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神经生长因子和电刺激对去神经大鼠腓肠肌组织结构和肌纤维类型的影响
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≈摘要  目的 探讨神经生长因子k��ƒl和低频电刺激对去神经骨骼肌的形态结构和骨骼肌类型转变的影响 ∀方法 以去神

经大鼠为模型 o分别对模型大鼠的腓肠肌注射 ��ƒ o施加频率为 u �½的电刺激 vs §o采用免疫组织化学法 !图像分析法观测肌肉形
态结构的变化情况和肌肉类型的转变情况 o分析两者各自的作用 ∀结果 去神经组肌纤维排列混乱 o细胞间界限不明显 ~去神经注

射 ��ƒ组和去神经电刺激组肌纤维排列较去神经组整齐 o细胞间界限较明显 o细胞核数目较正常组多 ∀与正常组比较 o其他各组

´型肌纤维所占比例增加k ° � s1 sxl oµ型肌纤维所占比例下降k ° � s1 sxl ~去神经注射 ��ƒ 组 !去神经电刺激组和去神经组两
种类型肌纤维比较差异无显著性意义k ° � s1 sxl ∀结论 注射 ��ƒ和施加低频电刺激能使去神经骨骼肌形态结构趋向好转 ∀
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骨骼肌是人体最大的运动器官 o其肌纤维类型和蛋白同功

型的多样性 o以及在不同肌组织中的分布和构成比例 o决定其

对复杂功能的适应性 ∀肌肉类型与运动训练息息相关 o也是运

动训练关注的问题之一 ∀然而 o对肌肉类型的转变一直有不同

的观点 o其中肌肉类型对神经元的依赖性是其中的一个主要观

点 o即 }肌肉类型的转变是通过改变神经冲动的频率或者神经

分泌的特殊物质 o对不同肌肉类型的基因表达有特殊的作用 ∀

本研究用去神经大鼠为模型 o分别给以电刺激和注射神经生长

因子k± µ̈√¨ªµ²º·«©¤¦·²µo��ƒl o观测比较肌肉类型的转变和

肌纤维的形态结构变化 o以探讨肌肉类型转变过程中神经冲动

和 ��ƒ各自的作用 o并探讨其在治疗神经受伤导致的肌肉形

态学变化中的作用 ∀采用去神经大鼠为模型可以避免神经冲

动和 ��ƒ对肌肉类型转变的共同作用 ∀

1 材料与方法

1 q1 实验动物及分组  u月龄健康雄性 ≥⁄大鼠 vu只 o分正常

组 !去神经组 !去神经注射 ��ƒ 组 !去神经电刺激组 o每组 {

只 o后 v组麻醉后切断坐骨神经 o然后缝合 ∀适应 { §后 o对各

组动物进行实验 ∀

1 q2 方法  v h 戊巴比妥钠腹腔麻醉kt ° r̄®ª体重l后 o将大

作者单位 }t q江西中医学院体育教学部 o江西南昌市 vvsssy ~u q西

华师范大学体育学院研究生部 o四川南充市 yvzssu ∀作者简介 }苏利强

kt|z|2l o男 o河南辉县市人 o助教 o主要研究方向 }运动人体科学 ∀

鼠俯卧位固定于鼠板上 o剪去尾根及左下肢的鼠毛 o消毒 o自坐

骨神经结节至大腿外上方连线内 trv 处切口 o暴露坐骨神经 o

无菌条件下切断一段神经 o缝合 ∀局部肌肉注射庆大霉素 s1 x

°¯o术后连续注射 v §∀再适应 x §后 o对去神经注射 ��ƒ组在

手术侧腓肠肌处分别注射 ��ƒ s1 u °¯o每天 t次 ∀对去神经电

刺激组 o采用自制大鼠固定器固定清醒大鼠 o在手术侧腓肠肌

给予频率 u �½的电刺激 o每天刺激 u次 o每次持续 us °¬±∀去

神经组手术后自由喂养 o作为阴性对照 o正常组作为正常对照 ∀

vs §后处死动物 o取腓肠肌腹部 o用 w h甲醛固定 o石蜡包埋切

片k横切l o厚度为 x Λ° ∀用 ≥��≤ 法 o采用 ≥®̈ ¯̈ ·¤̄ � ¼²¶¬±

k¶̄²ºl抗体k购自武汉博士德生物工程有限公司l标记 ´型肌纤

维多肽 o操作过程按说明书 o然后用苏木精复染细胞核 ∀采用

图像分析系统 o在显微镜下kwss倍l观察肌纤维的形态结构 o拍

照 o每张选 x个高倍视野 o检测各组动物两种肌纤维数量 ~然后

进行相对统计分析 ∀

1 q3 统计学处理  所得数据以k mξ ? σl表示 o应用 ≥°≥≥ tu1 s统

计软件进行组间比较独立样本 ·检验 ∀

2 结果

2 q1 肌纤维组织结构变化  镜下可见 }正常组细胞排列整齐 o

细胞核数目不多 ~去神经组肌纤维排列混乱 o细胞间界限不明

显 ~去神经注射 ��ƒ 组和去神经电刺激组肌纤维排列较去神

经组整齐 o细胞间界限较明显 o细胞核数目较正常组多 ∀

2 q2 肌纤维类型变化  与正常组比较 o其他各组 ´型肌纤维所
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占比例增加 k ° � s1 sxl oµ型肌纤维所占比例下降 k ° �

s1 sxl ~去神经注射 ��ƒ 组 !去神经电刺激组和去神经组两种

类型肌纤维比较差异无显著性意义k ° � s1 sxl o见表 t ∀

表 1  各类型肌纤维所占比例比较( % ,hξ ? σ)

组别 ´型肌纤维 µ型肌纤维

正常组 tw qw{ ? v qt| {x qxu ? v qt|

去神经组 uv qwy ? w q|t¤ zy qxw ? w q|t¤

去神经注射 ��ƒ组 us qtz ? w qt|¤ z| q{v ? w qt|¤

去神经电刺激组 uu q{w ? v quy¤ zz qty ? v quy¤

  注 }¤q与正常组比较 o° � s1 sx ∀

3 讨论

3 q1 ��ƒ和电刺激对肌纤维组织结构的影响  肌肉功能的发

挥是以肌纤维的结构为基础的 o肌纤维每一种结构的变化都对

肌肉的功能有一定的影响 o其中神经支配是维持肌肉功能的重

要条件 ∀但神经对肌肉的作用不只是发送神经冲动 o越来越多

的证据证明 o神经对肌肉有营养作用 ∀对神经损伤的骨骼肌实

施运动训练 o可使肌肉释放神经营养因子 o减轻骨骼肌萎缩≈t  ∀

��ƒ是交感神经元和发育中的感觉神经元存活 !生长和分化所

必需的营养因子 ∀另外 o正常骨骼肌内有 ��ƒ 存在 o但当骨骼

肌失神经支配后 o无论是红肌还是白肌 o短时间内 ��ƒ 含量呈

下降趋势 ∀ ��ƒ由 Α!Β和 Χ等亚单位组成 o其中 Β亚单位是具

有生物活性的成分 o分子量为 tv uss ®⁄¤o其结构与胰岛素相

似 o对受损神经元有促再生和保护作用 o并可促进离体培养的

交感神经元和感觉神经元轴突的生长 ∀ ��ƒ 具有保护神经细

胞 o促进其生长 !分化的作用 o主要的生物学作用是诱导神经纤

维定向生长 !控制存活神经元的数量 !促进损伤神经元修复 !促

进淋巴细胞增殖分化 !促进干细胞向神经细胞转化等≈u ov  ∀有

研究显示 o剪断大鼠坐骨神经制成腓肠肌和比目鱼肌失神经支

配模型 o分别于神经损伤后 t !v !z和 tw §取材 o运用免疫组织

化学方法检测失神经支配红 !白肌肉的 ��ƒ 含量 o结果腓肠肌

和比目鱼肌失神经支配后 ��ƒ 含量均下降 ∀因此 o周围神经

损伤会引起其相应支配靶器官k肌肉l组织内 ��ƒ 含量发生变

化 o表明 ��ƒ 对维持骨骼肌正常的形态和功能有重要作用 ∀

本实验结果显示 o��ƒ 可使去神经肌纤维排列整齐 o细胞间界

限明显 o对维持骨骼肌细胞结构的完整性有重要作用 o但 ��ƒ

对肌肉营养作用的具体机制尚需进一步研究 ∀

≥¤¬±²±¶等研究了电刺激对受累肌肉功能恢复的应用前

景 o发现在肌肉失神经支配时期予以可维持一定肌力和肌肉体

积的电刺激 o能够最大限度地改善临床常见的失神经肌萎

缩≈w  ∀ ⁄²º等发现 o功能性电刺激能延缓成年大鼠趾长伸肌失

神经萎缩≈x  ∀低频电刺激对肌肉结构形态的维持也很重要≈y  ∀

本实验结果显示 o低频电刺激对去神经肌肉的肌纤维排列有明

显作用 o可能是慢性低频电刺激可引起肌肉血供 !骨骼肌纤维

内氧化酶活性和肌糖原含量的增加 ∀神经营养活性和电刺激

都是维持失神经支配肌肉结构的因素 o并且需要各种因素共同

作用≈z  ∀

3 q2 ��ƒ和电刺激对肌纤维类型的影响  肌肉的形态是处在

动态变化中的 o为了适应机能需要和激素信号或神经肌肉活动

的改变 o具有可逆性改变其肌纤维组成的能力 o这是由于基因

在复制和翻译中的改变导致基因表现型的变化而引起的≈{  ∀

研究发现 o肌球蛋白重链k °¼²¶¬± «̈ ¤√¼ ¦«¤¬±o� � ≤l的转变反

映了 � � ≤ 基因表达的特定路线 } ´ ψ µ¤ψ µ¥ψ µ¬o并且方

向可逆≈|  ∀神经支配 !激素 !功能负荷和慢性电刺激等条件的

改变使得纤维表现型沿此路线进行向左或右的转化 ∀

神经支配的调节决定了不同类型 � � ≤ 异构体的表达 o而

这种表达决定了不同类型的 � � ≤ ∀神经支配调节的实质取决

于到达肌纤维的电刺激频率 o但也不能忽略神经对肌肉的营养

功能 ∀本实验结果显示 o去神经后 o在失去神经的营养作用和

电冲动的情况下 o分别注射 ��ƒ 和给予低频电刺激使得肌纤

维类型由 µ型向 ´型转变 ∀肌纤维类型的转变是复杂的多因

素的 o机制可能受成肌调节因子 � ¼²⁄家族的影响 ∀ ≥¤®∏°¤

等通过 • ¶̈·̈µ± �̄ ²·分析认为 o快肌纤维与慢肌纤维相比 o

� ¼²⁄蛋白水平比 � ¼©2x 明显增高 o而慢肌纤维中 o肌浆蛋白

k°¼²ª̈ ±¬±l的水平最高 ∀ °¼²ª̈ ±¬±2°� �� 主要在 ´型肌纤维

表达 o� ¼²⁄2°� �� 主要在 µ型肌纤维表达≈ts  ∀失神经支配

时 o所有 � ¼²⁄家族的表达均快速上升 ∀低频电刺激和 ��ƒ

可能均能使 � ¼²⁄2°� �� 的调节能力下降 o使肌纤维类型从 µ

型向 ´型转变 ∀

总之 o本研究显示失神经后慢性电刺激和注射 ��ƒ 都能

使肌纤维的形态结构得到好转 o肌纤维的排列比去神经组整

齐 o细胞间界限较明显 o提示慢性电刺激和注射 ��ƒ 都可以减

缓神经损伤导致的肌肉形态学发生恶性改变 ∀与正常组比较 o

其他组都出现 ´型肌纤维百分比增大 o提示在治疗神经损伤导

致的肌肉萎缩方面可以对 ´型肌纤维进行针对性治疗 ∀肌肉

类型转变是复杂的 !多因素的 o��ƒ 和电刺激的作用并非互相

独立 o而是互相依赖 !互相影响 ~肌肉类型的转变受多种神经营

养因子以及电刺激的共同作用 o有关因素和引起肌肉类型转变

的条件和机制尚待进一步深入研究 ∀
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