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一、中文摘要： 
 

眼輪匝肌 (Orbicularis oculi muscle) 在眼睛四周的解剖構造中佔了關鍵地
位，並在這區域的老化過程中扮演了重要角色。眼睛四周的年輕化 (Peri-orbital 
rejuvenation) 一直是整形外科領域中極有興趣的課題，我們相信藉由了解眼輪匝
肌老化相關的變化，將對改善現有的年輕化技術或開發新的年輕化方法建立深入

研究的基礎。然而文獻中並沒有任何相關的研究報告，因為眼輪匝肌的採樣不僅

困難且有傷及眼球的危險。 
事實上在眼皮整型手術中所切除的軟組織中即含有小部分的眼輪匝肌，所以

我們以在國立台灣大學醫學院附設醫院接受上眼皮整型手術 (Upper blepharo- 
plasty) 的病人為對象，取得不同年紀病人的眼輪匝肌樣本。 

此研究的目的是以組織型態學的方法評估人類眼輪匝肌因老化產生的各型

肌肉纖維組成變化。眼輪匝肌的肌肉樣本自手術中取得後立刻在液態氮中做冷凍

包埋，接著送病理科切片，對肌纖維中的腺三磷酸酵素 (ATPase) 作特殊染色。
我們在顯微鏡下觀察這些切片並選擇具橫斷切面的適當區域照相，相片掃描入電

腦後以影像處理軟體分析即可得到該區域中各肌肉纖維的數目及其所佔的面

積，並可進一步算出不同肌肉纖維間的比例及其平均直徑。 
將接受上眼皮整型手術的病人依年齡分組，每組中計算所得的各型肌肉纖維

的數目，其所佔的面積，即可相互比較，進而推估人類眼輪匝肌因老化產生的相

關變化。 
 

關鍵詞：老化，眼輪匝肌，上眼皮整型術，肌球重鏈蛋白 
 
二、英文摘要:   
 

Orbicularis oculi muscle is a key structure in the peri-orbital anatomy and is 
responsible for the major changes of aging in this area. Peri-orbital rejuvenation has 
been an issue of great interest in plastic surgery. We believe that understanding the 
age-related changes in orbicularis oculi muscle is important for improving the current 
rejuvenation techniques or developing the new ones. Nevertheless, a study focusing 
on this topic has never been performed before, simply because it is difficult and 
dangerous to perform needle biopsy on orbicularis oculi muscle.   
    We recruited patients who received upper blepharoplasty in National Taiwan 
University Hospital as our subjects. Taking advantage of the discarded soft tissue in 
the blepharoplasty surgery, samples of orbicularis oculi muscle can be easily obtained 
from patients of various ages.  

In our study, the muscle specimens are mounted for transverse section and frozen 
in liquid propane chilled with liquid nitrogen. Muscle fiber types can be classified 
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with myofibrillar ATPase staining. The ATPase-stained muscle sections were 
processed as a videoprint. Suitable areas of each section containing transversely cut 
muscle fibers were photographed. The image file was processed with an image 
analysis system. The number of each fiber per photographed area and the cross 
sectional area of each fiber can be determined.  
    By dividing the subjects who had their orbicularis oculi muscle sampled during 
upper blepharoplasty operation into age groups, the different muscle type 
compositions can be compared among the different groups. Therefore, the age-related 
changes in fiber type compositions fiber cross section areas of human orbicularis oculi 
muscle can be concluded. 
 
Key words：Aging, Orbicularis oculi, Upper blepharoplasty, Myosin heavy chain 
 
三、研究背景: 
 

人體的骨骼肌由眾多肌肉纖維所構成，這些肌肉纖維在一般組織學染色下

並無不同，然而隨組織化學染色方法 (histochemical staining) 的發展，許多肌肉
纖維的分類方法也被提出。其中最被廣泛應用的是肌球蛋白腺三磷酸酵素 
(myosin ATPase) 組織化學染色，其原理為不同肌肉纖維的肌球蛋白磷酸水解酶

在不同酸鹼值下的活性不同(1, 2)。經 pH 10.3, pH 4.6, pH 4.3三種不同酸鹼值溶
液中分別預浸後，在 pH 9.4 的溶液中作特殊染色，不同的肌肉纖維會染上不同
的深淺顏色。藉由比對三種不同不同酸鹼值下的染色結果，即可將肌肉纖維分為

第 I型及第 II型，而第 II型又可進一步分為 IIA及 IIB型。第 I型肌肉纖維在酸
性溶液中 (pH 4.3 或 4.6) 會深染，而在鹼性溶液中 (pH 10.3) 是淡染。第 II型
肌肉纖維在 pH 4.3溶液中不會被染色，而在 pH 10.3溶液中是深染，但在 pH 4.6
溶液中，第 IIA 型肌肉纖維不會被染色或淡染，而第 IIB 型肌肉纖維是深染(圖
一)。第 I 型肌肉纖維常被稱為慢纖維 (slow-twitch fiber)，因其收縮速度較慢，
而第 II型肌肉纖維常被稱為快纖維 (fast-twitch fiber)(3)。 

 

圖一. 人體骨骼肌的肌肉纖維在

三種不同不同酸鹼值下預浸後，

其肌球蛋白磷酸水解酶 (myosin 

ATPase) 組織化學染色的染色結

果。  
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老化對人體骨骼肌的影響是多年來的一個熱門研究課題，應用肌球蛋白腺

三磷酸酵素組織化學染色研究各型肌肉纖維組成及其截面積，再比較不同年紀實

驗對象間之差異成為一常用的研究方法。大部份的研究以四肢的肌肉或臉部的大

塊肌肉為研究材料，因為這些樣本可安全地以細針採樣自健康的志願者身上取

得。Coggan 等人(4)及 Essen-Gustavsson 等人(5)的研究顯示 Gastrocnemius 及
Vastus lateralis 肌肉纖維的組成比例不因老化而改變，但個別的面積會減少，尤
其是第 II型肌纖維表現出統計上有意義的截面積減少情形。Monemi等人(6)同時
比較Masseter 及 Biceps brachii 肌肉纖維因老化而產生的變化，發現老年人臉部
Masseter的第 I型肌肉纖維所佔比例顯著減少，而第 II型肌肉纖維所佔比例顯著
增加。相反的，Biceps肌肉纖維的組成比例不因老化而改變，但是其第 IIB型肌
纖維表現出統計上有意義的截面積減少。Kirkeby 等人(7)以類似的方法比較
Masseter 及 Vastus lateralis 肌肉纖維因老化而產生的變化，也得到老化對身體上
不同部位的骨骼肌會產生不同的影響的研究結論。 

年輕化 (Rejuvenation) 一直是整形外科領域中研究的重點之一。臉部的老
化以眼睛四周最先開始也最明顯，而眼輪匝肌在眼睛四周的解剖構造中佔了關鍵

地位，並深切影響了這區域的老化過程。臉部的年輕化尤其是許多人藉由手術或

藥物所希望達到的目標，例如近年來以肉毒桿菌 (botulinum toxin) 注射魚尾紋下
之眼輪匝肌，藉麻痺眼輪匝肌以消除皺紋的非手術美容方法十分風行。故了解眼

輪匝肌的老化過程，進而改善現有的眼睛四周回春技術，或開發新的回春方法誠

為一重要課題。 
人類的眼輪匝肌位於眼睛四周，分為 pretarsal，preseptal及 orbital三部分(圖

三)。Pretarsal 及 preseptal 部分眼輪匝肌的作用是一般日常生活眨眼的動作，而
orbital部分是用力閉眼時才會用到的肌肉。眼輪匝肌的肌肉纖維主要由第 II型肌
纖維所構成，依不同研究者的報告，約佔 85至 89 %(20-22)。第 II型肌肉纖維為
適合快速運動的肌纖維，以第 II 型肌纖維為主的肌肉結構正適合人類清醒時每
分鐘眨眼 12-13次的運動需求(20)。Lander等人(23)�並報告在 pretarsal及 preseptal
部分的眼輪匝肌肌纖維較短，相互重疊且長度參差不齊。因為眼輪匝肌的細針採

樣不僅困難且有傷及眼球的危險，這些研究的樣本主要來自捐贈的遺體，其數量

有限，故沒有人研究過眼輪匝肌因老化所產生的變化。 
臨床上，我們觀察到眼輪匝肌隨年齡增長會拉長而變鬆弛，但對其因老化

產生的分子生物學及組織型態學變化卻所知甚少。由前人的研究我們得知老化對

身體上不同部位的骨骼肌會產生不同的影響，因此要了解眼輪匝肌的老化，我們

必須直接研究其本身的變化。事實上在眼皮整型手術中所切除的軟組織中即含有

小部分的眼輪匝肌。年輕的病人希望做出美觀的雙眼皮，老年人則因鬆垂的上眼

皮遮蔽視線而希望動手術，所以我們可順利且安全地取得不同年紀病人的眼輪匝

肌樣本來進行研究。 
 

四. 研究目的： 
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以不同年紀病人的眼輪匝肌樣本為研究材料，利用肌纖維組織化學染色方

法及電腦影像分析，我們可研究眼輪匝肌因老化產生的組織型態學變化。 
 
五. 研究方法： 

 
A. 本計畫以在國立台灣大學醫學院附設醫院接受上眼皮整型手術，並切除

部份上眼皮的病人為對象，取得切除組織中的眼輪匝肌為樣本。 
B. 參與本研究的病人純粹為美觀或鬆垂的上眼皮遮蔽視線而希望動手

術，排除有重大疾病或內分泌疾病者。 
C. 本計畫經國立台灣大學醫學院附設醫院倫理委員會審查通過，納入計畫

的病人均同意參與本研究。 
D. 實驗步驟如下: 

1. 將上眼皮整型手術中所切除組織中的眼輪匝肌採樣，立刻在液態
氮–150℃中做冷凍包埋。 

2. 送病理科製作組織切片，經 pH 10.3, pH 4.6, pH 4.3三種不同酸鹼值
溶液中分別預浸後，在 pH 9.4的溶液中對肌纖維中的 ATPase作組織
化學染色。 

3. 在顯微鏡下觀察這些切片，並選擇具肌纖維橫斷切面的適當區域照
相。 

4. 相片掃描入電腦後以影像處理軟體 Image-Pro Plus image analysis 

software (Media Cybernetics, Silver Spring, Maryland, USA)分析，在

適當放大倍率下分辨不同亞型的肌纖維並將其邊緣圈起，軟體可計

算出其所佔的面積，接近圓形的程度及平均直徑，並可得到該區域

中各肌肉纖維的數目，進一步算出不同肌肉纖維間的比例。 
5. 將接受上眼皮整型手術的病人依年齡分組，我們先計算各組中的組
織型態學變數平均值及標準差，再以 ANOVA 試驗比較各組間的平
均值是否有統計學上的顯著差異。 

 
六. 研究結果與討論 
 

本計畫收集 53位實驗對象的眼輪匝肌樣本，平均年齡 55.1 歲，含男性 18 
人，女性 35 人。共有 29歲以下的 9人，70歲以上的 18人，30至 69歲之間的
26 人。眼輪匝肌的組織型態學以第 II 型肌肉纖維為主要結構，第 I 型肌肉纖維
只約佔 10%。 

每個肌肉纖維是由許多稱為肌小節(sacromere)的功能性單位所組成，而每個
肌小節是由 myosin 及 actin所組成，這兩者之間的相互作用使骨骼肌能夠收縮。
肌球蛋白是由 2個重鏈蛋白 (myosin heavy chain) 及 6個輕鏈蛋白 (myosin light 
chain) 所構成。肌球重鏈蛋白的分子量遠大於輕鏈蛋白，因此是構成肌纖維的主
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要蛋白質，學者並發現組織化學染色下不同型肌纖維中含有不同亞型的肌球重鏈

蛋白，此因重鏈蛋白頭部即組織化學染色法所利用的 ATPase之活性所在，可水
解ATP提供能量使骨骼肌收縮。在小型哺乳類的骨骼肌中分離出MHCI, MHCIIa, 
MHCIIb, MHCIIx 四種肌球重鏈蛋白的亞型。但後續在人類身上的許多研究指
出，人類的骨骼肌中並不會表現收縮最快的肌球重鏈蛋白亞型MHCIIb(8, 9)。所
以人類骨骼肌中第 I型肌肉纖維含 MHCI， 第 IIA型肌肉纖維含 MHCIIa, 但第
IIB型肌肉纖維所含的是 MHCIIx，並非之前所認為的MHCIIb(3, 10)。 

這個在一般實驗室中也可進行的 SDS-PAGE 分離方法發展出來以後，許多
評估各亞型的肌球重鏈蛋白在不同年紀人類的骨骼肌中的組成比例，進而了解其

因老化產生的相關變化的研究也開始進行。Monemi等人(14, 15)與 Korfage等人
(16)比較人體不同部位骨骼肌中老化對肌球重鏈蛋白之亞型組成比例的影響，發
現不同部位的骨骼肌會產生不同的變化。這些實驗呼應了組織化學染色研究中，

老化對身體上不同部位的骨骼肌會產生不同的影響的研究結論。同時一些研究也

證實: 肌纖維的平均截面積與其中肌球重鏈蛋白亞型所佔比例有很好的相關性
(17-19)。 
評估各亞型的肌球重鏈蛋白(Myosin heavy chain, MHC)在不同年紀人類的眼

輪匝肌中的組成比例，進而了解其因老化產生的相關變化。這種半定量的分析方

法比起本實驗採用的肌纖維組織學染色方法可能更為準確，這將是我們下一階段

的研究目標。藉由比較不同年紀病人的眼輪匝肌樣本，我們可以了解眼輪匝肌老

化相關的變化，相信將來必對改善現有的眼睛四周年輕化技術，或開發新的年輕

化方法提供重要的理論基礎。 
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