
第２７卷第３期
２０２１年６月

中国耳鼻咽喉颅底外科杂志
ＣｈｉｎＪＯｔｏｒｈｉｎｏｌａｒｙｎｇｏｌＳｋｕｌｌＢａｓｅＳｕｒｇ

Ｖｏｌ．２７Ｎｏ．３
Ｊｕｎ．２０２１

　　ＤＯＩ：１０．１１７９８／ｊ．ｉｓｓｎ．１００７－１５２０．２０２１３０００２ ·眩晕专栏·

单侧前庭毁损引起的中枢平衡代偿

基金项目：国家自然科学基金面上项目（８２０７１０５０）。
第一作者简介：丁大连，男，博士，教授。Ｅｍａｉｌ：ｄｄｉｎｇ＠ｂｕｆｆａｌｏ．ｅｄｕ

丁大连１，徐先荣２，李鹏３，张建辉４，孙虹５

（１．ＣｅｎｔｅｒｆｏｒＨｅａｒｉｎｇａｎｄＤｅａｆｎｅｓｓ，ＳｔａｔｅＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙｏｆＮｅｗＹｏｒｋａｔＢｕｆｆａｌｏ，ＮＹ　１４２１４，ＵＳＡ；２．空军特色医学中心
耳鼻咽喉头颈外科，北京　１００１４２；３．中山大学附属第三医院 耳鼻咽喉头颈外科，广东 广州　５１０２３０；４．成都市
第三人民医院 耳鼻咽喉头颈外科，四川 成都　６１００１４；５．中南大学湘雅医院 耳鼻咽喉头颈外科，湖南 长沙　
４１０００８）

　　摘　要：　单侧前庭毁损引起的平衡功能失调导致一系列参与平衡感知和调控的中枢神经核团都会发生相应
的代偿性改变。这些参与维持平衡的中枢代偿性调节包括健侧前庭核与患侧前庭核之间的活动协调，视觉动眼系

统的代偿性调节、小脑的代偿性改变、网状结构的信号协调，下橄榄核的代偿性调节、丘脑的代偿性丘觉、大脑皮层

的平衡调控以及某些适应性行为的改变等。因此，单侧前庭毁损引起的中枢平衡代偿实际上是包含所有参与平衡

感知调控的中枢神经核团来协同完成一个综合代偿性调节的复杂过程。
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　　机体内参与平衡感知和调控的中枢神经系统包
括前庭通路、眼球和眼肌通路、小脑通路、丘脑通路、

脑干网状结构通路、脊髓通路、大脑通路等［１］。上

述任何一条神经通路的病变都可造成机体的平衡失

调，并导致其他参与平衡感知和控制神经系统发生

相应的代偿性改变［２４］。本文仅综述单侧前庭毁损

·６５２·



丁大连，等：单侧前庭毁损引起的中枢平衡代偿 第３期　

引起的中枢神经核团的代偿性调节作用。

１　双耳前庭输入信号的不对称是前庭性平衡失调
的前提条件

前庭核除了接受来自前庭周边神经的刺激信号

之外，还接受视觉和本体感觉信号的输入，因此前庭

核不仅是内耳平衡感受器与视眼动神经核之间的中

转站，而且是一个感觉运动集成的第一级整合中

心［５］。动物实验证实，无论是全身应用耳毒性药物

造成双侧前庭感觉毛细胞同时发生相似程度的破坏

还是手术破坏双侧内耳前庭，都不会引起明显的眩

晕症状和自发性眼球震颤［６］。然而如果仅仅破坏

一侧前庭，或造成双侧前庭不同程度的损害，受试动

物在麻醉清醒后都会立刻发生朝着前庭毁损侧或前

庭损害较严重侧的头位偏斜，同时出现数小时到２ｄ
的自发性眼震和严重的平衡功能障碍［７８］。这个现

象说明单侧前庭破坏所造成的前庭功能障碍要比双

侧前庭同时受损严重得多，提示单纯内耳前庭损害

导致平衡失调和自发性眼震的前提必须是双耳前庭

的输入信号不对称，如果双侧前庭处于相同的损害

水平，即使在同一时间彻底丧失双侧前庭器官，机体

其他参与平衡感知调控的神经系统仍可有效维持机

体的基本平衡状态。

２　前庭神经核在单侧前庭毁损后的代偿性调节作用

单侧前庭毁损之后，患侧前庭神经核的电活动

即刻消失，然而健侧前庭核的电活动却显著增强，这

显然是由于患侧前庭核的突然“沉默”解除了其对

健侧前庭核的抑制［９１０］。随着单侧前庭毁损后时间

的推移，健侧前庭核的电活动随着通过中线向患侧

前庭核输入来自健侧前庭的刺激而逐渐减弱。大约

在单侧前庭毁损后２周左右，健侧前庭核神经元的
平均静息电活动降低到与前庭毁损侧前庭神经元静

息电活动相等的低下程度［９１０］。术前双侧前庭核自

发放电和对平衡刺激反应的活动能力保持在一个正

常的平衡水平。单侧前庭毁损术后即刻，患侧前庭

核的活动丧失，健侧前庭核由于对侧抑制的解除反

而有所增强，此时伴随剧烈的自发性眼震和眩晕症

状。单侧前庭毁损术后３ｄ，健侧前庭核的活动有所
减弱，自发性眼震和眩晕症状有所减轻。单侧前庭

毁损术后１周，健侧前庭核的活动继续减弱，患侧前
庭核开始出现来自健侧前庭刺激的活动，少有轻微

眩晕症状或偶见自发性眼震。单侧前庭毁损术后

２周或更长时间，健侧前庭核的活动与患侧前庭核
的活动达到一个新的低水平的平衡状态，眩晕和眼

震症状彻底消失。见图１。这种发生在健侧前庭核
的静息电位下调和敏感性降低以及经中线与患侧前

庭核分享健侧前庭核信号的现象，可能是通过削弱

和分享健侧前庭核使双侧前庭核达到一种新的平衡

状态。这或许可以理解为了使双侧前庭的传入信号

达到平衡，在永久丧失一侧前庭之后，机体通过主动

削弱健侧前庭核以减少对前庭功能的需求，从而使

其他平衡相关神经核团有效协调新的平衡感知和调

控秩序。这种主动削弱健侧前庭信号的策略也许是

机体在单侧前庭毁损之后重新获得平衡代偿的重要

先决条件。

迷路 前庭核 迷路
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术后即刻
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! "

术后
#

周

术后
$
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单侧前庭毁损前后双侧
前庭核之间的平衡调节

图１　单侧前庭毁损前后双侧前庭核对前庭失衡信号的代
偿性调节示意图

　　双侧前庭核之间的间隙连接在单侧前庭毁损后
发生的代偿过程中起到促进患侧前庭核恢复自发性

电活动的作用［１０１１］。单侧前庭的毁损注定患侧前

庭核永久丧失来自患侧前庭的传入信息，唯一使患

侧前庭核重新参与感受前庭刺激的途径只能是通过

前庭联合分享来自健侧的前庭刺激信号。已知单侧

前庭切除并不改变前庭联合的中线输出模式，患侧

前庭核神经元突触的功效随着时间的延长而发生反

应峰值的增加和持续时间的缩短以及突触后电位振

幅的增大，从而使患侧前庭核对健侧前庭电刺激也

能起反应。然而这种情况却并不发生在双侧前庭正

常的动物，说明患侧前庭核神经元的功效增益有赖

于突触可塑性的改变［１２］。在前庭核平衡代偿过程

中，随着患侧前庭核的激活和健侧前庭核的抑制，双

侧前庭核最终达到一个低水平的对称状态。这种低
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水平代偿显然不足以完全替代原先双侧正常前庭对

平衡信号的感知和调控，这就迫使机体更多依赖于

其他中枢神经核团的代偿性改变。实验证实切断前

庭联合并不影响静态平衡障碍的代偿性姿势调整，

提示中线活动对前庭核静态障碍的代偿或许并不十

分重要［１３］。然而切断中线却有效消除了患侧 Ｉ型
神经元对旋转刺激的反应，提示前庭核对动态平衡

障碍的代偿离不开中线前庭联合神经活动的参

与［１２］。

在脑可塑性改变事件中，神经网的数量和着色

程度在早期有一个暂时降低的过程，但在平衡代偿

之后却可以恢复［１４］。在遗传性神经网减少的小鼠，

单侧前庭毁损后的平衡代偿过程明显缩短［１４］。这

或许是因为神经网减少小鼠的前庭核由于缺乏外基

质而更容易发生可塑性改变，至少意味着神经网的

改变是前庭核代偿的重要相关因素之一。

３　视觉系统在单侧前庭毁损后的代偿性调节作用

前庭损害或眼病及视动障碍之所以都伴随眼震

和眩晕，这是由于视眼动通路与前庭眼动通路在脑

干存在着共享结构，由此造成视觉与内耳前庭之间

的相互影响和交互反应。单侧前庭毁损后，视神经

和眼动神经始终在利用视觉维持机体的平衡，从而

使机体能够迅速重新确定空间意识［１５］。值得注意

的是，单侧前庭毁损引起的自发性眼震往往在２４ｈ
内消失，然而前庭的代偿却需要至少１周以上，提示
视觉代偿的发生要比前庭代偿早得多。实验证实，

生活在暗环境单侧前庭毁损动物的前庭－眼反射难
以恢复，相反，经历视觉适应却可以使前庭－眼反射
很快恢复［１６］。单侧迷路切除后在光照下代偿沙土

鼠的前庭内侧核很快出现频率响应的改善，而在黑

暗环境中代偿动物却未能改善。此外，单侧前庭毁

损后在光照下代偿动物的对侧橄榄背下盖和垂体及

前庭核中的 Ｆｏｓ标记和浦肯野细胞标记均迅速增
强，提示这些改变应该归因于视觉的代偿性输

入［１７］。另外，一位代偿最佳半规管畸形儿童案例虽

然学会了游泳，但在闭眼时却无法保持水中平衡，这

足以说明视觉代偿的重要性［１８］。

为了使物体在视网膜上的成像清晰稳定，凝视

本能使正常的前庭－眼反射在向右旋转的前庭刺激
条件下会产生一个眼球向左移动的反射。然而，向

右旋转形成的固定物体图像左移在反光棱镜测试条

件下却是朝着相反的方向，从而使眼球的运动方向

不是向左而是向右。受试者因反光镜作用而发生的

前庭－眼反射减弱可以保持到第２天，应用反光棱
镜数周后，这种反转方向的眼震还可能再次出

现［１９２０］。单侧前庭损毁的猫在类似实验条件下表现

出的纠正眼球运动方向要比正常动物缓慢的多［２１］。

上述结果不仅说明了视觉适应的可塑性，而且还证

明了前庭失衡与视觉纠正的密切关系。实验证实，

对前庭外周受损病例进行必要的视眼动训练有助于

提高前庭－眼反射的增益，因此，视动眼练习被认为
是替代性前庭康复的有效训练方法之一。

４　小脑系统在单侧前庭毁损后的代偿性调节作用

单侧前庭毁损在导致患侧前庭输入丧失和患侧

前庭核功能减弱的同时也削弱健侧前庭核的神经活

动。随着双侧前庭核的失衡，小脑不得不强制抑制

甚至暂时关闭来自前庭核的信息，在小脑水平把因

前庭失衡的感觉降低到最低水平的过程被称之为

“小脑钳”效应。即术前双侧小脑神经核团对头位

转动刺激保持在一个相对平衡的反应水平。单侧前

庭毁损术后即刻，患侧小脑神经核团因来自患侧前

庭核的信号丧失而几乎丧失了对头位转动的反应活

动，健侧小脑神经核团的活动却相对有所增强。单

侧前庭毁损术后２４ｈ健侧小脑神经核团的活动明
显减弱，患侧小脑神经核团开始对头位转动出现反

应活动。单侧前庭毁损术后４８ｈ，双侧小脑的神经
核团活动对头位转动刺激产生相对平衡的反应活

动。见图２。将前庭核代偿过程（图１）与小脑神经
核团代偿过程（图２）做一个对比，不难看出在单侧
前庭毁损之后，在前庭核水平实现代偿的时间超过

１周，而在小脑水平实现代偿的时间仅需４８ｈ。由
此可见，小脑钳效应可以迅速屏蔽来自前庭核的失

衡信息。这是否意味着前庭核的代偿性功能下调有

赖于小脑钳效应？还有待进一步研究。动物实验发

现，单侧前庭神经切断后，小脑和前庭核的浦肯野细

胞内的信号转导酶 －蛋白激酶 Ｃ及其异构体从前
庭毁损后６ｈ的表达显著不对称，但在２４ｈ内可转
变到完全对称，提示浦肯野细胞内蛋白激酶 Ｃ及其
异构体很可能关系到最早出现在小脑和前庭核的突

触可塑性变化［２２２３］。鉴于下橄榄核和后蚓前腹膜

神经元在单侧前庭毁损后也迅速发生代谢改变，提

示小脑的代偿性调节对前庭脑干也会产生反馈性影

响。另外，双侧脑干、小脑和下橄榄体的多胺，如亚

精胺、精胺、腐胺等在单侧前庭毁损后也都迅速提高

·８５２·
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到一个新的平衡状态，提示多胺水平的明显改变对

脑干、小脑和下橄榄体等中枢神经系统的代偿性平

衡具有重要的作用［２４］。做为研究神经激活和中枢

可塑性的分子标志物，在单侧前庭毁损之后，ｃＦｏｓ
ｍＲＮＡ及其相关 Ｆｏｓ蛋白质被发现在前庭核、下橄
榄、小脑皮质和尾状核均呈现明显的不对称表达，证

实这些神经核团都因平衡障碍而发生了可塑性改

变［２５］。

前庭核及小脑矢状截面模式图 单侧前庭毁损前后双侧小脑
对前庭失衡信号的调节过程

术前
小脑

术后即刻

术后
!" #

术后
"$ #

!小脑钳"效应

!小脑钳"效应

前庭神经核

图２　单侧前庭毁损前后双侧小脑对前庭失衡信号的代偿

性调节示意图

　　单侧前庭毁损但小脑结构正常的动物表现出有
效的动态平衡适应性，然而将小脑切除的动物却完

全丧失了这种适应性恢复，说明小脑前庭反射的自

适应增益控制在平衡代偿中至关重要［２６２７］。Ａｌｅｉｓａ
等［２８］发现，具备小脑浦肯野细胞的 Ｌｕｒｃｈｅｒ野生型
小鼠的静态平衡障碍和动态平衡障碍在单侧前庭损

坏后都可完全恢复正常，但在不具备小脑浦肯野细

胞的Ｌｕｒｃｈｅｒ突变小鼠则不能实现静态平衡代偿，
其动态平衡代偿性恢复也十分有限，这就再次说明

小脑浦肯野细胞在单侧前庭永久性损害后的平衡康

复过程中所具有的重要作用。与此不同的是，单侧

前庭神经切断而小脑正常的狒狒却使其姿势障碍得

到了完全的纠正［２９］。上述现象足以说明，即使机体

还有其他参与平衡感知和调整的神经核团存在，但

小脑的丧失却将使前庭永久损害造成的平衡障碍难

以代偿。

５　下橄榄体在单侧前庭毁损后的代偿性调节作用

下橄榄体的主要功能是协调小脑和脊髓之间的

信号传递并参与机体运动的平衡调节和运动学习。

因此下橄榄核关系到小脑和脊髓对平衡代偿。在单

侧前庭毁损后６～２４ｈ的分子事件发生的最活跃阶
段，对侧下橄榄核的ＢＤＮＦｍＲＮＡ发生了明显增强，
这种改变被认为与下橄榄核早期发生的 ｃＦｏｓ快速
诱导存在密切关系［２５，３０］。在单侧迷路切除小鼠的

前庭内侧核、脊髓前庭核、对侧前臂下动脉核以及对

侧下橄榄核都发现了类似的 ｃＦｏｓ改变，说明下橄
榄核在平衡失调和代偿期间确实发生了明显的可塑

性改变［３１］。在单侧前庭毁损早期的沙土鼠橄榄背

下盖也呈现出 ｃＦｏｓ表达增强，说明下橄榄核在平
衡失调的开始阶段就参与了平衡的代偿［１７］。单侧

化学性迷路切除大鼠在损害发生的急性期同样立刻

表现出下橄榄核中的 Ｆｏｓ不对称分布，进一步证实
下橄榄核是最早开始发生代偿性改变的中枢神经核

团之一［３２］。Ｋａｕｆｍａｎ在单侧迷路切除后第 ４天大
鼠身上发现下橄榄核中的促肾上腺皮质素释放因子

的寡核苷酸水平发生明显变化，提示这些神经化学

物质可能是下橄榄核代偿性改变的重要物质基

础［３３］。

６　丘脑对前庭失衡的代偿性调节

作为第三级感觉运动整合中心之一的丘脑，在

单侧前庭毁损后因输入信号混乱而产生错误丘觉。

随着前庭核和小脑及其他神经核团的代偿性改变，

传入丘脑的体位平衡信号会逐渐趋向于对称。虽然

平衡丘觉的恢复离不开所有参与平衡感知神经核团

的共同代偿性调控，但丘脑本身在平衡代偿期间也

会发生一系列代偿性改变。Ｚｗｅｒｇａｌ等［３４］证明单侧

迷路破坏动物的前庭核、丘脑、多感觉皮层、海马及

杏仁核在损害即刻就发生了脑葡萄糖代谢的显著不

对称，在随后的１～２ｄ逐渐恢复并在双侧前庭核和
下丘脑保持持续增长趋势，说明丘脑和脑干前庭核

对机体平衡失调的感觉同样敏感并且在病变发生后

即刻就做出相应改变。单侧前庭毁损后，Ｎ乙酰Ｌ
亮氨酸的表达在丘脑下部明显减少而在前庭小脑却

显著增加［３５］。值得特别注意的是，由小脑３个中央
核团和前庭复合体发出新的神经纤维投射到同侧丘

脑。说明丘脑在单侧前庭毁损后不仅促进自身的可

塑性改变而且与其他神经核团建立起新的神经联

系［４］。

前庭功能被认为有助于空间信息处理和海马空

间记忆。研究证实，丘脑可将前庭信息通过前额叶

·９５２·
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皮层直接传递到海马，刺激前庭也可以通过影响丘

脑前核神经元间接构成对海马的刺激，提示丘脑 －
海马之间的相互作用很可能在单侧前庭毁损后的平

衡代偿中也起到重要作用［３６］。

７　脊髓神经束对前庭失衡的代偿性调节

来自中枢各个参与感知和调控平衡的神经核团

发出的神经指令直接或间接抵达脊髓，在直接调节

脊髓牵强反射的同时，又被间接下达到各个神经 －
肌肉接头终端，从而通过控制相应的肌肉群张力协

调以纠正体位姿势。脊髓神经束在单侧前庭毁损后

的平衡代偿作用过去被认为仅仅是把中枢各个神经

核团的指令下达到运动神经的终端以纠正体位平

衡。虽然一侧前庭神经切断立刻表现出脊髓反射的

不对称，但是大都被归因于是多个中枢神经核团因

前庭失衡所发出的错误指令而排除了脊神经单独代

偿的可能性。然而，Ａｚｚｅｎａ等［３７］在单侧脊髓传入神

经切除后又施行一侧迷路切除而最终实现平衡代偿

的兔子身上发现，前庭皮层场电位和刺激健侧前庭

神经从前庭皮层诱发的单神经纤维响应均发生了对

侧增强而同侧减弱的明显改变。这些不对称反应提

示，来自脊髓的信号干预很可能影响到前庭脊髓代

偿和前庭眼动功能补偿以及大脑皮层功能。

前庭外侧脊髓束被认为是脊椎动物进化最早出

现的前庭脊髓控制途径。ＤｉＢｏｎｉｔｏ等［３８］研究了基

因Ｈｏｘｂ１从前庭核投射到脊髓的发育模式，Ｈｏｘｂ１
纯合子突变使起源于小鼠后脑的前庭内外侧脊髓束

和前庭眼束及网状脊髓神经元在小鼠出生早期阶段

均无法形成，这种缺陷造成的前庭外侧脊髓束介导

的后肢前庭脊髓反射消失虽然在出生后第２周可以
得到代偿性恢复，但成年小鼠始终还是存在肢体运

动的不协调缺陷。上述现象不仅说明Ｈｏｘｂ１基因对
前庭脊髓束发育的重要性，同时也提示反射性肢体

运动失调具有其自主可塑性。

８　脑干网状结构对前庭失衡的代偿性调节

脑干内的神经核团包含多种内脏和躯体的感觉

核团和运动核团。尤其是特殊躯体感觉核中的耳蜗

核和前庭核，分别在听觉功能和平衡功能起到决定

性重要作用。脑干网状结构除了包括脑干界内的那

些神经核团和神经纤维之外，还包括从脊髓到丘脑

底部所有的神经细胞和由神经纤维交织而成的网状

结构，其上行投射到大脑皮层，其下行投射到脊髓，

因此脑干网状系统在平衡感知和调控方面起到举足

轻重的作用。

前庭核位于脑干的桥脑和延髓，所以，发生在前

庭核的代偿性调节实际上也就是发生在脑干及其网

状系统内［１０，１２］。大部分视觉和眼动神经传导通路

都是通过脑干，因此视觉和眼动代偿也关系到脑干

网状结构对平衡的代偿性调节［１７，２０，３９］。脑干具备

参与调节骨骼肌张力和内脏活动的功能，做为机体

运动调节中枢的小脑更是通过调节骨骼肌运动维持

着体位平衡，特别是古小脑，其主要职责就是接受来

自前庭核的感应信息，因此脑干与小脑在平衡失调

和平衡代偿期间始终保持着同步协调性改变［２２２５］。

下橄榄核做为延髓的感觉运动整合中心位于脑干延

髓橄榄的深层，担负着脑干与小脑和脑干与大脑之

间联系的重任，因此下橄榄核的平衡代偿实际上属

于脑干代偿的一部分［１７，２５，３０３１］。从脑干直接投射

到丘脑的平衡觉信号经丘脑整合成平衡丘觉，因此

丘脑的平衡代偿也有赖于脑干网状结构的信息输

入［４，３４３５］。脑干延髓的尾端直接连接脊髓，从而使

脊髓平衡代偿与脑干及其网状结构的代偿性调节密

切相关［３７］。

Ｆｏｓ被认为是代偿性改变的神经元激活模式，
亦可视为代偿触发器［４０４１］。Ｋａｕｆｍａｎ等［３２］发现单

侧前庭切除大鼠脑干神经元中 Ｆｏｓ蛋白的表达变
化，从而认定表达 Ｆｏｓ蛋白的神经元是产生反应的
特定神经核团。Ｃｉｒｅｌｌｉ等在单侧迷路切除后 ３、６、
２４ｈ分别观察了大脑中基因ｃＦｏｓ表达水平的改变，
从而确定了最早发生可塑性改变的神经元的位置，

其中脑干网状系统的神经元和其它参与感知调控平

衡的神经核团一样，最早进入了激活模式［４２］。

９　大脑系统在单侧前庭毁损后的代偿性调节作用

虽然大脑不与前庭直接联系，但是所有参与感

知和调控平衡的神经核团都通过各自的投射系统把

信息传送到大脑前庭皮层［４３］。因此，单侧前庭毁损

的信息自始至终都被及时传送到大脑。

实验发现单侧前庭神经炎患者的脑局部葡萄糖

代谢在前庭皮层和皮质下区域在急性期显著加强，

但在视觉皮层和听觉皮层却明显减弱，说明单侧前

庭的损坏立刻启动了大脑皮层的激活模式［３９］。据

报道，前庭神经炎患者的大脑前庭皮层的灰质体积

显著增大［３，４４］，单侧听神经瘤切除患者的大脑初级
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体感皮层和运动敏感区的灰质体积也明显增大［３］，

证明大脑皮层在接收到平衡失调信息后确实立刻发

生了相应的结构改变。由此可见，发生在大脑皮层

灰质的结构改变可能是实现大脑皮层可塑性改变的

物质基础［３］。

大量脑损伤实验结果证实，脑结构的可塑性改

变主要表现在可塑性轴突和树突的发芽及突触数量

的增加，脑功能的可塑性改变主要表现在脑功能的

重组、潜伏神经通路的启用、神经联系效率的增强以

及突触传递的可塑性变化。目前对单侧前庭毁损引

起的大脑可塑性变化的发生和发展及其改变机制，

还有待更深入的实验研究。
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