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【摘要】　目的　探讨神经延长术修复周围神经缺损疗效。方法　切除实验组家兔右侧大腿中段坐骨神经２０ｍｍ以建立

神经缺损模型，用自制神经延长器逐渐延长坐骨神经断端，３周后行神经端端缝合术。在对照组家兔右侧相同位置切除坐骨

神经２０ｍｍ以建立神经缺损模型，将切取的神经１８０°翻转后进行回植，采用８０丝线进行神经端端缝合术。初次手术后１６

周，两组均进行运动神经传导速度、腓肠肌湿质量及再生有髓神经纤维数目、有髓神经纤维直径、神经纤维面积比例检测。

结果　实验组运动神经传导速度、腓肠肌湿质量及再生有髓神经纤维数目、有髓神经纤维直径、神经纤维面积比例均优于对

照组。结论　神经延长术可作为修复周围神经缺损的新方法，其有望取代自体神经移植术。
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　　周围神经损伤一直是骨科领域常见损伤之一，

神经缺损修复是研究热点［１］。目前临床上治疗周围

神经缺损应用较广且疗效较肯定的术式为自体神经

移植术。然而，自体神经移植术有许多不尽如人意

的缺点［２］：①需牺牲自体正常神经，导致供区功能障

碍（如感觉丧失、出现瘢痕，甚至可能引起痛性神经

瘤）；②再生神经需通过２处神经吻合口，不利于神

经再生；③移植神经属于无血运组织，不利于神经再

生，这在大段神经缺损中尤为明显；④供区神经直径

（即粗细）及轴索分布很难与损伤段神经完全匹配，

影响了轴索顺利再生；⑤自体神经来源有限，对于直

径粗大的长段神经缺损或多发性神经缺损，自体神

经移植术并不适用。近年来虽然涌现了异体神经制

品及人工神经导管等可替代自体神经进行移植的新

型材料，但采用其进行移植均未达到自体神经移植

的效果［３］，故自体神经移植术仍为目前神经损伤主

要治疗方法。

为了能替代自体神经移植术，我们开发了一种可

直接延长神经断端的外固定支架，通过该神经延长器

可直接缓慢延长损伤神经断端本身，直至断端可直接

缝合后，实施神经端端缝合术，我们将其称之为神经

延长法。在本研究中我们通过动物实验来证实此方

法的可行性及对周围神经缺损的治疗效果。

１　材料与方法

１．１　神经延长器设计原理

根据家兔的解剖学特点，自行设计神经延长器，

其原理与临床上常用的外固定支架相似（图１）。神
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经延长器通过２枚自制克氏针固定在家兔股骨上，２

根固定于延长器上的金属导管穿过皮肤，神经断端

固定于带有牵拉线的套环上，牵拉线穿过金属导管

固定于延长器可滑动模块上，移动体外滑动模块可

直接牵拉神经断端。术后第１日开始每日牵拉神经

近端和远端各１ｍｍ。

１．２　实验动物

雄性家兔１２只，体质量２．７～３．３ｋｇ，１３周龄。

随机分成实验组（神经延长组）和对照组（自体神经

移植组），每组各６只。

１．３　手术方法

对实验组家兔先用戊巴比妥（５０ｍｇ／ｋｇ）静脉

注射麻醉，麻醉成功后备皮，将家兔侧卧固定在手术

台上。于家兔右腿股二头肌与内收肌之间显露坐骨

神经，切除大腿中段坐骨神经２０ｍｍ以建立神经缺

损模型。暴露右侧股骨，股骨中段固定２枚自制克

氏针，在克氏针上安装神经延长器。于神经２个断

端分别套入合适大小的神经套环，用４０丝线将神

经断端固定于神经套环内。套环两边对称固定３０

牵拉线，牵拉线通过自制的金属导管固定于自制神

经延长器可滑动模块上。神经断端之间距离设置为

最初的２０ｍｍ，使其维持原始张力。可吸收线缝合

肌肉，４０丝线关闭伤口（图２）。术后第１日开始右

侧坐骨神经近端和远端牵拉延长，速度为１ｍｍ／ｄ，

共延长３周。术后每日更换伤口上的敷料，并注意

观察伤口有无感染迹象。３周后再次手术，打开原

伤口，游离坐骨神经断端，将神经断端带环一同切

除，采用８０丝线进行神经端端缝合术。

图１　自制神经延长器示意图

图２　实验组神经断端安装神经延长器

在对照组家兔右侧相同位置切除坐骨神经２０ｍｍ

以建立神经缺损模型，将切取的神经１８０°翻转后进

行回植，采用８０丝线进行神经端端缝合术。

１．４　观察指标

实验过程中进行动物大体观察。初次手术后３

周，实验组打开原伤口，观察右侧坐骨神经断端延长

情况，并测量右侧坐骨神经断端重叠长度。初次手

术后１６周，手术暴露实验组和对照组左右两侧坐骨

神经，观察评估神经再生情况：①电生理检测两侧坐

骨神经传导功能（记录坐骨神经吻合口远近端相同

电刺激后产生的复合肌肉动作电位），计算运动神经

传导速度；②测量右侧坐骨神经所支配腓肠肌湿质

量（周围神经缺损后其所支配肌肉会发生萎缩，神经

再生后该萎缩肌肉逐步恢复正常，计算肌肉质量可

评估相应神经再生情况）；③对经甲苯胺蓝染色的再

生神经进行组织学分析（再生有髓神经数目、有髓神

经纤维直径和神经纤维面积比例）。为减少动物之

间的个体差异，实验数据同时进行右侧／左侧（即患

侧／健侧）百分比分析。

·１１１·
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１．５　统计学方法

所有数据以平均值±标准差表示。运动神经传

导速度、复合肌肉动作电位幅度、腓肠肌湿质量及再

生有髓神经数目、有髓神经纤维直径、神经纤维面积

比例进行狋检验分析。犘＜０．０５认为差异有统计学

意义。

２　结果

２．１　大体观察

初次手术后３周，肉眼可见实验组被延长的坐

骨神经外观无明显异常；实验组被延长的坐骨神经

断端重叠距离为（１４．２±０．９）ｍｍ（图３）。实验组

及对照组均未出现感染。

图３　经３周神经延长，神经断端重叠

２．２　神经再生情况

２．２．１　电生理检测

实验组与对照组右侧运动神经传导速度差异有

统计学意义（犘＜０．０５），实验组运动神经传导速度

明显优于对照组；实验组与对照组右侧神经远近端

刺激动作电位幅度差异无统计学意义（犘＞０．０５）

（表１～３）。

表１　两组运动神经传导速度比较

组别 右侧／ｍ·ｓ－１ 左侧／ｍ·ｓ－１ 右侧／左侧

实验组 ３９．９８±１．８４ ８３．６８±３．６６ ４７．７９％±１．４６％

对照组 ２７．６８±１．８１ ８１．５０±５．１４ ３４．０６％±２．７４％

　　注：表示与对照组相比，犘＜０．０５

表２　两组神经近端刺激动作电位幅度比较

组别 右侧／ｍＶ 左侧／ｍＶ 右侧／左侧

实验组 ４．９８±０．９６ ７．９８±０．６６ ６２．２０％±９．０１％

对照组 ４．１４±０．５６ ６．０７±０．９２ ６０．９３％±１０．９５％

　　注：表示与对照组相比，犘＞０．０５

表３　两组神经远端刺激动作电位幅度比较

组别 右侧／ｍＶ 左侧／ｍＶ 右侧／左侧

实验组 ４．９１±０．９８ ８．２６±０．９５ ５９．２５％±２．７５％

对照组 ４．１７±０．７６ ７．８８±１．６６ ５４．００％±１０．９９％

　　注：表示与对照组相比，犘＞０．０５

２．２．２　腓肠肌湿质量比较

实验组与对照组右侧坐骨神经所支配腓肠肌湿

质量差异有统计学意义（犘＜０．０５），实验组腓肠肌

湿质量明显大于对照组（表４）。

２．２．３　组织学分析

实验组和对照组右侧坐骨神经距腓肠肌１０ｍｍ

处组织横断面甲苯胺蓝染色情况见图４、５。实验组

与对照组右侧再生坐骨神经有髓神经数目、有髓神

经纤维直径及神经纤维面积比例差异有统计学意义

（犘＜０．０５），实验组均明显优于对照组（表５）。

表４　两组腓肠肌湿质量比较

组别 右侧／ｇ 左侧／ｇ 右侧／左侧

实验组 １２．５５±０．６５ ２０．６１±１．５５ ６０．９５％±３．０２％

对照组 １０．３２±０．７７ ２０．９１±４．０３ ４９．６９％±３．０９％

　　注：表示与对照组相比，犘＜０．０５

　　　　　　　注：图中标尺长度为５０μｍ

图４　实验组坐骨神经甲苯胺蓝染色

　　　　　　　注：图中标尺长度为５０μｍ

图５　对照组坐骨神经甲苯胺蓝染色

表５　两组再生坐骨神经组织学分析

组别
有髓神经纤维

数目

有髓神经纤维

直径／μｍ

神经纤维面积

比例

实验组 １４０７５．００±３８３４．７０ ２．４１±０．９１ ２４．３０％±２．６５％

对照组 ９１４５．３８±１０．７０ １．７９±０．１７ １６．８９％±４．８７％

犘值 ０．０１２ ０．０２８ ０．０１１

３　讨论

３．１　周围神经修复方法

目前临床治疗周围神经缺损的金标准仍是自体

神经移植术，但如前文所述，其存在诸多缺点。因

·２１１·
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此，同种异体神经移植术应运而生，但由于异体移植

段可发生坏死或出现瘢痕，从而影响神经再生，其在

临床上并不能取代自体神经移植术。

近２０年国内外人工软骨、人工骨、人工肌腱等

的研究成绩显著，故针对周围神经缺损，应用组织工

程学原理及技术方法研制人工神经成为研究热点。

起初最广泛用于周围神经架桥实验研究的是硅胶

管，但由于其不可吸收性、慢性异物纤维化和慢性神

经嵌压等问题，临床应用受到限制。目前用于人工

神经研究的可降解材料有聚羟基乙酸（ＰＧＡ）管、聚

乳酸（ＰＬＡ）管及其与聚己内酯的共聚物等。但由

于神经趋化性距离有限，神经功能恢复较差，该方法

目前仍无法替代自体神经移植术［４６］。

受整形外科皮下组织扩张器用于皮肤、皮下组

织扩张术的启发，神经扩张概念引起了学者们的兴

趣。正常神经纤维束机械生物力学特性决定其能抵

抗一定的张力牵拉，有较高的可塑性。但扩张器用

于神经扩张时，其作用力在中央部与神经长轴平行，

而在边缘部成角，故不能均匀地延长神经，且扩张器

本身对神经有压迫作用，因此神经功能恢复较差，不

适于临床应用［７９］。

Ｉｌｉｚａｒｏｖ教授采用外固定支架进行肢体缓慢延

长术时，神经也出现相当程度的延长，且能维持正常

功能。我们认为，周围神经与骨组织及血管等软组

织一样可耐受逐渐延长，因此开发了神经延长术。

此术式有别于上述利用组织扩张器的延长法，它对

神经的延长是直线延长，不会压迫神经。

３．２　神经延长术可能原理

周围神经修复是一项复杂的生物过程。周围神

经切断后远段神经发生溃变，神经元胞体也出现损

伤反应。研究［１０１１］显示，神经断端能抵抗一定的张

力牵拉，不光是因为神经有一定的弹性，而是一定的

张力牵拉可促进神经再生。缓慢牵拉神经近侧断端

可促进轴索发芽，而缓慢牵拉神经远侧断端可促进

许旺细胞增殖。远段神经许旺细胞吞噬溃变的轴突

碎片及解体的髓鞘后，数量明显增加，在神经膜管内

排列成实心细胞索（Ｂｕｎｇｎｅｒ带），近段神经纤维生

长出一些枝芽（发芽），沿着Ｂｕｎｇｎｅｒ带生长。许旺

细胞在促进周围神经再生中不仅起接触引导作用，

更重要的是起着神经营养性、趋化性作用。许旺细

胞分泌神经生长因子（ＮＧＦ）、脑源性神经营养因子

（ＢＤＮＦ）等神经营养及趋化因子，诱导、刺激和调控

轴突再生和髓鞘形成，利于轴突成熟和神经再支

配［１２１３］。许旺细胞膜表面还可表达神经细胞黏附分

子（ＮＣＡＭ）等多种黏附因子，引导轴索再生
［１４１５］。

有研究［１６］表明，轴突生长锥上Ⅰ型受体不断地与远

处许旺细胞膜上 ＮＧＦ结合，加上生长锥与局部基

底膜、许旺细胞表面其他粘连分子互相作用，引导着

生长锥向前生长。通过牵拉神经断端可促进许旺细

胞增殖，从而加强许旺细胞本身及其分泌的神经营

养因子、神经黏附因子对再生轴索的趋化作用和接

触引导作用，进一步促进轴突再生。延长神经还可

促进新生血管再生，从而加大微血管灌注，使再生轴

索有良好的血供，有助于神经再生。

３．３　神经延长术优缺点

与自体神经移植术相比，神经延长术的优点在

于：①不需要牺牲自身正常神经（供体神经），不引发

神经供区并发症；②再生轴索只需通过１处吻合口，

有利于神经再生；③缓慢延长神经断端过程中伴行

的血管也会同步再生爬行至再生神经组织中，有利

于神经再生；④再生神经为损伤神经的延续，故不存

在神经粗细及轴索分布不匹配的问题；⑤由于不受

自体神经来源的限制，可修复长段直径粗大的神经

缺损或多发性神经缺损。然而，对长段神经缺损进

行延长往往需要较长时间，这必将给患者带来较重

的负担及增加感染发生率，而且相较于自体神经移

植术，神经延长术需进行二次手术（延长结束后的吻

合术），故神经延长术适应证的制定有待进一步

探讨。

本实验以自体神经移植术为对照组，与神经延

长术进行比较，结果表明使用我们自制的神经延长

器在无麻醉条件下可逐渐延长２个神经断端，从而

成功修复家兔坐骨神经２０ｍｍ缺损，且实验组运动

神经传导速度、腓肠肌湿质量及再生有髓神经纤维

数目、有髓神经纤维直径、神经纤维面积比例均优于

对照组，而两组复合肌肉动作电位幅度无统计学

差异。

３．４　待解决的问题

本实验以１ｍｍ／ｄ的速度缓慢延长周围神经，

并未发现神经功能受损，即在一定范围内缓慢持续

牵拉延长对周围神经并无明显损害，周围神经这一

特点也使神经延长术成为可能。但目前尚未明确的

问题还有很多，例如神经延长术能修复多长范围的

周围神经缺损及其极限是多少，神经延长术治疗长

段神经缺损的效果是否优于自体神经移植术，神经

延长过程中是否存有疼痛，神经延长过程中神经再

·３１１·
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生原理等，这些问题将在我们今后的研究中继续

探讨。

综上所述，对于适当长度的神经缺损，神经延长

术无论在功能学上还是在组织学上均优于自体神经

移植术。临床上神经延长术有望取代自体神经移植

术成为修复神经缺损的新方法，这对于今后周围神

经缺损治疗无疑是重大突破。
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