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高压氧结合电针治疗对脊髓损伤后大鼠膀胱功能的影响

王晓红!邵
!
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"广州军区武汉总医院康复理疗科!武汉
$#""'"

#

!!

摘
!

要"目的
!

观察高压氧结合电针治疗对脊髓损伤"

Z(,

#后大鼠神经源性膀胱功能的影响及机制分析$方法
!

将雌性
ZX

大鼠
/"

只!随机分为对照组%高压氧组及高压氧结合电针组"结合电针组#!每组
%"

只$所有大鼠用
9AA;6h5

重物撞击法制造
Z(,

模型!其中对照组不接受任何治疗!高压氧组及结合电针组在造模成功
!%?

后每天接受高压氧治疗或高压氧结合电针治疗
!

次$

各组大鼠分别于术后
%$?

!

#

%

'

%

!$0

在乌拉坦麻醉下尿道置管行尿流动力学检查后处死$观察比较
#

组大鼠脊髓中及膀胱组织

中神经型一氧化氮合酶"

6acZ

#表达及尿流动力学指标$结果
!

在各时间点上!高压氧组及结合电针组脊髓及膀胱组织中
6acZ

表达明显高于对照组"

A

&

"2"!

#!结合电针组脊髓及膀胱组织中
6acZ

表达明显高于高压氧组"

A

&

"2"&

#&尿流动力学结果结合

电针组显著优于高压氧组及对照组"

A

&

"2"&

#$结论
!

高压氧结合电针治疗对
Z(,

后大鼠的神经元具有保护作用!并能很好改

善大鼠的膀胱功能$

关键词"高压氧&电针&脊髓损伤&神经型一氧化氮合酶&尿流动力学
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脊髓损伤$

5

@

16>AB-F016

4

CF

G

#

Z(,

%可引起下尿路排尿功能

障碍$神经源性膀胱%#严重时可伴发致死性尿路感染或慢性肾

衰竭*

!

+

'临床实践已证实高压氧是治疗
Z(,

的重要方法#但高

压氧治疗神经源性膀胱的机制尚不清楚#其可能的机制是高压

氧可以保护神经细胞#促进神经纤维再生*

%

+

#从而诱发或重建

正常的排尿反射&电针可以通过多环节延缓和减轻
Z(,

的程

度#改善损伤后并发症*

#

+

#同时大量临床实践也证实电针在改

善
Z(,

后排尿功能方面具有独特疗效*

$7&

+

#本文旨在观察高压

氧结合电针治疗对
Z(,

后大鼠膀胱功能的影响#从而为临床治

疗
Z(,

后神经源性膀胱提供一定的实验依据'

=

!

材料与方法

=2=

!

材料
!

实验动物为健康雌性
ZX

大鼠
/"

只$鼠龄
$

!

/

周%#体质量
%&"

!

#&"

=

#按随机数字表法分为
#

组!对照组)高

压氧组和高压氧结合电针组$结合电针组%#每组
%"

只&各组又

按手术后相应时间点分为
%$?

#

#0

)

'0

)

!$0

组#每组
&

只'实

验动物由广州军区武汉总医院医学实验中心提供#饲养温度为

%"

!

%#f

#湿度为
&"P

!

/"P

#大鼠在笼内自由进食饮水'

=2>

!

方法

=2>2=

!

实验动物模型制备
!

采用
9AA;6h5

重物撞击法制造大

鼠
Z(,

模型'称取大鼠体质量后#给予
!"P

水合氯醛溶液按
$

Ĵ

"

N

=

腹腔内注射麻醉#然后用电子剃毛器剃去大鼠背部毛

发#以
)

!%

为中心显露直径约为
"2&BJ

的圆形无菌区#作为

Z(,

区'将大鼠固定在鼠台上#以
)

!%

棘突为中心背部正中纵

行切口#长约
#BJ

#显露脊柱后#在
)

!!

!

!%

间用血管钳小心咬除

棘突和双侧椎板#露出白色的脊髓后#用致伤量为
&"

=

"

BJ

% 的

9AA;6h5

重物撞击法损伤脊髓#大鼠的双下肢出现回缩性扑动)

尾巴呈痉挛性摆动后双下肢瘫痪#表明造模成功#然后依层次

缝合'术后给予青霉素腹腔注射预防感染'所有大鼠均接受

9AA;6h5

重物撞击法制造
Z(,

模型#造模成功后
!%?

按不同组

别给予相应治疗#其中对照组不接受任何治疗#高压氧组仅接

''&%

重庆医学
%"!%

年
3

月第
$!

卷第
%&

期



受高压氧治疗#结合电针组接受高压氧及电针治疗'

=2>2>

!

高压氧治疗
!

高压氧组及结合电针组大鼠于术后
!%?

进舱#先用纯氧洗舱
!"J16

#使舱内氧浓度大于
3&P

#

%"J16

内缓慢加压至
"2%&*T>

'在高压下停留
/"J16

#其间用纯氧

通风
!"J16

#停留结束后在
%"J16

内匀速减压至常压#结束治

疗'高压氧治疗每天
!

次'

=2>2?

!

电针治疗
!

结合电针组大鼠于高压氧治疗后开始电针

治疗#电针治疗参数!输出电压
$

!

/Y

#疏波
$dI

#密波
%"

dI

#留针
%"J16

#每天
!

次'取穴及针刺方法*

/

+

!大椎穴#背中

线上#

(

'

与
)

!

棘突间#顺棘突间直刺
&JJ

&肾俞穴#

^

%

棘突

下两旁#直刺
/JJ

&三阴交穴#后肢内踝尖直上
!"JJ

#直刺
&

JJ

'

=2>2@

!

尿流动力学检查
!

大鼠称体质量后#先以
%&P

乌拉坦

按
!2"

=

"

N

=

腹腔注射麻醉*

'

+

#

#"J16

后经尿道插入
#

号输尿

管导管#将大鼠放入测压笼内#设置室温为
#"f

'输尿管导管

接上三通#用注射器抽出膀胱内尿液后#三通一端与微量灌注

泵相接#另一端接尿动力仪的膀胱压力传感器#体内置零'再

以
"2%Ĵ

"

J16

的速度向膀胱内灌注室温下生理盐水#至大鼠

开始排尿时停止注水'测定排尿量#以
!Ĵ

注射器抽出膀胱

内残余尿'连续测量
#

次'膀胱测量指标为膀胱容量$灌注速

度
i

灌注时间%)排尿量)残余尿量$膀胱容量
M

排尿量%)排尿

速率)最大排尿压'

=2>2A

!

取材
!

分别在造模后
%$?

#

#

)

'

)

!$0

处死大鼠'处死

前大鼠完成尿流动力学检测#检测后开胸暴露心脏#心脏灌注

冰生理盐水至流出液为清亮后给予
$P

的多聚甲醛溶液继续

灌注#灌注完成后取出受损脊髓节段头端
#JJ

)尾端
#JJ

的

脊髓组织#及大鼠膀胱标本放入相同灌注液中#置入
$f

冰箱

过夜'乙醇脱水石蜡包埋并切片#其中脊髓切片为头端
&

#

J

#

尾端
&

#

J

各一张'

=2>2B

!

神经型一氧化氮合酶$

a;CF-6>A61<F1B-.10;5

G

6<?>5;

#

6acZ

%表达检测
!

根据
RWaW)W(d

公司两步法抗兔"鼠通

用型免疫组化试剂盒说明书进行#石蜡切片置于
/&f

烘箱中#

烘片
%?

#脱蜡至水#用
TLZ

$

@

d'2$

%冲洗
#

次#每次
&J16

&高

压热修复!在沸水中加入
a>%WX)9

$

@

d32"

%'盖上不锈钢锅

盖#但不能锁定'将玻片置于金属染色架上#缓慢加压#使玻片

在缓冲液中浸泡
&J16

#然后将盖子锁定#小阀门将会升起来'

!"J16

后除去热源#自然冷却'切片放入
#P

过氧化氢溶液#

室温下孵育
!"J16

#以阻断内源性过氧化物酶'

TLZ

$

@

d'2$

%

冲洗
#

次#每次
&J16

&甩去
TLZ

液#第一抗体
!_!""

浓度稀

释'每张切片加入
&"

#

^

稀释液#

$f

过夜&

TLZ

冲洗
#

次#每

次
&J16

&甩去
TLZ

液#每张切片加
&"

!

!""

#

^9

液$

(?;J7

*><;)*W6Y151-6S

"

d+T

%#室温下孵育
$&J16

&

TLZ

冲洗
#

次#每次
#J16

&甩去
TLZ

液#每张切片加
&"

!

!""

#

^

新鲜配

制的
X9L

溶液#室温下孵育
&J16

#显微镜控制显色&显色完全

后#蒸馏水或自来水冲洗#苏木素复染#

"2!P

盐酸分化#自来水

冲洗#

TLZ

冲洗返蓝&切片经过梯度乙醇$

'"P

!

!""P

%脱水干

燥#二甲苯透明#中性树胶封固&用
TLZ

代替一抗做阴性对照#

高倍视野$

i$""

%下计算阳性细胞率#即每张切片随机取出
!"

个不重叠高倍视野#算出阳性细胞率'

=2?

!

统计学处理
!

应用
ZTZZ!#2"

统计软件进行统计分析#

先对数据进行正态性检验$

c6;7Z>J

@

A;]-AJ-

=

-F-:7ZJ1F6-:

);5<

%#均满足正态性检验时#计量数据描述采用
IQ?

表示#先

进行两因素方差分析#再进行两个独立样本
:

检验和单因素方

差分析$

c6;7e>

G

9acY9

%#组间两两比较采用
)CN;

G

法'以

A

&

"2"&

为差异有统计学意义'

>

!

结
!!

果

>2=

!

6acZ

在脊髓及膀胱组织中的表达
!

在各时间点上#对

照组)高压氧组及结合电针组的脊髓及膀胱组织中均有表达

$封
%

图
!

%#阳性细胞即为细胞质内棕黄色染色颗粒&免疫组

化结果显示#在各时间点上#高压氧组及结合电针组
6acZ

阳

性细胞表达均高于对照组$

A

&

"2"!

%#结合电针组的阳性细胞

数显著高于高压氧组$

A

&

"2"&

%#见表
!

'

>2>

!

尿流动力学分析
!

尿流动力学结果显示#对照组)高压氧

组及结合电针组尿流动力学指标在术后
%$?

比较#差异无统

计学意义$

A

%

"2"&

%&术后
#0

及以上#高压氧组及结合电针组

各项尿流动力学指标均优于对照组#差异有统计学意义$

A

&

"2"&

%&术后
'

)

!$0

#结合电针组的尿流动力学指标明显优于高

压氧组#差异有统计学意义$

A

&

"2"&

%#见表
%

'

表
!

!!

6acZ

在脊髓及膀胱组织中阳性细胞率的表达$

IQ?

&

P

%

术后时间
脊髓中表达

对照组 高压氧组 结合电针组

逼尿肌中表达

对照组 高压氧组 结合电针组

%$? %!2!8Q%2!3 #/2%!Q32'!

"

#32%8Q82%"

"$

#2%#Q"2'8 #2&$Q"2%/

"

#23'Q"2"/

"$

#0 #"2#/Q#2!& $#2'&Q82!$

"

$82&!Q#2!3

"$

!%2"&Q%2$' %!2$3Q#2&%

"

%#2!%Q!2'8

"$

'0 !'2!%Q#2"' #!2%#Q%23/

"

#'2$'Q&2#'

"$

!&2%"Q%2!& %82#'Q#2%!

"

#!238Q&2'/

"$

!$0 !$28%Q!23% #%2"'Q%2'/

"

#&2#$Q&2$8

"$

32%'Q#2%" %%2#$Q&28'

"

#%23!Q#2&'

"$

!!

"

!

A

&

"2"!

#与对照组比较&

$

!

A

&

"2"&

#与高压氧组比较'

表
%

!!

各组尿流动力学的影响$

IQ?

%

组别 膀胱容量$

Ĵ

% 排尿量$

Ĵ

% 残余尿量$

Ĵ

%

最大排尿压$

BJd

%

c

% 排尿效率$

P

%
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IQ?
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Ĵ

% 排尿量$

Ĵ

% 残余尿量$

Ĵ

%

最大排尿压$

BJd

%

c

% 排尿效率$

P

%
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#与高压氧组比较'

?

!

讨
!!

论

由于控制膀胱的中枢或周围神经伤病所引起的排尿功能

障碍#称为神经源性膀胱#它是
Z(,

的常见合并症之一*

8

+

'神

经源性膀胱引起严重尿潴留)尿路感染)膀胱内高压)膀胱
7

输

尿管反流#甚至发生慢性肾衰竭#是截瘫患者的首位死亡原因'

!38'

!

!388

年#中国康复研究中心对唐山地震后因
Z(,

造成

截瘫死亡的
#'$

例患者进行调查#发现肾衰竭占死因的
$"P

以上'

国内外研究表明#氮能神经递质合成减少在神经源性膀胱

发病过程中起重要作用'由于一氧化氮$

61<F1B-.10;

#

ac

%的

化学性质极不稳定#目前主要是通过检测一氧化氮合酶$

61<F1B

-.10;5

G

6<?>5;

#

acZ

%及其降解产物的含量间接了解
ac

的变

化'

acZ

阳性神经纤维广泛分布于膀胱及尿道组织#

ac

通过

ac7BR*T

信号途径舒张下尿路平滑肌#降低正常排尿时的尿

道压#对维持正常的膀胱储)排尿功能有重要意义*

37!!

+

'敲除

6acZ

基因的小鼠膀胱
7

尿道括约肌功能紊乱#有排尿困难)尿

频等症状*

!%

+

'神经源性膀胱逼尿肌)膀胱颈平滑肌中氮能神

经递质含量明显下降#从而使逼尿肌兴奋性升高#膀胱收缩与

舒张功能失调#导致排尿障碍*

!#

+

'国内研究报道电针治疗使

Z(,

后大鼠膀胱逼尿肌及膀胱颈平滑肌中
6acZ

表达增加#从

而改善大鼠排尿功能*

!$7!&

+

&高压氧治疗可以促进损伤后脊髓

的神经细胞再生*

!/7!'

+

#在本文的前期研究中#发现高压氧能够

显著减少
Z(,

大鼠神经元细胞凋亡的同时#还能改善
Z(,

大鼠

的肢体功能及行为学评分*

!8

+

'

本实验结果表明#在术后各时间点上#高压氧组及结合电

针组
6acZ

阳性细胞表达均高于对照组$

A

&

"2"!

%#结合电针

组的阳性细胞数显著高于高压氧组$

A

&

"2"&

%&术后
'

)

!$0

#

结合电针组的尿流动力学指标明显优于高压氧组#差异有统计

学意义$

A

&

"2"&

%#说明高压氧及电针治疗都能改善
Z(,

后大

鼠尿流动力学指标#且都与脊髓及膀胱组织中氮能神经递质的

合成与释放增加有关'所以本研究认为高压氧与电针相结合

治疗
Z(,

后神经源性膀胱#能够更好地改善
Z(,

后大鼠的膀胱

功能'其机制可能是!$

!

%高压氧能明显增加损伤脊髓组织氧

张力#调节微循环功能#减轻脊髓水肿#保护神经细胞#促进神

经纤维再生#同时高压氧也能提高脊髓对缺氧的耐受性*

!3

+

#使

脊髓神经元细胞缺血缺氧状态得到改善#继而使更多残存的神

经细胞免于继发性损伤#更多地保留支配膀胱的神经功能'

$

%

%中医认为
Z(,

的病因病机是由于督脉受损#电针督脉$大椎

穴%可以改善
Z(,

局部组织的血液微循环#又能促进脑脊液流

动#减轻
Z(,

部位的水肿和血肿的压迫及粘连#从而扼制了脊

髓继发性损伤的进行*

%"

+

&三阴交是足三阴经交会穴#三阴经循

行少腹或阴器#能通调下焦之气机#推测电针刺激通过反射弧

到脊髓后根激发腰骶部排尿中枢#引起反射性排尿&肾俞穴内

有第
!

)

%

腰髓侧角发出的交感神经纤维#可使尿道内括约肌收

缩#而使膀胱容量增大#减少排尿次数'同时电针治疗具有清

除自由基和抑制氧化应激反应的作用#从而提高氧化能力#改

善急性
Z(,

#这也可能是电针改善
Z(,

作用途径之一*

%!

+

'$

#

%

本实验数据表明#高压氧结合电针治疗使
6acZ

表达显著增

加#使氮能神经递质合成增加#并使膀胱和尿道组织中抑制性

神经递质水平升高#尿道及膀胱颈痉挛减轻#平滑肌舒张#尿道

阻力降低#逼尿肌舒张#无抑制收缩频率减少#膀胱顺应性提

高#由此改善大鼠尿流动力学指标#排尿障碍症状改善'总之#

高压氧结合电针治疗对
Z(,

后大鼠的神经元具有保护作用#并

能很好改善大鼠的膀胱功能'
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