｕｐｓ Ｂ ａｎｄ Ｃ ｗｅｒｅ ｓｕｂｊｅｃｔｅｄ ｔｏ ｅｓｔａｂｌｉｓｈ ｔｈｅ ｓｔｒａｎｇｕｌａｔｉｏｎ ａｎｄ ｓｉｍｐｌｅ ｍｏｄｅｌｓ ｂｙ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ， ａｎｄ ｗｅｒｅ ｓａｃｒｉｆｉｃｅｄ ａｔ ８， ２４， ４８ ａｎｄ ７２ ｈ ａｆｔｅｒ ｍｏｄｅｌｉｎｇ． Ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ （Ｈ＆Ｅ ｓｔａｉｎｉｎｇ） ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ
ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗｅｒｅ ｅｖａｌｕａｔｅｄ ｂｙ ａ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｃｏｒｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍ． Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ
（ＩＦＡＢＰ） ａｎｄ α⁃ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ Ｓ⁃ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ （α⁃ＧＳＴ） ｗｅｒｅ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ＥＬＩＳＡ． Ｒｅｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｒａｔ ｍｏｄｅｌ ｏｆ ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃ ｖｅｉｎ
ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｗａｓ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ， ｗｉｔｈ ａ ｓｕｃｃｅｓｓ ｒａｔｅ ｏｆ １００％ （９６ ／ ９６）． Ｔｈｅ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｒｅｖｅａｌｅｄ ｔｈａｔ
ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ａ， ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｄｅｇｒｅｅｓ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ｓｔａｓｉｓ ａｎｄ ｉｎｊｕｒｉｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｇｒｏｕｐｓ Ｂ
ａｎｄ Ｃ， ａｎｄ ｔｈｅ ｉｎｊｕｒｙ ｗｅｒｅ ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｂ， ｗｈｉｌｅ ｇｒａｄｕａｌｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｃ． Ｔｈｅ ｄｅｇｒｅｅｓ ｏｆ



ｂｌｏｏｄ ｓｔａｓｉｓ ａｎｄ ｉｎｊｕｒｙ ｗｅｒｅ ｐｏｓｉｔｉｖｅｌｙ ｃｏｒｒｅｌａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｓｃｏｐｅ ｏｆ ｌｉｇａｔｉｏｎ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔ ｏｆ ＥＬＩＳＡ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ
ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＩＦＡＢＰ ａｎｄ α⁃ＧＳＴ ｏｆ ｔｈｅ ｒａｔｓ ｉｎ ｇｒｏｕｐｓ Ｂ ａｎｄ Ｃ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈｏｓｅ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ａ （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， ａｎｄ
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ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ ｉｓ ｓｕｃｃｅｓｓｆｕｌｌｙ ｅｓｔａｂｌｉｓｈｅｄ ｂｙ ｖｅｉｎ ｌｉｇａｔｉｏｎ． Ｔｈｉｓ ｍｏｄｅｌ ｉｓ ｓｉｍｐｌｅ ａｎｄ ｅａｓｙ ｔｏ ｏｐｅｒａｔｅ
ｗｉｔｈ ａ ｈｉｇｈ ｓｕｃｃｅｓｓ ｒａｔｅ， ａｎｄ ｃａｎ ｂｅ ｕｓｅｄ ｉｎ ｒｅｌａｔｅｄ ｒｅｓｅａｒｃｈ．
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　 　 肠系膜上静脉血栓形成 （ ｓｕｐｅｒｉｏｒ ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃ
ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，ＳＭＶＴ）是临床工作中较为少见的血

管源性急腹症［１］，由 Ｅｌｌｉｏｔ［２］于 １８９５ 年首先阐述，并
于 １９４５ 年与肠系膜动脉栓塞相区分［３］。 该疾病发

病率 低， 误 诊 率 高［４ － ７］， 目 前 对 其 认 识 仍 较 局

限［８ － １１］。 故建立理想便捷的动物模型对于该疾病

的研究意义深远，国内外相关总结性报道极少。 本

研究运用结扎法建立 ＳＭＶＴ 大鼠模型，旨在探讨其

手术技巧及可行性，为研究其发病机制和治疗方法

做基础准备。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 材料

１􀆰 １􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级 ＳＤ 大鼠 ９６ 只，雄性，体质量 ２８０ ～ ３００
ｇ，购自北京华阜康生物科技股份有限公司【 ＳＣＸＫ
（京）２０１４ － ０００４】。 模型建立的无菌手术操作均于

华北理工大学动物实验中心屏障动物实验设施内

进行【ＳＹＸＫ（冀）２０１５ － ００３８】。 本实验经华北理工

大学动物伦理委员会审核通过。
１􀆰 １􀆰 ２　 主要试剂和器械

普通手术器械，血管外科手术器械，７ － ０ 无损

伤尼龙线（上海医菱），ＢＸ５３ 荧光显微镜（日本奥林

巴斯），自制手术台，自制保温箱，小动物麻醉机（上
海瑞曼），酶标仪（奥地利蒂肯），七氟醚（上海恒

瑞），大鼠肠脂肪酸结合蛋白 （ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ
ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ，ＩＦＡＢＰ）ＥＬＩＳＡ 试剂盒（上海信帆），
大 鼠 α⁃谷 胱 甘 肽 Ｓ 转 移 酶 （ α⁃ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ Ｓ⁃
ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，α⁃ＧＳＴ）ＥＬＩＳＡ 试剂盒（上海信帆）等。
１􀆰 ２　 方法

１􀆰 ２􀆰 １　 动物分组

将 ９６ 只大鼠随机分为 ３ 组，Ａ 组，假手术组（ｎ ＝
３２）；Ｂ 组，绞窄型组（ｎ ＝３２）；Ｃ 组，单纯型组（ｎ ＝３２）。
１􀆰 ２􀆰 ２　 动物模型的建立

三组实验用大鼠于术前 １２ ｈ 禁食，禁饮。 于麻

醉机中吸入 ２％七氟醚麻醉，麻醉生效后，大鼠取仰

卧位，四肢捆绑固定于自制手术台，术区备皮，碘伏

消毒，铺巾。 于大鼠下腹部行长约 ２􀆰 ５ ｃｍ 正中切

口，进腹后确定盲肠部位，提出距回盲部 ５ ｃｍ 处小

肠，将肠系膜充分暴露。 Ｂ 组大鼠直尺测量近端小

肠内侧缘 ８ ｃｍ，Ｃ 组 ４ ｃｍ，测量完毕即用 ７ － ０ 无损

伤尼龙线将该区域内系膜静脉一级属枝及两端弓

状静脉结扎（见图 １），系膜静脉怒张，肠道充血呈现

为暗红色为造模成功的标志（见图 ２）；Ａ 组则仅打

开腹腔，不阻断血运。 再次对腹腔进行探查，观察

有无脏器损伤及活动性出血，术毕均以 ３ － ０ 丝线逐

层关腹。 术中注意应用温盐水纱布对暴露肠管进

行保护。 操作完毕后，单独放置于保温箱中，等待

苏醒。 手术当日禁食水，１０％葡萄糖注射液 ５ ｍＬ 皮

下注射，术后第二日恢复正常饮食。

图 １　 结扎大鼠肠系膜上静脉一级属枝及两端弓状静脉

Ｆｉｇ． １　 Ｌｉｇａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｐｒｉｍａｒｙ ｂｒａｎｃｈｅｓ ｏｆ
ｍｅｓｅｎｔｅｒｉｃ ｖｅｉｎ ａｎｄ ｔｈｅ ａｒｃｕａｔｅ ｖｅｉｎｓ ｏｆ ｂｏｔｈ ｓｉｄｅｓ

图 ２　 肠管迅速转变为暗红色

Ｆｉｇ． ２　 Ｔｈｅ ｉｎｔｅｓｔｉｎｅ ｓｅｇｍｅｎｔ ｗｉｔｈ ｖｅｎｏｕｓ
ｌｉｇａｔｉｏｎ ｒａｐｉｄｌｙ ｃｈａｎｇｅｄ ｔｏ ｄａｒｋ ｒｅｄ

１􀆰 ２􀆰 ３　 标本采集

三组大鼠分别于术后 ８、２４、４８、７２ ｈ 再次 ２％七
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氟醚吸入麻醉，二次开腹。 经下腔静脉采血 ５ ｍＬ，
室温静置 １５ ｍｉｎ，高速离心 １５ ｍｉｎ（３５００ ｒ ／ ｍｉｎ），取
血清并置于 － ８０℃超低温冰箱保存。 将受累肠管于

中央切断，生理盐水冲洗，清除肠内容物，自切断处

一端切取肠管 １􀆰 ０ ｃｍ 浸泡于 ４％多聚甲醛固定，常
规石蜡包埋，厚度 ４ μｍ 连续切片，ＨＥ 染色。
１􀆰 ２􀆰 ４　 肠道组织损伤病理评分

肠道组织切片经 ＨＥ 染色，荧光显微镜下观察

病理变化情况，并参照 Ｍｕｓｅｍｅｃｈｅ［１２］ 所制定的肠道

损伤评分标准进行评分：０ 分，肠道组织结构正常；１
分，部分黏膜层坏死；２ 分，全部黏膜层坏死；３ 分，部
分肌层坏死；４ 分，全部肌层坏死。
１􀆰 ２􀆰 ５　 血清肠脂肪酸结合蛋白和 α⁃谷胱甘肽 Ｓ 转

移酶水平检测

大鼠血清中肠脂肪酸结合蛋白（ ＩＦＡＢＰ）和 α⁃
谷胱甘肽 Ｓ 转移酶（α⁃ＧＳＴ）的检测均采用 ＥＬＩＳＡ
法，具体操作步骤参照试剂盒内说明书。
１􀆰 ３　 统计学分析方法

本实验研究所得数据资料以均数 ± 标准差（ ｘ－

± ｓ）的形式表示，采用统计分析软件 ＳＰＳＳ ２２􀆰 ０。
各组间比较采用单因素方差分析，以 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 表示

差异有显著性。

２　 结果

２􀆰 １　 术后情况

预实验阶段，建模手术时间（１５􀆰 ０５ ± １􀆰 ４２）

ｍｉｎ，成功率 ６１􀆰 ５％ （８ ／ １３）。 正式实验阶段，建模手

术时间 （１２􀆰 ３３ ± １􀆰 ３５） ｍｉｎ，成功率 １００％ （９６ ／
９６）。 结扎完毕后，静脉血管迅速怒张，其引流范围

内肠管即刻转变为暗红色。 建模成功的大鼠均于

手术后 １ ｈ 内清醒，活动灵活自如。
２􀆰 ２　 肠道组织形态学观察

Ａ 组：术后 ８、２４、４８、７２ ｈ 黏膜及黏膜下层结构

均完整，绒毛排列整齐，形态规整，未见水肿、脱落

及坏死，各层次均未见红细胞瘀滞。 Ｂ 组：术后 ８ ｈ
可见黏膜及黏膜下层淤血，黏膜层、黏膜下层及平

滑肌层可见红细胞淤滞，但黏膜及黏膜下层尚未见

明显损伤；术后 ２４ ｈ 部分黏膜上皮细胞坏死并脱

落，黏膜下层可见出血部位，各层次红细胞淤滞程

度较前加重；术后 ４８ ｈ 黏膜大量脱落，黏膜下层出

血加重，各层次红细胞淤滞程度较前进一步加重，
肌层内纤维组织出现断裂；术后 ７２ ｈ 肠道组织全

层均受累，出现透壁性梗死。 Ｃ 组：术后 ８ ｈ 可见

黏膜及黏膜下层淤血，黏膜层、黏膜下层可见红细

胞淤滞，肠上皮细胞尚无脱落；术后 ２４ ｈ 可见部分

肠上皮细胞脱落，黏膜下层可见少量出血部位，各
层次红细胞淤滞程度较前未见明显缓解；术后 ４８
ｈ 可见病理损伤并未较前进一步加重，红细胞在肠

道各层次并未见增多，平滑肌未见坏死；术后 ７２ ｈ
可见肠壁淤血较前进一步减轻，病理损伤未见进

展（见图 ３）。

注：Ａ：假手术组；Ｂ：绞窄型组；Ｃ：单纯型组。 （ＨＥ， × １００）

图 ３　 三组大鼠术后各时间点肠道组织形态学变化

Ｎｏｔｅ． Ａ： ｓｈａｍ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ； Ｂ： ｓｔｒａｎｇｕｌａｔｉｏｎ ｇｒｏｕｐ； Ｃ： ｓｉｍｐｌｅ ｇｒｏｕｐ．

Ｆｉｇ． ３　 Ｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌ ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｔｉｓｓｕｅｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ ｐｏｉｎｔｓ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｒａｔ ｇｒｏｕｐｓ
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２􀆰 ３　 肠道组织损伤病理评分

Ｂ 组评分随时间呈递增趋势，组内各时间点两

两比较仅 ８ ｈ 与 ７２ ｈ 差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），其
余均差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 Ｃ 组评分随时间呈

递减趋势，组内各时间点两两比较除 ８ ｈ 与 ２４ ｈ，４８
ｈ 与 ７２ ｈ 差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），其余均差异有

显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 三组各时间点比较除 ８ ｈ Ｂ 组

与 Ｃ 组差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），其余均差异有显

著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 （见表 １）
２􀆰 ４　 血清肠脂肪酸结合蛋白水平

Ａ 组内各时间点 ＩＦＡＢＰ 水平两两比较差异无

显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 Ｂ 组 ＩＦＡＢＰ 水平随时间呈先

升后降趋势，组内各时间点两两比较仅 ８ ｈ 与 ４８ ｈ、
８ ｈ 与 ７２ ｈ 差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），其余均差异

无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 Ｃ 组 ＩＦＡＢＰ 水平随时间呈

先升后降趋势，组内各时间点两两比较均差异无显

著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 三组比较 Ａ 组与 Ｂ 组、Ａ 组与 Ｃ
组各时间点差异显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），Ｂ 组与 Ｃ 组各

时间点差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 （见表 ２）
２􀆰 ５　 血清 α ⁃谷胱甘肽 Ｓ 转移酶水平

Ａ 组内各时间点 α⁃ＧＳＴ 水平两两比较差异无

显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 Ｂ 组 α⁃ＧＳＴ 水平随时间呈递

增趋势，组内各时间点两两比较仅 ８ ｈ 与 ７２ ｈ、２４ ｈ
与 ７２ ｈ 差异有显著性（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），其余均差异无显

著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 Ｃ 组 α⁃ＧＳＴ 水平随时间呈先升

后降趋势，组内各时间点两两比较仅 ８ ｈ 与 ２４ ｈ、８ ｈ
与 ４８ ｈ、８ ｈ 与 ７２ ｈ、２４ ｈ 与 ４８ ｈ 差异有显著性（Ｐ ＜
０􀆰 ０５），其余均差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 三组比

较 Ａ 组与 Ｂ 组、Ａ 组与 Ｃ 组各时间点差异有显著性

（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），Ｂ 组与 Ｃ 组仅 ７２ ｈ 差异有显著性（Ｐ
＜ ０􀆰 ０５），其余各时间点差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。
（见表 ３）

表 １　 三组大鼠术后各时间点肠道组织损伤病理评分（ ｘ－ ± ｓ）
Ｔａｂ． １　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｃｏｒｅｓ ｆｏｒ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｉｎｊｕｒｉｅｓ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ ｐｏｉｎｔｓ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｒａｔ ｇｒｏｕｐｓ
组别 Ｇｒｏｕｐｓ ８ ｈ（ｎ ＝ ８） ２４ ｈ（ｎ ＝ ８） ４８ ｈ（ｎ ＝ ８） ７２ ｈ（ｎ ＝ ８）
Ａ 组 Ｇｒｏｕｐ Ａ ０ ０ ０ ０
Ｂ 组 Ｇｒｏｕｐ Ｂ ２􀆰 ５０ ± ０􀆰 ５３ ∗ ２􀆰 ８８ ± ０􀆰 ３５ ∗ ３􀆰 １３ ± ０􀆰 ３５∗ ３􀆰 ５０ ± ０􀆰 ５３∗▲

Ｃ 组 Ｇｒｏｕｐ Ｃ ２􀆰 １３ ± ０􀆰 ３５ ∗ ２􀆰 ００ ± ０􀆰 ５３∗△ 　 　 １􀆰 ５０ ± ０􀆰 ５３∗△▲※ 　 １􀆰 ２５ ± ０􀆰 ４６∗△▲※

注：与 Ａ 组比较∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 Ｂ 组比较 △Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ８ ｈ 比较▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ２４ ｈ 比较※Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ４８ ｈ 比较▽Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ａ， ∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｂ， △Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ８ ｈ ｇｒｏｕｐ， ▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５， ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
２４ ｈ ｇｒｏｕｐ， ※Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ４８ ｈ ｇｒｏｕｐ； ▽Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

表 ２　 三组大鼠术后各时间点血清肠脂肪酸结合蛋白水平（ｎｇ ／ ｍＬ， ｘ－ ± ｓ）
Ｔａｂ． ２　 Ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ ＩＦＡＢＰ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ ｐｏｉｎｔｓ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｒａｔ ｇｒｏｕｐｓ

组别 Ｇｒｏｕｐｓ ８ ｈ（ｎ ＝ ８） ２４ ｈ（ｎ ＝ ８） ４８ ｈ（ｎ ＝ ８） ７２ ｈ（ｎ ＝ ８）
Ａ 组 Ｇｒｏｕｐ Ａ １４􀆰 ２ ± ５． ５ １４􀆰 ０ ± ３． ４ １３􀆰 １ ± ３． ２ １５􀆰 ２ ± ４． ７
Ｂ 组 Ｇｒｏｕｐ Ｂ ２１８􀆰 ５ ± ８１． ９∗ ３２５􀆰 ９ ± ９４． ５∗ ４１２􀆰 １ ± １７５． ３∗▲ ３６６􀆰 ７ ± １３８． ９∗▲

Ｃ 组 Ｇｒｏｕｐ Ｃ １３８􀆰 ６ ± ４７． ８∗ ２０６􀆰 ３ ± ８１． ７∗ ２９５􀆰 ８ ± １７５． １∗ ２４１􀆰 ９ ± １１８． ０∗

注：与 Ａ 组比较∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 Ｂ 组比较△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ８ ｈ 比较▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ２４ ｈ 比较※Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ４８ ｈ 比较▽Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ａ， ∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｂ， △Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ８ ｈ ｇｒｏｕｐ， ▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
２４ ｈ ｇｒｏｕｐ， ※Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ４８ ｈ ｇｒｏｕｐ， ▽Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

表 ３　 三组大鼠术后各时间点血清 α⁃谷胱甘肽 Ｓ 转移酶水平（μｇ ／ ｍＬ， ｘ－ ± ｓ）
Ｔａｂ． ２　 Ｓｅｒｕｍ ｌｅｖｅｌｓ ｏｆ α⁃ＧＳＴ ａｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｉｍｅ ｐｏｉｎｔｓ ａｆｔｅｒ ｏｐｅｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｔｈｒｅｅ ｒａｔ ｇｒｏｕｐｓ

组别 Ｇｒｏｕｐｓ ８ ｈ（ｎ ＝ ８） ２４ ｈ（ｎ ＝ ８） ４８ ｈ（ｎ ＝ ８） ７２ ｈ（ｎ ＝ ８）
Ａ 组 Ｇｒｏｕｐ Ａ ８１２􀆰 ９ ± ３０． ４ ８３２􀆰 ５ ± ４２． ８ ８０３􀆰 ４ ± ４７． ６ ８２２􀆰 ３ ± ３４． ８
Ｂ 组 Ｇｒｏｕｐ Ｂ ９５５􀆰 ５ ± １１６． ２∗ １０８６􀆰 ０ ± １０２． ５∗ １０９５􀆰 ３ ± ４１２． ０∗ １３１７􀆰 １ ± ９１． ３∗▲※

Ｃ 组 Ｇｒｏｕｐ Ｃ ８７６􀆰 ０ ± ４２． ９∗ ９７９􀆰 ７ ± ６０． ３∗▲ １１１２􀆰 ６ ± １０８． ３∗▲※ １０１９􀆰 ７ ± １３１． ０∗△▲

注：与 Ａ 组比较∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 Ｂ 组比较△Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ８ ｈ 比较▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ２４ ｈ 比较※Ｐ ＜ ０􀆰 ０５，与 ４８ ｈ 比较▽Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ａ， ∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｂ， △Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ８ ｈ ｇｒｏｕｐ， ▲Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ
２４ ｈ ｇｒｏｕｐ， ※Ｐ ＜ ０􀆰 ０５； ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ４８ ｈ ｇｒｏｕｐ， ▽Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

３　 讨论

临床上，将由肠系膜动脉及静脉发生栓塞及血

栓形成所导致的肠道组织缺血、缺氧，甚至发生梗

死的一类疾病，统称为肠缺血性疾病。 肠系膜上静

脉血栓形成是此类疾病中的急重症。 目前针对

ＳＭＶＴ 的治疗措施主要以抗凝为基础，保守治疗无

效手术治疗，病死率仍然较高［１３ － １５］。 所以建立肠系

膜上静脉血栓形成模型是深入探究其发病机制，研
究新型治疗方法的重要基础。
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动物实验是以解决临床问题为目的的科学研

究，所选用动物模型不但要符合疾病的病理过程，
而且应具备造模过程简单易行，手术成功率高的优

点［１６］。 国内外对肠系膜上静脉血栓的研究尚未深

入，对该疾病模型建立方法的报道极少，仅阳军

等［１７］于 ２０１０ 年将凝血酶注入家兔肠系膜上静脉成

功建立 ＳＭＶＴ 模型。 由于大鼠肠系膜血管极细，注
射难度极大，不适用于大鼠模型。 本实验选择结扎

法建立 ＳＭＶＴ 大鼠模型，既往 Ｒｅｙｅｒｓ 等［１８］ 于 １９８０
年运用结扎法成功建立大鼠下腔静脉深静脉血栓

（ｄｅｅｐ ｖｅｉｎ ｔｈｒｏｍｂｏｓｉｓ，ＤＶＴ） 模型；张智辉等［１９］ 于

２００６ 年通过结扎下腔静脉和股总静脉建立大鼠

ＤＶＴ 模型。 该方法通过将静脉结扎，造成引流区域

血液瘀滞，组织缺血缺氧，血管内皮细胞受损，激活

内源性凝血系统，血流受阻使血小板和凝血因子停

滞在局部，导致血栓形成，可以说结扎法是各类血

栓动物模型建立的基础。
本实验运用结扎法建立 ＳＭＶＴ 大鼠模型，正式

实验阶段平均建模时间（１２􀆰 ３３ ± １􀆰 ３５） ｍｉｎ，成功

率 １００􀆰 ０％ ，充分说明该建模方法具有简单易行，成
功率高的优点。 造模过程中运用直尺测量小肠内

侧缘并结扎该区域引流系膜静脉一级属枝及两端

弓状静脉，以所测量小肠长度为标准，对模型进行

量化，通过改变测量长度，建立不同程度的 ＳＭＶＴ 大

鼠模型。 手术当日禁食水，葡萄糖注射液可有效补

充大鼠缺失的能量［２０］，术毕将大鼠置于自制保温箱

中，维持温度于 ２５℃左右，减少能量的流失，有效提

高生存率。 既往建模麻醉方式多采用麻醉药物腹

腔注射，易造成肠粘连及腹腔出血，严重影响手术

操作，且存在麻醉效果差，苏醒缓慢，死亡率高等缺

点。 本实验麻醉方法为七氟醚吸入麻醉，麻醉效果

满意，动物进入麻醉状态及苏醒迅速，并且仅轻微

影响大鼠生理功能［２１］。 预实验阶段存在大鼠死亡

情况，分析每只大鼠死亡原因，总结经验如下：大鼠

肠壁及系膜均较薄，极易撕脱出血，故手术操作应

尽量轻柔；大鼠系膜静脉与动脉细小，分离过程中

易破裂出血，形成系膜血肿，导致术野模糊而不能

结扎静脉。 在死亡大鼠肠道反复练习，加快手术速

度，提高成功率。
肠系膜上静脉血栓形成肠道组织损伤的始动

因素为静脉血液瘀滞所造成的缺氧性损伤及微循

环障碍，发病后肠道组织因血液瘀滞而肿胀，继而

出现发绀［２２］。 ＳＭＶＴ 分为绞窄型与单纯型，绞窄型

因血栓累及范围广，侧枝循环难以代偿，导致透壁

性梗死，而单纯型则不会［２３］。 本实验研究通过光镜

观察肠道组织切片直接了解其形态学变化，并通过

Ｍｕｓｅｍｅｃｈｅ 评分标准对损伤程度进行量化。 Ｂ 组大

鼠肠道组织血液瘀滞与损伤程度随时间进展逐渐

加重，最终发生透壁性梗死，是由于结扎范围较大，
血栓累及范围广泛，所形成的侧枝循环难以代偿，
符合 ＳＭＶＴ 绞窄型病理过程。 Ｃ 组大鼠肠道组织血

液瘀滞与损伤程度则随时间逐渐减轻，最终肠道组

织功能恢复，是由于结扎范围较小，血栓累及范围

局限，所形成的侧枝循环足够代偿，符合 ＳＭＶＴ 单纯

型病理过程。
本模型可用于检测发病期间各种细胞因子的

变化，可经下腔静脉取静脉血液检测血清及血浆，
亦可直接切取受累肠管检测组织匀浆。 本实验选

择 ＥＬＩＳＡ 法检测大鼠模型血清 ＩＦＡＢＰ 和 α⁃ＧＳＴ 水

平，两种细胞因子对急性肠缺血具有敏感性很高的

提示作用［２４ － ２６］，且对 ＳＭＶＴ 的诊断及肠道组织损伤

程度的判断具有一定意义［２７］。 Ｂ 组与 Ｃ 组各时间

点 ＩＦＡＢＰ 和 α⁃ＧＳＴ 水平明显高于 Ａ 组，且 Ｃ 组高于

Ｂ 组，说明模型建立成功后早期即出现急性肠缺血

表现，并贯穿整个病理过程，且结扎范围越广泛，肠
缺血程度越严重。 Ｂ 组 ＩＦＡＢＰ 水平于 ４８ ｈ 达到高

峰后下降，可能由于肠道组织黏膜层严重损伤，导
致储备于肠黏膜中的 ＩＦＡＢＰ 含量下降；α⁃ＧＳＴ 水平

呈递增趋势，说明肠道组织缺血程度逐渐加重，符
合 ＳＭＶＴ 绞窄型病理过程。 Ｃ 组 ＩＦＡＢＰ 和 α⁃ＧＳＴ
均于 ４８ ｈ 达到高峰后下降，可能由于侧枝循环逐渐

建立，受累肠道组织缺血程度减轻所致，符合 ＳＭＶＴ
单纯型病理过程。

综上所述，本研究运用结扎法成功建立了符合

ＳＭＶＴ 病理过程的大鼠模型，且简单易行，手术成功

率高，可在 ＳＭＶＴ 的基础研究中应用此模型，为治疗

提供新思路。
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