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摘要 目的：研究脊髓半切损伤后恒河猴下肢各节段运动功能的变化。方法：成年雌性恒河猴3只，行

胸髓T7-9节段半切手术；于术前、术后6及12周分别记录猴的下肢节段仰角变化；计算并分析不同时间

点猴下肢节段仰角幅值及节段间仰角相关性。结果：术后 6及 12周，大腿节段仰角幅值均低于术前

（P＜0.001），且术后 6周与 12周差异无统计学意义（P＞0.05）；术后小腿和足部仰角幅值均低于术前

（P＜0.01），但术后 12周高于术后 6周（均P＜0.01或P＜0.001）。术后 6及 12周，大腿仰角与小腿仰角

间相关系数均值均低于术前；术后6周，小腿仰角与足仰角间相关系数均值低于术前（P＜0.001），术后

12周，小腿仰角与足仰角间相关系数均值增加，但仍低于术前（P＜0.01）；术后6及12周，大腿仰角与小

腿仰角间相关系数和小腿仰角与足仰角间相关系数均值的差异无统计学意义（P＞0.05）。结论：SCI

后，下肢各节段均有严重运动障碍，经自发恢复，小腿足部节段活动范围及协调性有部分改善，这可能

揭示了受损脊髓神经传导的可塑性恢复。

关键词 脊髓损伤；恒河猴；肢体节段；仰角

中图分类号 R741；R741.02；R744 文献标识码 A DOI 10.16780/j.cnki.sjssgncj.2019.12.003

魏瑞晗, 饶家声, 赵璨, 等. 恒河猴脊髓半切损伤后下肢节段功能表现的研究[J]. 神经损伤与功能重建,

2019, 14(12): 608-610, 625.

Impairment of Motor Performance of Hindlimb Segments after Spinal Cord Hemi-Section
in Rhesus Monkeys WEI Rui-Han1a, RAO Jia-Sheng1a,1b, ZHAO Can1b,1a, ZHAO Wen2, YANG

Zhao-Yang1b,2, LI Xiao-Guang1a,1b,2. 1.a. Beijing Key Laboratory for Biomaterials and Neural Regeneration,

Department of Biomedical Engineering, School of Biological Science and Medical Engineering; b. Beijing

International Cooperation Bases for Science and Technology on Biomaterials and Neural Regeneration,

Beijing Advanced Innovation Center for Biomedical Engineering; Beihang University, Beijing 100083,

China; 2. Department of Neurobiology, School of Basic Medical Science, Capital Medical University,

Beijing 100069, China

Abstract Objective: To study the changes in motor function of hindlimb segments after spinal cord

hemi-section in rhesus monkeys. Methods: Three adult female rhesus monkeys received a hemi-section in

the thoracic spinal cord at T7-T9. Hindlimb kinematic recordings were made prior to and at 6 and 12 weeks

after the procedure. The amplitude of elevation angles of hindlimb segments and the correlation between

elevation angles in different time points was calculated and analyzed. Results: At both 6 and 12 weeks

after surgery, the thigh segment elevation angle was smaller than that before surgery (P<0.001), and there

was no significant difference between elevation angles at 6 and 12 weeks after surgery (P>0.05). After

surgery, shank and foot elevation angles were both smaller than those before surgery (P<0.01), but elevation

angles at 12 weeks were greater than those at 6 weeks (P<0.01 or P<0.001). At 6 weeks and 12 weeks after

surgery, the correlation coefficient between thigh and shank elevation angles was lower than that before

surgery. At 6 weeks after surgery, the correlation coefficient between shank and foot elevation angles was

lower than that before surgery (P<0.001); 12 weeks after surgery, there was an increase in the correlation

coefficient between shank and foot elevation angles, but this value remained lower than that before surgery

(P<0.01). At 6 weeks and 12 weeks after surgery, there was no significant difference between the correlation

coefficient between thigh and shank elevation angles and that between shank and foot elevation angles (P>

0.05). Conclusion: All hindlimb segments showed severe motor dysfunction after spinal cord injury and

recovered spontaneously after a period of time; this may shed light on the plasticity of recovery of nerve

conduction in the injured spinal cord.

Key words spinal cord injury; rhesus monkey; hindlimb segment; elevation angle

脊髓损伤（Spinal Cord Injury, SCI）是

指由于外界直接或间接因素导致的脊髓

神经损伤，引起损伤节段以下出现各种运

动、感觉和括约肌功能障碍等 [1]。目前尚

无有效的方法可以完全治愈SCI。

目前可用于 SCI研究的动物很多，如
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大鼠、猫、猴等[2-4]。研究者通常选用行为学测试的方式

来评价模型动物在SCI后的运动功能。最常用的有：

开放场评价，如BBB评分、开放场活动测试等[5-7]。这

类评价操作简易，硬件要求低，通常为半定量评价，精

度较低。近年来，量化步态分析技术逐渐兴起。步态

分析技术是对个体行走时的肢体关节活动进行的量化

观察，可提供一系列的时间、空间及力学等参数值，从

而对个体运动功能进行客观、定量的评价。在神经功

能损伤如脑瘫[8]、帕金森综合征[9]及 SCI[10]等导致的运

动障碍的研究中已广泛应用并取得良好的效果。肢

体节段仰角是指身体节段与重力垂线的夹角[11]。近年

来很多研究采用肢体节段仰角来进行步态分析研

究 [11,12]。Ogihara等[13]通过研究猕猴双足运动时的下肢

节段仰角的平面共变来阐明人类行走时平面法则的进

化与起源。Leurs等[14]记录了截肢患者在穿戴假肢时

下肢节段仰角变化，探索假肢对于运动控制及步态表

现的影响。Ivanenko 等[15]通过比较不同行走姿势下肢

节段仰角变化，展示了下肢运动的模块化控制。这些

研究均揭示了肢体节段仰角在反映步态控制及步态表

现中的重要性。

为探究 SCI后神经系统对运动功能的影响，本研

究采用三维运动捕捉系统对脊髓半切损伤的恒河猴下

肢行走进行运动数据采集，选取肢体节段仰角作为主要

参数来进行分析，比较SCI后不同时间段恒河猴下肢各

节段仰角幅值及相关性的表现以揭示其变化进程。

1 材料与方法

1.1 主要试剂与材料

1.1.1 实验动物 3只成年雌性恒河猴，猴龄约 6岁，

体质量 5～6 kg。本研究涉及的所有动物实验流程均

通过首都医科大学动物伦理委员会审批。

1.2 方法

1.2.1 动物模型建立 动物模型的制备在无菌环境中

进行。恒河猴术前肌肉注射氯胺酮盐酸溶液诱导麻醉

（10 mg/kg），然后肌肉注射盐酸塞拉嗪（5 mg/kg）以维

持麻醉，同时术中保持氯化钠葡萄糖溶液（40滴/min）

静脉点滴。手术区域备皮并消毒，肌注利多卡因进行

局部麻醉，切开肩胛骨下角对应胸椎T6位置的皮肤肌

肉，分离骨膜，去除 T8节段棘突，采用手术显微镜对

T7～T9 施行椎板切除术，部分暴露 T10～T12 节段硬脊

膜，切开硬脊膜暴露脊髓，以脊髓中央后静脉作为脊髓

中线的解剖学标志，偏右0.5 mm处半切1 cm长的脊髓

组织，随后缝合硬脊膜。最后用温生理盐水冲洗伤口，

缝合肌肉和皮肤，消毒后用纱布包扎。术后给予抗生

素预防感染5 d。所有恒河猴均被单独饲养在温度、湿

度恒定的猴笼中，确保充足食物及新鲜水果。

1.2.2 数据采集 在术前对恒河猴进行运动训练，跑

带速度设置为 1.1 km/h，30 min/次，3 次/周。训练 1个

月后，进行正式运动学测试。采用自制猴固定架固定

猴的位置[16]。在猴双侧下肢的骨性标记位置（髂前上

棘、髂后上嵴、大腿中点、膝关节、小腿中点，踝关节、足

趾）上贴 7个荧光标记点。采用 8个摄像头的 VICON

运动采集系统（Ltd., Oxford, UK；采样频率：100 Hz）记

录猴在跑步机上以 1.1 km/h 的速度进行的双下肢运

动。系统对所有荧光标记点位置进行实时采集。经

Plug-in-Gait 软件（Oxford Metrics Ltd.）预处理，得出各

荧光标记点的实时三维坐标位置[17]。

1.2.3 数据处理 本研究选取下肢各节段仰角及仰角

间的协调性进行数据分析。步态周期定义为从单侧下

肢足趾触地到下一次足趾触地的过程[17]。首先通过足

趾在垂直方向的位移手动划分出每个步态周期。每

只恒河猴选取连续 10步完整步态周期数据（3只猴共

30步）进行后续处理。摆动期定义为从单侧下肢足趾

离地到足趾触地的过程。将下肢划分为大腿、小腿和

足 3个节段，各节段仰角定义为各节段与重力线的夹

角[11]，见图1。根据荧光标记点三维坐标计算各节段仰

角，采用下肢各节段间仰角间相关系数表示下肢各节段

间的协调性。实验时间点分别为：健康时、SCI后 6 周

及12 周。

1.3 统计学处理

采 用 SPSS Statistics V.19 （SPSS Inc., IBM

company, Chicago, IL, USA）软件处理数据。符合正态

分布以及方差齐性的计量资料以（x±s）表示，单因素方

差分析来检验手术前后 3个时间点之间参数的变化，

Bonferroni 和 Dunnett’s T3 做多重比较修正；使用

骨盆

仰角 大腿

足

小腿

图1 下肢节段仰角示意图
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Pearson相关分析计算下肢各节段仰角之间的相关性；

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 下肢节段仰角

术后6及12周，大腿节段仰角幅值持续降低，均低

于术前（均P＜0.001），且术后 6周与 12周差异无统计

学意义（P=0.766），见图 2A，提示大腿节段无显著恢

复。术后 6及 12周，小腿和足部仰角幅值均低于术前

（均P＜0.01），但术后12周高于术后6周（均P＜0.01或

P＜0.001），提示出现一定的恢复，见图2B-C。

2.2 下肢节段间协调性

大腿仰角与小腿仰角间相关系数均值比较，展示

了大小腿间协调性。术后 6及 12周，大腿仰角与小腿

仰角间相关系数均值均低于术前，提示其协调性显著

降低（均P＜0.001）；术后6周，小腿仰角与足仰角间相

关系数均值低于术前（P＜0.001），术后12周，小腿仰角

与足仰角间相关系数均值增加，但仍低于术前（P＜

0.01）；术后 6及 12周，大腿仰角与小腿仰角间相关系

数和小腿仰角与足仰角间相关系数均值的差异无统计

学意义（P＞0.05），见图3。

3 讨论

脊髓半切损伤后，损伤侧下行运动传导束被切断，

导致恒河猴运动控制能力减弱，进而引发肢体节段运

动功能障碍。有研究显示，相较于关节，感觉和运动神

经系统会优先调节肢体相对于重力方向的位移[19]，故

研究下肢节段仰角能够更直接地反映SCI后神经系统

的变化。本研究结果显示，SCI后恒河猴下肢各节段

仰角活动范围均显著减小。SCI后 12周，小腿及足部

节段活动范围均有一定程度地增加，但大腿节段仰角

活动范围无显著变化。肢体远端肌肉活动主要是由具

有良好步态控制能力的皮质脊髓束控制[20]。在不完全

SCI后，皮质脊髓束所在的运动系统回路可以在皮质

和脊髓内产生可塑性变化[21]。结合本研究结果，我们

推测肢体远端节段较好的运动恢复是由皮质脊髓束为

主的运动回路的可塑性重建引起的。值得注意的是，

Donati等[22]在有关SCI患者的康复训练的研究中发现，

相较于肢体远端而言，截瘫患者肢体近端肌肉的肌力

先恢复，这意味着患者大腿节段的运动功能可能会最

先改善。而本研究中不论是大腿仰角幅值还是大腿与

小腿间的协调性，在脊髓半切损伤后的改变程度均相

对较小，推测因本研究所采用的损伤模型并不完全破

坏肢体近端功能，可能在一定程度上造成了本研究与

前述研究结果之间的差异。

在健康状态下，下肢节段间具有良好的协调性（图

3）。Lacquanita等[23]的研究阐释了人在行走时，下肢节

段间的摆动并不彼此独立，而是具有节间协调性。在

步进运动中，神经系统为了更为有效地进行运动控制，

下肢节段间的协调可以很好地限制能量消耗，从而以

一种平稳轻松的方式行走。本研究结果显示了损伤后

下肢节段间协调性被破坏。节间协调性的破坏会导致

运动时耗能增加，肢体稳定性降低，步态模式异常。经

过一段时间恢复，在SCI后 12周时下肢节段间协调性

有一定程度的改善。有研究表明皮质脊髓束可通过皮

质投射的多节段分叉来调节不同关节处屈肌活动的时

间模式，从而完成节间的协调[20,24]。SCI后皮质脊髓束

通路被破坏，导致不同关节屈肌活动模式被改变，进而

破坏协调性。后续节间协调性的变化可能部分依赖于

皮质脊髓通路的重塑。但SCI的自发恢复是一个复杂

的过程, 对损伤后肢体节间协调性变化的影响仍有待

进一步的深入研究。

综上所述，本研究展示了 SCI后下肢各节段运动

功能和节段间协调性的变化进程，分析了下肢各节段

自发恢复的情况，深入理解下肢不同节段的运动恢复
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进程差异对于促进SCI临床治疗方案的制定及康复训

练措施的筛选具有一定的指导意义。
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比上肢长，导致神经反射弧比较长，使得下肢反射需要

更长的时间。

综上所述，病程长、HDL-C低或MAGE大的糖尿

病患者更容易出现DPN，而且应针对年龄＞45岁、病

程＞10年或MAGE＞4 mmo/L的糖尿病患者，常规筛

查神经传导速度，从而为临床预防DPN的发生、发展

提供必要帮助。
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