
骨折愈合不利。在愈合的中后期 ,压应力还能加速成

骨细胞的分化 ,导致更多的类骨质沉淀并使骨矿物

化
[ 8]
。SMC的特有的材料特性和几何构型 ,使其不仅

能够对骨折段形成三维立体固定 ,而且能对骨断端间

产生持续 、动态的压应力 ,这种压应力可能通过改变成

骨细胞的细胞骨架 ,激发一系列的分子信号的级链反

应(Cascade),最终转化为化学信号[ 9] ,导致成骨细胞

的增殖 、分泌活性增强 ,表现为骨折段钙盐的沉积和力

学性能的增加 。相比而言 ,DCP 虽然也能在骨折端间

产生加压效应 ,但其初始压力过大 ,也不能持久 ,随着

骨折端吸收 ,压应力明显减弱甚或消失 。更重要的是 ,

DCP与骨之间是一种二维的平面固定体系 ,容易发生

内固定的松动和脱落 ,使骨断端间产生剪切应力 ,不利

于骨折部的矿化和力学性能恢复。

　　值得注意的是 ,本实验中 SMC组 X线片上的骨痂

量普遍比 DCP 组少 ,而其骨矿含量从术后 4 周开始 ,

却比 DCP 组高。此外 ,力学测试还显示 ,DCP 组术后

12周以后 ,其力学性能即不再增加 。分析原因可能在

于 ,SMC 使固定段骨受到持续动态的压应力刺激
[ 2]
,避

免了局部骨质疏松的发生 ,而 DCP 随固定时间的延

长 ,加压作用逐渐减弱 ,其强大的应力遮挡作用既能导

致板下皮质骨骨质疏松 ,又不利于骨矿物质的沉积 ,故

其骨痂量虽大 ,但骨矿密度并不高 。同理 ,DCP 的应力

遮挡使固定段骨产生废用 ,骨折端缺乏应有的应力刺

激 ,其力学性能恢复出现停滞 ,这与其骨矿含量的变化

相一致。
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文章编号:1000-5404(2003)22-2025-01　 个案与短篇

大鼠肝脏内神经分布的形态学观察

Morphologic olservation of nerve fibres in liver parenchyma

夏　锋 ,何振平 ,王晓丽 ,刘丽梅 ,董家鸿　　(第三军医大学附属西南医院全军肝胆外科研究所 ,西南肝胆外科医院,重庆 400038)

　　肝脏内神经纤维分布的方式在文献[ 1] 报道中不尽相同。

本实验即对肝脏内的神经纤维分布 、神经末梢突触的分布以及

肝实质内的神经未稍与肝细胞的相互关系进行了观察。

1　材料与方法

　　健康Wistar 大鼠60只 , 雌雄各半 , 体质量 180～ 220 g ,由本

校实验动物中心提供。人肝脏组织标本 20 例(死于意外交通

事故者)。

　　①Sevier-Munger改良法神经纤维染色 , 操作步骤按实验指

导;②突触素免疫组化染色 , 试剂盒(ABC 法)操作步骤按说明

　　作者简介:夏　锋(1965-),男 ,博士 ,主治医师 ,主要从事肝脏外科临床实验

方面的研究 ,发表论文 30篇。电话:(023)68752371

　　收稿日期:2002-09-09;修回日期:2002-11-07

书;③透射电镜观察:新鲜肝组织常规透射电镜制片 , JEM2000

电镜观察。

2　结果

　　肝脏内神经纤维分布的特征:Sevier-Munger 改良法染色切

片显示人与鼠肝脏内具有丰富的神经纤维分布 , 神经纤维粗细

不一 ,直径约 1～ 5 μm。其中汇管区的神经纤维分布相对密集 ,

纤维略增粗 , 神经纤维与肝动脉 、门静脉分支血管紧密伴行。

肝小叶内神经纤维相对于汇管区减少 , 但仍可见神经纤维与肝

细胞相连系 ,末梢与细胞靠近。人的肝脏标本中汇管区内的神

经纤维分布与大鼠类似 ,肝小叶内的神经分布较大鼠稍多。

　　肝脏内突触素的分布特征:应用 LAB-SA 免疫组化染色在

(下转 2028页)
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非增殖状态有重要作用。P27是一个重要的细胞周期

负控蛋白 ,它以其N端与周期素依赖激酶 CDK2 结合 ,

抑制 CDK2的磷酸激酶活性 ,阻抑细胞周期的进程而

抑制细胞增殖。而当 P27表达下调时 , CDK2 活性增

高 ,细胞周期脱抑制而出现细胞增殖[ 5 ,6] 。所以维持

P27的高表达 ,从而抑制系膜细胞的增殖 ,对于系膜增

殖性肾炎的防治有着重要意义[ 6] 。

　　本实验进一步予以肾炎大鼠血管紧张素 Ⅰ型受体

拮抗剂缬沙坦 ,肾炎大鼠系膜细胞增生及系膜扩张程

度明显减轻。同时检测肾炎大鼠肾小球系膜细胞 P27

表达 ,说明缬沙坦一定程度内抑制了肾小球系膜细胞

P27的表达下降 。

　　AngⅡ是肾素-血管紧张素系统(RAS)中导致肾脏

疾病持续发展的主要效应物质 ,在病理状态下肾组织

局部AngⅡ的浓度是血浆中的 1 000倍 ,它在肾小球疾

病的发生发展中有促增殖效应[ 1] 。因此阻断 RAS 对

肾脏疾病的防治具有肯定作用
[ 7]
。Ang Ⅱ是通过其靶

器官上相应的受体而发挥生物学效应的 ,主要有 Ⅰ型

(AT1)及Ⅱ型(AT2)受体。AngⅡ的多数损伤效应都是

由AT1 受体介导的。人类及大鼠肾小球系膜细胞膜上

存在大量AT1 受体 。AT1 受体是 G 蛋白结合受体 ,至

少与两种G蛋白(Gq 和Gi)偶联 ,AT1 受体与 Gq结合

后激活磷脂酶 C ,促进三磷酸肌醇和甘油二酯生成 ,导

致细胞内 Ca
2+
浓度增加和蛋白激酶 C激活 ,从而发挥

其受体后效应。既往阻断 RAS 的制剂主要为血管紧

张素转化酶抑制剂(ACEI),而近年出现了 AngⅡ一型

受体拮抗剂(AT1RA),它可在受体水平更有效地阻断

RAS 。有实验结果显示AT1RA对糖尿病大鼠肾脏具有

保护作用 ,可降低糖尿病大鼠尿白蛋白 、β2-微球蛋白

排泄率 ,并阻遏早期肾小球肥大[ 8 ,9] 。但有关 AT1RA

对系膜增殖性肾炎是否具有抗增殖的肾脏保护作用 ,

以及其对细胞周期方面的干预机制报道甚少 。本实验

利用大鼠系膜增殖性肾炎模型提示 ,AT1RA 缬沙坦可

减轻 Thy1系膜增殖性肾炎大鼠系膜细胞增生程度 ,减

轻系膜扩张程度 ,而且其作用机制与其维持系膜细胞

P27的高表达相关。本研究为 AT1RA在系膜增殖性肾

炎中的应用找到了一定的理论依据 。
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大鼠和人的肝小叶和汇管区未见阳性颗粒存在。

　　肝脏内神经末稍分布的电镜观察:透射电镜观察可见在人

的肝实质内神经末稍与肝细胞接触紧密, 末稍呈一膨大 , 内有小

囊泡和部分细胞器如微管 ,线粒体等 , 但未见明确的突触结构。

3　讨论

　　本研究表明肝脏内存在明显的神经纤维分布。汇管区的

神经纤维分布相对较多 ,而肝小叶内的神经分布较少。但在人

的肝小叶内的神经分布较大鼠稍多。

　　突触素是突触小泡膜上的一种含糖的膜结构蛋白。本实验

结果显示人的肝脏内无突触素存在 , 这意味着人肝脏内神经终

末的结构具有特殊性 , 不同于其他组织中的常见末梢结构。透

射电镜的观察亦表明人肝实质细胞间存在神经纤维终末膨大,

其内可见小泡及少量细胞器 ,但未见有典型的突触结构。这说

明肝脏内可能没有正常的特化的突触结构。也就意味着肝脏内

的神经信号的传递与正常方式有些差异, 所以不能以一般的突

触概念来理解肝脏神经调控的方式。 Bioulae-Sage 等[ 1]发现动物

肝脏内的神经纤维和肝窦细胞或肝实质细胞有密切的接触。接

触的部位常可见有囊泡 , 囊泡内有致密的小囊。但未发现有特

化的突触样结构在肝星状细胞和肝实质细胞中 , 但又认为肝星

状细胞或肝实质细胞的这些切迹部位可能是突触凹陷[ 2] 。

　　关键词:肝脏;神经纤维;突触素;突触

　　中图法分类号:R329.4　　　文献标识码:B
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