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	项目名称
	显微镜下行硬脊膜切开减压、粘连松解、灌洗引流、扩大成形术在脊髓损伤中的应用及机制探讨

	推荐单位
	暨南大学

	推荐意见
	李志忠教授申报的“显微镜下行硬脊膜切开减压、粘连松解、灌洗引流、扩大成形术在脊髓损伤中的应用及机制探讨”立题新颖，致力于开展临床新技术，已取得优异成绩。临床与基础相结合，通过系统的、扎实的显微外科基础理论学习和技术培训，辅以脊髓损伤神经细胞死亡机制研究，推广本术式在脊柱外科领域的应用。本术式是在传统术式基础上进行了改进，不但解除机械性压迫，还对硬膜下进行松解，改善了局部的微环境，治疗模式由粗犷型向精准、微创型转变，提高手术质量和疗效，减少并发症，减轻脊髓损伤患者心理、生活和经济负担，节约社会资源，最终使患者受益。经过该项目的开展，获得相关知识产权（专利、著作权）3项，在国内外学术期刊发表论文50篇，检索其中15篇文献，10篇论文被SCIE收录，在Web of Science中的他引合计130次；5篇论文被CNKI收录，他引合计30次。
同意推荐该项目申报广东医学科学技术奖。

	项目简介
	1、研究背景
脊髓损伤（Spinal Cord Injury，SCI）是一种病情严重、预后不良的神经系统疾病，具有高发生率、高致残率及高医疗耗费等特点，现已成为全球性的医疗难题。按照发病原因可以将SCI分为原发损伤（机械性）和继发性损伤（细胞），两者相继发生导致的神经组织的结构破坏，从而出现相应的神经功能障碍。前者是由于脱出的椎间盘、增生的椎体骨质、钙化的软组织或陈旧的碎骨片等通过破坏椎管连续性进而压迫脊髓引起机械性原发损伤，大量研究表明此类损伤过程通过骨性减压、重建脊柱序列和坚强的内固定即可较好解除；后者则是在原发性损伤基础上通过一系列生理生化改变，如氧化应激、炎症反应及兴奋氨基酸过程释放等，使病灶周围组织发生自身破坏性病变，进一步加深损伤程度和扩大损伤范围，后者也是加重脊髓功能障碍的重要原因。本课题组在长期的观察中发现：脊髓损伤后髓内主要表现为充血水肿、血肿机化、组织坏死、硬脊膜黏连、脑脊液阻断和动静脉阻塞等，显微镜下通过术中松解硬脊膜黏连、恢复脑脊液和血液循环能够达到真正的髓内减压，同时冲洗可以减轻局部炎症进而改善局部的再生微环境来减轻继发性损伤，促进脊髓损伤感觉与运动恢复。

2、研究目的

探讨显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术在脊髓损伤中的的临床疗效及其可能机制。

3、应用领域

暨南大学附属第一医院脊柱外科在李志忠副院长的带领下，长期致力于显微外科技术在骨科领域中的应用，早在2000年就开始在显微镜下行脊柱的“超微手术”治疗相关的脊柱疾病。截止目前，本治疗组在显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术完成了对急慢性颈髓损伤、急慢性胸髓损伤和急慢性腰髓损伤的治疗，以及部分肿瘤、脊柱退变性疾病等均获得良好疗效，并且形成了一套系统的理论体系，以专著和论文的形式展现出来。

4、科技成果
暨南大学附属第一医院是国内最早开展显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术的单位之一，取得成绩如下：

（1）显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术具有创伤小、痛苦少、恢复快、疗效佳、并发症少、费用低等优点，不仅能实现髓内真正意义上的减压，还能减少脊髓损伤后继发损伤所带来的危害，促进患者感觉和运动功能恢复；

（2） 本团队已经利用该技术在临床中开展大量的临床与基础研究，发表了相关论文多篇，形成了一整套系统的理论体系，于2016年以《脊柱显微外科学》 发行于人民卫生出版社出版；

（3） 本团队于2017年07月09日至07月16日举办了华南地区首届脊柱显微技术培训班，也是我国第一届脊柱显微外科技术培训班，于2019年03月23日至03月29日举办了广东省第二届显微脊柱外科学习班，并成功申请广东省继续医学教育项目；

（4） 自开展显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术以来，曾多次参于国内外大型学术会议并交流治疗经验，国内脊柱显微外科整体水平取得了快速的发展。


5、直接经济效益

暨南大学附属第一医院脊柱外科的一位患者通过显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术可以缩短至少3个月的住院时间，每位患者每日平均费用约500元（包括高压氧费、床位费、康复锻炼和补液等），以每年40例/百万人口计算，每年中国因为脊髓损伤的支出可以节省约25亿元人民币。


6、社会意义

国际上对于脊髓损伤的治疗主要由神经外科医生完成，国内在传统上对于脊髓损伤和陈旧性慢性脊髓压迫仅行骨性减压、重建椎体序列、解除增生退变组织的慢性压迫，未对硬膜下做进一步处理，此术式存在的不足主要包括：术后症状缓解不彻底以及术后恢复时间偏长。我们的术式在此基础上进行了优化，具有如下优点：① 创伤小、痛苦少、恢复快、疗效佳、并发症少、费用低等优点，大大降低了从前传统手术患者或瘫或死的风险；② 术后即可改善麻木症状、缩短神经功能恢复进入平台期的时间，尽早改善神经功能；③ 经髓内减压可解除慢性压迫、松解黏连组织、减轻局部炎症水肿，为神经修复提供良好的微环境；④ 术后快速进入平台期，缩短住院时间，减轻患者心理、生活压力和经济负担，节约社会资源；⑤ 通过本术式的开展，培训了一批优秀的脊柱骨科医生，使原有的粗犷手术操作模式向精准医疗转变，缩小国内外的差距。

	客观评价
	显微镜下行硬脊膜切开减压、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术自推广以来取得了飞速的发展。目前，本术式已经在脊柱退行性疾病（颈椎病、腰椎间盘突出症）、脊髓外伤、椎管肿瘤和脊柱畸形等疾病取得了良好的效果。

国际上对于脊柱外科疾病的治疗主要由神经外科医生完成，大多数手术是在显微镜下完成。目前，传统上对于脊髓损伤、陈旧性和慢性脊髓压迫引起的脊髓损伤主要是仅行骨性减压、解除增生退变组织的慢性压迫、重建椎体序列，未对硬膜下做进一步处理，传统术式存在的问题主要包括：术后症状缓解不彻底以及术后恢复时间偏长。我们的术式是在此基础上进行了改进，不但解除机械性压迫，还对硬膜下进行松解，改善了局部的微环境，它具有如下优点：① 创伤小、止血彻底、恢复快、疗效佳、费用低等优点，大大降低了术后的并发症；② 术后改善麻木症状快、缩短神经功能恢复进入平台期的时间，尽早改善神经功能；③ 经硬膜下减压可解除慢性压迫、松解黏连组织、减轻局部炎症反应，为神经修复提供良好的微环境；④ 术后快速进入平台期，缩短住院时间，减轻患者心理、生活压力和经济负担，节约社会资源；⑤ 通过本术式的开展，培训了一批优秀的脊柱骨科医生，促使治疗模式由粗犷型向精准、微创型转变，提高业务水平，缩小国内外的差距。

徐菁及范艳春认同本术式在微创治疗复发性腰椎间盘突出症中，可以将初次手术瘢痕组织有效避开，清晰显示神经根、硬膜及瘢痕组织等结构，操作更加精准，且手术视野开阔，不受通道限制，减压更彻底，对于关节突切除的避免、减压的精确性以及脊柱稳定性的保持均可以获得显著效果。（中外医疗,2019,38(27),84-86，世界最新医学信息文摘,2019,19(78),61-62）。石云志、刘春雨、王海波、张雪和吕泽斌等认同对于高位多节段颈椎重度后纵韧带骨化症的患者单纯行前路治疗风险极大，而单纯行后路手术减压效果往往欠佳，但是随着颈椎手术器械及手术技术的不断精细与发展，前后路联合微创治疗可以有效解决这个问题，阻止后纵韧带骨化的进一步发展。（中国组织工程研究,2014(53)、中国组织工程研究,2014(04)、中国人民解放军海军军医大学,2019、山东中医药大学,2016、成都中医药大学,2015）。Carpenter RS、Bradbury EJ、张文豪、Yousefifard, Mahmoud、Liu, Shuo等认同脊髓损伤后的继发损伤过程中神经细胞存在炎症、出血、水肿、自噬、坏死、凋亡等过程，为脊髓损伤后显微镜下行硬脊膜切开减压、粘连松解及灌洗引流提供了理论依据。（Sci Rep. 2019 ,13;9(1):19105、Nat Commun. 2019 ,28;10(1):3879.、中国康复理论与实践.2017(06)、JOURNAL OF NEUROSURGERY-SPINE2020,32:(2):269-284、NEURAL REGENERATION RESEARCH,2019,14(8):1352-1363）。

综合分析检索到的国内外相关文献，并与本项目的查新点进行对比分析，得出以下结论：有文献研究了动物行硬脊膜切开减压、粘连松解、灌洗引流的作用机理[见密切相关文献6.11.19]，但是缺乏临床数据支撑，也未进行急慢性期的比较；有文献报道了硬脊膜切开减压、粘连松解对伴有脊髓损伤的脊柱退行性疾病及肿瘤的治疗[见密切相关文献7-10、12、14-18、20-21]，但未就多种手术方式进行对比研究；有文献报道对于脊髓损伤患者越早行硬脊膜切开减压和粘连松解，治疗效果越明显，且伤后12 小时行硬膜切开减压对减轻脊髓损伤无效[见密切相关文献13]，但在对慢性颈髓损伤患者的治疗中发现，慢性颈髓损伤在显微镜下采用髓内外减压较单纯髓外减压能获得较好疗效；显微镜下行硬脊膜切开减压、粘连松解和扩大成形术，不仅能实现髓内真正意义上的减压，还能减少脊髓损伤后继发损伤所带来的危害，促进患者感觉和运动功能恢复，且具有手术时间短、出血量少、创伤小、痛苦少、恢复快、疗效佳、并发症少、费用低等特点[见密切相关文献17]。显微镜下行硬脊膜切开减压、粘连松解和扩大成形术可能降低AQP-4、IL-1β、IL-6、TNF-α、NF-kB、Beclin1、LC3、Caspase-3的表达，以减轻脊髓水肿、减少炎症反应、减轻胶质细胞增生及瘢痕形成、抑制细胞自噬和凋亡，可为改善呼吸循环、抢救患者生命创造条件，有助于患者神经功能的恢复[见密切相关文献6、12、15-16]。

综上所述，我院是国内首先开展显微镜下行硬脊膜切开减压、粘连松解、灌洗引流、扩大成形术的单位之一，本术式相较传统手术具有诸多优势，拥有大量理论支撑和重要的临床实用价值。



	推广应用情况
	显微镜下行硬脊膜切开减压、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术自推广以来取得了飞速的发展。目前，显微脊柱外科技术已经在脊柱退行性疾病（颈椎病、腰椎间盘突出）、脊髓外伤、椎管肿瘤和脊柱畸形等疾病取得了良好的效果。

（1）申请专利、撰写专著和发表论文。其中10篇论文被SCIE收录，在Web of Science中的他引合计130次；5篇论文被CNKI收录，他引合计30次。（详见证明材料）；

（2）多次参与国内外大型学术会议（详见证明材料）；

（3）多次成功举办显微外科技术学习班（详见证明材料）；

（4）申报教学课题

① 暨南大学教学改革项目( 55640028)，青年本科教材改革项目---脊柱显微外科学；

② 暨南大学教学改革项目(JG2016061)，基于流媒体技术的视频教学在临床医学实践中的深度应用；

③ 暨南大学教学改革项目(JG2013074)，分阶段实践教学体系与PBL教学方法在临床医学教学中的应用；

④ 暨南大学本科教学团队项目(TD2019042)，辅以科研素养的医学实践教学模式在本科教学中的应用。

（5）本术式的社会拓展

通过举办学习班及莅临各医院实践演示，显微镜下行硬脊膜切开减压、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术已经在全国多家医院开展（详见证明材料）。
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	主要完成人

（职称、完成单位、工作单位）
	第一完成人：李志忠，教授，暨南大学附属第一医院副院长兼暨南大学河源医院及深河医院院长，暨南大学第一临床学院，暨南大学附属第一医院。

本单位在第一参与人的带领下于2000开始就已开展显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术。在长期的观察中发现：显微镜下通过术中松解硬脊膜黏连、恢复脑脊液和血液循环能够达到真正的髓内减压，同时冲洗可以减轻局部炎症进而改善局部的再生微环境，促进脊髓损伤感觉与运动恢复。（7.4.1-7.4.7、7.4.9、7.4.10、7.4.12、7.4.13、7.4.17-7.4.19）

主编及参编专著，详细介绍本术式。（7.10.1-7.10.4）

成功举办显微外科技术学习班，进一步推广显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术在脊柱外科领域的应用。（7.10.5）

参与国内外大型学术会议并发表演讲。（7.10.6-7.10.8）

	
	第二完成人：焦根龙，副主任医师，暨南大学附属第一医院脊柱创伤二区副主任，暨南大学第一临床学院，暨南大学附属第一医院。

第二参与人早于2000开始就已与第一参与人协同开展显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术。在长期的观察中发现：显微镜下通过术中松解硬脊膜黏连、恢复脑脊液和血液循环能够达到真正的髓内减压，同时冲洗可以减轻局部炎症进而改善局部的再生微环境，促进脊髓损伤感觉与运动恢复。（7.4.1-7.4.3、7.4.5、7.4.7、7.4.10、7.4.）

主编及参编专著，详细介绍本术式。（7.10.1-7.10.4）

参与举办显微外科技术学习班，进一步推广显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术在脊柱外科领域的应用。（7.10.5）

参与国内外大型学术会议并发表演讲。（7.10.6-7.10.8）



	
	第三完成人：孙国栋，副主任医师，无，暨南大学第一临床学院，暨南大学附属第一医院。

针对本项目的科学问题主要进行基础相关研究工作。近年来，利用小鼠模型研究免疫细胞及相关因子在脊髓损伤中的作用。以负责人身份获得国家自然科学基金委面上项目，广东省自然科学基金面上项目等多个课题。（7.4.4、7.4.6、7.4.9）

参与举办显微外科技术学习班，进一步推广显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术在脊柱外科领域的应用。（7.10.5）

	
	第四完成人：周攀，住院医师，无，暨南大学第一临床学院，暨南大学附属第一医院。

参与举办广东省医学会脊柱外科分会腰椎学组2019年第一次全体会议暨第二届暨大显微脊柱外科学习班，进一步推广显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术在脊柱外科领域的应用。（7.10.5）

目前，正在进行脊髓损伤基础及临床研究工作（有关显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术的临床文章已接稿，JIMR-19-37-3740.R2），参编专著（待发行）。

	主要完成单位
	1、暨南大学附属第一医院，第一完成单位，具体应用情况：本单位在第一参与人的带领下于2000开始就已开展显微镜下行硬脊膜切开、黏连松解、灌洗引流和扩大成形术，是国内最早开展本术式的单位之一。本院显微镜下行硬脊膜切开减压、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术自推广以来取得了飞速的发展。目前，本术式已经在脊柱退行性疾病（颈椎病、腰椎间盘突出症）、脊髓外伤、椎管肿瘤和脊柱畸形等疾病取得了良好的效果。

社会意义：国际上对于脊柱外科疾病的治疗主要由神经外科医生完成，大多数手术是在显微镜下完成。目前，传统上对于脊髓损伤、陈旧性和慢性脊髓压迫引起的脊髓损伤主要是仅行骨性减压、解除增生退变组织的慢性压迫、重建椎体序列，未对硬膜下做进一步处理，传统术式存在的问题主要包括：术后症状缓解不彻底以及术后恢复时间偏长。我们的术式是在此基础上进行了改进，不但解除机械性压迫，还对硬膜下进行松解，改善了局部的微环境，它具有如下优点：① 创伤小、止血彻底、恢复快、疗效佳、费用低等优点，大大降低了术后的并发症；② 术后改善麻木症状快、缩短神经功能恢复进入平台期的时间，尽早改善神经功能；③ 经硬膜下减压可解除慢性压迫、松解黏连组织、减轻局部炎症反应，为神经修复提供良好的微环境；④ 术后快速进入平台期，缩短住院时间，减轻患者心理、生活压力和经济负担，节约社会资源；⑤ 通过本术式的开展，培训了一批优秀的脊柱骨科医生，促使治疗模式由粗犷型向精准、微创型转变，提高业务水平，缩小国内外的差距。

	
	2、河源市人民医院，第二完成单位，本单位在第一完成单位的辅助下开展显微镜下行硬脊膜切开减压、黏连松解、灌洗引流、扩大成形术，自推广以来取得了飞速的发展。目前，本术式已经在脊柱退行性疾病（颈椎病、腰椎间盘突出症）、脊髓外伤、椎管肿瘤和脊柱畸形等疾病取得了良好的效果。
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