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文章亮点： 
1 此问题的已知信息：目前研究对颈椎病模型的了解仍不深入，颈椎不稳与椎-基底动脉缺血的动物模型是研

究颈椎病病理生理以及治疗的关键。 
2 文章增加的新信息：文章总结和探讨颈椎病动物模型成立、阳性率及合适的造模时间等。 
3 临床应用的意义：文章总结了颈椎病动物模型的进展，分析了颈椎不稳与椎动脉缺血动物模型的实验与构

建的前景。 
关键词： 
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动力性平衡；动物模型；实验研究；进展；综述  
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摘要 
背景：颈椎病是颈椎椎间盘组织退行性改变及其继发病理改变累及其周围组织结构。颈椎不稳与椎-基底动脉

缺血的动物模型是研究颈椎病病理生理以及治疗的关键。 
目的：对颈椎不稳与椎-基底动脉缺血的动物模型进行阐述，探讨动物模型实验研究的新进展。 
方法：由作者应用计算机检索 PubMed 数据库及 CNKI 数据库 1979 至 2012 年，在英文标题和摘要中以

“cervical instability，basal - vertebral artery ischemia”和“animal model”检索，中文文献检索以“颈椎

不稳，椎动脉缺血，动物模型”为关键词，选择内容与颈椎不稳、椎动脉缺血、动物模型相关的文章，同一

领域文献则选择近期发表或发表在权威杂志文章，共纳入 43 篇文献。 
结果与结论：目前建立合适的理想的颈椎病模型尚需继续探讨。利用动物颈椎病模型进行的研究，目前多集

中在病因、发病机制和生物化学等方面，由于颈椎病的病因及发病机制目前尚不清楚，现有的造模方法难以

全面重现人类颈椎病模型，故模型成立、阳性率及造模时间合适的、理想的颈椎病模型尚需探讨。 
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Establishment of animal models of cervical instability and vertebral artery ischemia  
 
Zhu Sheng-jie1, Zhu Fang1, Yue Zong-jin2, Wang Zi-hua3 (1Department of Orthopedics, Ningling County 
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Abstract 
BACKGROUND: Cervical spondylosis refers to cervical intervertebral spondylotic myelopathy and secondary 
degenerative changes, as well as pathological changes in surrounding tissue structures. Establishing animal 
model of cervical instability and vertebral-basilar artery ischemia is the key in the studies addressing cervical 
spondylosis pathophysiology and treatment. 
OBJECTIVE: To establish animal model of unstable cervical spine and vertebral-basilar artery ischemia, and 
explore new progress of animal model imitation study.  
METHODS: A computer-based retrieval of PubMed database and CNKI database was performed for articles 
published from 1979 to 2012. The key words were “cervical instability, basal-vertebral artery ischemia, animal 
model” in English and Chinese. The articles about cervical instability, basal-vertebral artery ischemia, and animal 
model were screened, and those published recently or in authorized journals were preferred in the same field. 
Finally 43 articles were included in this study. 
RESULTS AND CONCLUSION: An ideal animal model of cervical disease is needed. Animal model of cervical 
diseases is often used for the study of disease causes, onset mechanism and biochemistry. As the causes and 
mechanism of cervical diseases remain unclear, the existing modeling method cannot duplicate human cervical 
diseases, so further studies are needed to explore the establishment of models, positive rate and modeling time. 
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0  引言  Introduction  
颈椎病重要的始动因素是创伤或者是退行性变等，

该病多发于中老年，而随着人类生命的延长和劳动方式

的更改，颈椎病的发病率逐渐上升。颈椎发生退变的病

理基础是一个慢性老化的过程。颈椎的退变直接后果是

局部的不稳与炎症，此两者均可刺激交感神经和血管内

皮细胞，导致血管活性物质的失平衡，从而引起椎-基

底动脉供血不足[1]。Miyamoto通过分离鼠脊柱后部附着

于椎体的肌肉及切除棘突、棘上韧带和棘间韧带来造成

颈椎病模型，建模后6-12个月成模。并首次从病理学上

证实颈椎病模型的成立。目前报道注射法、直接压迫法、

机械性压迫与化学物质刺激法、静力性平衡失调法、动

力平衡失调法和长期低头法等进行颈椎病动物模型制

造，理想的颈椎病动物模型是文章研究颈椎病的重要载

体，其后利用动物颈椎病模型进行的研究，无论在颈椎

病的病因或发病机制的探讨以及预防和治疗方法的选

择与改进上起着至关重要的作用。 
眩晕性颈椎病其最主要的病机是颈椎失稳，如椎间

盘退变、外伤、炎症和肌张力失衡等导致颈椎失稳，引

起颈椎局部的机械性刺激和椎间关节创伤性的炎症刺

激，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，从而引发眩晕

症状。颈椎不稳是颈椎退变过程当中的一种表现，也是

颈髓受损的主要病理生理机制之一，主要有钳夹作用，

动态因素和椎管的动态性狭窄[2-3]；颈椎不稳对椎动脉型

颈椎病的发病起重要作用，但并不是惟一的致病因素，

颈椎失稳刺激颈交感神经引起椎动脉痉挛缺血只能解

释部分发病机制，椎动脉型颈椎病的发生受多方面因素

的影响，还有待于进一步深入研究。在临床上文章发现，

椎动脉缺血症状与骨赘大小无绝对的正相关，文章认为

颈椎不稳对椎动脉的刺激比直接压迫更为重要。颈椎的

动静力系统维持着颈椎的稳定性，动力系统一旦失衡，

颈部椎体-韧带-椎间盘组织构成的静力平衡系统也将

失衡，最终导致整个颈椎系统生物力学功能的紊乱。而

椎动脉缺血型颈椎病是由于椎-基底动脉供血不足引起

的[4-5]，因此建立颈椎不稳与椎-基底动脉缺血的动物模

型对于研究颈椎病发病机制具有重要意义。 
作者就国内外较成熟的建立颈椎不稳与椎-基底动

脉缺血的动物模型的方法作一综述。 
 
1  资料和方法  Data and methods 
1.1  资料来源  由作者检索PubMed数据库，在英文标

题和摘要中以“cervical instability，basal-vertebral 

artery ischemia”和“animal model”为英文检索词进

行检索。同时检索CNKI数据库，中文检索词为“颈椎

不稳，椎动脉缺血，动物模型”。检索时间为1979至2012
年。 
1.2  纳入和排除标准   

纳入标准：选择内容与颈椎不稳、椎动脉缺血与动

物模型相关的文献。 
排除标准：重复或较陈旧的文献。 

1.3  文献质量评估  所有选用的文献均为相关性较强，

并具有代表性和权威性，能及时准确反映和报道与颈椎

不稳与椎动脉缺血动物模型相关应用的新进展。 
1.4  数据的提取  研究内容由4人提取并通过讨论解决

分歧。信息记录侧重于颈椎不稳和椎动脉缺血动物模型

的实验与构建的信息。 
 
2  文献证据综合提炼  Data extraction  
2.1  纳入资料基本概况  纳入43篇文献，包括颈椎不稳

与椎动脉缺血动物模型相关背景类文献5篇[1-5]，颈椎不

稳动物模型建立类文章7篇[6-12]，椎动脉型颈椎病动物模

型建立类文章7篇[13-19]，颈椎病动物模型的进展类文章

24篇[20-43]。以此为依据对颈椎不稳与椎动脉缺血动物模

型的实验与构建进行了归纳和总结。 
2.2  纳入资料的研究结果特征   
2.2.1  颈椎不稳动物模型建立   

静力性平衡失调：现代生物学理论认为骨骼和韧带

维持关节稳定和平衡的作用为静力平衡[6-7]，此方法主要

通过破坏损伤颈椎骨骼、周围韧带和(或)椎间盘等(静力

平衡)来建立颈椎退变模型。Miyamoto等[6]通过分离鼠

脊柱后部附着于椎体的肌肉及切除棘突、棘上韧带和棘

间韧带来造成颈椎病模型，建模后6-12月成模。彭宝淦

等[8]通过切除兔颈棘上、棘间韧带和分离椎旁两侧的肌

肉造成颈椎静力性失衡，8个月后诱发了兔的颈椎病，

并从X射线和显微镜下表现证实了以颈椎间盘退变为主

要表现模型的成立。杨豪等[9]将大耳白兔固定于特制的

蹲坐低头支架上，2次/d，2.5 h/次，以长期伏案工作的

人群为模仿对象，3个月后发现颈椎骨密度有所改变。

唐东昕等[10]选用大耳白兔，采用低头干预使家兔颈椎退

变失稳，颈椎失衡及局部炎症可导致颈肌本身发生明显

的病理变化，从而利用颈肌的异常对颈椎静力平衡产生

重要影响。 
动力平衡失调：所谓的动力平衡是指肌肉维护关节

稳定和平衡的作用。有学者经过切除SD大鼠C3-7棘突、

棘上韧带、棘间韧带，同时切除1 cm防止断端愈合，经
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4个月建立肌肉失衡型颈椎病模型[11]，并与后柱失稳型

颈椎病模型进行了比较研究。另一项研究将SD大鼠横

向切断颈夹肌和头、颈、寰最长肌，切除颈髂肋肌与头

半棘肌，然后依次切除除C2-7棘上和棘间韧带，3个月后

建立了动静力失衡性大鼠颈椎间盘退变模型[12]。 
2.2.2  椎动脉型颈椎病动物模型建立  临床发现对于

椎动脉走行异常、存在血管扭曲的患者，经周围交感神

经剥离或颈椎稳定性植骨后，血管扭曲及骨赘虽无改

变，但建模后症状减轻或消失[13-14]；对颈性眩晕患者行

星状神经节封闭治疗取得了较满意的效果[15]。有学者通

过对兔经颈前正中入路，在C5-6横突间骨膜下椎动脉内

侧植入骨块，建立椎动脉受压的动物模型[16]，结果显示

经彩色多普勒、椎动脉造影和CT检查等确定模型成立

(成功率为88.2%)，说明椎动脉型颈椎病眩晕发生与椎

动脉缺血有关。而在另一项试验中采用向家兔单侧颈椎

C4-6横突区域注射硬化剂的方法[17]，制成慢性椎动脉颈

椎病动物模型，并经多普勒、脑干听觉诱发电位和组织

病理学检查证实了模型的可行性。 
在椎动脉缺血型颈椎病的发生发展过程中，因椎动

脉狭窄，相应灌注区供血不足，呈缺氧状态，缺氧抑制

电压依赖性阴离子通道蛋白活性[18]。另外有研究表明，

通过外载荷力的作用将家兔下颌与左肩3点缝合可使颈

椎失稳[19]，经过用体肌紧张和椎动脉血流量测定证实了

椎动脉型颈椎病动物模型的建立。 
2.2.3  目前颈椎病动物模型的进展 

造模时间缩短：以往造模时间偏长，大多数研究模

型造模时间都在3-6个月，有的研究甚至8-12个月。高

坤等[20]将成年健康日本大耳白兔随机分为2组，每组各

30只，实验组结扎并切断颈椎C4-5节段颈后肌群，然后

切断C4-5节段的棘上及棘间韧带，同时行前路手术损伤

C4-5前纵韧带和椎间盘结构；对照组仅切开显露并缝合

颈部前后侧皮肤，切口长度与实验组相同，不做其他手

术。于建模后第1，2，3个月用拍摄颈椎过伸过屈位X
射线片来测量C4相对活动度。结果发现实验组兔C4相对

活动度在建模后第1，2个月和对照组比较无明显改变；

实验组兔C4相对活动度在建模后第3个月显著高于对照

组(P < 0.05)，由此证明3个月造模成功，显著缩减了以

往的造模时间。 
造模难度降低，成功率增高：徐远坤等[21]取成年大

鼠自体第7颈椎棘突于C3-4或C4-5椎间隙植骨，以不出现

松动为度，并尽量向椎管内嵌压，以出现上肢肌肉反射

性抽搐收缩为最大压迫限度，建模后4周通过运动功能

观察和组织学观察证明造模成功。具有操作简单，成功

率高(造模成功率高达80%)，成本率低和可重复性极强

等特点。 
造模方法简化，动物死亡率减少：张喜善等[22-23]采取

颈后肌肉切除的方法，造成颈椎生物力学失衡，颈椎非

生理性屈曲，增加了黄韧带所承受的牵张力，建立动力

失衡性Wistar大鼠颈椎黄韧带退变动物模型，造模方法

具有相对简单，易于复制等特点。高坤等[20]实验组术中

动物死亡1只，建模后2 d动物死亡1只，其他动物存活(死
亡率仅为6.7%)。 
2.2.4  中医药防治颈椎病的动物实验研究  加强传统

医学与现代学科的结合，开展中医药防治颈椎病的动

物实验研究，发挥中医药优势将成为今后研究的热门

领域[24]。 
专病专方：葛鸿庆等[25-26]采用颈椎前路置入螺钉的脊

髓型颈椎病动物造模方法，按改良Tarlov分级方法进行评

定后将造模成功的动物随机分为中药组及对照组[27]，观

察补肾活血方对脊髓型颈椎病动物模型血管内皮生长

因子及其mRNA表达的影响，以探索补肾活血方对脊

髓型颈推病的治疗靶点。 
证候模型：病证结合模型既是中医证候模型在西医

疾病上的具体化，又是西医疾病模型的中医证候化。

江建春等[28]通过对颈椎病中医证候模型研究思路的初

步探讨[29]，采用疲劳加饥饱失常法制造的大鼠气虚模

型[30-31]，复合动静力失衡性大鼠颈椎间盘退变模型[32]

制成了气虚型颈椎病模型。类似地，另一项研究采用

肾上腺皮质激素加肾上腺素应用法制造的大鼠血瘀模

型[33-35]，复合动静力失衡性大鼠颈椎间盘退变模型制成

了血瘀型颈椎病模型[33]。与此同时，瘀血阻络与椎动脉

型颈椎病动物模型的建立[36]，以及兔风寒湿痹证型颈椎

病模型的建立均为中医症候模型提供了样板[37]。 
针灸治疗：通过各种方法刺激夹脊穴可以畅通督脉

及太阳经气而调和阴阳，为夹脊穴治疗脊柱相关疾病提

供了理论依据[38-39]。有研究用手术方法将浸有甲醛的定

量滤纸片放在C6-7神经根肩上，导致颈神经根的炎症，

从而造成大鼠的神经根型颈椎病模型[40]。根据宗畴等[41]

实验大鼠针灸俞穴图谱，取双侧C6-7“夹脊”，选用0.5
寸毫针直刺进针，针柄接KWD-808I全能脉冲电疗仪，

频率75 Hz，夹脊穴正负极左右交替联。连续治疗3周后

处死。 
天津中医药大学刘公望教授创立“四天穴方”治疗

神经根型颈椎病[42]，治疗方法主穴：四天穴，即天牖

(SJ16)、天窗(SI16)、天容(SI17)和天鼎(双侧；LI17)。
配穴：头维(ST7)、率谷(GB8)和列缺(患侧；LU7)。周

震等[43]采用上海中医药大学脊柱病造模方法[12]，重复建

立动静力失衡性颈椎病模型后，给予四天穴和夹脊穴针

刺，探讨其对大鼠椎间盘退变的作用机制。 
 

3  小结  Summary  
颈椎不稳主要发生在C4-5和C5-6，有研究显示颈椎不稳

与椎动脉型颈椎病、交感性颈椎病症状密切相关[44-45]，因

此重建颈椎稳定性可能是颈椎病治疗的重点。临床推断颈
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椎不稳很可能是椎-基底动脉缺血眩晕反复发作的原因之

一[46]。由于无法依靠临床病理开展系统的病理学及病理机

制的基础研究，颈椎病病理机制至今尚未完全阐明，在实

验动物身上复制人类疾病成为促进医学发展的重要途径。

当然动物模型仍有许多不足之处：通过动物模型观察的病

变过程时间相对较短，在观察过程中很多指标无法监测，

并且无法完全模拟人颈椎病的发病全程，这就需要继续拓

展思路，扩大研究范围，延长实验时间。文章也认识到了

动物模型的局限性，反映到具体模型上来说，需要改进以

下几点：①增加用于药物观察的模型。②减少检验指标受

外界干扰和人为因素多。③从减少动物死亡率入手，避免

科研时间及样本的减少。④造模方法从多方面起步，开展

综合模拟模型的研究，这也是今后一个时期临床研究的热

点。 
无论在疾病的病因或发病机制的探讨以及预防和治疗

方法的选择与改进上，实验性研究都起着重要作用，颈椎

病的研究也是如此。造出合适的理想的颈椎病模型尚需继

续探讨。一个模型成功的关键就在于它能否模拟临床疾病

的发病机制，使其病理过程能恰如其分地复制到模型动物

身上。另外，中医药防治颈椎病的效果在临床上是有目共

睹的，但在动物模型上的研究需要进一步挖掘，采用病、

证模型复合的方法建立证候颈椎病动物模型成为该领域关

注的话题。病证模型具有单纯疾病模型、单纯证候模型所

没有的优点，为中西医结合研究开辟了新的途径[47]。因此，

展开中医药防治颈椎病的动物实验研究，对于指导临床用

药，提高疗效有重大意义。 
利用动物颈椎病模型进行的研究，目前多集中在病因、

发病机制和病理学验证及生物化学等方面， 应力作用的相

关研究仍属薄弱环节[48]。理想的动物模型制作方法应当具

有以下特点[49-50]：①操作简单。②再现性好。③可重复性

强。④可定量分级。⑤适应性广。⑥造模成功率高。由于

颈椎病的病因及发病机制目前尚不清楚[51-62]，颈椎退变与

椎动脉内血流之间的关系变化还不明了，以后应该加强颈

椎病的颈椎退变与椎动脉缺血之间关系的研究，同时把对

颈椎病动物模型的研究从对单一病因和病理学验证的研究

转向多因素和影像学的改变上，尤其是生物力学因素和外

界诱发因素及其导致的影像学改变的研究，以制备出更加

符合人类颈椎病发病的动物模型。 
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