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图
2

!!

再灌注不同时间点
O_67b'-/*

染色结果#

T3((

$

图
*

!!

b-

2\和梗死体积的相关性分析

#

!

讨
!!

论

锌在人体内的水平仅次于铁#是脑神经生长发育的必需元

素#

b-

2\ 在中枢神经细胞内聚集在突触小泡内#生理浓度的

b-

2\对神经元有保护作用#但
b-

2\在体内浓度过高或过低会

对身体造成伤害*

!

+

'在接受刺激尤其是脑缺血时#大脑皮层中

的
b-

2\会从突触小泡和神经元内大量释放并涌入突触后神经

元'有报道指出#大鼠全脑缺血
21B

后#海马
GI!

区的锥体

细胞会出现延迟性神经元死亡#而且锥体细胞内
b-

2\水平逐

渐增加#但如果大鼠在缺血后用
b-

2\阻断剂处理#则锥体细胞

内
b-

2\水平降低#而且海马
GI!

区的锥体细胞的神经元损伤

减轻#说明高浓度的
b-

2\可能参与了神经元的死亡过程*

!2

+

'

以上的研究主要观察了海马
GI!

区神经元的
b-

2\浓度和脑

损伤的关系#未关注缺血半暗带区
b-

2\的变化情况#缺血半暗

带区已成为急性缺血性脑卒中治疗的新靶点'

O_67b'-/*

是一种新型的
b-

2\荧光探针#发光强度大#波

动性小#抗其他金属离子干扰性强#可检测聚集到突触后神经

元的
b-

2\ 流*

!*

+

'本实验在
CGI6

过程中检测了大鼠的肛

温&动脉压和心率指标#

*

组大鼠的生理参数都在正常范围#据

此可以忽略手术过程对实验过程的影响'由实验结果可知#脑

缺血诱导了
b-

2\在突触后神经元的集聚'但如用
b-

2\螯合

剂进行预处理#则半暗带区的
O_67b'-/*b-

2\阳性染色细胞

明显减少#各个时间点大鼠的脑梗死体积也明显降低'有文献

*

!#

+指出#在动物脑缺血模型中用
M>SN

预处理#可以降低大

鼠的病死率*

!1

+

'有文献提示#大鼠在脑缺血再灌注
!B

时#脑

梗死区域未现凋亡神经元#但在再灌注
*

%

21B

内#凋亡神经

元进行性增多*

!3

+

'这些发现说明
b-

2\的集聚可能是引起脑

组织损伤的
!

个重要因素#移除多余的
b-

2\可以对脑缺血再

灌注损伤起到保护作用'实验结果表明#再灌注
(B

时#脑梗

死体积约
0U

#梗死体积较小#

O_67b'-/*

染色阳性细胞数也

较少#提示
b-

2\从再灌注开始便参与了脑组织的损伤过程#但

b-

2\参与大鼠脑缺血再灌注损伤的生理机制还没有完全搞

清'文献*

!#

+指出#

b-

2\大量聚集可能会影响线粒体功能#抑

制线粒体腺嘌呤核苷三磷酸!

IM>

"生成#刺激活性氧!

J6H

"生

成'并且#细胞内
b-

2\聚集会放大凋亡通路#增加细胞的凋亡

率'本实验和这个结论基本相似#故推测高浓度的
b-

2\会作

为内源性毒素作用于脑组织#诱发脑组织神经元损伤或死亡'

本实验结果表明#缺血再灌注不同时间窗的荧光强度值差

异不明显#这可能是因为单个细胞内结合状态的
b-

2\迅速释

放使细胞内的游离态
b-

2\快速饱和#致使荧光强度增加不明

显'本实验发现#

b-

2\和脑梗死体积之间呈高度正相关#这也

进一步表明了
b-

2\参与了脑缺血损伤并发挥着重要作用'

综上所述#脑缺血再灌注大鼠脑内
b-

2\水平随灌注时间

进行性增加#且与脑梗死体积显著正相关#故推测较高浓度的

b-

2\可能会作为内源性毒素参与脑损伤过程#为临床研究缺

血性脑病的治疗技术提供新依据'
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系统#临床应用有很大风险'丁酸钠&氯喹抑制
5CP̂ !

信号

通路#对脓毒症相关的多器官功能损害可能有保护效应#但对

这些药物改善炎性反应方面的研究仍处于实验室阶段#临床效

果并不清楚#且有多种不良反应'右美托咪定是一种临床常用

镇静镇痛药#对呼吸及循环影响较小#且具有抗交感效应#本研

究表明右美托咪定在镇静镇痛的同时还可降低血清
5CP̂ !

#

改善炎性反应'因此#右美托咪定有镇静及抗炎双重作用#但

其是否能够有效改善临床热射病患者的预后有待进一步研究'

综上所述#右美托咪定能够降低热射病大鼠血清
5CP̂ !

水平#其可能机制之一是激动
>̂ CG,

表面
&

2

受体减少

5CP̂ !

的释放'因此#本研究认为右美托咪定可以通过减少

炎症细胞
5CP̂ !

释放#改善热射病大鼠的炎性反应#可能对

热射病有潜在的治疗效应#为右美托咪定更安全有效地应用于

热射病患者的镇静&抗炎提供重要依据'
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