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·基础研究·

大鼠膈神经移位修复前肢神经丛下干后股△

黎 立，艾尔肯·热合木吐拉，司 裕，周泓宇

（新疆维吾尔自治区中医医院骨三科，新疆乌鲁木齐 830001）

摘要：［目的］评价确膈神经移位至前肢神经丛下干后股恢复伸趾功能的有效性及安全性。［方法］ SD 大鼠 24 只随机分为

4 组，每组 6 只。端侧吻合组：膈神经与隐神移植物端侧吻合，移位至下干后股。端端吻合组：膈神经切断隐神经移植物端端

吻合，移位至下干后股。原位吻合组：切断下干后股直接缝合。未修复组：切断下干后股不予修复。术后观察功能情况，行电

生理检查，桡神经深支、下干后股逆向荧光示踪检测。［结果］术后第 7 周，端侧吻合组、端端吻合组刺激膈神经均可在伸趾

总肌记录到 CMAP，两组间 CMAP 的波幅、潜伏期差异均无统计学意义（P>0.05）；原位吻合组刺激下干后股可在伸趾总肌记

录到 CMAP，其 CMAP 的波幅、潜伏期均显著优于端侧吻合组和端端吻合组（P<0.05）。端侧吻合组、原位吻合组、未修复组

刺激膈肌均可在膈肌记录到 CMAP，各组间比较波幅与潜伏期差异无统计学意义（P>0.05）。神经示踪检测方面，端侧吻合

组、端端吻合组手术侧桡神经深支示踪后均可在 C3/4脊髓节段前角发现阳性细胞，端端吻合组阳性细胞数量显著多于端侧吻合

组（P<0.05）。端侧吻合组、端端吻合组健侧下干后股示踪至 C8T1脊髓节段前角的阳性细胞数量显著多于原位吻合组、未修复

组两组健侧桡神经深支示踪至 C8T1脊髓节段前角的阳性细胞数量（P<0.05）。［结论］膈神经端侧移位修复下干后股可部分恢复

伸趾功能是安全并有效的。
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Transfer of phrenic nerve to posterior bundle of inferior trunk of forelimb plexus in rats // LI Li, Elken·Rehemutula, SI Yu,

ZHOU Hong-yu. Department of Orthopedics, Xinjiang Hospital of Traditional Chinese Medicine, Urumqi 830001, China
Abstract: [Objective] To evaluate the efficacy and safety of phrenic nerve transfer to the posterior bundle of inferior trunk of forelimb

plexus (PBITFLP) to regain toe extension function in rats. [Methods] Twenty-four SD rats were randomly divided into 4 groups with 6 rats in
each group. In the end-to-side anastomosis (the E-S group) , the phrenic nerve was anastomosed with the saphenous nerve graft by end-to-
side, and then transferred to PBITFLP. In the end-to-end anastomosis (the E-E group) , phrenic nerve was cut off and anastomosed with sa⁃
phenous nerve graft by end-to-end suture, and transferred to PBITFLP. In situ anastomosis (the ISA group) , the PBITFLP was cut and then
sutured in situ. In unrepaired anastomosis (the UR group) , the PBITFLP was cut only without anastomosis. Function observation, electro⁃
physiological examination and reverse fluorescence tracer of the deep branch of radial nerve or posterior bundle of inferior trunk were con⁃
ducted and compared among the 4 groups. [Results] At 7 weeks after operation, compound muscle action potential (CMAP) was recorded in
the toe common extensor after stimulation of phrenic nerve in both the E-S group and the E-E group, which was not statistically significant
in terms of amplitude and latency of CMAP between the two groups (P>0.05) . In the ISA group CMAP was detected in the extensor by stimu⁃
lation of the PBITFLP, in which the amplitude and latency of CMAP were significantly greater than those in the E-S and E-E groups (P<
0.05) . In addition, CMAP was detected in the diaphragm by stimulation in the E-S, ISA, and UR groups, without statistically significant dif⁃
ferences in amplitude and latency among the groups (P>0.05) . In terms of nerve tracer detection, positive cells were found in anterior horn of
C3/4 from deep branch of radial nerve in both the E-S group and E-E group, which in the E-E group was significantly greater than the E-S
group (P<0.05) . On the other hand, the number of positive cells traced from the deep branch of the radial nerve in the healthy side to the an⁃
terior horn of C8T1 in the E-S group and the E-E group was significantly higher than those in the ISA group and UR group (P<0.05) . [Con⁃
clusion] The end-to-side phrenic nerve transfer is safe and effective for restoring the function of toe extensor partially in this rat experiment.
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臂丛神经损伤是严重的、致残率极高的神经损

伤，手的各项功能均丧失，目前治疗方案有神经移位

术，神经移位术后患者肩、肘功能恢复良好，手指屈

曲活动也可部分恢复，但伸指活动恢复欠佳，分析原

因可能是以往神经移位将动力神经移位至桡神经主

干，导致多数动力神经错配到感觉神经或桡神经伸肘

伸腕肌支，作者考虑伸指功能来源与桡神经深支-桡
神经-下干后股-C8T1节段脊髓，既往有研究尝试将动

力神经移位至下干后股来恢复伸指功能，文献报道该

方法恢复伸指功能的结果不确定，即膈神经移位下干

后股不只恢复伸指功能也恢复伸肘功能，且伸肘功能

恢复较理想［1］。其次既往膈神经作为动力神经修复臂

丛神经广泛运用［2~5］，但也有研究表明膈神经移位可

导致膈肌麻痹并降低吸气肌力，尤其是在老年人［6］，

目前膈神经功能越来越引起重视，在高位截瘫导致的

膈肌麻痹后使用臂丛神经、迷走神经、副神经移位修

复膈神经也得到良好呼吸功能［7］，甚至也有膈神经移

位修复臂丛神经后再通过肋间神经修复膈神经的相关

研究［8］。对于有限的供体神经来说端侧移位无疑是最

佳选择，在一项猕猴的动物实验中，修复高位损伤尺

神经同时用桡浅神经端侧移位修复腕部尺神经，有效

防止猕猴手内在肌萎缩［9］。所以本研究设计动物试验

将膈神经作为动力神经通过端端及端侧两种方法选择

性移位至下干后股以验证定向修复伸指功能，同时端

侧吻合避免膈神经动力丧失，并且通过神经示踪技术

观察相应脊髓节段阳性细胞数量，进一步明确移位有

效性及断端、端侧修复优劣性，同时对其安全性进行

评估。

1 材料与方法

1.1 实验动物与试剂材料

实验动物：SD 大鼠 24 只 （体重 200~220 g），

实验动物麻醉剂：1%戊巴比妥钠溶液 （0.5 ml/100
g），碘酊消毒液，75%酒精，逆向示踪剂：荧光

金，Prolene 缝合线 12-0，普通缝合丝线。

1.2 动物分组与处理

取 SD 大鼠 24 只 （体重 200~220 g），分为四

组，每组 6 只：分别为端侧吻组、端端吻合组、原

位吻合组及未修复组（图 1）。

图 1 四组动物手术处理示意图 1a: 端侧吻合组 1b: 端端吻合组 1c: 原位吻合组 1d: 未修复组

用 1%戊巴比妥钠溶液 （0.5 ml/100 g） 腹腔麻

醉。仰卧位固定，碘酊消毒右颈部、胸部 2 次，酒

精脱碘。取颈至胸部 L 形切口长约 4 cm，锁骨上探

查找到膈神经并标记备用。再在锁骨下探查找到下

干后股备用。取下肢内侧长约 4 cm 纵向切口，根据

移植需要切取 3 cm 隐神经备用。

端侧吻合组：锁骨上根部切断 C7/8、T1 神经根，

将近断端埋入斜角肌内，在锁骨下切口切断的下干

后股近端埋入附近肌肉内，锁骨上膈神经与隐神经

移植物端侧缝合，隐神移植物经环绕膈神经 2 圈再

用 12-0 Prolene 线缝合固定，远端与下干后股端端

缝合。

端端吻合组：将锁骨上膈神经与隐神经移植物

端端缝合，远端与下干后股端端缝合。

原位吻合组：在锁骨下切口切断下干后股，直

接端端缝合修复。

未修复组：在锁骨下切口切断下干后股，不予

以修复，断端埋入肌肉组织内。

冲洗后对皮缝合伤口，术后伤口涂苦味酸，防

止互相舔伤口或撕咬。所有大鼠术前、术后均饲养

在动物实验室，术后第 7 周予以荧光示踪及电生理

检查，第 8 周灌注取材。

1.3 评价指标

1.3.1 大体功能观察

观察各组大鼠存活情况，行走步态，前肢活动

情况，呼吸运动变化情况，肢体感觉异常导致的溃

疡等。同时动态观察修复后肢体功能恢复情况以及

恢复时间。

1.3.2 神经电生理检测

在取材前 1 周行电生理检查，大鼠腹腔注射戊
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巴比妥钠（1%，0.5 ml/100 g）麻醉，仰卧位固定至

鼠板上。用 Medtronic 肌电诱发电位仪检测趾总伸

肌、膈肌的复合肌肉动作电位（compound muscle ac⁃
tion potential, CMAP）的潜伏期和最大波幅。检测中

充分暴露大鼠双侧的膈神经、臂丛下干、趾总伸

肌、膈肌。将膈神经 （端侧吻合组、端端吻合组）

和臂丛下干（原位吻合组、未修复组）与周围组织

游离，用刺激电极挑起，再将接收电极分别插入趾

总伸肌和膈肌（双侧的刺激电极和接收电极放置的

部位相同），分别记录趾总伸肌和膈肌 CMAP 的潜

伏期和最大波幅。

1.3.3 神经示踪检查

完成神经电生理检测后，显露大鼠端侧吻合

组、端端吻合组右侧肘部桡神经深支、左侧锁骨下

下干后股，原位吻合组、未修复组双侧桡神经深

支，在此适当游离后切断备用。在微量器皿中加入

2%荧光金混悬液，将已切断的神经近端浸泡于微量

器皿中的荧光金混悬液 30 min 后生理盐水冲洗，对

皮并 4-0 缝线缝合关闭伤口。术区涂苦味酸防止相

互舔伤口或撕咬。

1 周后再次行腹腔麻醉后用 4℃ 4%多聚甲醛溶

液继续灌注固定。切取 C3~T1 脊髓节段。标本放入

4%的多聚甲醛溶液中后固定 2 h 后，依次转入 4℃
10%、20%、30%蔗糖溶液中过夜梯度脱水，包埋，

在冰冻切片机内（-24℃）以 20 μm 厚度连续切片，

在 0.01 M 磷酸缓冲液中漂片贴片，吸取周围多余液

体，转荧光显微镜下观察、抓图后封片。

将连续切片置于 Leica 荧光显微镜 （激发波长

330~380 nm）下在放大 40 倍视野下观察切片，脊髓

前角外侧核内荧光金逆向染色的神经元，荧光金呈

黄色或黄白色，神经元胞浆内发光。使用配套的

Leica QWin 软件进行图像采集分析。根据每张切片

内神经元数量及切片量计数脊髓节段神经元数量，

予以定量，脊髓前角运动神经元直径约 40 μm，故

每隔 2 张切片计数一张，最终合计为神经元数量。

1.4 统计学方法

采用 SPSS 19.0统计软件对数据进行统计分析。计

量数据以 x̄±s表示，资料呈正态分布时，两组间比较单

因素方差分析，两两比较采用 LSD法；资料呈非正态分

布时，采用秩和检验。P<0.05为差异有统计学意义。

2 结 果

2.1 大体功能观察

端端吻合组大鼠术后均出现呼吸急促，端侧吻

合组术后出现轻度呼吸急促，术后第 3 d 开始恢复

正常呼吸。至灌注取材时直视下观察膈肌的运动情

况，见端侧吻合组膈肌运动良好，端端吻合组右侧

膈肌瘫痪，膈肌明显抬高。

所有大鼠均存活并完成各项指标的观察，在术

后均出现相应的功能障碍，各组大鼠伸趾功能丧

失，端侧吻合组、端端吻合组合并屈趾活动丧失，

伸腕活动部分受限；原位吻合组、未修复组仅有伸

趾活动受限，各组大鼠均出现手术侧的跛行，观察

期间大鼠肢体未出现溃疡。

伸趾活动出现时间，原位吻合组为 23~29 d，平

均 （25.33±2.25） d，端端吻合组为 29~35 d，平均

（32.00 ± 2.76） d，端侧吻合组为 31~39 d，平均

（34.33±3.56） d，未修复组在最终随访结束前未出现

伸趾活动。

2.2 神经电生理检测

电生理结果见表 1，术后第 7 周，端侧吻合

组、端端吻合组刺激膈神经在均可在伸趾总肌记录

到 CMAP，两组间 CMAP 的波幅、潜伏期差异均无

统计学意义（P>0.05）；原位吻合组刺激下干后股可

在伸趾总肌记录到 CMAP，其 CMAP 的波幅、潜伏

期均显著优于端侧吻合组和端端吻合组（P<0.05）。

端侧吻合组、原位吻合组、未修复组刺激膈肌均可

在膈肌记录到 CMAP，各组间比较波幅与潜伏期差

异无统计学意义（P>0.05）。

表 1 术后第 7 周四组大鼠 CMAP 检测结果（ x̄ ±s）与比较

指标

趾总伸肌

波幅（mV）
潜伏期（s）

膈肌

波幅（mV）
潜伏期（s）

端侧吻合组（n=6）

5.62±0.40
3.63±0.23

6.97±0.22
3.07±0.19

端端吻合组（n=6）

6.12±0.29
3.43±0.20

-
-

原位吻合组（n=6）

7.08±0.16
3.15±0.18

7.05±0.23
3.12±0.15

未修复组（n=6）

-
-

7.03±0.23
3.02±0.15

P 值

<0.001

0.003

0.797
0.574
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2.3 神经示踪检查

神经示踪检测结果见表 2、图 2。端侧吻合组、

端端吻合组手术侧桡神经深支示踪后均可在 C3/4脊髓

节段前角发现阳性细胞，端端吻合组阳性细胞数量显

著多于端侧吻合组（P<0.05）。原位吻合组损伤侧桡

神经深支示踪至 C8T1 脊髓节段前角阳性细胞数量显

著多于端侧吻合组、端端吻合组示踪至损伤侧 C3/4脊

髓节段的数量（P<0.05）。端侧吻合组、端端吻合组

未损伤侧下干后股示踪至 C8T1 脊髓节段前角的阳性

细胞数量显著多于原位吻合组、未修复组（P<0.05）。

表 2 四组大鼠神经示踪染色阳性细胞计数结果（ x̄ ±s）与比较

指标

损伤侧 C3/4前角

损伤侧 C8T1前角

未损伤侧 C8T1前角

端侧吻合组（n=6）
118.17±17.51

-
433.33±39.83

端端吻合组（n=6）
144.33±17.50

-
434.50±42.36

原位吻合组（n=6）
-

170.83±21.92
223.82±39.48

未修复组（n=6）
-
-

221.17±37.77

P 值

0.027

--

<0.001

图 2 四组动物双侧脊髓前角神经荧光示踪阳性神经元观察（×40） 2a: 端侧吻合组 C3/4前角示踪阳性细胞：损伤侧可见阳

性神经元 2b: 端端吻合组 C3/4前角示踪阳性细胞：损伤侧可见阳性神经元 2c: 原位吻合组 C8T1前角示踪阳性细胞：损伤

侧、未损伤侧均可见阳性神经元 2d: 未修复组 C8T1前角示踪阳性细胞：未损伤侧可见阳性神经元

3 讨 论

臂丛神经损伤是最严重的周围神经损伤［10］，也

是周围神经研究领域中的重点和难点。随着显微外科

技术的发展，多种神经移位术运用到臂丛神经的修

复，目前全臂丛根性撕脱伤患者的肩肘功能和屈腕指

功能能够得到部分的恢复［11~14］，但伸指功能的治疗

疗效仍然很差，使得患者手部功能恢复仍然遥遥无

期。笔者认为手的抓握功能的前提是伸指，有很多神

经移位手术修复臂丛、桡神经未能获得较好的伸指功

能的恢复［15，16］，考虑原因有神经纤维错配以及神经

纤维数量不够，针对神经纤维错配，顾玉东等［17］先

期通过显微解剖学研究，明确了桡神经前臂束组（即

桡神经支配伸腕指功能的纤维束组）在桡神经主干中

的定位。并且结合膈神经端端移位的研究成果，在动

物实验和部分临床病例中已经证实此方法可以选择性

地恢复患者的伸腕指功能［17~19］。然而虽在尸体解剖

实验来看可将桡神经深、浅支分离开来，但是在临床

上分离难度大，易损伤神经纤维，而且长段神经游离

可能导致神经缺血及瘢痕粘连。本研究旨在不分离桡

神经深浅支，在臂丛根、干、股、束部位精确定位伸

指纤维的来源，从而定向恢复伸指功能，避免错配。

而对于供体神经数量不足的情况，早在 100 年前，就

出现了神经端侧缝合的概念［20］，即保留供体神经原

有功能的基础上，产生额外的神经纤维生长入受体神

经。

作者同样认为膈神经是最优选择，而端侧缝合逐

渐成为神经修复研究热点［21~23］，修复可保留供体神

经的前提下修复受体神经［24］。同时进行膈神经端端

及端侧缝合观察其伸趾功能恢复情况，两组大鼠均有

伸趾功能恢复，但端侧缝合恢复时间较端端缝合晚，

在荧光示踪实验中相应脊髓节段前角阳性神经元来

看，端端缝合组阳性神经元数量较端侧缝合组多，而

原位吻合组可在实验侧 C8T1 脊髓节段可观察到阳性

神经元，且神经元数量高于端侧吻合组及端端吻合

组，这说明下干后股直接修复优于神经移植+移位。

本研究同时发现正常侧桡神经深支示踪至 C8T1 脊髓

节段阳性神经移数量较正常侧下干后股示踪至 C8T1

节段阳性神经元数量少，这可能是下干后股除包含桡

神经深支以外还包含伸腕及伸肘分支的可能，这与杨

剑云等［25］在动物实验中发现膈神经断端移位下干后

股可恢复部分伸趾功能，但同时也可恢复部分伸腕及

伸肘功能的结果一致，同时该研究也用逆向示踪技术

发现下干后股示踪一侧脊髓前角阳性神经元数量明显

多于桡神经深支一侧。

电生理检查发现观察结束时间点端端吻合组膈神

经完全支配下干后股至桡神经深支，而端侧吻合组膈
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神经仅部分支配下干后股至桡神经深支，即端端缝合

功能出现早且波幅较端侧缝合高，这与既往研究结果

相符合［15，24，25］，将观察随访时间适当延长可能端侧

吻合组端侧缝合组也可得到较好的 CMAP 波幅。端

侧吻合组除了伸趾总肌外在膈肌也可记录到 CMAP，
且端侧吻组、原位吻合组、未修复组间膈肌 CMAP
潜伏期与波幅比较无明显差异，这从解剖上证实膈肌

运动功能保留良好，如果能通过大鼠呼吸功能检查结

果来说明供体膈神经功能被保留将更有说服力。

综上所述，膈神经通过神经移植端端、端侧修复

下干后股均可恢复伸趾功能，端侧修复可保留膈神经

原有的功能，但有部分动力神经去向伸腕、伸肘功

能，如何精确修复伸趾功能还有待进一步研究。
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