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摘要" 目的&通过胰蛋白酶浸渍的方法建立G8大鼠失禁性皮炎动物模型+ 方法&!" 只 C 周龄G8雄性大鼠

分为实验组和对照组#各 #" 只+ 对照组用生理盐水浸泡过的棉球#实验组用胰蛋白酶溶液浸泡过的棉球#应

用到G8大鼠的背部皮肤+ % 1后观察失禁性皮炎!-A8"的严重程度#包括皮炎发生的范围大小和严重程度

评分#并记录+ 结果&成功建模的实验组大鼠皮炎面积-皮炎严重程度的评分-皮炎恢复的时间等均大于对照

组!!U"$"D"+ 结论&( +:#"" <S胰蛋白酶浸泡建模的方法#简便有效且易复制+
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&&失禁性皮炎!-A8"以前被称为&尿布皮炎'

或&会阴皮炎'

(#)

#!""$ 年 C/'@ 等(!)首次提出此

概念#指会阴或皮肤长期暴露于尿或粪便中引起的

皮肤炎症#临床表现为红斑#伴有或不伴有皮肤糜

烂或继发性皮肤感染#可见轻度发红到大面积具有

渗出物的裸露皮肤的侵蚀(%)

+ -A8是因长时间皮

肤接触尿液或粪便产生的过度水合或浸渍#粪便中

的消化酶和尿液中的尿素与皮肤接触时#产生重复

循环的化学刺激#导致炎症和皮肤分解(()

+ -A8主

要表现为红斑-红疹#皮肤浸渍-糜烂甚至剥脱#伴

或不伴感染(!#D)

+ 本实验拟通过胰蛋白酶的浸渍建

立G8大鼠失禁性皮炎动物模型#为失禁性皮炎的

进一步研究奠定基础#现报告如下+

RS材料与方法

#$#&一般资料

选取 !" 只 C 周龄GEP级健康G8雄性大鼠#

体质量 #C" W!!" +#购于广东省医学实验动物中

心+ GEP级动物房饲养#室温!!! ]#"[#相对湿

度 D"R W)"R#明暗周期为 #! 4:#! 4#自由摄食

饮水+ GEP级大鼠维持料均购于广东省医学实验

动物中心+ 实验前适应性喂养 # 周#将 !" 只大鼠

%!(%
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分为 ! 组#每组 #" 只#分笼饲养+ 动物实验已通

过广东药科大学附属第一医院动物伦理委员会的

审批+ 主要试剂$水合氯醛 %" <S:%" <+#来自广

东药科大学附属第一医院,胰蛋白酶 #h!D" !牛

胰"#来自南京奥多福尼生物制剂公司+

#$!&方法

动物模型建立$将 !" 只 G8雄性大鼠随机分

为实验组和对照组#各 #" 只,在水合氯醛腹腔注

射的麻醉下进行所有程序#以避免引起动物不适+

背侧选定区域#建模前以电推剪和脱毛膏除去大

鼠毛发#以最少量的脱毛膏减少对皮肤的影响+

对照组用浸泡过生理盐水的棉球应用到大鼠背部

皮肤#实验组用浸泡过胰蛋白酶溶液的棉球应用

到背部皮肤#! 组均用 %6透明敷料覆盖并用弹

性绷带固定+ 在 % 1 的建模期间内#每天分别于

上午下午各 # 次#向大鼠的棉球部位添加对应的

溶液#保持棉球的潮湿#持续覆盖于大鼠背部+ 胰

蛋白酶溶液$( +:#"" <S#在氢氧化钠的调节下#

调至 BD$$D WC$D+ % 1 后拆除绷带#宏观观察

-A8的严重程度#包括皮炎发生的范围大小和严

重程度评分#并记录+

用G8大鼠进行-A8动物模型的建立过程#

注意以下问题$

#

腹腔注射水合氯醛应注意用量#

每次麻醉前进行称重#以免麻醉过度#引起大鼠死

亡,进针不宜过深#容易刺进肠道#轻则因注入大

鼠粪便而麻醉效果不良#重则易使麻醉后大鼠发

生肠梗阻#而致大鼠死亡+

$

备皮应用电推剪先

进行剃毛#可减少脱毛膏的使用量#减少对皮肤的

干扰+

%

胰蛋白酶应调配至 BD在 $$D WC$D#放

置 ! WC[的冰箱保存#保持胰蛋白酶的活性+

&

因为棉球的大小不同#在做实验前可用注射器给

棉球注水观察注水量#并根据此量进行添加液体+

'

每天 ! 次在棉球上注射相应溶液#以维持棉球

的持续潮湿时间+

-

可先将干棉球固定好后#再

往其中注水#可避免因为棉球过湿#敷料固定不住

的情况发生+

.

在弹性绷带固定之前#先用 %6

透明敷料覆盖棉球#因为弹性绷带直接缠绕大鼠

背部#撕脱胶布时容易引起其他皮肤部位的撕裂

伤+

/

在大鼠麻醉后把大鼠指甲剪掉磨平#减少

大鼠爪子抓破弹性绷带的机会+

#$%&观察指标

#

-A8严重程度评估$使用 T"'74/'.描述的

-A8严重程度评估工具量表!-A8G"

())

,-A8G是

从易发生-A8的会阴部-臀部等 #% 个部位皮肤

发红的程度#皮肤缺失及皮疹 % 个方面来评估+

本研究只进行一个部位的皮肤情况评估#无$"

分,粉色$# 分,出现红色#不伴有皮疹和皮肤缺

失$! 分,出现皮疹$% 分,出现任何程度的皮肤缺

失$( 分+

$

-A8发生的皮肤范围大小$测量皮炎

范围#用长[宽表达#单位 7<#沿脊柱方向为长+

与脊柱垂直的方向为宽+

%

-A8的恢复时间$建

模成功后#每天测量皮炎范围以及进行 -A8G评

分#直至皮炎评分为 "#即可停止测量范围及评

分#记录-A8的恢复时间+

#$(&统计学方法

采用GEGG#'$" 软件#计量资料以均数 ]标

准差!

"

B]0"表示#采用 '检验#!U"$"D 为差异有

统计学意义+

TS结果

!$#&! 组大鼠皮炎范围对比

实验组大鼠的皮炎面积在 #$D) W#"$C" 7<

!

#

长 #$! W%$) 7<#宽 #$% W%$! 7<#对照组棉球部位

的皮肤反应宏观表现很大程度上没有变化#有 % 只

出现轻微的皮肤粉红色#面积在 "$"" W"$%D 7<

!

#

长 " W"$D 7<#宽 " W"$$ 7<+ 实验组大鼠皮炎面

积比对照组大#差异有统计学意义!!U"$"D"#见

表 #+

表 RST 组方法建模的大鼠的皮炎面积对比$

"

BZ0%

组别 ) 皮炎面积:7<

! 长度:7< 宽度:7<

实验组 #"

)$"# ]!$$D

!

!$%) ]"$$' !$(D ]"$D$

对照组 #" "$"$ ]"$#( "$#% ]"$!! "$#) ]"$!C

&与对照组比较#

!

!U"$"D+

!$!&! 组大鼠的皮炎严重程度对比

实验组大鼠的 -A8G评分 ! W( 分#平均

!%V!" ]"$$'"分#对照组部位的皮肤反应宏观表

现很大程度上没有变化#有 % 只出现轻微的皮肤

粉红色#评分 " W# 分#平均!"$%" ]"$(C"分+ 实

验组的评分高于对照组#差异有统计学意义!!U

"$"D"+

!$%&大鼠皮炎的恢复时间

实验组大鼠的恢复时间在 ( W' 1#平均

!)V)" ]!$"#"1#对照组大鼠的恢复时间在 # W! 1#

平均!#$)$ ]"$DC"1#实验组大鼠的恢复时间较

对照组时间长#差异有统计学意义!!U"$"D"+

US讨论

-A8的发生率高#对患者危害大#失禁性皮炎

给患者带来了极大的困扰#而且跟压疮-导管相关

%%(%
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尿路感染等并发症密切相关#也有相关数据显示失

禁性皮炎拖延了患者出院的时间($)

+ 国内外学者

也在对-A8相关内容不断的做研究#以期更好的

服务于-A8患者(C)

+ 临床上因为个体的差异性#

-A8患者的临床表现也不尽相同#若是能建立-A8

的动物模型#并在 -A8的动物模型上进行相关的

研究#就可减少一些临床上的混杂因素#但是关于

-A8的动物模型的建立及病理机制研究的相关报

道不多见+ 国外可见少数的几篇#国内暂未发现+

关于动物模型建立的文章#T//* 等(')自制了

一个皮肤表面施加器#将配置好的 # +:#"" <S的

胰酶以 "$D <S的流速覆盖在无毛豚鼠的背部#

(C 4后观察皮肤情况+ 建立的-A8模型的程度在

轻微发红到严重发红之间+ 6&+).0等(#")将含有蛋

白酶的 #R琼脂糖凝胶应用于雄性G8大鼠的背部

皮肤 ( 4#然后接种绿脓假单胞菌 %" <)*+ !( 4 后

开始观察皮肤#皮肤发红#接种后 % 1#红色逐渐褪

色#接种后 ) 1完全恢复自然颜色+ S0'*/'等(##)用

自制的碱性合成尿液在 )个自愿者身上做实验#用

人工尿液覆盖于志愿者前臂#) 4:1#累积 % 1 的刺

激可建立轻度 -A8模型+ 6)*/<0.(& 等(#!)通过

#R蛋白酶琼脂糖凝胶在人的皮肤和大鼠的脚底进

行皮肤浸渍#) 4后皮肤出现白色和肿胀+

动物模型的建立方法#需简便有效且可复制#

以上方法虽有各自特色#参考起来使用却有诸多

不便+ T//* 等(')是自制了一个皮肤表面施加器#

没有这个施加器则难以实施他提出的模拟失禁的

流速进行的建模方法+ 6&+).0等(#")是需要用蛋

白酶琼脂凝胶浸泡后#还需种植细菌#步骤较为繁

琐+ S0'*/'等(##)用自制的碱性尿液建模而且建

模的效果跟铵的浓度是相关的#但是建模 % 天后

成果也只是轻度皮炎#建模成功的效果较慢+

6)*/<0.(&等(#!)的实验是在大鼠的脚底进行#而

且成模的宏观表现是脚底皮肤变白和水肿#与真

正临床的-A8的皮肤的表现相似度不高#致使对

进一步的研究有所限制+

综上所述#本研究使用 ( +:#"" <S胰蛋白酶

浸泡建模的方法#简便有效且易复制+ 成模的速

度和时间较理想#效果显著+ !( 4 即可出现皮肤

发白或部分粉红#(C 4即出现红斑#皮肤发红#$! 4

已有部分皮肤破损#皮炎建模效果清晰可见#且建

模成功后皮肤 !( 4不可恢复#中重度皮炎需( W' 1

才恢复正常皮肤#有足够的时间进行实验的观察#

成功建模可用于下一步的研究+ 本研究将大鼠麻

醉后#用棉球覆盖皮肤表面#用 %6透明敷料覆盖

并用弹性绷带包扎#每日两次添加相对应的液体#

操作方便简单#所需材料容易购买#此方法能保证

模型的成功建立#是值得推广的一种建模方法+
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