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%是感觉神经系统

损伤引起的一种慢性疼痛综合征#临床上以自发痛)诱发痛)痛

觉过敏)痛觉超敏以及疼痛异常为特征*由于其发病机制复

杂#尚无特别有效的治疗手段#近年来越来越成为疼痛领域研

究的热点*而星形胶质细胞被认为是
JT

激活的重要靶点#探

索其分子机制有可能为临床疼痛治疗提供新的思路*
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图
1

!!
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?&?

!

各组大鼠脊髓背角
ce9T

表达
!

术后
-!OJ4

组大鼠脊

髓伤侧背角
ce9T

表达较
U:

)

+@?8

组明显增强$

$

$

%&%2

%#

OJ4Y3ZQ

组较
OJ4YJO

组的脊髓背角
ce9T

表达下调$

$

$

%&%2

%#但仍高于
U:

)

+@?8

组$

$

$

%&%2

%*

+@?8

)

U:

组比较#

差异无统计学意义$

$

%

%&%2

%#见图
1

)

'

*

!!

?

!

$

$

%&%2

#与
U:

)

+@?8

组比较(

C

!

$

$

%&%2

#与
OJ4YJO

组

比较*

图
'

!!

术后
-!

各组大鼠脊髓背角
ce9T

表达比较

@

!

讨
!!

论

!!

近年来#随着对疼痛研究的不断深入#研究者发现脊髓内

的胶质细胞在病理性疼痛的产生和维持中起着重要的作用*

在坐骨神经慢性压迫型模型$

334

%)部分坐骨神经结扎伤模型

$

TOJ[

%)

[

2

脊神经冷冻模型中均观察到脊髓星形胶质细胞和

小胶质细胞激活的反应*多种疼痛相关物质可以引起胶质细

胞的活化*缩胆囊素和缓激肽可以与星形胶质细胞上的受体

结合#激活胞内由
3?

1Y介导的信号转导通路&

2

'

*活化的胶质

细胞可以通过释放多种神经活性物质
5bO

)

Jb

)

S99+

)

9:T

等#直接影响神经元的可塑性#使病理性疼痛进一步发展和持

续&

)

'

*作为神经免疫细胞#又可以通过合成和释放多种炎性细

胞介质如白细胞介素)

:Je.

%

产生致痛作用&

2

'

*而阻断脊髓

胶质细胞活化则可以抑制或减轻痛敏反应&

-

'

*越来越多的研

究表明#调控星形胶质细胞已经成为疼痛研究的一个重要方

向*

cI

是连接两个相邻细胞的大通道#能够实现离子及小分

子物质在细胞间的快速交换#尤其在神经系统中大量表达*之

前的研究表明这些细胞间的缝隙连接通道均由缝隙连接蛋白

3",,<a#,

$

3Q

%构成#不同于
3Q

蛋白形成细胞间连接#新发现

的
TQ

作为
cI

中的一类新蛋白#主要是以半通道单体的形式

存在#调节
9:T

)

3?

1Y 等分子直接与细胞外液间的交换&

/.(

'

*

其作为细胞信息与外界交换的一种补充#极大地丰富了神经细

胞间信息的交换和整合*本研究通过分支选择性结扎坐骨神

经建立
JT

模型#研究
TQ$

在脊髓中的表达变化*通过
U<+=.

<B,CD"=

检测#发现术后
'

)

2

)

-

)

$0!

大鼠脊髓
TQ$

表达量较

U:

)

+@?8

组明显上调$

$

$

%&%2

%*在术后
2

!

-!

#其表达量

达到一个峰值#随后逐渐下降#在
$0!

时趋于平稳*

OJ4

组表

达量的明显增高#提示
TQ$

可能参与了疼痛的激活和调控*

3ZQ

作为目前惟一相对特异非选择性的
cI

阻断剂#有研究已

经证实其可以阻断缝隙连接通道#导致离子或其他分子交换减

少甚至停止*

ce9T

作为星形胶质细胞的特异性标志物#已经

得到大量研究证实*本研究免疫组化中发现#

OJ4

组与其他两

组比较#脊髓背角中
ce9T

阳性细胞个数明显增多$

$

$

%&%2

%*在术后
-!

进行鞘内注射
3ZQ

后#

ce9T

阳性细胞个

数较未注射的
OJ4

组有明显的下降$

$

$

%&%2

%*由此#可以推

测
TQ$

这类
cI

可能与星形胶质细胞的表达激活有关*

以前的研究大量集中在
3Q

上#但是近年来#自从其同源

蛋白
TQ

在
1%%0

年被克隆出来后#又成为研究的热点*

TQ$

蛋白参与了很多重要的病理生理过程*

TQ$

参与了机体免疫

应答及炎性反应#巨噬细胞可能由
TQ$

通道介导
4[.$

#

释

放&

$%.$$

'

(红细胞膜上
TQ$

半通道可介导
9:T

释放从而对局部

血流进行调节&

$1

'

(

TQ$

还能够抑制胶质瘤细胞的正常增

殖&

$'

'

*由于
TQ

不同于
3Q

组成的六聚体细胞间通道#只能形

成三聚体的半通道*它的功能和
3Q

相比较类似但又不完全

一样#而这二者谁在疼痛信号的传递上起着更为重要的作用#

需进一步探究&

$0

'

*由于
3ZQ

是非选择性的
cI

阻断剂#在二

者的功能研究上很难以进行区分和鉴别*寻找更好)更特异的

cI

阻断剂#能分别阻断两种同源蛋白通道#将为下一步研究提

供更好的帮助#同时为疼痛药物的研发提供方向*

综上所述#缝隙连接蛋白
TQ$

确实在
JT

的发生)发展中

起着重要作用*至于
TQ$

半通道如何调控星形胶质细胞#如

何进一步整合和传递胶质细胞间的信息#还有待进一步的

研究*
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综上所述#本研究认为单侧椎弓根螺钉固定的方式在椎间

融合后可以取得和双侧固定同样的效果#理论上并不会显著增

加内植物失效的发生率#其远期临床疗效是可以保证的*本研

究结果为单侧椎弓根螺钉固定方法的临床应用提供了理论支

持*当然#单侧椎弓根螺钉并不适合每种腰椎退行性病变的

:[4e

手术固定#比如术前存在腰椎不稳的病例#以及腰椎滑脱

症和双侧关节突切除减压的病例#选择合适的患者进行单侧固

定可以减少患者的经济负担和手术创伤#并且达到和双侧固定

一样的融合效果*
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