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大量的临床和实验 资料都提示我们，神经支配 

与皮肤生理功 能与病理 变化 存在 密切 的联 系。特 别 

是创伤愈合过程 中，伤口失神经支配后伤区面积将 

进一步增加 ，挛缩受到限制，造成愈合障碍。截瘫与 

糖尿病患者由于伴有神经营养障碍，常常导致伤 口 

愈合困难，甚至迁延不愈 。组织修复的早期往往会出 

现暂时性的神经过度支配等现象。种种迹象表明，神 

经因素在创面愈合中具有重要调控作用。 

人 类皮肤 中包括血 管及 其相 关细胞 (巨噬 细胞 、 

粒细胞、内皮细胞和平滑肌细胞)、表皮(角质形成细 

胞、黑 色素细胞、朗罕氏细胞和 Merkel氏细胞)、真 

皮(成纤维 细胞与肌 成纤 维细胞 )、皮肤 附属结构 (外 

根鞘细胞和毛囊真皮乳头细胞)、神经系统(神经元) 

及皮 下脂肪 层 (脂肪细胞 )。其主要 的生理功能 有屏 

障、代谢、免疫等，都与神经的支配有一定的关系。因 

此，当皮肤遭受损伤 ，各种细胞与组织试图恢 复其损 

伤 或丢 失 的结构 时 ，神经 系统 无疑 在这 一过 程 中具 

有重要的作用。同时，当今修复所追求的完美愈合也 

要求获得功能性的修复。因此，神经因素与创面愈合 

间的 关系正越 来越 引起人们 的关注 。 

目前 ，不 同的 感 觉神经 类 型(A、C和 A 等)在 

修复中扮演的角色难以确定，但炎症反应肯定与神 

经支配 所释放 的信 号有 关，而炎症 细胞 (如 巨噬 细胞 

等)释放的神经营养因子反过来又参与神经纤维的 

再生与末梢支配。研究证明，在真皮周围神经分泌的 

速激肽 (tachykinins)、K 物质 (substance K)、P物质 
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(substance P)均有刺激成纤维细胞增殖的能办 表 

皮的神经末梢与角质形成细胞、朗罕氏细胞 黑色素 

细胞和 Merkel氏细胞相连 ，参 与角质形成细胞 的迁 

移、创伤后的免疫、内分泌调节。如降钙素基因相关 

肽 (CGRP)阳性 的神经 纤维还 可 以改变朗罕 氏细胞 

表面的抗原以及 Merkel氏细胞的成熟等．。当失去神 

经 刺激 作用 ，则会阻止炎症 细胞向创面迁移 与聚集 。 

而皮下组织的脂肪细胞也会因神经因素的存在，发 

生代谢 与能量的变化 。总之 ，神经与 皮肤各 成分之 间 

的关系要比我们想象的更为复杂。 

胚胎发育学的研究显示，胎儿愈合与成人之间 

有 几个重要 的生物 学 差异信 号 ，涉及机 体的再 生修 

复。这些信号主要参与细胞外基质的沉积与重塑、生 

长因子表型的变化以及细胞向伤 区的迁移等活动， 

虽然存 在这 种改变 的机 制尚 不得而知 ，但 神经的 调 

控 可能 十分 重要 。有人 发现 ，一些 物种能 够再 生肢 

体 ，可 能 是 转 录 因子 的 同源 基 因 (homeobox gene) 

充当了重要角色。有兴趣的是 ，在神经发育的研究中 

发现 ，这些 同源 基 因同样起控 制作 用。神经刺激 是肢 

体再 生 中的重要 步骤 ，如 果 肢体再 生早期 丧 失神 经 

支配 则会 失去再生能 力。肢体再生过程 中 ，神经 生长 

因 子 (nerve growth factor，NGF)和碱 性 成 纤维 细 

胞生 长 因子 (bFGF)对神经依 赖性 重要基 因 Dlx一3 

(Distal—less 3)表达有影响 ，这些成分在胎儿皮肤 

中均 有表达 。胎儿的 成纤维细 胞分 泌 NGF将诱 导 

神经轴突向皮肤长入，并具有刺激基底层角质形成 

细胞增殖、转化等功效。胎儿从单层周皮发育为成熟 

的皮肤过 程 中，神经 也逐渐 支配 到表 皮层 。由此 可 

见 ，神 经的传入影响 皮肤 其它附属器 的发育 。失神经 

导致皮肤内 A、c类神经纤维 NGF的降低就会产生 

修复困难。失神经后胎儿皮肤发生分子生物学改变 

可能影响再 生 ，特 别是 同源基 因 Dlx一3和 bFGF是 

配 基形成和上皮帽 尖端 形成的关键 。瘢 痕组织常伴 

有上 皮 的生物学 变化 异常 ，其 中上皮 不正常 迁移过 

程可能与神经刺激有关。神经再生的信号与创面愈 

合过程应该是同步的。与发育、再生相关联的同源基 
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因 还 有 PRX 一2、H0X B13、A4、A5、A7、MSX 一1／ 

MSX 一2等 。它们 与转化 生 长 因子一t3(TGF—t3)和 

bFGF、细胞 黏附 分子 (N —cell adhesion molecules， 

L—cell adhesion molecules)、整合素 、细胞黏合素 一 

起参与愈合过程。但这些基因都 只在胎儿真皮中表 

达 ，成人 不表达 ，或许这就 是造 成胎儿与成人愈合 差 

异 的主要原 因。 

人们 猜测神 经支配有助 于伤 口的愈合可能是 由 

于神 经释放 的阳性 信号使然 。那么这 些转录 因子 的 

调节作用如何进行?何时“启动”与“关闭”，细胞内信 

号如何调控都有待进一步研究。另外 ，对一些细胞的 

认识也正随 着边缘 学科 的介入 而深 入 。以脂肪细 胞 

· 科 研 新 闻 速 递 · 

为例 ，以往 人们 更 多地认 为脂肪 细 胞 不过 起贮 存甘 

油三酯 的作用，近年的研 究发现，它受神经的支配， 

通过分泌瘦素(Leptin)参与神经内分泌和免疫的调 

节，甚至其静止性前体 能产生许 多激 素 ，表现 得象一 

个 内分 泌器 官 ，亦或 脂肪 细胞具 有 多潜能 干细胞 的 

特性，在神经免疫调节下具有强烈可塑性 ，这些都影 

响组织再生与修复。总之，将神经因素与创面愈合的 

研 究相结 合 ，对深 刻揭示创 面愈 合的机制、改善 lI占床 

修复水平具有重要意义。 

(收稿 日期：2003一O8—3O 修 日期 ：2004一O1—17) 

(本文编辑：李银平) 

高原地区采用不同体积液体复苏大鼠创伤失血性休克的效果 

最近 ，中国第三军医大学外科研究所的学者研究了高原地区不同体积的液体复苏对创伤失血性休克大鼠的影响。将 78只 

Wistar大 鼠运到海拔 3 760 m的西藏拉萨 ，在用戊巴比妥钠(40 mg／kg)麻醉后，采取右股骨骨折 后快速失血使平均 动脉压 

(MAP)降至 45 mm Hg(1 mm Hg=0．133 kPa)，维持 1 h，造成创伤失血性休克模型 。整个实验分成两个系列 ，系列 1中 36只 

大 鼠随机分成 6组 ：假手术组 ，创伤休克未 复苏组以及用 1、1．5、2、3倍体积乳酸林格 氏液复苏 的 4个组 。观察 3O、6O、9O和 

120 rain时 MAP、左心室收缩压、心室内压力升高或降低的最大改变率(~dp／dtmax)以及复苏 3O和 120 rain后的血气变化和 

大 鼠的存活率 。系列 2中 42只大鼠用于观察大量液体复苏后对肺、脑和血球容积的不同影响。结果显示，1和 1．5倍体积复苏 

能显著升高 MAP和+dp／dtmax，部分改善血气指标 ，并显著提高了大 鼠的存活率。而用 2倍和 3倍体积的乳酸林格氏液复苏 

虽然部分改善血 流动力学指标 ，但能引起血液稀释和肺 水肿 ，并且还 会减少大 鼠的存活率 。综上所述，在高原地 区用 1和 

1．5倍体积乳酸林格氏液对创伤失血性 休克的大 鼠复苏有效 ，用 2倍体积或者更多的乳酸林格氏液复苏则会加重休克。 

剥、 丹 编译 自((Shock》，2004，21(1)：93—96；胡 森 审校 

用核磁共振光谱法研究失血性休克期组织能量代谢的变化 

最近 ，美 国明尼苏达州立大学的研究人员证实 ，失血性休克时机体能量缺乏可能与休克早期线粒体呼吸功能受损有关。 

研究者 以 19只猪为研究对象 ，通过脾切除术和使动物血容量减少 35 等方法复制失血性休克模型 ，观察 失血性休克时机体 

细胞能量变化 的时相性和程度。手术后 90 rain，10只动物予以液体复苏，另外 9只未予复苏。通过用核磁共振光谱法测量肝脏 

与骨骼肌组织磷酸盐含量，以及用近红外线分光光度仪测定肝、胃、骨骼肌组织氧合血红蛋 白饱和度(StO )。结果显示 ，失血 

性休克时骨骼肌磷酸盐含量增加，液体复苏后其含量有所下降，而未复苏动物磷酸盐含量仍然较高 ；休克时肝组织磷酸盐含 

量也显著增加，而 p—ATP水平则 明显降低；肝、胃、骨骼肌的 StO 与机体的氧输送 有关。研究表明：失血性休克早期骨骼肌磷 

酸盐含量增加，且与休克的严重程度有关，失血性休克时无氧糖酵解的早期转换可能是线粒体功能衰竭的标志之一 。 

白玉梅 ，曹卫 红 编译 自《Shock》，2004，21(1)：58—64；胡 森 审 校 

钙激活蛋白抑制剂 I减轻大鼠缺血一再灌注损伤 

最近 ，意大利研究者通过阻断大鼠肠系膜上动脉和腹主动脉干(45 rain)复制动物模型 ，研究钙激活蛋 白抑制剂 I在内脏 

动脉夹闭损伤过程中的作用。研究发现，再灌注 1 h大 鼠平均动脉压显著下降 ；蛋 白印迹分析显示回肠组织 I B—a表达显著 

减少 ；免疫组织化学分析显示坏死回肠组织中 P一选择素的免疫活性 、细胞内黏附分子、亚硝洛氨酸、聚核酶 I一腺苷二磷酸合 

酶活性均显著增加，同时髓过氧化物酶活性和丙二醛含量也明显增加 。在组织缺血前 30 min腹腔内注射钙激活蛋白抑制剂 I 

(15 mg／kg)能显著升高平均动脉压，明显抑制 IJcB—a的降解，并降低 P一选择素活性和细胞内黏附分子的浓度 ，减少丙二醛含 

量 ，明显抑制中性粒细胞渗 出，改善再灌注组织的机能 。上述研究表明，钙激活蛋 白抑制剂 I对缺血一再灌注损伤有多重保护作 

用 ，可作为治疗缺血一再灌注损伤的药物之一。 
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