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新生猪缺氧缺血性
脑损伤模型中循环内皮细胞变化

王清江 ,刘素琴 ,郭春燕 ,常永超 ,朗然 ,马国瑞

(洛阳医学高等专科学校附属医院 ,河南 洛阳 　471003)

　　[摘 　要 ] 　目的 　探讨新生猪缺氧缺血性脑损伤模型中循环内皮细胞 (CEC) 变化和纳络酮对内皮细胞数目

的影响。方法 　制作新生猪缺氧缺血性脑损伤动物模型 ,用 Hladovec 法从富含血小板血浆中分离循环内皮细胞。

结果 　正常对照组和缺氧缺血性脑损伤 ( HIBD) 组循环内皮细胞分别为 (2. 15 ±0. 81) ×106/ L , (3. 25 ±0. 71) ×

106/ L ,差别有显著性意义 ( P < 0. 01) ,24 h 后 , HIBD 组、纳络酮组 CEC 数目无明显差别。48 h 后纳络酮组 CEC

数目明显低于 HIBD 组 ,两组间差异有显著性意义 ( P < 0. 01) 。结论 　循环内皮细胞数目可显示缺氧缺血性脑损

伤的程度 ,可作为脑损伤的指标之一。纳络酮对脑损伤有保护作用。
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　　循环内皮细胞数量的变化可以反应许多病理变

化对血管的损伤 ,因而受到国内外学者的广泛关

注[1～3 ] 。我们建立了新生猪缺氧缺血性脑损伤动

物模型 ,检测周围血循环内皮细胞 (circulating en2
dothelial cell , CEC)变化 ,报告如下。

1 　材料与方法

1 . 1 　对象

健康新生猪 21 只 ,日龄 3～4 d ,体重 1～1. 5

kg ,雌雄不拘 ,随机分为 3 组 :对照组 ;新生猪缺氧缺

血性脑损伤动物模型组 ( HIBD) ;纳络酮组。

1 . 2 　动物模型制作

应用姚裕家法[4 ] ,用 1 %利多卡因局部麻醉 ,分

离并结扎左侧颈总动脉 ,术毕将新生猪放入含 8 %氧

气和 98 %氮气的混合气体的密闭塑料箱内。对照组

只分离左颈总动脉并不结扎 ,放入含正常气体的密封

塑料箱内持续 1 h 后取出动物 ,在 0 ,1 ,24 ,48 h 分别

从股静脉采血 ,每次 3 ml ,与0. 5 ml 3. 8 %枸橼酸钠液

充分混合 ,立即进行分离 ,采血注射器和试管均硅化。

1 . 3 　纳络酮组

经缺氧缺血性脑损伤的新生猪股静脉注入纳络

酮 ,每次0. 3 mg/ kg。

1 . 4 　CEC 计数

应用 Hladovec 建立的从富含血小板血浆中分

离 CEC 的方法[2 ] 。在光学显微镜下计数全部 9 个

大方格中的 CEC 数 ,同一标本计数 4 次 ,取其平均

值作为 CEC 数。

1 . 5 　统计学处理

所得数据用均值 ±标准差 ( �x ± s ) 表示 ,组间

应用 t 检验和方差分析。

2 　结果

　　如表 1 所示对照组、HIBD 组和纳络酮组在

HIBD 后立即采血检测 CEC 分别为 (2. 15 ±0. 81)

×106/ L , (3. 25 ±0. 71) ×106/ L , (3. 14 ±0. 69) ×

106/ L , P < 0. 01。在 24 h CEC 检测纳络酮组与

HIBD 组明显高于对照组 ,但 HIBD、纳络酮组间无

差异 ( M = 2. 29 , P > 0. 05) ,在 48 h 血液 CEC 数

目 HIBD 组和纳络酮组间有显著差异 ( M = 0. 63 ,

P < 0. 01) 。
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表 1 　HIBD、纳络酮与对照组 CEC变化 (n ×106/ L)

�x ± s

组别 n 0 小时 2 小时 24 小时 48 小时

对照组 7 2. 15 ±0. 81 2. 68 ±1. 45 2. 67 ±1. 18 1. 82 ±0. 89

HIBD 组 7 3. 25 ±0. 71 4. 28 ±1. 15 5. 35 ±1. 50 2. 94 ±0. 26

纳络酮组 7 3. 14 ±0. 69 4. 90 ±1. 82 5. 24 ±1. 52 4. 37 ±1. 09

3 　讨论

　　1970 年有人在兔血中发现一种不同于常规血

细胞的细胞 ,并命名为循环内皮细胞 ,并发现 CEC

数量变化可以反映许多病理变化对血管的损

伤[1～3 ] 。理论上讲 ,内皮细胞的平均寿命大约为 3

个月 ,每天都有许多内皮细胞衰老脱落 ,CEC 数目

反映了内皮细胞新陈代谢的基础水平。新生猪新陈

代谢率高 ,但结果与人类报道值基本无差别[2 ] 。

在缺氧缺血时 ,脑血管自主调节功能破坏 ,脑

小动脉失去对灌注压和二氧化碳浓度的反应能力 ,

形成压力被动性脑血流。脑细胞内有氧代谢障碍 ,

A TP 生成减少 ,致使细胞膜离子泵功能受损 ,细胞

内 Na + ,Cl - ,Ca + +和 H2O 增多 ,造成细胞损伤和死

亡。当细胞 Ca + + 浓度过高时 ,受 Ca + + 调节的酶被

激活 ,可分解膜磷脂 ,产生大量的花生四烯酸。当血

流再灌注时还可产生自由基。这些因素均可损伤脑

血管内皮细胞[5 ] 。故在缺氧缺血刚发生时与对照

组比较即有明显升高 ( P < 0. 01) 。在 24 h 呈上升

趋势 ,在 48 h 时有一定程度下降 ,提示 CEC 可作为

缺氧缺血性脑损伤的指标之一。同时 ,对照组在 1 ,

24 h CEC 也有升高 ,提示外伤也可导致 CEC 增加。

但无明显意义 ( P > 0. 05) 。结果显示 ,应用纳络酮

后 1 ,24 h 基本与 HIBD 组相比无显著差异 ( P >

0. 05) 。但在 48 h 后 CEC 数明显下降 ( P < 0. 01)

应用纳络酮对缺氧缺血性脑损伤有保护作用。纳络

酮的抗损伤作用可能与解除中枢神经系统损伤时所

释放的β内啡呔的影响 ,改善脑细胞内 A TP 代谢状

态 ,稳定细胞膜等作用有关[6 ] 。
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