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"摘要#

!

目的
!

通过建立大鼠足底切口痛模型!拟从大鼠行为学方面来观察应用针刺夹脊穴和夹脊穴持续输注镇痛药物治

疗术后疼痛的效果%方法
!

)%

只健康雄性
3T

大鼠!随机分为健康对照组'模型组'皮下输注组'夹脊穴电针组'夹脊穴输注组!每

组
$1

只%按照
WLE,,J,

法建立大鼠足底切口疼痛模型%对
2

组大鼠于术前
$;

'术后
)

'

10

'

0/;

!测定机械缩足反射阈"

UPA

$和

热退缩潜伏期"

AP:

$值%结果
!

UPA

值的变化(

2

组大鼠实验前
UPA

值的基础值组间差异无统计学意义"

!

%

%&%2

$#健康对

照组各时间点的
UPA

值比较差异均无统计学意义"

!

%

%&%2

$#模型组'皮下输注组'夹脊穴电针组'夹脊穴输注组与健康对照组

比较!在术后
)

'

10

'

0/;UPA

值明显减少 "

!

$

%&%2

$#皮下输注组'夹脊穴电针组'夹脊穴输注组与模型组比较!在术后
)

'

10

'

0/

;UPA

值明显增加"

!

$

%&%2

$#夹脊穴输注组与皮下输注组'夹脊穴电针组比较!在术后
)

'

10

'

0/;UPA

值明显增加"

!

$

%&%2

$#

AP:

值的变化(与健康对照组比较!模型组大鼠在术后
)

'

10

'

0/;

明显缩短"

!

$

%&%2

$#皮下输注组'夹脊穴电针组'夹脊

穴输注组与模型组比较!在术后
)

'

10

'

0/;AP:

明显延长"

!

$

%&%2

$#夹脊穴注射组与皮下注射组'夹脊穴电针组比较!在术后

)

'

10

'

0/;AP:

明显延长"

!

$

%&%2

$%结论
!

电针夹脊穴和夹脊穴持续输注镇痛药物对切口痛大鼠具有明显镇痛效应#夹脊穴

输注的镇痛效果好于皮下镇痛%
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疼痛是一种复杂的生理和心理活动#机体伴随着现有的或

潜在的组织损伤#心理上产生一种令人不愉快的感觉和情绪上

的感受)术后疼痛主要是手术部位组织损伤引起的#急性伤害

性疼痛及随后出现的炎性痛)针刺镇痛是中医学的治疗手段#

中国人用针刺来缓解疼痛#治疗各种疾病已经有漫长的历史)

中医学认为针刺穴位可以通过调整阴阳#疏通经络#调和气血

而达到解除疼痛和治疗疾病的作用)电针广泛应用于临床治

疗#是现代科学与中医学的结合产物%从神经生理学角度讲#电

针的镇痛通过激发内源性阿片肽产生)夹脊穴是针刺镇痛经

常采用的经外穴位#用此穴位镇痛疗效明显)本实验在大鼠后

0)01

重庆医学
1%$2

年
)

月第
00

卷第
$/

期



爪切口痛模型上#探讨电针和夹脊穴持续输注镇痛药治疗术后

痛的镇痛效果#为临床应用电针夹脊穴和夹脊穴持续输注镇痛

药治疗术后急性疼痛提供实验依据)

A

!

材料与方法

A&A

!

药品与仪器
!

戊巴比妥钠$北京化工厂&%枸橼酸芬太尼

注射液$宜昌人福药业有限责任公司&%电子止痛注液泵$

5c.

'W$%%8:

型#上海怡新医疗设备公司&!

WU?.0$%@

型热痛刺

激仪$中科院生物工程研究所&%韩式电针仪$

:4.1%$

型#北京

力普康医药科技发展公司&%华佗牌针灸针具$中国苏州针灸用

品厂&)

A&B

!

实验动物分组与处理
!

)%

只健康雄性
3T

大鼠#适应性

喂养
-!

后#随机分为
2

组!健康对照组*模型组*皮下输注组*

夹脊穴电针组*夹脊穴输注组#每组
$1

只)各组大鼠于术前
$

;

*术后
)

*

10

*

0/;

测定机械性痛阈*热痛阈%$

$

&健康对照组!

大鼠麻醉后不行任何处理%$

1

&模型组!按照文献制作动物模型

后不做任何处理%$

'

&皮下输注组!动物模型制作成功后在大鼠

腹部皮下持续输注镇痛药枸橼酸芬太尼#剂量
$%%

"

K

.

X

K

\$

.

!

\$

%$

0

&夹脊穴电针组!动物模型制作成功后立即采用电针

治疗
'%8#,

#然后在各时间点之前
'%8#,

电针#每
'

小时电针

$

次#电针后进行大鼠行为学观察%$

2

&夹脊穴输注组!动物模

型制作成功后第
0

*

2

腰椎夹脊穴持续输注生理盐水稀释的枸

橼酸芬太尼#芬太尼剂量同皮下输注组)

A&C

!

动物模型的制作
!

用
$]

戊巴比妥钠
0%8

K

"

X

K

腹腔注

射#大鼠麻醉后#固定大鼠于手术台上#用碘伏消毒左后肢#铺

上无菌孔巾#切割大鼠左后爪进行手术刺激)参照文献'

$.2

(

按
WLE,,J,

法从足跟近端
%&2B8

处向趾部作一长约
$&%B8

的纵行切口#切开后足的皮肤和筋膜#用眼科镊挑起足底肌肉

并纵向切割#但保持肌肉的起止及附着完整)压拍止血后用

0.%

丝线缝合皮肤两针)手术过程大约
28#,

)大鼠置于安静

环境中喂养#手术切口消毒并覆盖红霉素软膏)

A&D

!

针刺选穴与镇痛方法
!

夹脊穴的选取参照/实验动物穴

位图谱0)将大鼠置于特制的固定器内#夹脊穴电针组于造模

后电针刺激两侧,夹脊穴-)待大鼠安静
$28#,

后#在脊椎
:

0

和
:

)

的棘突两侧各旁
%&'B8

处定位取穴#插入针灸针#针尖

触及椎板#

%&'88 1̂2&%88

毫针垂直刺入
1&%88

)分别二

组导线上下连接#接通
:4.1%$

型电针仪#采用疏密波#频率
1

4b

与
$%%4b

各
1+

交替#强度
$8@

#持续
'%8#,

#夹脊穴电

针组在术毕即刻进行电针#每
'

小时电针
$

次)皮下输注组和

夹脊穴输注组行蝶形套管针皮下埋植丝线缝合固定#连接一次

性电子镇痛泵#均在连接镇痛泵前给予负荷剂量
$

"

K

#然后镇

痛泵开始持续输注镇痛液)

A&H

!

大鼠行为学观察
!

在术前
$;

和术后
);

*

10;

*

0/;

#所

有大鼠均测量机械性痛阈用机械缩足反射阈$

8EB;J,#BJ9

M#D;!LJMJ9D;LE+;"9!

#

UPA

&值表示%热痛阈使用
4JL

K

LEJIE+

法辐射热测量热退缩潜伏期$

D;EL8J9M#D;!LJMJ99JDE,B

O

#

AP:

&)大鼠行为学检测时间在
/

!

%%

%

$-

!

%%

)

A&H&A

!

大鼠机械性痛阈测定
!

切口痛模型建立后在术前
$;

#

术后
)

#

10

#

0/;

时刻#采用动态足底触觉设备检测大鼠左后足

UPA

值)在安静环境下#将大鼠放置在动态足底触觉计的金

属网架上#使大鼠安静以备检测)检测前#设置好测量设备不

锈钢针刺激的上升速度和最大力度$

'%

K

&)检测时#在距离手

术切口
)&%88

处#不锈钢针在大鼠左后足底的某一位点从金

属网下方刺激#不锈钢针接触大鼠足底皮肤后#逐渐增加刺激

力量)当刺激达到一定程度#大鼠刚开始疼痛时#左后肢抬起#

不锈钢针离开足底皮肤)此时#动态足底触觉计的显示屏上的

数值为大鼠的
UPA

)测量术前
$;

的
UPA

时#实验用
'%

K

力量刺激左后足底#若持续刺激
'+

以上#大鼠没有抬腿反射#

则认为大鼠对刺激无反应#该实验大鼠被剔除试验#选择新的

大鼠重新进行试验)实验选取左后足
'

个不同位点检测机械

痛阈#每只大鼠取各次测量
UPA

的均数#每次间隔
2

分钟)

A&H&B

!

大鼠热痛阈的测定
!

将有机玻璃箱置于
'&%88

厚的

玻璃板上#大鼠在有机玻璃箱中适应
$28#,

后#按照
4JL.

K

LEJIE+

法用热辐射刺激仪$

$%Z

#

2%P

#光斑直径为
%&2B8

&

照射大鼠足底#当大鼠出现抬腿躲避反射的时间为
AP:

)切

断时间为
12+

#以防止组织损伤#每只大鼠左后足底取
'

个不

同的位点#测定
'

次#每次间隔时间
'8#,

#取其平均值为热痛

阈值)

A&I

!

统计学处理
!

采用
3=33$-&%

软件进行数据处理#计量

资料采用
I>>

表示)组内不同时间点痛觉阈值采用重复测量

数据的方差分析#组间比较采用单因素方差分析#两两比较用

"+9

法进行#以
!

$

%&%2

为差异有统计学意义)

B

!

结
!!

果

B&A

!

机械痛阈结果
!

2

组大鼠实验前
UPA

值的基础值之间

差异无统计学意义$

!

%

%&%2

&%健康对照组各时间点的
UPA

值比较差异无统计学意义$

!

%

%&%2

&%模型组*皮下输注组*夹

脊穴电针组*夹脊穴输注组和健康对照组比较#在术后
)

*

10

*

0/;UPA

值明显减少 $

!

$

%&%2

&%皮下输注组*夹脊穴电针

组*夹脊穴输注组和模型组比较#在术后
)

*

10

*

0/;UPA

值

明显增加$

!

$

%&%2

&%夹脊穴输注组和皮下输注组*夹脊穴电

针组比较#在术后
)

*

10

*

0/;UPA

值明显增加$

!

$

%&%2

&)

见表
$

)

表
$

!!

各组大鼠
UPA

值的比较%

I>>

'

K

&

组别 术前 术后
);

术后
10;

术后
0/;

健康对照组
1)&%>$&% 12&/>%&/ 12&->%&/ 1)&%>%&)

模型组
12&->%&/ '&1>%&0

J

2&2>%&2

J

/&/>%&/

J

皮下输注组
12&2>%&2 $$&->%&/

JG

$0&->%&2

JG

$/&->%&2

JG

夹脊穴电针组
12&'>%&2 /&->%&2

JG

$$&->%&2

JG

$2&/>%&/

JG

夹脊穴输注组
12&)>%&- $'&->%&2

JGB

$/&->%&2

JGB

1$&%>%&)

JGB

!!

J

!

!

$

%&%2

#与健康对照组比较%

G

!

!

$

%&%2

#与模型组比较%

B

!

!

$

%&%2

#与夹脊穴输注组比较)

表
1

!!

各组大鼠
AP:

值的比较%

I>>

'

+

&

组别 术前 术后
);

术后
10;

术后
0/;

健康对照组
1'&'>%&2 1'&'>%&/ 1'&%>%&( 1'&1>%&/

模型组
1'&'>%&2 )&%>%&)

J

(&2>%&/

J

$'&%>%&)

J

皮下输注组
1'&->%&2 $1&'>%&2

JG

$0&1>%&0

JG

$-&->$&%

JG

夹脊穴电针组
1'&0>%&1 $%&%>%&)

JGB

$$&->%&2

JGB

$2&/>%&0

JGB

夹脊穴输注组
1'&2>%&2 $2&%>%&)

JG

$/&->%&2

JG

11&'>%&2

JG

!!

J

!

!

$

%&%2

#与健康对照组比较%

G

!

!

$

%&%2

#与模型组比较%

B

!

!

$

%&%2

#与夹脊穴输注组比较)

B&B

!

热痛阈结果
!

2

组大鼠实验前
AP:

基础值间比较差异

2)01

重庆医学
1%$2

年
)

月第
00

卷第
$/

期



无统计学意义$

!

%

%&%2

&%健康对照组各监测时间点的
AP:

比较差异无统计学意义$

!

%

%&%2

&%模型组*皮下输注组*夹脊

穴电针组*夹脊穴输注组与健康对照组比较#

AP:

在术后
)

*

10

*

0/;

明显缩短 $

!

$

%&%2

&%皮下输注组*夹脊穴电针组*夹

脊穴输注组和模型组比较#

AP:

在术后
)

*

10

*

0/;

明显性延

长$

!

$

%&%2

&%夹脊穴输注组和皮下输注组*夹脊穴电针组比

较#

AP:

在术后
)

*

10

*

0/;

明显性延长$

!

$

%&%2

&)见表
1

)

C

!

讨
!!

论

为了模拟临床术后痛#揭示术后痛的机制和进行有效的临

床治疗#

WLE,,J,

等首次建立了一种足底急性切口痛动物模

型#该模型大鼠在术后
$!

出现机械性痛觉超敏#大约
$

周恢

复到术前水平#正好和术后患者出现疼痛的时间相似%大鼠足

底切口痛模型很好地模拟了患者术后疼痛的刺激#具有可重复

性#可以对机械性的痛敏$偶发痛&和非诱发痛$休息痛&进行评

估#所以该模型被广泛应用于术后疼痛机制的研究)切口痛的

高峰在术后
'

%

0;

#

'

%

0!

后疼痛缓解#

cC

等'

)

(研究认为足底

切口痛表现在术后
1;

#对机械刺激和热刺激表现痛觉过敏#主

要的机械性痛觉过敏在术后
2

%

)!

缓解#而主要的热痛觉过

敏甚至要超过
-

%

$%!

缓解)

WLE,,J,

等的急性疼痛动物模型

表现自发性疼痛行为*触诱发痛*机械性痛觉过敏和热痛觉过

敏#和临床外科手术后疼痛十分相似)因此#

WLE,,J,

等创建

的大鼠切口疼痛模型是研究手术后疼痛治疗的理想模型之一)

针刺穴位镇痛过程是一个涉及从外周到中枢神经系统各

级水平#最为重要的是针刺镇痛过程产生大量的内源性阿片

肽)

f;J,

K

等'

-

(认为电针镇痛通过激活由外周神经*脊髓和脊

髓上机制产生的多种生物活性物质#包括内源性阿片类物质#

降低外周伤害感受器#减少外周*脊髓和血清产生的促炎细胞

因子#降低
2

羟色铵和去甲肾上腺素对脊髓
YUT@

受体亚单

位的磷酸化)

3#9IJ

等'

/

(在甩尾大鼠实验电针足三里和三阴

交#用
14b

和
$%%4b

电针镇痛的机制不同#

14b

的效应取决

于产生去甲肾上腺素的降低#涉及脊髓的阿片类和毒蕈碱机

制#

$%%4b

的效应涉及脊髓阿片类*毒蕈碱和
<@W@

机制)

fE,

K

等'

(

(研究电针足底切口痛大鼠#取穴足三里电针镇痛和

吗啡给药镇痛#电针通过激活阿片受体的参与#可显著减轻机

械刺激和热刺激疼痛)

AE#RE#LJ

等'

$%

(观察比较高频电针和卡

布洛芬的治疗效果#在大鼠足底切口痛模型上研究发现#使用

$%%4b

的高频电针足三里穴位能减轻机械性痛觉过敏和热痛

觉过敏%认为电针对术后切口疼痛的治疗可能代表一种额外补

充的干预形式)夹脊穴的镇痛与现代解剖结构密切相关)夹

脊穴处有丰富的脊神经和椎旁交感神经干%当针刺夹脊穴时#

通过针感效应#释放内阿片肽达到镇痛效果)运用现代解剖学

研究夹脊穴#发现夹脊穴下有相应椎骨下方发出的脊神经后支

和伴行的动静脉分支'

$$

(

)所以#电针夹脊穴镇痛的临床根据

是由神经和脊髓的分布特点而定)在皮下和低或高于夹脊穴

水平#在穴位处有大量神经纤维覆盖)从现代医学的角度来

看#针刺夹脊穴#针感传导反应通过神经体液调节机制#使交感

神经末稍释放神经递质#从而治疗疾病#达到调整脏腑功能的

目的'

$1

(

)

本实验从大鼠行为学观察发现大鼠术后
)

*

10

*

0/;

痛觉

过敏明显增强#机械痛阈和热痛觉阈值都明显性降低%应用电

针治疗和夹脊穴输注镇痛药治疗后#大鼠对疼痛反应都有所减

轻#说明针刺对术后疼痛治疗有一定的治疗效果%夹脊穴输注

组大鼠的行为学表现与皮下输注组比较有明显性差异)夹脊

穴输注组与皮下输注组两组大鼠的行为学表现有差异是因为

穴位可能对镇痛药的药效具有放大效应#放大效应可能与穴位

的特点紧密相关)穴位的特别之处#就在于它较非穴位组织内

存在更为密集的血管神经及神经感受装置)如有研究对动物

及人体穴位和非穴位皮肤组织中神经纤维数量进行研究#发现

两者神经纤维密度的比例为
-&11_2&1)

)夹脊穴持续输注镇

痛药实际是穴位注射的一种改良#持续的刺激穴位产生了这种

放大效应)石春辉等'

$'

(研究穴位注射联合电针治疗急性期周

围性面神经麻痹认为两者联合应用可提高临床效果#疗效好于

单纯的电针治疗)梁粤等'

$0

(研究针刺配合复方青藤碱注射液

穴位注射治疗膝关节骨性关节炎#发现针刺配合穴位注射的患

者远期效果明显好于针刺西药组的患者)研究认为穴位注射

是利用经络俞穴整合了药物的药理作用而产生放大效应#其总

体效应是一种穴药效应#但是穴药效应的机制仍不清楚'

$2.$-

(

)

综上所述#本实验宏观上对大鼠行为学进行了观察#经电

针夹脊穴和夹脊穴持续输注芬太尼能明显性减轻大鼠痛觉过

敏反应#说明了持续性夹脊穴注射的镇痛效果比电针和普通皮

下注射的镇痛效果更好#电针夹脊穴对术后痛有一定的镇痛

效果)
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兔抗
3T

大鼠
<WU

抗体血清#

$

周后发现造模大鼠
10;

尿蛋

白以及外周血尿素氮和血肌酐明显著性高于空白对照组大鼠#

并维持在较高水平#与免疫相关的细胞因子如
S:.$

和
A<V.

'

$

也明显提高#提示成功建立
3T

大鼠抗
<WU

肾炎模型)

UUV

是一种新型免疫抑制剂#口服吸收完全#利用度高#

在体内可迅速分解为活性成分
U=@

)

UUV

耐受性好#无肝*

肾毒性#不会引起骨质疏松*高血压等不良反应#骨髓抑制作用

也大大弱于其他类非选择性免疫抑制剂)目前#

UUV

在器官

移植*自身免疫疾病等疾病的治疗上应用较多'

$'.$0

(

)

本研究使用
UUV

治疗抗
<WU

肾炎
3T

大鼠
$

周后#

10;

尿蛋白的排泄量就开始下降#指示肾功能开始得到改善%治疗

0

周后#相较于同期的模型对照组#治疗组
3T

大鼠的
10;

尿蛋

白的排泄量显著性下降#外周血尿素氮*血肌酐以及与免疫相

关的细胞因子
S:.$

和
A<V.

'

$

的水平也远远低于模型对照组)

经过
UUV

治疗后#抗
<WU

肾炎大鼠的肾小球及其周围间质

区炎性细胞浸润减少#新月体数量明显下降#提示肾小球的整

体病理变化得到改善)

综上所述#本研究通过对肾功能和免疫等相关指标的考

察#证明了
UUV

治疗
3T

大鼠抗
<WU

肾炎疾病的疗效确切#

为其在临床上治疗人类相关疾病的应用提供了实验依据)
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