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基于ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ１α通路探讨电针联合丰富

康复训练对脑缺血大鼠氧化应激的影响

姚晓雯，唐　巍，李梦醒，兰　崴，王　玉，高云云，金子开

（安徽中医药大学针灸推拿学院，安徽 合肥　２３００１２）

［摘要］目的　探讨电针联合丰富康复训练对脑缺血大鼠急性期神经损伤的保护机制。方法　随机选取１５只

ＳＤ大鼠为假手术组，另将模型复制成功的大脑中动脉闭塞（ｍｉｄｄｌｅｃｅｒｅｂｒａｌａｒｔｅｒｙｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＭＣＡＯ）模型大鼠

６０只随机分为模型组、电针组、丰富康复训练组（康复组）和电针联合丰富康复训练组（联合组），每组１５只。假

手术组和模型组不进行干预，电针组和联合组于“百会”“大椎”进行电针治疗；康复组和联合组予以丰富环境与

康复训练，每次３０ｍｉｎ，每日１次，连续治疗３ｄ。观察大鼠缺血侧皮质区脑血流量、组织形态学、阳性细胞率的

动态变化，检测缺血侧皮质中丙二醛（ｍａｌｏｎｉｃｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）、超氧化物歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）

含量；ＲＴＰＣＲ检测沉默信息调节因子１（ｓｉｌｅｎｔｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｏｒ１，ＳＩＲＴ１）、过氧化物酶体增殖物激活受体

γ共激活因子１α（ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒγｃｏａｃｔｉｖａｔｏｒ１α，ＰＧＣ１α）、Ｂ淋巴细胞瘤２（Ｂｃｅｌｌ

ｌｙｍｐｈｏｍａ２，Ｂｃｌ２）、半胱氨酸蛋白酶３（ｃｙｓｔｅｉｎｙｌａｓｐａｒｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ３，Ｃａｓｐａｓｅ３）及半胱氨酸蛋白酶９

（ｃｙｓｔｅｉｎｙｌａｓｐａｒｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ９，Ｃａｓｐａｓｅ９）ｍＲＮＡ的表达水平。结果　分组因素对缺血侧皮质中

ＭＤＡ、ＳＯＤ水平和ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９、Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ表达水平的主效应均有统计学意义（犘＜

０．０５）。与假手术组比较，模型组大鼠脑血流量，ＳＯＤ水平，ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ表达水平均显著降低

（犘＜０．０５），阳性细胞率，ＭＤＡ水平，Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ表达水平均显著升高（犘＜０．０５）；与模型组比

较，各治疗组ＳＯＤ水平，ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ表达水平显著上升（犘＜０．０５），ＭＤＡ水平和Ｃａｓｐａｓｅ３、

Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ表达水平显著降低（犘＜０．０５）；联合组与电针组、康复组比较，上述各指标表达水平均有统计

学意义（犘＜０．０５）；电针联合丰富康复训练对缺血侧皮质 ＭＤＡ、ＳＯＤ水平和ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１αｍＲＮＡ表达水平

的影响具有交互作用（犘＜０．０５），对Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９、Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ表达水平的影响无交互作用（犘＞０．０５）。

结论　电针联合丰富康复训练可通过调控ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ１α通路，提高抗氧化能力，改善神经细胞损伤，发挥神

经保护作用。
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　　缺血性脑卒中（ｃｅｒｅｂｒａｌｉｓｃｈｅｍｉｃｓｔｒｏｋｅ，ＣＩＳ）

的生理病理过程属于多因素参与、多环节循环、多途

径损伤的酶促级联反应［１］。因其高发病率、高死亡

率、高致残率，ＣＩＳ严重威胁人类健康
［２］。既往研

究［３４］显示，电针与现代康复医学联合的治疗模式通

过抗炎、增强神经可塑性、促血管新生、抑制细胞凋

亡等多种途径改善脑部供血，促进神经损伤修复。

沉默信息调节因子１（ｓｉｌｅｎｔｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｒｅｇｕｌａｔｏｒ

１，ＳＩＲＴ１）／过氧化物酶体增殖物激活受体γ共激活

基金项目：国家自然科学基金项目（８１８７４５００）；安徽省教育

厅自然科学基金重点项目（ＫＪ２０１９Ａ０４３０）；安徽省自然

科学研究青年基金项目（１８０８０８５ＱＨ２６８）

作者简介：姚晓雯（１９９６），女，硕士研究生

通信作者：唐巍（１９６９），女，教授，博士研究生导师，ｔａｎｇ

ｗｅｉ２６３３＠１６３．ｃｏｍ

因子１α（ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒａｃｔｉｖａｔｅｄｒｅｃｅｐｔｏｒγ

ｃｏａｃｔｉｖａｔｏｒ１α，ＰＧＣ１α）是一条内源性的抗氧化损伤

通路，ＳＩＲＴ１通过烟酰胺腺嘌呤二核苷酸（ｎｉｃｏｔｉｎａｍ

ｉｄｅａｄｅｎｉｎｅｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ，ＮＡＤ＋）依赖的去乙酰化调控

ＰＧＣ１α活性，参与氧化应激、能量代谢、细胞凋亡等

多种生物学途径［５］。本实验通过观察电针联合丰富

康复训练对大脑中动脉闭塞（ｍｉｄｄｌｅｃｅｒｅｂｒａｌａｒｔｅｒｙ

ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ＭＣＡＯ）模型大鼠ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ１α通路及相

关凋亡基因［Ｂ淋巴细胞瘤２（Ｂｃｅｌｌｌｙｍｐｈｏｍａ２，Ｂｃｌ

２）、半胱氨酸蛋白酶３（ｃｙｓｔｅｉｎｙｌａｓｐａｒｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃｐｒｏ

ｔｅｉｎａｓｅ３，Ｃａｓｐａｓｅ３）、半胱氨酸蛋白酶９（ｃｙｓｔｅｉｎｙｌａｓ

ｐａｒｔａｔｅｓｐｅｃｉｆｉｃｐｒｏｔｅｉｎａｓｅ９，Ｃａｓｐａｓｅ９）］的影响，从氧

化应激角度阐明电针联合丰富康复训练的神经保护

机制。

１　材料

１．１　实验动物　选取清洁级成年健康雄性ＳＤ大鼠

７４
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７５只，体质量为（３００±２０）ｇ，于（２３±３）℃、４５％～

５５％湿度环境下自由饮食饲养，术前禁食不禁水。本

实验经安徽中医药大学实验动物伦理委员会批准，实

验动物生产许可证号为ＳＣＸＫ（鲁）２０１９０００３。

１．２　试剂与仪器　荧光显微镜（ＢＡ４１０Ｅ）：Ｍｏｔｉｃ

公司；石蜡切片机（ＴＭ２１３５）：Ｌｅｉｃａ公司；激光多普

勒仪（ＦＰ５０Ｓｈｉｆｔ）：北廷测量技术公司；荧光定量

ＰＣＲ仪（ＰＩＫＯＲＥＡＬ９６）：ＴｈｅｒｍｏＳｃｉｅｎｔｉｆｉｃ；丙二

醛（ｍａｌｏｎｉｃｄｉａｌｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）（Ａ００３１）、超氧化物

歧化酶（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅｄｉｓｍｕｔａｓｅ，ＳＯＤ）（Ａ００１１）：南

京建成生物工程研究院；ＴＵＮＥＬ细胞凋亡检测试

剂盒（Ｃ１０８８）：Ｂｅｙｏｔｉｍｅ公司；ＳＩＲＴ１（ｂｓ０９２１Ｒ）：

Ｂｉｏｓｓ；ＰＧＣ１α（ＳＣ５１７３８０）：ＳａｎｔａＣｒｕｚ；Ｂｃｌ２（ＲＳ

００３２Ｒ）、Ｃａｓｐａｓｅ３（ａｂ３２３５１）和 Ｃａｓｐａｓｅ９ 抗 体

（ａｂ３２５３９）：上海瑞齐生物科技公司。

１．３　康复训练器材　ＦＴ２００动物跑步机：成都泰

盟软件公司；ＲｏｔｏＲｏｄＳｅｒｉｅｓ８转棒测试仪：上海达

遷实业有限公司；网屏（５０ｃｍ×４０ｃｍ）、平衡木（１７０

ｃｍ×２ｃｍ）、自制丰富环境笼（笼中放置彩球、塑料

管隧道、积木等）。

２　方法

２．１　动物模型复制方法及分组　随机选取１５只大

鼠为假手术组，仅分离颈动脉，不进行结扎和插线步

骤。其余大鼠参照Ｌｏｎｇａ线栓法
［６］复制 ＭＣＡＯ模

型。按４０ｍｇ／ｋｇ剂量腹腔注射１％戊巴比妥钠麻

醉大鼠，麻醉后将大鼠仰卧位固定于鼠板，在右侧颈

部做一切口，钝性分离皮下组织，充分暴露右侧颈总

动脉并用缝合线标记，继续分离颈外及颈内动脉，缝

合线结扎颈外动脉远心端并电凝，用动脉夹暂时夹

闭颈总及颈内动脉，在颈外动脉残端作一“Ｖ”型切

口，将尼龙线插入，待线栓前端抵达分叉处时放开颈

内动脉处动脉夹，继续向颈内动脉深入，深度为１８～

２０ｍｍ，以微遇阻力为度。麻醉清醒后４ｈ，参考改

良神经功能缺损评分（ｍｏｄｉｆｉｅｄｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌｓｅｖｅｒｉ

ｔｙｓｃｏｒｅｓ，ｍＮＳＳ）量表
［７］评估大鼠神经功能状态，

２～１８分为模型复制成功。将模型复制成功的大鼠

按随机数字表法分为模型组、电针组、康复组和联合

组，每组１５只。

２．２　治疗方法　电针组和联合组电针选穴参照《实

验针灸学》［８］及《大鼠穴位图谱的研制》［９］，选取“百

会”“大椎”进行针刺。模型复制后４ｈ开始治疗，用

固定器限制大鼠行动，暴露针刺穴位，以疏密波，频

率５～３０Ｈｚ，电流１～２ｍＡ进行电针治疗。康复

组和联合组进行丰富环境与康复训练。丰富环境治

疗：将大鼠置于自制丰富环境笼中，给予声音、颜色

和灯光刺激。康复训练治疗：将大鼠置于不同器材

上，分别进行跑台、转棒、网屏、平衡木训练，以上治

疗均每次３０ｍｉｎ，每日１次，共治疗３ｄ。

２．３　激光多普勒测定缺血侧皮质区脑血流量　在

插线后５ｍｉｎ及最末次治疗结束后进行大鼠缺血区

局部脑血流量测定。麻醉大鼠后将其头部固定于脑

立体定位仪上，沿正中线偏左侧剃毛，暴露颅骨，根

据《大鼠脑立体定位图谱》［１０］用牙科钻沿冠状缝与

矢状缝定位并钻开一颅窗（约４ｍｍ×３ｍｍ），将多

普勒光纤探头固定至颅窗处，测量并记录。

２．４　生化检测缺血侧皮质区ＳＯＤ、ＭＤＡ水平　 取大

鼠脑组织皮质区制备组织匀浆，根据ＳＯＤ、ＭＤＡ试

剂盒说明书依次进行操作，用酶标仪测定各管吸光度

值，根据公式计算ＳＯＤ活力值与ＭＤＡ的含量。

２．５　苏木精伊红（ｈｅｍａｔｏｘｙｌｉｎｅｏｓｉｎ，ＨＥ）染色和

ＴＵＮＥＬ法观察大鼠缺血侧皮质区形态学变化与阳

性细胞率　将大鼠处死，取出全脑，用４％多聚甲醛

固定，进行石蜡包埋，制成石蜡切片。一部分用 ＨＥ

染液进行染色，另一部分滴加蛋白酶 Ｋ（不含

ＤＮａｓｅ），３７℃作用２０ｍｉｎ以消化蛋白质，ＰＢＳ洗涤３

次，将蛋白酶 Ｋ 冲洗干净。配制并加入５０μＬ

ＴＵＮＥＬ反应液，避光孵育６０ｍｉｎ，ＰＢＳ反复冲洗，

ＤＡＰＩ染细胞核，封片，荧光显微镜下观察大鼠缺血侧

皮质区，随机选取４００倍视野进行阳性细胞计数，并

计算阳性细胞率（阳性神经细胞数／神经细胞总数）。

２．６　ＲＴＰＣＲ法检测大鼠缺血侧皮质区ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ

１α、Ｂｃｌ２、Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ表达水平　Ｔｒ

ｉｚｏｌ试剂提取各组大鼠皮质区总ＲＮＡ，使用微量核酸

蛋白分析仪测定２６０、２８０ｎｍ的ＯＤ值。而后参照逆

转录试剂盒，进行ＰＣＲ扩增。ＰＣＲ反应条件：９５℃１

ｍｉｎ，９５℃２０ｓ，６０℃１ｍｉｎ，４０个循环。引物序列如

表１所示，采用２－ΔΔＣＴ法计算ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｂｃｌ２、

Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ的相对表达水平。

表１　各检测指标的引物序列

基因 扩增片段长度／ｂｐ 正向引物（５′→３′） 反向引物（５′→３′）

βａｃｔｉｎ １５０ ＣＣＣＡＴＣＴＡＴＧＡＧＧＧＴＴＡＣＧＣ ＴＴＴＡＡＴＧＴＣＡＣＧＣＡＣＧＡＴＴＴＣ

ＳＩＲＴ１ １５９ ＴＧＡＣＣＴＣＣＴＣＡＴＴＧＴＴＡＴＴＧＧ ＡＴＴＡＴＧＡＣＡＴＣＧＣＡＧＴＣＴＣＣＡ

ＰＧＣ１α １６４ ＡＧＧＴＣＣＣＣＡＧＧＣＡＧＴＡＧＡＴＣ ＴＣＧＴＧＣＴＣＡＴＴＧＧＣＴＴＣＡＴＡ

Ｂｃｌ２ ９２ ＧＴＣＡＣＡＧＡＧＧＧＧＣＴＡＣＧＡＧＴ ＣＡＧＧＣＴＧＧＡＡＧＧＡＧＡＡＧＡＴＧ

Ｃａｓｐａｓｅ３ １３８ ＡＴＧＴＣＧＡＴＧＣＡＧＣＴＡＡＣＣＴＣ ＡＡＣＴＧＣＴＣＣＴＴＴＴＧＣＴＧＴＧＡ

Ｃａｓｐａｓｅ９ ９５ ＧＡＡＣＧＡＣＣＴＧＡＣＴＧＣＴＡＡＧＡＡＡ ＡＧＡＧＧＡＴＧＡＣＣＡＣＣＡＣＧＡＡＧ
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２．７　统计学方法　采用ＳＰＳＳ２３．０软件进行统计

分析。符合正态分布的计量资料采用“均数±标准

差（珚狓±狊）”表示。各组间符合正态分布、方差齐的均

数比较采用单因素方差分析，治疗组间均数比较采用

两因素方差分析。犘＜０．０５为差异有统计学意义。

３　结果

３．１　各组大鼠缺血侧皮质区脑血流量比较　与假

手术组相比，模型组插线后５ｍｉｎ、３ｄ的脑血流量

均明显下降（犘＜０．０５）。与模型组相比，各治疗组

插线后５ｍｉｎ脑血流量差异无统计学意义（犘＞

０．０５），治疗３ｄ后联合组脑血流量显著增高（犘＜

０．０５）；与电针组、康复组相比，联合组脑血流量显著

升高（犘＜０．０５）。见表２。

３．２　各组大鼠缺血侧皮质区 ＭＤＡ、ＳＯＤ水平比

较　与假手术组相比，模型组 ＭＤＡ水平上升，ＳＯＤ

水平下降（犘＜０．０５）；与模型组相比，各治疗组

ＭＤＡ水平均下降，ＳＯＤ水平均升高（犘＜０．０５）；与

电针组和康复组相比，联合组 ＭＤＡ水平降低，ＳＯＤ

水平升高（犘＜０．０５）。见表３。两因素方差分析显

示，治疗手段对氧化应激因子表达水平的主效应具

有统计学意义（犘＜０．０５）；电针联合丰富康复训练

对 ＭＤＡ、ＳＯＤ表达水平存在交互效应（犘＜０．０５）。

见表４。

表２　各组大鼠缺血侧皮质区脑血流量比较（珚狓±狊）

组　别 狀
脑血流量／（ｍＬ／ｓ）

插线后５ｍｉｎ 治疗３ｄ后

假手术 １５ １３３．８０±７．４９ １４１．１３±６．１３

模　型 １５ ８．４８±０．８７ ９５．６０±１．２２

电　针 １５ ８．２５±０．８８ ９６．８０±１．０１

康　复 １５ ８．２８±０．９８ ９５．５３±１．００

联　合 １５ ８．４０±０．８９ １０６．２７±１．２６＃△◇

　　注：与假手术组比较，犘＜０．０５；与模型组比较，＃犘＜

０．０５；与电针组比较，△犘＜０．０５；与康复组比较，◇犘＜０．０５

表３　各组大鼠缺血侧皮质区 ＭＤＡ、ＳＯＤ

水平比较（珚狓±狊）

组　别 狀 ＭＤＡ／（ｎｍｏｌ／ｍｇ） ＳＯＤ／（Ｕ／ｍｇ）

假手术 ６ ３．５９±０．２７ ２５０．１９±４．０９

模　型 ６ ２８．３９±０．７８ ８６．５２±４．２２

电　针 ６ ８．７０±０．３２＃ １４４．６６±２．０９＃

康　复 ６ ８．７６±０．４２＃ １４９．３５±５．５７＃

联　合 ６ ５．３２±０．３５＃△◇ １８１．０２±４．２１＃△◇

　　注：与假手术组比较，犘＜０．０５；与模型组比较，＃犘＜

０．０５；与电针组比较，△犘＜０．０５；与康复组比较，◇犘＜０．０５

表４　电针与康复训练对脑缺血大鼠氧化应激因子表达水平影响的两因素析因设计方差分析结果

指标 差异来源 自由度 均方 犉值 犘值

ＭＤＡ 电针 １ ８０２．４９５ ５２９．３５０ ０．００１

康复 １ ７９４．０７５ ５２３．７９６ ０．００１

电针×康复 １ ３９５．７５３ ２６１．０５１ ０．００１

误差 ２０ １．５１６

ＳＯＤ 电针 １ １２０９６．７７８ １１３．６６９ ０．００１

康复 １ １４７５５．００９ １３８．６４８ ０．００１

电针×康复 １ １０５０．７５３ ９．８７４ ０．００５

误差 ２０ １０６．４２１

３．３　各组大鼠缺血侧皮质区形态学变化及阳性细

胞率比较　ＨＥ染色结果显示，假手术组皮质区神

经细胞排列整齐，结构完整，核仁清晰；模型组神经

细胞排列紊乱，细胞结构出现不同程度破坏，如核固

缩、嗜染质。与模型组相比，各治疗组均出现好转趋

势，虽有不同程度的间质水肿、排列紊乱，但可以看

到皮质区嗜染质相对较少，细胞结构破坏程度相对

减轻，联合组尤为明显。见图１。ＴＵＮＥＬ染色结

果显示，假手术组仅有少量阳性细胞。与假手术组

相比，模型组大鼠缺血侧皮质区阳性细胞数大量增

加，阳性细胞率大幅升高（犘＜０．０５）；与模型组相

比，各治疗组阳性细胞数减少，阳性细胞率均呈下降

趋势（犘＜０．０５）；与电针组、康复组相比，联合组阳

性细胞数量相对变少，阳性细胞率降低（犘＜０．０５）。

见图２和表５。

３．４　各组大鼠缺血侧皮质区 ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、

ＢＣＬ２、Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ 表达水平比

较　与假手术组相比，模型组ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｂｃｌ

２ｍＲＮＡ表达水平均显著减少（犘＜０．０５），Ｃａｓｐａｓｅ

３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ表达水平显著增加（犘＜０．０５）。

与模型组相比，各治疗组 ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｂｃｌ２

ｍＲＮＡ表达水平均显著增加（犘＜０．０５），Ｃａｓｐａｓｅ

３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ表达水平显著减少（犘＜０．０５）。

见表６。两因素方差分析结果显示，分组因素对

ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１αｍＲＮＡ表达水平的主效应有统计

学意义（犘＜０．０５）；电针与丰富康复训练联合干预

对ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１αｍＲＮＡ的表达水平存在交互作用

（犘＜０．０５），对凋亡相关基因表达水平的影响无交互

作用（犘＞０．０５）。见表７、表８。
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　　 注：Ａ．假 手 术 组；

Ｂ．模 型 组；Ｃ．电 针 组；

Ｄ．康复组；Ｅ．联合组

图１　各组大鼠缺血侧皮质区形态学变化

（ＨＥ染色，１０×４０倍）

４　讨论

ＣＩＳ属中医“中风”范畴，基本病机为气血逆乱，

上犯于脑，脑之神明失用，证候多为本虚标实。研

究［１１］显示，电针通过穴位感受器、神经递质将腧穴

局部效应传入中枢，在脑损伤疾病中有显著疗效。丰

富康复训练具有独特优势，可刺激脑部特定运动区域，

改善脑组织微循环，实现神经细胞再生与功能重组［１２］。

在脑缺血中，氧化应激是破坏神经细胞活力和组织损

伤的主要条件，自由基的大量释放会影响ＤＮＡ、脂质和

蛋白质等重要生物分子，造成细胞损伤［１３］。

　　ＳＩＲＴ１是依赖于ＮＡＤ
＋的去乙酰化酶，在应激

反应中起关键作用［１４］，ＰＧＣ１α作为其下游靶点，正

常情况下可与ＳＩＲＴ１形成转录复合体控制代谢基

因表达［１５］。脑缺血时，神经细胞处于氧化应激状

态，治疗手段干预激活ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ１α通路，提升

抗氧化酶和抗氧化剂能力，减少氧化应激和神经细

胞凋亡［１６１７］。

图２　各组大鼠缺血侧皮质区细胞凋亡情况（ＴＵＮＥＬ荧光染色，１０×４０倍，白色箭头表示凋亡细胞）

表５　各组大鼠缺血侧皮质区阳性细胞率比较（珚狓±狊）

组　别 狀 阳性细胞率

假手术 ３ ０．１７±０．０４

模　型 ３ ０．９５±０．０３

电　针 ３ ０．３３±０．０１＃

康　复 ３ ０．３４±０．０２＃

联　合 ３ ０．２４±０．０１＃△◇

　　注：与假手术组比较，犘＜０．０５；与模型组比较，＃犘＜

０．０５；与电针组比较，△犘＜０．０５；与康复组比较，◇犘＜０．０５

　　两因素方差分析显示，治疗手段对 ＭＤＡ、

ＳＯＤ、ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９、Ｂｃｌ２

ｍＲＮＡ表达水平的主效应均有统计学意义，说明本

实验治疗手段是影响结果的主要因素。研究发现，

氧化应激因子、ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α和凋亡细胞因子的

表达具有一定规律性。脑缺血后，ＭＤＡ含量增加，

ＳＯＤ活性下降，提示脑内自由基过表达，抗氧化物

被消耗，脑内氧化失衡。此时，缺血侧皮质区

ＳＩＲＴ１ｍＲＮＡ表达减少，下游ＰＧＣ１αｍＲＮＡ表达

水平也随之下降，缺血侧凋亡细胞大幅增多，

Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９表达增多，Ｂｃｌ２表达减少，提

示缺血性脑损伤后氧化应激持续发生，细胞凋亡途

径启动。３种治疗手段均能使ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１αｍＲ

ＮＡ表达水平上调，Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ表

达水平下调，Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ表达水平上调，提示不同治
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表６　各组大鼠缺血侧皮质区ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１α、Ｂｃｌ２、Ｃａｓｐａｓｅ３、Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ表达水平比较（珚狓±狊）

组　别 狀 ＳＩＲＴ１ｍＲＮＡ ＰＧＣ１αｍＲＮＡ Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ Ｃａｓｐａｓｅ３ｍＲＮＡ Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ

假手术 ６ １．００±０．０７ １．００±０．０７ １．００±０．０５ １．００±０．０６ １．００±０．０９

模　型 ６ ０．６３±０．０４ ０．５１±０．０２ ０．５５±０．０５ １．４６±０．１２ １．９７±０．１５

电　针 ６ ０．７９±０．０４＃ ０．６４±０．０６＃ ０．７３±０．０５＃ １．２４±０．０３＃ １．５５±０．２１＃

康　复 ６ ０．７９±０．０５＃ ０．６６±０．０５＃ ０．７５±０．０５＃ １．２４±０．０５＃ １．４９±０．２４＃

联　合 ６ ０．８６±０．１３＃△◇ ０．８９±０．０３＃△◇ ０．８５±０．０３＃△◇ １．１２±０．０３＃△◇ １．１６±０．３７＃△◇

　　注：与假手术组比较，犘＜０．０５；与模型组比较，＃犘＜０．０５；与电针组比较，△犘＜０．０５；与康复组比较，◇犘＜０．０５

表７　电针与康复训练对脑缺血大鼠ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１αｍＲＮＡ表达水平影响的两因素析因设计方差分析结果

指　标 差异来源 自由度 均方 犉值 犘值

ＳＩＲＴ１ｍＲＮＡ 电针 １ ０．０８０ ４０．００ ０．００１

康复 １ ０．０８０ ４０．００ ０．００１

电针×康复 １ ０．０１１ ５．５０ ０．０１６

误差 ２０ ０．００２

ＰＧＣ１αｍＲＮＡ 电针 １ ０．１３６ ６８．００ ０．００１

康复 １ ０．１６９ ８４．５０ ０．００１

电针×康复 １ ０．０１３ ６．５０ ０．０１４

误差 １３ ０．００２

表８　电针与康复训练对脑缺血大鼠凋亡相关基因表达水平影响的两因素析因设计方差分析结果

指　标 差异来源 自由度 均方 犉值 犘值

Ｂｃｌ２ｍＲＮＡ 电针 １ ０．１２０ ６０．０００ ０．００１

康复 １ ０．１５５ ７７．５００ ０．００１

电针×康复 １ ０．００８ ４．０００ ０．０６９

误差 ２０ ０．００２

Ｃａｓｐａｓｅ３ｍＲＮＡ 电针 １ ０．１７６ ４４．０００ ０．００１

康复 １ ０．１７６ ４４．０００ ０．００１

电针×康复 １ ０．０１４ ３．５００ ０．０８５

误差 ２０ ０．００４

Ｃａｓｐａｓｅ９ｍＲＮＡ 电针 １ ０．８５３ ２７．５１６ ０．００１

康复 １ １．１４２ ３６．８３９ ０．００１

电针×康复 １ ０．０１１ ０．３５５ ０．５５６

误差 ２０ ０．０３１

疗手段通过上调ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ１α通路，发挥抗缺血

性脑损伤作用。联合组通过电针与康复的交互效

应，显著上调ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１αｍＲＮＡ的表达，提示

外周康复刺激与直接电针刺激共同生成的效应产物

能减轻缺血后脑组织氧化应激损伤，发挥神经保护

作用。但联合组对凋亡因子表达水平的交互作用无

统计学意义（犘＞０．０５），提示脑缺血急性期，电针联合

丰富康复训练对细胞凋亡有抑制作用，但交互作用并

不明显。

　　目前，ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ１α通路在ＣＩＳ的基础性研

究成果甚少，电针与康复疗法联合调控缺血后氧化

应激机制研究尚不多见。本实验通过电针联合丰富

康复训练对 ＭＣＡＯ大鼠进行干预，发现电针法、康

复法、联合法均在不同程度上激活了ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ

１α通路，调节氧化应激，抑制细胞凋亡；且电针与康

复联合治疗对ＳＩＲＴ１、ＰＧＣ１αｍＲＮＡ表达水平的

影响具有交互效应（犘＜０．０５），发挥正向协同作用。

本研究中选择３ｄ作为治疗终点，旨在观察ＳＩＲＴ１／

ＰＧＣ１α通路在急性期的抗氧化和神经保护作用，

但本实验仅评估ＳＩＲＴ１／ＰＧＣ１α通路的即时效应，

在后续研究中，应延长治疗观察期，对电针联合丰富

康复训练与氧化应激相关性进行深入研究。
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焦氏头针结合言语训练对脑卒中后

失语症患者语言功能的影响

罗金发，肖洪波，赖忠涛，张靓男

（安徽中医药大学第一附属医院，安徽 合肥　２３００３１）

［摘要］目的　观察焦氏头针结合言语训练对脑卒中后失语症 （ｐｏｓｔｓｔｒｏｋｅａｐｈａｓｉａ，ＰＳＡ）患者语言功能康

复的影响。方法　将６０例ＰＳＡ患者随机分为治疗组（焦氏头针联合言语训练）及对照组（神经系统电刺激仪

联合言语训练），每组３０例，每周治疗６次，共治疗６周。治疗前后分别采用汉语标准失语症检查（Ｃｈｉｎａｒｅｈａ

ｂｉｌｉｔａｔｉｏｎｒｅｓｅａｒｃｈｃｅｎｔｅｒａｐｈａｓｉａｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＣＲＲＣＡＥ）量表评定语言功能，采用日常生活交流能力（ｃｏｍｍｕｎｉ

ｃａｔｉｏｎａｂｉｌｉｔｉｅｓｉｎｄａｉｌｙｌｉｖｉｎｇ，ＣＡＤＬ）量表评定交流能力，采用简易智力状态检查（ｍｉｎｉｍｅｎｔａｌｓｔａｔｅｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，

ＭＭＳＥ）量表评定认知功能，并通过波士顿诊断性失语症检查法（Ｂｏｓｔｏｎｄｉａｇｎｏｓｔｉｃａｐｈａｓｉａｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ，ＢＤＡＥ）

评价临床疗效。结果　与治疗前比较，治疗后两组患者ＣＲＲＣＡＥ量表各领域评分均明显升高（犘＜０．０５），

ＣＡＤＬ、ＭＭＳＥ评分也明显升高（犘＜０．０５）；治疗组治疗前后 ＭＭＳＥ量表评分差值明显大于对照组

（犘＜０．０５），ＣＲＲＣＡＥ量表的听、说、朗读、抄写评分差值显著大于对照组（犘＜０．０５）。结论　焦氏头针结合

言语训练的治疗方案能够提高ＰＳＡ患者语言功能、日常生活交流能力以及认知功能，尤其在改善听、说、朗

读及抄写方面疗效显著。

［关键词］焦氏头针；脑卒中后失语症；言语训练

［中图分类号］Ｒ２４５．３２＋１　［ＤＯＩ］１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．２０９５７２４６．２０２１．０２．０１４

　　失语症是以口语、书面语的理解表达障碍为主

要表现的一种疾病，外侧裂周皮质语言带、皮质下核

团功能区的损伤是疾病发生的根本原因［１］。失语症

是脑卒中患者常见的临床表现之一，相关数据表明，

至少２６％的脑卒中患者伴有脑卒中后失语症（ｐｏｓｔ

ｓｔｒｏｋｅａｐｈａｓｉａ，ＰＳＡ）
［２］，严重影响患者日常生活及

重返社会。随着全球脑卒中患者的不断增多，

基金项目：安徽省“十三五”省级中医重点专科建设项目（中

医药服务秘〔２０１７〕５６７号）

作者简介：罗金发（１９８４），男，硕士，主治医师

通信作者：肖洪波（１９７０），男，主任医师，２８４５１３４９９５＠ｑｑ．ｃｏｍ

ＰＳＡ已成为一个日益突出且亟待解决的问题。

针灸作为治疗ＰＳＡ的有效方法之一，已得到充

分认可［３］。头针具有改善脑循环，促进语言活动神

经环路重建，激活大脑半球语言区的作用［４］。焦氏

头针已广泛应用于脑源性疾病的治疗，可促进ＰＳＡ

语言功能的恢复［５］。言语训练是ＰＳＡ患者重要的

康复治疗手段之一，通过听觉、视觉及言语发音器官

的反复刺激训练，以激活言语中枢功能低下的神经

细胞，令残存的语言功能得以充分利用［６］。已有研

究［７］表明，头针及言语训练均在ＰＳＡ的治疗过程中

发挥着重要作用，故笔者尝试将焦氏头针与言语训

练相结合应用于ＰＳＡ的临床治疗中，观察此联合方
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