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脊复康对急性脊髓损伤大鼠行为影响的

观察
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(中国中医研究院骨伤科研究所
,

北京 100 7 00)

【摘要】 目的 探讨中药复方
“

脊复康
”

对急性脊髓损伤大鼠运动功能恢复的影响
。

方法 90 只

雄性 SD 成年大鼠在无菌手术下
,

造成第 12 胸髓右侧半横断损伤模型
。

术后随机分成 4 组
,

即脊复康

(J) 组
、

激素(M )组
、

补阳还五汤 (Y )组
、

空白对照 (B) 组
。

J 组术后经食管插管逐 日灌喂脊复康颗粒剂溶

液
。

M 组术后腹腔注射甲基强的松龙
,

隔日 1 次
,

共 5 次 ; Y 组灌喂补阳还五汤煎剂 ; B 组灌喂等量生理

盐水
。

在术后 l d
、

3 d
、

7 d
、

14 d
、

28 d
,

采用 B BB 法对各组大鼠的运动功能进行评分
。

在 3 d
、

7 d
、

15 d
,

从每组随机抽取 5 只
,

做病理学检查
。

另取 6 只为正常对照 ( N )组
。

结果 在脊髓半横断损伤的实验

中
,

伤后 3 周
,

损伤诱发的运动功能障碍
,

可以在相当的程度上恢复达到正常水平
。

伤后 3 dJ 组的 BB B

分值较 M 和 B 组的高(尸 > 0
.

05 ) ; 伤后 7 d
,

J 组的 BB B 分值较 B 组高 (尸< 0
.

05 ) ;伤后 2 周时
,

J 组的

B BB 分值与 N 组没有差异
,

而 M 和 B 组的与 N 组的有统计学差异
。

结论 在大鼠脊髓半横断损伤的

实验中
,

投给脊复康可以加速其运动功能的恢复
,

其机制有待于进一步的探讨
。

【关键词】 脊髓损伤 ; 病理学 ; 中草药
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急性脊髓损伤 (忽
u t e sp ina l e o r d iflj u ry

,

A S C I )

的治疗是一个世界性的难题
。

目前
,

A S C I 的发病率

逐年上升
,

撞击伤
、

坠落伤和砸伤是 A S C I 的主要原

基金项目
: 国家自然基金项目〔编号

: 30 1 71 1 89 )

因
。

虽然许多学者在不懈地探索治疗 A S( 二1 的措施
,

但是还没有确有疗效的药物问世
。

这应该引起政府

的科研决策机构
、

有远见的企业家和脊髓损伤工作

者等方面的重视和反思
。

在评价 AS( 二1 疗效时
,

行

为
,

特别是运动能力 的恢复是一个重要 的参数
。

美
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国脊髓损伤学会制定了临床脊髓损伤诊断和疗效标

准川
,

正在被许多 国家接受和采纳 ; 1 9 9 6 年 Ba ss c

等〔
2 ]提出

,

评价实验动物行为功能恢复的标准 (简称

BBB 法 )
,

在国外得到了普遍 的认可 [z]
,

但是在国 内

很少被应用
。

本实验室曾报道
“

脊复康
”

(J F K )治疗
A sc l 大鼠的实验研究 [3, 4〕

,

本文拟采用 BB B 法评价

J F K 对 A S( 二1大 鼠行为功能的影响
,

并对 BB B 法做

一简要介绍
。

1 材料和方法

1
.

1 动物与分组 6 周龄的雄性 SD 大鼠 90 只 (清

洁级
,

购自北京实验动物中心 )
,

在无菌手术下造成

脊髓右侧半横断损伤模型仁3」
,

并采用双盲法随机分

为 4 组
,

即脊复康组 ( J 组 ) 25 只 ;补阳还 五汤组 ( Y

组 )2 0 只 :激素组 (M 组 ) 2 0 只 : 空白对照组 (B 组 )2 5

只
。

另取 6 只设为正常对照组 (N 组 )
。

1
.

2 喂药方法 J 组经胃管灌喂 JF K 溶液 ( 由脊复

康颗粒剂加水溶解而成
,

浓度相当于生药2
.

5 9 /m D
,

每次按 1 m l人g 剂量
,

术后前 10 d 每日喂 2 次
,

11 一

30 d 每 日 l 次
。

Y 组经 胃管灌喂补阳还五汤煎剂

(浓度相当于生药 2
.

5 9 /m l) 每次 1 m l/k g
,

喂药方法

同 J 组
。

M 组术后腹腔注射甲基强的松龙 (30 mg /

k g )
,

隔日 1 次
,

共 5 次
。

B 组及 N 组灌喂等量的生

理盐水
。

第 1 次喂药是在术后 6 h 以内
。

脊复康是

由生黄茂 20 9 川芍 10 9 赤芍 10 9 红花 10 9

牛夕 10 9 骨碎 卜10 9 当归 10 9 获等 10 9 8 味

组成 (由中国中医研究院中药研究所制剂室设计工

艺并制成颗粒剂 )
,

按一定工艺流程制剂
。

1
.

3 行为功能的评价 在术后 l d
、

3 d
、

1 周
、

2 周
、

3

周
、

4 周时
,

用 13BB 法对每只大鼠进行评分
。

BBB 评

分法简介如下
:

1
.

3
.

1 适用范围 适用于动物的各种急性脊髓损

伤模型
,

如撞击伤模型
,

半横断损伤模型等
。

1
.

3
.

2 所需条件 在一个开放的环境中观察评价
。

本实验采用直径为 12 0 c m
,

高为 30 cm 底部光滑的

塑料盆
。

大鼠在造模前
,

先暴露在实验环境中
,

每天

l 次
,

每次 3 0 一 6 0 m i n
,

共 10 d
。

或每天两次
,

共 s d
,

使大鼠熟悉环境
。

1
.

3
.

3 评价的方面和分期 B BB 法从 10 个方面评

价
,

将恢复过程分为早
、

中
、

晚 3 个时期
,

共 22 分
,

即 0

分到 21 分
。

评价的 10 个方面
:
即¹ 后肢的运动 ; º 躯

干的位置 ; » 腹部的位置 ; ¼ 爪 的位置 ; ½ 爬行步态 ;

¾ 步态的协调 ; ¿ 趾与地面的间隙 ; À 先行爪的位置 ;

Á 躯干的稳定性 ;  尾巴的位置
。

早期包括 1 一 3 项
,

即术后大鼠后肢弛缓性瘫痪和完全用前肢爬行期 (O一

7)
。

中期包括 4 一 6 项
,

从大鼠放置后爪的姿势起
,

到

出现前后肢的协调运动 (8 一 1 3 )
。

后期包括 7 一 10 项
,

主要评价大鼠精细运动的情况 ( 14 一21 )
。

1
.

3
.

4 评分标准 见表 1
。

表 1 BB B 评分标准一览表

分值 后肢各关节能完成的运动

无运动

1 或 2 个关节 (散和 /或膝关节 )有轻微运动
。

1 个关节出现广幅运动
,

或同时伴有另 一个关节的轻微运

动
。

2 个关节出现广幅运动
。

3个关节出现轻微运动
。

1 个关节出现广幅运动
, 2 个关节 出现轻微运动

。

2 个关节出现广幅运动
, 1个关节出现轻微运动

。

3 个关节出现广幅运动
。

全幅运动
,

但不持重
;
或爪肠面放置而不持重

。

静止时爪呈踌位可持重
,

或偶尔
、

频繁或始终用爪背持重爬

行
,

没有拓步
。

偶尔出现持重的踌步
,

但前
、

后肢的运动不协调
。

频繁或始终有持重的拓步
,

但是前
、

后肢的运动不协调
。

频繁或始终有持重的而步
,

偶尔出现前
、

后肢的协调运动
。

频繁或始终有持重的肠步
,

频繁出现前
、

后肢的协调运动
。

频繁或始终有持重的拓步
,

前
、

后肢的协调运动贯彻始终
。

始终有持重的坏步
,

前
、

后肢运动协调
,

但是向前时脚趾与

地面之间没 (或偶 )有间隙
,

脚趾不能用力抓地
,

开始触地

时
,

爪的位置与身体平行
。

始终有持重的踢步
,

前
、

后肢运动协调
,

向前时脚趾与地面

之间常出现间隙
,

开始触地时
,

爪的位置与身体平行
,

后蹬

离地时可有爪的扭转动作
。

始终有持重的肠步
,

前
、

后肢运动协调
,

向前时脚趾与地面

之间频繁地出现间隙
,

开始触地和离地时
,

爪的位置与身体

平行
。

始终有持重的拓步
,

前
、

后肢运动协调
,

向前时脚趾与地面

之间始终保持间隙
,

开始触地时
,

爪的位置与身体平行
,

后

蹬离地时有爪的扭转动作
。

始终有持重的拓步
,

前
、

后肢运动协调
,

向前时脚趾与地面

之间始终保持间隙
,

开始触地和离地时
,

爪的位置与身体平

行
,

尾巴有时或始终下垂
。

始终有持重的踌步
,

前
、

后肢运动协调
,

向前时脚趾与地面

之间始终保持间隙
,

开始触地和离地时
,

爪的位置与身体平

行
,

尾巴始终上翘
,

躯干不稳
。

始终有持重的断步
,

前
、

后肢运动协调
,

向前时脚趾与地面

之间始终保持间隙
,

开始触地和离地时
,

爪的位置与身体平

行
,

尾巴始终上翘
,

躯干稳定
。

0213456789101112131415

1
.

3
.

5 常用术语的定义 ¹ 轻微运动 (Sli g hi ) :
指关

节能做部分运动
,

运动幅度不到正常幅度的一半
。

º 广幅运动 ( E xt en si ve ) :
指关节运动超过正常运动

幅度的一半
,

但未达全幅
。

» 全幅运动 (S w ee p ing ) :

指后肢可以进行节律的运动
,

而且 3 个关节的运动

都是广幅的
,

动物常侧卧
,

后爪 的环面可 以或者不能
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接触地面
,

后肢不持重
。

¼ 无持重 ( N o w ei gh t s
叩

-

po rt ) :
当后爪呈拓面放置时

,

后肢的伸肌没有收缩 ;

或身体的后半部不能抬起
。

½ 持重 ( w ei g ht s
叩

-

po rt ) :
当后爪呈踢面放置时

,

后肢的伸肌有收缩 ; 或

身体的后半部能抬起
。

¾ 拓步 (P l a n t a r S t e p p i n g ) :
动

物用后爪肠面着地并持重
,

向前爬后
,

后爪可重新建

立拓面着地并持重 的姿势
。

¿ 背步 (肠 rs al st eP
-

Pi ng ) :
在爬行周期中

,

用爪背面 的某点支撑体重
。

À 前后肢协调 ( F L
一

H L Coo rd i n at ion ) :
即前肢的每一

步都有后肢的配合
,

并且两后肢交替爬行
。

Á 偶尔

(O cc as io n al ) :
即出现的频度少于或等于 50 %

。

 频

繁 ( F明
u e n t ) :

即出现的频度在 ( 5 1 一 9 4 ) % 之间
。

À 始终 (6 ns ist en t) :
指始终或接近始终出现

,

其频度

在 (9 5一 10 0 ) % 。

 躯干不稳定 ( Tr
u n k Ins t a b il i t y ) :

身体重心向一侧倾斜
,

爬行时步态跳珊或躯干 向侧

方倾斜
。

1
.

3
.

6 对观察人员的要求 ¹ 至少有两个训练有

素的人员进行观察
。

º 观察时间一般为每只 4 m in
,

如果同时观察两只大鼠则为 5 mi
n 。

» 在观察期间
,

应该鼓励大鼠进行连续运动
。

当停止运动超过 巧 一

20 秒时
,

可用笔或其他东西碰触
,

令其运动
。

如果对

上述刺激无反应
,

可从大鼠的前面提起把它放在中

央
,

这样常引起动物的运动
。

不要碰触大鼠的尾巴

或后半部
,

因为这种刺激将影响大鼠的运动功能
。

¼ 在 同时观察 1 对大鼠时
,

为了更准确的观察趾与

地面的间隙
、

爪的放置姿势和前后肢的协调运动
,

观

察的时间可以超过 5 m ino

1
.

4 统计学处理 采用 SP SS 软件单因素方差分

析
。

2 结果

A S( 二1后
,

各组大鼠运动功能的 13B B 平均分值见

表 2
。

表 2 各组大鼠各时间点 B B B 评分均值总汇表

时间 ( d ) M 组 Y 组 B 组 N 组

l 4

2 l

1
.

3 2 士1
.

5 7今*

5
.

7 6 士 3
.

2 6 *

12
.

9 5 士4
.

7 2 *

17
.

6 7 士3
.

2 5

19
.

5 0 士0
.

8 5

19
.

9 0 土0 3 2

1
.

4 0 士 1
.

3 9 *

3
.

5 5 士 2
.

6 5 *

11
.

7 3 士 4
.

0 2 *

16
.

2 0 士 2
.

5 3▲

18
.

0 0 士 2
.

0 0

18
.

6 0 士 1
.

9 5

1
.

6 5 土2
.

6 0 *

4
.

10 士3
.

5 5 *

1 1
.

8 0 士 4
.

17 *

1 5
.

30 士 4
.

5 0

1 9
.

0 0 士 1
.

0 0

1 9
.

4 0 士0
.

8 9

0
.

8 4 士0
.

9 9 *

3
.

6 8 士2
.

9 8 *

8
.

9 0 士 3
.

7 5 * 甲

1 6
.

6 0 士3
.

16▲

17
.

8 0 士2
.

4 4

1 8
.

7 0 士3
.

12

20
.

0 0 士0
.

0 0 ,

2 0
.

0 0 士0
.

0 0 ,

20
.

0 0 士0
.

0 0勺

20
.

0 0 士0
.

0 0

2 0
.

0 0 士0
.

0 0

20
.

0 0 士0
.

0 0

注 :
★表示与组内各时间点比较 尸< 0

.

05
,

但是 M
、

Y 组 l d 与 3 d组比较 尸 > 0
.

05 甲表示组间各组之间比较 尸 < 0
.

05 ▲表示与 N 组比

较 P ( 0
.

0 5

3 讨论

3
.

1 脊复康可以加速 A S( 二1大鼠运动功能的恢复

在脊髓半横断损伤的实验中
,

伤后 3 周
,

损伤诱发的

运动功能障碍
,

可以在相当的程度上恢复
,

达到正常

水平
。

JF K 的效应主要表现为
,

在 A SC I 后 2 周内
,

能够加速运动功能的恢复
。

这反 映在
:
¹ 伤后 3 d

时
,

J 组的 BB B 分值比 B 组高 ; º 伤后 7 d 时
,

J 组与

B 组 B B B 分值的差异具有显著性 (尸 < 0
.

05 ) ; » 伤

后 2 周时
,

J 组 BB B 分值与 N 组没有统计学差异
,

而

B 组与 N 组间仍有统计学差异
。

甲基强地松龙和补

阳还五汤也有促进运动功能恢复的效应
,

但是其效

应略低于 J F K
。

因为¹ 伤后 3 d 时
,

J 组的 BB B 分值

比M 组和 Y 组高 ; º 伤后 2 周时
,

J 组 B B B 分值与

N 组没有统计学差异
,

而 M 组与 N 组间有统计学差

异
。

该结果从 BB B 法定量分析水平支持我们以前的

报道仁3
,

4 了
。

3
.

2 A义二1后运动功能障碍的发病机制 A SC I 后

发生运动和行为障碍的原因
,

一方面是由于原发性

脊髓损伤直接造成的
,

另一方面则是由继发性脊髓

损伤所致
,

而且继发性损伤的危害远远超过了原发

性损伤
。

近年对于诱发继发性脊髓损伤的机制有了

进一步了解 [s]
,

其中包括
:
¹ 脊髓缺血缺氧

:
由于血

管调节障碍
,

血流减慢
,

微循环障碍
,

导致脊髓损伤

区周围脊髓组织水肿
、

缺血
、

缺氧而变性坏死 ; º 膜

离子通道紊乱
:
由于神经元细胞膜受到多种因素的

攻击
,

使离子通道紊乱
,

致钙离子内流
,

钾离子外流
,

细胞内钙离子蓄积导致神经元变性坏死 ; » 自由基

蓄积
:
由于 S O D 减少和降解

,

过氧化物生成过多
,

导

致脊髓内自由基的蓄积
,

并且攻击质膜
,

造成神经元

的凋亡和坏死 ; ¼ 神经毒的损害作用
:
由于能量代谢

障碍
,

造成兴奋性氨基酸和前列腺环素等神经毒性

物质的大量释放和蓄积
,

导致神经元的凋亡和坏死 ;

½ 基因调控机制异常
:
通过基因芯片匹

“}和其它分子

生物学技术检查
,

发现在大鼠 A S( 二1 后
,

有近百个基
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因和细胞因子发生变化
,

其表达或上调或下调
。

因

此
,

在 A SC I 后积极治疗原发性脊髓损伤的同时
,

必

需注意预防和阻断继发性脊髓损伤的恶性循环
。

我

们曾报道 [7, “」
,

JF K 对于急性半横断损伤的脊髓
,

可

以保持损伤局部毛细血管的完整性
,

可以促进水肿

消退 ;该药还能抑制损伤诱发的星形胶质的增殖反

应 ;并且能够对抗兴奋性氨基酸对于脊髓神经元的

损伤
,

表现有脊髓保护作用 (待发表资料 )
。

上述作

用可能是 JF K 疗效的主要机制
。

然而这些意见还有

待于深人的研究
。

3
.

3 BBB 法的优点 BBB 法对脊髓损伤后运动功

能的恢复
,

进行了量化分析
。

由于该法使用 的术语

很清楚
,

简明易懂
,

这便于观察者的评判
,

同时
,

B BB

法提出相应 的评分表
,

包括在恢复过程中观察的范

围及指标
,

并且让观察者参与或分担了下一步的关

键标志
。

B as s C
等〔

Z J有人提出 B BB 法具有以下的优

点
:
¹ 脊髓损伤大鼠表现出单一上升的分值 曲线 ;

º 根据最后 的总分
,

可以判断出脊髓损伤中心 区保

存下来的脊髓组织 ; » 这个评分法能够应用于各种

A SC I 模型
,

并且能够判断脊髓损伤的程度 ; ¼ 在熟

练观察者之间
,

可能出现的系统误差是比较低的
,

这

使 B B 13 法的可信度明显地优于其他评分法
。
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改 良月牙刀经皮挑切腿鞘治疗
“

扳机指
”

张正湘 杨玉珍

(博爱医院
,

陕西 西安 71 0 06 5)

屈指肌键狭窄性腔鞘炎又称
“

扳机指
” ,

在手外科 门诊中

经常遇见
。

作者对 46 例 59 指采用改良月牙刀经皮挑切膜鞘

治疗
“

扳机指
”

取得满意效果
,

现报告如下
。

1 临床资料

4 6 例 59 指
,

男 15 例
,

女 31 例 ; 年龄最大 56 岁
,

最小 21

岁
。

发生在拇指 9 例
,

其中双拇指 3 例 ; 中指 27 例
,

其中双中

指 6 例 ; 食指 6 例
,

无名指 3 例
,

5 指同时发生 1 例
。

病程最长

5 年
,

最短 2 个月
,

平均 2 年零 3 个月
。

封闭在 3 次以上者占

76 %
。

2 刀具改良与操作

将普通月牙刀经砂轮磨制成为双刃
、

头尖体细长可双向

运动的刀具
。

操作时在手指弹响最明显处消毒
,

用 2 % 利多

卡因 2 一 4 耐 作皮下局部浸润麻醉
,

将刀 垂直插人胜鞘部位

沿肌膛方向前后运动刀具
。

边切边屈伸手指达交锁症状完全

消失为止
。

切口长约 0
.

3一 0
.

5 c m
,

不需缝合
。

3 治疗结果

3
.

1 疗效标准 痊愈
:

手指屈伸完全正常
,

无弹响及阻抗 ;显

效
:
屈伸正常轻度弹响

,

2 个月恢复 ;好转
:
症状体征改善

,

2 个

月复发 ;无效
:
症状体征同术前

,

需二次手术
。

3
.

2 结果 46 例 59 指
,

痊愈
:
42 指

,

显效
: 13 指

,

好转
: 3 指

,

无效
: l 指

。

4 讨论

手指屈肌健腔鞘炎好发生于女性
,

中指
、

拇指多见
。

常由

于肌膛与鞘管之间反复磨擦
,

使腔鞘发生慢性无菌性炎症
,

造

成腔鞘狭窄及屈肌健局部肿大呈棱形状
,

加之掌骨头的隆起
,

从而屈伸手指时受阻
。

治疗上反复局部封闭可引起肌触粘

连
,

手术切开健鞘组织损伤大
,

后期也可导致粘连
。

作者采用

上述方法
,

简单
、

安全
、

有效
、

痛苦小
、

无粘连及感染之患
。

还

可用于其它部位健鞘炎的治疗
。

几个值得注意的问题
:
¹ 定位要准

,

手指屈肌健膛鞘炎多

发生于掌骨头
、

掌横纹相对应处
,

扣之有结节感及跳动感
,

压

之酸胀感 ; º 进刀不宜太深和太靠近近侧
,

刀尖前后直线运动

勿在组织中旋转
,

以免造成神经
、

血管及肌健损伤 ; » 术后立

即在载荷状况下屈伸手指
,

使屈肌腔始终保持弓弦状约两周
,

以免使已经完全切开的鞘管重新愈合而影响疗效
。

(收稿
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:
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