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恒河猴感觉皮层手区切除后的脑功能重组
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摘要　目的：研究切除恒河猴感觉皮层手区对恒河猴感觉皮层脑功能重组的影响，探讨病理状况下大脑皮层对手区与面区感觉
功能的调控作用是否发生代偿，揭示“面口合谷收”可能的生物学机制。方法：手术切除恒河猴感觉皮层手区，通过微电极细胞

外记录寻找恒河猴感觉皮层ＳⅠ神经元的放电，观察其外周感受野的变化。结果：恒河猴感觉皮层手区切除后３个月、６个月、９
个月，手区神经元的外周感受野消失，随着切除时间的延长，在已切除的手区可逐步记录到数量不等对面部和前臂刺激起反应

的神经元，对面部刺激起反应的区域明显大于对前臂刺激起反应的区域。结论：１）感觉皮层手区功能的丧失导致与其毗邻的
面区、前臂之间发生功能重组，面区和前臂区均逐步向手区扩展。２）功能重组似乎有一定的趋向性，即面区和手区之间的功能
重组强于前臂区和手区。３）病理状况下大脑皮层手区和面区的功能重组可能是“面口合谷收”重要的生物学机制。
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　　位于手阳明大肠经手背的“合谷穴”能有效治疗
大肠经远端循行所过部位“面口部”的疾患（如牙痛、

面神经麻痹等），是对经脉体表－体表联系规律的精辟
概括，实质上反应的是人体上（头面部）、下（肢体末

端）联系的一个重要现象。在针灸临床上，针灸医生经

常选用位于手部第一、二掌骨之间的合谷穴来治疗诸

如面瘫、下颌关节功能紊乱、牙痛等面口部的疾患［１－４］，

谓之“面口合谷收”，并用经络理论对此进行解释。但

是，空间距离相距遥远的两部位（手和面口部）何以发生

如此密切的联系，位于拇食指之间的合谷穴缘何治疗口

面部的疾患，其内在的科学机制至今仍不甚明了。

２００１年《ＮＥＵＲＯＬＯＧＹ》报道了１例双耳听力严重
减退的７８岁老人，当其移动左手中指可产生耳鸣，进
一步研究指出其可能与周围神经损伤后产生的脑可塑

性变化有关［５］。脑可塑性是指大脑的结构和功能可以

为外界环境和经验所修饰，包括结构可塑性和功能可
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塑性。结构可塑性是指神经元和突触之间由于受到学

习和经验的影响建立新的连接，从而改变个体的行为。

功能可塑性是指通过学习和训练，大脑某个特定区域

的功能可以由邻近的脑区代替，又称之为功能重组。

近２０年来脑可塑性的丰硕研究成果表明，，当灵长类
动物和人类的躯体感觉信息的传递发生障碍时，手和

口面部之间显现出某种特定的联系［５－１２］，且与脑可塑

性有着非常密切的联系。因此，本研究旨在观察切除

恒河猴躯体感觉皮层手区后，手区及其邻近的面区之

间的功能重组，探讨病理状况下大脑皮层对手区与面

口部感觉功能的调控作用是否发生代偿，揭示“面口合

谷收”可能的生物学机制。

１　材料和方法
１１　实验动物　恒河猴（Ｒｈｅｓｕｓｍｏｎｋｅｙｓ），来源（华
南灵长类动物研究中心，广州），体重（４～５ｋｇ），年龄
（５～６岁）。
１２　模型的建立

１）动物麻醉：氯胺酮和速眠新（３∶１）０２ｍＬ诱导
麻醉，随后３％戊巴比妥钠３ｍＬ肌肉注射维持麻醉。
麻醉状态保持在神经外科２级麻醉水平，此时猴已经
失去知觉，反射活动减少，对疼痛以及其他手术过程的

刺激不发生反应。

２）手术方法：动物麻醉后置于大动物脑立体定位
仪上，呈俯卧位。无菌条件下，备皮，沿矢状面切开头

部皮肤，暴露颅骨，前囟清晰可见。参照猴脑立体定位

图谱对应于大脑皮层躯体感觉区所在位置用高速颅钻

钻孔，切开硬脑膜，充分暴露前顶叶，以相对狭长的中

央沟（ＣｅｎｔｒａｌＳｕｌｃｕｓ，ＣＳ）作为第一躯体感觉皮层（ＳＩ）
的标志对记录部位进行定位。将钨丝电极固定在微操

作器上，由电动推进器推进至记录部位，以石蜡油覆盖

在脑表面以防止组织干燥并减少机械位移的影响。

３）皮层神经元放电的记录：将尖端裸露的钨丝电
极（１ＭΩ，美国 ＦＨＣ）固定在微操作器上，由电动推进
器步进至记录部位，用石蜡油覆盖在脑表面以防止组

织干燥并减少机械位移的影响。待记录到稳定的神经

元自发放电后，分别针刺恒河猴面部和手部，观察其对

神经元的诱发反应，记录神经元的外周感受野。神经

元的放电信号经前置放大器输入生理信号高速数据采

集分析系统（英国ＣＥＤ）进行数据的分析处理。
４）切除感觉皮层手区：根据皮层神经元对手和面

部刺激的反应，勾画出感觉皮层手区（支配拇、食指）

的分布，随后进行切除，深度约１５～２ｃｍ，缝合硬脑膜
及头皮，放回笼中单独饲养，每天肌注青霉素８０Ｕ以抗
感染，持续半个月。

２　结果

图１　恒河猴（Ｍ１）躯体感觉皮层合谷穴区切除前后
的躯体感觉定位图

　　注：Ｄ１５：拇指、食指、中指、无名指、小指；Ｐ：手掌，Ａ：前臂，
Ｆ：面；·（黑点）：神经元的外周感受野；（·Ｆ：感受野在面部的
神经元，·Ａ：感受野在前臂的神经元，·Ｄ１Ｆ：同时对面部和拇
指刺激起反应的神经元）；灰色：无反应，绿色（·Ｆ周围深色区
域）：对面部刺激起反应，黄色（·Ａ周围深色区域）：对前臂刺
激起反应。

图２　恒河猴（Ｍ１）躯体感觉皮层合谷穴区切除前
的躯体感觉定位图

图３　恒河猴（Ｍ１）躯体感觉皮层手区切除６个月后的手区、
面区和前臂区域的感受野的示意图

图４　恒河猴（Ｍ２）躯体感觉皮层手区切除前后的手区、
面区和前臂区域的分布
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图５　恒河猴（Ｍ３）躯体感觉皮层手区切除前后的手区、
面区和前臂区域的分布

　　研究结果表明，切除前，感觉皮层 ＳⅠ手区和面区
相毗邻，在两者的交界部位可以记录到一些同时对面

部和拇指（或食指）刺激发生反应的神经元，但总体而

言，两者有着较为严格的界限。切除后３个月，切除的
手区逐渐有新生组织生成，与面区相邻近的部位可记

录到少许只对面口部刺激起反应的神经元，与前臂相

邻近的区域未能记录到对前臂刺激起反应的神经元，

其他区域则对任何刺激均无反应。切除后６个月，与
面区相邻近的手区记录到只对面口部刺激起反应的神

经元的数量和区域较切除后３个月明显增加，与前臂
相邻的手区也可记录到少量只对前臂刺激起反应的神

经元；切除后１２个月，在切除的手区记录到只对面区
起反应的神经元的数量和区域较切除后３个月、６个
月均明显增加，与前臂相邻的手区亦有类似的结果，但

其区域明显小于面区。

３　讨论
大量研究表明，灵长类动物发生背根损伤、背索损

伤、截肢导致躯体感觉传入障碍时，手和口面部之间发

生功能重组。

１）背根损伤：１９９１年Ｐｏｎｓ开展了一项具有开创性
的研究，在切断猕猴 Ｃ２Ｔ４背根以去除手、前肢和颈部
的感觉传入，在去传入的体感皮层ＳⅠ共记录到１２４个
部位的神经元对面部刺激发生反应，且面部逐渐向躯

干部扩展并与躯干部形成异常的连接，其扩展的最小

距离为 ５～８ｍｍ，最大可达 １０～１４ｍｍ［６］。１９９４年
Ｌｕｎｄ对Ｐｏｎｓ的工作做了进一步的研究，他将一根电极
插入皮层ＳⅠ区，根据其距离皮层的位置深浅从上到
下一共记录了１５个神经元。发现，感受野在拇指（第
３和第５）的神经元与感受野在下颌（第４）和面颊（第
６）的神经元紧密相邻。感受野在上臂（第１和第７）的
神经元与感受野在下颌（第２和第８）和外侧面部（第
６）的神经元紧密相邻。在切除 Ｃ２Ｔ４背根后，支配去
传入区域的３ｂ区并不立即对面部的刺激发生反应，提

示皮层重建完成与否可能是关键［７］。１９９８年 Ｊｏｎｅｓ在
猕猴丘脑观察到类似上述皮层发生的变化，在 Ｃ２Ｔ４
背根损伤后，将１３根微电极从后向前水平刺入丘脑腹
后核（ＶＰ）记录其神经元的外周感受野，发现感受野在
面部所代表的区域最大且感受野在面部和躯干的神经

元紧密相邻，提示面部和躯干部在 ＶＰ的感觉代表区
紧密相邻［８］。

２）背索损伤：Ｊａｉｎ等观察了切除成年夜猴单侧背
索（Ｃ３Ｃ４）对对侧躯体感觉皮层３ｂ区的手、面和手臂
区域的作用。结果表明，完全切除背索后即刻，手区对

手部刺激失去反应；部分切除背索后５ｄ，手区的去传
入部分对手部刺激仍然没有反应；部分切除背索后

３６ｄ，保留的背索传入的皮层区域发生扩展；完全切除
８个月后，皮层的手区和手臂区对面颊的刺激起反
应［９］。随后Ｊａｉｎ等又研究发现，完全或部分切除猕猴
Ｃ３／Ｃ５背索后２２个月，在丘脑腹后核（ＶＰ）出现了类似
３ｂ的大规模重组，主要表现为面部的传入扩展到去传
入的手部甚至是足部，手臂扩展到手，枕部／颈部／肩部
扩展至手和足部［１０］。同时，Ｊａｉｎ等又从形态学的角度
进行了研究，发现上述丘脑和皮层发生的功能重组与

脑干密切相关。将辣根过氧化物酶（ＨＲＰ）注入切断
Ｃ３／Ｃ５的猕猴面部，ＨＲＰ标记的面部感觉神经元的轴
突一直延伸到楔状核的中间部，而正常情况下该部位

是手和前肢轴突终止的部位。Ｃ３／Ｃ５损伤后 １８～３３
个月，新的外周传入神经开始出芽，占据楔状核的１／
３，提示背索损伤后面部的传入激活了皮层的手区。同
时，去传入的手区对保留的手部传入的刺激和面颊部

刺激均发生反应［１１］。

３）截肢：Ｆｌｏｒｅｎｃｅ等研究发现，猴肱骨中段截肢
（手和前肢去传入）后，支配手的皮层３ｂ区神经元可被
来自面部和上肢残端的传入同时激活。同时，在丘脑

腹后外侧核（ＶＰＬ）手区也出现类似的情况，提示面部
和上肢残端在皮层 ３ｂ区和丘脑已经发生相互扩
展［１２］。

以往的研究主要集中观察外周躯体感觉传入障碍

时所诱发的手和口面部之间的功能重组，在本研究中，

我们观察到切除躯体感觉皮层手区后，随着切除时间

的延长，大脑皮层对手区与面口部感觉的调控发生了

代偿，感觉皮层的面区和前臂区均逐步向已切除的手

区扩展，且面区向手区扩展的速度和区域均明显大于

前臂区。提示：中枢损伤后手区与其相邻的面区和前

臂区之间可以发生功能重组；功能重组似乎有一定的

趋向性，即面区和手区之间的功能重组强于前臂区和

（下接第１５８０页）
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的作用机制。在实验结果中，发现针刺两穴对小脑均

有广泛的激活，目前研究表明小脑具有多种解剖结构

和功能，这些与针刺穴位究竟有何关系，应对小脑的激

活区进行更精细的分析。
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手区；病理状况下大脑皮层手区和面区的功能重组可

能是面口合谷收重要的生物学机制。
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ｔｏｎｅｕｒａｌｐｌａｓｔｉｃｉｔｙａｆｔｅｒｌｉｍｂａｍｐｕｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＪＮｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌ，２０００，８３

（５）：３１５４－３１５９．

（２０１４－１２－０８收稿　责任编辑：洪志强）

·０８５１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｄｅｃｅｍｂｅｒ．２０１４，Ｖｏｌ．９，Ｎｏ．１２
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