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　　［摘要］　目的　探讨建立猪脊髓、神经根轴性牵拉损伤模型模拟脊髓栓系综合征的方法。方法　将１８只成年

家猪随机分为３组，每组６只。假手术组：暴露Ｌ１～５脊髓；对照组：暴露Ｌ１～５脊髓后于Ｌ１～５双侧椎弓根置入螺钉；实验

组：暴露Ｌ１～５脊髓并于双侧椎弓根置入螺钉后，均匀撑开Ｌ１～５椎间隙。于各时间点对３组动物行Ｘ线片、后肢行为学、

尿流动力学、体感诱发电位、激光散斑血流成像及组织病理学检查并对结果进行比较分析。结果　假手术组和对照组

术前、术后Ｌ１～５椎体间高度、后肢运动神经功能评分、尿流动力学、体感诱发电位及激光散斑血流成像检查结果均无明

显变化，组织学观察脊髓、神经结构基本正常。实验组动物撑开后Ｌ１～５的椎体间高度较撑开前增高，后肢运动神经功能

评分降低，体感诱发电位Ｐ波的潜伏期延长、波幅下降，脊髓表面的血流减少（犘＜０．０５）；撑开后出现低顺应性膀胱、逼

尿肌括约肌协同功能障碍；脊髓组织可见不同程度的神经细胞坏死，胞质内可见颗粒变性和空泡变性；神经根组织可

见组织水肿、细胞结构疏松，部分神经束膜损伤。结论　通过松解猪腰椎后柱结构均匀撑开椎间隙的方法可以建立脊

髓、神经根轴性牵拉损伤模型，该模型能够模拟临床脊髓栓系综合征患者的下肢感觉、运动功能和括约肌功能障碍，为

深入探讨脊髓栓系综合征的病理机制以及手术治疗方式奠定了实验基础。
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第９期．孔庆捷，等．猪脊髓栓系综合征神经轴性牵拉模型的建立
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［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２０１７，３８（９）：１１５８１１６４］

　　脊髓栓系综合征（ｔｅｔｈｅｒｅｄｃｏｒｄｓｙｎｄｒｏｍｅ，

ＴＣＳ）是一组复杂的临床综合征
［１］。传统定义上，

ＴＣＳ是指由于各种原因导致脊髓圆锥受到牵拉，出

现低位圆锥［２］，引起脊髓发生病理改变、圆锥缺血、

电生理活动性降低，以及氧代谢活动障碍等病理变

化［３４］，从而出现以双下肢感觉、运动功能及膀胱、肠

道肛门括约肌功能障碍等神经损害的综合征［５］。

ＴＣＳ的发病机制被认为是由脊髓圆锥受到异常增

粗的终丝、骶管内脂肪瘤或其他原因导致的轴性牵

拉所致，因而以往针对ＴＣＳ的动物模型研究大多通

过对终丝施加压力来模拟ＴＣＳ的临床症状
［６７］。然

而随着研究逐渐深入，多位学者指出ＴＣＳ栓系的结

构包括终丝、脊髓和马尾神经［８］，其不仅存在脊髓圆

锥的牵拉损伤，还包括马尾神经和周围神经根的牵

拉损伤［９］，因此以往单纯通过牵拉终丝制备的ＴＣＳ

动物模型同ＴＣＳ真实的发病机制和临床症状存在

较大差异。本研究首次探索依据脊髓、神经根轴性

损伤机制，通过轴性增长脊柱骨性结构建立ＴＣＳ的

动物模型。

１　材料和方法

１．１　实验动物及分组　选用清洁级雌性家猪共１８

只，体质量４４～４６ｋｇ。实验动物由上海汇智赢华医

疗科技研发公司提供，实验动物许可证号：ＳＹＸＫ

（沪）２０１００１０８。实验过程中动物的饲养及实验操

作过程遵守实验动物管理与保护的有关规定。本研

究获得第二军医大学实验动物研究伦理道德委员会

批准许可。将实验动物随机分为假手术组、对照组

和实验组３组，每组６只。

１．２　模型制作方法　氯胺酮基础麻醉（１５ｍｇ／ｋｇ），气

管插管后改为异氟烷吸入麻醉。麻醉生效后，留置导

尿，猪取俯卧位，将四肢捆绑固定于手术台上，剪去背

部毛发，以５％碘伏消毒皮肤，手术区域铺单。Ｃ形臂

Ｘ线计算机透视定位第３腰椎（Ｌ３）为中点，作后正中

切口，依次切开皮肤、深筋膜后，向两侧剥离椎旁肌

肉，充分显露出Ｌ１～５两侧椎板。以咬骨钳咬除Ｌ１～５棘

突及双侧部分关节突，用神经剥离子配合咬骨钳逐渐

剥离并切除黄韧带及双侧椎板残留软组织，显露Ｌ１～５

段脊髓。假手术组不作置钉和撑开手术；对照组和实

验组动物在Ｃ形臂Ｘ线计算机透视引导下，依次于

Ｌ１～５双侧椎弓根各置入椎弓根螺钉１枚。对照组不

作撑开手术；实验组动物置钉后，松解腰椎后柱的小

关节，安装连接杆后，依次均匀撑开Ｌ１／２、Ｌ２／３、Ｌ３／４、

Ｌ４／５椎间隙并螺帽锁紧。各组动物均用丝线逐层缝合

伤口，术后用生理盐水、碘伏冲洗背部伤口，并每天予

头孢拉定针剂２ｇ静脉注射，预防感染。术后留置导

尿，并人工辅助排尿、排便。

１．３　检测指标

１．３．１　Ｘ线检查　假手术组动物于术前、术后拍摄

腰椎Ｘ线片，对照组动物于置钉前、置钉后分别拍

摄腰椎Ｘ线片，实验组动物于撑开前、后分别拍摄

腰椎Ｘ线片，各组动物均以Ｌ１、Ｌ５ 椎体中心（腰椎

侧位片上椎体四角连线的交点即为椎体的中心）分

别作水平线，两条水平线之间的距离即为Ｌ１～５椎体

间高度。

１．３．２　后肢运动神经功能评分　分别于术前和术

后第７天采用双盲法对各组动物后肢运动神经功能

进行评分。评分参照Ｔａｒｌｏｖ５评分标准
［１０］：０分，后

肢完全瘫痪，不能有任何活动；１分，可观察到轻微

的后肢关节活动；２分，后肢可自由运动但是无法站

立；３分，可以站立但是无法行走；４分，无瘫痪，后肢

行走自如。

１．３．３　尿流动力学检查　采用尿流动力学数据作为

实验模型膀胱功能的检查指标。术前及术后第７天，

动物麻醉成功后，留置导尿管，经尿道将压力传感器

放置于膀胱内测量膀胱内压，将另一个压力传感器

放置于直肠内测量腹内压（即直肠压）；同时在肛周

放置针电极，记录肛门括约肌肌电活动。检查时向

膀胱缓慢灌注生理盐水使膀胱逐渐充盈直至其自动

排尿，同步测定膀胱从充盈至排尿时的膀胱内压、腹

内压、逼尿肌收缩压（膀胱内压减去腹内压）和尿流

率的变化情况，通过检查仪器内电子线路运算后，计

算机记录器将同时描记出４条相应的曲线，并记录

肛门外括约肌的肌电活动情况。

·９５１１·
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１．３．４　躯体感觉诱发电位（ｓｏｍａｔｏｓｅｎｓｏｒｙｅｖｏｋｅｄ

ｐｏｔｅｎｔｉａｌ，ＳＥＰ）检测　采用棘突间法检测ＳＥＰ。在

电生理检测设备连接时，将记录电极插在Ｌ２／３棘突间

组织，刺激电极插在股后肌肉组织间，设刺激强度（强

度１０ｍＡ，时间５０ｍｓ，重复周期１０）以猪后肢出现轻

微的抽搐为宜，观察并记录Ｐ波的潜伏期和波幅变化

情况。假手术组动物在麻醉生效后，暴露Ｌ１～５双侧椎

板后检测ＳＥＰ，然后切除Ｌ１～５棘突、黄韧带和残留的

软组织，暴露脊髓，再次检测ＳＥＰ。对照组动物在暴

露脊髓后检测ＳＥＰ，然后于Ｌ１～５双侧椎弓根各置入椎

弓根螺钉１枚，再次检测ＳＥＰ。实验组动物在暴露脊

髓并于Ｌ１～５双侧椎弓根置入螺钉后检测ＳＥＰ，然后安

装连接杆，依次均匀撑开Ｌ１／２、Ｌ２／３、Ｌ３／４、Ｌ４／５椎间隙，

最后用螺帽锁紧，再次检测ＳＥＰ。

１．３．５　神经血流检测　激光散斑血流成像利用激

光光束照射到预定的血流检测区域的组织上，经过

散射后，不同波幅的散射光相互干扰，形成随机干涉

图样（即散斑），经过ＣＤＤ成像系统分析获得高空间

和高时间分辨率二维流速分布图。首先利用

ＬＡＳＣＩ获得目标区域（Ｌ２～３段脊髓表面）组织图像，

然后改用激光束，连续采集４０帧。假手术组动物只

在充分暴露脊髓之后检测１次血流情况，采集血流

散斑图像；对照组动物在暴露脊髓及置钉后各进行

１次血流检测，分别采集血流散斑图像；实验组动物

在置钉及撑开后各进行１次血流检测，分别采集血

流散斑图像。ＬＡＳＣＩ血流检测包括目标区域内的

实时伪彩色血流图和单位时间内目标区域内的血液

流通量。应用Ｍａｔｌａｂ软件将提取的散斑图像数据

进行分析处理，转换成散斑称比图和伪彩色血流图；

然后应用ＩＰＰ６．０软件对图像数据进行分析处理，

以各个像素点的平均光密度值代表该点的血流相

对值。

１．３．６　组织病理学观察　各组动物于术后第７天

处死，于Ｌ２～３段脊髓及双侧Ｌ２神经根取材，按照固

定、冲洗、梯度脱水、透明、浸蜡、包埋、切片、展片、贴

片、脱蜡、脱苯、水化等过程进行处理，然后进行

Ｈａｒｒｉｓ苏木精染色、冲洗、分化、浸泡，再进行０．５％

的伊红染色、梯度脱水、透明、封片等处理，最后在显

微镜下观察并拍照记录相关结果。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１８．０软件进行数据

分析。Ｘ线检查测量结果以珔狓±狊表示，各组组内比

较采用配对狋检验，组间比较采用方差分析。后肢

运动神经功能评分分析采用秩和检验。尿流动力学

检查数据分析采用Ｆｉｓｈｅｒ精确检验。体感诱发电

位检查结果用珔狓±狊表示，各组组内比较采用配对

狋检验，组间比较采用协方差分析。神经血流检测数

据用珔狓±狊表示，各组组内比较采用配对狋检验，组间

比较采用独立样本狋检验。检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　Ｘ线检查结果　假手术组和对照组动物Ｌ１～５

椎体间高度术后与术前比较差异无统计学意义；实

验组动物Ｌ１～５椎体间高度术后比术前增高，差异有

统计学意义（犘＜０．０１），平均增高约２３．４１３ｍｍ。

３组术前与术后Ｌ１～５椎体间高度的差值比较差异有

统计学意义（犉＝１２７０．０６９，犘＜０．０１），其中假手术

组与对照组比较差异无统计学意义（犘＝０．２６０），实

验组与另外两组比较差异均有统计学意义（犘＜

０．０１）。见表１。

表１　各组动物犔１～５椎体间高度

犜犪犫１　犔１５犻狀狋犲狉狏犲狉狋犲犫狉犪犾犺犲犻犵犺狋狅犳犲犪犮犺犵狉狅狌狆

犺／ｍｍ，狀＝６，珔狓±狊

Ｇｒｏｕｐ Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ 狋ｖａｌｕｅ 犘ｖａｌｕｅ

Ｓｈａｍ １３７．４９６±１．１５７ １３７．４６６±１．４５３ ０．０８９ ０．９３３

Ｃｏｎｔｒｏｌ １３６．８６５±０．９２８ １３７．４５５±０．９８１ ２．１６３ ０．０８３

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ １３７．１２８±０．９１０ １６０．５４１±１．２５６ ４８．１２５ ＜０．００１

２．２　后肢运动神经功能评分　术前３组动物后肢

运动功能均正常。术后第７天，假手术组和对照组

动物后肢运动神经功能评分无改变，运动功能均正

常；实验组６只动物的运动功能评分均在２分以内，

可以观察到下肢、臀部皮肤有不同程度的磨损，其中

１只动物完全瘫痪，２只动物无法站立，３只动物仅

可观察到轻微的后肢关节活动。术后第７天，实验

组动物的后肢运动神经功能评分低于假手术组和对

照组（犘＜０．０５）。见表２。

２．３　尿流动力学检查　术前３组动物尿流动力学

·０６１１·
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检查结果均正常。术后第７天，假手术组和对照组

动物尿流动力学检查未见明显改变；实验组５只动

物出现逼尿肌括约肌协同功能障碍以及膀胱顺应

性降低，顺应性为１．１５ｍＬ／ｃｍＨ２Ｏ（正常值＞

１０１．１５ｍＬ／ｃｍＨ２Ｏ，１ｃｍＨ２Ｏ＝０．０９８ｋＰａ），见

图１。术后第７天，实验组发生逼尿肌括约肌协同

功能障碍的动物数量与假手术组和对照组比较差异

均有统计学意义（犘＜０．０５），见表３。

表２　各组动物后肢运动神经功能评分

犜犪犫２　犎犻狀犱犾犻犿犫犿狅狋狅狉犳狌狀犮狋犻狅狀狊犮狅狉犲狊狅犳犲犪犮犺犵狉狅狌狆

犖＝６，狀

Ｇｒｏｕｐ
Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ

０ １ ２ ３ ４

Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ７ｄ

０ １ ２ ３ ４

Ｓｈａｍ ０ ０ ０ ０ ６ ０ ０ ０ ０ ６

Ｃｏｎｔｒｏｌ ０ ０ ０ ０ ６ ０ ０ ０ ０ ６

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ０ ０ ０ ０ ６ １ ３ ２ ０ ０

图１　实验组动物术前与术后７犱尿流动力学检查结果

犉犻犵１　犘狉犲犪狀犱狆狅狊狋狅狆犲狉犪狋犻狏犲狌狉狅犱狔狀犪犿犻犮狊犲狓犪犿犻狀犪狋犻狅狀狉犲狊狌犾狋狊狅犳犲狓狆犲狉犻犿犲狀狋犵狉狅狌狆

Ａ：Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｖｅｕｒｏｄｙｎａｍｉｃｓｒｅｓｕｌｔｓｗｅｒｅｎｅａｒｌｙｎｏｒｍａｌ；Ｂ：Ｕｒｏｄｙｎａｍｉｃｓｒｅｓｕｌｔｓａｔ７ｄａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｈｏｗｅｄｄｅｃｒｅａｓｅｄｂｌａｄｄｅｒｃｏｍｐｌｉａｎｃｅ，

ｗｈｉｃｈｗａｓ１．１５ｍＬ／ｃｍＨ２Ｏ（ｎｏｒｍａｌｖａｌｕｅ＞１０１．１５ｍＬ／ｃｍＨ２Ｏ，１ｃｍＨ２Ｏ＝０．０９８ｋＰａ），ａｎｄｄｅｔｒｕｓｏｒｓｐｈｉｎｃｔｅｒｄｙｓｓｙｎｅｒｇｉａ．Ｑｕｒａ：Ｕｒｉｎｅ

ｆｌｏｗｒａｔｅ；Ｐｄｅｔ：Ｄｅｔｒｕｓｏｒｐｒｅｓｓｕｒｅ；Ｐｖｅｓ：Ｉｎｔｒａｖｅｓｉｃａｌｐｒｅｓｓｕｒｅ；Ｐａｂｄ：Ａｂｄｏｍｉｎａｌｐｒｅｓｓｕｒｅ；ＥＭＧ：Ｕｒｅｔｈｒａｌｓｐｈｉｎｃｔｅｒｅｌｅｃｔｒｏｍｙｏｇｒａｐｈｙ

表３　各组动物逼尿肌括约肌协同功能

犜犪犫３　犇犲狋狉狌狊狅狉狊狆犺犻狀犮狋犲狉狊狔狀犲狉犵犻犪狅犳犲犪犮犺犵狉狅狌狆

犖＝６，狀

Ｇｒｏｕｐ
Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ

Ｎｏｒｍａｌ（－） Ｄｙｓｓｙｎｅｒｇｉａ（＋）

Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ７ｄ

Ｎｏｒｍａｌ（－） Ｄｙｓｓｙｎｅｒｇｉａ（＋）

Ｓｈａｍ ６ ０ ６ ０

Ｃｏｎｔｒｏｌ ６ ０ ６ ０

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ６ ０ １ ５

２．４　ＳＥＰ检查结果　术前３组动物ＳＥＰＰ波波幅

和潜伏期差异均无统计学意义。术后各组Ｐ波波幅

和潜伏期与术前比较差异有统计学意义（犘＜

０．０５）；其中实验组术后Ｐ波波幅降低，潜伏期延长，

与假手术组和对照组相比差异均有统计学意义

（犘＜０．０１）。见表４。

２．５　神经血流检测结果　从伪彩色血流图上可以

看到，未进行椎间隙撑开的各动物血管及其分支红

色区域较多，提示血管及其分支循环状态良好，血液

充盈丰富；行椎间隙撑开后可见红色部分逐渐减少，

提示脊髓表面血管血流量逐渐减少，甚至完全阻断

（图２）。经过软件将数据结果转换成脊髓表面血管

的血流相对值进行比较，实验组动物撑开后脊髓血

流相对值较术前降低（犘＜０．０１），且低于对照组

（犘＜０．０１），见表５。

表４　各组动物犘波的波幅和潜伏期

犜犪犫４　犃犿狆犾犻狋狌犱犲犪狀犱犾犪狋犲狀犮狔狅犳犘狑犪狏犲狅犳犲犪犮犺犵狉狅狌狆

狀＝６，珔狓±狊

Ｇｒｏｕｐ
Ａｍｐｌｉｔｕｄｅφ／ｍＶ

Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ 狋ｖａｌｕｅ 犘ｖａｌｕｅ

Ｌａｔｅｎｃｙ狋／ｍｓ

Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ 狋ｖａｌｕｅ 犘ｖａｌｕｅ

Ｓｈａｍ ５．５５６±０．０８０ ５．６０３±０．０９５ ４．４８５ ０．００６ ２０．３５７±０．２０３ ２０．２０８±０．２６９ ３．４６８ ０．０１８

Ｃｏｎｔｒｏｌ ５．４４５±０．０４２ ５．４１０±０．０３９ ４．１３４ ０．００９ ２０．５１８±０．１８４ ２０．４５２±０．２２２ ３．９５３ ０．０１１

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ ５．４２０±０．０３９ １．０６２±０．０４８ １４２．９５８ ０．００１ ２０．６９２±０．２７２ ３３．３０７±０．９０４ ３５．５５１ ＜０．００１
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图２　各组激光散斑血流图

犉犻犵２　犔犪狊犲狉狊狆犲犮犽犾犲犫犾狅狅犱犳犾狅狑犻犿犪犵犻狀犵狅犳犲犪犮犺犵狉狅狌狆

Ａ：Ｔｈｅｌａｓｅｒｓｐｅｃｋｌｅｉｍａｇｉｎｇｏｆｓｈａｍａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｓｓｈｏｗｅｄｔｉｐｖｅｓｓｅｌｓａｎｄｔｈｅｉｒｂｒａｎｃｈｅｓｗｅｒｅｃｉｒｃｕｌａｔｉｎｇｉｎｇｏｏｄｃｏｎｄｉｔｉｏｎａｎｄｆｉｌｌｉｎｇｗｉｔｈ

ｒｉｃｈｂｌｏｏｄ（ａｒｒｏｗ）；Ｂ：Ｔｈｅｉｍａｇｉｎｇｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｆｔｅｒｏｐｅｒａｔｉｏｎｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｒｅｄｖａｓｃｕｌａｒｂｒａｎｃｈｇｒａｄｕａｌｌｙｄｅｃｒｅａｓｅｄ（ａｒｒｏｗ），

ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇｔｈａｔｔｈｅｂｌｏｏｄｆｌｏｗｓｏｎｓｕｒｆａｃｅｏｆｔｈｅｓｐｉｎａｌｃｏｒｄｇｒａｄｕａｌｌｙｒｅｄｕｃｅｄ；Ｃ：Ｔｈｅｉｍａｇｉｎｇｏｆｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐａｆｔｅｒ０．５ｈｏｆｏｐｅｒａｔｉｏｎ

ｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｖａｓｃｕｌａｒｂｒａｎｃｈｅｓｗｅｒｅａｌｍｏｓｔｂｌｕｅ（ａｒｒｏｗ），ｓｕｇｇｅｓｔｉｎｇｔｈａｔｔｈｅｂｌｏｏｄｆｌｏｗｓｏｎｓｕｒｆａｃｅｏｆｔｈｅｓｐｉｎａｌｃｏｒｄｄｉｓａｐｐｅａｒｅｄ，ｏｒ

ｃｏｍｐｌｅｔｅｌｙｂｌｏｃｋｅｄ

表５　各组动物脊髓表面血流相对值

犜犪犫５　犅犾狅狅犱犳犾狅狑狊狅狀狊狌狉犳犪犮犲狅犳狊狆犻狀犪犾犮狅狉犱狅犳犲犪犮犺犵狉狅狌狆

狀＝６，珔狓±狊

Ｇｒｏｕｐ Ｐｒｅｏｐｅｒａｔｉｏｎ Ｐｏｓｔｏｐｅｒａｔｉｏｎ 狋ｖａｌｕｅ 犘ｖａｌｕｅ

Ｓｈａｍ １８４．２００±０．９５９ －

Ｃｏｎｔｒｏｌ １８５．０１７±０．８２８ １７９．５８３±１．６８３ １４．８９２ ＜０．００１

Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ １７９．１１７±０．４７１ ７３．１６７±０．５０５ ３９７．１５７ ＜０．００１

２．６　组织病理学结果　ＨＥ染色结果显示，假手术

组动物的脊髓组织灰质、白质界限清楚，神经细胞形

态完整；神经根神经纤维排列整齐，轴突及树突结构

完整，未见轴突断裂情况，髓鞘排列紧密，未见脱髓鞘

现象，未见组织水肿或出血现象。对照组动物的脊髓

和神经根组织ＨＥ染色结果与假手术组类似。实验

组动物的脊髓组织灰质、白质界限模糊，可见不同程

度的神经细胞坏死，胞质内可见颗粒变性和空泡变

性；神经根组织可见组织水肿、细胞结构疏松，可见出

血、变性、坏死，部分神经束膜损伤。见图３。

图３　各组脊髓、神经根犎犈染色结果

犉犻犵３　犎犈狊狋犪犻狀犻狀犵狅犳狊狆犻狀犪犾犮狅狉犱狊犪狀犱狀犲狉狏犲狉狅狅狋狊犻狀犲犪犮犺犵狉狅狌狆

Ａ１，Ｂ１：ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｏｆｓｐｉｎａｌｃｏｒｄｓｉｎｓｈａｍａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｂｏｕｎｄａｒｉｅｓｏｆｇｒａｙｍａｔｔｅｒａｎｄｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒｗｅｒｅｃｌｅａｒ，ａｎｄｔｈｅ

ｎｅｒｖｅｃｅｌｌｓｗｅｒｅｍｏｒｐｈｏｌｏｇｉｃａｌｌｙｉｎｔａｃｔ；Ａ２，Ｂ２：ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｏｆｎｅｒｖｅｒｏｏｔｓｉｎｓｈａｍａｎｄｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｒｏｏｔｆｉｂｅｒｓａｒｒａｎｇｅｄ

ｎｅａｔｌｙ，ｓｔｒｕｃｔｕｒｅｏｆｔｈｅａｘｏｎｓａｎｄｄｅｎｄｒｉｔｅｓｗｅｒｅｉｎｔａｃｔ，ｍｙｅｌｉｎｓｈｅａｔｈｅｓａｒｒａｎｇｅｄｃｌｏｓｅｌｙ，ａｎｄｎｏｂｒｏｋｅｎａｘｏｎｍｙｅｌｉｎ，ｄｅｍｙｅｌｉｎａｔｉｏｎ，

ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉａｌｅｄｅｍａｏｒｂｌｅｅｄｉｎｇｗａｓｏｂｓｅｒｖｅｄ；Ｃ１：ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｏｆｓｐｉｎａｌｃｏｒｄｓｉｎｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｔｈｅｂｏｕｎｄａｒｉｅｓｏｆｇｒａｙｍａｔｔｅｒａｎｄ

ｗｈｉｔｅｍａｔｔｅｒｗｅｒｅｆｕｚｚｙ，ａｎｄｖａｒｙｉｎｇｄｅｇｒｅｅｓｏｆｎｅｒｖｅｃｅｌｌｓｎｅｃｒｏｓｉｓａｎｄｇｒａｎｕｌａｒ，ｖａｃｕｏｌａｒｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｉｎｔｈｅｃｙｔｏｐｌａｓｍｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄ；Ｃ２：

ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇｏｆｎｅｒｖｅｒｏｏｔｓｉｎｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔｇｒｏｕｐｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｅｄｅｍａ，ｓｐａｒｓｅｃｅｌｌｓｔｒｕｃｔｕｒｅ，ｐａｒｔｉａｌｉｎｊｕｒｅｄｐｅｒｉｎｅｕｒｉｕｍ，ａｎｄｈｅｍｏｒｒｈａｇｅ；

ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎａｎｄｎｅｃｒｏｓｉｓｗｅｒｅｏｂｓｅｒｖｅｄｉｎｎｅｒｖｅｒｏｏｔｔｉｓｓｕｅｓ．Ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×２００
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第９期．孔庆捷，等．猪脊髓栓系综合征神经轴性牵拉模型的建立

３　讨　论

ＴＣＳ的概念由Ｇａｒｃｅａｕ首次提出，并定义为位

于Ｌ１／２水平的脊髓圆锥受到增厚的膜性结构即终丝

的牵张力而引起的临床综合征［１１］。基于此致病机

制，部分学者进行了通过对终丝施加压力模拟ＴＣＳ。

Ｙａｍａｄａ等
［６］通过切除猫的椎板，对终丝施加压力制

作ＴＣＳ动物模型，研究发现越近尾端，终丝牵拉对

脊髓产生的影响越大，脊髓功能的损害越严重。

Ｋｏａｋ等
［７］用氰基丙烯酸盐黏合剂将豚鼠的终丝末

端固定于骶骨周围来制作ＴＣＳ动物模型，发现脊髓

存在缺血性损害，运动及感觉神经纤维的传导速度

都减慢。但随着研究的深入，临床上发现了一种隐

匿型的终丝紧张综合征，其临床表现与ＴＣＳ相符，

而患者的脊髓圆锥处于正常位置［９，１２］。Ｗａｒｋｅｒ和

Ｏａｋｅｓ
［１３］通过观察一系列ＴＣＳ患者提出低位脊髓

圆锥并不是ＴＣＳ的必要条件，并指出ＴＣＳ诊断的

必要条件应该是渐进性的神经功能障碍和终丝的增

厚。至此，终丝增厚不再作为诊断 ＴＣＳ的标志。

Ｗａｒｄｅｒ
［１４］将ＴＣＳ定义为由各种类型的脊柱发育异

常引起的渐进性神经功能障碍。此外，以往基于终

丝牵拉理论作为ＴＣＳ外科治疗金标准的终丝切断

术、神经松解术也在近年的研究中被发现并发症多、

远期术后效果不满意等诸多弊端［１５１６］，不断被学者

质疑。近来提出的通过脊柱短缩截骨手术间接缓解

由轴向异常牵拉导致的脊髓损伤，获得了满意的临

床效果［１７］。因此，ＴＣＳ中脊髓的轴向牵拉是由多条

神经根、马尾神经和终丝共同作用的结果，单纯对终

丝施加压力难以模拟ＴＣＳ真实的致病机制和临床

症状。本实验拟通过对猪多个连续腰椎间隙进行均

匀撑开造成相应节段脊髓、神经根轴性牵拉损伤的

动物模型来模拟ＴＣＳ。

本实验通过于猪Ｌ１～５椎弓根置入螺钉、切除

Ｌ１～５棘突、松解部分小关节以达到松解后柱结构的

目的，然后对Ｌ１／２、Ｌ２／３、Ｌ３／４、Ｌ４／５４个间隙进行均匀

撑开，实验组动物平均能够撑开约２３．４１３ｍｍ，单个

间隙平均增加约５．８５３ｍｍ，证明通过松解后柱结构

达到椎间隙撑开的目的是可行的。实验组术后第７

天的神经功能评分较对照组升高，表明通过椎间隙

均匀撑开的方法实验动物出现明显的运动功能

障碍。

当脊髓神经长期处于过度牵拉的状态时，其血

流、代谢和电生理等方面会发生改变，供养血管受牵

拉变形变细，神经元缺氧，细胞内线粒体高度减少，

三磷酸腺苷的产生明显减少，使脊髓由机械性损伤

发展为代谢性损伤，长期处于这种状态使脊髓发生

变性、坏死、软化、萎缩和脊髓空洞等病理变化，进而

出现一系列神经功能损害的临床表现［８，１８］。Ｋｏａｋ

等［７］研究发现ＴＣＳ模型中躯体感觉电位和运动诱

发电位潜伏期延长，波幅下降，表明运动和感觉神经

纤维的传导功能出现损害；此外，研究者还在ＴＣＳ

模型中观察到水肿反应，证实神经纤维、轴突以及髓

鞘发生病理改变。本实验中实验组动物的脊髓和神

经根组织发生神经细胞坏死、胞质内颗粒变性和空

泡变性、神经纤维断裂、组织水肿严重、变性、坏死以

及脱髓鞘等病理改变，提示猪的腰椎间隙撑开后，脊

髓、神经根发生损伤，与以往研究的病理改变相符

合。ＬＡＳＣＩ系统具有较高的空间分辨率和时间分

辨率，能够动态、非接触性地检测血流速度、血管管

径以及血流量等指标，获得血流动力学的多个检测

指标，并且通过计算机软件转换为二维图像和数据

进行分析。本实验将ＬＡＳＣＩ技术应用于脊髓表面

血流检测，同时应用经典的神经功能评价方法ＳＥＰ

评价同节段神经功能状况，根据检查结果可以看到

椎间隙撑开后，脊髓表面血流减少甚至中断，从而引

起脊髓组织缺血缺氧，严重影响脊髓功能；ＳＥＰ检查

发现撑开后Ｐ波潜伏期延长，波幅下降，表明神经根

发生严重损伤，从而影响下肢功能，进一步验证了该

动物模型的可靠性和稳定性。

ＴＣＳ患者常常伴有难以逆转的膀胱功能损

害［１９２０］。约７３％的患者出现泌尿系统症状，其中最

常见的是逼尿肌收缩功能受损，主要表现为低顺应

性膀胱、漏尿点压力降低、安全容量减低、逼尿肌功

能弱、括约肌不协调等［６，１８］。本实验中未行椎间隙

撑开的假手术组和对照组动物在术前及术后第７天

的逼尿肌括约肌协同功能均表现为正常，而进行椎

间隙撑开后实验组动物的逼尿肌括约肌协同功能

障碍以及膀胱顺应性降低，结果与ＴＣＳ患者的尿流

动力学表现基本符合。

本实验首次根据脊髓、终丝、马尾神经轴向损伤

机制成功地模拟了ＴＣＳ的相关临床表现，具备临床

相似性和一定的可调控性，但撑开后各指标之间的

协同变化关系、以及各节段撑开高度与损伤程度的

线性关系等仍需进一步研究。此外，该模型操作相

·３６１１·
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对复杂，实验材料耗费较高，进展大量可重复性实验

有一定的难度。多指标、大样本的综合分析对于动

物模型的研究是非常重要的，通过全面地对各指标

的变化进行分析，获得更加全面的信息，从生化、生

理功能以及病理机制等方面对模型进行论证是我们

接下来的研究内容。

综上所述，通过于猪腰椎置入螺钉、松解后柱结

构、撑开椎间隙的方法，可以建立脊髓、神经根轴性

牵拉损伤模型，该模型比较客观地模拟了ＴＣＳ的括

约肌功能障碍、下肢感觉及运动功能障碍等疾病特

征，为深入研究ＴＣＳ的病理机制奠定了实验基础。
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