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Abstract
AIM: To study the effect of different degrees of 
intra-abdominal high pressure on intestinal mu-
cosal barrier dysfunction and to explore the pos-
sible mechanisms involved.

METHODS: Forty-five adult male SD rats 
were randomly divided into a normal control 
group, a 10 mmHg and a 20 mmHg group (n 
= 15 for each). Nitrogen pneumoperitoneum 
was induced to generate intra-abdominal high 
pressure in animal models. The two pneu-
moperitoneum groups were further divided 

into three subgroups (five rats in each sub-
group) for testing when pneumoperitoneum 
was maintained for 1, 2 and 4 h, respectively. 
Twenty-four hours after the relief of pneumo-
peritoneum, a spectrophotometer was used 
to measure the concentration of blue dextran 
2000 in different segments of the small intes-
tine. Malondialdehyde (MDA), reduced gluta-
thione (GSH) and superoxide dismutase (SOD) 
in intestinal tissue homogenates, as well as 
plasma diamine oxidase (DAO) and D-lactic 
acid were measured. Morphological changes 
in the intestinal tissue were observed by light 
microscopy and electron microscopy.

RESULTS: Compared to the control group, 
intestinal transit was significantly delayed, 
but intestinal SOD, GSH and MDA levels and 
plasma D-lactate level showed no significant 
changes in the two high intra-abdominal pres-
sure groups (all P > 0.05). Plasma DAO level 
did not differ significantly between the 10 
mmHg group and control group, but was sig-
nificantly different between the 20 mmHg and 
control groups (1412.93 ± 1397.19 vs 542.41 ± 
314.93, P < 0.05). Under the light microscope, 
postoperative intestinal mucosa showed no 
damage in the control group; however, mild 
(increase in small intestinal subepithelial gaps 
and villus capillary congestion) and severe 
(varying degrees of intestinal mucosal changes, 
small intestinal mucosal congestion and edema, 
expansion of small intestinal subepithelial gaps, 
and intestinal villus degeneration, necrosis or 
loss) pathological changes were observed in the 
10 and 20 mmHg groups, respectively. Electron 
microscopy demonstrated that intestinal vil-
lus cells in the 10 mmHg group showed mild 
swelling of tight junctions, and the 20 mmHg 
group showed significant changes in the micro-
villus and mitochondrial structures.

CONCLUSION: High intra-abdominal pressure 
can delay intestinal transit, alter plasma DAO 
activity, cause significant damage to intestinal 
epithelial cells, and increase intestinal perme-
ability.

■背景资料
随着基础医学和
临床医学研究的
进展, 腹腔内高压
和腹腔间隔室综
合征日益受到重
视, 腹内压增高可
见于 I C U内的多
种疾病,可导致的
器官功能障碍. 腹
内压升高, 胃肠道
反应最为敏感, 是
最早受损的器官. 

■同行评议者
王炳元, 教授, 中国
医科大学附属第
一医院消化内科
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摘要
目的: 研究不同程度腹内高压对大鼠肠黏膜
屏障功能的影响及可能机制.    

方法:  将45只成年♂S D大鼠随机分为对照
组、腹内压10和20 mmHg组, 每组15只. 运用
氮气气腹法制作大鼠腹内高压动物模型, 两
气腹组各按维持气腹第1、2、4小时分为3组, 
每组5只SD大鼠, 解除气腹后术后24 h用分光
光度计测量各组动物不同小肠段蓝色葡聚糖
2000浓度的情况, 检测肠黏膜组织匀浆中丙二
醛(malondialdehyde, MDA)、还原型谷胱甘肽
(reduced glutathione, GSH)、超氧化物歧化酶
(superoxide dismutase, SOD), 血浆中二胺氧化
酶(diamine oxidase, DAO)和D-乳酸含量, 光镜
及电镜下观察肠组织病理形态学变化, 以上各
组设有相应对照组, 对照组不充入氮气.

结果: (1)腹内压(intra-abdom inal pressure, 
IAP)为10和20 mmHg组大鼠肠道转运功能明
显减弱; (2)两组气腹组肠黏膜SOD、GSH水
平及MDA含量与相应对照组比较无显著差异
(P >0.05); (3)血浆D-乳酸与相应对照组比较差
异无显著变化; 血浆DAO值在IAP 10 mmHg
组与相应对照组比较差异无显著变化, IAP 20 
mmHg组与对照组有明显改变(P <0.05); (4)在
光镜下看, 对照组术后肠道黏膜未见明显损
害. IAP 10 mmHg组肠黏膜绒毛上皮细胞结构
完整, 排列整齐, 小肠黏膜上皮下间隙偶尔增
大提示小肠绒毛毛细血管充血, IAP 20 mmHg
组观察到不同程度的肠黏膜上皮细胞改变, 
小肠黏膜淤血, 黏膜上皮水肿, 上皮下细胞
间隙扩张, 部分肠黏膜绒毛顶端上皮细胞变
性、坏死、自绒毛脱落, 部分绒毛顶端破损, 
一些腺体显示不清; (5)电镜超微结构分析显
示IAP 10 mmHg下肠壁绒毛细胞间紧密连接
(tight junction, TJ)轻度肿胀, IAP 20 mmHg下
部分视野可见微绒毛变钝, 绒毛倒伏, 线粒体
结构不清.    

结论: (1)腹内压为10和20 mmHg的N2气腹可导
致SD大鼠肠道转运功能明显减弱; (2)20 mmHg 
N2气腹使血浆DAO活性增强, 肠黏膜屏障功
能损伤; 而10 mmHg气腹不影响血浆DAO活
性和肠黏膜屏障功能; (3)N2气腹压升高所致
肠黏膜氧化应激可能是肠黏膜屏障功能损伤
的机制之一; (4)腹腔压力升高能造成小肠上
皮细胞的显著损害和细胞间TJ的显著肿胀, 导
致肠黏膜通透性增加.    

© 2013年版权归百世登出版集团有限公司所有.
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核心提示: (1)腹内压为10 mmHg和20 mmHg的

N2气腹可导致S D大鼠肠道转运功能明显减弱; 
(2)N2气腹压升高所致肠黏膜氧化应激可能是肠

黏膜屏障功能损伤的机制之一; (3)腹腔压力升高

能造成小肠上皮细胞的显著损害和细胞间紧密

连接(tight junction)的显著肿胀, 导致肠黏膜通透

性增加.
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0  引言

腹腔室隔综合征(intra-abdominal compartment 
syndrome, ACS)广义地定义为增加腹内压(intra-
abdominal pressure, IAP)增高导致的器官功能障

碍, 是多种内外科危重疾病的并发症, 其危害性

近年来逐渐被人们认识和重视[1,2]. 我们已发现, 
腹内高压(intra-abdominal hypertension, IAH)可
导致肠道血流量大幅度降低、产生大量的氧自

由基, 在这个过程中可能会损伤肠黏膜屏障损,  
脂质过氧化作用可能起主要作用. 黏膜屏障能

保持相对稳定的机体内环境. 当酸中毒、氧自

由基、细胞因子和炎症介质对肠道黏膜屏障功

能损伤后, 肠道细菌内毒素通过肠道黏膜在肠

系膜淋巴结、肝、脾及其他组织和器官, 进一

步加重原发病的病情, 甚至诱发多器官功能障

碍、全身炎症反应综台征等.    
本研究的目的在于观察腹腔高压状态下氧

化应激对肠道的损害作用. 该试验着重于腹内

高压时肠黏膜对抗氧化剂的易感性和肠细胞的

氧化损伤. 通过对肠黏膜氧化还原相关酶的检

测及病理形态学、细胞超微结构的观察, 揭示

■研发前沿
本文就腹内高压
对肠道影响的病
理生理及肠黏膜
损伤机制做实验
研究. 
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IAH对肠道氧化还原的影响, 为临床防治相关疾

病提供实验依据.    

1  材料和方法

1.1 材料 实验动物45只健康♂SD大鼠(购自广

西医科大学动物实验中心), 体质量为250-320 g. 
丙二醛(malondialdehyde, MDA)、还原型谷胱

甘肽(reduced glutathione, GSH)、超氧化物歧

化酶(superoxide dismutase, SOD)酶活性检测试

剂盒购自南京建成生物公司; 紫外分光光度计

(LAMB DABIO20, 美国); 酶标仪(MK3, Thermo 
ElECIRON Corpcration, 美国); H-600透射电镜

(日本日立公司).    
1.2 方法

1.2.1 IAH动物模型制作: 采用氮气气腹[3]动物术

前禁食12 h, 自由饮水. 按照0.35 mL/kg体质量腹

腔内注射10%水合氯醛注射液进行动物麻醉. 麻
醉后仰面固定, 腹壁备皮, 头皮针通过腹肌穿刺

入左腹腔, 荷包缝合结扎腹壁穿刺孔. 外接气体

注入装置充入氮气, 维持一定的压力值以制作

大鼠IAH模型.    
1.2.2 实验过程: 依据腹内压力不同将实验动物

随机分为腹内压10 mmHg组和20 mmHg组两气

腹组各按维持气腹第1、2、4小时分为3组, 每组

5只SD大鼠对照组(假手术组)不充氮气, 解除气

腹后立即处死大鼠. 参照楼征等[4]大鼠于处死前

1 h, 经口灌入2%BD-2000溶液0.4 mL. 每组实验

末期, 正中剖腹5 cm, 所有实验组均无静脉输液, 
以排除其他因素所致的腹内压增高. 实验末期, 正
中剖腹, 切取近端空肠5 cm, 生理盐水清洗干净, 
分别做光镜和透射电镜检查. 其余肠段于冰上刮

取肠黏膜, 滤纸吸干水分, -80 ℃冰箱贮存待测.  
统计学处理 定量检测数据用mean±SD表

示, 应用统计软件SPSS13.0. 3组数据间的比较

采用单因素方差分析分析, 多个样本均数间的

两两比较采用SNK检验. 两组间比较采用t检验, 
P <0.05为差异有统计学意义.    

2  结果

2.1 肠道蠕动功能的变化 在IAP 20 mmHg组大鼠

肠道转运功能明显减弱, 其中正常对照组和IAP 
10 mmHg组浓度高峰位于下段空肠, IAP 20 mmHg
组浓度高峰位于中上段空肠(图1). 
2.2 空肠黏膜改变情况 在光镜下看, 对照组术后

肠道黏膜未见明显损害, 显示正常柱状上皮(图
2A). 实验组在IAH后表现从上皮水肿到不同程度

蜕变的结构改变, 以及绒毛剥脱和萎陷. 损害程

度与IAH压力和维持的时间相关. IAP 10 mmHg组
肠黏膜绒毛上皮细胞结构完整, 排列整齐, 小肠

黏膜上皮下间隙偶尔增大提示小肠绒毛毛细血

管充血(图2B-D), IAP 20 mmHg组观察到不同程

度的肠黏膜上皮细胞改变, 小肠黏膜淤血, 黏膜

上皮水肿, 上皮下细胞间隙扩张, 部分肠黏膜绒

毛顶端上皮细胞变性、坏死、自绒毛脱落, 部
分绒毛顶端破损, 一些腺体显示不清(图2E-G). 
与IAH维持的时间相关. IAP 20 mmHg 1 h组标

本显示柱状上皮不规则变形, 胞浆基底空泡形; 
IAP 20 mmHg 2 h组表皮细胞上浮并在绒毛顶端

脱落; IAP 20 mmHg 4 h组显示绒毛广泛脱落、

萎陷, 绒毛上部的肠上皮细胞上浮, 与绒毛分离.    
2.3 细胞超微结构改变 透射电镜下观察: 紧密连

接(tight junction, TJ)和其他超微结构的形态学变

化如图3. 正常对照组TJ完整(图3A), 其他超微结

构正常. 黏膜屏障功能正常. 腹内压10 mmHg组: 
A组, 在IAH 10 mmHg维持1 h情况下, TJ轻度疏

松, 线粒体结构清晰(图3B). B组, IAH 10 mmHg
维持2 h, TJ轻度疏松, 线粒体清晰(图3C). C组, 
IAH 10 mmHg维持4 h, TJ明显膨胀, 线粒体结构

■创新盘点
该试验着重于腹
内高压时肠黏膜
对抗氧化剂的易
感性和肠细胞的
氧 化 损 伤 .  通 过
对肠黏膜氧化还
原相关酶的检测
及病理形态学、
细胞超微结构的
观察, 揭示IAH对
肠道氧化还原的
影响.
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图  1  葡聚糖蓝2000在3组大鼠小肠分布情况.
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■应用要点
腹内压增高导致
的器官功能障碍. 
是多种内外科危
重疾病的并发症, 
其危害性近年来
逐渐被人们认识
和重视. 本研究的
目的在于观察腹
腔高压状态下氧
化应激对肠道的
损害作用. 为临床
防治相关疾病提
供实验依据. 

模糊(图3D). 腹内压20 mmHg组: D组, 在IAH 20 
mmHg维持1 h情况下, TJ轻度疏松, 线粒体结构

模糊(图3E). E组, IAH 20 mmHg维持2 h, TJ肿胀, 
线粒体出现灶性空化, 嵴断裂, 绒毛倒伏, 与肠

上皮细胞分离(图3F). F组, IAH 20 mmHg维持

4 h, TJ和细胞周围明显膨胀, 线粒体出现灶性空

化, 嵴断裂; 黏着的上皮细胞明显松散, 部分视

野可见微绒毛变钝, 倒伏(图3G). 提示IAH状态

下, TJ完全疏松, 上皮通透性显著增加.    
2.4 腹内压对肠黏膜组织中氧化应激指标的影

响 两组气腹组肠黏膜SOD、GSH水平及MDA
含量与相应对照组比较差异不显著(P >0.05). 结
果表明, 不同压力大小及作用时间没有改变氧

化还原物质MAD、GSH及氧化还原相关酶SOD
的活性(表1-3).   
2.5 血浆中D-乳酸值与二胺氧化酶含量测定结

果 血浆D-乳酸与相应对照组比较差异无显著变

化; 血浆二胺氧化酶(diamine oxidase, DAO)值
在IAP 10 mmHg组与相应对照组比较差异无显

著变化, IAP 20 mmHg组与对照组有明显改变

(P <0.05)(表4, 5).    

3  讨论

早在19世纪末20世纪初, 人们已经认识到增高的

腹内压可以导致呼吸功能的减弱, 与IAH相关的

其他器官功能恶化. 1984年, Kron和他的同事就

认识到ACS, IAH具有破坏性的结果. 腹内压升

高, 胃肠道反应最为敏感, 是最早受损的器官. 小
肠黏膜缺血程度与腹内压水平有着密切的关系, 
增加腹内压, 肠缺血程度越严重. 我们以往研究

表明, IAH可导致呼吸、循环功能的紊乱, 并显著

降低肠黏膜血流量. 程君涛等[5]指出增加腹内压

增高引起的小肠血流量显著降低, 20和30 mmHg
肠黏膜血流量较正常对照组减少44%和80%.    

A B C

D E F

G

图  2  空肠黏膜组织病理图(HE染色,×100). A: 正常对照组; B: 腹内压10 mmHg 1 h; C: 腹内压10 mmHg 2 h; D: 腹内压10 mmHg 

4 h; E: 腹内压20 mmHg 1 h; F: 腹内压20 mmHg 2 h; G: 腹内压10 mmHg 4 h. 
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造成ACS的方法很多, 可以有林格氏液、等

渗盐水、聚乙二醇以及二氧化碳吹入法来增加 
IAP[6,7]. 本研究应用氮气吹入法增加lAP, 方法简

便、经济、安全. 2006年腹腔间隔室综合征世

界联合会(World Society of the Abdominal Com-
partment Syndrome, WSACS)第二次会议中将腹

腔内高压及腹腔间隔室综合征的定义统一下来. 
定义为在标准测压中记录到的IAP数值持续≥12 
mmHg. 腹腔室间隔综合征是指IAP数值逐渐稳

定上升, 并且>20 mmHg[伴或不伴有腹腔灌注压

(abdominal perfusion pressure, APP)<60 mmHg], 
同时合并有新的器官功能障碍和衰竭[8]. 最近的

研究表明, 相对较低的腹内压(10-15 mmHg)也
可引起器官功能的明显改变[9]. 程君涛等[10]在新

西兰兔的气腹模型研究中发现“IAP>20 mmHg
可导致明显的低氧血症、高碳酸血症及酸中毒, 
30 mmHg持续2 h以上可导致全部动物的死亡”. 

该项研究的预实验中我们观察到当IAP达到25 
mmHg时, 只有1只大鼠存活时间超过4 h, 其余大

鼠在4 h内全部死亡; 当IAP达到30 mmHg时, 只
有1只大鼠存活超过90 m i n, 其余大鼠存活时

间均没达到1 h. 因此, 我们选择了10 mmHg和
20 mmHg作为IAP不利影响的检查.

正常生理状态下, 肠黏膜屏障可阻止肠腔

中细菌、毒素进入机体并维持机体内环境的相

对稳定[11]. 肠上皮细胞和具有特别结构的上皮细

胞间紧密连接构成的机械屏障是最重要的组成

部分. 危重病患者胃酸分泌减少[12], 加之H2受体

阻滞剂的应用, 胃肠道内微生态环境失衡, 胃和

结肠内条件致病菌大量繁殖, 并向小肠内迁移,
经破溃的肠黏膜屏障侵入循环系统细菌内毒素

易位[13], 进而导致脓毒血[14]. Border等[15]认为, 胃
肠道黏膜屏障破损, 经久不愈, 所以在消化系统

中的细菌和毒素持续侵入循环血内, 激活全身

■同行评价
本文科研创造性
较强, 对临床的医
疗实践具有较大
的理论指导意义.

A B C

D E F

G

图  3  各组大鼠小肠壁超微结构改变. A: 正常对照组(×30000); B: 腹内压10 mmHg 1 h(×30000); C: 腹内压10 mmHg 2 h(×

50000); D: 腹内压10 mmHg 4 h(×30000); E: 腹内压20 mmHg 1 h(×30000); F: 腹内压20 mmHg 2 h(×30000); G: 腹内压20 

mmHg 4 h(×20000). 
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白细胞系统, 特别是单核-巨噬细胞系统, 持续

释放大量的细胞因子和炎症介质, 导致全身炎

症反应综合征(systemic inflammatory response 
syndrome, SIRS)失控, 最终发展为多器官功能障

碍综合征(multiple organ dysfunction syndrome, 
MODS). 

肠蠕动功能状态是影响危重患者病程和预

后的因素之一. 一旦肠蠕动恢复, 即可进行肠内

营养(eternal nutrition, EN), 这对于维持肠黏膜的

完整性有重要意义. 当腹腔高压时, 往往导致肠

黏膜缺血缺氧损害, 肠蠕动功能障碍, 严重者可

出现中毒性肠麻痹. 既往多采用碳素墨汁活性

炭灌胃的方法进行研究. 本实验利用分光光度计

结合肠道比例法进行大鼠肠蠕动功能研究. 本实

验表明肠道转运功能的变化在IAP 20 mmHg组
大鼠肠道转运功能明显减弱, 在IAP 10 mmHg组
改变不明显, 提示IAP 20 mmHg可以导致肠蠕动

功能障碍.    
D-乳酸是肠道细胞特有的代谢产物, 不参

与体内的代谢过程, D-乳酸可作为反映肠道组

织缺血缺氧的客观指标, 其变化可反映肠道组

织氧合代谢状态. 当肠道发生急性缺血时, 生物

屏障肠黏膜受损, 肠道细菌产生大量的D-乳酸, 
通过受损的肠黏膜进入血液循环中, 检测血浆

中的D-乳酸含量可即时反映肠黏膜通透性的改

变和受损程度. 这个实验表明模型组血浆D-乳
酸水平在IAH维持2 h后达高峰后又下降, IAH 
20 mmHg组D-乳酸值明显高于10 mmHg组, 但
是无统计学意义(P >0.05), 考虑存在其他损伤机

制, 可能缺血再灌注损伤起了主要作用. 孙晓庆

等[16]报道: 缺血1.0-1.5 h血浆D-乳酸水平在再灌

注1 h达高峰后呈下降趋势.    
肠上皮细胞和肠上皮细胞紧密连接形成肠

黏膜屏障肠黏膜是最重要的. 肠上皮细胞内存

在的DAO, 他是一种高活性的细胞酶, 在人类和

所有哺乳动物的肠上皮细胞中存在. 其活性与

小肠绒毛高度和黏膜细胞的核酸和蛋白质的合

成密切相关[17], 人类绒毛顶部小肠DAO活性尤

其高[18].  
血浆中DAO活性相对稳定, 其含量增加与

表  1  大鼠肠黏膜匀浆丙二醛含量(n  = 15, mean±SD, nmol/mL)

     
分组

                                   气腹维持时间 (h)

           1             2            4

对照组 0.032±0.022 0.064±0.059 0.022±0.013

腹内压10 mmHg组 0.024±0.020 0.022±0.010 0.043±0.020

腹内压20 mmHg组 0.034±0.012 0.041±0.014 0.049±0.022

P值       0.398       0.504

表  2  大鼠肠黏膜匀浆还原型谷胱甘肽含量(n  = 15, mean±SD, mol/mL)

     
分组

                                     气腹维持时间

              1              2              4

对照组 28.564±13.161 31.749±23.165 28.650±12.000

腹内压10 mmHg组 27.750±8.778 38.025±20.298 19.362±8.574

腹内压20 mmHg组 30.604±5.166 32.150±7.141 24.027±10.874

P值         0.594          0.126

表  3  大鼠肠黏膜匀浆超氧化物歧化酶含量(n  = 15, mean±SD, mol/mL)

     
分组

                                  气腹维持时间(h)

            1              2           4

对照组 3.853±3.506   3.321±1.206 1.909±0.811

腹内压10 mmHg组 2.237±1.512   2.028±1.512 4.138±2.594

腹内压20 mmHg组 2.251±0.229 2.0035±0.748 3.673±1.441

P值        0.704         0.802
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肠上皮细胞受损后细胞膜通透性增加和细胞坏

死是密切相关的, 可以直接反映构成肠黏膜屏

障得肠上皮细胞的破坏和修复状态[19]. 因此检

测外周血DAO可以较好地反应小肠黏膜屏障功

能, 有学者认为检测外周血DAO活动能够反映

肠道损伤状态[20], 是反映肠黏膜的完整性的血

浆标志物[21]. 
本实验显示10 mmHg组血浆DAO活性与相

应的对照组血浆DAO活性相比较无显著性差异

(P >0.05); 20 mmHg组血浆DAO活性和相应的对

照组血浆DAO活性相比较, 差异显著(P = 0.04, 
P <0.05). 提示20 mmHg气腹损伤小肠黏膜屏障

功能. 10 mmHg气腹对小肠黏膜屏障功能不产

生影响. 有文献报道, 使用N2气体, 形成高腹内

压气腹模型在腹内压20 mmHg和10 mmHg分别

维持1 h, 解除气腹后立即检测血浆DAO活性, 发
现腹腔内压力20 mmHg时的血浆DAO活性高于

10 mmHg时, 差异显著(P <0.05), 正常对照组与

10 mmHg的活性无显著差异(P >0.05)[22], 本实验

与之有相近之处. 
胃肠黏膜屏障破坏是危重病患者并发多器官功

能障碍综合征(multiple organ dysfunction syn-
drome, MODS)最初的病理生理反应[23]. 研究表

明氧自由基损伤是引起胃肠黏膜屏障破坏的重

要病理因素[24,25]. 氧自由基介导的脂质过氧化反

应是细胞膜损害和破碎的重要原因. 并且氧自

由基除了直接作用, 还能激活白细胞的聚集并

由此造成组织的间接损伤. 本实验进一步证实, 
IAH可导致肠道氧化还原状态的改变, 这可能是

导致肠黏膜屏障功能损害的重要原因之一. 氧
自由基的生成主要通过黄嘌呤氧化酶系和髓

过氧化物酶系, 其中主要为MDA, 故检测肠黏

膜组织中MDA含量, 可反映肠道脂质过氧化损

伤 [26], 间接反映出机体细胞受氧自由基攻击的

严重程度. GSH是体内抗氧化防御系统的主要

组成部分, 起着重要的作用, 能拮抗外源性毒素, 
氧自由基损伤, 调节机体免疫功能, 抑制细胞凋

亡, 以维持细胞蛋白的结构和功能.  
正常状态下, 体内抗氧化性物质和氧化性

物质通过各种酶和蛋白质的精密基因表达调

控, 保持氧化还原状态处于动态平衡[27]. 抗氧化

酶系统在活性氧清除的过程中起了极其重要

的作用. SOD是广泛存在于动植物体内的一类

金属酶, 能够催化超氧阴离子等自由基发生歧

化反应, 维持机体内氧自由基动态平衡. 超氧

阴离子在超氧化物歧化酶SOD(包括Mn-SOD
和Cu/Zn-SOD)的作用下发生了电子转移, 生成

H2O2, Cu/Zn-SOD在CAT作用下转变为无毒性的

H2O分子, 从而达到氧自由基的清除. 我们研究

表明两组气腹组肠黏膜SOD、GSH水平均与相

应对照组略有减少, MDA有增加, 但无统计学意

义(P >0.05). 提示通过氧化应激可以造成肠黏膜

的损害, 但不是唯一, 除上述氧化还原应激指标

外, IAH还可能通过其他机制造成肠黏膜组织结

表  4  血浆D-乳酸含量(n  = 15, mean±SD, mg/L)

     
分组

                                         气腹维持时间(h)

             1              2            4 

对照组 195.15±189.89   81.72±68.20   66.97±37.95

腹内压10 mmHg组   93.55±40.62  161.56±137.81 104.10±41.93

腹内压20 mmHg组 177.41±159.70 210.22±203.40 178.90±117.03

P值         0.229

表  5  血浆中二胺氧化酶含量(n  = 15, mean±SD, U/mL)

     
分组

                                         气腹维持时间(h)

               1                2               4 

对照组   668.95±292.17   391.68±149.73   566.59±436.11

腹内压10 mmHg组   813.79±539.31  1792.66±1274.46 1256.15±847.55

腹内压20 mmHg组 1384.97±997.80a 2410.06±1750.48a 1261.12±246.72a

P值             0.04

aP<0.05 vs  对照组.
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构的损害. 近年研究表明[28], 缺血/再灌注损伤也

可能导致ACS. 预计在此类型的损伤是可逆的变

化, 但在高温的IAP, 组织可能不可逆的损坏.    
目前认为线粒体损伤是细胞缺血缺氧损害

的一个中心环节, 其对于缺血缺氧等因素十分

敏感. 近年研究表明, 线粒体在细胞凋亡中起着

中心调控的作用, 是决定细胞凋亡或坏死的共

同通路. 但关于缺血缺氧线粒体结构与功能损

害的原因尚不完尚不完全清楚, 目前认为与氧

化应激等有关[29]. 肠道覆盖单层柱状上皮细胞, 
并由一系列TJ紧密相连. 单层上皮细胞和细胞

间TJ, 通过选择性溶质转运, 同时防止有害物质

的进入肠腔中的功能成为肠屏障功能. 肠道可

以防止有害物质的侵袭肠屏障功能. 上皮细胞

的屏障功能受到上皮细胞顶部细胞间的TJ调节. 
TJ由跨膜蛋白组成, 并由胞质斑蛋白、zonu la 
occludens-1与细胞骨架连接[30]. 本研究发现, 当
腹内压为10 mmHg时, TJ轻度骨质疏松; 腹内压

达20 mmHg时, 肠黏膜细胞结构变化显著, TJ显
著扩大. 然而, TJ破坏和ACS之间的关系尚不清

楚. ACS对肠屏障功能的损害可能有如下两种

原因: (1)肠黏膜缺血: 大量的研究表明, 增加腹

压, 减少内脏灌注, 以减少肠黏膜的血液供应. 
Turner等[31]观察到, IAP 20 mmHg时, 心输出量没

有变化显著, 但肠系膜上动脉和黏膜血流量显

著减少. Diebel等[32]也观察到, 猪IAH模型随腹内

压增加, 心输出量和血压在正常范围内, 然而肠

黏膜和系膜血流量显著下降. 肠黏膜缺血是肠

屏障功能障碍的一个重要机制[33]; (2)TJ形成了

一个物理屏障能抵挡有毒抗原和预防肠道细菌

易位的发生. 黏膜的TJ破坏显著降低了肠黏膜

的屏障功能. 本研究结果表明, IAH造成了肠黏

膜屏障的严重损害, 肠上皮细胞和肠道紧密连

接的显著扩张, 导致黏膜屏障通透性增加, 细菌

通过疏松的TJ, 形成脓毒症. 这也许可以解释为

什么IAH常引起细菌易位和脓毒症, 甚至多器官

功能障碍.

志谢: 感谢邝晓聪、莫非、秦志丹及曹卫在本
试验中给予的大力帮助. 
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