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著· 

[摘 要] 目的 研究大鼠自体脾组织移植术后移植脾组织 GAP-43 神经纤维再生及分布规律。方法 健康 Wistar大鼠105 

只，随机分为自体脾组织移植组和对照组，于术后7、15、30、6o、90、120、180 d取移植脾组织标本，应用免疫组化方法显示 GAP-43 神 

经纤维，并用图像分析系统，对不同时相点免疫组化 GAP-43 染色区域进行图像定量分析。结果 自体脾组织移植术后 30 d，移植 

脾组织周围大网膜内可见 GAP-43 神经纤维，并向移植脾组织内伸展；自体脾组织移植术后 6o～120 d，移植脾组织内再生神经纤维 

逐渐增多；术后 180 d，移植脾组织中GAP-43 神经纤维分布及密度接近正常。结论 GAP-43 神经纤维于脾移植术后60 d开始出 

现，术后 180 d GAP-43 神经纤维接近正常脾。 
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Experimental study on regeneration of GAP-43 positive nerve fibers in splenic autotransplantation 
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A 出_ad：Objective To explorethe regenerationofgrowth associated protein 43(GAP-43)positive nervefibersin splenic autotransplantafionin 

rats．Methods Healthy Wistal rats were randomly divided into two groups：spleneetomy plus splenic autotransplantation group，and sham-operation 

group．The regeneration of GAP-43 positive nerve fibers was observed by immunohistochemical method at7，14，30，60，90，120 ，and 180 d after op- 

eration．Computer iIIl￡Ige analysis was conducted for analysis of the density changes．Results The GAP-43 nerve fibers appeared in the greater OlT~n- 

turn at 30 d after operation，and the density ofnerve fibers became greater at 60-120 d and became almost normal on 180 d after operation．Condusion 

GAP-43 nerve fibers ale found in the autotransplant tissues at 60 d and becolE~almost nomlal at 180 d after splenic autotransplantation， 
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生长相关蛋 白一43( associated protein，GAP一 

43)是脊椎动物神经细胞膜上的特异性磷蛋白，参与神 

经系统的发育、突触形成和神经再生⋯。在神经系统 

的发育和损伤再生中，能监测到 GAP 在 mRNA水平上 

的明显升高 J，因此可将 GAP一43作为神经损伤修复的 

实验指标L3 J。有关 自体脾组 织移植 术后脾组织中 

GAP-43 神经纤维的再生，目前尚未见报道。 

本实验对自体脾组织移植术后脾组织中 GAP -43 

神经纤维的再生变化规律进行研究，为临床和实验研 

究提供理论参考。 

1 材料与方法 

1．1 动物分组及动物模型制作 

1．1．1 动物及分组 健康Wistar大鼠105只(第三军医大学 
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实验动物所提供)，雌雄不限，体重 120～150 g，随机分为实验组 

(70只)和对照组(35只)，实验组在无菌条件下行脾切除、自体 

脾组织移植术；对照组仅松动脾脏，不行其他手术处理。 

1．1．2 动物模型制作 0．4％戊巴比妥钠腹腔注射麻醉(1 

ml／100 g体重)后，无菌条件下开腹，切下脾脏，展平大网膜，用 

3／0丝线沿大网膜边缘缝一荷包状囊袋备用，取脾脏中段部分 

约 50％，切成 1 nl／n×1 nl／n×1 nl／n大小颗粒状 ，植入大网膜囊 

袋中，收紧缝线，使脾组织颗粒完全包入，检查术野无出血点后 

关腹，术后大鼠隔离喂养。 

1．2 免疫组化检测 GAP -43 神经纤维 

1．2．1 标本取材及切片制备 术后 7、14、30、6o、90、120、180 

d分别取对照组(每个时相点 3只)及实验组(每个时相点 10 

只)大鼠脾组织，置福尔马林溶液中固定备用。取福尔马林中 

固定后的脾组织，石蜡包埋、切片，片厚5／an。 

1．2．2 免疫组化染色检测 每只大鼠取脾组织切片5张， 

行免疫组化ABC法抗 GAP-43抗体(美国哈佛大学惠赠)染色， 

显示脾组织中GAP-43 神经纤维，HE轻度复染，透明树胶封 

片，显微镜下观察。 

1．3 图像分析 

采用医学图象分析系统，对不同时相点免疫组化 GAP-43 
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脾组织具有较好的神经再生时，则脾组织结构近似于 

正常脾，红髓、白髓等结构清晰，免疫功能恢复较好。 

因此，移植脾组织神经纤维的再生是脾组织移植术后 

存活和发挥脾脏正常免疫功能的必要前提。 

正常脾脏的神经支配主要是腹腔交感神经节后纤 

维，几乎全是无髓鞘和雪旺细胞的传出神经束，其分支 

随脾血管人脾，调节脾脏的免疫功能 j。脾脏除接受 

NA能神经支配外，还接受肽能神经和 GAP-43 神经纤 

维的支配，尤其是后者。成年小 鼠的脾内血管周围和 

红髓 、白髓的淋巴细胞问广泛存在着 GAP-43 免疫反 

应阳性纤维 ，少量纤维 自中央动脉向动脉周围淋巴鞘 

的T细胞区伸出。实验表明，脾组织内 GAP一43 神经 

纤维数量在受到免疫刺激后明显增加，且神经纤维增 

加的部位与胸腺依赖性或非依赖性纤维抗原刺激后抗 

体形成的部位非常吻合，提示GAP-43 神经与脾脏功 

能维持和神经可塑性关 系密切。为此 ，本文将 GAP一 

43 神经作为移植后脾组织神经再生的检测指标，对 

移植后脾组织神经再生规律的观测及脾功能恢复的评 

估较为可靠 J。 

目前，对自体脾组织移植术后的神经再生的研究 

甚少，有作者 6 曾对移植脾组织内 NPY 神经纤维的 

再生进行过研究。本文首次采用 GAP．43 神经观测移 

植脾组织术后神经再生。揭示了自体脾组织移植术后 

脾组织神经纤维的再生规律。实验结果表明：自体脾 

组织移植术后 30 d，组织周边大网膜内可见到条索状 

GAP-43 神经纤维，向脾组织内伸展；自体脾组织移植 

术后 60～120 d，脾组织 中 GAP一43 神经纤维逐渐增 

多；自体脾组织移植术后 180 d，神经纤维再生趋于稳 

定，但较正常脾组织仍少。实验结果提示，自体脾组织 

大网膜内移植后，移植脾组织的再生过程中能实现 

GAP-43 神经纤维的再生，神经再生来源于包裹移植 
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脾组织的大网膜，其再生规律与 NPY 神经再生相似。 

有实验显示自体脾组织移植术后 30 d，移植脾组织内 

出现GAP-43 mRNA，至自体脾组织移植术后90 d达到 

高峰，自体脾组织移植术后 120～180 d基本恢复正常， 

直接证实了自体脾组织移植术后GAP-43 神经的再生 

过程。神经再生的机制目前尚不十分明确，可能受到 

诸多因素的影响，本实验再生脾组织中神经纤维密度 

最终仍较正常脾组织低，提示脾功能只能部分而不能 

完全恢复正常，为此，如何运用各种因素(如神经营养 

因子，NGF等)，促进神经的再生，提高自体脾组织移植 

的存活率，最大可能地恢复移植脾的免疫功能，有待于 

进一步研究。 
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