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电针联合丁苯酞对 MCAO/R 大鼠
神经血管单元的保护效应

李笑笑1 李广大1 董健健2 韩永升2，3

摘要  目的 观察电针联合丁苯酞对脑缺血再灌注损伤大鼠模型神经血管单元（NVU）的影响。 
方法 将成年 SD 大鼠随机分为正常组、模型组、丁苯酞组、电针组、电针联合丁苯酞组，每组 12 只。

采用改良线栓法建立脑缺血再灌注损伤 MCAO/R 模型。造模后电针组和电针联合丁苯酞组大鼠选取双

侧“内关”、双侧“三阴交”与“水沟”“百会”穴位进行电针干预，每日 30 min，连续 7 日；丁苯酞组

和电针联合丁苯酞组大鼠以 5 mg/kg 丁苯酞注射液腹腔注射，每日 1 次，连续 7 日。造模 7 日后各组大

鼠进行神经功能评分；免疫组织化学法和 Western Blot 法检测缺血区脑组织血管内皮生长因子（VEGF）、

胶 质纤维酸性蛋白（GFAP）、神经元核抗原（NeuN）蛋白的表达水平；实时荧光定量 PCR 法检测缺

血区脑组织 VEGF、GFAP、NeuN mRNA 的表达水平。结果 与正常组比较，模型组大鼠脑组织缺血

区 VEGF、GFAP 表达增多，NeuN 表达减少（P<0.05）。与模型组比较，各干预组大鼠脑组织缺血区

VEGF、GFAP、NeuN 表达增多（P<0.05）。与电针或丁苯酞组比较，电针联合丁苯酞组大鼠脑组织缺

血区 VEGF、GFAP、NeuN 表达增多（P<0.05）。实时荧光定量 PCR 检测结果与免疫组化法和 Western 
Blot 法结果趋于一致。结论 电针联合丁苯酞可上调 VEGF、GFAP、NeuN 的表达，对神经血管单元发

挥保护作用，且针药结合效果优于单用电针或丁苯酞，表明电针联合丁苯酞对 MCAO/R 大鼠神经血管单

元损伤有协同保护作用。
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Protective Effect of Electroacupuncture Combined with Butylphthalide on Neurovascular Unit in 
MCAO/R Rats LI Xiao-xiao1，LI Guang-da1，DONG Jian-jian2，and HAN Yong-sheng2，3 1 Graduate 
School of Anhui University of Chinese Medicine，Hefei （230012）； 2 Institute of Neurology of Anhui University of 
Chinese Medicine，Hefei （230038）； 3 Neurology Department，Anhui Integrated Traditional Chinese and Western 
Medicine Hospital，Hefei （230031）

ABSTRACT Objective To observe the effects of electroacupuncture combined with butylphthalide 
on neurovascular unit （NVU） in rats with cerebral ischemia-reperfusion injury. Methods Adult SD rats were 
randomly divided into the normal group，model group，butylphthalide group，electroacupuncture group，

and electroacupuncture combined butylphthalide group，with 12 rats in each group.  Cerebral ischemia-
reperfusion injury model （MCAO/R）was established by modified thread embolization.  After modeling，

rats in electroacupuncture group and electroacupuncture and drug combination group were selected for 
electroacupuncture treatment at bilateral "Neiguan（PC6）""Sanyinjiao（SP6）""Shuigou（DU26）" and "Baihui

（DU20）"，30 min a day for 7 consecutive days. Rats in butylphthalide group and electroacupuncture and 
drug combination group were intraperitoneally injected with 5 mg/kg butylphthalide injection，once a day，for 
consecutive 7 days.  Neurobehavioral scores were recorded on 7 days after modeling . Immunohistochemistry  
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卒中（stroke）是当前世界上最主要的致死和

致残原因 [1]。WHO 预测到 2030 年，全球脑卒中患

者将达到 7 700 万，其中 85% 以上为缺血性脑卒中

（ischemic stroke，ICS）患者，这将给社会和家庭造

成巨大的经济压力和医疗负担 [2]。溶栓和机械取栓是

当前治疗 ICS 的主要措施，但二者存在严格的时间

窗限制，因此临床治疗显著获益患者较少 [3]。而神经

保护治疗目前尚缺乏有效的药物，基于神经血管单元

（neurovascular unit，NVU）的整体保护正逐渐成为

临床治疗 ICS 的共识。NVU 是由神经元、星形胶质

细胞、血脑屏障（blood brain barrier，BBB），包括

血管内皮细胞、紧密连接、基底膜、星形胶质细胞的

足突、周细胞等以及细胞外基质组成，是脑结构和功

能的基本单位 [4]。缺血脑组织血流恢复后出现组织损

伤以及功能障碍加重的现象，称为脑缺血再灌注损伤

（cerebral ischemia reperfusion injury，CIRI）。多项

研究发现，CIRI 不仅使 NVU 整体结构遭到破坏，同

时对 NVU 各成分均可造成损伤，对脑功能产生严重

影响 [5，6]。电针是传统针刺与现代电刺激的结合，可

以通过多层面、多靶点对 CIRI 起保护作用 [7]。丁苯

酞为芹菜籽的活性成分，基础研究表明丁苯酞可通

过多途径减轻 MCAO/R 大鼠大脑皮质神经元损伤；

临床研究显示丁苯酞能显著改善 ICS 患者的神经功

能，广泛用于 ICS 的临床治疗 [8，9]。电针和丁苯酞

均可减轻 CIRI，两者联合应用在 ICS 的临床治疗中

也较为广泛，但两者是否通过对 NVU 这一整体调控

而发挥治疗作用，目前相关研究报道较少。鉴于此，

本实验通过电针联合丁苯酞对 MCAO/R 大鼠进行干

预，运用免疫组化及实时荧光定量 PCR 检测缺血脑

组织血管内皮生长因子（vascular endothelial growth 
factor，VEGF）、胶质纤维酸性蛋白（glial fibrillary 
acidic protein，GFAP）、 神 经 元 核 抗 原（neuronal 
nuclei antigen，NeuN）的表达，探究其对 CIRI 的

神经保护作用及相关机制。

材料与方法

1 实验动物 选择 SPF 级健康雄性 SD 成年大

鼠 60 只，2~3 月龄，体重 250~300 g，由济南朋悦

实验动物繁育有限公司提供 [许可证号：SCXK（鲁）

2019-0003]。大鼠于常规实验室动物房饲养，环境

温 度 24~26 ℃， 相 对 湿 度 50%~60%， 保 持 通 风，

12 h 光照，自由摄食、饮水，喂养 7 日后进行实验。

将大鼠随机分为正常组、模型组、丁苯酞组、电针

组、电针联合丁苯酞组，每组 12 只。实验过程中对

动物的处置符合中华人民共和国科技部颁布的《关

于善待实验动物的指导性意见》，本实验获得安徽中

医药大学实验动物伦理委员会批准（No．AHUCM-
rats-2020022）。

2 药物 丁苯酞注射液，100 mL，石药集团恩

必普药业有限公司，批号：6181908031。

3 主要试剂及仪器 免疫组化试剂盒；PCR 引

物（武汉赛维尔生物科技有限公司）；Trizol 试剂盒

（美国 Life technogies 公司）；RNA 反转录试剂盒（德

国 Novoprotein 公司）；荧光定量 PCR 试剂（美国

TaKaRa 公司）；辣根酶标记山羊抗兔 IgG 二抗（北

京中杉金桥生物技术有限公司，批号：ZB-2301）；

DAB 显色试剂盒（武汉赛维尔生物科技有限公司）；

VEGF（成都正能生物技术有限责任公司，批号：

and Western Blot was used to detect the expression levels of VEGF，GFAP and NeuN proteins in ischemic brain 
tissue. The mRNA expression levels of VEGF，GFAP and NeuN in ischemic brain tissue were detected by Real-
time fluorescence quantitative PCR.  Results Compared with the normal group，the expression of VEGF and 
GFAP increased in model group，while the expression of NeuN decreased （P<0.05）. Compared with model 
group，the expressions of VEGF，GFAP and NeuN in the ischemic brain tissue of rats in each intervention group 
were increased （P<0.05）. Compared with electroacupuncture or butylphthalide group，the expressions of VEGF，

GFAP and NeuN in the ischemic area of rat brain tissue in electroacupuncture and butylphthalide combination 
group were increased （all P<0.05）. The results of Real-time fluorescence quantitative PCR were consistent with 
those of immunohistochemistry and Western Blot. Conclusions Electroacupuncture combined with butylphthalide 
can up-regulate the expressions of VEGF，GFAP and NeuN，and play a protective role on neurovascular unit.
The effect of acupuncture combined with butylphthalide is better than that of electroacupuncture or butylphthalide 
alone，indicating that electroacupuncture combined with butylphthalide has a synergistic protective effect on 
neurovascular unit injury in cerebral ischemic area of MCAO/R rats.

KEYWORDS ischemia；reperfusion injury； electroacupuncture；butylphthalide；neurovascular unit；Chinese 
medicinal therapy
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R26069）；GFAP（成都正能生物技术有限责任公司，

批号：384433）；β-Tubulin（成都正能生物技术有限

责任公司，批号：380628）；NeuN（美国 CST 公司，

批号：24307）；β-actin 抗体（武汉赛维尔生物科技

有限公司，批号：HB1101001B）。一次性无菌针灸针 
（13 mm×0.18 mm，吴江云龙医疗器械有限公司）；

电针仪（G6805-2A，上海华谊医用仪器有限公司）；

石蜡包埋机（JB-P5，武汉俊杰电子有限公司）；脱

水机（型号：JJ-12J，武汉俊杰电子有限公司）；组

织摊片机（型号：KD-P，金华市科迪仪器有限公司）；

高速组织研磨仪（型号：KZ- Ⅱ，武汉赛维尔生物科

技有限公司）；普通 PCR 仪（K960，杭州晶格科学

仪器有限公司）；病理切片机（RM2016，上海徕卡

仪器有限公司）；显微镜（XSP-C204，重庆光电仪

器有限公司），荧光定量 PCR 仪（Stepone plus，美

国 ABI 公司）。

4 方法

4.1 模型制备 参考 Longa EZ[10] 方法并加以改

进。大鼠以 10% 水合氯醛（3 mL/kg）腹腔注射麻醉，

仰卧位，固定于手术台上，局部采用碘酒、酒精消毒

后，在左侧颈部切开，逐层钝性分离暴露左侧颈总动脉

与颈外动脉，结扎颈外动脉并电凝，使之与颈内动脉成

一条直线，微动脉夹夹闭颈总动脉与与颈内动脉，在

颈外动脉处微动脉剪一小口，将预制末端圆钝的尼龙

线插进颈内动脉，松开颈内动脉动脉夹，继续进线直

至进线深度与颈总动脉分叉处约 19 mm 处停止进线，

结扎颈外动脉进线处近心端，清创缝合消毒皮肤，2 h
后缓慢拔出尼龙线。术后以兽用青霉素 4 000 IU/d， 
连续 3 天，肌内注射。大鼠苏醒后参照 Longa EZ 法

评分：1~3 分为造模成功，采用差额补充的方法以保

证每组实验例数，本研究造模成功率为 85%。

4.2 干预方法 正常组与模型组常规饲养于笼

内，不干预。电针组和电针联合丁苯酞组用自制鼠夹

固定大鼠，电针干预。根据李辞荣等 [11] 制定的豚鼠

穴位图谱，主穴双侧内关、双侧足三里、水沟、百

会。采用一次性无菌针灸针先直刺内关穴 1 mm 至筋

间；继刺水沟穴，在鼻中隔下部向上斜刺 1 mm，其

次刺足三里穴，直刺 5 mm，最后向前或向后斜刺百

会穴 2 mm，留针 30 min，留针期间将 PC6、SP6
穴位针刺针柄分别连接电针仪，施以疏密波，频率

2/100Hz，电压 2~4 V，强度逐渐增加至模型大鼠针

刺部位轻微抖动为度，每日 1 次，连续 7 日。丁苯

酞组和电针联合丁苯酞组大鼠腹腔注射丁苯酞注射液 
5 mg/kg，每日 1 次，连续 7 日。

4.3 标本采集 干预结束后，各组大鼠用 10%
水合氯醛（3 mL/kg）腹腔注射麻醉后，剪开胸腔，

暴露心脏，用针头插入左心室，注入生理盐水，剪

开右心耳，至右心耳流出液为无色透明为止，再以

4% 多聚甲醛灌注固定，每只大鼠约需 300 mL，在 
30 min 内完成。固定后立即剖颅取脑，在视交叉处

切开，冠状切取 2 mm 厚包含梗死灶区域及左右半球

的组织块，24 h 后石蜡包埋，行免疫组化检测，组

织匀浆提取总 RNA 并置于液氮中保存。

4.4 观察指标及检测方法 
4.4.1 神经功能评分 各组大鼠于造模后 7 日

进行神经功能测定，参照 Bederson JB 等 [12] 法评分，

0 分：无神经功能缺损；1 分：前肢出现屈曲表现，不

伴其他异常表现；2 分：侧推抵抗力下降，伴前肢屈曲，

无转圈行为；3 分：同 2 级行为，伴自发性旋转；4 分：

无自主意识。

4.4.2 免疫组织化学法观察大鼠脑组织缺血

区 VEGF、GFAP、NeuN 的 表 达 将 各 组 厚 度 为

2 mm 石蜡切片依次放入二甲苯Ⅰ 15 min、二甲苯

Ⅱ 15min、 二 甲 苯 Ⅲ 15 min， 无 水 乙 醇 Ⅰ 5 min、

无 水 乙 醇 Ⅱ 5 min、85 % 酒 精 5 min、75% 酒 精 
5 min、蒸馏水洗，脱蜡至水。将切片置于盛满柠檬

酸抗原修复缓冲液（pH6.0）的修复盒中于微波炉

中进行抗原修复，待其自然冷却后用 PBS 在脱色

摇床上洗涤 3 次。3 % 双氧水溶液，室温避光孵育 
25 min，PBS 于脱色摇床上漂洗 3 遍，以阻断内源

性过氧化物酶。以 3% BSA 室温封闭 30 min 后，轻

轻 甩 掉 封 闭 液 加 一 抗 VEGF、GFAP、NeuN 抗 体 
（1：500）孵育过夜。PBS 漂洗后滴加相对应的二抗

（辣根过氧化物酶标记）室温孵育 50 min。PBS 洗涤

3 次后，加入 DAB 显色液，显微镜下控制显色时间，

阳性为棕黄色，自来水冲洗切片终止显色。以苏木素

复染 3 min，自来水洗，苏木素分化液分化数秒，自

来水冲洗，苏木素返蓝液返蓝，流水冲洗。将切片依

次加入 75% 酒精 5 min、85 % 酒精 5 min、无水乙

醇Ⅰ 5 min、无水乙醇Ⅱ 5min、二甲苯Ⅰ 5 min 中脱

水透明，稍晾干后，中性树胶封片。显微镜观察并采

集图像，每张切片选取 3 个不同视野，用 Image-Pro 
Plus 6.0 软件分析并计算其平均吸光度值。

4.4.3 Western Blot 法检测各组大鼠脑组织缺

血区 VEGF、GFAP、NeuN 蛋白的表达情况  取适

量脑组织，加入 PMSF 和 RIPA 裂解液混合后，经

高速组织研磨仪研磨，冰浴摇床上裂解 30 min，每 
10 min 混匀一次。4 ℃ 12 000 r/min 离心 30 min，
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取上清，加入蛋白上样缓冲液后立即 100 ℃水浴加热 
8 min，-80 ℃冰箱保存备用。以 12% 聚丙烯酰胺凝

胶电泳分离蛋白，然后将蛋白转移到 NC 膜上。用

含 5% 脱脂奶粉的 PBST 封闭液常温摇床封闭 4 h
或 4 ℃摇床孵育过夜。用 PBST 于摇床洗涤 3 遍，

与一抗抗体常温摇床孵育 4 h 或 4 ℃摇床孵育过

夜（β-Tubulin 1：1 000、VEGF 1：1 000、GEAP  
1：5 000、NeuN 1：1 000），PBST 缓冲液洗涤 3 次，

将 NC 膜与二抗（1：10 000）在室温摇床孵育 1.5 h。

使用 ECL 化学发光试剂盒进行曝光，运用 Image J
软件分析条带灰度值，以目的蛋白与内参蛋白灰度值

的比值作为该蛋白的表达量。

4.4.4 实时荧光定量 PCR 法检测各组大鼠缺

血 脑 组 织 VEGF、GFAP、NeuN mRNA 的 表 达 水

平 以 Trizol 法提取样本总 RNA，紫外分光光度计

进行浓度测定。取 1μg RNA 利用反转录试剂盒经逆

转录合成 cDNA，反应体系：10μL，反应条件：42 ℃， 
2 min，85 ℃，5 s。以 β-actin 基因作为内参，荧光

定量 PCR 反应体系：20μL，反应条件：预变性 95 ℃，

10 min，变性 60 ℃，1 min，40 个循环。依据 2- △△ Ct

表 1 引物序列
基因名称 引物序列（5’-3’） 扩增片段（bp）

VEGF 上游 GCTGCAATGATGAAGCCCTG 282

下游 TTAACTCAAGCTGCCTCGCC

GFAP 上游 AGTCGGCGAGTTACCAGGAG

下游 TTAATGACCTCGCCATCCCG 307

NeuN 上游 TGGTGCTGAGATTTATGGAGGC

下游 CCGATGGTATGATGGTAGGGAT 132

β-actin 上游 TGCTATGTTGCCCTAGACTTCG

下游 GTTGGCATAGAGGTCTTTACGG 240

表 2 各组大鼠神经功能评分比较
组别 n 神经功能评分（只） 评分

（分，中位数）0 分 1 分 2 分 3 分 4 分

正常 6 6 0 0 0 0 0

模型 6 0 0 1 2 3 3.5 

丁苯酞 6 1 3 2 0 0 1 △

电针 6 0 4 2 0 0 1 △

电针联合丁苯酞 6 3 3 0 0 0 0.5 △▲○

  注：与正常组比较， P<0.05；与模型组比较，△P<0.05；与丁苯酞

组比较，▲P<0.05；与电针组比较，○P<0.05；图 2~4 同

计算方法，分析并计算目的基因相对表达量。引物序

列见表 1。

4.5 统计学方法 使用 SPSS 23.0 统计软件进

行统计学分析，计量资料以 x–±s 表示，符合正态分

布的多个样本均数比较采用单因素方差分析，组间两

两比较采用 LSD 检验。神经功能学评分采用非参数

Wilcoxon 秩和检验，两组间比较用 Wilcoxon 秩和检

验；多组间比较采用 Kruskl-Wallis 检验。P<0.05 为

差异有统计学意义。

结  果

1 各组大鼠神经功能评分比较（表 2） 与正

常组比较，模型组神经功能评分升高（P<0.05）；

与模型组比较，各干预组大鼠神经功能评分降低

（P<0.05）；与电针组或丁苯酞组比较，电针联合丁

苯酞组大鼠神经功能评分降低（P<0.05）。

2 各 组 大 鼠 缺 血 脑 组 织 NVU 标 志 蛋 白

VEGF、GFAP、NeuN 表 达 水 平 比 较（ 图 1~3）  
与正常组比较，模型组 VEGF、GFAP 阳性表达增

多（P<0.05），NeuN 表 达 减 少（P<0.05）。 与 模

  注：A 为正常组；B 为模型组；C 为丁苯酞组；D 为电针组；E 为电针联合丁苯酞组；箭头所示为阳性神经元

图 1 各组大鼠脑组织缺血区 VEGF、GFAP 及 NeuN 阳性神经元免疫组化染色结果  （x400）

VEGF

GFAP

NeuN

A1 B1 C1 D1 E1

A2 B2 C2 D2 E2

A3 B3 C3 D3 E3
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GFAP

Tubulin

正常组 模型组 丁苯酞组 电针组 电针联合丁苯酞组

180 kD

50 kD

46-55 kD

55 kD

NeuN

VEGF

型组比较，各干预组 VEGF、GFAP、NeuN 阳性

表达增多（P<0.05）。与电针组或丁苯酞组比较，

电针联合丁苯酞组 VEGF、GFAP、NeuN 阳性表

达增多（P<0.05）。

3 各组大鼠缺血脑组织 NVU 标志蛋白 VEGF、

GFAP、NeuN mRNA 表达水平比较（图 4） 与正常

组比较，模型组 VEGF、GFAP mRNA 表达水平升高

（P<0.05），NeuN mRNA 表达水平降低（P<0.05）。

与 模 型 组 比 较， 各 干 预 组 VEGF、GFAP、NeuN 
mRNA 表达升高（P<0.05）。与电针组或丁苯酞组

比 较， 电 针 联 合 丁 苯 酞 组 VEGF、GFAP、NeuN 
mRNA 表达水平升高（P<0.05）。

  注：A 为 VEGF；B 为 GFAP；C 为 NeuN；与正常组比较， P<0.05；与模型组比较，△P<0.05；与丁苯酞组比较，▲P<0.05；与电针组比较，
○P<0.05

图 2 各组大鼠脑组织缺血区 NVU 标志蛋白 VEGF、GFAP、NeuN 免疫组化检测结果柱状图

△▲○

△
△

△▲○

△
△

△▲○

△ △

A B C

图 3 Western Blot 法检测各组大鼠脑组织缺血区 NVU 标志蛋白 VEGF、GFAP、NeuN 表达情况

  注：A 为 VEGF；B 为 GFAP；C 为 NeuN；与正常组比较， P<0.05；与模型组比较，△P<0.05；与丁苯酞组比较，▲P<0.05；与电针组比较，
○P<0.05

图 4 各组大鼠脑组织缺血区 VEGF、GFAP、NeuN mRNA 表达水平

A B C
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讨  论

CIRI 是缺血性脑血管病溶栓治疗过程中加重的

继发性损伤，也是 ICS 恶化的主要原因。神经元变性

坏死、微血管完整性破坏、内皮细胞损伤、星形胶质

细胞肿胀等一系列生理病理变化常伴随 CIRI 的发生

而出现 [13， 14]。

针刺已广泛用于治疗中枢神经系统疾病 [15， 16]，

可通过减少梗死体积，改善神经功能缺损，促进神经

干细胞的增殖、迁移和分化等多项机制促进中风恢 
复 [17]。本研究以石学敏院士创立的“醒脑开窍”针刺

法主穴，配以电针对 MCAO/R 大鼠进行干预。醒脑

开窍针刺法具有醒脑调神、开窍启闭、安神定志的作

用 [18]，基础研究表明其可通过上调 VEGF、GFAP、

GAP-43、SYN 等表达，促进血管、神经元、神经胶

质细胞损伤的恢复 [19，20]，同时对临床卒中患者的治

疗和康复治疗，疗效显著 [21，22]。丁苯酞广泛用于缺

血性脑血管疾病患者的临床治疗 [23，24]。相关研究发

现，丁苯酞具有改善脑缺血和再灌注后神经功能缺损

症状、减少梗塞面积、维持 BBB 完整性、增加脑血

流量、调节内皮细胞活性抑制血管内炎症等作用 [25]。

本研究结果示，与模型组比较，各干预组大鼠神经功

能评分降低，且电针联合丁苯酞组大鼠神经功能评

分最低（P<0.05），说明电针、丁苯酞以及电针联

合丁苯酞均可改善 MCAO/R 大鼠的神经功能缺损症

状，且电针联合丁苯酞组的治疗效果优于电针或丁

苯酞组。

NVU 概念的提出为研究正常脑功能以及缺血

性脑病的发病机理和潜在疗法提供了一个综合框 
架 [26]。VEGF 是内皮细胞特有的促分裂原，具有强大

的刺激血管生成作用。VEGF 与受体信号通路的激活

一方面能促进缺氧 / 缺血性脑损伤后血管内皮细胞的

增殖分化、促进血管增生，另一方面促进神经胶质细

胞向神经元转化、调控神经元生长发育，进而促进神

经功能恢复和神经血管重塑 [27，28]。GFAP 是星形胶

质细胞的标记，其表达被认为是反应性胶质细胞活化

增生的标志 [29]。脑缺血发生后，反应性星形胶质细

胞一方面通过在梗死灶周围形成神经胶质瘢痕，限制

炎症级联反应和继发性脑损伤 [30]，另一方面通过合

成并释放神经营养蛋白来保护神经元 [31]。由此可见，

脑缺血损伤后 VEGF、GFAP 表达增加均能促进 NVU
损伤修复。NeuN 分布在脊椎动物神经系统几乎所有

成熟的神经元核中，高度保守，并在发育的特定阶段

稳定表达，一直被认为是成熟神经元的可靠标记 [32]。 

神经元、星形胶质细胞和血管内皮细胞是 NVU 的核

心成分，本研究通过对 VEGF、GFAP、NeuN 表达

水平的检测，以了解血管内皮细胞、星形胶质细胞和

神经元的变化，进而较全面的反映 NVU 的整体情况。

结果显示，模型组大鼠脑组织缺血区 VEGF、GFAP
表达增多，NeuN 表达减少（P<0.05），提示 NVU 各

成分受损。与模型组比较，电针组和丁苯酞组大鼠脑

组织缺血区VEGF、GFAP、NeuN表达上调（P<0.05），

提示电针和丁苯酞均能通过调控 NVU 各组分，促进

MCAO/R 大鼠损伤的恢复。该发现与课题组前期研

究结果保持一致 [20]，同时与魏微等 [33] 相关研究结果

趋于一致。而与电针或丁苯酞组比较，电针联合丁苯

酞组大鼠脑组织缺血区 VEGF、GFAP、NeuN 表达

增多（P<0.05），提示二者联用更有利于 NVU 的修复。

Wnt 信号通路广泛存在于各个生物体中，与个体

的生长发育、干细胞的自我更新和损伤修复等过程密

切相关 [34]，经典 Wnt/β-catenin 信号通路参与 ICS
后 NVU 的恢复，并发挥重要作用 [35]。研究发现，电

针和丁苯酞均参与调控 Wnt/β-catenin 信号通路，并

促进脑缺血 NVU 损伤的修复 [36-39]。本研究结果提示

电针联合丁苯酞对 MCAO/R 大鼠 NVU 具有保护作用。

结合相关研究报道，笔者推测电针联合丁苯酞有可能

是通过调控 Wnt/β-catenin 信号通路，保护 NVU 整

体，进而发挥治疗作用。

综上所述，电针和丁苯酞均能促进 MCAO/R 大

鼠脑组织 VEGF、GFAP、NeuN 的表达，对 NVU 整

体发挥保护作用，且电针联合丁苯酞的作用效果优于

单用电针或丁苯酞。提示二者联合可通过对 NVU 整

体调控来发挥治疗作用，为临床上使用针药结合疗法

治疗 CIRI 奠定理论基础。但二者联合是否通过激活

Wnt 信号通路发挥脑保护作用仍需进一步探究。

利益冲突：无利益冲突。
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