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� �  摘要!� 目的: 建立大鼠皮神经卡压模型,并探讨皮神经卡压损伤的病理生理改变。方法: 借鉴 M ackinnon设计

的周围神经卡压模型所采用的方法,分别用不同内径的硅胶管套在大鼠的隐神经上,以产生不同程度的皮神经卡压。

将 40只大鼠随机分成 5组,每组 8只。A组: 隐神经不做任何处理; B组: 只将隐神经适当游离, 不进行卡压处理; C、

D、E组:分别用内径为 0� 3、0�4、0� 5 mm的硅胶管卡压隐神经。卡压 1周后, 各组分别进行大体形态观察、电生理学检

测和组织学检测。结果: 电生理学检测显示 B、E、D组的神经传导速度较 A组依次减慢, C组则未引出动作电位。组

织学检测: B组的神经无明显异常改变。各卡压组神经均发生不同程度的脱髓鞘改变, 其中 E组改变最轻, C组改变

最显著, 并伴有明显的瓦勒氏变性。结论: ∀ 大鼠隐神经卡压模型是一个较为理想的皮神经急性或亚急性卡压动物模
型; # 皮神经急性或亚急性卡压的病理生理改变过程为首先髓鞘受累发生髓鞘变形、脱髓鞘改变, 使神经传导速度减

慢。继而轴索受累出现轴突碎裂、溃变, 神经纤维发生瓦勒氏变性,导致神经传导阻滞。
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� � 皮神经卡压综合征是一种早已存在但未被引起重视的临

床常见病, 是引起颈肩、腰背、四肢不适和疼痛的常见病因。

由于人们的忽视, 以及缺乏系统深入的研究, 过去多被误诊为

软组织扭伤、劳损、肌筋膜炎等疾病。很多患者接受了多种方

法的长期反复治疗, 但疗效欠佳。董福慧等 [1]通过大量的临

床观察和解剖学研究 , 2002年首次提出了皮神经卡压综合征

这一新的病名, 认为皮神经在走行过程中, 由于某些原因受到

卡压而引起神经功能障碍,并出现一系列神经分布区不同程

度的感觉障碍、植物神经功能障碍, 统称为皮神经卡压综合

征。同时对其发病机制、诊断标准及治疗方法进行了详细的

阐述。但对于这项创新性的工作, 仍存在一些值得继续探讨

的问题。为了进一步深入研究皮神经卡压综合征的病理生理

改变及其治疗方法的选择和改进,本研究建立了皮神经卡压

动物模型, 为临床实践提供实验依据。

1� 材料与方法
1�1� 动物模型 � 本实验借鉴 M ack innon等 [ 2]设计在大鼠坐

骨神经卡压模型中所采用的方法 (即用一段硅胶管套在神经
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上, 以造成神经卡压 ), 分别用内径为 0�3、0�4、0�5 mm的硅

胶管套在大鼠的隐神经上,以产生不同程度的神经卡压。

1� 2� 实验动物及分组 � W istar大鼠 40只, 均为雌性, 体重

250~ 300 g。将大鼠按随机数字表法分成 5组,每组 8只, 共

16条隐神经。A组:隐神经不做任何处理; B组: 只将隐神经

适当游离, 不进行卡压处理; C组: 以内径 0�3 mm的硅胶管卡

压隐神经; D组: 以内径 0� 4 mm的硅胶管卡压隐神经; E组:

以内径 0� 5 mm的硅胶管卡压隐神经。各组术后 1周进行大

体形态观察、电生理学检测和组织学检测。

1� 3� 手术方法 � 用 20%乌拉坦行腹腔注射麻醉 ( 1 g / kg体

重 ) ,仰卧固定, 剪毛,消毒手术野, 在大鼠双侧后肢小腿前内

侧, 由膝关节远侧约 0�5 cm处始,向远侧做一长约 1 cm 的切

口。切开皮肤、皮下组织, 即可见到位于浅筋膜内的隐神经,

用玻璃分针将隐神经游离长约 0�5 cm。取长 3 mm 的硅胶

管, 先将其纵行剖开,然后套在游离好的隐神经上, 并用 9- 0

无损伤针线缝合硅胶管, 关闭切口。游离组 ( B组 )只将隐神

经按同样方法游离而不进行卡压处理。所有手术操作均在尼

康 SMZ- 10型手术显微镜下进行。伤口处置青霉素粉剂。

术后不制动, 任其活动。

1� 4� 检测指标和方法 �
各组术后 1周进行大体形态观察和电生理学检测,然后

切取卡压段神经做组织学检测。

1� 4�1� 大体形态观察 � 肉眼观察隐神经卡压处的外观及其

动态变化过程。

1� 4�2� 电生理学检测 � 主要仪器包括 3导 7103型电子刺激

器、SS- 102J型刺激隔离器、VC - 10型双线记忆示波器、DAT

- 1100型叠加仪、XY记录仪,以上仪器均由日本光电公司生

产。动物麻醉后, 在卡压处的远端和近端分别按实验常规解

剖游离隐神经, 以远侧点作为刺激点, 近侧点作为记录点, 并

使刺激点与记录点相距约 3 cm。用普通银丝电极将游离好

的隐神经略微提起, 避免电极与周围组织接触。实验过程中

显露游离的隐神经始终浸泡在液体石蜡中,以防干燥。实验

室温度保持在 23 % ~ 25 % 。由于本实验为开放性直接测

量, 而且大鼠的隐神经较短,难以放置更多的引导电极,因此

可以测出刺激电极负极至第一记录电极间的距离 ( s), 以及

刺激伪迹起点至动作电位起点的时间 ( t),根据神经传导速度

( V )的计算公式 V = s/ t计算出神经传导速度。

1� 4�3� 组织学检测 (光镜 ) � 电生理学检测结束后, 将卡压

段神经切下, 用 10% 甲醛固定, 石蜡包埋, 旋转式切片机做

5~ 10�m厚连续切片。每个标本收集 2套切片, 分别进行

HE染色和 W eil氏染色。在光镜下观察神经纤维的轴突、髓

鞘、神经膜等的改变情况。

1� 5� 统计学处理 � 文中统计检验数据用  x & s表示。使用

SPSS 11�0统计软件, 两样本均数之间的比较用 t检验。

2� 结果
2� 1� 大体形态观察 � A组神经粗细均匀, 质地柔韧, 色泽光

亮, 血管网清晰。B组的游离段神经基本正常, 无明显异常改

变。各卡压组的硅胶管被结缔组织包裹, 取出硅胶管后可见

受卡压段神经均有不同程度变细, 卡压远、近端增粗, 质地变

硬, 神经外膜增厚,颜色较暗淡,血管网模糊不清, 甚至消失。

神经周围结缔组织增生明显, 粘连加重。随着硅胶管内径的

缩小,压力逐渐增加,上述改变的程度逐渐加重,以 C组的改

变最为明显。

2�2� 电生理学检测 � A、B、E、D各组神经传导速度分别为

( 43�2 & 1�8)、( 40� 4 & 2� 4)、( 33� 7& 2� 7)、( 22� 3 & 3�1) m / s,

C组则均未能引出动作电位。B组的神经传导速度比 A组略

微减慢 (P < 0� 01)。各卡压组随着硅胶管内径的缩小, 压力

逐渐增加, 神经传导速度表现出逐渐减慢的趋势。 E组和 D

组的神经传导速度均小于 A组 (P < 0� 01), 而且 D组的神经

传导速度小于 E组 (P < 0�01)。
2�3� 组织学检测 (光镜 ) � 光镜下可见 A组神经纤维分布均

匀,轴突充满于髓鞘内,轴膜紧贴于髓鞘内表面。髓鞘排列紧

密,形态规整, 呈类圆形, 厚度均匀, 边缘光滑、清晰。 B组神

经纤维形态基本正常, 无明显异常改变 (图 1 )。各卡压组随

着硅胶管内径的缩小, 压力逐渐增加,神经的组织学变化逐渐

加重, E组髓鞘颜色变浅, 并有轻度髓鞘变形、脱髓鞘改变, 轴

突肿胀, 神经外膜增厚,神经纤维轮廓基本正常 (图 2)。D组

髓鞘和轴突变性程度加重, 髓鞘明显减少、变形、颜色变浅, 部

分轴突碎裂和溶解, 结缔组织增生 (图 3)。 C组髓鞘大量变

性,外形不规则,有的皱折分裂, 有的呈颗粒状,有的溶解呈空

泡状。广泛的轴突碎裂、溃变, 神经纤维瓦勒氏变性, 可见许

多由髓鞘、轴突的崩解碎片所形成的卵圆体,神经纤维结构基

本消失 (图 4)。

3� 讨论
3�1� 皮神经卡压综合征的提出及意义 � 国内外对周围神经

卡压综合征的研究已有近 150年的历史, 但却从未有学者正

式提出过皮神经卡压综合征的概念。虽然在周围神经卡压综

合征的论述中也有一些散在的关于皮神经卡压的报道, 但人

们并未将其从周围神经卡压综合征中独立出来进行研究, 此

方面尚缺乏全面的认识。从范围来讲, 周围神经卡压综合征

包括皮神经卡压综合征, 在临床表现上,混合神经的卡压常伴

有皮神经卡压的症状, 但皮神经卡压综合征又有其自身的特

点。由于人们的忽视, 以及缺乏系统深入的研究,使其常常被

误诊。很多患者接受了多种方法的长期反复治疗,但疗效欠

佳。董福慧等 [ 1]将皮神经卡压综合征作为周围神经卡压综

合征的特殊类型分离出来, 并对其发病机制、诊断标准及治疗

方法进行了系统的阐述, 从而对临床常见的疼痛、感觉异常类

疾病提出了新的认识。

3�2� 皮神经卡压动物模型的建立及意义 � 通过实验动物复
制人类疾病是医学研究的重要途径之一。虽然许多学者进行

了大量的有关周围神经卡压综合征的实验研究 [ 3�5] , 但却从

未有关于皮神经卡压的实验研究报道。为此, 我们利用大鼠

的隐神经建立了皮神经卡压模型,这对于进一步深入探讨皮

神经卡压综合征的病因、病生理机制以及治疗方法的选择和

改进均有重要意义。本实验所建立的皮神经卡压模型有以下

特点: ∀ 大鼠的隐神经是一条解剖恒定的皮神经,因此利用大

鼠的隐神经制备皮神经卡压模型是科学的; # 本实验模型借
鉴了 M ackinnon等 [ 2]设计的周围神经卡压模型所采用的经典

方法,用硅胶管卡压来模拟人体的皮神经卡压,从而使其在造

模方法上具有合理性; ∋ 本实验对神经所施加的压力较大, 卡
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压时程较短, 体现了急性或亚急性卡压的发病过程; (本实验

模型所采用的观测指标为反映神经病理生理的特异性指标,

能够较准确的反映皮神经卡压的病理改变; ) 模型制备过程

中所涉及的手术操作难度较小, 可重复性强。因此本实验模

型是一个较为理想的皮神经急性或亚急性卡压模型, 为皮神

经卡压综合征病理生理机制和治疗方法的研究提供了实验基

础。

3� 3� 皮神经卡压的病理生理改变 � 本实验通过改变卡压所
用硅胶管的内径来改变对皮神经所施加的压力, 结果显示随

着硅胶管内径的缩小, 压力逐渐增加,皮神经的组织学和电生

理学改变逐渐加重。本实验中 B组的神经传导速度比 A组

略微减慢, 其原因可能与两方面的因素有关, 一方面由于皮神

经的游离导致了微血管的损伤 ,影响了皮神经的血供, 造成了

局部的缺血。另一方面外科手术也会引起皮神经周围组织的

肿胀, 结缔组织增生,从而对皮神经造成了一定程度的压迫刺

激。本研究结果表明, 皮神经卡压的损伤程度与压力相关, 压

力越大损伤越重。皮神经急性或亚急性卡压的病理生理改变

过程为: ∀ 首先髓鞘受累出现髓鞘变形、脱髓鞘改变, 使神经

传导速度减慢; # 随着卡压程度的进一步加重, 继而轴索受累

出现轴突碎裂、溃变, 神经纤维发生瓦勒氏变性,导致神经传

导阻滞。这些病理生理改变与以往人们在周围神经急性卡压

的研究中所观察的结果相一致。另外许多学者研究发现, 周

围神经卡压的病理生理机制与缺血、血 -神经屏障的损害、轴

浆运输阻滞、胞浆内钙离子超载以及卡压段神经内硫酸软骨

素蛋白聚糖 ( CSPG )表达增加等因素有关 [ 6�10]。在皮神经卡

压的发病过程中是否存在类似的机制,尚有待于进一步研究。

本研究虽然用不同内径的硅胶管以产生不同程度的卡

压, 但卡压的力量仍缺乏精确定量,因此皮神经卡压损伤的临

界压力及时程也就无法确定, 此方面尚需通过改进卡压方法

来深入研究。另外, 本研究探讨了皮神经急性或亚急性卡压

的病理生理改变, 对于慢性卡压,其病理生理过程是否与急性

卡压存在着一定的区别, 今后可通过建立皮神经慢性卡压模

型来进行研究。
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