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椎动脉型颈椎病动物模型的研究进展
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　　椎动脉型颈椎病（ｃｅｒｖｉｃａｌｓｐｏｎｄｙｌｏｓｉｓｏｆｖｅｒｔｅｂｒａｌ
ａｒｔｅｒｙｔｙｐｅ，ＣＳＡ）是颈椎病的常见类型，又称颈性眩晕
症、椎－基底动脉缺血综合征。临床表现以发作性眩
晕为主，可伴有头昏、头痛、失眠、耳鸣、视物不清、恶

心、呕吐甚至突然猝倒等症状，还可伴颈肩痛或枕颈

部痛。本病的发病比例在颈椎病中约占 １０％，而且
约７０％的颈椎病患者合并椎动脉受累［１］。但其病因

病机至今尚未完全明确。而在实验动物上复制 ＣＳＡ
来揭示其病因和发病机制等，是目前对颈椎病研究的

重要途径之一。根据指导原则不同，目前 ＣＳＡ动物
模型主要可分为：直接损害或压迫模型、颈部交感神

经刺激模型、血瘀证模型、力学平衡失调模型，但都不

很完善。现就ＣＳＡ动物模型的研究进展综述如下。

１　ＣＳＡ的解剖基础
椎动脉从解剖上通常分为４段：第１段是自锁骨

下动脉发出后，穿入颈椎横突孔以前的部分；第２段是
穿经颈椎横突孔的部分；第３段是位于枕下三角的部
分；第４段是进入颅腔的部分。近年来，多数学者接受
了仲生海等人［２］的理论，认为只有第２段与ＣＳＡ有关，
第１、第３、第４段病变引起的椎－基底动脉供血不足不
能等同于ＣＳＡ，且椎动脉位于横突孔的内侧，占据１／３
的空间。兔的椎动脉颅外段无明显分支与人类相近，

其供血受侧支循环影响较小，有利于实验研究。

２　ＣＳＡ的发病机制
ＣＳＡ的发病机制复杂且尚未完全明确，但归纳起

来主要有３个方面。①椎动脉本身的因素：动脉管壁
硬化、弹性降低是一重要因素；其次是椎动脉本身的

发育畸形，如狭窄、变异、一侧缺如等，直接导致了椎

－基底动脉供血不足。②神经体液调节因素：通过交
感神经兴奋或激惹引起的椎动脉痉挛所致的供血不

足［３］。③椎动脉外在因素：其中的机械性压迫因素包
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括增生的钩椎关节、突出的椎间盘、发育异常的横突

孔、颅底发育异常、寰椎椎动脉沟环综合征等；而在压

迫因素存在的情况下，由颈椎旋转引起的动力性血管

迂曲、狭窄，可产生一过性的脑缺血表现。

椎动脉外的发病机制主要包括机械压迫学说和

颈椎不稳学说。①机械压迫学说：横突孔骨性狭窄或
先天发育纤细以及钩椎关节增生之骨赘或颈椎不稳

机械性压迫椎动脉，造成椎动脉狭窄，长期的压迫造

成管壁的压力持续增高，从而使椎动脉缺血、缺氧，内

皮细胞产生大量血浆内皮素释放入椎动脉，使椎动脉

持续收缩，当超过人体的代偿能力时，就造成椎 －基
底动脉缺血而出现一系列临床症状。②颈椎不稳学
说：颈椎不稳可造成横突间的移动，刺激椎动脉，兴奋

血管壁上的某些受体，再通过生化机制引发此病；或

颈椎不稳刺激椎动脉周围交感神经的兴奋引起椎动

脉的痉挛、缺血。

３　ＣＳＡ的动物模型
３．１　直接损害或压迫模型
３．１．１　结扎一侧椎动脉法　结扎一侧椎动脉，直接
导致了椎 －基底动脉供血不足，从而出现眩晕等症
状。蔡增林等［４］通过结扎家兔单侧椎动脉从而造成

脑干缺血，来建立椎动脉受压的动物模型。张清等［５］

通过对大鼠单侧的椎动脉结扎引起脑缺血系列症状，

实验从细胞自身调控的角度研究 ＣＳＡ对脑缺血损伤
的机制，不仅对ＣＳＡ脑缺血的机制有新的认识，而且
对如何减轻ＣＳＡ对脑缺血性损伤提供了思路。
３．１．２　横突孔周围植骨法　王欢等［６］经兔颈前正中

入路，于Ｃ５～Ｃ６横突间骨膜下椎动脉内侧植入骨块，
来建立椎动脉受压的动物模型。此模型后来被许多

学者成功复制［７－８］。该造模方法的缺点是：横突孔周

围植骨的位置难以把握以及植骨块固定困难，即使局

部融合后也很难刺激到椎动脉。

３．１．３　注射组织硬化剂法　朱双明等［９］于家兔单侧
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颈椎横突部位注射组织硬化剂７７５注射液，造成单侧
椎动脉纤维化阻滞、单侧颈椎肌肉纤维化挛缩，来建

立慢性 ＣＳＡ的动物模型。该方法简单、可靠，符合
ＣＳＡ的发病机理，为 ＣＳＡ的基础研究提供了可靠的
手段，具有很高的研究价值。该造模方法的缺点是：

造模成功后，物理硬化后的动脉靠药物来扭转恐怕难

以让人信服。

３．２　血瘀证模型　杨松涛等［１０］采用兔坐姿低头体

位模拟人颈椎病发病过程，并给予静脉注射高分子右

旋糖酐建立血瘀证颈椎病的动物模型。该模型动物

经颅多普勒（ｔｒａｎｓｃｒａｎｉａｌｄｏｐｐｌｅｒ，ＴＣＤ）检查表现出基
底动脉、左侧椎动脉、右侧椎动脉血流速度明显减慢，

通过组织病理学检测发现家兔颈部软组织退变及椎

动脉狭窄，证实了 ＣＳＡ模型的建立。赵聚凯等［１１］也

成功复制了该模型。利用瘀血阻络的方法可建立一

种新型的家兔 ＣＳＡ模型，ＴＣＤ可动态观察模型形成、
发展、变化过程，该模型形成时间短，可维持至第 ６
周，具有方法简便、安全、可操作性强的特点，符合实

验动物模型的要求。该模型的缺点是：血瘀证模型是

造成全身血液黏稠，导致血流速度变慢，而这只是少

部分ＣＳＡ发病的原因。
３．３　颈交感神经刺激模型　颈部交感神经纤维起源
于胸髓侧角的交感节前神经元（ｓｙｍｐａｔｈｅｔｉｃｐｒｅｇａｎｇｌｉ
ｏｎｉｃｎｅｕｒｏｎｓ，ＳＰＮｓ），交感神经兴奋的信息可通过胸髓
侧角的ＳＰＮｓ电活动来反映，在 ＣＳＡ中交感神经受到
激惹是引发椎动脉（ｖｅｒｔｅｂｒａｌａｒｔｅｒｙ，ＶＡ）供血不足的
主要原因。张军等［１２］将家兔平放在手术台上，在其

下颌骨与肩胛冈上均分３个点，向左侧旋转颈椎，至
下颌骨与肩胛冈接触时，用７号线将下颌骨上均分的
３个点与肩胛冈上均分的３个点缝合在一起，通过外
载荷的作用，完成造模。在造模当日及造模４周分别
检测每组的ＳＰＮｓ放电次数及去甲肾上腺素的含量。
结果证实交感神经因素在 ＣＳＡ发病中对椎动脉的供
血不足起到重要的调控作用。贺俊民等［１３］通过实验

研究发现，在刺激兔颈上神经节、颈中神经节、颈下神

经节时，基底动脉血流量与基线血流比较都呈负向变

化，说明交感神经在受到激惹后，对 ＶＡ、椎 －基底动
脉血流系统的作用主要是使其血流量减少。于腾波

等［１４］对３０只家兔分组进行颈上、颈中、颈下神经节
电刺激和（或）神经节阻滞，用激光多普勒血流计测定

椎－基底动脉血流量变化。结果颈下和颈中神经节
对椎－基底动脉系统血流量的调节起主要作用，认为
交感神经因素可能是造成椎 －基底动脉缺血的主要

发病机制之一。

３．４　力学平衡失调模型
３．４．１　静力性平衡失调　彭宝淦等［１５］通过切除兔

颈椎棘上、棘间韧带和分离椎旁两侧肌肉建立颈椎病

模型。取兔颈背部一长７～８ｃｍ的正中纵向切口（从
寰枕关节至第２胸椎棘突处），钝性分离直至充分暴
露棘突。将脊柱两侧附着于棘突椎板及小关节的肌

肉全部分离开，然后依次切除 Ｃ１～Ｃ７的棘上及棘间
韧带。这种造模方式，不破坏椎间盘，但能逐渐造成

颈椎间盘退变；由于损伤了动物颈后部软组织结构，

使动物有易于低头倾向，这符合长期从事坐位工作或

学习者易患颈椎病的流行病学调查病因；从Ｘ线表现
与病理学研究结果看，与人类颈椎病的表现一致。该

模型的缺点是：静力性平衡失调由于不破坏椎间盘，

切除Ｃ１～Ｃ７的棘上及棘间韧带，其自我修复能力强，
很快又会达到新的稳定模型。

３．４．２　动力性平衡失调　郝永强等［１６］通过手术直

接损伤大鼠颈背部的浅层、深层及全层肌群，建立了

大鼠颈椎动力平衡失调程度不同的动物模型。该研

究结果表明，颈椎动力平衡失调可加速颈椎间盘退

变，并在颈椎病发病机制及防治中意义重大。该实验

模型设计的优点为：切除大鼠颈背部伸肌群导致伸颈

功能丧失，动物始终呈屈颈状态，造模方法相对简单，

易于复制，创伤小，造模成功率高。其缺点为：单纯地

切断浅、深两组肌群后，肌肉之间会形成瘢痕，而且脊

柱的前、中、后柱均完好，故很难造成颈椎不稳模型。

４　小　结
目前，尚无一种非常准确又简单易行且能被医学

界普遍认可的ＣＳＡ动物模型。以上模型的缺点概括
为：造模复杂，时间长，动物在术中容易死亡，复制率

不高等。过去认为ＣＳＡ是由于椎动脉直接受钩椎关
节增生骨赘的机械压迫，使其管径变小导致脑供血不

足而出现临床症状。但后来有学者通过基础和临床

试验否定了这一说法［１７］。对ＣＳＡ的认识也从单纯压
迫的原因转向颈椎不稳。顾韬等［１８］通过临床研究发

现，大部分 ＣＳＡ患者并没有明显的钩椎关节骨赘增
生，而这些患者都存在不同程度的颈椎不稳或椎间盘

变性突出，且颈椎不稳主要发生在 Ｃ４～５和 Ｃ５～６，行常
规颈前路减压植骨融合内固定术切除变性椎间盘和

固定不稳节段后，患者术前眩晕等复杂症状可获明显

改善（优良率８７．５％），这提示颈椎不稳和椎间盘变
性突出与颈性眩晕有着密切关系，也从另一方面说明

了钩椎关节增生不是颈性眩晕的唯一发病因素。卢
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天祥等［１９］采用颈托外固定加中医疗法治疗 ＣＳＡ患
者，取得了良好的效果（有效率８７．５％），认为不能把
钩椎关节增生和椎动脉狭窄扭曲作为诊断 ＣＳＡ的唯
一依据。在临床上，椎动脉缺血症状与骨赘大小不平

行，大的骨赘不一定产生明显椎动脉供血不足的症

状，小的骨赘甚至无骨赘却症状明显。何海龙等［１７］

指出阻断双侧椎动脉不会引起椎动脉供血区域慢性

缺血性损害，因而推测椎动脉受压引起脑组织供血不

足并非是 ＣＳＡ的主要发病机制。所以，目前已有许
多研究认为引起椎动脉痉挛、缺血的原因是由于颈椎

不稳造成横突间的移动，刺激椎动脉，兴奋血管壁上

的某些受体，再通过生化机制引发该病或刺激椎动脉

周围交感神经的兴奋点。杨学良等［２０］研究发现，出

现颈性眩晕的患者，经核磁共振检查并未发现椎动脉

孔有明显的骨刺形成，也无明显椎动脉狭窄，但椎间

盘却有不同程度变性或突出；Ｘ线检查测量大部分患
者有颈椎不稳，而经颈前路减压植骨融合术增加颈椎

稳定性后，椎动脉缺血症状完全消失，说明颈椎不稳

是ＣＳＡ发病的重要原因。中医治疗ＣＳＡ也有很好的
效果。刘晋闽等［２１］研究认为，中医多途径综合疗法

能明显改善椎动脉型颈椎病的主要症状及体征，且疗

效确切，起效迅速。

颈椎不稳对椎动脉的刺激比直接压迫更为重要。

颈椎的稳定主要依靠颈椎的动静力系统协同作用而

维持，动力系统失衡后引起由颈部椎体 －韧带 －椎间
盘组织构成的静力平衡系统的失衡，最终导致整个颈

椎系统生物力学功能的紊乱。基于对 ＣＳＡ的新的认
识，今后我们可以通过前路破坏前纵韧带及部分椎间

盘来破坏颈椎的静力平衡系统，通过切断颈后部的

浅、深肌肉群，影响颈椎的动力平衡系统，但后柱结构

包括棘上和棘间韧带给予保留，来建立 ＣＳＡ的动物
模型。该模型的机理为：①颈椎不稳可造成横突间的
移动，刺激穿行其间的椎动脉，兴奋血管壁上的受体，

再通过生化机制引发ＣＳＡ；②颈椎不稳刺激椎动脉周
围的交感神经兴奋而引起椎动脉的痉挛、缺血；③颈
椎不稳的模型建立后，在头部过度旋转或伸屈时，由

于椎体的水平位移或旋转位移刺激椎神经，引起椎动

脉痉挛、血流量减少，从而引起脑部缺血而发生猝倒。

该模型的优点为：造模时间短，模型稳定，符合 ＣＳＡ
的发病机制。今后可以采用该造模方法在实验动物

上复制ＣＳＡ的动物模型，应值得推广。
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２００４，２１（２）：１０９－１１１．

［５］　张清，杨克新，王尚全，等．流式细胞仪检测椎动脉型颈
椎病动物模型脑神经细胞凋亡［Ｊ］．中国骨伤，２００４，１７
（１１）：６８９－６９０．

［６］　王欢，李雷，王海义．椎动脉受压动物模型［Ｊ］．中国医科
大学学报，１９９７，２６（２）：１５６－１５８．

［７］　李俊华，潘子毅．椎动脉受压动物模型血浆内皮素的变
化［Ｊ］．中国中医骨伤科杂志，２００３，１１（５）：１６－１８．

［８］　皮全民，谢明夫，梁帮领．椎动脉型颈椎病动物模型的建
立［Ｊ］．当代医学，２００８，（７）：３０－３１．

［９］　朱明双，郑重，黄勇，等．注射硬化剂法制作家兔椎动脉型
颈椎病动物模型［Ｊ］．中医正骨，２０００，１２（１２）：１１－１３．

［１０］杨松涛，胡晓梅，郑重，等．一个新的椎动脉型颈椎病家
兔动物模型的建立［Ｊ］．中药药理与临床，２００５，２１（６）：
４９－５１．

［１１］赵聚凯，陈庆平，高梁斌，等．活血化瘀对颈椎病动物模
型局部血流量与组织的影响［Ｊ］．浙江中西医结合杂志，
２００２，１２（１１）：６８３－６８４．

［１２］张军，孙树椿，于栋等．交感神经及其递质在椎动脉型颈椎
病中的调控机制［Ｊ］．中国骨伤，２００５，１８（７）：４１３－４１５．

［１３］贺俊民，陈忠和，韦贵康，等．刺激兔颈交感神经节及椎
动脉对血压影响的实验观察［Ｊ］．中国骨伤，２０００，１３
（３）：１４４－１４６．

［１４］于腾波，夏玉军，周秉文．交感神经因素对椎－基底动脉
血流影响的实验研究［Ｊ］．中国脊柱脊髓杂志，２０００，１０
（３）：１５７－１５９．

［１５］彭宝淦，施杞，沈培芝，等．一个新的实验性颈椎病动物
模型［Ｊ］．中国中医骨伤科杂志，１９９６，４（５）：１０－１２．

［１６］郝永强，施杞，吴士良．颈椎动力平衡失调大鼠椎间盘蛋
白多糖的观察［Ｊ］．中国骨伤，１９９９，１２（１）：１１－１３．

［１７］何海龙，贾连顺，李家顺，等．椎动脉阻断对小脑后下叶
功能影响的实验研究［Ｊ］．中国脊柱脊髓杂志，２００２，１２
（１）：２３－２６．

［１８］顾韬，袁文，王新伟，等．颈前路减压植骨融合内固定术
在治疗颈性眩晕中的作用［Ｊ］．颈腰痛杂志．２００７，２８
（１）：３－６．

［１９］卢天祥，杨华，汤海峰，等．外固定配合练功治疗椎动脉
型颈椎病［Ｊ］．中医正骨，２００８，２０（１０）：２３－２４．

［２０］杨学良，孙建民．颈椎不稳在椎动脉型颈椎病发病中的
意义［Ｊ］．中国骨伤，２００９，２２（５）：３５２－３５３．

［２１］刘晋闽，张洁，任伟峰，等．椎动脉型颈椎病中医多途径
治疗的临床观察［Ｊ］．中医正骨，２００９，２１（１２）：７－９．

（２０１０－０９－２０收稿　２０１０－１０－２７修回）
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