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运动训练对大鼠脑梗死周边皮质脑红蛋白
表达的影响及机制探讨

黄欢１ 　 张逸仙２ 　 郑谋炜１ 　 陈艳１ 　 梅爱农１ 　 刘楠２

１福建省立医院干部特诊一科ꎬ福建医科大学省立临床医学院ꎬ福建省老年医学重点实验室ꎬ
福州　 ３５０００１ꎻ２ 福建医科大学附属协和医院康复科ꎬ福建省脑血管病研究所ꎬ福州　 ３５０００１
通信作者:刘楠ꎬＥｍａｉｌ:ｘｉｅｈｅｌｉｕｎａｎ１９８４＠ ｓｉｎａ.ｃｏｍ

　 　 【摘要】 　 目的　 观察运动训练对大鼠脑梗死周边皮质脑红蛋白(Ｎｇｂ)表达、氧化应激水平以及神经轴突

再生的影响ꎬ初步探讨运动训练促进脑梗死后神经功能恢复的相关机制ꎮ 方法　 采用随机数字表法将 ３６ 只

雄性 ＳＤ 大鼠分为假手术组、模型组及观察组ꎬ每组 １２ 只ꎮ 模型组及观察组大鼠采用改良 Ｌｏｎｇａ 线栓法制成

大脑中动脉闭塞(ＭＣＡＯ)脑梗死模型ꎬ假手术组大鼠进行同样手术操作ꎬ但术中不插入线栓堵塞大脑中动脉ꎮ
观察组大鼠于术后 ２４ ｈ 采用跑台仪进行运动训练ꎬ每天训练 １ 次ꎬ其余 ２ 组大鼠亦同期置于跑台仪上但不进

行运动训练ꎮ 于术后第 ３ꎬ７ꎬ１４ 天时采用修订版神经功能缺损评分(ｍＮＳＳ)评定各组大鼠神经功能ꎻ于末次神

经功能评定结束后断头取脑ꎬ检测各组大鼠脑梗死周边皮质 Ｎｇｂ、氧化应激相关指标[如超氧化物歧化酶

(ＳＯＤ)、一氧化氮(ＮＯ)、丙二醛(ＭＤＡ)]及神经轴突再生相关指标[神经丝蛋白￣２００(ＮＦ￣２００)]表达情况ꎮ
结果　 术后第 ３ 天时观察组 ｍＮＳＳ 评分与模型组间差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎻ术后第 ７ꎬ１４ 天时观察组

ｍＮＳＳ 评分[分别为(６.８３±１.０３)分和(５.０８±０.７９)分]均明显优于模型组(Ｐ<０.０５)ꎮ 模型组 Ｎｇｂ 表达水平高

于假手术组(Ｐ<０.０５)ꎬ观察组 Ｎｇｂ 表达水平亦显著高于模型组(Ｐ<０.０５)ꎮ 观察组 ＳＯＤ 表达水平显著高于模

型组(Ｐ<０.０５)ꎬＮＯ、ＭＤＡ 表达水平明显低于模型组(Ｐ<０.０５)ꎮ 结论　 运动训练有利于脑梗死大鼠神经功能

恢复ꎬ其作用机制可能与上调脑梗死周边皮质 Ｎｇｂ 表达、减轻氧化应激反应以及促进神经轴突再生有关ꎮ
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　 　 相关动物及临床研究均表明:康复运动训练能促

进脑梗死后神经功能恢复[１￣２]ꎬ但其中的分子机制尚未

完全明确ꎮ 脑红蛋白(ｎｅｕｒｏｇｌｏｂｉｎꎬＮｇｂ)是一种新型携

氧球蛋白ꎬ广泛分布在大脑皮质、海马、丘脑及小脑等

代谢活跃、耗氧剧烈的脑组织中ꎬ具有内源性神经保护

作用ꎬ如减轻氧化应激反应、抑制凋亡以及促进神经轴

突再生等[３￣５]ꎮ 有研究表明ꎬ缺血性脑卒中后氧化应激

反应增强会加重神经损伤ꎬ其中超氧化物歧化酶( ｓｕ￣
ｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅꎬ ＳＯＤ)、 丙二醛 ( ｍａｌｏｎｄｉａｌｄｅｈｙｄｅꎬ
ＭＤＡ)以及一氧化氮(ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅꎬＮＯ)等是反映机体

氧化应激水平的重要指标ꎬ也是评价脑卒中病情变化

的重要参考因素[６￣７]ꎮ 神经轴突再生是脑卒中后神经

功能恢复的重要基础[３ꎬ８]ꎬ作为神经元特有的细胞骨

架蛋白ꎬ神经丝蛋白￣２００( ｎｅｕｒｏｆｉｌａｍｅｎｔ￣２００ꎬＮＦ￣２００)
主要表达于神经轴突中ꎬ在神经元分化、轴突再生以及

神经结构及功能重塑过程中均发挥重要作用[９￣１０]ꎮ 本

实验以大脑中动脉闭塞(ｍｉｄｄｌｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｏｃｃｌｕ￣
ｓｉｏｎꎬＭＣＡＯ)脑梗死模型大鼠为实验对象ꎬ通过检测脑

梗死周边皮质相关指标(如 Ｎｇｂ、ＳＯＤ、ＮＯ、ＭＤＡ、ＮＦ￣
２００)变化ꎬ初步探讨运动训练促进神经功能恢复的可

能机制ꎮ

材料与方法

一、实验动物、试剂及仪器

１. 实 验 动 物:选 取 ３６ 只 清 洁 级、健 康、雄 性

Ｓｐｒａｇｕｅ￣Ｄａｒｌｅｙ(ＳＤ)大鼠(购自上海斯莱克实验动物

有限责任公司ꎬ许可证号:ＳＣＸＫ 沪 ２００７￣０００５)ꎬ体重

２５０ ~ ２８０ ｇꎮ
２.主要试剂:包括放射免疫沉淀实验(ｒａｄｉｏ ｉｍｍｕ￣

ｎｏｐｒｅｃｉｐｉｔａｔｉｏｎ ａｓｓａｙꎬＲＩＰＡ)裂解液、二喹啉甲酸(ｂｉｃｉｎ￣
ｃｈｏｎｉｎｉｃ ａｃｉｄꎬＢＣＡ) 试剂盒、电化学发光液 ( ｅｌｅｃｔｒｏ￣
ｃｈｅｍｉｃａｌ ｌｕｍｉｎｅｓｃｅｎｃｅꎬＥＣＬ)液(上海碧云天公司)、聚
偏二氟乙烯 ( ｐｏｌｙｖｉｎｙｌｉｄｅｎｅ ｆｌｕｏｒｉｄｅꎬＰＶＤＦ) 膜 (美国

Ｍｉｌｌｉｐｏｒｅ 公司)、小鼠抗 ＮＦ￣２００、小鼠抗 ３￣磷酸甘油醛

脱 氢 酶 ( ｇｌｙｃｅｒａｌｄｅｈｙｄｅ￣３￣ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅꎬ
ＧＡＰＤＨ)抗体、兔抗神经元特异性烯醇化酶( ｎｅｕｒｏｎ￣
ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｅｎｏｌａｓｅꎬＮＳＥ)抗体(武汉博士德公司)、小鼠抗

Ｎｇｂ 抗体(美国 Ｓａｎｔａ Ｃｒｕｚ 公司)、辣根过氧化物酶标

记的羊抗小鼠二抗(北京中杉金桥公司)、聚乙二醇辛

基苯基醚(Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ￣１００)(美国 Ａｍｒｅｓｃｏ 公司)、Ｃｙ３ 标

记的驴抗小鼠二抗、Ｄｙｌｉｇｈｔ ４８８ 标记的驴抗兔二抗(美
国 Ｊａｃｋｓｏｎ 公司)、ＳＯＤ、ＮＯ、ＭＤＡ 检测试剂盒(南京建

成公司)等ꎮ
３.主要仪器:包括电动跑台仪(美国哥伦布仪器公

司)、Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 仪(美国 Ｂｉｏ￣Ｒａｄ 公司)、冰冻切片机

(德国 Ｌｅｉｃａ 公司)及荧光显微镜(日本 Ｎｉｋｏｎ 公司)
等ꎮ

二、大鼠分组及制模

采用随机数字表法将上述大鼠分为假手术组、模
型组及观察组ꎬ每组 １２ 只ꎮ 参考改良 Ｌｏｎｇａ 线栓法[３]

制备大鼠 ＭＣＡＯ 模型ꎬ大鼠制模成功标准参考 Ｌｏｎｇａ
等[１１]介绍的方法ꎮ 制模成功且神经功能评分为 １ ~
３ 分[１１]的大鼠入选本研究模型组及观察组ꎬ假手术组

大鼠给予相同手术处理ꎬ但术中不插入线栓堵塞大脑

中动脉ꎮ
三、运动训练

本研究采用跑台仪对大鼠进行运动训练ꎬ所有大

鼠在术前先进行 ３ ｄ 适应性训练ꎬ剔除不配合训练大

鼠并予以补充ꎮ 观察组大鼠在术后 ２４ ｈ 开始进行跑

台运动(跑台平板斜度为 ０ 度)ꎬ持续至术后第 １４ 天ꎮ
本研究跑台运动方案参照文献[１２]ꎬ术前 ３ ｄ 跑台速

度设置为 １２ ｍ / ｍｉｎꎬ术后第 １ 天为 ４ ｍ / ｍｉｎꎬ术后第 ２
天为 ８ ｍ / ｍｉｎꎬ从术后第 ３ 天开始ꎬ跑台速度一直保持

１２ ｍ / ｍｉｎꎻ术前每天跑台训练时间为 ５ ｍｉｎꎬ术后每天

为 ３０ ｍｉｎꎮ 假手术组及模型组大鼠同样每日置于跑台

上 ３０ ｍｉｎꎬ但跑台速度均为 ０ ｍ / ｍｉｎꎮ
四、大鼠神经功能评定

于术后第 ３ꎬ７ꎬ１４ 天时采用修订版神经功能缺损

评分(ｍｏｄｉｆｉｅｄ ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｅｖｅｒｉｔｙ ｓｃｏｒｅｓꎬｍＮＳＳ)对各

组大鼠进行神经功能评定ꎬｍＮＳＳ 评分内容包括运动、
感觉、反射及平衡功能 ４ 部分ꎬ分值范围 ０~１８ 分ꎬ０ 分

表示神经功能正常ꎬ分值越大表示神经功能缺损程度

越严重[１３]ꎮ
五、Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 法检测 Ｎｇｂ、ＮＦ￣２００ 表达

各组大鼠均于术后第 １４ 天神经功能评定结束后

断头处死ꎬ取脑梗死周边皮质约 １００ ｍｇ 匀浆打碎ꎬ加
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入 ＲＩＰＡ 裂解液 １ ｍｌ 提取蛋白ꎬ然后采用 ＢＣＡ 法检测

蛋白浓度ꎮ 取 ３０ μｇ 蛋白ꎬ变性后于 １０％十二烷基硫

酸钠聚丙烯酰胺凝胶中垂直电泳ꎬ然后电转移至

ＰＶＤＦ 膜上ꎮ 上述含蛋白的 ＰＶＤＦ 膜经 １０％脱脂奶粉

封闭后ꎬ加入 １ ∶ １０００ 稀释的一抗 Ｎｇｂ 抗体、ＮＦ￣２００
抗体和 ＧＡＰＤＨ 抗体ꎻ于 ４ ℃环境下孵育过夜ꎬ经洗膜

后加入 １ ∶ ５０００ 稀释的辣根过氧化物酶标记二抗ꎬ室
温孵育 １ ｈꎻ经再次洗膜后采用 ＥＣＬ 液显色ꎬ在暗室里

进行 Ｘ 胶片显影、定影ꎮ 采用Ｉｍａｇｅ Ｊ 图像分析软件测

定 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 条带灰度值ꎬ并计算 Ｎｇｂ、ＮＦ￣２００ 与内

参照物 ＧＡＰＤＨ 的比值ꎬ然后再参照假手术组值进行

标准化ꎬ得出其它组 Ｎｇｂ、ＮＦ￣２００相对表达水平ꎮ
六、免疫荧光法检测 Ｎｇｂ、ＮＦ￣２００ 表达

制备大鼠脑组织冰冻切片ꎬ滴加多聚甲醛固定

１５ ｍｉｎꎬ再经磷酸盐缓冲液 ( ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒｅｄ ｓｏｌｕ￣
ｔｉｏｎꎬＰＢＳ)浸洗 ５ ｍｉｎ×３ 次ꎬ滴加封闭血清室温封闭

１ ｈꎬ倾去血清ꎮ 滴加 ０.２５％ Ｔｒｉｔｏｎ￣Ｘ１００ 破膜 ２０ ｍｉｎꎬ
倾去 Ｔｒｉｔｏｎ￣Ｘ１００ꎻ再滴加 １ ∶ １００ 稀释的一抗 Ｎｇｂ 抗

体、ＮＦ￣２００ 抗体以及用于标记神经元细胞的 ＮＳＥ 抗

体ꎬ４℃孵育过夜ꎮ 经 ＰＢＳ 浸洗 ５ ｍｉｎ×３ 次ꎬ然后滴加

１ ∶ ４００稀释的 Ｃｙ３ 和 Ｄｙｌｉｇｈｔ 荧光素标记的二抗ꎬ避光

室温孵育 １ ｈꎻ再经 ＰＢＳ 浸洗 ５ ｍｉｎ×３ 次ꎬ甘油封片ꎬ于
荧光显微镜下观察并拍照ꎮ

七、脑梗死周边皮质氧化应激指标检测

将大鼠断头取脑ꎬ分离脑梗死灶周边皮质并测量

称重ꎬ加入 ９ 倍体积的生理盐水(０ ~ ４ ℃)ꎬ在冰水浴

中用玻璃匀浆器研磨制成脑组织匀浆ꎮ 将制备好的大

鼠脑组织匀浆液在 ４ ℃ 环境下以 ３０００ ｒ / ｍｉｎ 离心

１０ ｍｉｎꎬ取上清液置于－８０ ℃冰箱中冻存待测ꎮ 按照

试剂盒说明书操作步骤ꎬ检测各组大鼠脑组织 ＳＯＤ、
ＮＯ 及 ＭＤＡ 含量ꎮ

八、统计学分析

本研究所得计量资料以( ｘ－ ± ｓ) 表示ꎬ采用 ＩＢＭ
ＳＰＳＳ Ｓｔａｔｉｓｔｉｃｓ ２５.０ 版统计学软件包进行数据分析ꎬ
多组间比较采用单因素方差分析ꎬ两两比较采用独

立样本 ｔ 检验ꎬＰ<０.０５ 表示差异具有统计学意义ꎮ

结　 　 果

一、各组大鼠神经功能缺损评分比较

假手术组大鼠术后各个时间点其 ｍＮＳＳ 评分均为

０ 分ꎬ与同期模型组及观察组间差异均具有统计学意

义(Ｐ<０.０５)ꎬ提示 ＭＣＡＯ 模型制模成功ꎮ 术后第 ３ 天

时观察组 ｍＮＳＳ 评分与模型组间差异无统计学意义

(Ｐ>０.０５)ꎬ提示入选时观察组及模型组大鼠基线神经

功能无显著差异ꎮ 术后第 ７ 天、第 １４ 天时观察组

ｍＮＳＳ 评分均显著低于模型组水平ꎬ差异均具有统计

学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ上述结果提示运动训练能促进脑梗

死大鼠受损神经功能恢复ꎮ 具体数据见表 １ꎮ

表 １　 术后不同时间点各组大鼠 ｍＮＳＳ 评分比较(分ꎬｘ－±ｓ)

组别　 只数 术后第 ３ 天 术后第 ７ 天 术后第 １４ 天

假手术组 １２ ０ ０ ０
模型组 １２ ８.９２±１.０８ａ ８.０８±０.９９ａ ６.５８±１.２４ａ

观察组 １２ ８.６７±１.０７ａ ６.８３±１.０３ａｂ ５.０８±０.７９ａｂ

　 　 注:与假手术组相同时间点比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与模型组相同时间点比

较ꎬｂＰ<０.０５

　 　 二、术后各组大鼠脑梗死周边皮质 Ｎｇｂ 表达比较

经 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测发现ꎬ术后第 １４ 天时假手术

组脑梗死周边皮质中 Ｎｇｂ 呈中等程度表达ꎻ与假手术

组比较ꎬ模型组及观察组 Ｎｇｂ 表达水平均明显升高

(Ｐ<０.０５)ꎻ并且观察组 Ｎｇｂ 表达水平亦显著高于模型

组ꎬ组间差异具有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎬ具体情况见

图 １ꎮ 本研究免疫荧光检测结果与 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测

结果基本一致ꎬ可见模型组及观察组脑梗死周边皮质

Ｎｇｂ 阳性细胞数量均较假手术组明显增多ꎬ并以观察

组增加幅度尤为显著ꎬ具体情况见图 ２ꎮ 通过双重免

疫荧光检查进一步发现ꎬ在脑梗死周边皮质中 Ｎｇｂ 蛋

白主要分布于 ＮＳＥ 阳性神经元细胞胞质中ꎬ具体情况

见图 ３ꎮ

　 　 注:与假手术组同时间点比较ꎬａＰ<０.０５ꎻ与模型组同时间点

比较ꎬｂＰ<０.０５
图 １　 各组大鼠脑梗死周边皮质 Ｎｇｂ 和 ＮＦ￣２００ 蛋白表达水

平比较(Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测)
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　 　 图 ２　 各组大鼠脑梗死周边皮质 Ｎｇｂ、ＮＦ￣２００ 阳性表达比较

(免疫荧光染色ꎬ×４００ꎬ标尺＝ ５０ μｍ)

　 　 图 ３　 实验大鼠脑梗死周边皮质 Ｎｇｂ 与 ＮＳＥ 共表达情况观察

(免疫荧光染色ꎬ×４００ꎬ标尺＝ ５０ μｍ)

三、各组大鼠脑梗死周边皮质氧化应激指标比较

模型组及观察组大鼠脑梗死周边皮质抗氧化酶

ＳＯＤ 含量均显著低于假手术组(Ｐ<０.０５)ꎬ但观察组

ＳＯＤ 含量明显高于模型组(Ｐ<０.０５)ꎮ 模型组大鼠脑

梗死周边皮质 ＮＯ 及 ＭＤＡ 含量均高于假手术组(Ｐ<
０.０５)ꎬ观察组 ＮＯ 含量虽高于假手术组(Ｐ<０.０５)ꎬ但
显著低于模型组(Ｐ<０.０５)ꎻ另外观察组 ＭＤＡ 含量明

显低于模型组(Ｐ<０.０５)ꎬ与假手术组间差异无统计学

意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具体数据见表 ２ꎮ 上述结果提示运动

训练能减轻脑梗死周边皮质氧化应激反应ꎮ

表 ２　 各组大鼠脑梗死周边皮质氧化应激指标比较(ｘ－±ｓ)

组别　 只数 ＳＯＤ
(Ｕ / ｍｇ)

ＮＯ
(μｍｏｌ / ｇ)

ＭＤＡ
(μｍｏｌ / ｇ)

假手术组 ３ ７０.６２±４.２７ ７１.７５±５.９７ ２.４３±０.３３
模型组 ３ ３２.６１±３.６３ａ １２８.１３±９.２０ａ ４.８５±０.３５ａ

观察组 ３ ５２.６９±２.８５ａｃ ９２.５２±７.１３ｂｃ ３.１４±０.２７ｃ

　 　 注:与假手术组比较ꎬａＰ<０.０１ꎬｂＰ<０.０５ꎻ与模型组比较ꎬｃＰ<０.０５

四、各组大鼠脑梗死周边皮质神经轴突再生情况

比较

经 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测发现ꎬ假手术组大鼠脑梗死周

边皮质 ＮＦ￣２００ 呈显著高表达ꎻ与假手术组比较ꎬ模型

组 ＮＦ￣２００ 表达水平有所降低 (Ｐ < ０. ０５)ꎻ而观察组

ＮＦ￣２００表达水平明显高于模型组(Ｐ<０.０５)ꎬ与假手术

组间差异无统计学意义(Ｐ>０.０５)ꎬ具体情况见图 １ꎮ
通过免疫荧光检测发现 ＮＦ￣２００ 主要呈条索样分布于

神经元轴突中ꎬ并且模型组 ＮＦ￣２００ 阳性表达弱于假手

术组及观察组ꎬ而观察组 ＮＦ￣２００ 阳性表达水平与假手

术组基本一致ꎬ具体情况见图 ２ꎮ 上述结果表明运动

训练可促进脑梗死周边皮质神经轴突再生ꎮ

讨　 　 论

缺血性脑卒中是导致人类死亡和残疾的重要病因

之一ꎬ虽然发病后 １ 年的存活率可达到 ８５％左右ꎬ但这

部分患者中遗留神经功能障碍的比例高达 ７０％以上ꎬ
对其工作、日常生活、学习均造成不同程度影响[１４]ꎮ
大量基础及临床研究均表明康复运动训练对受损神经

功能具有改善作用[１ꎬ１５]ꎻ本研究也获得类似结果ꎬ如
ＭＣＡＯ 模型大鼠经 ２ 周跑台训练后ꎬ其受损神经功能

较未给予跑台训练的对照组明显改善ꎮ
作为一种携氧球蛋白和氧感受器ꎬＮｇｂ 在中枢神

经系统中广泛表达ꎬ具有内源性神经保护作用[３￣５]ꎬ可
减轻缺氧、缺血等病理条件下脑损伤程度ꎮ Ｗｅｎ 等[１６]

研究表明ꎬ通过缺氧预处理可上调大鼠海马区神经元

细胞 Ｎｇｂ 表达ꎬ并进一步减轻短暂性全脑缺血对神经

元细胞的损伤作用ꎮ Ｌｉｕ 等[１７]通过敲除实验大鼠 Ｎｇｂ
基因ꎬ发现 Ｎｇｂ 能减轻三氧化二砷对大鼠神经元细胞

的损伤作用ꎮ 上述多项研究表明ꎬＮｇｂ 的保护作用主

要是通过促进抗氧化酶(如 ＳＯＤ、过氧化氢酶等)活

化ꎬ抑制氧自由基(如 ＮＯ、ＲＯＳ 等)堆积、促炎因子(如
白介素￣６、３３ 等)表达及促凋亡因子(如半胱氨酸蛋白

酶￣３、９)活化ꎬ从而维持线粒体膜完整性及正常功能ꎬ
改善细胞能量代谢ꎬ并抑制细胞凋亡[１８￣１９]ꎮ 本研究检

测到大鼠脑梗死周边皮质 Ｎｇｂ 表达在 ＭＣＡＯ 后明显

升高ꎬ与既往报道结果相符ꎬ而运动训练可进一步提高

Ｎｇｂ 表达ꎮ 同时本研究还进一步检测了各组大鼠脑缺

血周边皮质氧化应激相关指标(如 ＳＯＤ、ＮＯ、ＭＤＡ)表
达情况ꎬ发现跑台训练可上调 ＭＣＡＯ 大鼠 ＳＯＤ 含量ꎬ
并抑制 ＮＯ、ＭＤＡ 合成ꎬ提示运动训练可减轻脑缺血周

边皮质氧化应激反应ꎮ 故本研究推测康复运动训练上

调 Ｎｇｂ 表达与减轻脑梗死周边皮质氧化应激反应具

有一定相关性ꎮ
近期有研究通过观察 ＭＣＡＯ 小鼠模型发现ꎬ增强

的 Ｎｇｂ 表达明显分布于受损神经元生长锥部位ꎬ提示

Ｎｇｂ 表达与受损轴突再生有关[３]ꎮ 经体外氧糖剥夺模

型进一步证明ꎬ通过基因敲除技术使原代皮质神经元

细胞低表达 Ｎｇｂꎬ可显著抑制神经轴突再生ꎬ反之通过

病毒转染技术使皮质神经元细胞过表达 Ｎｇｂꎬ则可促

进神经轴突再生[３ꎬ２０]ꎮ ＮＦ￣２００ 作为神经轴突骨架蛋

白重要组成部分ꎬ在缺血缺氧环境下可出现崩解、解
聚ꎬ表达水平降低ꎬ导致神经轴突受损、断裂ꎬ使神经联

络中断ꎬ表现为神经功能缺损[２１￣２２]ꎬ而在受损神经轴

􀅰０８５􀅰 中华物理医学与康复杂志 ２０２１ 年 ７ 月第 ４３ 卷第 ７ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｐｈｙｓ Ｍｅｄ Ｒｅｈａｂｉｌꎬ Ｊｕｌｙ ２０２１ꎬ Ｖｏｌ. ４３ꎬ Ｎｏ.７



突再生或功能恢复时可检测到 ＮＦ￣２００ 表达水平升

高[２２￣２３]ꎮ 因此ꎬ本研究通过检测大鼠脑梗死周边皮质

ＮＦ￣２００ 表达水平以评估神经轴突再生情况ꎬ结果发现

由于缺血缺氧性损伤ꎬ术后第 １４ 天时模型组大鼠脑梗

死周边皮质 ＮＦ￣２００ 表达仍低于正常水平ꎬ与既往报道

结果一致[２２]ꎻ而跑台训练能上调该区域 ＮＦ￣２００ 表达ꎬ
提示大鼠神经轴突再生增强ꎮ 经免疫荧光检查发现ꎬ
Ｎｇｂ 主要分布于缺血周边皮质神经元细胞中ꎮ 由于

Ｎｇｂ 具有减轻氧化应激损伤、维持线粒体稳态、促进

ＡＴＰ 产生以及抑制细胞凋亡等作用[５ꎬ２４]ꎬ因此推测

Ｎｇｂ 表达上调有利于神经轴突再生可能与改善病理状

态下神经元细胞内、外环境有关ꎮ
综上所述ꎬ本研究结果表明运动训练可促进脑梗

死大鼠神经功能恢复ꎬ其作用机制可能与上调脑梗死

周边皮质 Ｎｇｂ 表达、减轻氧化应激反应以及促进神经

轴突再生有关ꎮ Ｎｇｂ 作为潜在治疗靶点ꎬ有望为缺血

性脑卒中患者的临床治疗提供新思路ꎮ
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