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　　摘　要　目的　观察绿茶抑制血小板活化因子 (PA F)对神经细胞损害的作用。方法　细胞形态学,

乳酸脱氢酶释放,神经细胞胞浆钙离子测定。结果　发现绿茶低浓度 (015göL 和110göL )对神经细胞有

保护作用,浓度升高到210göL 时可见对神经细胞的损害,绿茶对神经细胞的保护作用可能与绿茶降低

PA F 诱导神经细胞胞浆钙离子升高有关。结论　由于 PA F 参加很多神经系统疾病的病理过程,绿茶抑

制 PA F 对神经细胞的损害可能成为其防治某些疾病的研究基础。
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Abstract　Objective　 Inh ib it ion of green tea on PA F2induced neu ro tox ity w as studied1M ethods　

Cell mo rpho logy, LDH 2release, cytop lasm ic calcium w ere studied1Results　Green tea in the concen tra2
t ion 015göL and 110göL show ed p ro tect ive effect, the concen trat ion of 210göL w as app lied, green tea ob2
viously dam aged cells1R eduction of in tracellu lar calcium induced by PA F is invo lved in the p ro tect ive ef2
fect of green tea on neu rons1Conclusion　PA F p lays an impo rtan t ro le in the various neu ron in ju ries,

the p ro tect ive effect of green tea on neu ron from PA F2induced in ju ry cou ld be a basis fo r the p reven t of

som e diseases1
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　　血小板活化因子 (P la telet2act iva t ing fac2
to r, PA F)是一种内源性的磷脂,除强烈地引起

血小板活化外,还有很多生物学作用,其中包括

中枢神经系统的毒性作用[ 1 ]。很早人们就注意

到 PA F 参与缺血性脑血管病的病理过程,随后

证实了脑组织含有 PA F,而且发现抽搐和中风

后A PF 含量增加[ 2 ]。PA F 对神经细胞的作用

与浓度有很大的关系, 50nm o löL～ 215Λm o löL
能促进神经元的分化,超过315Λm o löL 表现为
神经细胞毒性作用[ 3 ]。

茶起源于我国,现在是世界上最畅销的饮

料之一,现代研究指出它有很多药理作用。茶与

癌肿之间的关系已成为国内外医学研究的热

点。为了探索绿茶是否有保护神经细胞的作用,

本文采用体外培养神经母细胞瘤细胞系列为靶

细胞,高浓度的 PA F (7Λm o löL～ 10Λm o löL )诱

导细胞损害,以细胞形态学、乳酸脱氢酶释放、

细胞胞浆钙离子为指标观察了绿茶对 PA F 毒

性作用的干扰。初步发现绿茶 (015göL～ 110gö

L )能抑制 PA F 对神经细胞的损害。

1　材料与方法

111　材料　除绿茶 (金轮牌)系中国畜牧

土杂产品进出口公司广东茶叶分公司生产外,

其余各种设备和试剂皆由美国亨利福特医院

(H en ry Fo rd Ho sp ita l, D etro it)分子神经病学

实验室提供。

112　方法

11211　细胞培养　人类神经母细胞瘤细

胞系列 L aN 1, 培养液由95%DM EM 和5%胎

牛血清组成,培养箱内保持含5%CO 2的潮湿空
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气和恒温37℃。试验前12～ 24h 收集细胞,接种

在无胎牛血清的DM EM 培养液中, 细胞呈指

数分裂期进行各种实验。

11212　乳酸脱氢酶 (LDH ) [ 4 ]　当细胞死

亡时,胞内的LDH 释放到培养液中,利用比色

法测量培养液中LDH 浓度, 做为细胞死亡的

一项指标,用以评价绿茶对细胞的作用。比色时

分光光度计的波长为455nm , 实验结果以百分

比表示, 2% tritonX2100裂解全部细胞释放出的

LDH 为百分之百。

11213　神经细胞胞浆钙离子测定[ 5, 6 ]　神

经细胞经过低渗处理后,导入水母发光蛋白,水

母发光蛋白与钙离子结合放出兰光,用血小板

胞浆钙离子测定仪 (Ch rono L og, H averston,

PA )测定并计算出神经细胞胞浆钙离子浓度。

本文把导入水母发光蛋白的神经细胞分为两

组: 实验组和对照组。每份标本1m l含细胞110

×106。实验组细胞首先加入各种浓度的绿茶

10Λl (绿茶浓度分别为110göL、210göL、310gö

L ) 37℃预热2m in,再加入 PA F (7Λm o löL )测量

胞浆钙离子浓度变化。对照组细胞不接触绿茶,

首先加入生理盐水10Λl预热2m in (消除绿茶溶

剂的作用) ,再加入 PA F (7Λm o löL )。

11214　绿茶制备　20g 绿茶加入250m l

蒸 馏水中煮沸 10m in, 离心煎剂 ( 1000g,

15m in, )取上清液过滤后, 烘干箱 (80℃)内蒸

发水分。4m l生理盐水溶解蒸发后的剩余物,离

心去除未溶解成份 (5000g×1m in)。绿茶水溶

液 (5kgöL )贮存于- 20℃冰箱中备用。实验前

用生理盐水稀释成各种浓度, 50göL , 100göL ,

200göL , 300göL。应用前离心 (5000g, 30s) , 以

保证各种实验中应用相同的绿茶成分。细胞培

养100Λl绿茶水溶液加入10m l培养液中, 胞浆

钙离子测定10Λl绿茶水溶液加入1m l标本中,

绿茶最终浓度分别是015göL , 110göL , 210göL ,

310göL (此浓度低于饮用茶浓度)。

2　结　果

211　绿茶和 PA F 对神经细胞L aN 1的作

用　培养液中分别含绿茶015göL 和110göL 培
养细胞6h, L aN 1无明显损害,当绿茶浓度升高

至210göL 培养细胞4h,可见明显的细胞损害。

培养液中含 PA F10Λm o löL 培养细胞6h, L aN 1

出现严重的细胞损害。细胞突消失,胞体变圆和

细胞死亡。

212　绿茶抑制 PA F 对神经细胞的损害　

实验组: 应用绿茶015göL 和110göL 培养细胞
10m in, 然后加入 PA F (10Λm o löL ) 培养细胞

6h。对照组: 先加入与绿茶等体积生理盐水

(100Λl) 10m in,再加入 PA F (10Λm o löL )培养细

胞6h。绿茶对神经细胞显示保护作用: (1)显微

镜观察细胞形态,实验组损害程度明显轻于对

照组。(2) LDH 的释放 (以下 PA F 浓度均为

10Λm o löL 各组均为 9个) , 对照组 ( PA F ) 为

5211%± 2412% ; 实验组 1 (绿茶 015göL +

PA F )为3113%±2317% ; 实验组2 (绿茶110gö

L + PA F)为918%±810% ; 常规培养 (无绿茶,

无 PA F)为417%±416% ; 对照组与实验组1、2

比较, P 值分别为< 0101、< 01001。

213　绿茶抑制 PA F　诱导的神经细胞胞

浆钙离子浓度 (Λm o löL ) (PA F 浓度7Λm o löL ,

标本数为6个) : 当 PA F 时为3190±0128,绿茶

110göL + PA F 时为3123±0143, 绿茶210göL
+ PA F 时为2146±0127, 绿茶310göL + PA F

时为 1183± 0104, L aN 1胞浆时 (无绿茶, 无

PA F)为1150±0125。

3　讨　论

本文以形态学改变和LDH 释放为指标证

实了绿茶在一定浓度下 (015göL 和110göL )能

对抗 PA F 对神经细胞的毒性作用,显示了绿茶

对神经细胞的保护作用。虽然 PA F 引起神经细

胞损害的机制还不十分清楚,但是过去的研究

已经证实神经细胞膜上存在着 PA F 受体[ 7 ] ,

PA F 与其特异性受体相结合能引起胞浆钙离

子升高,从而触发凋亡过程[ 2, 3 ]。本文中神经细

胞胞浆钙离子测定不仅进一步证实了这一观

点,而且初步揭示了绿茶对神经细胞保护作用

与其能抑制 PA F 诱导的胞浆钙离子升高有关。

由于 PA F 参与多种神经系统损害的病理过程

如外伤、癫痫、脑血管病,本文的发现可能成为

绿茶防治某些神经系统疾病的研究基础。绿茶
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对神经细胞的作用与浓度有很大关系,当绿茶

浓度升高到210göL 时,对神经细胞产生毒性作

用,这一结果与过去的研究结果一致[ 8 ]。
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原发性延髓出血1例报告

赵东生　于臣志

　　患者,男, 50岁。3小时前于劳累后突感枕部剧烈疼

痛,随即出现恶心、呕吐 (非喷射性)、意识障碍、小便失

禁,无抽搐发作。既往高血压病史5年。体检: 脉搏80次ö

分,血压28ö17kPa。呼吸不规则,间以呼吸暂停及鼾音。

双肺呼吸音粗, 可闻及痰鸣音。心率规则, 各瓣膜听诊

区无病理性杂音。浅昏迷,压眶无反应,双侧瞳孔等圆,

直径约210mm , 对光反应迟钝。眼底: 双侧视乳头色淡

红,鼻侧欠清楚,生理凹陷存在,静脉充盈,动静脉比约

1÷ 3,视网膜无出血及渗出。双眼球固定正中,角膜反射

消失。咽反射消失,舌后坠。四肢肌张力均高,双上肢曲

屈, 双下肢伸直。左侧肱二、三头肌腱反射亢进, 左侧

Bab insk i征阳性。头颅CT 示延髓腹侧面及桥脑高密度

影, 范围约2cm×115cm×2cm , 四脑室内无高密度影。

入院后给予吸氧、大量脱水药物应用、气管切开、抗感

染及对症治疗。患者曾一度清醒,但仅能以睁或闭眼表

示“是”与“否”,持续约4小时,病情迅速加重,体温升至

41℃,呼吸衰竭,于病后23小时抢救无效死亡。

讨　论　CT 报告为延髓出血,但由于病变在后颅

凹, 伪影较重, 给明确诊断带来一定困难。结合临床表

现, 延髓内颅神经、呼吸中枢及双侧锥体束均已受累,

可断定病变在延髓平面, 故支持原发性延髓出血的诊

断。其发生的原因包括血管畸形、高血压等, 本例虽有

高血压病史, 劳累后发病, 但由于未尸检证实, 仍不排

除血管畸形的可能。出血虽未破入脑室,但已侵及桥脑

说明为较大血管破裂,出血量较多。由于延髓血供来源

于椎动脉系,压力低,据此推断出血原因可能为血管畸

形。血肿压迫延髓网状结构,使丘脑散热中枢传出的冲

动中断,是中枢性高热的主要原因,肺部感染是高热的

另一原因。

本病发生率较低, 少见报道, 临床表现不具特异

性,仅依症状体征难于诊断。据报道[1 ], 16例诊断明确的

原发性延髓出血, 通过尸检诊断者为3例, CT 为4例,

M R I为6例, 手术为3例。目前较可靠的诊断仍依据

M R I、尸检。而在广大的基层医院尚不能普及开展, 是

误诊的另一原因。
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