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针刺百会透曲鬓对脑内出血大鼠脑组织 CD32、CD206 蛋白表达

水平的影响 
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【摘要】  目的  观察针刺百会透曲鬓对脑内出血(intracerebral hemorrhage, ICH)大鼠 CD32、CD206 蛋白表

达水平的影响,探讨其作用机制。方法  将 60 只雄性 SD 大鼠随机分为 A 组(假手术组)、B组(模型组)、C 组(治

疗 1 组)、D组(治疗 2 组)和 E 组(治疗 3 组),每组 12 只。每组再随机分造模后 1 d 和 7 d 两个亚组,每组 6 只。

采用自体血注入尾壳核法制取 ICH 模型。造模 12 h 后,C 组采用针刺百会透曲鬓治疗;D 组在造模前 3 d 注射

miR-34a-5p agomir-NC,造模 12 h 后采用针刺百会透曲鬓治疗;E 组在造模前 3 d 注射 miR-34a-5p agomir,造模

12 h 后采用针刺百会透曲鬓治疗。1 d 亚组疗程为 1 d,7 d 亚组疗程为 7 d。于相应时间点进行神经功能评分,

处死大鼠后收集血肿周围脑组织,使用蛋白质印迹分析和免疫荧光双染检测血肿周围脑组织中 CD32、CD206 蛋白

表达水平、CD32+/Iba-1+和 CD206+/Iba-1+双阳性细胞计数变化。结果  造模后 7 d 时,与 B 组比较,C 组 ICH 大

鼠 Longa 评分降低(P＜0.01);与 C 组比较,E 组 ICH 大鼠 Longa 评分升高(P＜0.05)。造模后 1 d、7 d 两个时间

点,与 A 组比较,B 组 ICH 大鼠 CD32、CD206 蛋白表达水平及 CD32+/Iba-1+、CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量均升

高(P＜0.01);与 B 组比较,C 组 ICH 大鼠 CD32 蛋白表达水平及 CD32+/Iba-1+双阳性细胞数量均降低,CD206 蛋白

表达水平升高,差异均具有统计学意义(P＜0.01);与 C 组和 D 组比较,E 组 ICH 大鼠 CD32 蛋白表达水平及

CD32+/Iba-1+双阳性细胞数量均升高,CD206蛋白表达水平均降低,差异均具有统计学意义(P＜0.01)。造模后 7 d

时,与 B 组比较,C 组 ICH 大鼠 CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量升高(P＜0.01);与 C 组和 D 组比较,E 组 ICH 大鼠

CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量均降低,差异均具有统计学意义(P＜0.01)。结论  针刺百会透曲鬓能抑制 ICH 大

鼠脑组织 CD32 的蛋白表达,并促进 CD206 的蛋白表达,可减轻炎性反应,提高机体抗炎能力,缓解神经损伤。 
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Effects of needling Baihui (GV20) toward Qubin (GB7) on the protein expression of CD32 and CD206 in the 
brain tissue of cerebral hemorrhage rats  LI Long, LI Dan, ZHU Xi, DENG Xiaofeng.  Beijing University of 

Chinese Medicine Third Affiliated Hospital, Beijing 100029, China 

[Abstract]  Objective  To discuss the effects of needling Baihui (GV20) toward Qubin (GB7) on the protein 

expression of CD32 and CD206 in the brain tissue of intracerebral hemorrhage (ICH) rats and discuss the mechanism. 

Method  Sixty male Sprague-Dawley (SD) rats were randomized into group A (sham operation group), group B 

(model group), group C (treatment group 1), group D (treatment group 2), and group E (treatment group 3), with 12 rats 

in each group. Each group was then further randomized into post-modeling 1 d and 7 d subgroups, each consisting of 6 
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rats. The ICH model was prepared by autologous blood injection into the caudate putamen. Group C began to receive 

needling Baihui toward Qubin 12 h after modeling; group D received the injection of miR-34a-5p agomir-NC 3 d before 

modeling and received needling from Baihui toward Qubin 12 h after modeling; group E received the injection of 

miR-34a-5p agomir 3 d before modeling and received needling from Baihui toward Qubin 12 h after modeling. The 

intervention lasted 1 d in the 1 d subgroups, and the intervention lasted 7 d in the 7 d subgroups. The neurologic 

function was scored at the corresponding time points. The brain tissues around the hematoma were collected after the 

sacrifice of rats. Western blot analysis and double Immunofluorescence staining were used to detect the protein 

expression of CD32 and CD206 and double positive cell counts of CD32﹢/Iba-1﹢ and CD206﹢/Iba-1﹢ in the brain 

tissue around the hematoma. Result  Seven days after modeling, compared with group B, rats in group C had a lower 

Longa score (P＜0.01); compared with group C, group E had a higher Longa score (P＜0.05). At the two time points 

after modeling, 1 d and 7 d, compared with group A, rats in group B had higher expression levels of CD32 and CD206 

proteins and larger double positive cell counts of CD32﹢/Iba-1﹢ and CD206﹢/Iba-1﹢ (P＜0.01); compared with 

group B, rats in group C had a lower protein expression level of CD32, smaller double positive cell counts of CD32﹢

/Iba-1﹢, and an increased CD206 protein expression level, all showing statistical significance (P＜0.01); compared 

with groups C and D, the protein expression of CD32 and double positive cell counts of CD32﹢/Iba-1﹢ increased, 

and the protein expression level of CD206 dropped in group E, presenting statistical significance (P＜0.01). Seven days 

after modeling, compared with group B, the double positive cell counts of CD206﹢/Iba-1﹢ increased in group C (P＜

0.01); compared with groups C and D, the double positive cell counts of CD206﹢/Iba-1﹢ decreased in group E, and 

the differences were statistically significant (P＜0.01). Conclusion  Needling from Baihui toward Qubin can inhibit 

the protein expression of CD32 and promote the protein expression of CD206 in the brain tissue, reduce inflammatory 

responses, enhance anti-inflammation function, and mitigate neurologic injuries in ICH rats. 
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脑内出血(intracerebral hemorrhage, ICH)是一

种具有高发病、高致残、高死亡率特点的疾病,其发病

率占全球脑卒中病例的 10%～30%,1 年生存率约

40%[1-2]。ICH 患者的复发风险极高,并会增加患者发生

血管病变、癫痫、痴呆的风险[3]。目前尚无应对 ICH

这一疾病统一、规范的治疗方法,因此这一疾病严重危

害人们的生命健康。ICH 对神经的损害可分为原发和

继发损害两类。研究发现,在继发损害中,可以通过调

节小胶质细胞极化,减轻小胶质细胞介导的炎性反应

及继发损伤[4]。小胶质细胞在炎性反应中起到双向调

节的作用,既可以分泌促炎因子介导炎性反应,也可以

通过吞噬作用清除坏死组织、血肿等病理产物[5]。而

炎性反应则是加重脑组织损伤、破坏血脑屏障,甚至引

起脑部神经死亡等严重后果的重要原因[6]。CD32 和

CD206 分别为 M1 型促炎小胶质细胞和 M2 型抗炎小胶

质细胞的常用表面标志物,二者相互拮抗,能较好地反

应出 ICH 后小胶质细胞的极化状态,进一步反应 ICH

后炎性反应及抗炎反应的强度变化[7]。现有研究[8]发现,

有众多 miRNA 参与到调控小胶质细胞调控炎性反应的

过程中,是脑卒中后神经功能损害的独立危险因素之

一。本课题组前期研究发现,miR-34a-5p 能够调节小

胶质细胞极化,参与炎性反应[9-12]。针刺百会透曲鬓疗

法对改善ICH预后的作用已得到许多实验的证实[13-14],

但其改善 ICH 预后的机理尚不明确。因此,本研究通过

Longa评分评估ICH大鼠神经功能损伤情况[12];通过选

取炎性因子 CD32 与抗炎因子 CD206,并分析针刺百会

透曲鬓疗法和 miR-34a-5p 含量对 CD32、CD206 蛋白表

达水平与 CD32+/Iba-1+、CD206+/Iba-1+双阳性细胞

数量的影响,探讨针刺百会透曲鬓对 ICH 治疗的作用

机理及影响机制,现报道如下。 

 

1  材料和方法 

1.1  实验动物 

选取60只清洁级健康雄性SD大鼠,体质量250～

300 g,3 月龄。大鼠分笼饲养,自由饮食。用随机数字

表法将大鼠随机分为 A组(假手术组)、B组(模型组)、
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C 组(治疗 1组)、D 组(治疗 2 组)和 E组(治疗 3 组),

每组 12 只。每组再随机分 1 d 和 7 d 两个亚组,每组

6 只。本实验经北京中医药大学学术委员会实验动物

伦理分会审批通过(伦理编号 BUCM-4-2021122002- 

4016)。 

1.2  主要仪器及试剂 

DH36001B 型电热恒温培养箱(天津泰斯特)、

NW10LVF 型超纯水系统(中国 Heal Force)、BX53 型显

微镜(日本 OLUMPUS)、DP73 型显微镜拍照系统(日本

OLUMPUS)、WD-9405B 型水平摇床、DYY-7C 型电泳仪、

DYCZ-40D 型转移槽、DYCZ-24DN 型双垂直蛋白电泳仪、

WD-9413B 型凝胶成像系统(北京六一)、Proline 型微

量移液器(苏州 BIOHIT)、H-2050R 型超速冷冻离心机

(湖南湘仪)、ELX-800 型酶标仪(美国 BIOTEK)、Iba-1 

antibody(ab178847,英国 Abcam)、CD32 antibody 

(sc-166711,美国 Santa)、DAPI(D106471-5mg,中国阿

拉丁)、山羊血清(SL038,中国 Solarbio)、抗荧光淬

灭剂(S2100,中国 Solarbio)、FITC 标记山羊抗兔 IgG 

(绿光)(A0562 中国 Beyotime)、Cy3 标记山羊抗小鼠

IgG(红光)(A0521,中国 Beyotime)、RIPA 裂解液(强) 

(P0013B,中国 Beyotime)、BCA 蛋白浓度测定试剂盒

(P0009,中国 Beyotime)、30% Acr-Bis(29:1)(ST003,

中国 Beyotime)、PMSF(ST506,中国 Beyotime)、

SDS-PAGE 蛋白上样缓冲液(P0015,中国 Beyotime)、

ECL 发光液(E003,中国 7 Sea biotech)、预染蛋白分

子量标准(26616,加拿大 Fermentas)、PVDF 膜(LC2005,

美国 Thermo Fisher Scientific)、BSA(BS043,中国

Biosharp) 、 CD206 antibody(60143-1-Ig, 中 国

Proteintech) 、 羊 抗 兔 IgG(SA00001-2, 中 国

Proteintech) 、 羊 抗 小 鼠 IgG(SA00001-1, 中 国

Proteintech)、内参抗体β-actin(60008-1-Ig,中国

Proteintech)、miR-34a-5p agomir-NC(苏州吉玛基

因)、miR-34a-5p agomir(苏州吉玛基因)。 

1.3  模型制作 

ICH 模型运用自体血注入尾壳核法制取[15],于禁

食 12 h 和禁水 6 h 后造模。本研究使用自体血注射,

依照大鼠立体定位图谱,向大鼠腹腔注射 60 mg/kg 戊

巴比妥钠。将麻醉大鼠俯卧位固定在立体定位仪上,

在大鼠两侧骨性外耳道中插入耳杆,并使得大鼠门齿

在门齿孔上定位。调整高度保证大鼠的前囟点和人字

点位于水平位置。以两耳尖连线中点为标志,进行备

皮、消毒、切口,钝性分离皮下骨膜后,充分暴露前囟

点及冠状缝,使用立体定位仪定位坐标(前囟点为中心,

右侧 3.5 mm,后侧 0.2 mm)。用 1.0 mm 直径的钻头钻

孔至硬脑膜表面,以落空感停止为度,但要注意避免穿

孔过深,从而损伤脑组织。在对鼠尾进行消毒后,由实

验人员在距尾端 3 cm 处剪断,这时采血 50 μL,将大鼠

重新固定在立体定位仪上,以 20 μL/min 注入自体血,

针头刺入深度 6 mm,留针 5 min 后缓慢出针。最后为

大鼠断尾处消毒包扎,用青霉素抗菌处理,将颅骨钻孔

用牙科水泥密封,使用碘伏消毒,缝合伤口,防止感染。 

1.4  干预方法 

1.4.1  A 组 

开皮、钻孔、注射生理盐水、缝合,对大鼠进行与

C 组相同的捆绑。每日 1 次,每次 30 min。 

1.4.2  B 组 

复制 ICH 模型,造模 12 h 后对大鼠进行与 C 组相

同的捆绑。每日 1 次,每次 30 min。 

1.4.3  C 组 

ICH 造模后 12 h 给予针刺治疗。参照《实验动物

穴位图谱》进行针刺部位选择,取大鼠百会(顶骨正中)

及患侧曲鬓(眶外缘与外耳口连线的后 2/3)。局部常

规消毒后,采用 0.25 mm×13 mm 毫针由百会向曲鬓透

刺,施以快速捻转手法(200 r/min)5 min,后每隔 5 min

操作 1 次,共留针 30 min。每 24 h 针刺 1 次。 

1.4.4  D 组 

将购买的 miR-34a-5p agomir-NC 稀释后取 5 μL

联合 12.5 μL 转染试剂于造模前 3 d 行侧脑室(前囟

后 0.8 mm,中缝右 1.5 mm,头骨表面以下 4.5 mm 深)

注射。造模后 12 h 给予针刺治疗,取穴、操作方法同

C 组。 

1.4.5  E 组 

将购买的 miR-34a-5p agomir 稀释后取 5 μL 联

合 12.5 μL 转染试剂于造模前 3 d 行侧脑室注射。造

模后 12 h 给予针刺治疗,取穴、操作方法同 C 组。 

1.5  观察指标 

1.5.1  神经功能缺损评分[12] 

于造模后 1 d、7 d 对大鼠进行神经功能测评,用

Zea Longa 神经功能评分方法对各组大鼠进行神经功

能缺损评分[16]。0 分为大鼠活动正常;1 分为大鼠离地

时前爪伸展障碍;2 分为大鼠爬行时向左转圈;3 分为

大鼠爬行时向左倾倒;4 分为大鼠不能自发行走。 
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1.5.2  包埋切片 

大鼠处死后,将其全脑进行分离,距注血点前后各

2 mm 冠状面切下,此 4 mm 脑组织为血肿周围组织。将

取出的血肿周围脑组织放入由低到高浓度的乙醇中脱

水,移入二甲苯＋石蜡中进行透蜡,制成标本蜡块。将

标本蜡块切成 5 μm 薄片,放入温水皿中展开。在载玻

片上放置展开完毕的组织切片,60℃温箱烘干切片,完

成切片制作。 

1.5.3  免 疫 荧 光 双 染 检 测 CD32+/Iba-1+ 、

CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量 

使用山羊血清将上述血肿周围脑组织切片封闭

15 min,弃封闭液。滴加一抗(Iba1 1:300、CD32 1:50、

CD206 1:200),4℃培养过夜。在 PBS 中浸泡后滴加荧

光二抗(FITC 标记山羊抗兔 IgG 1:200、Cy3 标记山羊

抗小鼠 IgG 1:200),室温下孵育 90 min。再次在 PBS

浸泡后,使用 DAPI 复染核。在 400 倍放大的荧光显微

镜下随机选取 3 个视野拍照。通过共染细胞计数进行

定量。 

1.5.4  蛋白质印迹分析检测 CD32、CD206 蛋白表达 

RIPA 裂解缓冲液提取大鼠血肿周围脑组织中的

总蛋白,BCA 试剂盒进行蛋白质定量分析。电流最大,

电压80 V条件下进行SDS-PAGE,恒压电泳2.5 h,转印,

封闭。在夜间 4℃环境下,加入一抗(CD32 1:500、CD206 

1:1 000)孵育过夜;在 37℃的环境,加入二抗(羊抗小

鼠 IgG-HRP 1:10000、羊抗兔 IgG-HRP 1:1 0000)孵育

40 min。完成后进行 ECL 底物发光,在 Gel-Pro 分析系

统中运用荧光试剂盒进行可视化展示。以β-肌动蛋白

(1:2 000)作为内参照物。 

1.6  统计学方法 

采用 SPSS19.0 统计软件对本实验数据进行归纳

整理。符合正态分布的计量资料以均数±标准差表示,

多组间比较采用单因素方差分析;组间两两比较时,方

差齐采用 LSD 检验,方差不齐则采用 Games Howell 检

验。以 P＜0.05 表示差异具有统计学意义。 

 

2  结果 

2.1  针刺百会透曲鬓对ICH大鼠Longa评分的影响[12] 

A 组大鼠 Longa 评分为 0分。与 A组比较,B组 ICH

大鼠 Longa 评分升高(P＜0.01),表明造模成功。造模

后 7 d 时,与 B 组比较,C 组 ICH 大鼠 Longa 评分降低

(P＜0.01);与 C组比较,E组 ICH大鼠 Longa评分升高

(P＜0.05)。 

2.2  针刺百会透曲鬓对 ICH 大鼠血肿周围脑组织

CD32 蛋白表达水平的影响 

由表 1、图 1所示,造模后 1 d、7 d 两个时间点,

与 A 组比较,B 组 ICH 大鼠 CD32 蛋白表达水平升高   

(P＜0.01);与 B 组比较,C 组 ICH 大鼠 CD32 蛋白表达

水平降低(P＜0.01);与 C 组比较,E 组 ICH 大鼠 CD32

蛋白表达水平升高(P＜0.01);与 D组比较,E组 ICH大

鼠 CD32 蛋白表达水平升高(P＜0.01)。 

表 1  各组 ICH 大鼠血肿周围脑组织 CD32 蛋白水平比较 

( x ±s) 

组别 n 造模后 1 d 造模后 7 d 

A 组 6 1.00±0.00 1.00±0.00 

B 组 6 5.26±0.691) 4.85±0.421) 

C 组 6 3.64±0.372) 1.54±0.312) 

D 组 6 3.82±0.51 1.54±0.27 

E 组 6 4.97±0.583)4) 2.23±0.303)4) 

注:与 A 组比较 1)P＜0.01;与 B 组比较 2)P＜0.01;与 C

组比较
3)P＜0.01;与 D 组比较 4)P＜0.01。 

 

 

图 1  造模后 1 d、7 d 时 ICH 大鼠血肿周围脑组织 CD32、CD206 蛋白质灰度分析

2.3  针刺百会透曲鬓对 ICH 大鼠血肿周围脑组织

CD206 蛋白表达水平的影响 

由表 2、图 1所示,造模后 1 d、7 d 两个时间点,

与 A 组比较,B 组 ICH 大鼠 CD206 蛋白表达水平升高  

(P＜0.01);与 B组比较,C组 ICH大鼠 CD206蛋白表达

水平升高(P＜0.01);与 C 组比较,E 组 ICH 大鼠 CD206
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蛋白表达水平降低(P＜0.01);与 D组比较,E组 ICH大

鼠 CD206 蛋白表达水平降低(P＜0.01)。 

表 2  各组 ICH 大鼠血肿周围脑组织 CD206 蛋白水平比较

( x ±s) 

组别 n 造模后 1 d 造模后 7 d 

A 组 6 1.00±0.00 1.00±0.00 

B 组 6 1.15±0.431) 1.98±0.421) 

C 组 6 1.86±0.462) 4.22±0.582) 

D 组 6 2.22±0.40 3.73±0.52 

E 组 6 1.58±0.263)4) 2.02±0.413)4) 

注:与A组比较 1)P＜0.01;与 B组比较 2)P＜0.01;与 C组比较

3)P＜0.01;与 D 组比较 4)P＜0.01。 

2.4  针刺百会透曲鬓对 ICH 大鼠血肿周围脑组织

CD32+/Iba-1+双阳性细胞数量的影响 

由表 3、图 2、图 3 所示,造模后 1 d、7 d 两个时

间点,与 A 组比较,B 组 ICH 大鼠 CD32+/Iba-1+双阳性

细胞数量升高(P＜0.01);与 B 组比较,C 组 ICH 大鼠

CD32+/Iba-1+双阳性细胞数量降低(P＜0.01);与 C 组

相比,E组ICH大鼠CD32+/Iba-1+双阳性细胞数量升高

(P＜0.01);与 D 组相比,E 组 ICH 大鼠 CD32+/Iba-1+

双阳性细胞数量升高(P＜0.01)。 

表3  各组ICH大鼠血肿周围脑组织CD32+/Iba-1+双阳性细

胞计数比较( x ±s)单位:个·mm-2 

组别 n 造模后 1 d 造模后 7 d 

A 组 6 0.67±0.82 0.33±0.52 

B 组 6 12.67±1.751) 10.17±1.721) 

C 组 6 6.83±1.172) 2.83±0.752) 

D 组 6 6.67±1.03 3.00±0.63 

E 组 6 9.17±1.333)4) 4.83±0.753)4) 

注:与 A 组比较 1)P＜0.01;与 B 组比较 2)P＜0.01;与 C

组比较
3)P＜0.01;与 D 组比较 4)P＜0.01。 

 

图 2  造模后 1 d 时各组 ICH 大鼠血肿周围脑组织靶向 CD32、Iba-1 荧光染色观察(×400) 

 

图 3  造模后 7 d 时各组 ICH 大鼠血肿周围脑组织靶向 CD32、Iba-1 荧光染色观察(×400) 
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2.5   针刺百会透曲鬓对 ICH 大鼠血肿周围脑组织

CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量的影响 

由表 4、图 4、图 5 所示,造模后 1 d、7 d 两个时

间点,与A组比较,B组ICH大鼠CD206+/Iba-1+双阳性

细胞数量明显升高(P＜0.01)。造模后 7 d 时,与 B 组

比较,C 组 ICH 大鼠 CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量升

高(P＜0.01);与 C 组比较,E 组 ICH 大鼠 CD206+/ 

Iba-1+双阳性细胞数量降低(P＜0.01);与 D 组相比,E

组 ICH 大鼠 CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量降低(P＜

0.01)。 

表 4  各组 ICH 大鼠血肿周围脑组织 CD206+/Iba-1+双阳性

细胞计数比较( x ±s) 单位:个·mm-2 

组别 n 造模后 1 d 造模后 7 d 

A 组 6 1.00±0.89 0.67±0.52 

B 组 6 6.83±1.171) 2.50±0.551) 

C 组 6 7.83±1.17 4.67±0.822) 

D 组 6 7.50±1.52 3.83±0.75 

E 组 6 6.83±1.17 2.67±0.523)4) 

注:与 A 组比较 1)P＜0.01;与 B 组比较 2)P＜0.01;与 C

组比较
3)P＜0.01;与 D 组比较 4)P＜0.01。 

 

 

图 4  造模后 1 d 时各组 ICH 大鼠血肿周围脑组织靶向 CD206、Iba-1 荧光染色观察(×400) 

 

图 5  造模后 7 d 时各组 ICH 大鼠血肿周围脑组织靶向 CD206、Iba-1 荧光染色观察(×400) 

3  讨论 

在 ICH 的治疗方法中,针刺在长时间的临床运用

中表现出疗效稳定、施术便捷、安全性佳的特点[13-14]。

百会透曲鬓穴组又称为顶颞后斜线,是一组自督脉开

始,横跨足太阳膀胱经,止于足少阳胆经的穴位。百会

位于巅顶,总络一身气机,可通达阴阳,调理升降;曲鬓

则为足少阳、足太阳经络交会穴,可以调畅气血经络,

采用此组穴位,能够调节周身气机,使经络气血通畅,

达到治疗中风所致四肢痿痹、偏枯㖞斜之功。 

在 ICH 后引发神经损伤的过程中,引起损伤的主
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要机制分为两种,其一为原发性损伤,即出血后由血肿

引起的占位、压迫等直接机械性损伤;其二为继发性损

伤,即血液凝固、降解后释放的多种降解产物引起炎性

反应、周围组织水肿等,继发性损伤可进一步加重,引

起神经元死亡等严重后果[15-17]。炎性反应可导致多种

炎性因子如白介素、肿瘤坏死因子等释放,是引起神经

损伤的重要因素,而神经细胞的死亡又能引起新一轮

炎性因子的释放,此种恶性循环使继发性损伤的严重

程度远大于原发性损伤[18]。因此,尽早降低炎性反应程

度,减轻或极力避免继发损伤恶性循环的发生,是减轻

ICH 后损伤的一条可行的道路。 

CD32 是一种低亲和力的IgG受体[19],是 FcγR 家族

的一员,其在巨噬细胞上高表达,在单核细胞上低表

达。近期的研究发现,CD32 在哮喘、慢性阻塞性肺疾

病、乳腺浸润性导管癌中的表达增加,且与致病、疾病

发展、复发相关[20];在肾脏疾病中可以诱导白介素-6

等多种炎性因子的生成,强化炎性反应,引起损害,且

其表达与 C 反应蛋白具有相关性[21]。CD32 在中风、癫

痫等脑部疾病发生后表达增加,其与免疫球蛋白 G 结

合后,可强化巨噬细胞的吞噬能力,加重炎性反应[22]。 

巨噬细胞甘露糖受体CD206常作为M2型小胶质细

胞或 N2 型中性粒细胞的标记物[23],CD206+阳性细胞在

ICH 后表达增加[24],BAI XJ 等[25]研究表明,CD206+阳性

细胞是 CX3VL1 发挥保护脑卒中后损伤的目标细胞,其

细胞数量增加说明了脑组织中炎性反应降低,神经细

胞得到保护。以上说明 CD206 的表达增加与组织抗炎

修复作用相关。因此,笔者推测通过调节 ICH 后炎性反

应的程度、降低炎性反应强度、提高抗炎反应强度是

针刺治疗改善 ICH 预后的途径之一。 

在本课题组的前期研究中,笔者发现 miR-34a-5p

参与到小胶质细胞极化的调控过程中,与炎性反应的

增强成正相关[9-12]。同时,现有研究还发现,miR-34a-5p

可以通过加快线粒体自噬,引起神经损伤[26]。Iba-1 作

为小胶质细胞的标志物,能特异性观察小胶质细胞的

激活状态。为了验证假设,实验用 Longa 评分评估 ICH

大鼠神经损伤情况,通过 CD32 蛋白表达水平及

CD32+/Iba-1+双阳性细胞的表达情况反应炎性反应程

度,用CD206蛋白表达水平及CD206+/Iba-1+双阳性细

胞的表达情况反应抗炎反应程度,以了解炎性反应强

度及抗炎反应强度的变化。并通过人工使 miR-34a-5p

过表达验证该 miRNA 对 CD32、CD206 表达水平及

CD32+/Iba-1+双阳性细胞、CD206+/Iba-1+双阳性细胞

数量的影响及针刺百会透曲鬓疗法治疗 ICH 的作用机

制。 

本实验结果显示,ICH 造模后 Longa 评分升高,说

明造模成功。C 组 ICH 大鼠相较于 B 组,Longa 评分降

低,提示百会透曲鬓针刺治疗能缓解 ICH 后神经损伤。

D组相较于C组评分无明显差异,证明二次注射对实验

无明显影响。E 组相较于 C组,Longa 评分升高,表明过

表达 miR-34a-5p 会加重 ICH 神经损伤[12]。在 ICH 造模

后 ,CD32 、 CD206 蛋 白 表 达 水 平 均 有 上 升 , 且

CD32+/Iba-1+双阳性细胞、CD206+/Iba-1+双阳性细胞

数量快速增加,说明炎性反应即刻发生,同时抗炎反应

也开始发生。此时神经损伤便已经出现,表明 ICH 后,

虽然炎性反应及抗炎反应同时发生,但炎性反应占据

主导地位,对神经造成损伤。在接受百会透曲鬓针刺治

疗后,ICH 大鼠脑组织中 CD32 蛋白表达水平、

CD32+/Iba-1+双阳性细胞和 CD206+/Iba-1+双阳性细

胞数量降低、CD206 蛋白表达水平上升。从时间来看,B

组在造模后7 d时 CD32水平仍高,表明大鼠ICH后 7 d

内 M1 型介导的炎症反应很强,不能自愈,反而越来越

严重,C 组造模后 7 d 时 CD32 水平则显著低于 B组,表

明针刺能有效减轻炎症反应。由此可见,ICH 大鼠经过

针刺后,炎性反应强度降低,而抗炎反应强度升高,对

神经损伤起到缓解效果,并使机体对神经的保护作用

加强。此外,E 组相较于 C 组或 D 组,其 CD32 蛋白表达

水平和 CD32+/Iba-1+双阳性细胞数量升高,CD206 蛋

白表达水平和 CD206+/Iba-1+双阳性细胞数量降低,

表明 miR-34a-5p 过表达会促进 ICH 大鼠小胶质细胞

M1型极化,抑制其M2型极化,并降低针刺疗效,推测针

刺疗法是通过调节小胶质细胞极化来影响 CD32、

CD206 蛋白的表达水平。 

综上所述,针刺百会透曲鬓能通过调节小胶质细

胞极化方向,抑制ICH大鼠脑组织中CD32的蛋白表达,

并促进其CD206的蛋白表达,减轻大鼠ICH后引发的炎

性反应,提高机体抗炎能力,缓解神经损伤,加强机体

对神经的保护作用。 
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