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兔实验性上颌窦炎窦口扩大术后黏膜病理及超微结构变化
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[摘要 ]　目的: 探讨窦口扩大术对实验性上颌窦炎黏膜病变的影响。方法: 将用窦口堵塞加注入肺炎链球菌的手段制成慢性

上颌窦炎 6周模型的 20只新西兰大白兔 (雌雄不拘,体质量 2. 5～ 3. 5 kg) ,根据窦口扩大术后不同时间 (术后 0、4、6、8周)分

成相应组别 (n= 5) ,用光镜、扫描电镜、透射电镜观察上颌窦黏膜病理变化。结果: 窦口扩大术后病变的上颌窦黏膜随时间延

长,黏膜上皮层和固有层均有不同程度的恢复。时间越长,恢复的组织越接近正常组织结构。结论: 窦口扩大术后实验性上颌

窦炎病变黏膜可部分恢复正常。
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Ξ
　 急、慢性鼻窦炎导致鼻窦黏膜结构和功能改变和破坏。

而鼻窦黏膜结构和功能能否恢复正常是判断鼻窦炎是否治

愈的重要指标。Fo rsgren 等[1 ]研究表明,慢性鼻窦炎中一旦

解除窦口鼻道复合体处阻塞,窦腔内氧分压升高,窦腔黏膜

是可以恢复的。本研究通过对比实验性上颌窦炎炎症中和窦

口扩大术后黏膜的病理变化,来探讨黏膜恢复的可能机制。

1　材料和方法

1. 1　实验动物和模型的制备　20 只体健的两性新西兰大

白兔 (海军医学研究所实验动物中心提供) , 体质量2. 5～

3. 5 kg。用窦口堵塞加注入肺炎链球菌的方法制成慢性上颌

窦炎 6周的模型。

1. 2　手术方法　20%乌拉坦 5 m lökg 腹腔内注射,全麻后,

将兔仰卧位固定于操作台上,术区备皮,常规消毒铺巾。切口

处注入少许含肾上腺素的 1%利多卡因。旁开中线约 1 cm

纵形切开上颌窦前壁皮肤,分离皮下及骨膜,剥离子探到上

颌窦前壁裂隙后,洞凿钳将前壁开口扩大,利用体视放大镜

或鼻窦内镜观察上颌窦内情况。将窦口四周黏膜用耳科手术

刀搔刮制成新鲜创面,取邻近筋膜将窦口封闭。如要扩大窦

口,可以沿窦口向前或向后扩大。缝合皮肤,缝合处术后涂金

霉素软骨 3 d,全身不使用抗生素。

1. 3　病理及超微结构检查　将上述动物按行上颌窦窦口扩

大术后即刻 (炎症 6周时)、4、6、8周分成 4组,每组 5只。按

实验设计,再次打开上颌窦前壁取相同部位的黏膜行普通病

理切片、扫描电镜和透射电镜检查。

2　结　果

炎症 6周时,光镜下可见纤毛上皮融合、脱落,基底细胞

排列不规则。黏膜下层、固有层纤维组织增生明显,固有层腺

体部分被破坏,有大量淋巴细胞、单核细胞、浆细胞浸润 (图

1A )。扫描电镜下可见部分纤毛上皮细胞剥脱,纤毛大多脱

落,微纤毛增加,剩余纤毛簇状聚集、相互粘连、倒伏及断裂。

透射电镜下可见上皮细胞排列紊乱,细胞间隙扩大,细胞表

面纤毛大量脱落,粗细不匀,有短纤毛出现;细胞内线粒体减

少、肿胀,出现空泡。横断面观纤毛膨胀,胞质膨出。纤毛微管

结构紊乱,出现复合纤毛 (图 1B )。

术后 4周时光镜下可见黏膜下层、固有层可见纤维组织

和炎细胞浸润,黏膜上皮见基底细胞增生活跃。扫描电镜下

可见细胞间隙变致密,鳞状上皮向黏膜上皮化生,微绒毛增

生明显,可见少量纤毛增生。透射电镜下可见上皮细胞排列

渐整齐,细胞间隙变致密,细胞表面纤毛出现增多; 细胞内线

粒体仍少,空泡减少 (图 1C)。术后 6周时,光镜下可见黏膜

下层、固有层可见纤维组织和炎细胞浸润, 固有层腺体部分

恢复;黏膜上皮见基底细胞增生活跃,假复层柱状上皮增生,

可见岛状纤毛上皮 (图 1D )。扫描电镜下可见微绒毛增生明

显、纤毛数量不同程度增多,排列整齐、粗细较均匀。透射电

镜下可见上皮细胞表面纤毛及微绒毛增加,纤毛排列整齐,

粗细均匀,胞质内线粒体增加,空泡减少。术后 8周时光镜下

可见黏膜上皮层基本恢复常态,基底细胞层完整,假复层柱

状上皮增生,纤毛上皮所占比例大,但形态仍有异常。黏膜下

层恢复,固有层腺体增生明显。扫描电镜下可见黏膜上皮细

胞排列整齐、纤毛数量进一步增多,排列整齐、粗细均匀 (图

1E)。透射电镜下可见上皮细胞表面纤毛及微绒毛增加,纤

毛排列整齐,粗细均匀,胞质内线粒体增加。

3　讨　论

Fo rsgren 等[2 ]认为兔实验性上颌窦炎适合研究术后上

颌窦黏膜的再生。上颌窦黏膜如被切除,术后 1个月再生的

黏膜接近正常,但固有层的腺体数量减少,有大量纤维化和

血管。其研究表明术后 4～ 8周上颌窦黏膜可获得神经再支

配。临床实践也证明了通过鼻窦内镜手术,改善了鼻窦的通

气、引流条件,病变的黏膜可以恢复或接近正常[3 ]。
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图 1　兔实验性上颌窦炎窦口扩大术后黏膜病理及超微结构的变化
A : 实验性上颌窦炎 6周 (H 2E,×100) ; B: 实验性上颌窦炎 6周,可见纤毛相互粘连 (T EM ,×3 000) ;

C: 窦口扩大术后 4周 (T EM ,×3 000) ; D: 窦口扩大术后 6周 (H 2E,×400) ; E: 窦口扩大术后 8周 (SEM ,×1 000)

　　对兔慢性鼻窦炎行自然开口扩大术后见黏膜下层、固有

层炎细胞浸润减轻,纤维组织降解,固有层腺体逐步增生,黏

膜上皮之基底细胞增生活跃。W estrin 等[4 ]认为基底细胞层被

痊愈过程所激活,基底膜上一层完整的基底细胞在 5 d内即能

促进上皮完全再生。上颌窦黏膜多能的基底细胞可转化为杯

状细胞,它的出现意味着分泌作用的成熟,表明相对康复。本

实验术后 8周黏膜上皮层基本恢复常态,表现为基底细胞层

完整,纤毛上皮所占比例扩大,黏膜下层恢复,固有层腺体大

部恢复。从实验性上颌窦炎手术前后黏膜病理的变化中可以

看出,一旦解除了窦口堵塞,将有利于窦腔分泌物的排出,减

轻炎症反应。使病变的窦黏膜能够逐步恢复正常形态。
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·实验研究·
改良 PCR-RFL P法测定异质性线粒体基因的相对含量
M od if ied PCR-RFL P determ ina tion of rela tive con ten t of heterogenous m itochondr ia l gene

龙建纲,王　洁,缪明永,王学敏3 (第二军医大学基础医学部生物化学与分子生物学教研室,上海 200433)

[摘要 ]　目的: 改进 PCR 2R FL P 法,确认线粒体异质性基因并测定异质性线粒体基因的相对含量。方法: 依据先期实验中克

隆测序得到的 ECV 304细胞中线粒体基因 (D 2LOO P 区)多态性位点,采用两轮 PCR 法,以第 1轮 PCR 胶回收产物为模板,作

第 2轮 PCR ,并在第 2轮 PCR 中引入限制性内切酶位点,酶切产物行琼脂糖电泳,测定异质性线粒体基因的相对含量。结果:

ECV 304细胞中存在 513A öG异质性,二者比例约为 1∶3。结论: 确证 ECV 304细胞中含有 513A öG异质性碱基,改良 PCR 2
R FL P 法测定异质性线粒体基因相对含量较为简单可靠,适用于异质性线粒体基因的研究。
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Ξ
　线粒体基因是相对独立于核基因组的遗传物质,在细胞

特别是发生线粒体病变的细胞中往往存在线粒体基因异质

性现象。测定异质性线粒体基因的相对含量对于了解线粒体

基因功能及病理诊断具有一定的意义。目前检测发生线粒体

异质性程度常用 PCR 2R FL P 法、3′端特异引物 PCR 法及实

时 PCR 等方法[1, 2 ]。由于线粒体基因内普遍存在重复性片

断,导致上述方法特异性较低,结果不易判定。本课题组在研

究线粒体基因D 2LOO P 区过程中, 通过克隆测序, 发现在

ECV 304 细胞线粒体基因 513 碱基存在A öG 多态性, 用传

统 PCR 2R FL P 法、3′端特异引物法无法测定异质性基因的
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