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"摘要#

!

目的
!

比较非去极化肌松药罗库溴铵对大鼠面神经支配的口轮匝肌及体神经支配的腓肠肌的诱发肌

电位!

CC*J

"的抑制程度%方法
!

制作
&"

例大鼠右侧面神经主干压榨伤模型#取正常和损伤侧口轮匝肌及正

常腓肠肌离体肌条分为
$

组#分别记录电刺激法诱发的肌张力振幅&观察梯度浓度罗库溴铵作用下#

$

组肌条的

肌张力振幅变化程度#以肌张力振幅抑制百分比!

*/12P

"表示
CC*J

抑制程度%结果
!

$

组肌条的
*/12P

均随罗库溴铵浓度升高而呈剂量依赖性地增加&在不同浓度罗库溴铵水平下#腓肠肌的
*/12P

均大于口轮匝

肌的
*/12P

!

!

#

"@")

"&而正常和损伤侧口轮匝肌的
*/12P

比较没有显著的统计学意义%结论
!

面神经支

配的口轮匝肌对非去极化肌松药罗库溴铵的敏感性明显低于肢体神经支配的腓肠肌#而这种差异没有表现在正

常和损伤面神经支配的肌肉间%

"关键词#

!

罗库溴铵&

!

神经肌接头&

!

口轮匝肌&

!

腓肠肌
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周汝元#等
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大鼠面神经支配的口轮匝肌及腓肠肌对罗库溴铵敏感性的比较

!!

术 中 面 神 经 诱 发 肌 电 位 !
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!CC*J

"监测有助于外科医生识

别面神经的走行#减少面神经损伤的发生率+

&

#

!

,

#这一

过程依赖于正常的神经肌接头电生理信号传递功能%

肌松药作为全身麻醉的必要成分#其作用机制恰恰是

阻断了神经肌接头的信号传递#因此理论上在

!CC*J

监测时应避免使用肌松药#但在无肌松下过

深的麻醉不利于血流动力学稳定且难以确保制动%

早在
&#*'

年
9

L

F>.+

在全麻患者中观察到拇收肌对

右旋筒箭毒碱的敏感性比呼吸肌大得多+

$

,

#为部分外

周神经肌接头阻滞技术提供了基础%部分外周神经

肌接头阻滞!

5

$.;'$=%+".>F":-"=$.<=>-O$#+

#

QI*R

"

技术能在肢体肌肉制动的同时保留面肌的反应性#因

而被认为是这类手术较好的选择#这一结果与国内外

文献相符合+

(

#

)

,

#该技术的理论基础在于面肌和四肢

骨骼肌对肌松药的敏感性可能存在差异#但是导致这

种差异性的机制尚不明确%一种推测认为(膈肌$喉

部肌群和面部肌群距主动脉近#血液供应量比远离主

动脉的拇收肌丰富#因此肌松药可能起效更快#另一

种推测认为可能与神经肌接头部位受体分布有关+

%

,

%

我们既往的临床研究发现既使四肢骨骼肌已达

&""P

神 经 肌 接 头 阻 滞 !

%+".>F":-"=$.<=>-O$#+

#

I*R

"时#仍有一部分患者可以记录到面神经复合动

作电位反应#从而支持了这种敏感性差异的假说+

*

#

'

,

#

但这种差异的量化关系尚不明确%本实验目的是(在

离体实验水平#观察非去极化肌松药罗库溴铵对大鼠

正常面神经$受损面神经支配的肌肉!口轮匝肌"和腓

神经支配的肌肉!腓肠肌"的诱发肌电位!
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"反应的抑制程度#分析
$

种

神经肌接头对肌松药的敏感性差异#为部分神经肌阻

滞技术应用于面神经监测提供理论依据%

材 料 和 方 法

实验动物与试剂
!

成年
,D

大鼠!复旦大学实

验动物中心#清洁级"#体重
&'"

$

!!"

A

#雌雄兼用#

标准饲养%试剂(罗库溴铵粉剂!欧加农公司#荷

兰"#实验开始前
&"F'%

稀释到所需浓度%

急性面神经损伤模型制备
!

,D

大鼠
&"

只#采

用氯胺酮
!"F

A

'

O

A

加安定
!"F

A

'

O

A

腹腔注射麻

醉#常规消毒后#暴露右侧面神经主干#用文氏止血

钳压榨面神经主干#夹闭一扣长度
!FF

#夹闭时间

$":

#然后缝合创口#左侧为正常对照+

#

#

&"

,

%术毕见

以角膜刺激引起的瞬目反射消失#可作为面神经损

伤的临床表现%取正常侧和损伤侧的面神经制备光

镜和电镜检查标本#用于光镜观察的标本收集于

(P

多聚甲醛液中#常规行
4C

染色#光学显微镜下

观察摄片&电镜标本用
!@)P

戊二醛$磷酸缓冲液固

定#脱水浸透固化后#

38R6&

型超薄切片机切片#

$P

醋酸铀
6

枸橼酸铅双染色#

Q4232Q,7*6&!"

透

射电镜观察摄片%

离体肌条制备与肌张力测定
!

术后
&"#

用戊

巴比妥纳!

$"F

A

'

O

A

"腹腔注射麻醉大鼠#显露出咬

肌表面面神经上下颊支#采用自体对照法#分别取正

常侧和损伤侧面神经支配的口轮匝肌和腓神经支配

的腓肠肌#肌肉标本带神经#剪成沿肌纤维方向
&@)

$

!@"-F

#肌纤维横轴方向
!-F

的肌条#置于含

O.+<

0

:

营 养 液 !
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"的恒温浴槽内#

#)P K

!

加
)P 7K

!

通

气灌注#恒温
$*U

#

5

4

保持在
*@$

左右+

&&

,

%

将肌条分别置于含
O.+<

0

:

营养液的恒温浴槽

中#一端固定于
3

型钩上#另一端连线系于张力换

能器上#使用
,*&Q6Q7

型生物信号处理系统转换

数据并放大信号#静息
$"F'%

#稳定后记录肌张力

的基础值%以刺激电极刺激肌条近端神经#采用

'S

超强电压刺激#刺激方式为频率
! 4G

#波宽

"@!F:

的成串超强矩形波#每串持续时间为
!:

#串

间距离为
):

#记录电极为同心圆针电极#插入肌条

的肌腹#记录电刺激诱发的肌张力振幅!

F":-"=$.

;+%:'>%$F

5
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#
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罗库溴铵对
QQAW

抑制程度的观察
!

采用自

体对照法#分别在浴槽中加入相应浓度的罗库溴铵

溶液#观察不同浓度罗库溴铵作用下#每个肌条的

*/Q

变化%分为正常面神经支配口轮匝肌$损伤面

神经支配的口轮匝肌及腓肠肌
$

组#每组
&"

例%罗

库溴铵浓度分别为
!@)

$

)

$

*@)

和
&"

!

A

'

F3

!相当

于大鼠
"@),CD

#)

$

&,CD

#)

$

!,CD

#)

$

(,CD

#)

的罗

库溴铵血药浓度"#采用累积剂量法#每个浓度下孵

化
&)F'%

#记录
*/Q

%

统计学处理
!

采用配伍组方差分析方法#通过

,Q,,&&@)

软件进行统计学处理#

!

#

"@")

认为差

异有统计学意义%

结
!!!

果

J

种神经肌接头对罗库溴铵敏感性差异的比较

!

采用
'S

超强电压#频率
!4G

#波宽
"@!F:

的成

串矩形波刺激#随着罗库溴铵浓度增加#

$

组肌条的

肌张力振幅值都降低#而腓肠肌组降低更明显!图

&

"&以肌张力振幅抑制百分比!
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图
G

!

不同浓度罗库溴铵下间接电刺激

引发的肌张力振幅曲线
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抑制程度#

*/12P-

!用药前
*/16

用

药后
*/1

"'用药前
*/1,&""P

%以
*/12P

为

纵坐标#肌松药剂量为横坐标#分别得出
$

组肌肉的

肌张力振幅抑制百分比与肌松药的量
+

效曲线#

$

组肌条的
*/12P

均随罗库溴铵浓度升高而呈剂量

依赖性地增加#罗库溴铵在
!@)

$

)

$

*@)

和
&"

!

A

'

F3

各浓度水平#腓肠肌的
*/12P

均显著高于口轮匝

肌的
*/12P

!图
!

#

)-&"

#

!

#

"@")

"&损伤侧口轮

匝肌的
*/1

基础值明显低于正常侧口轮匝肌#罗

库溴铵各浓度下的
*/1

绝对值也明显低于正常

侧#但
*/12P

未显示出统计学意义上的差异!表
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面神经损伤模型的病理学检查
!

光镜及电镜下

观察#正常对照组髓鞘完整#轴突染色均匀#损伤侧

面神经组织可见脱髓鞘和轴突变性#雪旺细胞变形#

神经细胞空泡样变性#符合神经损伤的病理学特征

!图
$

$

(

"%

讨
!!!

论

我们在既往的临床研究中将
QI*R

技术应用

于需行面神经监测的中耳手术#发现
QI*R

在满足

制动的同时#也保持了面神经
CC*J

良好的反应性

和可重复性+

&!

,

&我们又证实面神经
CC*J

的反应

性与外周
I*R

之间存在直线相关关系#刺激阈值

与
I*R

呈正相关#反应振幅与
I*R

呈负相关#并

且即使四肢骨骼肌已达
&""P I*R

时#仍有一部

分患者可以记录到面神经
CC*J

反应#提示面肌和

四肢骨骼肌对肌松药的反应敏感性存在差异+

&$

,

%

本实验作为既往临床研究的延续#在离体实验水平#

使用电刺激诱发的肌张力振幅描记法#定量分析面

神经支配的肌肉!口轮匝肌"和肢体神经支配的肌肉

''&
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周汝元#等
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大鼠面神经支配的口轮匝肌及腓肠肌对罗库溴铵敏感性的比较

图
J

!

光镜下面神经组织病理学检查&
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透射电镜下面神经组织病理学检查&
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!腓肠肌"对非去极化肌松药!罗库溴铵"的敏感性差

异%结果证实在等效浓度罗库溴铵作用下#离体灌

注的腓肠肌肌张力振幅受抑制程度明显大于口轮匝

肌#从而为临床实践经验提供了理论依据%临床上

使用
(

个成串刺激!

;.$'%>MM>".:;'F"=$;'>%

#

/K!

"

刺激尺神经#以诱发的拇内收肌肌颤搐变化来间接

反应神经肌肉阻滞程度#所以
/K!

值实际上代表

的是肢体神经支配的骨骼肌的肌松程度#也就是外

周神经阻滞程度#而不能直接反映面神经阻滞程度%

因此#本实验结果的临床意义在于#可根据目标肌松

程度的
/K!

值#推测面神经的神经肌接头阻滞程

度#从而确保麻醉所需的外周肌松与面神经监测所

需条件之间的平衡%而以
*/12P

为纵坐标#肌松

药剂量为横坐标得出的量
!

效曲线#可以指导满足

不同部位不同肌松要求的临床麻醉方案#确定合适

的肌松程度%若单纯为面神经定位#保证手术中面

神经的识别和保护#可以使用合适剂量的肌松剂#若

根据刺激阈值判断预后#根据所作量效曲线尽量降

#'&
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低肌松程度%

根据
!CC*J

的临床应用经验#术前面神经功

能受损者#包括有面瘫症状和无症状但神经电图检

查显示一定程度的神经变性者#在相同的监测条件

下#与面神经功能正常者相比#其
!CC*J

反应基

础值减小#监测的灵敏度也下降#肌松药在这类患者

中的使用更需谨慎%本实验在离体水平观察了损伤

与正常面神经支配的口轮匝肌对罗库溴铵反应的敏

感性#结果表明(损伤侧口轮匝肌肌张力振幅基础值

较正常侧低#但等效浓度罗库溴铵下肌张力振幅抑

制程度与正常侧比较无显著性差异#这一结论似乎

与临床经验不相符%本实验面神经损伤诱发部位在

神经主干#根据光镜和电镜的病理检查结果#损伤侧

呈现脱髓鞘和轴突变性#符合神经损伤病理学特征#

大鼠呈现角膜刺激引起的瞬目反射消失的体征也符

合面神经损伤的表现#因此模型的建立是可信的%

由于本实验采用的是急性损伤模型#而离体灌注的

肌条上所带神经为末梢神经#电刺激末梢神经时神

经轴突囊泡储存的神经递质释放在短期内是否受到

神经主干损伤的影响尚待进一步研究认证&此外整

体动物的
CC*J

反应可能受到多种神经体液因素

的调节#与离体实验结果的差异尚需探讨%损伤侧

口轮匝肌肌张力振幅基础值较正常侧低#与临床上

面神经麻痹患者
!CC*J

反应基础值减小相符合#

反映损伤侧口轮匝肌
!CC*J

监测灵敏度减小#但

损伤与正常面神经支配的口轮匝肌对罗库溴铵敏感

性无明显差异%由于本实验面神经损伤模型为定性

损伤#而不能精确模拟损伤程度#所以损伤侧肌张力

振幅基础值数值波动较大%

2<+<"%

X

>

等+

&(

#

&)

,观察了在同等剂量肌松药作

用下#咬肌$甲杓肌$膈肌$腹直肌$胫骨前肌和比目

鱼肌六组肌肉的诱发肌电位#发现肌松药的起效和

维持时间与肌纤维构成无关#与单位横截面积

!

-.>::6:+-;'>%$=$.+$

#

7,1

"上的乙酰胆碱受体

!

$-+;

L

=-?>='%+.+-+

5

;>.:

#

17?0

"数目#即
17?0

'

7,1

有关#认为
17?0

'

7,1

可以从组织学上预见

不同肌肉对非去极化肌松药的敏感性%因此#从神

经肌接头突触水平探讨面神经支配的肌肉和肢体神

经支配的肌肉对肌松药敏感性差异的机制是一个值

得进一步研究的问题%

结论(面神经支配的口轮匝肌对非去极化肌松

药罗库溴铵的敏感性低于肢体神经支配的腓肠肌#

而这种差异没有表现在正常和损伤面神经支配的肌

肉间%本实验结果有助于临床上根据外周
I*R

程

度判断面神经肌接头的传导性#从而指导临床麻醉

所需肌松和面神经监测所需条件之间的平衡%
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