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� �  摘要!� 目的: 通过透射电镜观察骨骼肌缺血再灌注损伤过程的病理生理变化探讨丹参的干预作用及机制。方

法: 采用 90只清洁级雄性 SD大鼠, 6只作为健康对照组, 84只行左侧提睾肌主滋养动脉夹闭造模,在缺血 2� 5 h时,

丹参组腹腔注射丹参 ( 42只 ), 对照组注射等剂量的生理盐水 ( 42只 ), 两组分别设缺血再灌注 10、20、30、40、50、60、

90 m in观测点 (每个观测点 6只 )。观测结束后, 迅速切取提睾肌,放入电镜固定液。电镜下进行组织形态学观察。结

果: 健康对照组正常情况下,组成肌原纤维的粗、细 2种肌丝沿其长轴排列, 每条肌原纤维上均可见明暗相间的带,肌

浆内见有较多糖原颗粒及少量内质网、线粒体等细胞器, 肌浆网纵向分布于肌原纤维周围, 线粒体膜及嵴清晰可见,基

质着色深, 无肿胀、空泡形成等改变, 在肌丝之间分布有较多糖原颗粒; 骨骼肌缺血再灌注后 10、20、30、40、50、60、

90 m in的 2组各观测点, 其病理变化较相似,肌丝模糊、凌乱,部分溶解、消失,甚至完全消失, 肌浆网不同程度扩张,线

粒体变大变圆, 基质变淡,嵴变短变少甚至消失,部分线粒体极度肿胀, 呈空泡状。丹参组,其病理变化大体相似,肌纤

维均有不同程度恢复。结论: 骨骼肌缺血再灌注损伤导致线粒体极度肿胀, 肌纤维紊乱。丹参能有效地消除线粒体的

水肿, 恢复肌纤维,减轻骨骼肌缺血再灌注损伤。

 关键词!� 肌, 骨骼; � 缺血; � 再灌注损伤; � 组织形态学; � 透射电镜; � 丹参

Observation ofD anshen (丹参 ) decoction attenua ting ischem ia reperfu sion in jury of skeleta l muscle in rat model�
ZHANG L i* , HONG Zhen�q iang, LU L i, CHEN Bo�yi. D epartm ent of O rthopaedics and T raumato logy, Fuj ian Co llege of T rad i�

tional ChineseM edicine, F uzhou 350003, Fuj ian, China
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area between. There w ere lots of g ly cogenesis fibrosis sca ttered betw een myoge lo sis. M itochandr ia l m embrane and w ere c lea rly
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m ight im provem usc le fibro sis in the reperfused tissue, thereby reduc ing reper fusion in jury.

K ey words� Muscle, ske le ta;l � Ischem ia; � Repe rfusion injury; � H istom orpho logy; � T ransm ission electron m icroscope; �
Sa lv iam iltio rrh ira

Zhongguo Gushang /China J O rthop & Traum a, 2007, 20( 2) : 97�99� www. zgg szz. com

基金项目: 1�国家自然科学基金项目 (编号: 30572401) ; 2�福建省自
然基金项目 (编号: C0510023 ) ; 3�福建省高层次人才科研基金项目
(编号: 1401)

通讯作者: 张俐 � T e:l 0591�22861137 � E�m ai:l zhangli1626@ yahoo.

com

� � 骨骼肌缺血再灌注损伤是骨科临床常见的病理过程。当
缺血的骨骼肌在恢复血流后其细胞功能有时不仅没有改善,

反而出现更加严重的损伤 [ 1]。损伤的修复和重建对于术后

肢体康复起到举足轻重的作用。中药丹参有活血化瘀的作

用,可改善微循环。本实验旨在通过透射电镜观察骨骼肌缺

血再灌注损伤,并探讨丹参促进骨骼肌缺血再灌注损伤恢复

的作用机制。

1� 材料与方法
1�1� 动物分组 � 90只清洁级雄性 SD大鼠随机选择 6只作
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为健康对照组, 其余 84只行左侧提睾肌主滋养动脉夹闭造

模, 分丹参组 ( 42只 )和对照组 ( 42只 ), 分别设再灌注 10、20、

30、40、50、60、90 m in观测时点 (每个观测时点 6只 )。

1� 2� 动物造模 � 称重后用 10% 水合氯醛 450 m g /kg腹腔注

射麻醉, 之后每次追加麻药不超过初剂量的 1 /2。褪毛后左

侧阴囊正中切口切开, 暴露提睾肌, 从基底部结扎并切除睾

丸、附睾及附属血管等, 逐层暴露提睾肌主滋养动脉, 游离伴

行的神经和血管, 阻断其余滋养提睾肌的分支, 并用微血管夹

夹住主滋养动脉, 37 ∀C生理盐水湿润组织, 保鲜膜覆盖, 造

成骨骼肌缺血模型 [ 1]。在缺血 2� 5 h时, 丹参组大鼠给予丹

参注射液腹腔注射, 对照组大鼠给予相等剂量的生理盐水。

缺血满 3 h时松开微血管夹,使血流再灌, 并开始计时。再灌

注达相应时间即 10、20、30、40、50、60、90 m in时剪取提睾肌组

织, 称重并记录,并迅速放入电镜固定液 3% 戊二醛 - 1�5%
多聚甲醛 - 0� 1M PBS ( pH 7� 2) 4 # 固定数天备用。同法剪

取右侧提睾肌组织并称重记录。

1� 3� 透射电镜制样与步骤 � 切取的提睾肌以 0�1 M PBS

( pH 7� 2)漂洗 3次后用 1%锇酸 - 1� 5% 亚铁氰化钾 4 # 下固
定 1� 5 h; 用0�1M PBS( pH 7� 2)漂洗 3次。脱水时先用 50%

乙醇浸泡 10 m in, 再以 70% 乙醇饱和醋酸铀染液 4 # 下过
夜, 然后用 90% 乙醇浸泡 10 m in后, 放入 90% 乙醇 -丙酮

10 m in, 90%丙酮 10 m in, 最后以无水丙酮清洗 3次, 每次

10 m in。然后,先置于无水丙酮加环氧树脂 618包埋剂 ( 1∃1)

1� 5 h, 后以纯 618包埋剂在 35 # 下浸透 3 h。继续进行包

埋、聚合,采用 35 # 12 h, 45 # 12 h, 60 # 3 d。接着, 使用

超薄切片机切 70~ 80 nm的超薄切片; 经醋酸铀、柠檬酸铅分

别染色 5 m in, 并蒸馏水清洗。最后, 在日立 HU�12A型透射

电镜下观察并摄片。

2� 结果

健康对照组提睾肌在透射电镜下观察,正常情况下, 组成

肌原纤维的粗细两种肌丝沿其长轴排列, 每条肌原纤维上均

可见明暗相间的带, 即着色淡的 I带和着色深的 A带, I带中

的 Z线清晰可见, A带中的 H 带以及 H带中的 M 线隐约可

见。肌浆内见有较多糖原颗粒及少量内质网、线粒体等细胞

器,肌浆网纵向分布于肌原纤维周围,无扩张、空泡形成等改

变,线粒体呈卵圆形或长杆状, 分布于 Z线附近, 线粒体膜及

嵴清晰可见, 基质着色深,无肿胀、空泡形成等改变,在肌丝之

间分布有较多糖原颗粒 (见图 1)。

� � 缺血再灌注损伤后在透射电镜下观察, 各观测点病理变

化较相似,肌丝模糊、凌乱, 部分溶解、消失, 甚至完全消失, 肌

浆网不同程度扩张, 线粒体变大变圆,基质变淡, 嵴变短变少

甚至消失, 部分线粒体极度肿胀,呈空泡状 (见图 2, 3)。

� � 骨骼肌缺血后给予丹参, 再灌注后 20、40 m in与对照组

比较,其病理变化大体相似, 肌纤维均有不同程度恢复, 肌原

纤维上可见明暗相间的 I带和 A带, I带中的 Z线清晰可见,

A带中的 H带以及 H带中的 M线亦可见 (见图 4, 5)。

3� 讨论

白细胞黏附、炎性介质损伤等在缺血再灌注损伤中的作

用已得到多数学者的认可,各种因素所致血管痉挛是引起再

灌注损伤的因素 [ 1]。另外, 线粒体电子传递系统、花生四烯

酸途径及自氧化作用产生的氧自由基在骨骼肌缺血再灌注损

伤中也起到一定的作用。多数学者认为骨骼肌在常温下缺血

2 h再灌注不致发生不可逆损伤, 缺血 3 h对组织可以造成严

重的缺血再灌注损伤, 通过酶学及病理学加以证实缺血 5 h

再灌注将导致不可逆损伤 [ 2]。无复流既是组织缺血再灌注

后微循环障碍的一种表现,又是进一步造成实质细胞缺血性

损害的一种原因。实验表明其机制大概是因为缺血再灌注损

伤造成毛细血管内皮肿胀、微血栓嵌顿及血栓形成、血管痉

挛、白细胞黏附、红细胞聚集和组织水肿。因此, 采取措施改

善无复流状况在阻止缺血再灌注损伤的进一步发展中有重要

意义。

丹参具有活血祛瘀功效, 本实验证明,丹参能使全血及血

浆黏度下降, 使红细胞聚集性减低, 能降低血小板表面活性,

因而有抗血小板黏附和聚集作用。此外 , 还能使血浆纤维蛋
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�手法介绍 �

手法复位加硬纸夹板外固定治疗肱骨髁上伸直型骨折
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� � 肱骨髁上骨折是最常见的儿童肘部骨折, 该骨折常并发神

经及血管损伤,多遗留肘内翻畸形。肘内翻发生率尤以伸直尺

偏型为高。我们自 2001- 2003年, 采用手法整复硬纸夹板外

固定治疗肱骨髁上伸直型骨折 27例,效果满意, 现报告如下。

1� 临床资料
本组 27例,男 19例, 女 8例 ;年龄 4 ~ 12岁, 平均 7岁;

左侧 16例,右侧 11例; 尺偏型 18例, 桡偏型 9例; 伴桡骨远

端骨折 2例, 尺桡骨骨折 2例;均无合并血管神经损伤。全部

病例均为闭合性骨折, 均有明显的外伤史, 其中跌伤 23例, 交

通伤 2例, 坠落伤 2例。受伤至就诊时间为 2 h~ 3 d。

2� 治疗方法
2� 1� 硬纸夹板制作 � 取厚度为 0� 2 cm硬纸板, 叠 4层, 制成

2块直角型夹板,夹板上至肱骨中段, 下至前臂中段, 宽度比上

臂、肘部、前臂直径宽 0� 5 cm, 直角在屈肘 90∀成角处,再将厚

1 cm的脱脂棉剪成与夹板形状相似并略大于纸夹板的衬垫。

2� 2� 手法整复及固定方法 � 以左肘伸直尺偏型骨折为例, 由

助手握持患肢的上臂, 术者左手捏住患肘肱骨两髁, 右手握住

前臂, 持续纵向牵引 2~ 3 m in。并根据骨折远端的旋转情况

采用前臂旋前或旋后位, 以纠正骨折重叠和旋转移位, 再纠正

侧方移位, 矫正尺偏移位,要做到 %宁桡勿尺&。在牵引下, 向

前逐渐屈肘至 100∀位 (中立位 0∀), 同时纠正前后移位。然后
在近折端外侧和远折端内侧各放置一平棉垫,用绷带缠几圈,

把 2个直角型硬纸夹板衬好棉垫放在患肘两侧, 用绷带缠好。

复查 X线片骨折对位对线良好。3 d后复查,调整固定松紧

度, 以后 1周复查 1次。

2� 3� 术后处理 � 禁止前臂旋转及肩关节外展活动,注意观察

患肢末端血运及肿胀情况, 鼓励握拳功能锻炼, 定期复查 X

线片。

3� 治疗结果
按∋中医病证诊断疗效标准( [ 1] : 治愈, 骨折解剖复位或

骨折远折端向桡侧移位 1 /5以内,有连续性骨痂形成, 功能完

全或基本恢复, 携带角正常; 好转, 骨折对位尚满意, 骨折愈

合,肘关节伸屈受限 30∀以内, 携带角减少 20∀以内; 未愈, 伤

肢畸形, 携带角减少 20∀以上, 功能障碍。本组 27例均获随

访,时间 3~ 24个月, 治愈 21例,好转 5例, 未愈 1例。轻度

肘内翻 ( < 5∀) 2例,发生率为 7�4% ( 2 /27)。

4� 讨论
肱骨髁上伸直型骨折肘内翻的发生与骨折时暴力的方向

及其移位有着密切关系, 整复不良及固定不当也是肘内翻发

生的主要原因。在临床上,尺偏型骨折肘内翻发生率高是由

于内侧皮质压缩和未断骨膜的牵拉, 其次是骨折愈合过程中

成骨能力不平衡, 内侧骨痂多,连接早, 外侧情况相反,内外侧

愈合速度悬殊使远段内倾进一步加大。所以在整复时骨折远

端向后向尺侧移位者, 采用 %矫枉过正,宁桡勿尺 &, 甚至可以

人为地造成桡侧骨质嵌插尺侧稍见分离,这样可以更好地预

防肘内翻畸形的发生 [ 2]。对于桡偏型骨折就不用过度矫正, 可

保留轻微的桡偏。对尺偏型骨折,内侧的棉垫放在远折端, 外

侧的棉垫放在近折端, 可有效地防止远折端内移。大于 90∀屈

曲固定能起到防止远折端后移。利用硬纸夹板外固定有轻巧、

透气、稳定、可调整松紧度的效果, 临床治疗效果比较满意。
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白原含量降低, 这些都有利于血液在血管中流动, 改善微循

环, 促进组织修复的作用,从而对多种组织器官的缺血再灌注

损伤具有明显的改善作用。在缺血再灌注损伤中, 自由基的

作用、线粒体的功能障碍和能量代谢障碍及细胞内钙超负荷

三者间又存在复杂的相关性, 丹参在改善缺血再灌注损伤时

的作用不是单方面的 ,对三者的作用相互关联, 相互影响。
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