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益脑通络胶囊对缺血再灌注大鼠弥散加权像及能量代谢的影响
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≈摘要  目的 研究益脑通络胶囊对缺血再灌注大鼠弥散加权像及能量代谢的影响 ∀方法 运用脑缺血再灌注损伤大鼠模型

及磁共振弥散加权成像和波谱技术k � � ≥l ∀结果 与模型组相比 o益脑通络胶囊治疗组 v «和 x §的磁共振弥散加权像梗死灶的面

积明显减小 o而且强度也明显降低 ∀t � � � ≥谱的乳酸峰值比模型组明显降低 o�2乙酰天门冬氨酸比模型组增大 ∀结论 益脑通络

胶囊能够有效地改善缺血再灌注后能量代谢 o改善脑缺血 o减少神经元的功能受损及死亡 ∀
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磁共振波谱分析k � � ≥l是现今唯一可以用来观

察活体细胞代谢的无创伤性检测手段≈t  o它的应用对

检测脑部疾病的病理生理变化 !早期诊断 !疗效和预后

判断均有十分重要的意义≈u2w  ∀我们采用磁共振成像

和波谱技术 o研究脑梗死后 v «和 x §磁共振弥散加权

像及氢谱的变化 o以观察益脑通络胶囊对脑梗死造成

脑缺血的治疗作用及对能量代谢的影响 o为临床运用

益脑通络胶囊治疗缺血性中风提供有益的神经影像学

信息 ∀

1 材料与方法

1 q1 动物分组  雄性 v月龄 ≥⁄大鼠 o体重 uss ∗ uxs

ªo由广州军区武汉总医院实验动物中心提供 ∀随机分

为空白组 !模型组和益脑通络胶囊治疗组 o每组 w只 o

共 tu只 ∀

1 q2 实验用药  益脑通络胶囊 os1 xªr粒 o山西光明制

药厂提供 o批号 suswst ∀按折算系数比公式≈x 计算大

鼠的用药量为 v1 u ªr®ªo按 v ° r̄ussª体重的灌胃剂

量配制药液 o每日给大鼠灌胃 o连续 x §~模型组给予等

容量的饮用水 o自然饮食 ∀于造模 v «和 x §后行

作者单位 }t qtss{xv 北京市 o解放军总医院神经信息中心k张梅

奎 !尹岭 !姚斌 !金香兰l ~u qwvsszt 湖北武汉市 o中国科学院武汉物理

与数学研究所波谱与原子分子物理国家重点实验室k刘买利 !王雪松 !张

许l ~v qtsssv| 北京市 o中国科学院高能物理研究所k吴义根l ∀作者简

介 }张梅奎kt|yv2l o男 o陕西宝鸡市人 o博士后 o主治医师 o研究方向 }中

医药治疗缺血性中风的临床和实验研究 ∀

� � �和 � � ≥检查 ∀

1 q3 大鼠模型制备  ts h乌拉坦按 ts ° r̄®ª腹腔注

射麻醉 o取颈正中切口 o经颈部肌肉间隙暴露左侧颈总

动脉 o打开颈部血管鞘 o分离保护周围神经丛 o沿颈总

动脉向上分离暴露颈外动脉和颈内动脉 o分别于左侧

颈总 !颈内动脉处穿线以备提拉 ∀游离颈外动脉主干 o

用 u个丝线结扎颈外动脉 o分离颈内动脉主干至翼腭

动脉 o在翼腭动脉起始部穿 u个丝线提拉备用 ∀提拉

左侧颈总动脉 !颈内动脉处穿线阻断血流 o在颈外动脉

离心段结扎处附近剪开一 s1 u °° 小口 o将直径 s1 v
°°的圆头尼龙线插入 o颈外动脉近端活结扎死 ~放松

颈总动脉 !颈内动脉处穿线恢复血流 o剪断颈外动脉远

端 o拉直使之与颈内动脉呈一直线 o将线栓经颈总动脉

分叉处沿颈内动脉插入颅内 o直至遇到阻力为止 ∀从

侧面阻断大脑中动脉开口 o尼龙线插入深度由分叉部

计kt{1 x ? s1 xl °°≈y  ∀线栓插入至翼腭动脉时 o提拉

翼腭动脉处丝线暂时阻断血流 o待线栓进入颈内动脉

后 o恢复翼腭动脉血流 ∀插线完毕 o缝合颈部皮肤 ∀于

术后 t «拔线 o制成脑缺血再灌注损伤大鼠模型 ∀

1 q4 磁共振弥散加权成像及波谱检查  造模完成后 o

将大鼠头部固定于特制的有机玻璃立体定向仪的支架

上 o置于超导 w1 z × 的 �¬²¶³̈ ¦wzrvs型超导核磁波谱

仪k�µ∏¦®̈ µ公司l中 o头部位于磁场正中 o设定检查参

数 o调谐k • ²¥¥̄ l̈后匀场 ∀最大梯度场强度 |{ °×r

¶o磁体孔径 vs ¦° o⁄• �成像 {片 o层厚 t °° o间距
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t1 u °° o视野 ƒ � ∂ 为 s ≅ vs °° o°¤·µ¬¬}uxy ≅ uxy ∀

采用反转恢复序列k�� l进行 ⁄• �检查 o× � � uxss

°¶o× ∞ � us °¶o扩散时间 ux °¶o扩散梯度时间 ts

°¶o对应的 ¥� t1 u ≅ tsx ¶r¦°u ∀

在 ⁄• �检查的高信号区内及其周边区 o以及对侧

镜相区域进行局域氢谱的检测k见图 tl ~每次波谱检

测前均需匀场 !进行水及脂肪抑制 ∀获得的数据传入

工作平台 o经光谱软件处理分析 o获得各受检对象的肌

酐k≤µl !胆碱k≤«²l !�2乙酰天门冬氨酸k�� �l !乳酸

k�¤¦l的代谢图及代谢峰值 ∀

v组分别于缺血后 v «!x §进行检测 ∀全部实验

均在中国科学院武汉物理与数学研究所波谱与原子分

子物理国家重点实验室完成 ∀

2 结果

模型组造模后 v «和 x §时 o大脑左侧区域有大片

梗死灶 o益脑通络胶囊治疗组梗死灶的面积明显减小 o

而且强度也明显降低 ∀见图 t ∀t � � � ≥ 谱显示 o益

脑通络胶囊治疗组的 �¤¦峰值比模型组低 o�� � 比模

型组增大 ∀见图 u ∀

图 1  大鼠大脑核磁功能成像

¤}模型组造模后 v «~¥}模型组造模后 x §~¦}治疗组造模后 v «~§}治疗组造模后 x §~̈ }空白组 v «~©}空白组 x §∀

图 2  大鼠大脑1 Η ΜΡΣ谱

3 讨论

脑缺血后组织中水分子的弥散运动减慢 o�¤n 2

�n 2� × °泵功能降低 o引起/细胞毒性水肿0 ∀这时水

的表面弥散系数k �⁄≤l下降 o在磁共振弥散加权像

k⁄• �l上表现为高信号影 ∀故 ⁄• �可在脑缺血的超

急性期kv «内l显示出病灶 ∀本研究观察到 o益脑通络

胶囊治疗组大鼠在缺血再灌注后 v «和 x §时 o⁄• �

高信号区的体积和信号强度均明显小于模型组 o说明

益脑通络胶囊在缺血再灌注早期即能减轻脑水肿 o改

善脑缺血 o具有明显的保护作用 ∀

磁共振波谱分析k � � ≥l在 � � �定位的基础上 o将

功能检查与影像学检查相结合 o直接检测脑细胞代谢

和生物能量变化 ∀乳酸k�¤¦l作为无氧糖酵解的主要

代谢产物 o其含量的增加是组织缺血的标志之一 ∀有

研究表明 o一旦脑血流量k≤�∂ l低于 us ° r̄°¬± # tssª

组织 o即达电衰竭≈z  o�¤¦立即升高≈{  ∀ �� � 是哺乳

动物神经系统中普遍存在的化合物 o几乎所有的 �� �

均存在于神经元内 ~目前将 �� � 作为反应神经元功

能的内表物 o其信号的下降提示神经元的缺失和破坏 ∀

我们的研究发现 o益脑通络胶囊可抑制缺血再灌注后

�¤¦的出现和 �� � 的下降 o表明益脑通络胶囊能够有

效地改善缺血再灌注后能量代谢 o减少神经元的功能

受损及死亡 ∀益脑通络胶囊是以益气活血 !解毒通络

为治法的复方制剂 o主要由黄芪 !丹参等中药组成 o用

于治疗缺血性中风 ∀本实验表明 o益脑通络胶囊对脑

缺血有较好的保护作用 ∀

≈参考文献 

≈t ≠¤°¤∏µ² � o �¤·¤¼°¤ ≠ o�ª¤µ¤¶«¬ � o ·̈¤̄ q t � ¤±§ vt ° °¤ª± ·̈¬¦

µ̈¶²±¤±¦̈ ¶³̈ ¦·µ²¶¦²³¼ ²© ¦̈µ̈¥µ¤̄¬±©¤µ¦·¬²± ¬± µ¤·¶≈�  q �¬³³²±¬®¤

⁄¤¬ª¤®∏�¤¶¶«¬ot||z oyw }tvt p tv{ q

≈u �¬µ²∏§ � o • ¤̄ ®̈ µ° o �∏¼ ƒ o ·̈¤̄ q≤ µ̈̈¥µ¤̄ ° ·̈¤¥²̄¬¶° ¤©·̈µ·µ¤±2

¶¬̈±·¬¶¦«̈ °¬¦¤··¤¦®q � t � � � ¶³̈ ¦·µ²¶¦²³¼ ¶§∏§¼≈�  q �̈ ∏µ²̄

� ¶̈ot||| out }xyv p xyx q

≈v °¤·¶²±¶ � • o�¬× o�¤µ¥̈ µ°� o ·̈¤̄ q≤²°¥¬± §̈t � � � ¶³̈ ¦·µ²¶¦²2

³¼ ¤±§§¬©©∏¶¬²±2º ¬̈ª«·̈§ � � �¬°³µ²√ ¶̈·«̈ ³µ§§¬¦·¬²± ²©¶·µ²®̈ ²∏·2

¦²° ≈̈�  q �̈ ∏µ²̄ ²ª¼ ousss oxx }w|{ p xsx q

≈w  �¬¦«¤̈ ¬̄¶ × o • ¬¦® � oƒ∏­¬°²µ¬� o ·̈¤̄ q°µ²·²± � � ≥ ²©²µ¤̄ ¦µ̈¤2

·¬±¨¶∏³³̄¨ ° ±̈·¤·¬²± ¬± µ¤·¶2¦̈µ̈¥µ¤̄ ° ·̈¤¥²̄¬·̈ ¦²±¦̈±·µ¤·¬²±¶¤±§

¬¶¦«̈ °¬¦¦«¤̄¯̈ ±ª̈ ≈�  q �� � �¬²° §̈ot||| otu }vs| p vtw q

≈x 陈奇 q中药药理研究方法学≈ �   q北京 }人民卫生出版社 ot||v qvv p

vw q

≈y 褚晓凡 o董家政 o吴军 o等 q颈内动脉线栓与环扎建立大鼠局灶性脑

缺血再灌注模型≈�  q中风与神经疾病杂志 ousss otzkvl }txu p txw q

≈z 陈星荣 o沈天真 q脑梗死的影像学≈�  q中国计算机成像杂志 ousss o

y }u p vy q

≈{ � ¤̈∏¦«¤°³ ��o�¤µ®̈ µ°�o • ¤±ª °≠ o ·̈¤̄ q�°¤ª¬±ª²©¤¦∏·̈ ¦̈µ̈2

¥µ¤̄ ¬¶¦«̈ °¬¤≈�  q � ¤§¬²̄ ²ª¼ ot||| outu }vsz p vuw q

k收稿日期 }ussx2st2tvl

#{sx# 中国康复理论与实践 ussx年 z月第 tt卷第 z期 ≤«¬± � � «̈¤¥¬̄ × «̈ ²µ¼ °µ¤¦·¬¦̈ o�∏̄¼ ussx o∂ ²̄ tt o �²qz




