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摘　要　目的：观察腰腿痛胶囊对髓核移植型腰椎间盘突出症大鼠模型背根神经节中 Ｐ物质和降钙素基因相关肽含量的影响，

探讨腰腿痛胶囊治疗腰椎间盘突出症的作用机理。方法：将４８只成年ＳＤ大鼠随机分为空白对照组、模型组、中药对照组及腰腿

痛胶囊组，每组１２只。采用髓核移植的造模方法将除空白对照组外的其余各组大鼠制成腰椎间盘突出症大鼠模型。自造模后第

２天开始，腰腿痛胶囊组每日灌服腰腿痛胶囊与生理盐水配置的悬浊液，中药对照组每天灌服腰腿痛丸与生理盐水配置的悬浊

液，空白对照组和模型组灌服等体积的生理盐水。连续灌胃２周后，取各组大鼠尾段髓核移植于Ｌ４～Ｌ６邻近支脊神经背根神经

节，采用免疫组化法测定各组大鼠背根神经节中Ｐ物质和降钙素基因相关肽的含量。结果：①Ｐ物质平均灰度。４组大鼠Ｐ物质

平均灰度比较，差异有统计学意义（Ｆ＝１９．９１２，Ｐ＝０．０００）。进一步两两比较，模型组平均灰度大于空白对照组、中药对照组及腰

腿痛胶囊组（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００）；腰腿痛胶囊组平均灰度小于中药对照组（Ｐ＝０．０００）。②降钙素基因相关肽平均

灰度。４组大鼠降钙素基因相关肽平均灰度比较，差异有统计学意义（Ｆ＝１６．３６７，Ｐ＝０．０００）。进一步两两比较，模型组平均灰度

大于空白对照组（Ｐ＝０．０００）；腰腿痛胶囊组与模型组比较，差异无统计学意义（Ｐ＝０．７４９）；中药对照组大于模型组和腰腿痛胶囊

组（Ｐ＝０．０３３，Ｐ＝０．０００）。结论：腰腿痛胶囊通过降低实验性腰椎间盘突出症大鼠背根神经节中Ｐ物质含量，减轻由髓核组织对

背根神经节的损伤和刺激而引起的疼痛，这可能是腰腿痛胶囊治疗腰椎间盘突出症的作用机理之一。

关键词　腰腿痛　椎间盘移位　腰椎　神经节，脊　Ｐ物质　降钙素基因相关肽　动物实验
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　　目前国内腰腿痛病人约占骨科门诊量的７０％，
而腰椎间盘突出症病人占腰腿痛门诊病人量的２０％
左右［１］。腰腿痛胶囊是治疗腰椎间盘突出症的中药

制剂，临床疗效显著。为进一步研究其作用机理，笔

者进行了相应的实验研究，现总结报告如下。

１　材料与仪器
１．１　实验动物　选用 ＳＰＦ级成年 ＳＤ大鼠４８只，雌
雄各半，体质量２５０～３００ｇ，由中国科学院上海斯莱
克实验动物中心提供，实验动物许可证号：ＳＣＸＫ（沪）
２００３－０００３。
１．２　实验药物及试剂　腰腿痛胶囊，甘肃中医学院
附属医院药剂科生产（科研批号：ＧＱ２０００Ｂ－１９，院内
生产批号：２００３０８０２６）；腰腿痛丸，大连中药厂生产
（国药准字 Ｚ２１０２２０５２）；即用型 ＡＢＣ法免疫组化试
剂盒及Ｐ物质（ｓｕｂｓｔａｎｃｅＰ，ＳＰ）、降钙素基因相关肽
（ｃａｌｃｉｔｏｎｉｎｇｅｎｅｒｅｌａｔｅｄｐｅｐｔｉｄｅ，ＣＧＲＰ）免疫组化试剂
盒，均由武汉博士德公司提供。

１．３　实验仪器　ＬＥＩＣＡＴＰ１０２０全自动组织脱水机、
ＬＥＩＣＡＲＭ２１３５精密切片机、ＯＬＹＭＰＵＳＢＸ６０显微
镜、ＷＬＪＹ－９０００伟力彩色精子分析系统及 ＣＩＡＳ－
１０００型细胞图像分析系统。

２　方　法
２．１　分组方法　采用随机数字表将４８只大鼠分成
空白对照组、模型组、中药对照组及腰腿痛胶囊组，每

组１２只。
２．２　造模方法　适应性喂养１周后，除空白对照组
外，其余各组大鼠均用４０ｍｇ·ｋｇ－１戊巴比妥钠腹腔
内注射麻醉，麻醉起效后于尾根部距肛门约１ｃｍ处
切断尾椎，再缝合切口。将尾椎的髓核取出，用扭力

天平称重后取１０ｍｇ。然后将大鼠背部由正中切开，
切除Ｌ４～Ｌ６的棘突及右侧椎板，于解剖显微镜下暴
露右侧硬膜外腔，将取出的自体髓核轻轻放于硬膜外

腔相当于 Ｌ４～Ｌ６神经根的部位，注意勿压迫脊髓及
神经根，最后逐层缝合切口。

２．３　药物干预方法　造模成功后，所有大鼠在 ＳＰＦ
实验室雌雄分笼喂养，自由摄食，饮消毒纯净水。自

造模后第２天开始，腰腿痛胶囊组每日灌服腰腿痛胶
囊与生理盐水配置的悬浊液，每次 １ｍＬ（含成药
０．１０７ｇ），每日１次；中药对照组每日灌服腰腿痛丸
与生理盐水配置的悬浊液１ｍＬ（含成药０．０４２ｇ）。
空白对照组和模型组灌服等体积的生理盐水。连续

灌胃１周后停药２ｄ，然后继续灌胃１周。
２．４　标本制作方法　药物干预结束后，采用乙醚吸入
麻醉，经大鼠心脏升主动脉插管，先以２５０ｍＬ生理盐
水冲净血液，随即灌注含４％多聚甲醛的０．１ｍｏｌ·Ｌ－１

磷酸缓冲液４００ｍＬ。取 Ｌ４～Ｌ６节段髓核移植邻近
支脊神经背根节，４℃固定６ｈ，移入含３０％蔗糖的
ＰＢＳ液中过夜至组织块沉底。然后经梯度酒精脱
水→二甲苯透明→浸蜡→包埋等程序后切片，厚度
４μｍ。
２．５　ＳＰ和 ＣＧＲＰ平均灰度测定　采用免疫组织化
学ＡＢＣ法将切片染色后随机抽取空白对照组、模型
组、中药对照组及腰腿痛胶囊组切片各８张，用 ＣＩＡＳ
－１０００型细胞图像分析系统对背根神经节内 ＳＰ和
ＣＧＲＰ阳性染色神经元的平均灰度进行测定。
２．６　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０统计软件对所得
数据进行统计处理，各组大鼠背根神经节神经元中

ＳＰ和ＣＧＲＰ平均灰度比较采用方差分析，组间两两
比较采用ＬＳＤ－ｔ检验，检验水准α＝０．０５。

３　结　果
３．１　实验动物死亡情况　实验过程中共有７只大鼠
死亡，详细记录见表１。
３．２　ＳＰ和 ＣＧＲＰ平均灰度　①ＳＰ平均灰度。４组
大鼠 ＳＰ平均灰度比较，差异有统计学意义（Ｆ＝
１９．９１２，Ｐ＝０．０００）。进一步两两比较，模型组平均灰
度大于空白对照组、中药对照组及腰腿痛胶囊组

（Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００；Ｐ＝０．０００）；腰腿痛胶囊组 ＳＰ
平均灰度小于中药对照组（Ｐ＝０．０００）。②ＣＧＲＰ平
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均灰度。４组大鼠 ＣＧＲＰ平均灰度比较，差异有统计
学意义（Ｆ＝１６．３６７，Ｐ＝０．０００）。进一步两两比较，
模型组 ＣＧＲＰ平均灰度大于空白对照组（Ｐ＝
０．０００）；腰腿痛胶囊组与模型组比较，差异无统计学意
义（Ｐ＝０．７４９）；中药对照组ＣＧＲＰ平均灰度大于模型
组和腰腿痛胶囊组（Ｐ＝０．０３３，Ｐ＝０．０００）。（表２）

表１　实验动物死亡情况

组别 数量（只） 死亡原因

空白

对照组
１ 解剖见左前腿附近包块内均为未消化

食物，考虑为灌胃损伤胃所致。

模型组 ０

中药

对照组
３

２只解剖后发现肝脏呈紫黑色，小肠
上段极度膨胀，粪便干硬；其中１只大
鼠尿潴留，考虑为腰腿痛丸毒性所致。

腰腿痛

胶囊组
３

２只为麻醉药剂量过大所致；１只解剖
发现肝呈紫黑色，小肠上段膨胀，胃周

围无中药药迹，考虑因肠梗阻死亡。

表２　各组大鼠背根神经节神经元中ＳＰ和ＣＧＲＰ平均灰度比较

组别 ＳＰ平均灰度 ＣＧＲＰ平均灰度

空白对照组 １０７．０４±８．２０ １０８．００±５．３７

模型组 １３４．０２±７．６３ １２８．９２±４．９７

中药对照组 １０７．８６±１４．７１ １３９．３５±１２．２７

腰腿痛胶囊组 ９６．１５±８．５９ １３０．４２±１１．８４
Ｆ值
Ｐ值

１９．９１２ １６．３６７
０．０００ ０．０００

４　讨　论
腰椎间盘突出症属中医“腰痛”或“腰腿痛”范

畴，古代医家对此多有论述，或归于风寒，或归于湿

痹，或归于瘀血，或归于七情，必总归于肾虚。基于以

上病机，根据《内经》“谨守病机，各司其属”的处方原

则，我们研制出了具有益气活血、通络止痛功效的腰

腿痛胶囊。腰腿痛胶囊由黄芪、当归、杜仲等组成，方

中黄芪补肺健脾；黄芪、当归益气活血，补血养肝；杜

仲补肾壮筋，祛风除湿通络。诸药合用，补而不燥，攻

而不损，共和五脏之气。

背根神经节神经膜是十分敏感的机械伤害感受

器，可被压迫和机械刺激所激活［２］。同时它也是多种

痛觉神经递质的合成场所，如 ＳＰ、ＣＧＲＰ及血管活性
肽等，而 ＳＰ和 ＣＧＲＰ是痛觉传导的经典性神经递
质［３］。ＳＰ是一种由１１个氨基酸组成的多肽，属速激
肽家族，主要传递锐痛，是非肾上腺素能非胆碱能神

经末梢所释放的一种神经肽。它广泛分布于细的初

级传入神经纤维内，在神经受到刺激后，可在传入神

经的中枢和外周端末梢释放，因此被认为作为一种神

经递质或调质在中枢和外周起作用。韩学哲等［４］在

大鼠腰椎小关节囊纤维层及其侧前方的黄韧带上均

发现ＳＰ和 ＣＧＲＰ能神经纤维。在本研究中，腰腿痛
胶囊组大鼠背根神经节中ＳＰ含量明显低于中药对照
组和模型组，表明腰腿痛胶囊可有效减少或清除背根

神经节中ＳＰ，从而减轻疼痛反应。周知等［５］的研究

结果显示，ＣＧＲＰ既有血管调节作用，也有疼痛感受
作用。ＣＧＲＰ扩血管的作用是胆碱能神经递质、三磷
酸腺苷、５－羟色胺和 ＳＰ的１０００倍，是异丙肾上腺
素的１０～１００倍［６］。沈为栋等［７］报道了腰椎间盘突

出症患者手术后疼痛明显缓解时，血浆ＣＧＲＰ反而较
术前疼痛剧烈时升高，据此推测ＣＧＲＰ可能是促进损
伤修复的因子之一。本研究中腰腿痛胶囊组大鼠背

根神经节中ＣＧＲＰ含量低于中药对照组，而与模型组
含量比较，差异无统计学意义，对于这一问题我们将

进一步研究。

因此，笔者认为腰腿痛胶囊通过降低实验性腰

椎间盘突出症大鼠背根神经节中 ＳＰ含量，减轻由髓
核组织对背根节的损伤和刺激而引起的疼痛，这可

能是腰腿痛胶囊治疗腰椎间盘突出症的作用机理

之一。
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