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万拉法新对大鼠局灶性脑缺血损伤后运动功能的作用
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【摘) 要】目 的：研 究 万 拉 法 新 对 局 灶 性 脑 缺 血 的 作 用,
方法：采用线栓大脑中动脉缺血大鼠模型，分为局灶性脑缺血

对照组和局灶性脑缺血万拉法新组, 于缺血后 !，*，%，!( 和

$+ 9 测试神经学功能, 结果：于缺血 !( 9 和 $+ 9，缺血万拉法

新组的网屏握持时间分别为（’Q R !*）>，（%" R !*）>，较缺血

对照组（*+ R !(）>，（’$ R %）> 明显延长（6 S ", "’），而在各时

间点下两组的胶布撕脱试验之间无明显差别（6 T ", "’）,
结论：万拉法新可提高局灶性脑缺血后的肌力,
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DE 引言

抗抑郁药物具有提高脑内 ’#羟色胺（’#V-）或

（和）去甲肾上腺素（H0）水平，而脑内 ’#V- 和 H0 水

平的升高可促进脑缺血后的运动功能恢复, 临床研

究发现，脑卒中后抑郁有较高的发生率，脑卒中后抑

郁患者神经功能恢复比无抑郁者慢而差，生活质量

低，长期生存率低［!］, 及时地消除抑郁，有助于提高

脑卒中患者对治疗的依从性和神经功能康复水平,
万拉法新是一种不同于其他抗抑郁药物的具有独特

化学结构和神经药理学作用的新型抗抑郁药，属 ’#
V-—H0 再摄取抑制剂，通过抑制 ’#V- 和 H0 的重

摄取而发挥作用，现就万拉法新对局灶性脑缺血大鼠

神经功能的作用进行观察,

FE 材料和方法

F, FE 材料E 采用第四军医大学实验动物中心提供的

LF 大鼠共 !( 只，雄性，体质量（*%% R *$）D,
F, GE 方法E $’ D W X 异戊巴比妥纳（!$’ 3D W YD，5I）

麻醉动物, 采用插线法制作大脑中动脉缺血 W 再灌注

大鼠模型，参考 X?;D4 等的方法，于右侧颈总动脉分

叉头侧 ! 33 将直径为 ", !+ Z ", $" 33 的线栓插入

右侧颈内动脉，并顺着颈内动脉向前徐进 $" 33，即

可造成该侧大脑中动脉完全阻塞, 于栓塞后 &" 35;，

将线栓缓慢拔出［$］, 将 !( 只大鼠随机分为缺血对照

组、缺血万拉法新用药组，每组 % 只, 万拉法新（博乐

欣，成都大西南制药有限公司）溶于蒸馏水，浓度 $, ’
D W X，用药组动物于缺血后 $( @ 经口灌注，剂量为 !"
3D W YD，每日 $ 次, 缺血组动物经口灌注相应容量的

蒸馏水, !，*，%，!( 和 $+ 9 为观察时间点,
!, $, !) 网屏握持试验（ >:C..; IC.@.;>5/. 2.>2）) 网屏

为 ’" :3 [(" :3 的铁丝网，网眼为 ! :3 [! :3，网板

的四周都用 $’ :3 高的木板框边，以防动物爬出, 网

屏距地面高度为 +" :3，下方铺以 !$ :3 厚的海绵,
先将网屏水平放置，将鼠放于其上，然后缓慢地将其

一端抬高，在 $ > 内将此网屏翻转成 !$’\位，并保持

于该位，记录大白鼠在网屏上握持的时间（>）,
!, $, $) 胶布撕脱试验（ 4G6/>5;D >25:Y= /4]./ 4G6/>5;D
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!"#!）$ 将 %& ’ ()* 的医用胶布粘于大鼠两前爪腹侧

面后，送其入观察箱中，记录其撕去胶布所使用的时

间（#）&
应用 +,++ 统计软件，对数据进行重复测量方差

分析，所有计量资料数据用 ! " # 表示，$ - %& %’ 表示

差异有统计学意义&

!" 结果

在脑缺血后不同时间点缺血用药组与缺血对照

组大鼠体质量无显著差异（$ . %& %’）&
!& #" 胶布撕脱试验" 缺血用药组比缺血组大鼠胶布

撕脱时间略短，但未达到显著水平（$ .%& %’，/01 2）&

表 2$ 大鼠局灶性脑缺血后胶布撕脱时间

/01 2$ /3)" 45 0678#39: #!3(;< 801"8 05!"= 54(08 ("="1=08 3#(>")30
39 =0!# （ % ? #，& @ A，! " #）

B=47C
D"54="
("="1=08
3#(>")30

E5!"= ("="1=08 3#(>")30

2 F G F A F 2H F *I F

J#(>")30! KI L 2A *MM L 2 *AA L *I *2% L HK 2’G L K2 II L 2M

J#(>")30
N3!> F=7:

K% L 2K G%% L % *’I L ’I 2AG L GA 2*M L 2A KA L 2I

!$ . %& %’ ’# 3#(>")30&

!& !" 网屏握持试验" 在缺血 2H F 和 *I F，缺血用药

组网屏握持时间长，与缺血对照组比较，达到显著水

平（$ - %& %’，/01 *）&

表 *$ 大鼠局灶性脑缺血后网屏握持时间

/01 *$ +(=""9 C=">"9#38" !3)" 05!"= 54(08 ("="1=08 3#(>")30 39 =0!#
（ % ? #，& @ A，! " #）

B=47C
D"54="
("="1=08
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2 F G F A F 2H F *I F

J#(>")30 KG L 2K I L * 2K L A *M L 2* GI L 2H ’* L A

J#(>")30
N3!> F=7:

K’ L 2A M L G 2A L M HG L *% ’K L 2G0 A% L 2G0
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$" 讨论

万拉法新是一种新型抗抑郁药，属 ’OP/ Q RS 再

摄取抑制剂，通过显著抑制 ’OP/ 和 RS 的重摄取而

发挥抗抑郁作用，应用于抑郁、焦虑、强迫症及慢性疼

痛的治疗& 在本试验的局灶性脑缺血大鼠模型，由于

缺血后 *H > 后梗死范围已达到最大程度［G］，且应用

药物是在缺血后 *H >，故我们所得到的万拉法新增强

局灶性脑缺血后感觉运动功能的作用与缺血损伤程

度关系不大& 其机制与脑缺血损伤后脑内 RS 和 ’O
P/ 水平升高有关&
$ $ 我们曾观察到抗抑郁药物氯丙米嗪可减轻大鼠

局灶性脑缺血后运动功能［H］& 目前认为，’OP/ 可以

诱导新的突触联系，促进感觉运动突触形成，提高下

运动神经元的兴奋性，调节和加强有目的运动的反

应［’］& 胶布撕脱试验主要测试大鼠的感觉功能，在本

研究中万拉法新对大鼠的胶布撕脱无明显影响，提示

万拉法新对局灶性脑缺血后的感觉功能无改善作用&
在动物脑缺血损伤后可能存在抑郁状态［K］，而万拉

法新具有抗抑郁作用，对实验动物的进食、活动性可

能有益& 但在本研究中，万拉法新对局灶性脑缺血大

鼠体质量无明显影响&
三环类（/TE+）抗抑郁药物具有较强的抗胆碱能

的副作用，部分患者不能耐受，用药依从性不佳& 万

拉法新抗抑郁效能较 /TE+ 抗抑郁药强或相似，单次

或多次给药均可降低由异丙肾上腺素刺激大鼠松果

体而产生的 (EU, 浓度，起效快，而 /TE# 则需长期给

药才有此效能& 本品对单胺氧化酶无抑制作用，与胆

碱能、组胺能、肾上腺能等受体无亲和力，因而没有与

这些受体相关的镇静、口干、便秘、尿潴留及视物模糊

等不良反应&
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