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【摘要】　 目的　 研究不同时间点介入针刺治疗对缺血性中风大鼠神经功能评分和对缺血脑组
织中Ｂ细胞淋巴瘤／白血病２（Ｂ ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ ／ ｌｅｗｋｍｉａ２，Ｂｃｌ２）、Ｂｃｌ２相关Ｘ蛋白（Ｂｃｌ２ ａｓｓｏｃｉａｔ
ｅｄ Ｘ ｐｒｏｔｅｉｎ，Ｂａｘ）阳性表达的细胞数量的影响，探讨针刺治疗机制及介入时机。方法　 将２００只雄
性ＳＤ大鼠随机分为假手术组、模型组、２小时针刺组、７２小时针刺组和１６８小时针刺组５组，除假手
术组外，均采用线栓法制备大鼠局灶性永久性脑缺血模型，在术后１、３、７、１４天，４个时间点采用
Ｇａｒｃｉａ复合评分法评价大鼠神经功能，用酶联免疫分析法探查缺血脑组织中的Ｂｃｌ２、Ｂａｘ蛋白表达
情况，并在显微镜下记录阳性细胞数目进行比较。结果　 针刺各组缺血性中风大鼠神经功能评分
得到明显改善，优于模型组（Ｐ ＜ ０ ００１）；２小时针刺组分别优于７２小时、１６８小时组（Ｐ ＜ ０ ０１），
差异有统计学意义。缺血性中风大鼠术后不同时间点脑组织中的Ｂｃｌ２，Ｂａｘ表达均增高，１天达
到高峰，随后下降，与假手术组比较有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１，Ｐ ＜ ０ ０１）。术后２小时与模型组、
７２小时、１６８小时针刺组比较，可明显提高Ｂｃｌ２蛋白的表达、抑制Ｂａｘ蛋白的表达，差异有统计学
意义（Ｐ ＜ ０ ００１）；７２小时与１６８小时针刺组比较可明显提高Ｂｃｌ２蛋白的表达、抑制Ｂａｘ蛋白的
表达，差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０１）。结论　 针刺可明显提高缺血性中风大鼠的Ｇａｒｃｉａ评分，改
善其运动、感觉和协调功能；针刺可通过调节Ｂｃｌ２、Ｂａｘ蛋白表达来抑制神经细胞凋亡，挽救缺血
半暗带神经细胞的功能，而且在缺血性中风后越早介入针刺治疗疗效越好，存在一个最佳治疗时
间窗。
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　 　 缺血性中风是神经系统常见疾病，具有发病率
高、死亡率高、致残率高的特点，其造成的神经功能
损害往往很严重，在发病后一定时间窗内，对损伤
的脑组织进行有效的保护，将对患者的预后产生积
极影响。针刺作为有效非药物疗法之一，已经广泛
地应用于缺血性中风的临床治疗，具有疏通经脉、
活血化瘀的作用，可以扩张血管，改善脑及肢体的
血液循环，激活神经细胞，使上下运动神经元的功
能恢复。大量临床研究表明，针刺可促进中风患者
神经功能的康复，而且越早开始治疗越好，但具体
的最佳时间点尚无定论［１］。本研究采用颈内动脉
线栓法制备大鼠局灶性永久性大脑中动脉阻塞模
型（ｐｅｒｍａｎｅｎｔ ｍｉｄｄｌｅ ｃｅｒｅｂｒａｌ ａｒｔｅｒｙ ｏｃｃｌｕｓｉｏｎ，ｐＭ
ＣＡＯ），依据缺血性中风后病生理动态变化的规律，
设立不同时间点开始针刺治疗，观察脑梗死后１天、
３天、７天、１４天，４个时间点各组大鼠神经功能Ｇａｒ
ｃｉａ评分及测定缺血脑组织中Ｂ细胞淋巴瘤／白血
病２基因（Ｂ ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏｍａ ／ ｌｅｗｋｍｉａ２，Ｂｃｌ２）、Ｂｃｌ
２相关Ｘ蛋白（Ｂｃｌ２ ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｘ ｐｒｏｔｅｉｎ，Ｂａｘ）蛋白
的表达，讨论不同时间点介入针刺治疗对改善缺血
性中风大鼠运动、感觉和协调功能及其对细胞凋亡
相关蛋白Ｂｃｌ２、Ｂａｘ表达的影响，寻找针刺治疗的
最佳介入时机，为针刺治疗缺血性中风更加规范化
的在临床推广应用，提供重要的实验室依据。

１　 材料与方法
１ １　 动物及分组　

选用ＳＰＦ级健康雄性ＳＤ（ＳｐｒａｇｕｅＤａｗｌｅｙ）大鼠
２６０只，２月龄，体重２８０ ～ ３００ ｇ，２０１３年１０月２１日
购于黑龙江中医药大学实验动物中心，许可证号：
ＳＣＸＫ黑２００８００４。将大鼠随机分为假手术组、模型
组、２小时针刺组、７２小时针刺组和１６８小时针刺组
５组，每组各４０只，各组根据取材时间点，在１、３、７、
１４天各随机选取１０只大鼠。
１ ２　 动物模型的制备

采用颈内动脉线栓法制备大鼠局灶性永久性
脑缺血模型［２］。雄性ＳＤ大鼠麻醉后仰位固定，行
颈前正中纵行切口，钝性分离皮下组织和肌肉，暴
露分离左侧颈总动脉（ｃｏｍｍｏｎ ｃａｒｏｔｉｄ ａｒｔｅｒｙ，
ＣＣＡ）、颈外动脉（ｅｘｔｅｒｎａｌ ｃａｒｏｔｉｄ ａｒｔｅｒｙ，ＥＣＡ）、颈内
动脉（ｉｎｔｅｒｎａｌ ｃａｒｏｔｉｄ ａｒｔｅｒｙ，ＩＣＡ），游离并保护迷走
神经，在ＣＣＡ近心端和远心端及ＥＣＡ挂线备用，用
微动脉夹暂时夹闭ＩＣＡ，然后在近心端结扎ＣＣＡ、
ＥＣＡ。在距离ＣＣＡ分叉处４ ｍｍ处剪一小切口，将
栓线轻轻插入ＩＣＡ，将绕在ＣＣＡ远端的细线轻轻系
紧，将拴线向ＩＣＡ方向轻推，从ＩＣＡ分叉处计算，插
入深度在１８ ｍｍ时，牢牢系紧ＣＣＡ远心端的细线，
缝合肌肉和皮肤。假手术组除不栓塞大脑中动脉
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外，余处理同缺血组。手术后大鼠出现右侧肢体的
瘫痪，提尾悬空时出现右侧上肢的屈曲，或行进时
向右侧转圈、倾斜，则提示造模成功，入选试验。
１ ３　 动物干预方法

２小时针刺组、７２小时针刺组、１６８小时针刺
组，分别于大鼠造模完成后２小时、７２小时、１６８小
时开始予以针刺治疗。取穴：参照《实验针灸
学》［３］，取患侧百会透曲鬓穴，进针约０ ８ ｍｍ，留针
３０分钟，期间捻转３次，每次１分钟，捻转速度
２００ ｒ ／ ｍｉｎ。双侧风池穴、患肢的内关穴、足三里穴，
进针约０ ５ ｍｍ，留针３０分钟，期间行提插捻转３
次，每次１分钟，每天１次。针刺各组分别于术后的
１天、３天、７天、１４天４个时间点，随机选取１０只大
鼠（若需针刺，则在完成当天针刺后再选取），在进
行神经功能测定后，断头法处死大鼠，取材。

假手术组、模型组大鼠每天在于针刺组相同时
间不针刺，但要抓取并捆绑、固定，时间、条件同针
刺各组。神经功能测定、取材操作与针刺组各组
相同。
１ ４　 主要仪器与试剂

大鼠凋亡因子Ｂｃｌ２、Ｂａｘ 酶联免疫分析
（ＥＬＩＳＡ）试剂盒（上海博谷生物科技有限公司，货
号：ＲＥＢ００２、ＲＥＢ００３）。０ ３ ｍｍ × １３ ｍｍ华佗牌毫
针（苏州医疗器械厂）。
１ ５　 主要指标的测定
１ ５ １　 神经功能评分测定　 采取Ｇａｒｃｉａ １８分的复
合评分法［４］，在４个时间点对大鼠进行神经功能评
分测定。
１ ５ ２　 脑组织标本采集及指标的测定　 在神经功
能评分测试完成后，将大鼠断头处死，按试验要求
处理后，切取缺血区脑组织标本，按要求称取重量，
加入磷酸盐缓冲液（ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｂｕｆｆｅｒｅｄ ｓａｌｉｎｅ，
ＰＢＳ），用匀浆器将标本匀浆，３５００ ｒ ／ ｍｉｎ离心２０分
钟，收集上清进行检测。高倍镜下随机选取５个视
野，观察Ｂｃｌ２、Ｂａｘ阳性细胞总数，将其均数用于统
计分析。
１ ６　 统计方法

运用ＳＰＳＳ １３ ０软件进行数据统计分析，结果
采用（ｘ ± ｓ）表示，正态分布定量数据多组间均值比
较采用单因素方差分析，两两比较用ＬＳＤ法。Ｐ ＜
０ ０５为差异有统计学意义。假手术组大鼠不存在
神经功能缺损，数据不符合正态分布，在４个时间点
的评分均假设为１８分满分恒定量。除假手术组的

各组数据的置信区间与假手术组进行比较，假手术
组数据不落于其他各组数据的置信区间，则差异有
统计学意义。
２　 结果与分析
２ １　 不同针刺介入时机对缺血性中风模型大鼠神
经功能损伤Ｇａｒｃｉａ复合评分的影响

假手术组大鼠不存在神经功能缺损，假设在４
个时间点的评分均为１８分（满分）。除假手术组，
对其他数据进行ＫＳ正态分布测试，Ｐ值分别为
０ ４５，０ ３９，０ ３５，０ ３３，均大于０ ０５，所以各组数据
均呈现正态性。采用Ｆ检验法进行等方差性测试，
Ｆ值为２ ３７，相对性的Ｐ值为０ ４３，所以数据呈现
等方差性。可以采用单因素方差分析对除假手术
组的各组Ｇａｒｃｉａ复合评分进行比较，采用ＬＳＤ法对
两两数据进行比较。采用置信区间，比较假手术组
和其他各组数据。见表１，结果表明：

模型组在１天、３天、７天、１４天的９５％置信区
间分别为（４ ５１６８，８ １２３２）、（５ １４９２，８ ９９０８）、
（７ １４０８，１１ １３９２）、（７ ０１７２，１４ ５８２８）。２小时针
刺组在１天、３天、７天、１４天的９５％置信区间分别
为（６ １０１６，１０ １７８４ ）、（９ ４３６４，１３ ００３６ ）、
（１０ １１５６，１４ ５８４４）、（１３ ４０６８，１７ ０１３２）。７２小时
针刺组在１天、３天、７天、１４天的９５％置信区间分
别为（４ ６４３２，７ ８９６８）、（８ ６６５２，１２ １１４８ ）、
（９ ６６４，１２ ９９６）、（１１ １８０８，１６ １５９２）。１６８小时针
刺组在１天、３天、７天、１４天的９５％置信区间分别
为（４ ７３９６，７ ６４０４）、（５ ６９８８，８ ５２１２）、（８ ８３６４，
１２ ４０３６）、（１０ ０２０８，１４ ０１９２）。假手术组评１８分
均不落于所有９５％的置信区间，所以差异有统计学
意义。

（１）１天时比较：采用ＬＳＤ法２小时针刺组分
别与模型组、７２小时、１６８小时针刺组比较（Ｐ值分
别为０ ００８７，０ ００７７，０ ００６９），差异有统计学意义
（Ｐ ＜ ０ ０１）；７２小时、１６８小时针刺组分别与模型组
比较，（Ｐ值０ ７９，０ ７４），因此差异无统计学意义（Ｐ
＞ ０ ０５）。
（２）３天时比较：采用ＬＳＤ法，２小时针刺组分

别与模型组、１６８小时针刺组比较，（Ｐ值０ ００１３，
０ ００１），差异显著，有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０１）；２小
时与７２小时针刺组比较（Ｐ值０ ５５），差异无统计
学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）；７２小时针刺组分别与模型组、
１６８小时针刺组比较（Ｐ值０ ００５，０ ００４７），差异有
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表１　 不同针刺介入时机对各组大鼠神经功能评分的影响（分，ｘ ± ｓ，ｎ ＝ １０）
　 组别 １天 ３天 ７天 １４天
假手术组 １８ ００ ± ０ ００ １８ ００ ± ０ ００ １８ ００ ± ０ ００ １８ ００ ± ０ ００

模型组 ６ ３２ ± ０ ９２ ７ ０７ ± ０ ９８ ９ １４ ± １ ０２ １０ ８ ± １ ９３

２小时针刺组 ８ １４ ± １ ０４ １１ ２２ ± ０ ９１ １２ ３５ ± １ １４ １５ ２１ ± ０ ９２

７２小时针刺组 ６ ２７ ± ０ ８３ １０ ３９ ± ０ ８８ １１ ３３ ± ０ ８５ １３ ６７ ± １ ２７

１６８小时针刺组 ６ １９ ± ０ ７４ ７ １１ ± ０ ７２ １０ ６２ ± ０ ９１ １２ ０２ ± １ ０２

统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）；１６８小时针刺组与模型组
比较（Ｐ值０ ６７），差异不显著，无统计学意义（Ｐ ＞
０ ０５）。

（３）７天时比较：采用ＬＳＤ法，２小时针刺组与
模型组、１６８小时针刺组比较（Ｐ值０ ００３，０ ００１），
差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０１）；２小时组与７２小时
针刺组比较（Ｐ值０ ０４７），差异有统计学意义（Ｐ ＜
０ ０５）；７２小时组与模型组、１６８小时针刺组比较（Ｐ
值０ ０２２，０ ０３）差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）；１６８
小时针刺组与模型组比较（Ｐ值０ ２３），差异无统
计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。

（４）１４天时比较：采用ＬＳＤ法进行两两比较，２
小时针刺组分别与模型组、１６８小时针刺组比较（Ｐ
值０ ００１和０ ００３），差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０１）；
２小时与７２小时针刺组比较（Ｐ值０ ０３２），差异有
统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）；７２小时、１６８小时针刺组分
别与模型组比较（Ｐ值０ ００１３和０ ００２），差异有统
计学意义（Ｐ ＜ ０ ０１）；７２小时组与１６８小时针刺组
比较（Ｐ值为０ ０４２），差异有统计学意义（Ｐ ＜
０ ０５）。

针刺能明显提高缺血性脑卒中大鼠神经功能
Ｇａｒｃｉａ复合评分，改善缺血性脑卒中大鼠的运动、感
觉和协调功能；提示脑卒中后２小时开始针刺改善
其神经功能效果好。
２ ２　 不同针刺介入时机对缺血性中风模型大鼠
Ｂｃｌ２、Ｂａｘ蛋白表达的影响

采用单因素方差分析对各组大鼠的Ｂｃｌ２、Ｂａｘ
蛋白表达进行比较，两两比较采用ＬＳＤ法，见表２、
３。对各组数据进行ＫＳ正态分布测试，Ｐ值分别为
０ ４７、０ ４３、０ ３１、０ ２９、０ ２４，均大于０ ０５，所以各组
数据均呈现正态性。采用Ｆ检验法进行等方差性
测试，Ｆ值为６ ７８，相对性的Ｐ值为０ １３，大于
０ ０５，所以不能认为各组数据方差不等。采用单因
素方差分析对各组大鼠的Ｂｃｌ２、Ｂａｘ蛋白表达进行
比较，两两比较采用ＬＳＤ法。结果表明：假手术组

Ｂｃｌ２、Ｂａｘ蛋白表达均呈低水平。采用单因素方差
分析，模型组、３个针刺组在术后１天、３天、７天、１４
天４个时间点的Ｂｃｌ２、Ｂａｘ蛋白表达明显增多，与
假手术组比较，Ｆ值为４７ ３，Ｐ值为０ ０００２，有显著
性差异（Ｐ ＜ ０ ００１）。３个针刺组与模型组比较：Ｆ
值为３７ ８，Ｐ值为０ ０２３。Ｂｃｌ２蛋白表达呈增高趋
势，Ｂａｘ蛋白表达呈减少的趋势。

模型组、三个针刺组在４个时间点Ｂｃｌ２、Ｂａｘ
蛋白表达分别进行组间比较：

（１）１天时比较：采用ＬＳＤ法，Ｂｃｌ２蛋白表达：
２小时针刺组分别与模型组、７２小时和１６８小时针
刺组比较（Ｐ值０ ０００５，０ ０００３，０ ０００５），差异有统
计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１）；７２小时、１６８小时针刺组与
模型组比较（Ｐ值０ １７，０ ２５），差异无统计学意义
（Ｐ ＞ ０ ０５）。

Ｂａｘ蛋白表达：２小时针刺组分别与模型组、７２
小时和１６８小时针刺组比较（Ｐ值０ ０００２，０ ０００１，
０ ０００３），差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１）；７２小时、
１６８小时针刺组与模型组比较（Ｐ值０ １６，０ １０），差
异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。
１天时２小时针刺组可提高Ｂｃｌ２蛋白表达，降

低Ｂａｘ蛋白表达，优于模型组、７２小时和１６８小时
针刺组。

（２）３天时比较：采用ＬＳＤ法，Ｂｃｌ２蛋白表达：
２小时针刺组分别与模型组、７２小时、１６８小时针刺
组比较（Ｐ值０ ０００２，０ ０００９，０ ０００７），差异有统计学
意义（Ｐ ＜ ０ ００１）；７２小时针刺组分别与模型组、１６８
小时针刺组比较（Ｐ值０ ０００３，０ ０３９），差异有统计学
意义（Ｐ ＜０ ００１，Ｐ ＜０ ０５），１６８小时针刺组与模型组
比较（Ｐ值０ ６７），差异无统计学意义（Ｐ ＞０ ０５）。
　 　 Ｂａｘ蛋白表达：２小时针刺组分别与模型组、７２
小时、１６８小时针刺组比较（Ｐ值０ ０００８，０ ０１６，
０ ００７），差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１，Ｐ ＜ ０ ０５，
Ｐ ＜ ０ ０１）；７２小时针刺组分别与模型组、１６８小时
针刺组比较（Ｐ值０ ０４２，０ ０４３），差异有统计学意
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表２　 不同针刺介入时机对各组大鼠Ｂｃｌ２表达的影响（个／视野，ｘ ± ｓ，ｎ ＝ １０）
　 组别 １天 ３天 ７天 １４天
假手术组 ４ ３４ ± ０ ２３ ４ ２０ ± ０ ７１ ４ １１ ± ０ ６７ ３ ９８ ± ０ ３５

模型组 ４２ ４５ ± ２ １３ １３ ２０ ± １ １１ ９ ９６ ± ２ １０ ５ ０６ ± １ ０７

２小时针刺组 ５６ ０８ ± ４ １６ ４２ ２５ ± ２ ４９ ２２ ７８ ± ２ ７５ １４ １２ ± １ ５３

７２小时针刺组 ４０ ９９ ± ２ ０１ １５ ２０ ± １ １１ １３ １９ ± １ ２５ １０ １１ ± ０ ９９

１６８小时针刺组 ４１ ８５ ± ２ ６１ １３ ０９ ± １ １１ １０ １６ ± ０ １０ ８ ２２ ± ０ ８７

表３　 不同针刺介入时机对各组大鼠Ｂａｘ表达的影响（个／视野，ｘ ± ｓ，ｎ ＝ １０）
　 组别 １天 ３天 ７天 １４天
假手术组 ３ ４３ ± ０ ２３ ３ ４９ ± ０ ２８ ４ １７ ± ０ １７ ３ ９６ ± ０ ９５

模型组 ６２ ９５ ± ４ ７３ １７ ２０ ± ２ １１ ６ ７５ ± ０ １０ ５ ４３ ± ０ ０７

２小时针刺组 ４５ ５７ ± ３ ６８ １４ ２５ ± １ ０９ ４ ９８ ± ０ ３６ ４ ０３ ± ０ ２２

７２小时针刺组 ６３ １７ ± ３ ６８ １５ ９９ ± １ １１ ５ １７ ± ０ ２５ ４ ３９ ± ０ ３５

１６８小时针刺组 ５９ ９７ ± ５ ０１ １７ ２０ ± １ １１ ６ ３６ ± ０ ３３ ５ １９ ± ０ １６

义（Ｐ ＜ ０ ０５）；１６８小时针刺组与模型组比较（Ｐ值
０ ９２），差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。

３天时２小时、７２小时针刺组均可不同程度提
高Ｂｃｌ２蛋白表达，降低Ｂａｘ蛋白表达，优于１６８小
时针刺组和模型组；２小时针刺组优于７２小时针
刺组。

（３）７天时比较：采用ＬＳＤ法，Ｂｃｌ２蛋白表达：２
小时针刺组分别与模型组、７２小时、１６８小时针刺组
比较（Ｐ值０ ０００１，０ ０００５，０ ０００２），差异有统计学意
义（Ｐ ＜０ ００１）；７２小时针刺组分别与模型组、１６８小
时针刺组比较（Ｐ值０ ０００３，０ ００４１），差异有统计学
意义（Ｐ ＜０ ００１，Ｐ ＜０ ０１）；１６８小时针刺组与模型组
比较（Ｐ值０ ５３），差异无统计学意义（Ｐ ＞０ ０５）。

Ｂａｘ蛋白表达：２小时针刺组分别与模型组、７２
小时针刺组、１６８小时针刺组比较（Ｐ值０ ０００６，
０ ０３７，０ ０００５），差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１，Ｐ ＞
０ ０５，Ｐ ＜ ０ ００１）；７２小时针刺组分别与模型组、１６８
小时针刺组比较（Ｐ值０ ０００８，０ ０１６），差异有统计学
意义（Ｐ ＜０ ００１，Ｐ ＜０ ０５）；１６８小时针刺组与模型组
比较（Ｐ值０ ８３），差异无统计学意义（Ｐ ＞０ ０５）。

在７天时２小时、７２小时针刺组均可不同程度
提高Ｂｃｌ２蛋白表达，降低Ｂａｘ蛋白表达，优于１６８
小时针刺组和模型组；２小时针刺组优于７２小时针
刺组。

（４）１４天时比较：采用ＬＳＤ法，Ｂｃｌ２蛋白表
达：２小时针刺组分别与模型组、７２小时、１６８小时

针刺组比较（Ｐ值０ ０００７，０ ００３，０ ０００６），差异均
有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１，Ｐ ＜ ０ ０１）；７２小时针刺
组分别与模型组、１６８ 小时针刺组比较（Ｐ 值
０ ０００２，０ ００６），差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１，Ｐ ＜
０ ０１）；１６８小时针刺组与模型组比较（Ｐ值０ ００７），
差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０１）。

Ｂａｘ蛋白表达：２小时针刺组分别与模型组、１６８
小时针刺组比较（Ｐ值０ ００５，０ ０１６），差异均有统
计学意义（Ｐ ＜ ０ ００１，Ｐ ＜ ０ ０５）；２小时与７２小时
针刺组比较（Ｐ值０ ５７），差异无统计学意义（Ｐ ＞
０ ０５）；７２小时针刺组分别与模型组、１６８小时针刺
组比较（Ｐ值０ ００８，０ ０３４），差异有统计学意义（Ｐ
＜ ０ ００１，Ｐ ＜ ０ ０５）；１６８小时针刺组与模型组比较
（Ｐ值０ ００９１），差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０５）。
１４天时：２小时、７２小时、１６８小时针刺组均可

不同程度提高Ｂｃｌ２蛋白表达，优于模型组。２小时
针刺组优于７２小时针刺组优于１６８小时针刺组。
三个针刺组均可不同程度降低Ｂａｘ蛋白表达，优于
模型组，２小时针刺组和７２小时针刺组水平相当，
都优于１６８小时针刺组。
３　 讨论

针刺能够有效改善缺血性中风大鼠的神经功
能，已经在临床中得到了有效的证实。Ｇａｒｃｉａ复合
评分法，从大鼠自主运动、体态对称性、前肢伸展功
能、网屏实验、身体双侧触觉、双侧胡须反射等６个
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方面评定大鼠神经功能损伤的程度［４］，避免单一评
价方法的片面及主观性，评价指标相对固定和客
观，且可操作性好。通过大量的临床观察，笔者及
团队发现不同的时间点开始针刺治疗对缺血性中
风患者神经功能评分有统计学意义的差异，由此推
断缺血性中风可能存在着一个时间窗效应，在某一
特定时间窗内介入针刺治疗可获得最大的临床疗
效。在本研究中采用了Ｇａｒｃｉａ复合评分法，在大鼠
脑缺血后２小时、７２小时、１６８小时三个时间分别开
始针刺，在１、３、７、１４天做动态观察，从多角度评价
神经功能缺损程度，证实针刺可明显提高缺血性中
风大鼠的Ｇａｒｃｉａ评分，改善其运动、感觉和协调功
能。分析针刺介入时机对缺血性中风大鼠神经功
能的影响，研究结果证明中风后２小时开始介入针
刺治疗疗效最好，优于７２小时、１６８小时针刺组。

缺血性中风发生的神经细胞死亡形式分为坏
死和细胞凋亡（ｐｒｏｇｒａｍｍｅｄ ｃｅｌｌ ｄｅａｔｈ，ＰＣＤ）两大
类［５］，ＰＣＤ是缺血过程中神经元损伤的一种形式，
在缺血性中风急性期，缺血中心区脑血流急剧下
降，神经细胞死亡以坏死为主；而缺血中心区周围
（缺血半暗带）的神经细胞仍具有代谢活力，其后
续的死亡形式以凋亡为主，通过挽救缺血半暗带
的神经细胞，干扰细胞死亡的通路是治疗缺血性
中风的新途径。神经细胞发生ＰＣＤ的基因学说认
为，许多基因可诱发或抑制细胞的ＰＣＤ。Ｂｃｌ２基
因，是与缺血性中风神经元凋亡关系最密切的内
源性凋亡抑制基因，是原癌基因的一种，其蛋白产
物主要位于细胞线粒体外膜、内质网和核周膜上，
其突出作用是通过抑制细胞凋亡来促进细胞存
活。Ｂａｘ是Ｂｃｌ２功能相对的同源基因，二者的蛋
白产物形成异源二聚体能调节膜的通透性，达到
抑制凋亡的目的。正常细胞中，Ｂｃｌ２和Ｂａｘ形成
二聚体处于平衡状态，脑缺血后Ｂｃｌ２的过量表达
可抑制由于谷氨酸释放、生长因子缺乏和自由基等
刺激诱导的中枢神经细胞的死亡，Ｂｃｌ２表达水平增
高可通过抑制Ｂａｘ表达来阻断细胞凋亡［６］。Ｂｃｌ２
基因对缺血性中风有明显治疗作用，是保护神经细
胞在遭受损伤后免于死亡的一种积极的生存机制。
而Ｂａｘ表达过度，形成同源二聚体增多，可拮抗
Ｂｃｌ２的保护效应而使细胞趋于凋亡。

本实验结果表明，缺血性中风大鼠术后不同时
间点在缺血半暗带内的Ｂｃｌ２，Ｂａｘ蛋白表达均有不
同程度的增高，在１天时达到高峰，随后下降，与假
手术组在４个时间点比较差异均有统计学意义。３
个针刺组与模型组比较，Ｂｃｌ２蛋白表达呈增高趋
势，Ｂａｘ蛋白表达呈减少的趋势，术后２小时针刺组
与模型组、７２小时针刺组、１６８小时针刺组比较均能
明显提高Ｂｃｌ２蛋白的表达，抑制Ｂａｘ蛋白表达，差
异有统计学意义；７２小时与１６８小时针刺组比较也
同样明显提高Ｂｃｌ２的表达，抑制Ｂａｘ蛋白表达，差
异均有统计学意义。提示在缺血性中风大鼠模型
中，内源性Ｂｃｌ２蛋白对神经细胞缺血非常敏感，早
期即参与大脑缺血缺氧的病理过程，其表达水平随
缺血时间呈动态变化。不同实验［７］中Ｂｃｌ２表达的
高峰和持续的时间窗不同，这可能与试验标本、部
位、缺血的类型程度等不同有关。针刺可通过调节
Ｂｃｌ２、Ｂａｘ蛋白表来抑制缺血性中风大鼠神经细胞
凋亡；可以挽救因缺血受损的神经细胞功能，从而
降低缺血性中风的致残率，而且在缺血性中风后越
早介入针刺疗效越好，存在一个最佳治疗时间窗，
通过本研究为针刺治疗缺血性中风在临床的规范
化推广应用提供了新的实验室依据。
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