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桂枝加葛根汤合附子汤

加减治疗风寒湿型颈型颈椎病临床研究
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（１．广西中医药大学，广西 南宁 ５３０００１；２．广西幼儿师范高等专科学校，广西 南宁 ５３００２３；
３．广西中医药大学第一附属医院，广西 南宁 ５３００２３）

　　摘要：目的 观察桂枝加葛根汤合附子汤加减治疗风寒湿型颈型颈椎病的临床疗效。方法 采用随机数字表法将于

２０２２年６月—２０２３年３月在广西中医药大学第一附属医院康复医学科门诊的６０例风寒湿型颈型颈椎病患者分为两
组，每组３０例。对照组按照常规西医治疗方案，给予患者塞来昔布胶囊治疗，观察组则口服桂枝加葛根汤合附子汤加减
方治疗；两组均每日治疗１次，５次为１个疗程，共治疗２个疗程。然后分别于治疗前、１个疗程后、２个疗程后、１个月后
随访，４个时间点进行量表评分以判断患者症状体征改善程度及临床疗效愈显率等情况。结果 治疗１、２个疗程后两组
患者颈椎关节活动度（ｒａｎｇｅｏｆｍｏｔｉｏｎ，ＲＯＭ）、简式 ＭｃＧｉｌｌ疼痛量表（ｓｈｏｒｔ－ｆｏｒｍＭｃＧｉｌｌｐａｉｎｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ，ＳＦ－ＭＰＱ）评
分、颈椎功能障碍指数（ｎｅｃｋｄｉｓａｂｉｌｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＮＤＩ）、颈椎病临床评价量表评定（ｃｅｒｖｉｃａｌｓｐｏｎｄｙｌｏｓｉｓｃｌｉｎｉｃａｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｓｃａｌｅ，ＣＡＳＣＳ）评分各时间段比较均较治疗前降低，与对照组比较，评分均下降明显，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）；两
组田中靖久颈椎病症状量表评分均值均较治疗前升高，观察组较对照组升高明显，差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）。治
疗２个疗程后观察组临床总有效率为１００％，优于对照组的９０．００％。且随访后发现：观察组在ＭｃＧｉｌｌ疼痛量表、田中靖
久颈椎病症状量表２０分法（ＣＳＲ２０）、ＮＤＩ、ＣＡＳＣＳ的评分结果与第２个疗程治疗后相比，均未见明显的变化，差异均有统
计学意义（Ｐ＜００５）。结论 桂枝加葛根汤合附子汤加减方与西药塞来昔布胶囊均能有效缓解颈型颈椎病症状与体征。

桂枝加葛根汤合附子汤加减方治疗效果更显著，在减轻疼痛、改善功能障碍等方面具有优势，且疗效维持时间长。

　　关键词：桂枝加葛根汤合附子汤加减方；颈型颈椎病；风寒湿型；塞来昔布胶囊
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ｃｉｎｅｃｅｌｅｃｏｘｉｂｃａｐｓｕｌｅｓｃａｎｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙｒｅｌｉｅｖｅｔｈｅｓｙｍｐｔｏｍｓａｎｄｓｉｇｎｓｏｆｃｅｒｖｉｃａｌｓｐｏｎｄｙｌｏｓｉｓｏｆｎｅｃｋ．ＭｏｄｉｆｉｅｄＧｕｉｚｈｉＪｉａＧｅｇｅｎ
ＴａｎｇｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＦｕｚｉＴａｎｇｈａｓａｍｏｒｅｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｔｒｅａｔｍｅｎｔｅｆｆｅｃｔａｎｄａｄｖａｎｔａｇｅｓｉｎｒｅｌｉｅｖｉｎｇｐａｉｎａｎｄｉｍｐｒｏｖｉｎｇｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ，
ａｎｄｈａｓａｌｏｎｇ－ｌａｓｔｉｎｇｃｕｒａｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔ．

Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ＭｏｄｉｆｉｅｄＧｕｉｚｈｉＪｉａＧｅｇｅｎＴａｎｇ（桂枝加葛根汤）ｃｏｍｂｉｎｅｄｗｉｔｈＦｕｚｉＴａｎｇ（附子汤）；ｃｅｒｖｉｃａｌｓｐｏｎｄｙｌｏｓｉｓｏｆ
ｎｅｃｋｔｙｐｅ；ｗｉｎｄ－ｃｏｌｄ－ｄａｍｐｎｅｓｓｔｙｐｅ；ｃｅｌｅｃｏｘｉｂｃａｐｓｕｌｅｓ

　　颈椎病是因颈椎间盘退行性改变，导致颈部软组织和椎体
动静力平衡失调，产生椎间盘的突出、韧带的钙化和椎体骨质

的增生等病理变化，从而刺激或压迫颈部神经根、交感神经、脊

髓和血管而出现一系列症状和体征的综合征［１］。颈型颈椎病

属于颈椎病早期的范畴，多表现为颈部僵硬、疼痛不适，轻度活

动受限，颈椎生理曲度变直等。我国颈椎病发病率急剧增加，

临床发病率已经高达５８．７％ ～６３．６％［２］，其中颈型颈椎病约

占颈椎病总患病率的６５．５２％［３］，规范的中医综合保守治疗可

有效缓解颈型颈椎病患者症状［４］。颈型颈椎病病程长，易复

发，易于演化成混合型颈椎病，进一步加重症状，严重影响患者

的生活质量及心理健康。现代医学临床多采用以塞来昔布胶

囊为代表的非甾体抗炎药治疗颈椎病，但易对人体肝肾造成影

响［５］。中医学认为颈型颈椎病属于项痹风寒湿型的范畴，中

药内服则以温经散寒，祛风除湿，行痹止痛为法［６］，标本兼顾，

疗效显著，且患者易于接受，在临床被广泛应用。桂枝加葛根

汤合附子汤加减方作为中医经典名方，在临床辨证论治的基础

上广泛用于治疗风寒湿型颈椎病，其可有效缓解患者颈部疼痛

症状，改善功能障碍，值得临床推广。现将本研究观察桂枝加

葛根汤合附子汤加减方治疗风寒湿型颈椎病的临床疗效，报道

如下。

１　资料与方法
１．１　一般资料

选择２０２２年６月—２０２３年３月就诊于广西中医药大学第
一附属医院康复科门诊的风寒湿型颈型颈椎病患者６０例。按
就诊先后顺序采用随机数字表法将患者随机分为对照组和观

察组，各３０例。对照组平均年龄（４０．３７±１０．５６）岁；平均病程
（４．６１±２．２７）月。观察组年龄平均（４１．０３±１０．５１）岁；平均
病程（４．２８±２．１３）月。本研究经过本医院医学伦理委员会审
核通过。两组患者年龄、性别与病程等一般资料比较，差异无

统计学意义（Ｐ＞００５）。见表１。
表１　两组风寒湿型颈型颈椎病患者一般资料比较

组别 例数
年龄／

（岁，珋ｘ±ｓ）

性别／（例）

男 女

病程／
（月，珋ｘ±ｓ）

观察组 ３０ ４１．０３±１０．５１ １５ １５ ４．２８±２．１３
对照组 ３０ ４０．３７±１０．５６ １５ １５ ４．６１±２．２７
检验值 ｔ＝０．２５８ χ２＝０．０００ ｔ＝－６．０５
Ｐ值 ０．８７１ １ ０．５７４

１．２　诊断标准
１．２．１　西医诊断标准　参考《颈椎病的分型、诊断及非手术

治疗专家共识（２０１８）》［７］制定的颈型颈椎病标准：①患者主诉
枕部、颈部、肩部疼痛等异常感觉，可伴有相应的压痛点。②影
像学检查结果显示颈椎退行性改变。③除外其他颈部疾患或
其他疾病引起的颈部症状。

１．２．２　中医辨证标准　参照国家中医药管理局出版的中华人
民共和国中医药行业标准《中医病证诊断疗效标准》［８］，拟定

风寒湿型颈椎病辨证诊断标准：颈肩上肢串痛麻木，以痛为主，

头有沉重感，颈部僵硬，恶寒畏风，舌淡红，苔薄白，脉弦紧。

１．３　纳入标准
（１）符合上述诊断标准者，年龄２０～７０岁者；（２）视觉模

拟量表（ｖｉｓｕａｌａｎａｌｏｇｕｅｓｃａｌｅ，ＶＡＳ）评分≥３分；（３）自愿参
加、签署知情同意书能够配合完成治疗方案。

１．４　排除标准
（１）混合型颈椎病患者，有颈部外伤、骨质疏松、骨折病

史，症状与肿瘤等相关者；（２）伴有严重心血管疾病或严重肝
肾功能不全的患者；（３）月经期、妊娠期或哺乳期妇女；（４）有
感染性疾病的患者；（５）皮肤感觉异常、有破损者；（６）过敏体
质及对多种药物过敏者。

１．５　治疗方法
观察组：予桂枝加葛根汤合附子汤加减方内服治疗，方剂

组成为制川乌３ｇ，制草乌３ｇ，白附片１０ｇ，威灵仙１０ｇ，当归
１０ｇ，黄芪１５ｇ，姜黄１０ｇ，防风６ｇ，羌活６ｇ，大枣１０ｇ，生姜１０
ｇ，白芍１０ｇ，桂枝６ｇ，麻黄根５ｇ，葛根１５ｇ，细辛３ｇ。所有中
药饮片均来自广西中医药大学第一附属医院药房，根据中药煎

制标准制作统一煎制，浓缩至 １００ｍＬ。５０ｍＬ／次，２次／ｄ口
服。５ｄ为１个疗程，共２个疗程。对照组：予塞来昔布胶囊
（辉瑞制药有限公司）口服，１００ｍｇ／次，２次／ｄ口服。５ｄ为１
个疗程，共２个疗程。
１．６　观察指标

两组分别于治疗前、治疗１个疗程后和治疗２个疗程后行
病情评估，并于治疗结束后１个月随访。
１．６．１　关节活动度评定　运用科室数字化评估系统进行颈椎
关节活动度（ｒａｎｇｅｏｆｍｏｔｉｏｎ，ＲＯＭ）的评定包括；前屈、伸展，左
右侧屈曲４个角度；注意：进行颈椎功能评定时，多采用立位或
坐位，避免因姿势不当造成误差，同时还需对头部、肩部及双上

肢评定。

１．６．２　简式 ＭｃＧｉｌｌ疼痛量表评分　简式 ＭｃＧｉｌｌ疼痛量表
（ｓｈｏｒｔ－ｆｏｒｍＭｃＧｉｌｌｐａｉｎｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ，ＳＦ－ＭＰＱ）［９］包括３个
部分内容；①疼痛分级指数（ｐａｉｎｒａｔｉｎｇｉｎｄｅｘ，ＰＲＩ）：包括疼痛

３４２
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性质、程度（Ｓ）、相关的情感障碍及分级（Ａ）；②ＶＡＳ［１０］；③ 现
有疼痛强度（ｐｒｅｓｅｎｔｐａｉｎｉｎｔｅｎｓｉｔｙ，ＰＰＩ［１１］），计０～５分；分值越
高代表疼痛强度越大。

１．６．３　田中靖久颈椎病症状量表２０分法　田中靖久颈椎病
症状量表２０分法（ＣＳＲ２０）［１２］评价患者临床症状９分（包括颈
肩部疼痛、手指疼痛／麻木、上肢疼痛／麻木）、体征８分（包括
肌力、感觉、腱反射、椎间孔挤压试验）、手功能及工作生活能

力３分，共２０分，分数越高表示患者相关功能越好。
１．６．４　颈椎功能障碍指数　颈椎功能障碍指数［１３］（ｎｅｃｋｄｉｓａ
ｂｉｌｉｔｙｉｎｄｅｘ，ＮＤＩ）内容共包括：当下颈痛强度、个人护理、提重
物、阅读、头痛、集中注意力、工作，睡觉、驾驶、娱乐等１０项，分
别计０～５分，０分代表无残障，５分为严重残障。ＮＤＩ总分最低
为０分，最高为５０分；分数越高表示功能障碍程度则越严重。
１．６．５　颈椎病临床评价量表评定　颈椎病临床评价量表评定
（ｃｅｒｖｉｃａｌｓｐｏｎｄｙｌｏｓｉｓｃｌｉｎｉｃａｌａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｓｃａｌｅ，ＣＡＳＣＳ）包括主观
症状（１８分）、适应能力（９分）、临床体征（７３分），满分 １００
分［１４］，评定得分越低代表病情越严重。评价时间为治疗前、治

疗１个疗程后、治疗２个疗程后、随访。
１．６．６　临床疗效　共分为４个等级，①临床控制：原有症状和
体征消失，肌力正常，颈、肢体功能恢复正常，能正常参加劳动

和工作，症状体征积分下降率≥９５％。②显效：原有症状和体
征明显好转，肌力正常，颈、肢体功能基本恢复，能参加较轻劳

动和工作，７０％≤症状体征积分下降率 ＜９５％。③好转：原有
症状和体征减轻，颈、肩、背疼痛减轻，颈、肢体功能改善，

３０％≤症状体征积分下降率＜７０％。④无效：症状无变化或改
善，症状体征积分下降率＜３０％。症状体征积分下降率 ＝（治
疗前 ＣＡＳＣＳ积分 －治疗后 ＣＡＳＣＳ积分）／治疗前 ＣＡＳＣＳ积
分×１００％；总有效率＝（临床控制 ＋显效 ＋好转）例数／总例
数×１００％。
１．７　统计学方法

应用ＳＰＳＳ２０．０统计软件对数据进行统计学处理，计量资
料符合正态分布以均数±标准差（珋ｘ±ｓ）表示，组内比较使用配
对样本ｔ检验，组间比较使用两独立样本ｔ检验，不同时间点的
组间比较采用重复测量方差分析；非正态分布用非参数检验，

以用中位数（Ｍ）表示；计数资料用频数或百分数（％）表示，采
用χ２检验；等级资料采用秩和检验。以Ｐ＜００５为差异有统
计学意义。

２　治疗结果
２．１　关节活动度评定

治疗前，两组关节活动度比较差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５）。组内比较：治疗１个疗程、２个疗程时，两组关节活动
度均优于治疗前（Ｐ＜００５）；组间比较：观察组在２个疗程后
的各项活动度均显著高于同期对照组（Ｐ＜００５）。见表２。

表２　两组风寒湿型颈型颈椎病患者关节活动度比较（珋ｘ±ｓ）
单位：°

组别 例数 时间 前屈 后伸 左侧屈 右侧屈

对照组 ３０ 治疗前 ２９．５０±１．５３ ３０．１０±１．４１ ２９．９５±１．６６ ２８．０１±１．６９
１个疗程后 ３２．８０±１．６５１ ３９．７１±１．３０１ ３５．９４±２．０７１ ３４．１１±１．５０１

２个疗程后 ３７．５０±１．５３１２ ４０．３０±１．２６１２ ３９．２７±１．１６１２ ３８．２５±１．１５１２

观察组 ３０ 治疗前 ２９．３７±１．６９ ２８．８４±１．７０ ２９．０６±１．４８ ２７．３０±１．７０
１个疗程后 ３８．０７±１．４８１ ３８．００±２．２７１ ３８．０８±１．５０１ ３７．０９±１．５６１

２个疗程后 ４０．４３±１．５５１２３ ４１．００±１．１６１２３ ４０．４３±１．４６１２３ ３９．３６±１．３３１２３

　　注：１与治疗前比较，Ｐ＜００５；２与治疗１个疗程后比较，Ｐ＜００５；３与对照组比较，Ｐ＜００５。

２．２　ＭｃＧｉｌｌ评分比较
２．２．１　ＰＲＩ、ＳＦ－ＭＰＱ比较　两组 ＰＲＩ、ＳＦ－ＭＰＱ组内比较：
组内各时间段比较差异均有统计学意义（Ｐ＜００５）。组间比
较：治疗前两组差异无统计学意义（Ｐ＞００５）；治疗１个疗程、２
个疗程后及随访时，观察组均低于对照组（Ｐ＜００５）。见表３。
２．２．２　ＶＡＳ、ＰＰＩ比较　治疗前，组间 ＶＡＳ、ＰＰＩ评分比较差异
均无统计学意义（Ｐ＞００５）。组内比较：治疗１个疗程、２个疗
程和随访时，两组ＶＡＳ、ＰＰＩ评分较治疗前均降低（Ｐ＜００５）；
组间比较：治疗１个疗程、２个疗程和随访时，ＶＡＳ、ＰＰＩ评分观
察组均低于对照组（Ｐ＜００５）。见表４。
２．３　田中靖久颈椎病症状量表２０分法

治疗前，组间田中靖久颈椎病症状量表评分比较差异均无

统计学意义（Ｐ＞０．０５）。组内比较：治疗１个疗程、２个疗程和
随访时，两组评分较治疗前均降低（Ｐ＜００５）；组间比较：治疗
１个疗程、２个疗程和随访时，量表评分观察组均低于对照组
（Ｐ＜００５）。见表５。
２．４　颈椎功能障碍指数

治疗前，组间 ＮＤＩ评分比较差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５）。组内比较：治疗１个疗程、２个疗程和随访时，两组ＮＤＩ
评分较治疗前均降低（Ｐ＜００５）；组间比较：治疗１个疗程、２
个疗程和随访时，ＮＤＩ评分观察组均低于对照组（Ｐ＜００５）。
见表６。
２．５　ＣＡＳＣＳ评分比较

治疗前，组间ＣＡＳＣＳ评分比较差异均无统计学意义（Ｐ＞
００５）。组内比较：治疗５ｄ（１个疗程）、１０ｄ（２个疗程）和随
访时，两组评分较治疗前均降低（Ｐ＜００５）；组间比较：治疗１
个疗程、２个疗程和随访时，ＣＡＳＣＳ评分观察组均低于对照组
（Ｐ＜００５）。见表７。
表３　两组风寒湿型颈型颈椎病患者ＰＲＩ、ＳＦ－ＭＰＱ比较（珋ｘ±ｓ）

单位：分

组别 例数 时间 ＰＲＩ ＳＦ－ＭＰＱ

对照组 ３０ 治疗前 １４．１０±２．００　　 ２２．１７±４．５４　　
１个疗程后 ７．９７±１．６９１ １２．１０±４．４１１

２个疗程后 ３．３０±２．３５１２ ６．３７±４．５９１２

随访 １１．７３±１．２６１２ ４．８３±３．３３１２

观察组 ３０ 治疗前 １４．２０±２．３４ ２２．７３±４．８７
１个疗程后 ９．３０±１．９３１２ １４．９３±４．８３１２

２个疗程后 ６．６０±２．２８１２３ １１．１２±４．８６１２３

随访 ５．５３±２．３７１２３４ １０．１３±４．５３１２３４

　　注：１与治疗前比较，Ｐ＜００５；２与治疗１个疗程后比较，Ｐ＜００５；
３与对照组比较，Ｐ＜００５；４与治疗２个疗程后比较，Ｐ＜００５。

表４　两组风寒湿型颈型颈椎病患者ＶＡＳ、ＰＰＩ比较（珋ｘ±ｓ、Ｍ）
单位：分

组别 例数 时间 ＶＡＳ ＰＰＩ

对照组 ３０ 治疗前 ４．２７±１．４１　　 ３．５（２．５）
１个疗程后 ２．１７±１．３９１ ２．３７±１．５６１

２个疗程后 １．８０±１．４７１２ ２（１．３）１２

随访 １．８７±１．３６１２ ２（１．３）１２

观察组 ３０ 治疗前 ４．９３±１．３９ ４（３．５）
１个疗程后 ３．２７±１．９３１３ １．９７±１．４０１２

２个疗程后 ２．６０±１．５２１２３ １（０．２）１２３

随访 ２．８０±１．２３１２３４ ２（０．２）１２３

　　注：１与治疗前比较，Ｐ＜００５；２与治疗１个疗程后比较，Ｐ＜００５；
３与对照组比较，Ｐ＜００５；４与治疗２个疗程后比较，Ｐ＜００５。
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２．６　临床疗效比较
观察组的愈显率为１００％，高于对照组的９０％，临床疗效

比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５）。见表８。
表５　两组风寒湿型颈型颈椎病患者田中靖久颈椎病

症状量表２０分法比较（珋ｘ±ｓ） 单位：分

组别 例数 治疗前 １个疗程后 ２个疗程后 随访

对照组 ３０ ５．９０±１．７９ １１．０３±１．６３１ １２．５７±１．８３１，２ １２．７０±１．６４１，２

观察组 ３０ ６．８７±１．９２ １２．８７±１．８５１３ １５．７０±１．６０１２３ １６．５３±１．７０１２４

　　注：１与治疗前比较，Ｐ＜００５；２与治疗１个疗程后比较，Ｐ＜００５；３与对照组比较，Ｐ＜
００５；４与治疗２个疗程后比较，Ｐ＜００５。
表６　两组风寒湿型颈型颈椎病患者颈椎功能障碍指数比较（珋ｘ±ｓ）

单位：分

组别 例数 治疗前 １个疗程后 ２个疗程后 随访

对照组 ３０ ２２．６３±２．０１ １９．５７±２．２９１ １２．９０±２．０１１，２ １２．１３±１．７４１，２

观察组 ３０ ２２．７７±２．６２ １６．１０±２．４０１，３ ６．５７±２．０８１，２，３ ２．８３±２．６１１，２，４

　　注：１与治疗前比较，Ｐ＜００５；２与治疗１个疗程后比较，Ｐ＜００５；３与对照组比较，Ｐ＜
００５；４与治疗２个疗程后比较，Ｐ＜００５。

表７　两组风寒湿型颈型颈椎病患者ＣＡＳＣＳ评分比较
单位：分

组别 例数 治疗前 １个疗程后 ２个疗程后 随访

对照组 ３０ ４９（４６．５０） ６６（５９．６８）１ ９０（７６．９３）１２ ８８（６８．９０）１２

观察组 ３０ ４８（４７．４９） ７０（６７．７２）１ ９３（９１．９４）１２３ ９２（９２．９４）１２３４

Ｐ值 ０．８９８ ０．００２ ０．０１０ ０．０００
Ｚ值 －０．１３０ －３．１１０ －２．６１０ －４．６３０

　　注：１与治疗前比较，Ｐ＜００５；２与治疗１个疗程后比较，Ｐ＜００５；３与对照组比较，Ｐ＜
００５；４与治疗２个疗程后比较，Ｐ＜００５。

表８　两组风寒湿型颈型颈椎病患者临床疗效比较
单位：例（％）

组别 例数 临床控制 显效 好转 无效 总有效

对照组 ３０ ０（０） ２１（７０） ６（２０） ３（１０） ２７（９０）
观察组 ３０ ６（２０） ２１（７０） ３（１０） ０（０） ３０（１００）１

χ２值 ４９．０９１
Ｐ值 ０．０００

　　注：１与对照组比较，Ｐ＜００５。
３　讨论

颈型颈椎病属于中医学项痹风寒湿型的范畴，且是中医临

床最常见的证型［１５－１６］。本病多因风寒湿外邪侵袭或久病劳

伤、气血瘀阻导致寒湿和瘀血等病理产物阻滞经络而发，“不

通则痛”“失荣则痛”［１７］，病位在颈部。病因病机多为本虚标

实，肝肾气血不足、筋衰骨损是发病之本，风寒湿邪侵袭、经脉

痹阻为发病之标。正如《类证治裁·痹证》云：“诸痹……良由

营卫先虚，腠理不密，风寒湿乘虚内袭。正气为邪阻，不能宣

行，因而留滞，气血凝涩，久而成痹”［１８］。

其主症：颈背强痛或肩膀胸疼痛，颈部活动受限，恶风寒，

无汗，喜温喜按；次症：颈项强痛，活动不利，肢端麻木疼痛，四

肢拘急，或者肌肉萎缩，手指麻木；舌质淡，苔薄白，脉浮紧

等［１９］。治疗常以温经散寒，祛风除湿、行痹止痛为治疗原则，

遵循项痹风寒湿型颈椎病的基本病机的基础上，按照“君、臣、

佐、使”的配伍原则，根据经典名方桂枝加葛根汤及附子汤加

减，共由１６味中药组成。方中桂枝、葛根、麻黄、辛温散寒，解
表透肌为君药；威灵仙、姜黄、防风、羌活、细辛祛风散寒，胜湿

止痛为臣药；制川乌、制草乌、黑附片温经散寒为佐药；当归、黄

芪、大枣、生姜、白芍补益气血，调和营卫。诸药配伍，共奏温经

散寒，祛风除湿，行痹止痛之功。本研究在治疗前、治疗１个疗
程后、治疗２个疗程后及治疗１个月后随访，４个时间点，分别
对观察组和对照组进行６个方面评估，科学有效地观察患者的
症状体征、疼痛程度、功能障碍、临床疗效等变化。结果显示：

治疗１、２个疗程后，颈椎关节活度、ＭｃＧｉｌｌ疼痛量表、田中靖久
颈椎病症状量表２０分法、ＮＤＩ、ＣＡＳＣＳ评分，结果较治疗前均
明显改变，且观察组优于对照组，表明桂枝加葛根汤合附子汤

加减效果显著，能够有效改善颈型颈椎病疼痛症状体征及功能

障碍等。并在１个月后随访发现：在对患者 ＭｃＧｉｌｌ疼痛量表、
田中靖久颈椎病症状量表２０分法、ＮＤＩ、ＣＡＳＣＳ评分等评估方
面，观察组随访评分与之前治疗２个疗程后的评分比较未见明
显的变化，说明观察组在缓解风寒湿型颈型颈椎病效果较好，

且疗效持久。

现代药理研究表明［２０］：川乌主要由二萜生物碱类化合物

和神经酰胺等非生物碱化学成分组成，其作用主要表现为抗

炎、镇痛、调节免疫等。川乌、草乌都具有改善血液循环、抵抗

寒冷、抗炎止痛的临床疗效［２１］。桂枝中的桂皮醛能够提高小

鼠热板法的痛阈值，抑制醋酸所致小鼠的扭体反应，表明桂皮

醛有较好的镇痛作用［２２］。唐伟军等［２３］研究发现：桂枝醇提液

镇痛效果较好，提示桂枝醇提液可以有效发挥桂枝镇痛的药理

作用。桂皮醛及衍生物还具有较好的抗神经炎症和神经保护

作用［２４］研究发现：姜黄中富含酚类物质姜黄素，具有与非甾体

药物（如吲哚美辛）相似抗炎活性。其通过抑制 ＣＯＸ－２、ＬＯＸ
和ｉＮＯＳ、产生ＩＦＮ－γ和 ＴＮＦ－α等细胞因子以及激活 ＮＦ－
κＢ和ＡＰ－１等转录因子来介导抗炎机制［２５－２６］。

综上所述，桂枝加葛根汤合附子汤加减作为经验复方，在

辨证论治基础上发挥温经散寒、祛风除湿、行痹止痛的功效，可

有效减轻患者疼痛症状体征；改善患者的功能障碍，提高患者

的生活质量，且治疗药效持久，疗效确切。但本研究样本量较

小，结果可能发生偏倚；随访周期短，无法观察长期疗效的情

况，后期需要增大样本量并进行远期的临床随机对照试验，将

在后续研究中进一步完善。
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基于 ＴＩＰＥ２／ＴＬＲ４－ＮＦ－κＢ通路
探讨大黄素对肝内胆汁淤积大鼠的保护作用

刘怡静，姚恒潘，李素丽，周方
（郑州大学附属儿童医院，河南省儿童医院郑州儿童医院，河南 郑州 ４５００５３）

　　摘要：目的 探讨大黄素对肝内胆汁淤积大鼠的保护作用及机制。方法 将４０只ＳＤ大鼠随机分为正常对照组、模型
组、模型＋大黄素组和正常＋大黄素组，模型＋大黄素组和正常＋大黄素组给予大黄素４０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１灌胃７ｄ，正常
组及模型组给予羧甲基纤维素钠处理，于实验第５天给药４ｈ后，模型组和模型＋大黄素组５０ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１给予α－
萘异硫氰酸酯（ａｌｐｈａ－ｎａｐｈｔｈｙｌｉｓｏｔｈｉｏｃｙａｎａｔｅ，ＡＮＩＴ）灌胃１次建立肝内胆汁淤积模型，其余两组予以橄榄油对照处理，建
模后４８ｈ处死动物，收集标本。ＨＥ染色观察肝脏病理改变；采用比色定量法检测各组实验动物血清丙氨酸氨基转移酶
（ａｌａｎｉｎｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＬＴ）、天冬氨酸氨基转移酶（ａｓｐａｒｔａｔｅａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＡＳＴ）、γ－谷氨酰转移酶（ｇａｍｍａ－ｇｌｕ
ｔａｍｙｌｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ，ＧＧＴ）、血清总胆红素（ｔｏｔａｌｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＴＢｉＬ）、直接胆红素（ｄｉｒｅｃｔｂｉｌｉｒｕｂｉｎ，ＤＢｉＬ）和总胆汁酸（ｔｏｔａｌｂｉｌｅ
ａｃｉｄ，ＴＢＡ）水平；采用酶联免疫吸附试验（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）法检测肝脏组织丙二醛（ｍａｌｏｎｄｉａｌ
ｄｅｈｙｄｅ，ＭＤＡ）、髓过氧化物酶（ｍｙｅｌｏｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ，ＭＰＯ）、白细胞介素 －１β（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－１β，ＩＬ－１β）、肿瘤坏死因子 －α
（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒ，ＴＮＦ－α）、白细胞介素－６（ｉｎｔｅｒｌｅｕｋｉｎ－６，ＩＬ－６）含量；实时荧光定量聚合酶链反应（ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅｒｅ
ａｌ－ｔｉｍｅｐｏｌｙｍｅｒａｓｅｃｈａｉｎｒｅａｃｔｉｏｎ，ｑＲＴ－ＰＣＲ）检测单个核细胞肿瘤坏死因子－α诱导蛋白８样分子２（ｔｕｍｏｒｎｅｃｒｏｓｉｓｆａｃ
ｔｏｒ－α－ｉｎｄｕｃｅｄｐｒｏｔｅｉｎ８－ｌｉｋｅ２，ＴＩＰＥ２）及肝组织 Ｔｏｌｌ样受体４（Ｔｏｌｌ－ｌｉｋｅｒｅｃｅｐｔｏｒ４，ＴＬＲ４）、核因子 －κＢ（ｎｕｃｌｅａｒｆａｃｔｏｒ
ｋａｐｐａＢ，ＮＦ－κＢ）ｍＲＮＡ表达；蛋白质印迹法（ｗｅｓｔｅｒｎｂｌｏｔ，ＷＢ）检测肝组织ＴＬＲ４、ＮＦ－κＢ和ＴＩＰＥ２蛋白表达。结果 与

正常对照组比较，模型组血清ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ、ＴＢｉＬ、ＤＢｉＬ、ＴＢＡ浓度及肝组织ＭＤＡ、ＭＰＯ、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－１β含量明
显升高（Ｐ＜００１）；ＴＩＰＥ２ｍＲＮＡ及蛋白水平表达下调（Ｐ＜００１），ＴＬＲ４及 ＮＦ－κＢ表达均升高（Ｐ＜００１）。与模型组
相比，给予大黄素治疗后显著降低血清ＡＬＴ、ＡＳＴ、ＧＧＴ、ＴＢｉＬ、ＤＢｉＬ、ＴＢＡ浓度及肝组织 ＭＤＡ、ＭＰＯ、ＴＮＦ－α、ＩＬ－６、ＩＬ－
１β含量（Ｐ＜００１）；ＴＩＰＥ２ｍＲＮＡ及蛋白表达均升高（Ｐ＜００１），下调ＴＬＲ４及ＮＦ－κＢ表达（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）。结论
大黄素可通过上调ＴＩＰＥ２的表达，抑制ＴＬＲ４－ＮＦ－κＢ信号通路过度激活，进而抑制氧化应激及炎症反应，减轻胆汁淤
积，发挥其保护作用。

　　关键词：大黄素；胆汁淤积；肿瘤坏死因子－α诱导蛋白８样分子２；Ｔｏｌｌ样受体４；核因子－κＢ
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