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摘要 随着脊髓损伤治疗研究的快速发展, 越来越多的基础研究成果开始向临床转化. 非人灵长类动物具有与人

类相似的基因序列和相近的神经解剖结构, 因此被广泛应用于脊髓损伤研究的临床转化前阶段. 运动行为学评价

是脊髓损伤研究的重要手段之一, 几乎在所有的脊髓损伤相关工作中都有所应用, 为评估诊疗措施的有效性提供

了重要参考. 近年来, 非人灵长类的运动行为学研究迅速发展, 使得运动行为测试从单一、粗放的评估演变成复

杂化、精细化的观测. 在此背景下, 越来越多的相关实验通过非人灵长类的运动行为测试来分析脊髓损伤程度的

变化及有关干预方案的疗效. 本文从非人灵长类独特的脊髓运动控制通路及运动行为能力入手, 结合其在脊髓损

伤相关研究中的应用, 针对不同部位的运动行为评估方法进行了综述, 分析了目前运动行为测试所存在的不足,
并指出了未来可能的发展方向.
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“行为学(Ethology)”源于希腊文“Etho”, 原义为习

性, 即长期在某种自然条件或社会环境下所养成的特

性
[1]. 从18世纪中叶到19世纪后期, “行为学”一词被用

于描述动物的生活方式. 1950年荷兰的Niko·Tinbergen
首先采用行为学方法来探索动物的个体和群体特性,
并因此而获得了1973年诺贝尔生理学或医学奖. 动物

行为学研究所关注的内容包括动物有机整体的任何活

动, 其方法一般可分为描述行为学和实验行为学两

类
[2]. 描述行为学常被用于观测和记录动物各种行为

发生的形式和发生的时序, 以此了解动物的生活/行为

方式. 实验行为学则主要通过多种外加的干预手段来

深入分析和揭示行为与外部环境、行为与自体状态等

的因果关系.
非人灵长类行为学是行为学领域的一个重要分
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支, 它的研究范围非常广泛, 主要包含人类学(Anthro-
pology)、心理学(Psychology)和动物学(Zoology)三个

方向, 涉及人类起源、认知心理、社会生态、感觉运

动等多个领域, 是一个多学科交叉融合的综合体
[3]. 运

动行为学(Behavior)作为其中一个小分支, 主要针对非

人灵长类的运动行为表现与变化, 探索其背后的机制

和规律. 采用运动行为学来研究非人灵长类的运动,
能够直接展现动物的感觉运动状态, 是一种最直观和

宏观的评价运动功能的方法.
脊髓损伤(spinal cord injury, SCI)是一类严重的中

枢神经损害, 通常造成脊髓神经环路物理性断开, 导致

损伤节段以下的感觉和运动功能的缺失, 引起瘫痪. 自
20世纪90年代以来, 随着研究人员对成年神经发生、

调控及可塑性机制的认识逐渐深入
[4~6], 多种治疗方

法, 如外周神经桥接
[7,8]

、神经营养因子应用
[9~12]

、干/
祖细胞移植

[13,14]
、雪旺细胞移植

[15~17]
、生物材料植

入
[18~20]

等相继在脊髓损伤的动物模型中取得成功. 尽

管这些研究有各种评价疗效的指标, 但是运动功能的

恢复始终是绝大多数研究最关心, 同时也是最直接、

最有效的判断标准之一
[21,22]. 因此, 运动行为学在脊

髓损伤的相关研究中具有重要地位.
本文的主旨就是对非人灵长类运动行为学在脊髓

损伤相关研究中的应用进行综述, 介绍非人灵长类独

特的脊髓运动控制通路及运动行为能力, 阐述不同部

位运动行为学测试方法的应用现状, 分析其优势和缺

陷并指出未来可能的发展方向.

1 非人灵长类脊髓运动控制环路

1.1 主要控制通路

脊髓属于中枢神经系统的低级部分, 是脑与周围

神经系统之间的连接通路. 在非人灵长类动物中, 皮

质脊髓束是控制自主运动功能的最重要的通路之

一
[23,24]. 皮质脊髓束发源于大脑中央沟前后的运动皮

质和躯体感觉皮质, 其中80%~90%的神经纤维束通过

锥体交叉到对侧的背外侧区域下行, 剩下的神经纤维

束大部分经过同侧脊髓背外侧区域下行, 少部分形成

双侧的脊髓腹内侧束
[25,26]. 由于进化作用, 非人灵长

类的皮质脊髓束除了与脊髓中间神经元形成突触联系

外,还与脊髓前角的α运动神经元之间产生了独特的直

接突触联系
[27~30]. 这种“皮质-中间神经元-运动神经

元”的多突触投射与“皮质-运动神经元”的单突触投射

共同构成了复杂的神经控制环路以启动并维持随意的

精细手部运动
[31].

1.2 中间神经元环路

脊髓内的中间神经元(通常也称为本体神经元)所
构成的神经环路在系统发育上更加古老

[32]. 早期的研

究人员对于非人灵长类中间神经元环路是否仍有功能

持有疑问. Kinoshita等人
[33]

通过病毒特异性的灭活了

恒河猴颈髓C3~C5节段中联系手-上臂运动神经元的

脊髓中间神经元, 证明了中间神经元环路对于上肢伸

展和抓握运动的重要性. 虽然中间神经元环路的作用

似乎可以被来自皮质脊髓束的直接投射所代偿, 但是

这种代偿是暂时的, 只要消除抑制因素, 间接环路仍

能正常发挥功能
[34].

除了与来自上脊髓中心的投射共同控制精细运动

以外, 中间神经元环路还对运动期间的肢体协调动作

具有重要的作用
[30,35,36]. 非人灵长类脊髓的长距离中

间神经元环路可以从颈髓一直到腰膨大的前角运动神

经元, 能够协调上肢和下肢之间的耦合,而近距离联合

中间神经元则可以保证左右侧肢体的协调配合
[37].

2 非人灵长类独特的运动行为能力

2.1 一般运动行为能力

运动行为学研究被应用于大量的动物模型中, 如

八目鳗、猫及啮齿类动物等
[38~41], 使得研究人员能够

更好地理解动作表现背后的基本生理机制. 然而, 上

述物种的神经解剖结构组织模式和复杂程度、运动技

巧以及认知能力等均与人类差异悬殊, 除了常规的关

节屈曲/伸展、肢体内和肢体间协调动作以外, 难以完

成复杂、精细的灵巧性运动
[23,25,42]. 常规动作在微观

层面探索神经调控运动机制时具有优势, 但是在以治

疗人类脊髓损伤为目的的研究中则存在明显不足: 一

方面, 简单的关节活动和肢体节律动作虽然重要, 但

是却无法满足对人类患者自主日常生活能力的评价;
另一方面, 低等动物的认知能力匮乏, 即使经过反复的

激励训练, 仍难以完成复杂的运动任务
[23,43]. 因此, 在

脊髓损伤的基础研究中较多的使用低等动物, 而在转

化研究中则更倾向于采用非人灵长类模型.
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2.2 对指运动能力

非人灵长类由于神经结构极其接近人类, 具有广

泛的皮质脊髓投射, 因此能够招募更多的运动神经元

池来支配远端肌肉. 在一些非人灵长类动物(主要是旧

世界猴、猿类)中, 很大一部分皮质脊髓束纤维投射到

了脊髓的腹角, 而对于灵巧性和功能恢复特别关键的

肌肉群(例如手部肌肉)则被那些与脊髓运动神经元具

有直接突触联系的神经所支配
[25,29,30], 这对于协调控

制手部肌肉组织而言至关重要
[27].

早期关于比较解剖学的研究已经证明, 从新皮质

到运动神经元的直接联系数量越多, 则手部的灵巧性

水平就越高
[29]. 猫、犬及啮齿类等动物由于不具有直

接的“皮质-运动神经元”投射结构, 因此无法精确控制

单个指头的独立动作, 只能以所有手指在物体上弯曲

并包裹物体的形式进行“力量抓取(power grasp)”[44,45].
相比较而言, 部分非人灵长类则能够实现单独使用拇

指和食指抓握物体的“钳形抓取(pincer grasp)”运动,
且在执行抓握动作时第3~5指(即中指、无名指和小拇

指)保持初始状态不变
[45]. 这种“对指运动”能力得益于

从大脑运动皮质尾端而来的皮质脊髓束的直接投射,
是非人灵长类和人类所独有的运动行为能力之

一
[29,46~49].

2.3 双足行走能力

除了独特的手部运动能力以外, 非人灵长类下的

狭鼻小目(旧世界猴、猿)的行走模式与其他哺乳动物

也有着根本的差别. 大部分四足行走的哺乳类动物采

用同侧(lateral sequence)足落地模式(即每一只后足触

地之后为同侧前足触地)行走, 而非人灵长类具有特定

的肢体间协调模式, 优先使用对角线序列(diagonal se-
quence)模式(即每一只后足触地之后为对侧前足触

地)[50,51]. 人类在爬行、游泳或直立行走时, 也表现出

类似的对角耦合的腿-臂协调动作
[52].

虽然灵长类能够偶尔由对角模式切换至同侧模

式, 但是主要的行走仍由对角模式构成. 这种典型的对

角线序列运动以及对角模式和同侧模式之间随意切换

的能力, 反映了非人灵长类运动神经元控制的显著进

化, 即通过上脊髓中心(包括大脑皮质、基底节和脑

干)来控制运动. 随之而来的负面效应之一则是脊髓损

伤对非人灵长步行运动能力的显著破坏作用. 相反的,

对于猫和啮齿类动物而言, 运动皮质并非维持简单运

动的必需成分. 在脊髓损伤后, 大鼠的步行能力几乎

可以通过激活胸腰节段内的脊髓神经网络来继续维

持, 而非人灵长类则难以实现
[53,54].

此外, 更加具有意义的一个特点是, 非人灵长类能

够在短距离内完成双足行走
[55], 并展现出与人类双足

行走极大的相似性
[56]. 双足行走能力是评估人类运动

功能的一个重要方面
[57]. 相比于其他物种, 非人灵长

类的这种类人双足步态以及与人类相近的种系发展和

相似的损伤后行走功能障碍, 使得它们在脊髓损伤的

研究中具有不可替代的作用. 非人灵长类独特的运动

行为能力和相对丰富的认知资源允许研究人员设计复

杂且有针对性的运动任务, 为脊髓损伤的诊疗提供具

有参考价值的数据, 具有巨大的临床转化优势.

3 脊髓损伤的非人灵长类运动行为研究

3.1 脊髓损伤对运动控制的影响

运动模式及其调整是上脊髓中心输入、脊髓中间

神经元环路以及周围神经传入感觉反馈间的动态感觉

运动交互的结果
[58~60]. 脊髓损伤会切断脊髓上输入,

影响运动控制环路, 进而造成运动功能障碍. 不同的

脊髓损伤部位和损伤类型对运动控制的影响存在明显

的差别, 是非人灵长类运动行为任务设计和测试的

基础.
(1) 损伤部位的影响. 非人灵长类动物最常见的脊

髓损伤造模部位是颈髓(cervical segment)或胸髓(thor-
acic segment)节段. 一般来说, 颈髓损伤的节段通常在

C4~C8之间, 这是因为C4水平以上存在呼吸中枢, 而

C8~T1脊髓水平则包含了控制手部肌肉的主要神经环

路(颈膨大)[13]. C4~C8节段之间的脊髓损伤可以阻断

高级中枢对上、下肢控制网络的指挥, 同时不影响或

者较少影响手部和足部运动支配神经结构的完整性,
有利于将研究重点聚焦于脊髓组织缺损与恢复对肢体

运动功能的作用上. 颈髓损伤后最主要的运动功能评

价是手部的精细运动能力损害程度, 这也是非人灵长

类模型在脊髓损伤研究中所拥有的最明显的优势之

一
[61~64]. 另外, 动物上肢的负重运动能力、肱二头肌/

肱三头肌募集程度和拮抗肌激活时序、肘部关节运动

速率及稳定性等同样值得关注
[54,65]. 这些肌肉、关节

的活动连同手部的精细运动一起构成了“抓握-取回
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(reaching-to-grasping)”动作, 对于评估损伤后的日常生

活能力具有重要意义.
对于胸髓而言, 损伤节段可选取的范围较大, 但是

均尽量避免对腰膨大(L1~L6)的破坏. 胸髓损伤阻断上

脊髓中心对下肢控制网络的输入, 最直接的后果是下

肢的步进功能障碍. 早先在啮齿类动物模型的研究中

发现, 胸髓横切会引起下肢运动功能的立即缺失, 在

损伤后1周内无法产生有效步进
[66]. 而非人灵长类的

胸髓损伤研究则报道了动物在损伤后下肢主动抓握、

负重和迈步等能力的丧失
[67,68]

以及腿部肌肉的运动诱

发电位消失
[69]. 此外, 胸髓损伤还会破坏非人灵长类

颈髓到腰膨大之间的长距离中间神经元联系, 损害动

物上肢与下肢之间的协调运动模式, 导致四足行走的

失败
[70].
(2) 损伤类型的影响. 非人灵长类在体形、力量、

速度和攻击性等方面均强于猫、犬及啮齿类, 脊髓损

伤后的护理难度和复杂性也远高于这些动物
[71]. 一般

来说, 为了提高动物的存活率, 符合灵长类动物实验

的伦理要求, 研究人员通常选择脊髓不完全性损伤的

非人灵长类模型开展研究工作.
对于啮齿类而言, 脊髓不完全性损伤的造模方法

多种多样, 包括挫伤、挤压伤、撕裂伤、血管阻断和

化学介导损伤等
[72]. 不同的造模方法对于深入探索和

理解脊髓损伤的病理变化及其潜在机制有着重要的意

义. 然而, 非人灵长类动物更多地被用于临床转化的研

究中. 考虑到研究目的和实验成本, 在灵长类的研究中

最常采用锐器切割造成脊髓离断损伤的方式来制备动

物模型. 离断的范围可以是脊髓内某一特定传导束(如
背柱的薄束/楔束, 背外侧柱的皮质脊髓束), 也可以包

括甚至超过整个半侧的脊髓
[68,73,74]. 脊髓离断损伤的

优势在于损伤的范围和程度可控, 能够明确被损坏和

被保留的传导通路, 进而开展有针对性的功能恢复评

价工作. 不论离断的范围有多大, 不完全性脊髓损伤

的非人灵长类模型始终在损伤对侧残留部分的神经组

织. 只要损伤对侧的皮质脊髓投射和背柱-内侧丘系得

以保留, 就能够维持感觉-运动反馈调控环路, 进而保

证损伤对侧肢体的部分运动能力
[75]. 而在损伤同侧,

断裂的神经纤维可以通过突触重塑、轴突出芽、树突

变化等可塑性改变, 与损伤下端的中间神经元建立新

的投射联系, 形成新的神经环路以传输运动控制信息

并促进功能的自发恢复
[54,76]. 大量研究表明, 颈髓近

半侧损伤会立即引起非人灵长类严重的手部抓握能力

障碍, 但会随着时间的推移而逐步得到有限程度的恢

复
[61~64].
虽然脊髓离断损伤模型在非人灵长类中应用广

泛, 但是它与临床脊髓损伤的类型差异较大. 脊髓挫伤

模型是模拟人类脊髓损伤后病理生理学进程的首选模

型, 在啮齿类研究中最为常见
[77]. 脊髓挫伤的基本原

理是使用可调节的机械力打击脊髓结构, 以产生类似

于真实损伤的状态
[78]. 由于这种模型极具临床相关性,

目前已成为脊髓损伤后药物治疗临床前试验的金标

准. 值得注意的是, 脊髓挫伤属于钝器伤, 机械力的传

导会引起损伤邻近区域的严重损害, 这与锐器切割造

成的穿透性损伤非常不同. 再加上机械力作用于脊髓

的位置和冲击角度会因为瞬时的呼吸运动而产生偏

差, 由此导致最终的损伤程度难以预测和控制
[78]. 与

离断损伤不同, 即使是造成功能完全丧失的重度脊髓

挫伤, 仍会有少量的脊髓组织得以保留, 并在神经可

塑性的作用下参与长期功能的自发恢复. 然而, 被保

留的脊髓组织结构完整性和功能状态均难以明确, 其

参与自发功能恢复的方式和程度亦难以辨识, 这给评

价脊髓再生诱导的运动能力改善带来了不可控因素,
因而在临床前转化研究中较少使用.

除了脊髓不完全性损伤的模型以外, 有极个别研

究采用结构完全离断的方式来制备脊髓完全性损伤的

非人灵长类动物模型. 脊髓完全断裂是最严重的损伤

类型, 它切断了上脊髓中心对损伤水平以下的所有信

息传导通路, 且消除了由于残留脊髓组织可能带来的

可塑性代偿作用, 导致动物双侧肢体的永久且不可逆

转的感觉运动功能完全丧失. Han等人
[79]

的实验显示,
由于缺少神经连接, 恒河猴在胸髓完全性损伤后始终

呈现下肢拖拽的状态, 无法自发产生任何有意义的下

肢自主运动功能恢复, 且随着时间的推移在髋膝关节

附近发生异位骨化现象. 相反的, Courtine等人
[80]

在有

关胸髓半侧切除损伤的恒河猴研究中发现, 脊髓不完

全性损伤后, 恒河猴下肢的时空参数会发生一系列恶

化, 包括步态周期时间增加、肢体末端轨迹形变、下

肢节段间共轭失调、肌肉活动模式改变等, 但是上述

功能障碍随着时间逐渐呈现恢复的趋势.
(3) 运动行为学测试的重要性. 动物在脊髓损伤后

的功能表现主要由损伤的程度决定. 对于动物模型, 可
采用一些病理学方法, 例如逆行、顺行神经示踪, 神经
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元和轴突染色等来对损伤程度和神经组织重建进行评

价. 为了更好地将研究结果向临床转化, 通过运动行为

学测试这种非侵入性的方法得出的功能性评价结果更

具有临床可行性和应用性
[81]. 在脊髓损伤的研究中,

Helgren和Goldberger[82]认为, 动物的运动行为学测试

对于评价功能性恢复非常重要. 他们认为, 动物的运

动行为学测试可将功能性缺陷的程度与损伤的严重程

度、位置和时间关联起来. 在经过不同的介入措施后,
研究者通过测试来评价介入措施促进功能恢复的效

果. 以运动行为学测试和评价技术为基础对实验动物

进行运动功能的分析, 并将其与病理学方法结合, 有

助于进一步理解结构的损伤如何改变或者损害动物的

行为能力以及损伤后的神经功能如何重建.

3.2 上肢运动行为学测试

非人灵长类的上肢运动行为学测试主要应用于颈

髓损伤和修复的研究, 重点评估动物手部灵巧、精细

运动能力的变化. 大部分的颈髓损伤治疗研究以非人

灵长类所独有的“对指运动”为基础, 设计出了多种用

于评估手部功能的方法和相应的评价指标, 以此反映

损伤程度和治疗效果.
(1) 手部灵巧活动能力测试. Freund等人

[83]
针对恒

河猴实行了脊髓C7~C8节段的半侧损伤和Nogo-A特
异性抗体治疗, 采用Brinkman板取食任务评估动物的

手部运动功能. 该装置的取食任务设置要求动物执行

拇指和食指的“对指”动作从垂直或水平的狭缝中抓取

食物颗粒, 相应的量化指标为30 s内从两种食槽中成

功取回的食物数量. 虽然这种评价方法能够在宏观上

反映动物的手部精细运动能力, 但是研究人员发现,
成功取回的食物数量实际上与颈髓损伤的尺寸而不是

治疗效果更相关, 难以达到准确评估运动功能变化的

目的. 基于此, 后续的研究
[84,85]

进一步提出了“接触时

间”的指标, 将其定义为成功取回食物之前手指与食物

接触的时长. 相比于单纯计数取回食物的数量, 这个指

标更加专注于“对指”动作执行的效率, 反映了动物使

用拇指和食指进行精确抓握的真实能力, 因此能够更

加敏感且鲁棒地反映SCI的疗效.
除了使用Brinkman板从食槽内取食的评价方法以

外, Nishimura等人
[86]

将小食物块扎在大头针的针尖上,
用于观察颈髓横断的恒河猴精确抓取食物并从大头针

中取出而不掉落的百分比. 这一任务设计相较于从食

槽内取食而言更加复杂: 动物不仅需要精确地抓取食

物, 还需要具有沿着大头针方向持续的抓握能力和平

滑的移动能力. 整个动作过程考验了动物手部、前

臂、上臂和肩部肌群的协调配合程度, 能够有效地揭

示整个上肢的运动功能状态. 然而该研究仅采用了“抓
取成功率”这一个指标来反映对指抓取的整体表现, 牺
牲了有关于抓取速度、姿势和稳定性等多方面的信

息, 无法充分利用任务设计的成果.
(2) 复杂多任务取食测试. 鉴于单一测试任务能够

反映的运动能力有限, Nout等人
[87]

在前述测试的基础

上设计了另外一种更加复杂的取食任务, 要求脊髓C7
节段半侧损伤的恒河猴从平台、柱子、把手或抽屉中

取回食物颗粒. 这一系列任务对手部精确运动能力的

要求各不相同: 从平台上和柱子上取回食物类似于先

前研究从食槽和大头钉上取回食物, 研究结果也如预

期般展现了从柱子上取回食物相对更低的成功率. 通

过拉动把手获得食物的设计显然仅依赖于动物上臂的

力量而不考虑灵巧的手部动作;相反的,拉开抽屉取出

食物则对于手部的灵活运动要求最高. 与之对应的结

果展示了动物执行拉动把手任务时整体具有最好的表

现, 而在拉开抽屉任务时则无法顺利完成.
尽管该研究的评价指标同样只采用了成功率这一

项, 但是通过上述多种的任务, 研究人员证明了中等程

度的脊髓结构恢复不足以重现手指的灵巧运动和对指

能力. 这项研究同时也从另一个方面提示了任务设计

的重要原则——一个好的运动功能测试应该能够实现

复杂多任务设置从而涵盖更广泛的恢复程度, 即任务

设计有足够的冗余空间, 使得受试对象在不同的恢复

水平下依然能够准确地展现功能的变化.
后续类似的研究延续了上述思路, 尽管设计的具

体测试任务略有不同, 但是均通过设置一系列的难度

来揭示动物的手部运动能力. Fisher等人
[61]

的最新研

究在设置不同难度的基础上进一步扩展了评价指标,
采用“接触时间”而非“成功率”来评估功能表现, 并使

用高速摄像机拍摄抓握动作的全过程. 这种实验方案

能够反映不同任务难度下抓握姿势的细微改变, 有利

于阐述动作的执行策略并揭示潜在的功能恢复机制.

3.3 整体运动能力测试

除了手部灵巧运动的测试外, 还有一部分颈髓损

伤及修复的研究聚焦于动物的整体运动行为表现. 这
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一类研究主要观察动物在旷场或笼中自由活动时的行

为动作, 常采用量表评分和宏观观察等方法来评价.
Kitamura等人

[88]
比照大鼠的BBB评分建立了一套旷场

评分量表用于评估狨猴(marmoset monkeys)颈髓挫伤

后的上肢运动表现, 量表包括承重、抓握表现及自发

的感觉功能恢复等. 在后续的研究中, 研究者又增加

了抓杆及笼内攀爬测试, 进一步完善了对上下肢的整

体运动评估
[89]. Yaguchi等人

[90]
针对颈髓挫伤的狨猴

移植树突状细胞进行治疗, 采用双盲法对动物5 min的
基本运动表现进行了量表评分. 另外, 还针对动物在笼

中1 h的自发运动量进行了追踪监测. Nout等人
[87]

则建

立了一套评分量表用于描述恒河猴在旷场中的地面活

动、攀爬、觅食和物体/食物操控特征, 包括姿势、支

撑物体的方法(手掌支撑或非掌面支撑)、关节和手指

运动、手指的位置和钳形抓握(对指抓握)表现等, 并

被后续的研究所采用
[13,91,92].

旷场任务能够反映动物在自由状态下对四肢的整

体使用情况. 依据旷场表现进行量表评分类似于对人

类患者的量表评估, 尽管是一种半定量的方式, 但却

是临床研究常采用的形式, 有利于动物研究成果向临

床应用转化. 然而, 量表评分结果与病变大小和位置

的关联性较弱, 表明评分结果有可能包含了其他混杂

的影响因素, 因而导致不同动物组间的差异较小, 还

需要额外的有关步态或精细运动控制的信息作为辅助

才能更准确地反映功能变化
[87]. 而类似于“自发运动

量”的宏观指标则通常因为涉及到动物的生理、心理

状态与周围环境影响, 难以特定地反映治疗效果, 在脊

髓损伤治疗的研究中并不常用.

3.4 下肢运动行为学测试

非人灵长类的下肢运动行为学测试主要应用于胸

髓损伤和修复的研究, 重点评估灵长类腿部行走能力

的变化. 与啮齿类不同, 高等灵长类具有双足自主交

替步进的能力. 大部分的胸髓损伤和修复研究基于该

特点, 着重开展动物下肢步态表现的观测.
(1) 下肢运动大体评估. Han等人

[79]
对胸髓完全损

伤的恒河猴移植生物材料治疗, 观察动物在2.5 m×0.4
m×1 m的透明塑料室内的自由运动行为, 并通过评价

动物下肢的拖拽状态、臀部高度和站立表现, 结合运

动诱发电位的幅值, 共同展示了下肢肌肉力量的恢复

情况. 该运动行为检测的方法相对简单, 但仅能从宏

观上整体评价动物运动能力的变化. 另外一项针对胸

髓半侧切除4 mm的恒河猴进行腓肠神经节段移植复

合酸性成纤维细胞生长因子治疗的研究, 则结合了笼

养大体观察、痉挛量表评估和步进行为测试三种方式

共同进行运动能力评价
[93]. 尽管该研究结果显示三种

评价方法均可以反映治疗组与单纯对照组之间的差

异, 但是大体观察结果仅定性地描述了动物跳跃、奔

跑和用脚趾抓物体能力的改善; 痉挛量表评估仅反映

了肌张力的变化趋势; 而步进行为测试则量化地描述

了双足行走时步态对称性的改变. 由于步态对称性是

行走能力的一个重要指征, 该测试结果也为行走功能

的最终恢复结局提供了预测依据.
(2) 下肢步态运动评估. 利用步态分析对脊髓损伤

及修复后的功能变化进行评估是脊髓损伤研究的重要

部分. 不同的步态评价方法/技术被用于分析脊髓损伤

和治疗对非人灵长类下肢步进行为的影响. 足迹变量

分析是研究步态运动的一个重要方法, 它通过测量动

物在行走过程中的足趾间距、足印长、趾宽等参数来

评估下肢的承重能力和步进能力. Suresh Babu等
人

[67,94]
采用足迹分析评估了恒河猴胸髓半侧损伤后的

下肢运动表现变化, 揭示了运动能力恢复进程与时间

的关联性.
相较于简单易行的足迹分析, 量化步态分析的方

法则能够通过步长、步高、步速等参数获得更为准

确、客观的步态特征, 而这些步态特征通常受到中枢

神经损伤的影响. 有研究
[95,96]

对恒河猴胸髓的单侧皮

质脊髓束进行了损伤, 并对损伤前后动物的步态进行

了量化分析, 描绘了肢体迈步动作的空间轨迹, 证明

了特定传导束损伤对于非人灵长类步态运动及精细抓

握功能的影响.
本团队

[97~99]
对胸髓半侧切除恒河猴开展了应用

生物活性材料复合神经营养因子修复的研究, 通过实

时追踪记录系统来获取动物双足连续行走的数据, 开

发了一套基于标准化流程的步态运动行为学数据处理

软件, 为快速高效地评价动物的运动行为能力提供了

有力的支持. 本团队的步态运动行为学研究充分利用

了步态技术和电生理技术, 设计了步态时间、末端空

间轨迹、关节角度、关节角速度、下肢振荡、肢体内

协调性、肢体间协调性以及稳定性8大类共计127个参

数, 涉及到了描述步行运动的所有关键特征
[73,97]; 肌肉

活动数据则包括动物双下肢腓肠肌、胫骨前肌、股直
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肌和半腱肌的表面肌电幅值、频率、功率等8个参

数
[100,101].通过追踪测量恒河猴肢体在三维空间中的坐

标位置变化及肌电活动情况, 研究实现了基于数据驱

动的运动能力检测, 展示了一种定量、客观、全面、

精细地反映脊髓损伤/再生后步态运动行为能力改变

的方法, 也证明了基于多模态、多参数的运动行为学

测试手段有被应用于脊髓损伤相关治疗研究中的潜力

(图1).

4 运动行为学测试方法的比较

脊髓损伤研究中的非人灵长类运动行为学测试主

要由任务设计和评价手段两部分构成. 尽管每个研究

的运动任务设计并不完全相同, 但是总的来说可以归

纳为上肢取食运动、自由运动和下肢步进运动三大

类; 功能评价手段则可分为定性观察、半定量的量表

评分以及定量分析三种. 如何根据研究目标选择合适

的任务设计与评价手段是研究人员必须考虑的内容.
在此, 本文列出了各种运动任务设计和功能评价手段

的优缺点, 如表1和2所示.

5 总结

尽管非人灵长类运动行为学测试在脊髓损伤相关

研究中具有重要地位和广泛应用, 但是仍然存在不少

问题. 运动功能是一项复杂的综合能力, 它能够组合

和执行多种不同的动作, 并根据周边和自身的复杂态

势进行实时调整. 基于这一特点, 目前的运动行为学

测试尚无法通过一种简单明确的方式来描述运动功

能. 当前的运动行为学测试往往对某一具体动作/单一

运动进行量化分析, 或者对宏观运动行为进行定性观

察. 前者在结果的整体性上存在明显欠缺, 后者则受

限于结果与损伤/治疗效应之间较弱的对应关系, 难以

完全满足研究需求. 此外, 将动物研究采用的运动行为

评测推广到临床应用仍需要解决不同物种间标准的差

异. 上述这些问题都阻碍了脊髓损伤相关诊疗研究工

作的发展及临床转化工作的推进.
未来有关该领域的运动行为学研究应该针对上述

问题, 在以下几个方面深入开展探索: (ⅰ) 优化现有的

运动任务设计, 建立新的运动任务范式以求全面展现

运动行为表现, 反映运动能力; (ⅱ) 构建具有良好可

操作性、敏感性和普适性的评价量表, 促进动物运动

行为学实验的评价手段、形式、标准等与临床条件相

匹配; (ⅲ) 建立数据驱动型的运动功能评价体系, 通过

多参数、多层次的分析揭示精确的运动行为表现, 反

映运动功能与脊髓损伤/治疗之间的联系, 并实现快速

的跨物种比较.
随着脊髓损伤相关研究中非人灵长类模型的应用

日益增加, 非人灵长类的运动行为学测试将持续成为

脊髓损伤诊断与治疗研究的重要环节, 应用前景广阔,
对完善当前脊髓损伤的诊疗标准和推进后续基础成果

的临床转化具有重要意义.

图 1 脊髓正常、损伤、生物材料修复恒河猴的下肢步态行为学表现及量化比较. A: 基于数据驱动的下肢步态表现主成分
载荷矩阵; B: 动物步态综合表现的空间分布差异; C: 三组动物在主成分1~3中的表现差异
Figure 1 Gait behavior and quantitative comparison of hindlimbs in rhesus monkeys with normal, injured, and repaired spinal cord. A: Principal
component loading matrix of hindlimbs’ gait performance based on the data-driven scheme; B: spatial distribution difference of comprehensive
performance of gait; C: differences in the performance of the three groups in principal components 1–3
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With the rapid development of therapeutic research on spinal cord injury (SCI), more and more basic research results are beginning to
be translated to the clinic. Non-human primates have similar gene sequences and neuroanatomical structures to humans and are
therefore widely used in the preclinical translational phase of SCI. Behavioral assessment is one of the most important tools used in
SCI research and has been applied in almost all related studies, providing an important reference for evaluating the effectiveness of
therapies. The rapid advances in the study of behaviors in non-human primates have enabled the evolution of behavioral assessments
from single, crude tests to sophisticated and refined observations. In this context, a growing number of relevant experiments have
analyzed the changes in the extent of SCI and the efficacy of related interventions through behavioral assessments in non-human
primates. Based on the unique spinal descending control pathways and motor abilities of non-human primates, this paper reviews the
use of different behavioral assessments in SCI, analyzes the deficiencies of existing tests, and points out some future directions.

spinal cord injury, non-human primates, upper extremity motor behavior, holistic movement test, lower extremity
motor behavior
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