
■背景资料
建立动物模型是
实验研究的重要
手段, 并且模型设
计方案的优劣直
接关系到最终实
验结论的准确性. 
传统梗阻性黄疸
模型与临床上大
多梗阻性黄疸疾
病的症状表现不
甚相符, 而关于可
复性梗阻性黄疸
模型的研究相对
较少. 本研究设想
建立一种可复性
梗阻性黄疸大鼠
动物模型更好的
模拟临床梗阻性
黄疸疾病的病理
生理过程.
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Abstract
AIM: To establish a rat model of reversible 
obstructive jaundice and to evaluate its clinical 
practical value. 

METHODS: Thirty-two Wistar rats were 
randomly divided into a reversible obstructive 
jaundice group (ROJ) and an obstructive 
jaundice group (OJ). In the ROJ group, bile 
duct obstruction was induced by ligation of 
the bile duct and a PICC catheter in parallel. 
After 5 d, the PICC catheter was pulled out 
to allow the recanalization of the bile duct. In 
the OJ group, complete obstructive jaundice 
was induced. Eight rats from each group 
were sacrificed on days 5 and 8, respectively, 
which were designated as ROJ5, ROJ8, OJ5 
and OJ8, respectively. Serum total bilirubin 
(TBIL), alanine aminotransferase (ALT) and 
alkaline phosphatase (ALP) levels were 
measured before operation and on days 5, 
6 and 8 after operation. Intestinal mucosal 
t issue samples were taken and stained 
with hematoxylin and eosin to observe the 
changes in intestinal mucosal morphology 
and damage.

RESULTS: The changes in serum TBIL, ALT 
and ALP in the ROJ5 group were similar to 
those in the OJ5 group on day 5 after the model 
establishment, and there was no difference 
in liver function parameters between the two 
groups at each time point. Three days after 
the catheter was removed in the ROJ group, 
serum levels of TBIL, ALT and ALP quickly 
recovered, and the damage of the intestinal 
mucosa was signif icantly reduced. The 
intestinal mucosal injury index in the ROJ8 
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■研发前沿
梗阻性黄疸是一
类临床常见疾病. 
梗阻性黄疸时肠
黏膜上皮结构的
完整性遭到严重
破坏 ,  肠黏膜通
透性也发生明显
改变 .  肠黏膜屏
障功能已经成为
判断梗阻性黄疸
患者预后的重要
参考指标 ,  关于
梗阻性黄疸与肠
黏膜屏障的研究
也已经成为临床
医学研究的重要
领域.

group was significantly lower than that in the 
OJ8 group.

CONCLUSION: The rat model of reversible 
obstructive jaundice developed by “ligation of 
the bile duct and removal of support catheter” 
is a stable and reliable animal model. 

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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摘要
目的: 探究建立可复性梗阻性黄疸大鼠模型
并评价临床实用价值. 

方法: “胆管结扎支撑管拔除法”建立可复
性梗阻性黄疸大鼠模型. 将Wistar大鼠32只, 
随机分为可复性梗阻性黄疸组(ROJ组)和梗
阻性黄疸组(OJ组). ROJ组大鼠将胆总管与
PICC导管并行结扎致胆管梗阻, 5 d后拔出
PICC导管完成胆管再通, OJ组制成完全梗阻
性黄疸模型. 两组大鼠分别于术后5 d和8 d
各处死8只, 分别标记为ROJ5组、ROJ8组、

OJ5组和OJ8组. 每只大鼠于术前、术后第5
天(拔管前)、第6天、第8天分别采血测定血
总胆红素(total bilirubin, TBIL)、谷丙转氨酶
(alanine aminotransferase, ALT)、碱性磷酸
酶(alkaline phosphatase, ALP)水平, 肠黏膜组
织切片经HE染色, 观察小肠黏膜形态学变化
及损害情况. 

结果: ROJ5组与OJ5组相比, 模型建立后5 d
血TBIL、ALT和ALP变化规律相似, 各时间
点两者肝功能指标不存在差异, 模型取出支
撑管3 d后, 血TBIL、ALT和ALP迅速恢复, 
肠黏膜损害也较前明显减轻; ROJ8组的肠黏
膜损伤指数明显低于OJ8组, 差异有统计学
意义. 

结论: “胆管结扎支撑管拔除法”制作的可
复性黄疸模型, 是一种稳定可靠的可复性梗
阻性黄疸大鼠模型. 

© 2015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: “胆管结扎加支撑管拔除法”制作

的可复性黄疸模型与传统的梗阻性黄疸模型相

比, 更加贴近梗阻性黄疸的临床发展过程和治

疗过程, 更加符合梗阻性黄疸研究的需要. 模

型制作简便, 解除黄疸不需二次开腹手术, 创伤

小、成功率高、死亡率低, 是一种稳定可靠的

可复性梗阻性黄疸大鼠模型. 
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0  引言

梗阻性黄疸是由于肝内外胆管完全或不完全

梗阻引起胆汁引流障碍而出现全身病理生理

改变的一类临床常见疾病. 常见的原因有肿

瘤、结石、炎症、狭窄等. 通过手术或内镜

方法解除梗阻、畅通引流是梗阻性黄疸最根

本的治疗措施. 梗阻性黄疸时肠黏膜上皮结构

的完整性遭到严重破坏, 肠黏膜通透性也发生

明显改变[1-4]. 肠黏膜屏障功能已经成为判断

梗阻性黄疸患者预后的重要参考指标, 肠道不

但是多脏器功能障碍发生的靶器官, 更是多器

官功能障碍综合征(multiple organ disfunction 
syndrome, MODS)的“启动器”. 关于梗阻性

黄疸与肠黏膜屏障的研究也已经成为临床医

学研究的重要领域. 
为更好的研究梗阻性黄疸对肠黏膜屏障

损害的病理生理机制, 文献报道有多种建立

梗阻性黄疸模型的方法, 但这些方法均不能

很好地契合临床梗阻性黄疸疾病的发生及发

展过程. 为了寻找更加符合临床病理生理改

变的梗阻性黄疸模型 ,  我们经过反复尝试 , 
最终建立了一种新的可复性梗阻性黄疸大鼠

模型. 

1  材料和方法

1.1 材料 实验动物选择无特定病原体(specific 
pathogen free, SPF)♂Wistar大鼠32只, 由山

东鲁抗医疗股份有限公司供应, 质量许可证
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■相关报道
文献报道有多种
建立梗阻性黄疸
模型的方法, 主要
分为传统梗阻性
黄疸模型和可复
性梗阻性黄疸模
型, 其中也有多种
实现梗阻性黄疸
逐渐发生或梗阻
再通的方法, 主要
分为悬吊胆管或
胆汁内外引流.

号: SCXK鲁20130001, 约2.5-3.0月龄, 体质量

280-330 g. 置于温度22-26 ℃、湿度40%-70%, 
12 h白-黑周期的安静、通风标准环境中分笼

喂养, 自由进食及饮水. 动物实验严格遵守国

家对动物管理的各项规定, 实验过程及手术器

械严格遵守无菌技术要求. 
实验仪器及试剂有4F外周穿刺中心静脉

导管(PICC)(美国BD医疗器械公司), 3-0不可吸

收聚丙烯手术缝合线即Proline血管缝线(蓝色, 
美国Sharpoint公司生产), 脉动真空高压蒸汽灭

菌器(山东新华医疗器械公司), 复尔凯空肠造

口穿刺套管针(纽迪希亚制药无锡有限公司), 
精细手术器械(滨州医学院附属医院临床医学

实验室提供), 10%水合氯醛溶液(滨州医学院

附属医院提供). 
1.2 方法

1.2.1 可复性梗阻性黄疸模型的建立: (1)大鼠

于实验手术前禁食12 h, 自由饮水, 称质量后

以10%水合氯醛(0.3 mL/100 g)行腹腔注射麻

醉; (2)将大鼠固定在超净工作台上, 上腹部

剑突以下上腹部常规备皮, 无菌条件下以稀

碘伏及酒精棉球分别消毒术区3遍(图1A); (3)
取剑突下、脐上腹部正中纵行手术切口约

2.0-2.5 cm入腹, 自十二指肠与胆管交汇处找

到胆管, 进一步显露肝门及门静脉, 仔细游离

胆管至肝门, 在胆管远端距肝门约1.0 cm处以

3-0不可吸收聚丙烯缝线将胆管与4F PICC导

管一并三叠结结扎, 力度适中, 以丝线结扎后

所形成的线圈将胆管正好闭合为度; (4)用复

尔凯空肠造口穿刺套管针自切口下缘经腹部

皮下隧道至左下腹部穿出, 拔出针芯, PICC导
管近小肠端导入套管针自切口下部引出潜行

至左下腹部, 以2-0慕丝线将PICC导管末端固

定在皮下, 关闭切口完成包埋, 其肝门端游离

于腹腔(图1B, C); (5)实验动物术中腹腔注射

5万单位青霉素预防感染, 依次双层关腹(图
1F). 术后5 h进水, 20 h进食, 术后置于标准环

境中单笼饲养; (6)大鼠术后第5天, 首先以碘

伏、酒精消毒左下腹部皮肤, 自左下腹部切

口打开皮下, 拆除固定PICC导管末端的缝线, 
以钳子夹住导管末端轻轻向外拔出PICC导管

完成胆管再通, 以无菌敷贴覆盖拔管切口, 牢
固固定(图1D, 2). 
1.2.2 模型评价及观测指标: 研究对象及分组: 
SPF♂Wistar大鼠32只在标准条件下适应性喂

养2 wk, 采用随机数字表法将实验大鼠分成2
组: 可复性梗阻性黄疸模型组(ROJ组)和传统

梗阻性黄疸模型组(OJ组), 每组16只. 
动物模型的建立: 大鼠术前禁食12 h, 自由

饮水, 称质量后以10%水合氯醛(0.3 mL/100 g)

图  1  可复性梗阻性黄疸大鼠模型建立手术过程示意图. A: 术前麻醉、备皮及消毒; B: 皮下隧道的建立; C: 胆管与PICC导

管以Proline缝线三叠结结扎; D: 术后第5天, 拔出PICC导管完成胆管再通; E: 3-0单慕丝线结扎胆管; F: 双层关腹.

A B C

D E F
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■创新盘点
“胆管结扎加支
撑管拔除法”制
作的可复性黄疸
模 型 制 作 简 便 , 
解除黄疸不需二
次开腹手术 ,  创
伤 小 、 成 功 率
高、死 亡 率 低 , 
是一种稳定可靠
的的可复性梗阻
性黄疸大鼠模型.

行腹腔注射麻醉, 将大鼠固定在超净工作台上, 
上腹部剑突以下备皮, 以稀碘伏及酒精棉球分

别消毒术区3遍, 取脐上腹正中纵行手术切口

2.0-2.5 cm入腹, 自十二指肠与胆管交汇处找到

胆管, 进一步显露肝门及门静脉, 仔细游离胆

管至肝门, ROJ组建成可复性梗阻性黄疸模型. 
OJ组游离胆管至肝门, 以3-0单慕丝线结扎(图
1E). 所有动物术中腹腔注射5万单位青霉素预

防感染, 依次双层关腹. 两组大鼠分别于术后5 
d和8 d各处死8只, 分别标记为ROJ5组、ROJ8
组、OJ5组和OJ8组. 放血法处死, 剖腹探查观

察胆管梗阻情况, 并取标本. 术后5 h进水, 20 h
进食, 所有动物置于相同标准条件下单笼饲养. 
ROJ组大鼠术后第5天, 自左下腹部切口打开皮

下轻轻拔出PICC导管完成胆管再通(图1D). 
1.2.3 观测指标: 一般情况及血液生化分析: 
术后观察动物的活动状态, 进食及黄疸出现

的时间及变化, 体质量的变化及动物死亡数

量. 每只大鼠于术前、术后第5天(拔管前)、
第6天、第8天分别采血测定血清胆红素水平, 
除开腹时自下腔静脉采血外, 其余均采用断

尾取血约2.0 mL. 所取血样均在室温下3000 
r/min离心15 min, 取1.0 mL血清用EP管保存. 
应用美国Beckman Coulter全自动生化分析仪

行血清总胆红素(total bilirubin, TBIL)、谷丙

转氨酶(alanine aminotransferase, ALT)、碱性

磷酸酶(alkaline phosphatase, ALP)生化指标

检查. 
肠黏膜石蜡切片HE染色及观察: 取小肠

黏膜标本制作石蜡切片, 经苏木精-伊红(HE)
染色, 光镜下观察大鼠肠黏膜组织形态学变

化. 应用Motic医学图像分析系统(MMD6.0A)
分别测定肠绒毛的垂直高度及隐窝的深度 . 

小肠绒毛高度的计算为肠上皮绒毛尖端至绒

毛基底部的垂直距离, 隐窝深度为小肠腺基

底部至两绒毛之间基底开口处的垂直距离 . 
每个视野选取连续5个100倍视野下排列的

小肠绒毛高度和隐窝深度, 测量后计算其平

均值. 
肠上皮损伤指数评估: 石蜡切片HE染色

后光镜下根据Chiu等[5]描述的肠黏膜损伤分级

进行肠黏膜损伤程度的评估. 评分标准: 0级为

正常肠黏膜绒毛; 1级为绒毛顶端上皮下间隙

增大伴毛细血管充血; 2级为绒毛顶端上皮下

间隙进一步增加, 伴有中等程度上皮层从黏膜

固有层分离; 3级为大量上皮层从绒毛侧面分

离并伴有有少量绒毛脱落; 4级为大片绒毛脱

落和固有膜裸露, 合并暴露的毛细血管, 固有

层细胞结构增多较为显著; 5级为固有层的消

化、分解, 合并有出血和溃疡改变. 
统计学处理 采用SPSS17.0统计软件进行

统计分析, 计量资料以mean±SD表示. 采用t检
验, P <0.05为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 一般情况 ROJ组及OJ组分别于术后第4、6
天各死亡1只, 死因为术后肠梗阻及肠坏死. 实
验大鼠术后1-2 h大鼠能够自主活动, 术后1-3 d
体质量有明显的下降趋势, 拔管后体质量增加

明显. 实验动物术后活动明显受限, 神志较差, 
ROJ组拔管后有明显好转. 肉眼观大鼠胆管结

扎术后第1天即出现轻度黄疸, 以耳朵及皮毛

为著, 呈进行性加重, 术后第3天黄染程度较高, 
伴有豆油色尿及白色稀便, ROJ组大鼠拔管后

黄疸逐步减退, 术后1 wk未见明显黄疸(图3). 
术后第5天解剖大鼠发现胆管结扎部位以上

扩张明显, 直径约8.0-10.0 mm, 呈半透明囊状. 
ROJ组大鼠术后第8天发现胆管未见明显扩张, 
OJ组扩张更明显(图4). 
2.2 肝功能变化 ROJ组和OJ组动物术后血清

TBIL水平均有升高, 术后第5天测得值最高, 之
后逐渐降低, 术后1 wk略高于正常. ALT及ALP
水平变化趋势基本同胆红素变化(图5). 
2.3 光镜观察小肠黏膜形态学变化 ROJ5组和

OJ5组实验大鼠小肠绒毛高柱状结构排列轻

度紊乱, 黏膜腺体较稀疏, 少量可见中性粒细

胞浸润和间质轻度水肿. ROJ8组大鼠小肠黏

图  2  可复性梗阻性黄疸大鼠模型建立模式图. 
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■应用要点
新建的可复性黄
疸模型更加符合
临床病理生理改
变的梗阻性黄疸
实验模型 ,  该模
型的建立为研究
梗阻性黄疸对肠
黏膜损害相关问
题提供了一种新
的途径和手段.

膜结构基本完整、连续, 小肠绒毛高柱状结

构可见, 排列不整齐, 隐窝间隙轻度增宽, 腺
细胞结构欠规整. OJ8组小肠黏膜结构重度紊

乱, 小肠绒毛高柱状结构不可见, 大量中性粒

细胞及炎细胞浸润, 间质及黏膜固有层局部

充血、水肿较重, 可见血管结构破坏(图6). 各
组肠黏膜损伤指数、绒毛高度及隐窝深度对

比如表1. 

3  讨论

近年来关于梗阻性黄疸的研究日益增多, 建立

动物模型是实验研究的重要手段, 并且模型设

计方案的优劣直接关系到最终实验结论的准

确性[6]. 文献报道有多种建立梗阻性黄疸模型

的方法, 主要分为传统梗阻性黄疸模型和可复

性梗阻性黄疸模型. 传统梗阻性黄疸模型与临

床上大多梗阻性黄疸疾病的症状表现不甚相

符[7], 而关于可复性梗阻性黄疸模型的研究相

对较少. 
研究发现, 梗阻性黄疸引起的肠黏膜通透

性增加是促使细菌移位和内毒素血症的重要

因素. 肝内外胆管的阻塞主要影响肠上皮细胞

和紧密连接的正常结构和功能, 继而由于肠腔

内胆汁量的减少导致肠黏膜细胞增殖下降和

细胞凋亡增加也是引起肠屏障功能障碍的重

要原因[8], 此外还伴有多种炎症介质和细胞因

子的产生, 若不及时治疗易引起一系列全身病

理生理改变, 严重者出现MODS[9]. 由于胆管阻

塞引起的梗阻性黄疸对机体的损害在一定程

度上是可逆的, 当解除胆管梗阻的因素后, 肝
脏等器官能够恢复到接近正常的组织学结构

或原来的生物学功能[10], 因此在临床上对于绝

大多数胆管梗阻引起的梗阻性黄疸的治疗首

选手术或内镜解除梗阻畅通引流, 后期由于黄

疸引起的症状或并发症在一定程度上也会得

到相应的缓解或治愈. 
传统的梗阻性黄疸大鼠模型的建立[11]都是

将胆管直接结扎, 以阻断胆汁的排泄导致胆红

素迅速入血, 这是一种急性梗阻的黄疸模型, 并
在基础实验中被广泛使用[12-15], 而在临床上梗

A B

图  3  ROJ组术后第5天与第8天黄疸情况. A: 第5天; B: 第

8天. ROJ组: 可复性梗阻性黄疸模型组.

A B

图  4  ROJ组术后第5天与第8天胆管扩张情况. A: 第5天; 

B: 第8天. ROJ组: 可复性梗阻性黄疸模型组.
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图  5  ROJ组和OJ组大鼠血清TBIL、血生化ALT、ALP水平
变化. A: TBIL; B: ALT与ALP. ROJ组: 可复性梗阻性黄疸

模型组; OJ组: 传统梗阻性黄疸模型组. TBIL: 总胆红素; 

ALT: 谷丙转氨酶; ALP: 碱性磷酸酶.
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■名词解释
“ 胆 管 结 扎 支
撑 管 拔 除 法” : 
“胆管结扎支撑
管拔除法”建立
可复性梗阻性黄
疸大鼠模型的基
本原理是先用一
支撑物与大鼠胆
管并行并结扎胆
管和支撑物 ,  数
天后拔出支撑物, 
解除对胆管的压
迫使其恢复正常, 
重新形成通畅的
胆汁引流.

阻性黄疸的进展基本都是呈慢性渐进性过程, 
并且随着社会的进步和医疗水平的提高, 很多

黄疸患者在发病初期即梗阻性黄疸早期就会

及时就诊, 采取相应的措施进行治疗. 因此传统

的胆管结扎黄疸模型已经不能满足目前对梗

阻性黄疸研究的需求, 也不能很好地反映临床

常见黄疸疾病的发生及发展过程[16]. 基于这一

问题, 我们设想建立一种可复性梗阻性黄疸大

鼠动物模型以更好的模拟临床梗阻性黄疸疾

病的病理生理演变过程. 
文献报道中已有多种实现梗阻性黄疸逐

渐发生或梗阻再通的方法, 主要分为悬吊胆

管或胆汁内外引流, 但是这些方案都存在着

一些不足和问题. 电凝烧灼胆管 [17]或肝门接

种瘤株[18]的方式是一种慢性渐进性或恶性胆

管梗阻的良好模型, 韩新令等[19]、Heinr ich
等[20]及陈文斌等[21]部分阻断胆管的方法是一

种胆汁淤积的急性模型, 林薇等 [22]通过给予

狗胆管壁内注射稀释的甲醛溶液建立的是难

治性黄疸的动物模型, 这些与完全性胆管结

扎模型没有根本的区别, 但是其引起的肝功

能的损伤相对较轻. 余水平等 [23]采用的慢性

梗阻性黄疸模型通过在胆管内置入经碘仿纱

布处理的6-0 VICRYL可吸收线, 如此较好的

呈现了某些壶腹部肿瘤压迫胆管引起的波动

性黄疸, 但不具可恢复性, 虽然一段时间后胆

红素水平表现为轻度降低, 但是仍然与正常

大鼠的胆红素水平有较大的差距. 通过胆汁

外引流的方式建立的黄疸模型, 一方面在实

施过程中存在胆管过细插管困难的问题, 另

表  1  实验大鼠小肠黏膜损伤程度、绒毛高度与隐窝深度的比较 (mean±SD)

     
分组 动物数量(n ) 黏膜损伤指数  绒毛高度(μm) 隐窝深度(μm)

ROJ8 7 2.33±0.41 676.69±143.89 240.42±73.74

OJ8 7  4.00±0.53b  486.94±192.52b    186.33±105.87b

ROJ5 8 3.25±0.38 552.23±263.60 226.66±81.41

OJ5 8 3.57±0.35 528.89±226.71 198.23±70.26

bP<0.01 vs  ROJ8. ROJ组: 可复性梗阻性黄疸模型组; OJ组: 传统梗阻性黄疸模型组.

A B

C D

图  6  ROJ组和OJ组大鼠小肠黏膜形态学变化(HE×100). A: ROJ5组肠黏膜形态改变; B: OJ5组肠黏膜形态改变; C: 

ROJ8组肠黏膜形态改变; D: OJ8组肠黏膜形态改变. ROJ组: 可复性梗阻性黄疸模型组; OJ组: 传统梗阻性黄疸模型组.
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外这种模型与临床患者相比, 并不符合我们

胆汁再通的目的, 其实质是胆汁外引流达到

减黄的作用 [24,25]. 通过插管或胆肠吻合实现

胆汁内引流的手术方式存在二次手术的风险, 
严重影响实验正常进行及动物的术后生存率; 
其次在大鼠胆管结扎一段时间后, 胆管扩张

明显, 胆管壁菲薄, 存在插管困难及刺破胆管

壁的可能, 也大大降低了模型的可操作性[26]. 
而Oruç等[27]建立的模型的创新点在于纵行剖

开长约0.5 cm静脉留置针套管附着于胆总管

之上, 然后通过丝线将其结扎, 通过再次切断

线结达到通畅胆管引流的目的, 一定程度上

有效保护了胆管但也同样存在二次开腹的问

题. 智绪亭等 [28]通过悬吊胆总管而建立的黄

疸模型虽具有一定的可复性, 但是由于受动

物体位或活动的影响, 其悬吊胶管的紧张度

不易控制. 王勇等 [29]通过丝线悬吊大鼠胆总

管实现胆管梗阻-再通的实验方法也存在同样

的问题. Kahramansoy等[30]通过可吸收线结扎

胆管, 3 wk后大鼠的肝功能及胆红素水平较

对照组有明显缓解, 不施加任何干预即解除

梗阻其操作方法简便, 但由于受动物个体差

异的影响及其梗阻引起的黄疸过程过长, 并
发症相应的增多. 王天然等 [31]用止血钳钳夹

胆总管形成的兔可逆型梗阻性黄疸模型在钳

夹动物胆管的程度不易量化, 并且梗阻性黄

疸和再通的程度也因动物个体差异而影响模

型的稳定性. 肖敏等 [32]通过在健康版纳猪经

胆囊内foley尿管将胆道取石球囊由胆囊管送

入胆总管, 通过控制球囊的空虚间接达到胆

道梗阻和再通的目的, 这种方法科学且合理, 
但是因为大鼠无胆囊其胆管直径仅约0.3 cm, 
无法达到上述目的, 操作性差, 耗费较高. 总
之, 这些模型的主要问题是: (1)不符合临床上

梗阻性黄疸发生发展的过程; (2)术后全身并

发症多、死亡率高; (3)手术操作过程相对比

较复杂、困难. 
为了寻找更加符合临床病理生理改变的

梗阻性黄疸实验模型, 我们经过反复尝试设

计了一种新型的可复性梗阻性黄疸大鼠模型

的方法称为“胆管结扎支撑管拔除法”. 模
型建立的基本原理是先用一支撑物与大鼠胆

管并行并结扎胆管和支撑物, 数天后拔出支

撑物, 解除对胆管的压迫使其恢复正常, 重新

形成通畅的胆汁引流. 在探索的过程中主要

克服了如下几个问题: 第一, 关于胆管结扎线

的选取, 最先采用普通的手术用慕丝线结扎

胆管, 由于大鼠腹腔液的影响使得丝线变涩, 
导致导管拔出困难、胆管狭窄梗阻或丝线将

胆管切断的后果, 随后采用血管缝合线各种

型号来反复摸索, 最终发现用3-0血管缝线以

三叠结结扎胆管与支撑管, 丝线结扎后所形

成的线圈将胆管正好闭合的方法在结扎胆管

形成的线圈紧张度和粗细程度上做到了较好

的平衡, 保证最终支撑管既能结扎牢靠形成

黄疸又能顺利拔出防止狭窄达到再通的目

的; 第二, 关于支撑物的选取, 支撑物开始采

用了插管常用的硬膜外导管, 但是由于其材

质较硬, 本身大鼠腹腔体积较局限, 极其容易

曲折导致胆管不能维持正常的生理位置而影

响后期黄疸的观察, 最终我们采用了BD公司

生产的4F PICC导管作为支撑物, 该导管为硅

胶材质, 韧性较好, 柔软度高, 且直径与胆管

相仿, 经过多次结扎线圈与拔管的尝试, 最终

顺利用于可复性梗阻性黄疸模型的制作中 . 
而建立皮下隧道预埋P I C C导管的方式则来

源于Wang等[33]的设计, 同时我们初期也进行

了尝试颈背部埋管的方法 ,  最后发现 ,  管道

末端位于左下腹部的埋伏更加牢固和易于

拔出. 
可复性梗阻性黄疽模型与经典阻塞性黄

疽模型相比, 在模型建立后5 d TBIL、ALT和
ALP变化规律相似, 各时间点两者肝功能指

标不存在差异, 提示改进的可复性阻塞性黄

疽模型肝功能指标与经典模型相似, 表明梗

阻性黄疸模型建立成功; 传统胆管结扎模型

对肠黏膜损害较重且呈急性进展, 改进的阻

黄模型取出支撑管3 d后, 血清TBIL、ALT和
ALP迅速恢复, 肠黏膜损害也较前明显减轻, 
说明拔出支撑管后胆总管的通畅性得到一定

程度的恢复, 在对肠黏膜损害的进展与临床

更为接近. 本实验中ROJ5组与OJ5组在肠黏

膜损伤指数的比较上差异无明显统计学意义, 
但是在梗阻因素解除后术后第8天ROJ8组与

OJ8组的肠黏膜损伤程度有明显统计学意义, 
这一实验结果与临床患者行胆总管切开取

石、胆肠吻合手术后的机体变化一致性更高, 
为临床上胆道再通术后一系列问题的研究提

■同行评价
本研究针对大鼠
可复性梗阻性黄
疸动物模型进行
研究 ,  自行设计
了一种支撑管固
定胆总管的方法
来制作黄疸模型
和 可 复 性 模 型 . 
文章的设计有一
定的科学性和先
进性 ,  是一种有
潜在价值的临床
研究模型 ,  对于
临床工作有一定
的帮助.
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供了良好条件. 
总之, “胆管结扎加支撑管拔除法”制

作的可复性黄疸模型与传统的梗阻性黄疸模

型相比, 本模型更加贴近梗阻性黄疸的临床

发展过程和治疗过程, 更加符合梗阻性黄疸

研究的需要. 模型制作简便, 解除黄疸不需二

次开腹手术, 创伤小、成功率高、死亡率低, 
是一种稳定可靠的可复性梗阻性黄疸大鼠

模型. 该模型的建立为研究梗阻性黄疸对肠

黏膜损害的相关问题提供了一种新的途径

和手段. 
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