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芎归止痛汤联合卡马西平对原发性三叉神经痛患者疼痛、

睡眠、炎症因子及氧化应激的影响

胡柳生，余跃，王礼彬，李宜红，胡琴琴，严雄，童赟，罗凯锋
（九江学院附属医院，江西 九江 332000）

　　摘要：目的 探讨芎归止痛汤联合卡马西平对原发性三叉神经痛患者的疼痛、睡眠、炎症因子及氧化应激的影响。方

法 选取 1 00 例原发性三叉神经痛患者，随机分为对照组与研究组，每组 50 例，对照组给予卡马西平治疗，研究组给予芎
归止痛汤联合卡马西平治疗，观察治疗前后疼痛、睡眠、炎症因子及氧化应激变化情况。结果 两组治疗后现时疼痛强度

评分（Present pain intensity，PPI）、疼痛分级指数评分（Pain rating index，PRI）、视觉模拟评分（Visual analogue scale，VAS）
评分较治疗前下降（P<0.05），血清 P 物质（Substance P，SP）、血管活性肠肽（Vasoactive intestinal peptide，VIP）水平较治
疗前下降（P<0.05），β-内啡肽（β-endorphin，β-EP）水平较治疗前升高（P<0.05）；治疗后 PPI、PRI、VAS 评分研究
组低于对照组（P<0.05），血清 SP、VIP水平研究组低于对照组（P<0.05），β-EP 水平研究组高于对照组（P<0.05）。
两组治疗前两组匹兹堡睡眠质量指数量表（Pittsburgh sleep quality index，PSQI）评分比较差异无统计学意义（P>0.05），
治疗后评分较治疗前下降（P<0.05），治疗后评分研究组低于对照组（P<0.05）。两组治疗后血清炎症因子肿瘤坏死因
子-α（Tumor necrosis factor -α，TNF -α）、白细胞介素 -6（Interleukin -6，IL -6）、白细胞介素 -1β（Interleukin -1β，
IL -1β）较治疗前下降（P<0.05）；治疗后研究组低于对照组（P<0.05）。两组治疗后血清丙二醛（Malondialdehyde，
MDA）水平较治疗前下降（P<0.05），血清超氧化物歧化酶（Superoxide dismutase，SOD）、谷胱甘肽过氧化物酶（Glutathi-
one peroxidase，GSH -Px）水平较治疗前升高（P<0.05）；治疗后血清 MDA 水平研究组低于对照组（P<0.05），血清
SOD、GSH -Px水平研究组高于对照组（P<0.05）。研究组治疗疗效整体优于对照组（P<0.05）。结论 芎归止痛汤联

合卡马西平治疗原发性三叉神经痛能有助于改善患者疼痛及睡眠状况，降低炎症因子水平及氧化应激，提高临床治疗

效果。
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Effects of Xionggui Zhitong Decoction（芎归止痛汤）Combined with Carbamazepine on Pain，
Sleep，Inflammatory Factors and Oxidative Stress in Patients with Primary Trigeminal Neuralgia

HU Liusheng，YU Yue，WANG Libin，LI Yihong，HU Qinqin，YAN Xiong，TONG Yun，LUO Kaifeng
（Affiliated Hospital of Jiujiang University，Jiujiang 332000，Jiangxi，China）

Abstract：Objective To explore the effects of Xionggui Zhitong Decoction（芎归止痛汤）combined with carbamazepine on
pain，sleep，inflammatory factors and oxidative stress in patients with primary trigeminal neuralgia（PTN）.Methods A hundred ca-
ses of PTN patients were randomly divided into observation group and study group（50 cases in each group）.The two group were
treated with carbamazepine，and the study group was treated with Xionggui Zhitong Decoction on the basis of carbamazepine.The
changes of pain，sleep，inflammatory factors and oxidative stress before and after treatment were observed.Results The present
pain intensity score（PPI），pain rating index score（PRI）and visual analogue scale（VAS）score，Pittsburgh Sleep Quality Index
（PSQI）score，the levels of serum substance P（SP），vasoactive intestinal peptide（VIP），tumor necrosis factor -α（TNF -α），in-
terleukin -6（IL -6），interleukin -1β（IL -1β）and malondialdehyde （MDA）of the two groups after treatment were lower than
those before treatment（P<0.05），the levels ofβ-endorphin（β-EP），superoxide dismutase（SOD）and glutathione peroxidase
（GSH -Px）were higher than those before treatment （P<0.05）.After treatment，the scores of PPI，PRI，VAS and PSQI scores，
the levels of serum SP，VIP，TNF -α，IL -6，IL -1βand MDA in the study group were lower than those in the control group
（P<0.05），and the levels ofβ-EP，SOD and GSH -Px in the study group were higher than those in the control group（P<
0.05）.The therapeutic effect of the study group was better than that of the control group（P<0.05）.Conclusion Xionggui Zhi-
tong Decoction combined with carbamazepine in the treatment of primary trigeminal neuralgia can help to improve the pain and
sleep status of patients，reduce the levels of inflammatory factors and oxidative stress，and improve the clinical therapeutic effect.

Keywords：primary trigeminal neuralgia；Xionggui Zhitong Decoction（芎归止痛汤）；carbamazepine；pain；sleep；inflamma-
tory factors；oxidative stress
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　　原发性三叉神经痛（Primary trigeminal neuralgia，PTN）是临
床上常见的神经痛，患者主要表现为位于面部的三叉神经分布

区域内发生刀割样、电击样、烧灼样或者撕裂样的骤起的难以

忍受的疼痛感，此病发生率高，好发于中老年人群［1 -2］，其中女

性发病率高于男性，患病后患者睡眠、生活质量会受到严重影

响［3 -5］。原发性三叉神经痛的发病目前认为可能与遗传、三叉

神经异常放电等有关［2］，主要可能由小脑桥角及其附近区域

的炎症、外伤或者肿瘤、三叉神经分支部位的病变等引起所致，

而相关报道显示原发性三叉神经痛患者可出现血清炎症因子

及氧化应激指标的异常表达［6 -8］，侧面证实可能炎症反应及氧

化应激对疾病的发生及发展有一定影响。目前西医治疗原发

性三叉神经痛则以卡马西平为首选治疗药物，但是长时间用药

容易出现耐药性。中医中并无三叉神经痛的病名，但根据其症

状可将其归属在“颌痛”“面痛”“颊痛”“面游风”“口齿痛”

“头风”等范畴，中医认为其病因可能与情志不调、外感邪气等

有关［9 -1 1］，治疗则可采取“通经疏络、活血化瘀、祛风止痛”等

为宜。我院在近年来对诊治的原发性三叉神经痛患者采取自

拟芎归止痛汤联合卡马西平治疗，取得了较好疗效，现将芎归

止痛汤联合卡马西平对原发性三叉神经痛患者的疼痛、睡眠、

炎症因子及氧化应激的影响的相关研究报道如下。

1 　资料与方法
1 .1 　一般资料

选取 2022 年 6 月—2023 年 6 月期间在我院就诊的原发性
三叉神经痛患者 1 00 例为研究对象。纳入标准：（1）符合原发
性三叉神经痛诊断标准［1 2］。中医诊断及辨证符合《原发性三

叉神经痛中西医非手术诊疗方法的专家共识》中原发性三叉

神经痛相关标准［1 3］。（2）年龄≥1 8 岁。（3）纳入研究前 7 d
内未服药镇痛等治疗药物。（4）近期未发生过最大生活应激
事件。排除标准：（1）颅内病变等其他疾病引起的继发性三叉
神经痛。（2）妊娠期、哺乳期女性。（3）有骨髓抑制病史或房
室传导阻滞病史者。（4）有严重心肝肾等疾病史。（5）精神疾
病史。（6）对治疗药物有过敏史。（7）存在沟通障碍者。（8）
在纳入研究前采取其他治疗措施进行治疗者。（9）既往接受
过微血管减压术等相关手术治疗。将纳入研究的患者随机分

为对照组与研究组，每组 50 例。对照组中男 1 7 例，女 33 例；
年龄 1 8 ~75 岁，平均（47.98 ±6.88）岁；病变位于左侧 22 例，
右侧 26 例，双侧 2 例；病变神经支数单支 22 例，混合 28 例；病
程 24 d ~3 年，平均（7.32 ±2.61）个月。研究组中男 1 2 例，女
38 例；年龄 1 8 ~75 岁，平均（47.23 ±6.96）岁；病变位于左侧
20例，右侧 29 例，双侧 1 例；病变神经支数单支 24 例，混合 26
例；病程 20 d ~3 年，平均（7.55 ±2.54）个月。两组患者的性
别、年龄、病程及病变分布部位及累及支数等一般资料比较差

异无统计学意义（P>0.05），具有可比性。本研究在纳入研究
前和患者进行沟通后取得患者知情同意，同时签署书面知情同

意书，报医院伦理委员会审核后通过。

1 .2　方法
1 .2.1　对照组　给予卡马西平（北京诺华制药有限公司生
产，规格 1 00 mg/片，国药准字 H1 1 022279）口服治疗，首次给予
1 00 mg口服，2 次/d，后根据患者症状增加剂量直至患者疼痛
可缓解疾病不再加量，最高剂量每日不超过 800 mg，后疼痛缓
解后可开始尝试减量，维持最小有效维持剂量后采用维持量治

疗。治疗疗程 2 个月。
1 .2.2　研究组　在对照组用药基础上联合芎归止痛汤口服，
芎归止痛汤组方：川芎 20 g，防风 1 5 g，当归尾 20 g，白芍 1 5 g，
全蝎 3 只，牡蛎 30 g，合欢皮 1 0 g，大枣 5 颗。可随症加减，肝
火旺加柴胡及夏枯草，痰湿重加麦冬、泽泻，瘀血重加红花、桃

仁、血虚重加黄芪、党参，寒湿重加羌活、川乌。1 剂/d，煎汁 2
次，每次 300 mL，早晚口服，服 6 d休息 1 d，后继续用药。治疗
疗程 2 个月。
1 .3　观察指标
1 .3.1 　疼痛　（1 ）采用 McGill 疼痛问卷（Short -form of
McGill Pain Questionnaire，SF -MPQ）评价患者疼痛情况，此调
查表含有现时疼痛强度评分（Present pain intensity，PPI）、疼痛
分级指数评分（Pain rating index，PRI）、视觉模拟评分（Visual
analogue scale，VAS）3 个部分［1 4］，PPI 患者疼痛程度分为将无
痛、轻度疼痛、疼痛、难受疼痛、可怕的疼痛、极为难以忍受的痛

苦，分别计 0、1、2、3、4、5 分；PRI 包含有情感项和感觉项，总分
分值 45 分，分值越高代表疼痛越严重；VAS 是有 0 ~1 0 分刻度
的纸条，分别代表无痛到最痛，疼痛程度根据分值依次递增，患

者根据自己的疼痛程度自评。（2）检测治疗前后血清β-内啡
肽（β-endorphin，β-EP）、P 物质（Substance P，SP）、血管活性
肠肽（Vasoactive intestinal peptide，VIP），检测方法为放射免疫
法，检测试剂盒购自合肥莱尔生物科技有限公司。

1 .3.2　睡眠　采用匹兹堡睡眠质量指数量表（Pittsburgh sleep
quality index，PSQI）对治疗前后睡眠情况进行评估［1 5］，此量表

包括 25 个条目（其中 1 9 个自评条目和 5 个他评条目），前 1 8
个条目分属 7 个维度，每个维度采用 0 ~3 分的 Likert 3 级评分
法，计算维度总分，分值越高 Diablo 睡眠质量越差，>7 分为存
在睡眠障碍。

1 .3.3　炎症因子　采用酶联免疫吸附法对治疗前后血清炎症
因子肿瘤坏死因子-α（Tumor necrosis factor -α，TNF -α）、白
细胞介素（Interleukin，IL）-6、IL -1β，检测试剂盒购自上海科
艾博生物技术有限公司。

1 .3.4　氧化应激　检测患者治疗前后血清丙二醛（Malondial-
dehyde，MDA）、超氧化物歧化酶（Superoxide dismutase，SOD）、
谷胱甘肽过氧化物酶（Glutathione peroxidase，GSH -Px）水平，
MDA 的测定选择黄嘌呤氧化法，GSH -Px的测定选择比色法，
SOD 的测定选择硫代巴比妥酸法，试剂盒购自上海帛科生物
技术有限公司。

1 .4　疗效评定标准
参考相关文献标准［1 6］。治愈：患者治疗后疼痛症状完全

消失，且随访 3 个月内未见复发；显效：患者治疗后疼痛症状明
显减轻，随访 3 个月内出现复发，而且发作次数相对于治疗前
减少 50%及以上；有效：患者治疗后疼痛症状减轻，虽然 3 个
月内出现复发，而且发作次数相对于治疗前减少 25% ~50%
之间；无效：患者治疗后疼痛症状较少减轻或无明显减轻，发作

次数相对于治疗前减少 25%以下。
1 .5　统计学方法

数据采用 SPSS.20.0 统计学软件进行数据分析。计数资
料采用率表示，采用卡方检验；等级资料采取秩和检验；计量资

料以均数±标准差（¤x±s）表示，比较采用 t检验；P<0.05 为差
异有统计学意义。
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表 1 　两组原发性三叉神经痛患者治疗前后疼痛情况比较（¤x±s）

组别 例数 时间 PPI/（分） PRI/（分） VAS/（分） β-EP/（ng/L） SP/（ng/L） VIP/（ng/L）

对照组 50 治疗前 3.33 ±0.49 25.1 2 ±4.54 6.38 ±1 .25 1 23.54 ±1 4.89 534.21 ±56.74 420.53 ±37.90
治疗后 2.52 ±0.34* 1 7.53 ±2.40* 4.07 ±0.94* 1 74.50 ±20.99* 420.95 ±42.78* 367.40 ±25.88*

研究组 50 治疗前 3.36 ±0.52 25.26 ±4.51 6.20 ±1 .33 1 25.05 ±1 4.70 538.1 0 ±58.04 423.64 ±37.51
治疗后 1 .56 ±0.28*& 1 4.66 ±2.23*& 2.65 ±0.78*& 21 4.55 ±22.67*& 328.96 ±38.51 *& 289.40 ±20.44*&

　　注：*与组内治疗前比较，P<0.05，&与对照组治疗后组间比较，P<0.05。
2　结果
2.1　治疗前后疼痛情况比较

治疗前两组 PPI、PRI、VAS 评分及血清 β-EP、SP、VIP 水
平比较差异无统计学意义（P>0.05）；治疗后 PPI、PRI、VAS 评
分较治疗前下降，血清 SP、VIP 水平较治疗前下降，β-EP 水
平较治疗前升高，两组组内治疗前后比较差异有统计学意义

（P<0.05）；治疗后 PPI、PRI、VAS 评分研究组低于对照组，血
清 SP、VIP水平研究组低于对照组，β-EP 水平研究组高于对
照组，组间比较差异有统计学意义（P<0.05）。见表 1。
2.2　治疗前后睡眠情况比较

治疗前两组 PSQI 评分比较差异无统计学意义（P>
0.05）；治疗后评分较治疗前下降，两组组内治疗前后比较差
异有统计学意义（P<0.05）；治疗后评分研究组低于对照组，
组间比较差异有统计学意义（P<0.05）。见表 2。
表 2　两组原发性三叉神经痛患者治疗前后睡眠情况比较（¤x±s）

单位：分

组别 例数 时间 PSQI

对照组 50 治疗前 1 5.27 ±2.35
治疗后 8.28 ±2.1 1 *

研究组 50 治疗前 1 5.35 ±2.30
治疗后 6.03 ±1 .89*&

　　注：*与组内治疗前比较，P<0.05，&与对照组治疗后组间比较，P<0.05。

2.3　治疗前后血清炎症因子比较
治疗前两组血清 TNF -α、IL -6、IL -1β水平比较差异无

统计学意义（P>0.05）；治疗后较治疗前下降，两组组内治疗
前后比较差异有统计学意义（P<0.05）；治疗后研究组低于对
照组，组间比较差异有统计学意义（P<0.05）。见表 3。
表 3　两组原发性三叉神经痛患者治疗前后血清炎症因子比较（¤x±s）

单位：pg/mL

组别 例数 时间 TNF -α IL -6 IL -1β

对照组 50 治疗前 43.33 ±4.97　 28.60 ±3.46　 42.1 7 ±4.81 　
治疗后 30.90 ±3.36* 21 .43 ±2.68* 27.08 ±3.23*

研究组 50 治疗前 43.41 ±4.94 28.73 ±3.52 42.31 ±4.75
治疗后 21 .74 ±3.64*& 1 4.32 ±2.41 *& 20.22 ±3.1 9*&

　　注：*与组内治疗前比较，P<0.05，&与对照组治疗后组间比较，P<0.05。

2.4　治疗前后氧化应激比较
治疗前两组血清MDA、SOD、GSH -Px水平比较差异无统

计学意义（P>0.05）；治疗后血清MDA 水平较治疗前下降，血
清 SOD、GSH -Px水平较治疗前升高，两组组内治疗前后比较
差异有统计学意义（P<0.05）；治疗后血清 MDA 水平研究组
低于对照组，血清 SOD、GSH -Px 水平研究组高于对照组，组
间比较差异有统计学意义（P<0.05）。见表 4。
2.5　疗效比较

研究组治疗疗效整体优于对照组（P<0.05）。见表 5。

表 4　两组原发性三叉神经痛患者治疗前后氧化应激比较（¤x±s）

组别 例数 时间 MDA/（μmol/L） SOD/（U/mL） GSH -Px/（U/L）

对照组 50 治疗前 6.78 ±1.30　 66.75 ±9.24　 40.1 8 ±4.57　
治疗后 5.1 5 ±1.1 9* 80.30 ±1 0.65* 58.25 ±4.96*

研究组 50 治疗前 6.82 ±1.32 67.04 ±9.32 40.33 ±4.89
治疗后 4.03 ±0.97*& 94.58 ±1 1 .57*&70.97 ±5.1 4*&

　　注：*与组内治疗前比较，P<0.05，&与对照组治疗后组间比较，P<0.05。
表 5　两组原发性三叉神经痛患者治疗疗效比较

单位：例（%）

组别 例数 治愈 显效 有效 无效

对照组 50 8（1 6.00） 1 2（24.00） 22（44.00） 8（1 6.00）
研究组 50 1 5（53.33） 20（40.00） 1 2（24.00） 3（8.33）
Z值 2.884
P值 0.004

3　讨论
原发性三叉神经痛患者引起剧烈的疼痛感会引起疼痛及

影响睡眠，而且引起此病反复发作患者心理压力很大，也会影

响到患者睡眠，而且病程越长、疼痛程度越严重，睡眠质量越

差。疼痛的产生与 SP、VIP 等均有关［1 7 -1 8］；SP 有增加血糖通
透性、扩张血管及诱发平滑肌收缩等作用，刺激前列腺素、组胺

等致痛物质的释放，引起疼痛加重；β-EP是阿片受体激动剂，
有抑制 SP释放的作用；VIP 可参与导致多种炎症介质的调节
过程，导致神经源性炎症，引发疼痛产生。原发性三叉神经痛

目前发病机制尚不完全清楚，目前有微血管压迫学术、骨性压

迫学说、周围神经脱髓鞘学术等［1 7 -1 8］，相关研究显示可能氧化

应激、炎症反应等因素在三叉神经痛的发病中起到重要地

位［3 -5，1 7 -1 8］。三叉神经痛末梢中含有淋巴细胞、单核细胞、巨

噬细胞等多种免疫炎症细胞，而原发性三叉神经痛患者神经会

发生脱髓鞘改变，导致大量的炎性因子释放，进一步导致炎症

性损伤，加重患者神经损伤及导致疼痛症状加重。此外，在机

体发生氧化应激时可导致蛋白酶等物质的合成及释放增加，产

生大量的氧自由基，加重神经损伤及神经性疼痛。因此，通过

改善炎症反应及氧化应激可在一定程度上有助于促进病情的

改善。

早在《黄帝内经·素问》中有“厥逆”的描述，就与三叉神

经痛的症状较为相似，在后代医书《难经》《本事方》《张氏医

通》《儒门事亲》《证治准绳》等文献中也有相关症状的记载，清

代《续名医类案》中有曰：“患忽一日连唇口颊车发际皆痛……

在额与颊上，常如糊，手触之则痛作”，《证治准绳》中有下述描

述：“患鼻额间痛或麻痹不仁……连口唇、颊车，发际皆

痛……，累岁患颊车痛……如针刺火灼，不可手触”。说明古

代医家对此病已有明确认识。目前认为原发性三叉神经痛的

中医病因多为内外因共同作用，情志不调、外感邪气，同时挟

寒、湿、热诸邪，诸邪上犯头面，清阳之气被阻，阻滞经络，头面

部气血流通障碍，因而出现不通而痛；内因情志内伤，诸火上
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炎，气机不畅，上扰清窍；或痰浊、瘀血内阻，经络不通；或年老

体弱，气血亏损，气虚血疲，失养脉络，清阳之气不能上达，因此

不荣则痛。

目前，原发性三叉神经痛的西医治疗措施主要有药物治疗

及手术治疗，药物则主要以卡马西平为一线用药，此药对三叉

神经多元神经反射有抑制作用，主要通过阻滞钠离子通道从而

降低细胞兴奋性起到缓解疼痛的治疗目的，同时初始治疗有效

率较高，但是随着服药时间的延长或者服药剂量过大，容易引

发血液及淋巴系统、中枢神经系统遗传，导致不良反应增加。

中医治疗原发性三叉神经痛的方法较多，目前主要包括有中

药、针刺，均有一定疗效。根据原发性三叉神经痛的病因病机，

因此笔者自拟芎归止痛汤联合卡马西平进行治疗，芎归止痛汤

中选取药物以宁心安神及通络止痛为主，“头痛不离川芎”，其

中川芎有祛风燥湿、活血止痛作用；防风祛风解表，为治风良

药；当归尾活血、止痛、通络；白芍养血益阴；牡蛎潜阳、补阴、安

神；全蝎可通络、止痛、镇痉；合欢皮活血、安神、解郁；大枣可调

和诸药药性。现代医学研究发现，当归中的多种成分有稳定神

经髓鞘、抗氧化损伤、降低致痛物质水平等作用［1 9 -20］；川芎及

防风的多种活性物质可镇痛、抑制促炎因子的释放等作

用［21 -22］；白芍则降低前列腺素 E2 及提高 β-EP 的作用
［23］；

牡蛎、全蝎有稳定神经细胞膜及改善神经细胞缺血等作

用［24 -26］；合欢皮有抗焦虑、助眠、抗炎、抗氧化等作用［27］。本

研究结果显示对研究组原发性三叉神经痛患者采取芎归止痛

汤联合卡马西平治疗，相对于单纯使用卡马西平的对照组患者

治疗疗效明显得到进一步提高，而且患者疼痛及睡眠情况改善

也更为明显，多种与疼痛相关的物质得到抑制，促炎因子水平

下降，同时氧化应激也得到改善，分析原因，考虑芎归止痛汤与

卡马西平联合用药可能有协调作用，患者因为疼痛的改善因此

睡眠也得以明显改善，而且疼痛、促炎因子、氧化应激指标的改

善表明患者病情得到控制及缓解，这在客观指标上提示芎归止

痛汤的应用对原发性三叉神经痛的治疗是有益的。

综上所述，芎归止痛汤联合卡马西平治疗原发性三叉神经

痛能有助于改善患者疼痛及睡眠状况，降低炎症因子水平及氧

化应激，提高临床治疗效果。
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