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① 妊娠家兔子宫交感神经分布的变化——HRP 法研究①

陈耀星②　胡 满③　王子旭　邓泽沛
(中国农业大学动物医学院)

摘　要　利用辣根过氧化物酶 (HR P)顺向追踪法, 研究了家兔子宫交感神经的分布及妊娠后的变化。结果发

现, HR P 标记的交感神经纤维分布于子宫壁各层, 其中内膜和环行肌层最多, 神经纤维的直径为 3～ 9 Λm , 平

均为 (5. 92±0. 23) Λm。光镜下对子宫切片整个横断面计数发现, 妊娠组 (妊娠 18 d) 与非妊娠组相比, 妊娠子

宫各段HR P 标记神经纤维数量显著下降 (P < 0. 01) , 表明妊娠子宫交感神经数量减少。除数量变化外, 妊娠

组子宫HR P 标记神经纤维直径也有减小的趋势。讨论了对妊娠子宫交感神经数量减少的意义。
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Stud ies on Changes of the Sym pathetic Inerva tion dur ing Pregnancy

in the Uter i of Rabbits w ith HRP M ethod
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Abstract　Ho rseradish perox idase (HR P) w as in jected in to the caudal m esen teric ganglia of

rabb its to invest iga te the changes of u terine sympathet ic nerves du ring p regnancy. T he
resu lts show ed that the nerves labelled w ith HR P demon stra ted in every layer of the u teru s

and w ere abundan t in the endom etrium and circu lar smoo th m u scle layers. T he diam eters of

the never f ibers w ere app rox im ately 3～ 9 Λm , average (5. 92±0. 23) Λm. T he amoun t of the

labelled nerves decreased great ly in the p regnan t group s (P < 0. 01). M o reover, the diam eter

of the nerves in the p regnan t u teru s a lso decreased du ring p regnancy. T he po ssib le

physio logica l ro le of the changes in the u terine sympathet ic nerve after p regnancy w as

discu ssed.
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关于子宫植物性神经分布的研究, 到目前只见于用荧光组织化学法和乙酰胆碱酯酶染色

法分别对其肾上腺素能神经和胆碱能神经进行的观察。由于植物性神经的递质不仅仅限于儿

茶酚胺和乙酰胆碱[1 ] , 这些方法又有易漏检和特异性差的缺点[2, 3 ] , 因此不能充分、直接而确

切地反映 2 种神经的分布情况。尤其是妊娠子宫植物性神经是否发生变化及变化程度的报道

还不一致, 如有报道豚鼠妊娠子宫肾上腺素能神经的荧光强度自妊娠期三分之一开始减弱, 到

分娩时消失[4 ]。组织化学法的研究也表明妊娠后期大鼠子宫肾上腺素能神经数量减少[5 ]。而
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R enegar 等则报道, 绵羊子宫肾上腺素能荧光纤维在妊娠第 65 天开始减少, 105 天时已很少,

但测得子宫肌每微克DNA 表达的去甲肾上腺素 (N E) 浓度未受妊娠的影响, 表明妊娠过程中

N E 在子宫中含量无明显变化[6 ]。另外, T h ilander 发现猪子宫在妊娠过程中主要见到肾上腺

素能神经纤维直径减少, 除子宫中段外其余部分神经纤维数量未见明显减少[7 ]。因此, 交感神

经在子宫壁分布及妊娠后的变化情况还有待于进一步研究。辣根过氧化物酶能有效地特异标

记神经元, 克服荧光组织化学染色特异性较差的不足, 所以本研究采用辣根过氧化物酶

(HR P) 顺向追踪法, 对家兔子宫壁交感神经的分布及妊娠后的变化进行观察, 为生殖生理学

和生殖免疫学提供形态学资料。

1　材料和方法

1. 1　材料

选用健康成年雌性新西兰白兔 8 只, 分非妊娠组和妊娠组, 每组 4 只。其中非妊娠组为青

年兔, 妊娠组为妊娠 18 d 的初孕兔。

1. 2　方法

实验动物用混合麻醉剂 (配方: 戊巴比妥钠 5. 0 g, 无水乙醇 10. 5 mL , 1, 32丙二醇

40. 0 mL , 蒸馏水 49. 5 mL )经耳缘静脉注射麻醉后 (0. 5 mLõkg- 1 (体重) ) , 用常规手术方法

打开腹腔, 将 40 ΛL 20% 辣根过氧化物酶 (ho rserad ish perox idase, HR P, 上海丽珠东风生物

技术有限公司提供, R Z≥3. 0) 溶液引入实验兔的肠系膜后神经节内。动物存活 48 h 后, 从腹

主动脉向后注入灌流液, 同时剪开后腔静脉。灌流液的顺序: 3. 8% 柠檬酸钠溶液 200 mL , 温

生理盐水 800 mL , 含 1% 多聚甲醛和 1125% 戊二醛的磷酸缓冲液 (011 mo lõL - 1, pH 714,

4℃) 600 mL , 10% 蔗糖磷酸缓冲液 (0. 1 mo lõL - 1, pH 7. 4, 4℃) 300 mL。从每侧子宫角、子宫

体和子宫颈各取 5 mm 长的材料: 左侧的编为 1, 2 和 3 号; 右侧材料编为 4, 5, 6 号。浸入 30%

蔗糖磷酸缓冲液 (0. 1 mo lõL - 1, pH 7. 4, 4℃)内过夜。制作 50 Λm 厚的冰冻切片, 1, 2, 3 号材料

做横切, 4, 5, 6 号材料做纵切。按M esu lam (1976) [8 ]的联苯胺 (BDHC)法进行呈色反应。光镜

下观察HR P 标记神经的形态及在子宫壁各层的分布情况, 并每隔 5 张切片取 1 张切片计数该

切片全横断面的HR P 标记神经纤维的数量, 以及随机测量 50 根HR P 标记神经纤维的直径。

2　结果

2. 1　HRP 标记神经在子宫中的分布

BDHC 呈色的HR P 标记神经纤维呈蓝色或蓝绿色, 直径 3～ 9 Λm。横断面的神经纤维呈

密集或散在排列的颗粒状; 纵断面的神经呈串珠状。子宫壁各层均有HR P 标记神经纤维分

布, 其中以子宫内膜层和环行肌层较多。子宫内膜层的上皮下、腺体旁和血管旁, 肌层的肌束

旁、血管旁均见有HR P 标记神经纤维的分布。标记神经纤维在子宫角、子宫体和子宫颈分布

均很丰富, 但以子宫颈的分布密度最高 (图 1)。

2. 2　HRP 标记神经计数与测量

妊娠组和非妊娠组相比, 妊娠兔子宫各段HR P 标记神经纤维的数目大幅度减少 (P <

0101) , 如非妊娠兔子宫角的每横断面上HR P标记神经纤维数为 (669±23) 个, 而妊娠兔子宫
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图 1　妊娠组和非妊娠组兔子宫各部

　交感神经纤维分布数量比较

(全横断面 X
-
±S )

角减少至 (264±15) 个, 减少幅度达 3915% (图 1)。

比较妊娠兔子宫各段的变化, 以妊娠子宫体的减少

幅度较大 (41% )。神经纤维直径也有减少, 妊娠组

的 HR P 标记子宫神经纤维直径为 (4188±0119)

Λm , 而非妊娠组为 (5192±0123) Λm , 但减小的幅度

不大, P < 0105。

3　讨论

家兔腹下神经 (从肠系膜后神经节到盆腔脏

器) 是支配子宫交感神经的惟一来源[9～ 11 ] , 因此本

试验从肠系膜后神经节引入HR P 后, 在子宫观察

到的HR P 标记神经纤维反映了家兔子宫交感神经

的分布情况。HR P 标记神经纤维位于子宫壁血管

旁、肌层肌束间及肌束内, 且在子宫内膜分布丰富, 提示兔交感神经可能活化 Α2肾上腺素受

体[12 ] , 对子宫血流的调节和肌层平滑肌的活动起一定作用。本文在对HR P 标记神经纤维计数

时, 未采用统计切片中单位面积神经数目 (密度)的方法, 而是对整张切片全横断面神经纤维数

目进行计数, 目的是为了比较妊娠组和非妊娠组相同部位的交感神经分布变化情况, 尽可能地

消除妊娠期子宫增大扩张引起的神经密度减小造成的误差。从计数结果可以看出, 家兔妊娠

18 d 时子宫各段HR P 标记神经纤维数量与非妊娠兔的相比有大幅度减少, 这表明妊娠中后

期家兔子宫交感神经数量减少。对于子宫肾上腺素能神经变化的原因, 有研究认为是随着胎体

的增长, 胎儿给予子宫壁的压力增加, 慢性的扩张牵引而导致子宫壁内神经发生退行性变

化[5 ]; 也有认为是受激素调节的影响[13 ]。本实验观察到妊娠兔的未孕侧子宫HR P 标记神经纤

维的数量也大幅度减少, 这说明胎儿增大对子宫壁的机械性牵张并非是造成妊娠家兔子宫交

感神经数量减少的惟一的和主要的因素, 而性激素的影响可能是更重要的因素。

免疫是机体识别和排除抗原性异物的一种功能。有研究表明, 子宫局部免疫调节是胎儿不

被母体排斥的主要机制[14 ] , 即妊娠时子宫内膜肥大细胞数量减少、子宫局部免疫水平下降[15 ]。

而免疫系统并不是独立的自我调节系统, 而要接受神经系统的调节[16 ]。从子宫局部免疫水平

下降与交感神经数量减少变化趋势一致的事实, 我们另一组实验切断植物性神经 (包括交感神

经)使子宫肥大细胞数量增多、胚胎着床率降低或推迟着床的现象[17 ] , 以及子宫以外器官的肥

大细胞接受神经的支配[18 ] , 推测交感神经参与子宫局部免疫调节。除了交感神经外, 支配子宫

的神经还有胆碱能神经和肽能神经[19 ] , 这些神经在子宫不同生殖周期的分布变化对于降低子

宫免疫水平、使胎儿免受母体排斥的机制中可能起一定作用。
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