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大鼠坐骨神经损伤后再生过程结构形态三维重建研究

陈　菁1 ,楚燕飞2 ,朱　刚2 ,李兵仓1 ,吴国萍1 ,黄　宏1 ,陈志强1　　(第三军医大学:1附属大坪医院野战外科研究所第六
研究室 ,重庆 400042;2附属西南医院神经外科 , 重庆 400038)

　　提　要:目的　探讨大鼠坐骨神经损伤后再生过程结构形态三维重建的方法 , 三维重现再生神经通过损伤界面和吻合口的过

程及规律。方法　用硅胶管桥接 60只大鼠左侧坐骨神经长 6 mm 缺损 , 术后 3、7 、15、30、60 、90 d 取坐骨神经远近端各 1 cm ,石蜡包

埋 ,连续切片 ,HE 、硝酸银-luxol快蓝染色 ,显微摄像输入微机后进行图像配准 、二维综合处理 , 最终在 SGI 三维图形工作站上完成三

维重建和显示。结果　三维图像显示新生神经纤维与正常神经纤维相比有郎飞氏结尚未形成 、排列紊乱 、髓鞘较薄 、轴索较细 、神

经膜管形成等差异 ,胶原纤维大量增生阻碍了新生神经纤维的生长。结论　利用计算机图像重建技术 ,采用三维图像的形式对外

周神经再生过程和再生规律进行可视化研究 , 是一种有效的方法。
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Three-D reconstruction for morphology of regenerating sciatic nerve in rats
CHEN Jing , CHU Yan-fei , ZHU Gang , LI Bing-cang , WU Guo-ping , HUANG Hong , CHEN Zhi-qiang(Research Institute of Field Surgery , Third Mili-
tary Medical University , Chongqing 400042 , China)

　　Abstract:Objective　To explore the method for 3-D reconstruction of morphological structure of regenerated sciatic nerve of rats after injury

in order to tridimensionally depict the process and rule of damaged nerve regenerating across the lesion interface and anastomosing.Methods　A to-

tal of 60 Wistar rats were divided randomly into 6 groups.The sciatic nerve was transected by 6 mm and then repaired with silicone tube.The sciatic

nerve pieces of 1cm long in the close and remote ends were cut 3 , 7 , 15 , 30 , 60 , and 90 d respectively after injury , then embedded with paraffin ,

serially sliced , dyed with HE and silver-nitrate fast blue.The images of slices were taken by micro-photograph system and inputted into computer by

which the image matching and 2-D integrate processing was completed.The 3-D reconstruction and display was accomplished in SGI workstation.

Results　Compared with normal nerve fibers , some difference in the neonatal nerve fiber was showed by the 3-D images.Ranvier nodes were not

formed and in turbulence.Myelin sheath and axis-cylinder were much thin.No neurolemmal tube was found.Conclusion　It is a practical method

to study the visualization of peripheral nerve regeneration with 3-D images by means of computer 3-D reconstruction technique.

　　Key words:peripheral nerve;regeneration;3-D reconstruction

　　计算机三维重建技术应用于形态学研究始于 20

世纪 70年代[ 1] ,国内始于 20世纪 80年代中期[ 2] 。三

维重建技术在阐明生物体组织结构与生理功能之间的

关系以及在形态学 、比较解剖学等领域中有着重要的
意义。到目前为止连续切片的计算机三维重建 ,多数
是针对肉眼观察到的实体 ,如脑 、颅骨 、脏器等 ,显微生
物组织图像的三维重建还是一个新课题 。尤其在周围
神经形态功能研究方面 ,尚局限于二维资料形式。本
研究利用计算机三维重建技术 ,对大鼠再生坐骨神经
纤维各组织结构的形态特点及规律 ,尤其是再生神经

通过吻合口界面的详细过程进行研究 ,并从不同的视
角对重建结构的形态 、空间位置及相邻关系进行观察 ,
旨在为揭示坐骨神经损伤后神经纤维的再生规律及其

与神经功能恢复的关系提供实验依据。
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1　材料与方法

1.1　标本制备
　　模型制作:Wistar雌性成年大鼠(大坪医院实验动物中心提

供)60只 , 体重 225～ 250 g ,用随机数字表法分为 3 、7、15 、30、60、
90 d组(每组 10只), 1%戊巴比妥钠(30～ 40 mg/kg)腹腔麻醉 ,

左下肢背侧纵向切口 ,游离坐骨神经 , 距离梨状肌下缘 5 mm 处

将坐骨神经锐性切断 ,并切除 5 mm 神经 ,坐骨神经两断端分别

套入1 cm 长的硅胶管(内径 1.6 mm 、外径 2.4 mm)中 , 在 10 倍

手术显微镜下用 8-0无创缝合针线将神经外膜与硅胶管分别缝
合固定一针 ,两神经断端相距 6 mm。

　　标本制备:术后 3、7、15 、30、60 、90 d 将大鼠经 4%多聚甲醛

灌注固定后取伤侧硅胶管远 、近端 1 cm 的坐骨神经 , 对侧坐骨

神经作为正常对照 , 4%多聚甲醛固定 12～ 24 h , 显微镜下剪去

硅胶管后将伤侧切成 2 mm长的小段 , 自制玻璃微电极(直径为
10 μm)分别行纵向和横向穿孔 , 石蜡包埋 , 连续切片 , HE、硝酸

银-luxol快蓝染色 , Olympus显微镜下观察。

1.2　硬件系统
　　本实验采用由 Olympus 显微镜 、CCD摄像头和图像采集卡

组成的显微摄像系统对原始切片图像进行采集和数字化。 照
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片图像所用输入设备为 Genius 扫描仪。微机终端为 Inter PC ,

主机采用SGI工作站 , 微处理器:R5 000 SC ,主频:180MHz;内存
64 MB , 硬盘 4 G , 19寸彩色显示器 , 1 280×1 024 分辨率 , 刷新频

率 75 Hz;UNIX操作系统。 显微摄像系统(或扫描仪)与 PC 机

相连 , 完成原始图像采集和图像的数字化。 PC 机对数字图像

进行重建前的预处理 , 并通过网络与 SGI工作站相连 , 将处理
后的数字图像传输至 SGI 工作站进行三维重建和显示。整个

硬件系统的构成见图 1。

图 1　三维重建流程图

Fig 1　Flow chart of the 3-D reconstruction system

1.3　图像采集及数字化
　　将载玻片置于 Olympus显微镜的载物台上 , 用固定于显微
镜的 CCD摄像头对放大 200 倍的切片图像进行摄像并传至图

像采集卡完成数字化 , 每一个切片图像作为一个数据文件存
盘。或将照片置于扫描仪的平台上 , 经灰度扫描 、A/D 转换成

为数字图像 ,存入微机硬盘。微机中的图像数据文件通过网络
传输至 SGI工作站硬盘上。

1.4　图像数据预处理
　　其目的是将一组连续切片图像处理成适合重建的一组图

像数据 , 包括根据定位信息配准每幅原始图像 、对每张图像的
二维综合处理以及图像文件格式的转化。

　　无论是切片或其它方法获得的二维图像 ,在制作与采集过
程中不可避免地产生位移 、旋转等变化 , 因此对某一待重建对

象的一组连续二维数字图像 , 首先需解决各幅图像之间的配
准[ 3] ,即对于一幅二维图像寻求一种(或一系列)空间变换 , 使

它与相邻图像上的对应点达到空间上的一致。 本实验采用外
部定位点法[ 4] ,用自制的直径为 10μm 的玻璃微电极在坐骨神

经上留下 3个定位基准孔作为定位点 , 然后通过平移 、旋转变
换对齐定位点即完成了连续切片图像之间的配准。

　　经过位置配准后的图像尚需进行二维综合处理。首先对
图像进行亮度和对比度调整 ,图像增强 ,边缘锐化等 , 以使图像
更加清晰 ,对需重建的结构更易识别。在此基础上 , 对拟重建

的结构进行边界提取和图像分割 ,同时舍弃无关的图像信息。
　　上述图像配准和二维综合处理均在微机上完成 , 随后图像

数据通过网络传输至 SGI工作站 ,转换成重建软件规定的图像
格式以便后续处理。

1.5　三维重建算法
　　采用体元模型法[ 5] ,即以单个小立方体作为三维图像的基

本单元的一种重建方法来完成从二维切片图像输入到三维模

型的建立。该方法能够描述复杂的 、密度渐变的物体 , 适合于

对坐骨神经三维结构的重建。 重建结果通过三维显示技术进
行观察。

1.6　三维显示
　　三维显示是利用计算机表现出三维的景物。它涉及的内

容有利用画法几何的透视原理把三维景物显示在屏幕上 ,采用
投影技术消除不可见的表面 ,合理地使用光照模型增加景物的

真实感 ,以及表现景物的连续运动(旋转和平移)。

　　上述算法采用 C语言编程,在 SGI三维图像工作站上运行。

2　结果

　　经原始图像的数字转换 、图像配准 、二维处理 、三维重建 ,

在SGI工作站上重建了大鼠正常坐骨神经纤维和新生坐骨神

经纤维的立体图像 ,包括髓鞘 、轴索 、神经膜管 、雪旺氏细胞 、郎

飞氏结等 ,见图 2～ 4。重建的结构可在三维空间绕任意轴旋转
任意角度 ,或以不同的速度连续旋转 。通过从不同的视角对各

结构的形态 、空间位置及相邻关系进行观察 , 初步揭示新生神
经纤维与正常神经纤维在立体图像上的差异 ,以上结果表明利

用该方法对神经再生过程进行重建是可行的。

图 2　伤后 15 d ,远侧端坐骨神经发生华勒变性 ,雪旺

细胞增殖形成神经膜管

Fig 2　Wallerian' s degeneration occurs at the remote end of sciatic

nerve , and neurolmmal tube is forming with the proliferation

of Schwann cells

图 3　伤后 3月新生神经纤维立体图像显示其郎飞结尚未

形成 、排列紊乱 、髓鞘厚薄不均 、轴索较细

Fig 3　Three-D image of neonatal nervous fibers shows that Ranvier

nodes have not formed yet and in turbulence , myelin sheath

and axis-cylinder are much thin 3 month after injury

图 4　坐骨神经损伤后三月胶原纤维大量增生形成纤维瘤阻碍新生

神经纤维生长

Fig 4　Growth of neonatal nerve fiber is interforenced by inoms

which is formed with amass of proliferated collagen fibers

3　讨论

　　随着计算机图像分析技术的发展 ,医学图像不仅为
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临床医生提供了大量信息 ,而且为解剖学 、病理学 、组织
学等基础学科提供了新的研究手段[ 6] 。但采用三维图像
的形式对神经再生的特点及规律 、尤其是再生神经通过
吻合口界面的详细过程进行研究 ,不仅能解决神经再生
在时间 、数量上的计量问题 ,更重要的是可使这些参数可
视化 、具体化和永久化。除具有上述优点外 ,还可反映组
织的立体结构 ,如可显像目视和确定诸如再生神经与正
常神经的结构界限;了解有髓神经纤维和无髓神经纤维
等成分间的相互关系;正确判断神经错误支配。因此 ,本
研究利用计算机图像重建技术 ,采用三维图像的形式对
外周神经再生过程和再生规律进行可视化研究 ,无疑具
有重要的理论意义和实际意义。
　　周围神经损伤是导致肢体功能残废的重要原因 ,
历来是临床和基础研究的重点。从已有的研究来看 ,
国内外对于再生神经的观察 ,普遍是经 HE 、氨银 、甲苯
胺蓝以及免疫组化对神经某些结构染色后进行平面观

察[ 7] ,这显然不能观察到再生神经纤维的空间结构关
系 、难以准确描述神经再生过程。由于客观因素所限 ,
本实验尚未重建出坐骨神经再生过程中的某些特殊结

构的三维图像。但根据已重建出的部分三维图像 ,能
发现新生神经纤维与正常神经纤维相比有郎飞结尚未

形成 、排列紊乱 、髓鞘较薄 、轴索较细 、神经膜管形成等
差异 。此外 ,我们还发现坐骨神经伤后 90 d胶原纤维

大量增生阻碍了新生神经纤维的生长 ,这也可能是周
围神经损伤后功能恢复不全的原因之一 。
　　连续切片的计算机三维重建多数是针对肉眼可观
察到的实体如脑 、颅骨 、心脏等 。本研究所涉及的大鼠
坐骨神经的三维结构重建则属于显微生物组织图像的

三维重建。这是一个较新的课题 ,目前相关的报道较
少[ 8] 。显微结构的重建存在一些固有困难 ,如切片量
大 、制片条件一致性要求高 、原则上不允许掉片 、漏片
等 ,而定位问题则是三维重建中的共同难题 ,目前主要
有以下几种方法:①利用细针 、激光或微电极穿孔 ,一
般穿 2 ～ 3个基准孔作为定位点 ,以实现切片对位。 ②

根据对生物组织解剖学的先验知识进行判别[ 9] 。 ③把
标本块所要切的面用修块机修平或用刀切平 ,侧面修
成平面[ 10] 。由于切面平行 ,因此在进行图像输入时就
可以对图像进行定位 。本实验采用微电极穿孔的方
法 ,主要基于以下考虑:方法②虽简单易行 ,但需要丰
富的解剖学知识 ,且主观性较强。如使用方法③,则在
所需要的视野内也可能看不到切面的边缘。本实验采
用直径为 10μm的自制玻璃微电极在切成 2 mm长的

大鼠坐骨神经上穿孔 ,可确保基准孔在镜下 100倍以

上清晰可辨 ,对组织结构破坏较小 ,不影响重建结果。
但该方法也存在一定局限 ,即在进行三维重建时 ,需要
的是极少的一部分 ,因此在高倍放大的情况下 ,穿的孔
可能在观察的视野之外。这个问题目前还没有很好的
解决办法 ,有待进一步完善。
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　　(上接 590页)
表 3　某军校 1999-2001年地方入伍新学员视力低下比较

年份 受检人数 视力正常人数(%) 视力低下人数(%)

1999 226 177(78.32) 49(21.68)

2000 208 142(68.27) 66(31.73)
2001 258 148(57.36) 110(42.64)

合计 682 467(68.48) 225(31.52)

3　讨论

　　目前 , 军队院校招收录取地方应届高中毕业生 , 一般需通
过两次体检 ,以第 2 次军检更为严格。但连续几年 , 我校报到
的新生中仍有不合格者 , 高考从第 1 次体检到入学报到 , 不过
2 、3个月时间 , 且都不是急性病 , 究其原因我们认为主要与某些
体检工作人员责任心不强 , 技术水平低 , 采用的检测设备落后
有关。从不合格中看 ,其 3 项主要原因与部分地区高考体检专

业受限主要原因相近[ 1] 。其中肝炎 2001 年未发现 1例 , 我们认
为是同现在中小学生大量进行乙肝疫苗接种有关 , 在询问今年

报到的新学员中 ,已有 78%的人进行过接种。在被发现的胸部
疾患者中 ,以结核多见(3 例), 究其原因整个自然环境因素变
化 、吸烟人群增多且低龄化 , 以及全球结核病的第 3 次回升等

因素有关。视力低下者呈逐年增多趋势 , 表明我国中小学“对
视力低下的防治不仅未见成效 , 反而逐年上升” [ 2] 。其中缘由
与当今中小学生大量接触电脑 ,以及学习时采光不足有相当大
的关系。加强军检力度 , 提高检查人员素质 , 确保国防后备人
才质量 ,更将刻不容缓。
　　关键词:体格检查;体检资料;入伍新生
　　中图法分类号:R194.3　　　文献标识码:B
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