
中国骨伤 年 月第 卷第 期 玉犯 八 巧
,

·

基石出月开究

葛根汤对大 鼠退变颈椎间盘组织前列腺素
及环氧合酶的影响

周军 , 方素萍 霍海如 齐云‘

中国中医研究院中药研究所
,

北京

大学骨伤所
,

上海

郭淑英‘ 姜廷 良‘ 施祀

北京广安门医院分子生物室
,

北京 上海中医药

【摘要 】 目的 观察葛根汤对模型大鼠退变颈椎间盘组织 及 活性的影响
,

以探讨葛根

汤治疗颈椎病的抗炎作用机理
。

方法 选用动力失衡性颈椎病动物模型
,

造模后 个月
,

取出颈椎间盘

组织
,

采用放免法
、

催化活性测定法分别测定 几含量及 活性
。

结果 模型组 遏 含量及 工以

活性明显升高
,

葛根汤可下调 场 的含量及抑制 的活性
。

结论 葛根汤下调退变颈椎间盘组织

中 的含量
,

与抑制 扰 活性密切相关
,

这可能是其治疗颈椎病的作用机制之一
。
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颈椎病是临床上的常见病
、

多发病
,

炎症介质在其发病过

程中起着重要的作用
。

葛根汤是临床上治疗本病的常用方

剂
。

本文拟运用大鼠颈椎病动物模型
,

观察葛根汤对退变颈

椎间盘组织中前列腺素 几 观喇 凡
,

马 及其合成

酶环氧合酶
,

〔 活性的影响
,

以探讨葛根

汤治疗颈椎病的抗炎作用机理
。

材料和方法

实验动物 月龄 大鼠 只
,

体重 士 ,

雌

雄各半
,

由中国医学科学院实验动物研究所提供
,

动物合格证

号 医动字第 一 号
。

在本所实验动物室饲养观察
。

实验药物与制备 按原方比例 葛根 麻黄 巧

桂枝 芍药 生姜 大枣 甘草 配齐

药物
,

先煎麻黄去上沫
,

然后加人其它药
,

水煎 次 每次

合并药液
,

过滤浓缩为含饮片
,

用时蒸馏水

基金项 目 国家 攀登预选项 目
“

中药现代化关键问题的基础研究
”

课题

稀释至所需浓度
。

芬必得胶囊
,

中美天津史克制药有限公 司产品 批号
。

将芬必得胶囊中药物于研钵中研成粉末
,

蒸馏水

配制成 让的混悬液
,

用时摇匀给药
。

主要 试剂 与仪器 〕
,

德 国 州王 公 司产 品

〕
, 一 进 口分装

,

上海化学试剂采购供应站试

剂厂 谷胧甘肤 还原型
,

美国 八 产品 花生四烯酸
,

产品 购自晶美生物 考马斯亮蓝 一 ,

英国进口

分装
,

中国医药公司采购供应站经销 其他均为国产分析纯
。

【 」标记前列腺素 场 放免药盒
,

中国人民解放军总医院科

技开发中心放免研究所
。

液体闪烁记数仪
,

美国

公司
。

动物分组与给药 将 只雌性和 只雄性大鼠
,

随机

分为 个组
,

每组 只 雌雄各半
。

观察药物设大
、

小两个

剂量
,

灌胃给药
,

每日 次
。

动物造模 个月后开始给药
,

连

续给药 个月后取材
。

动物分组及给药为 葛根汤大剂量组
, ,

葛根汤小剂量组
, ,

芬必得组
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,

人
,

模 型组及假手术组 。 、 ,

等容量蒸馏

水
。

模型制作与取材 参照文献报道川 的大鼠颈椎病实验

模型的方法进行造模
。

造模动物到期后
,

股动脉放血处死
,

用

手术刀沿椎体上下软骨板迅速切下
, 、

几
,

椎间盘
,

干

冰速冻后
,

置于 一 ℃冰箱保存待测
。 ,

用于 的测

定 马
,

用于 的测定
。

〔 和 的测定 采用放射免疫测定法
。

以水作用于底物花生 四烯酸
,

产生前列腺素 通过测定前列

腺素的生成量
,

间接测定环氧合酶活性
。

测定 从低温冰箱中取出各组 几
,

椎间盘
,

室

温下称取约
,

用眼科剪冰浴中尽量剪碎
,

放人微型匀浆

器中
,

制备组织匀浆液
,

按试剂盒说明进行操作
。

在液体闪烁

记数仪上计数
。

〕 测定 ①匀浆液的配制 几 磷酸氢二钠

水溶液 司
,

与 几 磷酸二氢钠水溶液 耐 混合
,

加
, 一 半胧氨酸

,

加蒸馏

水配成 耐 液体 其中含 寸 磷酸钠盐
,

了
,

半胧氨酸 ②组织匀浆的制备 从低温冰箱中取出各

组
,

椎间盘
,

室温下称取约
,

用眼科剪将其剪碎
,

放

人微型匀浆器中
,

加匀浆液
,

电动匀浆机匀浆 秒
,

巧 氏温离心 分钟
,

吸取上清液
,

加匀浆液做 稀

释
。

蛋白含量用考马斯亮蓝 一 染色法测定 ③底物液

的配制 配底物液
,

其中含花生四烯酸 拼 南
,

还原型

谷胧甘肤 滩角 ④酶温育 底物液 川
,

匀浆液 闪
,

反

应总体积为 耐
。

置 ℃水浴中温育 分钟 ⑤提取

温育后
,

反应液中加人 时 甲酸
,

司 无水乙醇
,

重蒸馏乙酸乙醋一次提取
,

提取液 离心 分钟
。

取上层有机相
,

负压抽干
。

向吹干样器中加
,

充分振

荡至溶
。

所得溶液再按试剂盒说明进行 的检测
。

酶活力以每分钟每毫克蛋白中的酶作用于底物所产生的

的量来表示
。

统计方法 实验数据采用均数 士标准差 厉 土 、 表示
,

两组间 检验
。

结果

葛根汤对 含量的影响 见表

表 各组大鼠退变颈椎间盘组织 的活性 至士 、

组别 〕 活性 乃堪 二

士

士
普

士
圣

土
衬

士
长 甘

功

表 各组大鼠退变颈椎间盘组织 肠 的含 坛士

组别 堪

土

士
怜 祷

士
哥 苍

士
关

土
褂 香

与 。 比较
, ‘ , ‘ “

由表中可见
,

组 几 值远高于 组
,

统计学处理有

显著差异
,

说明造模的成功
。 、 、

组与 组 比较有

显著差异
, 、

与 组比较无差异
。

说明
、

及
,

都有明显的抑制炎症介质 几 的作用
。

葛根汤对 以 〕 活性的影响 见表

与 。 比较
关 ,

“

由表中可见
, 〔〕

组值明显高于 组
,

而给药后的
、

及 组
,

与 。 组比较均有显著差异
, 、

与 组比

较无差异
。

说明
、

及 均有明显抑制 〕 活性的作

用
。

讨论

葛根汤具有解肌发表
、

升津液
、

舒筋脉的作用
,

临床上常

将葛根汤用于颈椎病的治疗团
。

本文从抗炎角度就葛根汤对

炎症介质 马 及其合成酶 的影响进行了探讨
。

在致炎因素刺激下
,

细胞膜磷脂酶 戊 被激活
,

水解细胞

膜磷脂的醋键
,

释出花生 四烯酸
。

在环氧合酶的催化作用下
,

花生四烯酸转化为前列腺素
。

研究表明 ’, 〕,

是

退变椎间盘炎症介质中的重要成分
,

大量释放可刺激椎

间盘周围组织
,

使血管扩张
、

渗出增加
、

炎症发展加速 可提高

组织对致痛因子的敏感性
,

激起痛觉过敏状态
,

增强和延长致

痛因子对感觉神经末梢的致痛作用
,

且其本身亦可致痛 还可

抑制软骨
、

椎间盘组织 中蛋白多糖的合成
,

刺激蛋 白酶的产

生
,

影响这些组织中胶原的构成和性能 , 〕
,

从而加速椎间盘

的退变
。

因此
,

是在椎间盘退变的炎性组织 中释放出

来
,

又反过来促进椎间盘退变进程的重要炎症介质
。

有效地

抑制或降低这种炎症介质的组织含量
,

对颈椎病的治疗和预

防有着重要的意义
。

本实验结果显示模型组 含量明显

高于正常对照组
,

说明造模成功
。

芬必得为抑制 的合

成抗炎药物
。

葛根汤大
、

小剂量与芬必得
,

对 的含量均

有明显的下调作用
,

二者比较无差异
。

这表明
,

葛根汤有明显

下调退变颈椎间盘组织中 玖 含量的作用
。

为了进一步阐明葛根汤对退变椎间盘组织中 的作

用机制
,

我们又检测了其合成酶 〔 的活性水平
。

有关中药

治疗颈椎病是否对退变椎间盘中 〕 有影响
,

尚未见报道
。

我们的实验结果表明
,

葛根汤大
、

小剂量均有明显 的抑制
〔 活性的作用

,

芬必得也有明显的抑制作用
,

与前者比较

无差异
。

提示 葛根汤有 明显抑制颈椎病动物退变椎间盘

活性的作用
,

葛根汤下调 几 的含量应与此有密切的

关系
。

这可能是葛根汤治疗颈椎病的作用机制之一
。

环氧合酶是参与花生四烯酸转变为前列腺素类化合物的

起始酶
。

它有两种亚型
,

一种是组成型酶称为 以 一 ,

另一

种是诱导型酶称为 一 。

〔 一 本身存在于细胞内
,

在

正常情况下持续产生大量的生理所需 价 而 刀 一 在生

理状态下不存在于细胞内
,

只有在细胞受到细胞因子等刺激

后才开始形成
,

从而能迅速合成大量的 块
。

囿于方法与条

件的限制
,

我们仅对总体 以 包括 刀 一 和 〔 一 的

活性作了测定
,

间接探讨了葛根汤对 一 的影响
。

至于
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手法介绍
,

闭合复位法治疗 骨折
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,
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玫 骨折在复位过程中
,

骨折块容易移动
,

腕管撕裂严

重的还容易在骨折块中嵌插软组织
,

从而造成复位困难
。

现

结合我院 一 年 例 压川 骨折病例的临床总结
,

就

闭合复位的手法及固定等问题作一初步探讨
。

临床资料

本组共 例
,

均为新鲜骨折
,

均在受伤后 天 内就诊
。

其中男 例
,

女 例 年龄 一 岁
,

平均 岁
。

右侧

例
,

左侧 例
,

骨折块向掌侧移位 例
,

骨折块向背侧移位

例
。

治疗方法

屈腕腕关节尺偏加旋转 臂丛麻醉成功后
,

术者位于患

侧
,

一手握腕骨以上部位
,

另一手握患肢前臂远侧
,

将患肢置

于屈腕
,

轻度旋前位
,

适当牵引
,

同时将腕关节向尺侧偏
,

轻轻

旋转脱位远侧部分
,

使脱位的腕关节复位
。

骨折块复位 若骨折块向掌侧移位
,

两手握住腕骨以上

部分
,

将脱位的腕关节尽量前屈
,

轻轻内旋尺偏
,

适当牵引
,

两

拇指压住游离骨折块
,

随牵引的进行向背侧下方推移骨折块
,

纠正短缩畸形后逐渐将腕关节掌屈
,

两拇指向背侧挤压游离

骨折块
,

使其复位
,

用一拇指压住骨折块远端
,

将腕关节轻前

屈
,

角度不要过大
,

纠正骨折块向关节内突出
。

若骨折块向背

侧移位
,

两手握住腕骨以上部分
,

将脱位的腕关节尽量背伸
,

轻轻外旋尺偏
,

适当牵引
,

两拇指压住游离骨折块
,

随牵引的

进行向掌侧下方推移骨折块
,

纠正短缩畸形后逐渐将腕关节

背伸
,

两拇指向掌侧挤压游离骨折块
,

使其复位
,

用一拇指压

住骨折块远端
,

将腕关节轻轻背伸
,

角度不要过大
,

纠正骨折

块向关节内突出
。

固定 若骨折块向掌侧移位
,

保持前臂中立位
,

腕关节

掌屈尺偏
,

骨折块掌侧部分加垫
,

石膏夹外固定
。

若骨折块向

背侧移位
,

保持前臂中立位
,

腕关节位于背伸位
,

将腕关节远

端内旋尺偏
,

骨折块部分加垫
,

石膏夹外固定
。

注意外固定的

松紧
,

随时更换石膏夹
。

治疗结果

本组 例骨折均采用闭合复位法获得成功
。

治疗后骨折

复位达到或接近解剖复位者 例
,

骨折块略向近端移位者

例
。

随诊 例
,

时间 个月 一 年
,

平均 年 个月
。

例中

全部无腕关节内外翻畸形及神经损伤症状
。

线片检查示

例骨性愈合
,

例纤维性愈合
。

除 例因不敢进行腕关节功

能锻炼导致腕关节前屈稍有受限外
,

其余 例均无后遗症
。

讨论

以往的文献在腕关节复位中多注重牵引和挤压
,

忽视了

腕关节处于不同位置对复位的影响
,

复位难度大
,

且效果不

好
,

屈腕腕关节尺偏加旋转灵活运用 了腕关节脱位后的
“

多

余
”

空间
,

操作轻柔
,

复位成功率高
。

采用臂丛麻醉
,

既有利于

减轻病人的痛苦
,

又利于前臂肌肉的松弛
,

避免不必要的腕部

软组织损伤
,

利于复位和固定
。

腕关节复位后将其固定于一

定的位置
,

转移肌肉张力对骨折块的压力
,

有利于防止骨折块

的移动
,

又不会阻碍腕部关节囊等软组织的愈合
。

腕关节的

功能主要体现在灵活程度上
,

不需要承受太大的压力
,

骨折呈

骨性愈合还是纤维性愈合
,

对预后无明显差异
。

因此
,

不必为

强求解剖复位而反复整复或手术
,

也不必为追求骨性愈合而

采用长时间或严格固定
。

收稿
一 一

编辑 李为农

葛根汤是仅仅或主要作用在 一 ,

还是对前列腺素代谢

酶 一 、

巧 一 二 等 也有影响
,

这有待进一步探讨
。
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