
文献精读|低甲氧基果胶肠内喂养促进大鼠结肠吻合口愈合 

据 Nutrition 2017年7月22日报道题：《Enteral feeding with low-methoxyl pectin 
accelerates colonicanastomosis healing in rats》作者：Fumiyo Yamada等

背景

果胶喂养通过刺激短链脂肪酸（SCFA）传感器激活新的营养感应机制。此前曾有研
究表明，摄入的膳食纤维经过肠道细菌分解可以增加SCFA产生从而促进吻合口愈
合。同时，术后早期肠道机械负荷也与促进吻合愈合呈正相关。因此，吻合口周围
的SCFA产生和机械负荷的结合可以构成促进吻合口愈合的一种有效方法。虽然在短
肠综合征，果胶的有益效果是已知[5,6]，但据我们所知，很少有报道对果胶性质进
行区分。
果胶多糖富含D-半乳糖醛酸（GA）。果胶的物理和生化特性是由GA羧基基团的酯
化程度（DE）决定的。DE>50%被称为高甲氧基果（HMP），DE＜50%被称为低
甲氧基果胶（LMP）。
考虑到HMP和LMP存在生理学的差异，因此HMP和LMP对吻合口的愈合有不同的
影响。本研究探究早期肠内喂养含有LMP或HMP流质饮食对大鼠结肠吻合口愈合的
影响。

材料与方法
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动物与产所
30只7周雄性SD大鼠饲养在标准环境，动物与环境均符合国际标准。
流质饮食准备
每100大卡的等热量等氮饲料（除去果胶添加剂）含0.9g LMP或0.9g HMP，或不
含果胶（PF）.
实验设计
三十只大鼠按第一天体重随机分为三组，在实验阶段分别喂含LMP，HMP和不含果
胶（n=10只/组）的流质饮食（80 kcal/d）。第6天（术前一天），禁食24小时。
第7天（手术日），大鼠喂养剂量为40kcal/d，而不是80kcal/d。随后，大鼠喂食
剂量为80kcal/d。大鼠于第7天接受吻合手术，第14天处死。
吻合术：手术过程
大鼠术前禁食24 h，吸入异氟醚进行麻醉，胸骨稍下方沿腹中线作一约4cm的切
口。将回盲部转移到腹腔的右侧暴露降结肠，切除自腹膜返折处3cm区域的降结
肠，用7-0缝线在断段做8个单纯间断缝合。吻合手术由指定人员进行以避免技术差
异的干扰。腹壁的筋膜层和腹部皮肤分别用3-0 Perma-Hand Silk (Ethicon)进行连
续缝合。
吻合口破裂压和断裂强度
第14天，用异氟醚处死动物。将下腹部的缝合部位打开，在原位测量吻合口破裂
压。聚四氟乙烯（京都，日本）一次性探测仪通过一个导管连接到传感器，离吻合
口近端1.5cm处插入，并在结肠近端1.5厘米和远端1.5厘米用3-0丝线结扎。用注射
泵以1毫升/分钟的速度通过导管连续输注生理盐水。腔内压力通过传感器监测
（mlt0670 BP；东京，日本）和图表记录器记录。在确认吻合口瘘时，立即停止输
注盐水，并将爆破压记录为吻合口破裂前即刻达到的峰值压力。
爆破压力试验后，切除从吻合口近端1.5cm到远端1.5 cm处的3cm的结肠并去除肠
系膜的脂肪。组织的两端分别固定在一个数字测力计的钳夹上进行拉力试验。在测
量断裂强度时，一个钳夹以30毫米/分钟的速度远离另一个钳夹，使组织不断拉直
到吻合部位完全断裂。断裂强度定义为吻合口断裂前的最大张力。
吻合口的生物化学分析
在断裂强度试验后，对结肠组织进行称重，并在以前的报告基础上采用改进的方法
测定羟脯氨酸浓度作为胶原含量的指标。简而言之，结肠组织混匀在2ml的生理盐
水中并以3000g离心10分钟，收集上清液作为盐溶性胶原组分和微球，随后在6 N 
盐酸，110℃温度下水解24H，收集不溶性胶原组分。采用液相色谱-质谱仪测定组
分中的羟脯氨酸含量，氮含量用氮分析仪测定。
营养参数



在第1, 7天和第14天分别测定各组大鼠体重。从第7到14天记录每只大鼠的饮食摄
入量。在破裂压力试验后，从腹主动脉采集血样，用全自动生化分析仪测定血浆总
蛋白、白蛋白、血糖和血尿素氮。
盲肠内容物
第14日获取盲肠内容物，用pH电极测定盲肠内容物pH值。在盲肠段的几种有机酸
含量（即，甲酸，醋酸，丙酸，异丁酸，丁酸、异戊酸、正戊酸、琥珀酸、乳酸）
采用内标法测定，配备一个垫片组SCR 102 H柱高效液相色谱和电导检测器。

结果

1.分析组别
六只大鼠（LMP组4只和HMP组2只）在吻合手术24 h内死于出血或肠梗阻，可能由于不成
功的手术程序造成的，因此被排除在外。
其余大鼠耐受手术且无吻合口渗漏。在分析动物时LMP，HMP和PF组的大鼠数量分别是：
6，8，10。
2.吻合爆破压和断裂强度
三组间爆破压力值无显著性差异（表1）。然而，断裂强度LMP组比HMP和PF组显著升高
（P＜0.001＝（表1）。

3.吻合组织的生化成分
LMP组每个单位长度组织的重量明显高于PF组（P＜0.01；表2＝。组织中氮含量在3个组别
中组明显差异。LMP组盐溶组分中的羟脯氨酸含量显著高于PF组（P＜0.01＝，且有高于
HMP的趋势（P=0.2578）。不溶性组分中羟脯氨酸含量在三组间无明显差异。



4.营养参数
虽然术后三组提供的能量相同， LMP组的体重在第7和14天显著高于HMP和PF组（P＜
0.05，P＜0.001，分别＝。LMP组大鼠在术后有显著较高的体重增加相对于PF组（P＜
0.01；表3＝。
虽然各组大鼠血浆总蛋白和白蛋白水平均在正常范围内，但各组间有统计学差异（p＜
0.05）。三组的血浆葡萄糖、尿素氮水平无明显差异。



5.大鼠粪便外观
LMP组所有大鼠的粪便都是正常的，而在HMP和PF组大鼠的粪便都为水样便（图1）。大
便的外观在整个实验过程中保持一致。

6.pH值和盲肠内容物中有机酸的浓度



盲肠内容物的pH值在三个不同的组别中无明显差别。LMP组总有机酸含量显著高于其他两
组（表4；p＜0.001）。在SCFAs检测中，只有乙酸浓度在LMP组中显著高于HMP和PF组
（P＜0.01＝。其他的短链脂肪酸如丙酸和丁酸在三组间无显著差异。

结论

在这项研究中，吻合口愈合的评价使用两种方法：断裂强度和爆破压试验。本研究
发现是LMP喂养的大鼠吻合断裂强度是最高的，表明LMP比HMP更有效地促进吻
合口愈合。此外，盲肠SCFA浓度和粪便的外观在LMP和HMP组之间有明显不同，
提示吻合口愈合的机制。

爆破压试验评估了吻合口漏，适合于评价相对早期（术后第5天或7天）的吻合口愈
合。目前的研究在7d后评价可能有些晚了。在术后第7天吻合口漏已很少见。在这
种情况下， LMP组断裂强度仍显著高于HMP组，表示LMP喂养后吻合口有更强大
的愈合能力。

羟脯氨酸在盐溶性和不可溶组分含量可作为吻合口愈合的另一个参数。盐溶性组分
中羟脯氨酸含量提示有新合成的胶原蛋白，而在不可溶性组分中则表示成熟的胶



原。这个盐溶性和不可溶性中羟脯氨酸含量的研究结果提示在LMP组吻合口部位发
生活跃的胶原合成，但三组中成熟胶原含量无明显差异。在LMP组吻合口组织更高
的湿量也表明激活成纤维细胞和胶原合成从而促进肉芽组织的形成。上述结果表明
在LMP喂养组吻合部位有强健的肉芽组织形成。

SCFAs，尤其丁酸，常被用来作为肠上皮细胞的能量底物，可能促进结肠吻合口的
愈合。SCFAs也可以促进结肠对水、钠的吸收。结果表明LMP组盲肠内容物中
SCFAs高水平可以部分解释LMP组促进吻合口愈合。同时，盲肠中高水平的SCFA
可以更好地发酵果胶。但我们的研究表明LMP组发性比HMP组差（分别为57%，
93%），LMP的低发酵性可能通过未消化的LMP的凝胶化作用促进正常粪便的形
成。因此，LMP的局部发酵有两个有利的影响：SCFA的产生和正常粪便的形成。
其可能的机制有待我们进一步探索。

LMP组显著增加的大鼠体重似乎与吻合口愈合无关系。观察HMP和PF组的粪便均
为水样便，体液潴留可能是造成其体重差异的原因。至少术后体重增加和血浆总蛋
白和白蛋白水平在LMP和HMP组间无差异，不太可能是因为系统营养状况影响吻合
康复。

本研究探究早期肠内喂食含有LMP或HMP流质饮食对大鼠结肠吻合口愈合的影响。
喂食LMP组的断裂强度和胶原含量明显高于HMP或PF组大鼠。这些结果表明LMP
饮食促进吻合口愈合，这个可以用经过结肠形成的正常粪便移动时所产生的机械应
力解释。在LMP组大鼠盲肠中短链脂肪酸产生也可能促进吻合口愈合。




