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密修补硬膜，有效地降低了术后并发症。国内有些学者分别采 

取了枕项肌筋膜、阔筋膜等为材料修补硬膜，并悬吊于肌肉，扩 

大后颅窝容积，充分减压，术后疗效明显，脊髓空洞不同程度缩 

小，从而避免了脊髓切开、分流、引流术所造成的副损伤。刘勇 

等采用自体骨瓣钛板固定行PFD，手术疗效好，防止了术后小 

脑下垂的并发症。总之，PFR治疗 CM．SM术后效果满意，空洞 

缩小甚至消失，重建枕大池，后脑上升，并发症减少，一种值得 

推广的治疗 CM．SM的术式。但对于术后空洞无变化或扩大 

者，目前仍主张行PFR加脊髓空洞手术治疗。 

综上所述，目前大多数研究显示：①后颅窝畸形的纠正和 

扩大减压以及通畅CSF循环是治疗CM．SM的基础；②后颅窝扩 

大重建术(PFR)能明显降低术后并发症的发生率 ，为治疗 CM． 

SM的首选术式；③对于SM根据不同情况采取不同方法，一般 

CM．SM患者只做PFR即可，并减少了副损伤，但对于空洞无变 

化或扩大者则建议选择性行空洞穿刺或切开、引流(或分流) 

术。总之，笔者相信，随着对 CM．SM发病机制及原因的探讨研 

究和对手术方式的改进，CM．SM这一长期危害人们的顽疾有望 

获得满意的疗效，从而根本上解除 CM．SM病人的疾痛，造福于 

人类。 
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20世纪 9o年代初期提出神经干细胞(neural stem cells， 

NSCs)的概念，并由此彻底改变了以往认为中枢神经不能再生 

的认识⋯。NSCs研究是当前国际神经科学和脑科学研究的热 
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点，因为它的多向潜能性决定了它将成为脑脊髓损伤和老年性 

疾病如帕金森氏病等神经系统疾病移植治疗最为理想的原材 

料，为此大量的科学研究者对神经干细胞的定向分化作出了不 

懈的努力。而中药黄芪对其分化的影响又如何呢?本文对此 

作以下综述。 
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1 NSCs的基本概念 

NSCs是一种具有分化潜能的原始细胞，其具备自我更新和 

增殖的能力，并在特定因素影响或诱导下，分化为细胞元、星形 

胶质细胞和少突胶质细胞 J。因其可以提供大量的神经组织 

细胞，可以说 NSCs是神经系统形成的源泉。探讨神经干细胞 

分化诱导的调控机制对了解神经系统的发育、疾病发生和神经 

损伤修复有重要的意义。 

2 NSCs的特征 

2．1 NSCs的分 布 

Alvarez-Buylla等 发现，在成年动物的脑室下区存在一些 

具有分化潜能的细胞，并且可以根据神经系统发育或损伤修复 

的需要分化并迁移到相应部位。NSCs的特殊标志物包括巢素 

(nesfin)、波形蛋白和 RC1抗原等 J。研究显示 ，成年嗅球、皮 

层、室管膜层或室管膜下层、纹状体、海马的齿状回颗粒下层等 

脑细胞中分布有 NSCs，另外，在脊髓隔区也分离出了 NSCs。这 

些研究表明，NSCs广泛存在于神经系统 】。 

2．2 干细胞的分类 

目前将干细胞分为3类：第一类是全能干细胞，它具有形 

成完整个体的分化潜能；第二类是多能干细胞，这种干细胞也 

具有分化为多种细胞组织的潜能，但其分化潜能受到局限，失 

去了发育成完整个体的能力；第三类是单能干细胞，NSCs即为 

此类干细胞 ，这种细胞只能向一种类型或密切相关的少数几种 

细胞类型分化，但现有报道可以利用 NSCs实现跨胚层分化，如 

NSCs可分化为骨骼肌细胞及造血细胞等 。 

2．3 NSCs的特征 

NSCs的主要特征 包括：①可以分化；②通过分裂产生相 

同的NSCs来维持自身的存在，同时，也能产生子细胞并进一步 

分化成各种成熟细胞。干细胞可连续分裂几代，也可在较长时 

间内处于静止状态，而在有诱导信号时则可发生增殖、迁移和 

分化；③NSCs通过两种方式生长，一种是对称分裂，形成两个相 

同的NSCs；另一种是非对称分裂，由于细胞质中调节分化的蛋 

白的不均匀分配，使得一个子细胞变为功能专一的分化细胞， 

另一个子细胞保持亲代的特征，仍作为 NSCs保留下来。 

3 NSCs发育及其调控机制 

在目前的研究中 ，已经了解到 NSCs的发生可分为增 

殖、迁移和分化三个步骤，在研究沙鼠齿状回短暂缺血后 NSCs 

发育时，通过特殊标记物的观察分析得出 NSCs的增殖开始于 

颗粒下层(SGZ)，增殖期大约在缺血后的0～10 d，以后的时间 

里，增殖的细胞开始向颗粒细胞层(GCL)中迁移，形成神经前体 

细胞(NPc)，迁移期大约为缺血后 1O一30 d，缺血后的 3o一60 d 

为分化期，并且从迁移到分化步骤的转化时期大约需 1个月的 

时间，短暂缺血后2个月神经发育就完成了。 

NSCs的研究和应用的前提和基础首先是要解决 NSCs的发 

育分化问题，只有阐明 NSCs的发生机制，掌握其调控机理才能 

更好地利用 NSCs。NSCs的分化可分为 自然分化和诱导分化 ， 
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NSCs定向分化的调控机制主要有微环境作用 、NSCs本身产生 

的调控信号及基因调控等，它们要通过两个方面影响 NSCs的 

发生，一是直接影响 NSCs的增殖、分化方向，即调节 NSCs分化 

为神经元和胶质细胞 的比例，二是调节 NSCs分化后神经元的 

存活、递质表型等。 

微环境包括神经细胞、基质细胞和胞外基质等，胞外基质 

由多种糖蛋白和粘蛋白等组成，胞外基质的各种成分通过调节 

粘着性和迁移能力，以及结合在胞外基质上的各种生长因子和 

细胞因子的作用来影响 NSCs的增殖分化，另外 ，NSCs的迁移能 

力也与一种富有唾液酸的糖蛋白一神经细胞粘附分子有关。多种 

神经递质可影响神经细胞的再生能力，糖皮质激素抑制神经细 

胞的生成，谷氨酸也有类似的作用，多种生长因子，如表皮生长 

因子、成纤维细胞生长因子一2 。 等，都有刺激细胞增长的作用。 

另一种调控的方法是基因调控_】 ，基因表达的时空方式受 

到其自身固有的分子程序的调控和周围环境的影响，NSCs的分 

化需要基因调控，特别是不同发育分化阶段，决定神经干细胞 

向所需功能神经细胞定向分化的主要调控基因，例如，Nurrl基 

因的过度表达可能诱导 NSCs向多巴胺能神经元 “ 分化，这表 

明基因调控能使 NSCs沿着既定的路线增殖发育成各种神经细 

胞 。NSCs本身也可以产生多种分化调控信号 ，神经细胞发育多 

样性与 NSCs表达多种转录因子有关 

4 中药黄芪对神经干细胞的影响 

黄芪(astragalus monghohcus bunge)是豆科黄芪属植物，为中 

医药学传统的益气药物，它具有免疫凋节、抗菌、利尿、强心等 

多方面的药理作用。黄芪的主要有效成分有三种：黄芪酮(fla— 

vonoids of astragalus，FA)、黄芪皂甙(saponins of astragalus，SA)和 

黄芪多糖(polysaccharide of astragalus，PA)。汪德清等 报道黄 

芪的三种成分均有清除氧自由基的作用，其中 FA效果最好，SA 

次之 ，PA只有部分清除作用。近年的研究结果表明，黄芪和丹 

参、当归、红花等配伍可以促进周围神经 的再生速度。何小 

华 等报道缺氧时黄芪可以减少神经元乳酸脱氢酶和减少细 

胞钾离子外流，表明黄芪具有一定的拮抗缺氧所致神经元损伤 

的作用。李平等” 研究了黄芪对脑缺血后神经细胞凋亡相关 

基因表达的影响，发现黄芪可以抑制 p53的表达，增强 bcl-2的 

表达。这些研究表明黄芪还具有保护神经元免受损伤、促进神 

经发育与再生的功能。最近研究了黄芪注射液对体外培养室 

管膜前下区(anterior subventrictrlar zone，SVZa)NSCs分化的影响， 

发现在没有血清和其他细胞因子的条件下，黄芪注射液能诱导 

SVZa NSCs定向分化，应用免疫细胞化学技术和流式细胞仪检 

测显示，在分化的细胞中，高达6o％的神经元为酪氨酸羟化酶 

(tyrosine hydroxylase，TH)阳性神经元。因此推测黄芪除了对神 

经元具有一定的保护作用外，还能够对 NSCs的增殖和分化甚 

至凋亡均具有一定影响，也许它还进而可以调控神经系统的发 

育与再生。 

5 NSCs的应用前景 

NSCs在神经发育和修复受损神经组织中发挥重要作用，它 
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能重建部分环路和功能，并可以作为基因载体，用于颅内肿瘤 

和其它神经疾病的基因治疗。 

5．1 细胞移植治疗 

细胞移植治疗就是在体外培养和扩增 NSCs或诱导其分化 

为定向祖细胞，再移植到脑内以替代因疾病而缺失的神经细 

胞，这种治疗方法目前已在临床应用治疗帕金森氏病、亨廷顿 

氏病、脱髓鞘疾病和脑卒中等神经系统疾病。以帕金森氏病为 

冽，研究者将 NSCs移植到帕金森氏病患者脑中 J，通过其在脑 

组织中迁移并修复损伤的脑组织，可能是 NSCs分化为了多巴 

胺能细胞使运动症状明显改善。NSCs还可以移植于侧脑室蛛 

网膜下腔及神经元缺损处，替代衰老死亡的神经细胞重建脑功 

能，达到修复作用 l。 

5．2 基因或药物治疗载体 

NSCs作为基因或药物治疗载体具有其它载体所没有的优 

点：①有迁移能力，能远距离迁移到病变部位；②能整合于宿主 

组织，外源基因表达稳定，维持时间长；③有修复功能，能分化 

成为成熟细胞修复病损组织；④ 自身干细胞移植，避免产生排 

斥反应，但由于经“永生化”的处理 ，其携带的不利基因有可能 

引发其它疾病，故在临床上的应用受到限制。 

5．3 组织培养 

在适当的条件下，NSCs有可能在体外培养体系中形成神经 

组织 如这一目标得以实现，开拓了 NSCs的应用领域，同时也 

为其发展提出了更高的要求。 
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基因治疗的本质就是目的基因、载体与转染的问题，基因 

治疗的关键就是目的基因的选择。随着人类基因组计划的完 
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