
·实验研究·

医用黏合剂!"胶延缓碘化油在肝脏内代谢
实验研究

张旭光

【摘要】 目的 探讨医用黏合剂!"胶在延缓肝脏内碘化油代谢过程的作用。方法 对#只兔肝
脏右侧门静脉插管，注射$%$&’碘化油和!"胶，!定标仪连续纪录肝脏区域!计数，建立$%$&’碘化油的局
部代谢方程，计算有效半排期；行病理学检查肝脏和肺脏。另#只动物单纯注射$%$&’碘化油，作为对照。
结果 实验组$%$&’碘化油的慢组份比例大于对照组，有效半排期延迟。右肝碘化油滞留量大，并对肝组
织产生损伤。结论 !"胶可以起到延缓碘化油在肝脏内代谢过程的作用。
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碘化油是常用的肝癌介入治疗栓塞剂，放射性

碘化油常作为肿瘤内照射放射源。延缓碘化油在靶

区内的代谢，有助于提高局部栓塞、内照射效果，减

少对正常组织的损伤。我们进行了!"胶（医用黏
合剂，"’氰基丙烯酸正丁酯）延缓碘化油在兔肝脏内
代谢的实验研究，现将结果报道如下。

材料和方法

实验用新西兰白兔$)只，雌雄不论，体重
（%)))I())）3。使用材料包括%J戊巴比妥钠、生
理盐水、$%$&’超液化碘化油、!"胶、常规剖腹探查手
术工具（浸泡于K#J的乙醇中）、自行改制的LM肝
动脉导管（剪去尾段，头段保留L)A9长）和LM超滑
导丝（剪去尾段，头段保留*)A9长）、#号静脉穿刺

留置针、!定标仪和铅砖。
于新西兰白兔耳缘静脉注射%J戊巴比妥钠%

##94行全身麻醉，保留注射针以备必要时增补药
物。腹壁剪毛、消毒铺单后，取腹白线切口进入腹

腔。湿纱布保护腹壁后，将肠管放置于纱布上。以

静脉穿刺留置针穿入外周肠系膜静脉（直径(99
者）并留置套管，将导丝通过套管插入门静脉。当术

者摸到导丝通过门静脉进入右肝某叶时，退出留置

套管，通过导丝将导管插入右门静脉，经导管向肝内

注射药物。#只新西兰白兔为碘化油组，注射$%$&’超
液化碘化油（$94，()N%KN$)%HB）；另#只为!"
组，注射$%$&’超液化碘化油（$9$，()N%KN$)%HB）

O!"胶)=(#94。注射后结扎穿刺血管，用苦味酸
在体表划出肝脏的上下界，逐层缝合腹壁。于注射

后)、$、(、%、L、#、*、K、P、$(、$#、($、(K、%%/分别用!
定标仪检测肝脏界内的!计数。

!定标仪检测方法：用铅砖垒起方形铅堡垒，于
一侧保留#A9N#A9测量孔，将!定标仪检测探头
平放于测量孔后固定。!定标仪的阈值为%Q，工作
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电压!"##$，道宽%$，检测时间为&#’，测量本底
为(&。检测时，将新西兰白兔的肝脏标记区域放在
测量孔前，保持测量时体位稳定，每次重复测量!#
个数据，取数学平均值。

数据处理采用)*))!#+#软件和自制的药物体
内代谢分析软件,-./,0!+#完成。

结 果

两组动物肝脏标记区域!计数测量值，详见表

!和表"。
表! 碘化油组肝脏区域!计数测量值

时间

（1）

动物编号

! " ( 2 %

#+##&322 !"4"5 3#(2 &23& 424# 5&&5
! !#!&# 4%53 (%"( &342 %4"!
" 5&43 %%(3 ("43 5!2! 2(!"
( 5(%# 2&%" ("&( &&4! (3%4
2 &"55 2("" (!3( %2%3 (5%5
% &5!" 2##3 "(!% ("%! (#35
& %3&5 (!"4 "#5% (!#2 "%"&
5 %!&5 "3#4 !33& "&## "2"!
3 2((% "43# !4#4 "(23
!" (!53 !&2# !%5& !&!!
!% "%!! !(#3 !"&" !"4&
"! !2&5 3#% 3%( 3"3
"5 !#&( %3" &3! &2"
(( &&& %#( %%& %"5

!计数单位为光子数／&#’；2号动物第5天因逃跑被卡死在笼

口，当天计数并取标本；表中#+##&3221为!#678

表" 90组肝脏区域!计数测量值

时间

（1）

动物编号

! " ( 2 %

#+##&322 !"42" !%#!2 !2#4( !23!# !(#!3

! !#!!5 !((#5 !!5!" !(#53 !#(22

" !##25 !"(&! !!"4! !""2! !#"#!

( 3&45 !"#%2 !#53" !!43& 34!#

2 3"&3 !!%%& !#2!" !!2!( 32!"

% 3"(# 33#& 3%2" 34%2 3"&3

& 4%&2 43(% 455& 43!5 4%32

5 4!32 4#!4 4!!( 4#(! 4!42

3 %4!5 &#"" %3!# &##4 %4"2

!" %#!2 2%3% 2544 2&!3 234"

!% 2244 (!(! (5"# ("2# 2(&#

"! "%%& "#(# ""5( "#&! "%!%

"5 !&!! !"33 !22! !(!3 !%4(

(( !""2 454 !#(4 434 !!34

在(%1后，断髓处死动物摘取出肝脏和肺脏，
将左右肝、肺脏分别行!计数（表(）；之后将它们浸
于甲醛溶液固定，行病理学检查。

表# 脏器!计数结果

动物编号
右肝

（靶区内）

左肝

（靶区外）
肺脏

碘化油组

! %45 !#" (4(

" 2"& 33 (3&

( %!" &4 2#3

2 (!2& 4!% "!43

% 2&% 45 2"#

90组

! !#!2 3% 2#!

" 534 &% (35

( !!2" 4& 2"%

2 42! 4( 2#"

% 34% 3# (%&

注：!计数单位为光子数／&#’；碘化油组2号动物计前51

两组动物肝脏靶区内（右肝）!计数值单因数方
差分析，! 值(%+54&，":#+##!。靶区外（左肝）、
肺脏的!计数值在两组间无显著性差异。
两组动物肝脏内，!(!,;碘化油的代谢状况，详见

表2。
由表2可以看出碘化油的代谢模式多为快、慢

两组份的双室模式。不同的是快慢速度和两组份的

比例不同。快组份的份额大，速度快，则整体代谢速

度就快。两组动物之间难以单独比较快慢组份的速

度，但是可以看出90组碘化油代谢的慢组份代谢
时间被90胶延长，慢组份的比例被90胶扩大。两
组动物慢组份的比例，以*<=>’?8@??18<’’;?A;/7B
CD7;)EF=><检验，卡方值为"%+2((，./:&，"!
#+###!，差异有显著性。比较时将单室模式的数据
剔除。

两组动物病理学检查之大体所见：碘化油组肝

脏左右叶表面光滑，与胃、肠、网膜无粘连，肝脏实质

内无硬结。肺脏外观无异常。

90胶组肝右叶表面欠光滑，有散在分布的白色
点状、块状区域，有网膜包裹，实质内可见白色碘化

油沉积灶。肺脏外观无异常。

两组动物病理学检查之镜下所见如表%。

讨 论

90胶的主要化学成份";氰基丙烯酸正丁酯，用
于外科止血和皮肤缝合［!;(］已有(#多年的历史。
最近有肿瘤外科在应用［2］。它在接触到阴离子时
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表! 肝脏内!"!#$碘化油的代谢参数

动物编号
有效半排期（%）

快组份／份额 慢组份
有效代谢方程

代谢方程

偏差平方和

代谢方程

相关系数

碘化油组

! &’()／*+, - ./)"&(’00!12&’&34*"56"(()’3(*12!’&3)+!5 &’&&0 &’))(
* !’0!／44, 4!+’&* ./4!"+’4()12&’4)&0456+""4’0++12&’&30305 &’&*3 &’)30
" &’&(／"3’3, 3’3!3 ./"0++’)+12&’&0"*456"("*’+*"12*)’**)!5 &’&!4 &’))&
4 !&’*+ ./33!3’"&+12&’!+*)5 &’&+& &’)4(
+ !’!"／4", - ./""0+’!(*12&’()0(+564"+*’&*)12&’&0()!5 &’&&( &’))(
78组

! &’&*／!&, - ./!!0+0’*)12&’&(+)*56!’4+&’&((12*3’*3!+5 &’&*! &’))
* 3+’+0 ./!*)*’*412&’&)4"5 &’&!" &’))+
" &’&*+／!, - ./00"’(&3*12*0’4!&3!56!"+&+’)!12&’&3&+05 &’&!* &’))4
4 !3’+"／&’(, !*)’"! ./)!’&&4!!!12&’!*"(56!4)40’4*12&’&)!+(5 &’&!* &’))+
+ &’&3／), - ./!&4*’)4*123’4(33)56!*&43’4012&’&(3(05 &’&!) &’))!

慢组份的份额/!&&,2快组份份额，在此不重复列出。

表" 病理检查之镜下

右肝 左肝 肺脏

碘化油组 少量碘化油沉

积，血管周围见

少量变性细胞

部分肝细胞胞浆

稀疏，无碘化油

沉积

大血管可见碘化

油沉积

78胶组 血管内有大量碘
化油和78胶沉
积，伴细胞变性

和胞浆内空泡形

成，汇管区组织

增生

细胞形态和组织

结构正常，无碘

化油和78胶沉
积

细胞形态和组织

结构正常，无碘化

油和78胶沉积，
少许肺泡壁增厚

很快凝聚成塑胶状，具有很强的凝固力和张力；而碘

化油在体外很少含有阴离子，故而有可能将78胶
与之混合后注入体内，使碘化油在局部存留较长时

间。78胶与碘化油混合使用已在经血管栓塞治疗
动静脉畸形［+］。

从本项实验中见到，78胶组中碘化油在靶区内
的滞留时间明显延长，滞留份额较多。碘化油的代

谢大多数表现为双室模型指数代谢方式。碘化油组

有较多的份额在快组份代谢；在*+,!44,间，有
效半排期时间从&’&(到!’0!%；慢组份份额在

+(,!0+,间，有效半排期时间在3’3!3%到-之
间。78胶组快组份份额较少，在&’(,!!&,间，
有效半排期时间从&’&*到!3’+"%；慢组份份额在

)&,!))’4,间，有效半排期时间在3+’+0%到-
之间。由于存在-的有效半排期，我们无法排除物
理衰变因素，推算出生物代谢方程，也推不出生物半

减期。由于快慢组份比例系数的关系，我们很难对

两组快慢组份数据分别进行均数统计学处理，但是

两者间的快慢关系还是可以通过组份比例的统计学

处理来确定。

注射碘化油678胶的实验组的病理学检查中，
于肝脏见到较多的碘化油沉积、细胞变性和组织增

生等表现，说明了78胶的作用和肝实质保护性反
应。为此在临床治疗中要避免将碘化油678胶误
栓到正常组织中。

两组肺脏的"计数无显著性差异，但病理发现
碘化油组肺血管内有大量的碘化油沉积，此种矛盾

的现象有待于进一步研究。

78胶延缓放射性碘化油在组织内的代谢速度，
有助于提高使用放射性碘化油作为内照射源的辐射

效率，提高早期的辐射剂量率，加强靶区内的损伤效

应；减缓核素向靶区外移动，降低早期的辐射剂量

率，延长核素输入的时间，可减少靶区外的辐射损

伤。期望进一步研究，提高临床放射性碘化油对肝

癌的内照射效率。
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1.期刊论文 张旭光.朱寿彭.孙亮.吴翼伟.赵振华 α-氰基丙酸酯胶体内固定放射性碘化油的实验研究 -中华核医

学杂志2003,23(6)
    目的探讨α-氰基丙酸酯(ZT)胶体内固定放射性碘化油的可能性.方法系列体积比例的ZT胶与碘化油体外混合加生理盐水,观察30min后凝固与否

.V(ZT胶):V(131I-碘化油)=1:4体外混合,按503.2 kBq(0.1ml)/只皮下注射5只SD大鼠,连续γ显像观察注射点的γ计数;38 d处死、解剖动物,观察注射点

碘化油的状态,分别取心、肺、肝、脾、肾、睾丸、右股骨、注射点组织测量γ计数.另5只SD大鼠注射等量131I-碘化油做对照.结果1:10以上体积比的

ZT胶和碘化油均可在30min内完全凝固.ZT胶组注射点131I-碘化油呈淡黄色豆渣样,由薄膜包裹;无ZT胶组局部呈脂肪增生;均无明显炎症反应.ZT胶组碘化

油生物半排期是无ZT胶组的4倍,生物半排期单因素方差分析F=81.999,P＜0.001;有效半排期比较F=14.158,P=0.006.38 d后局部放射性残留ZT胶组明显较

多,两组单因素方差分析F=5.608,p=0.045.ZT胶组正常器官内放射性38 d滞留量与无ZT胶组相比,肝脏差异有显著性(F=6.928,P=0.03),余器官差异均无显

著性.结论ZT胶体内固定放射性碘化油是可能的.

2.期刊论文 庄树彤.陈斌.程书榜.倪勇.周汝明.高海斌.ZHUANG Shu-tong.CHEN Bin.CHENG Shu-bang.NI Yong.

ZHOU Ru-min.GAO Hai-bin ZT胶碘油混合物选择性门静脉栓塞的实验研究 -中国医师杂志2008,10(9)
    目的 探讨ZT胶碘油混合物行免选择性门静脉栓塞(SPVE)的可行性.方法 新西兰白兔16只,随机分为2组,A组为ZT胶碘油(1:2)混合物组,B组为碘油组

,数字减影血管造影下对门静脉左支进行SPVE,观察各组栓塞材料的分布特点、术后30 d肝脏组织病理学和右肝重/全肝重的变化.结果 A组呈永久性栓塞

,B组出现再通;栓塞侧肝叶萎缩、纤维化,非栓塞侧肝叶代偿性增生肥大;右肝重/全肝重A组为(69.41±5.10)%,B组为(39.00±6.58)%,2组比较,差异有统

计学意义(P＜0.05).结论 ZT胶碘油(1:2)混合物进行SPVE,呈永久性栓塞,能诱导被栓塞肝叶萎缩未栓塞肝叶代偿性增生肥大.

3.学位论文 张旭光 放射性核素在瘤体内的均匀弥散、持续滞留和辐射剂量估算研究 2003
    目的:1.研究局部注射<'131>I-碘化油在肿瘤靶区内的均匀度.2、探索<'131>I-碘化油三维定量检测方法,估算肿瘤靶区内的辐射剂量.3、探讨延长

<'131>I-碘化油在肿瘤靶区内的滞留.4、观察<'131>I-碘化油内放疗对瘤体的损伤效应.5、建立<'131>I-碘化油介入内放疗治疗计划系统的措施.方法

:1、弧形针分段扇形在模拟靶区和肿瘤模型内注射<'131>I-碘化油,直行针线状注射为对照.平面、三维的CT、SPECT图像评价<'131>I-碘化油分布均匀度

.2、建立SPECT断层重建横断面图像中γ计数均数与<'131>I-碘化油浓度间的关系方程.对C6脑胶质瘤、SMMC-7721肝癌的皮下移植瘤模型局部注射

<'131>I-碘化油,SPECT断层检测靶区内<'131>I-碘化油三维浓度,建立各个模型<'131>I-碘化油的平均浓度代谢方程,计算<'131>I-碘化油的β<'->辐射

贡献的吸收剂量.3、ZT胶(α-氰基丙烯酸正丁酯)与<'131>I-碘化油混合,在体外观察<'131>I-碘化油的凝固情况,在小鼠皮下、兔肝脏SPECT观察

<'131>I-碘化油在局部代谢方程,以单纯<'131>I-碘化油为对照.4、在生存时间、动物整体、肿瘤局部、病理、电镜、DNA凝胶电泳、细胞涂片PI和

Ammexin-v-FITC双标记荧光显微镜等不同水平观察<'131>I-碘化油对C6、SMMC-7721的皮下瘤模型两种局部注射方法的损伤效应.5、用时间剂量因子尝试

比较内放射治疗辐射剂量.使用弧形针分段注射办法,建立球状、椭球状药物分布的注射治疗计划数学模型.用CT、SPECT图像融合的方法探索核素已治疗

靶区与肿瘤靶区的图像比较.建立剂量率、累积剂量与<'131>I-碘化油浓度的标准关系表格.结论:成功获得<'131>I-碘化油在靶区内均匀弥散、延长滞留

和辐射剂量的可监控措施,增加了<'131>I-碘化油介入内放疗的可控性和有效性.治疗剂量<'131>I-碘化油辐照对瘤体的损伤效应主要呈现坏死.研究结果

为建立<'131>I-碘化油的介入内放疗治疗计划系统提供依据.
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