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芒针治疗对脊髓损伤大鼠 TNF-α、IL-6β、IL-1β、NF-Kβ
表达的影响 

Effects of elongated needle on the expression of TNF-α, IL-6β, IL-1β and 
NF-Kβ in rats with spinal cord injury 
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【摘  要】 目的：应用改良 Allen’s 造模法制备大鼠急性脊髓损伤（SCI）模型，观察芒针对大鼠急性脊髓损伤（ASCI）后

脊髓组织中肿瘤坏死因子 α（TNF-α）、白介素-6（IL-6），白介素-1（IL-1β）和核转录因子 Kβ（NF-Kβ）含量的影响。方法：将

72 只 SD 大鼠随机分为两组：模型组 36 只和芒针组 36 只，采用改良 Allen’s 打击法致伤模型组和芒针组大鼠 T9～T11 脊髓。芒

针组采用芒针刺秩边与水道穴，1 次/d，共治疗 7d。分别于术后 1d，3d，7d 行 BBB 评分测定；术后 1d，3d，7d 取材，用 ELLSA
法检测脊髓组织中 TNF-α、IL-6、IL-1β、NF-Kβ的含量。结果：实验发现 7d 时芒针组 BBB 评分明显高于模型组，差异具有统计

学意义（P<0.05）；脊髓损伤后，模型组和芒针治疗组 TNF-α、IL-6、IL-1β、NF-Kβ含量显著升高。经治疗，与模型组相比，芒针

组受损脊髓组织内 TNF-α，IL-6、IL-1β、NF-Kβ的表达均降低，且在 1d，3d，7d 的差异具有统计学意义（P<0.01）。结论：早期

芒针治疗可显著抑制脊髓损伤炎性因子 TNF-α、IL-6、IL-1β、NF-Kβ的表达，改善局部微环境，促进损伤后期大鼠运动功能的恢

复。 
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【Abstract】Objective: By SCI model, effects of elongated needle on TNF-α, IL-1β, IL-6 and NF-Kβ were observed. Methods: 72 SD 

rats are randomly divided into the model group (n=36) and the elongated needle treatment group (n=36).T9～T11 spinal cord injury model 
is created by Allen’s method. The elongated needle group took ZhiBian and Shuidao acupoint. BBB scores were invested on 1d, 3d, 7d 
after injury. The expression of TNF-α､ IL-6､ IL-1β and NF-K β in the injuryed spinal cords are examined by ELISA method at 1d, 3d, 7d 
after injury. Results: In 7 days, BBB scores in the treatment group was higher (P<0.05). The expression of TNF-α, IL-6､ IL-1β and NF-Kβ 
in two groups were significantly increased after injuried. The expression of TNF-α, IL-6､ IL-1β and NF-Kβ of elongated needle group was 
significantly lower than that in the model group; in 1d, 3d, 7d, the difference was statistically significant (P<0.01). Conclusion: Elongated 
needle treatment can effectively inhibit the expression of pro-inflammatory cytokine TNF-α, IL-6､ IL-1β and NF-Kβ in rats of acute spinal 
cord injuries, improve the micro-environment, and promote functional recovery of acute spinal cord injury rats.  
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脊髓损伤（Spinal Cord Injury，SCI）属于临床多发病、常

见病，常导致截瘫或四肢瘫。脊髓损伤后历经原发性和继发性

损伤的序贯过程，损伤后脊髓神经周围出现缺血性坏死、水肿

和炎症浸润等微环境的改变，随着时间的发展发生继发性损

伤，多种细胞因子明显上调，其参与并调节损伤诱导的炎症反

应，影响了神经元轴突的再生和功能的恢复。针灸作为一种促

进神经功能恢复且无毒副作用的传统中医疗法，近年来受到国

内外关注。研究显示针灸临床治疗 SCI 均有显著疗效[1,2]，不仅

能减轻疼痛，且可提高术后康复疗效。但是芒针对急性期 SCI
治疗过程中的炎症反应机制尚不十分明确。本研究通过观察脊

髓损伤后炎性因子 TNF-α，IL-6，IL-1β和 NF-Kβ的含量变化，

探索芒针治疗急性脊髓损伤的炎症反应机制。 

1  材料与方法 

1.1 实验动物与分组 
选用 SPF 级 SD 大鼠 72 只，购自厦门大学动物实验中

心[SYXK（闽）2013-0006]，体重（250±30）g，雄性，

自由饮水并保证充足的食物，适应性饲养一周后，将大鼠

按随机数字表法分为模型组、芒针组，每组分别于术后 1d、
3d、7d 处死 12 只，取伤段脊髓组织上下各 0.5cm用于 ELISA
检测。 
1.2 动物模型制作 

造模前禁食 8h，所有大鼠称重后，用 10%水合氯醛（0.3mL/ 
100mg）行腹腔注射麻醉。用卵圆钳钳夹大鼠，待其无四肢反

应后取俯卧位固定于自制操作台上，采用改良 Allens 法制作急
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性脊髓损伤模型[3]，取胸背部（T8～T12）正中切口，钝性分

离椎旁肌和棘上韧带，暴露上下各一个锥体长度，咬骨钳咬除

T9～10 棘突及全部椎板，暴露宽硬膜。用 10g 的克氏针沿带

有刻度的导管从 60mm 高处垂直自由下落，打击在直径 4mm、

宽 2mm 的半圆片上，致伤后迅速移开打击物，造成大鼠脊髓

中度损伤，逐层缝合。整个过程维持在（37±0.5）℃的温度下

进行，术后用 4～0 丝线逐层缝合。术后每天青霉素（80U/d）
腹腔注射预防感染，单笼饲养，维持室温在 25℃，给予充足的

食物和水。Crede 手法按摩膀胱协助排尿，直至建立反射性膀

胱排空。 
1.3 治疗方法 

模型组造模成功后不予治疗。芒针组大鼠用自制的鼠袋将

大鼠固定，针灸穴位根据世界卫生组织制定的国际标准穴位进

行选择，其位置如下：秩边（BL54）：臀外下部，股骨大转子与

荐椎尾椎结合部连线外 1/3 与中 1/3 交点处；水道（ST28）：腹

部，耻骨联合与胸剑联合中点连线（分 13 等份）耻骨联合上 3
等份旁开约 2cm 处；针刺部位备皮消毒，针灸针（0.25mm 直径，

华佗牌）针刺穴位大约4～5mm的深度，捻转1min并留针15min，
并使同侧“秩边”“水道”组成一回路，连接于 JL2B 型电脉冲

刺激仪（苏州医疗用品厂有限公司）上，参数：频率 2/100Hz，
电流 1mA[4]，刺激 15min，芒针左右隔次交替，1 次/d。 
1.4 行为学观察及运动功能学评价 

各组大鼠于造模后采用 BBB（Basso，Beattie and Bresnahan 
Locomotor Rating Scale，BBB scale）运动功能评分[5]进行评分。

脊髓损伤后的大鼠，将大鼠放置于直径为 100×100 的开放区

域内进行，观察大鼠后肢的肢体活动，包括大鼠的各关节活

动度及前后肢协调能力，评分 2 分以上的大鼠为造模失败，

予以剔除，后期同条件增补。造模后 1d、3d、7d 进行 BBB
评分。 
1.5 脊髓组织取材 

模型组和芒针组大鼠分别于 1d，3d，7d 取材。腹腔注射

过量水合氯醛（0.3mL/100mg），待动物麻醉后于冰上迅速剪取

损伤区脊髓组织（以损伤段上下各 0.5cm）用于 ELISA 检测。 
1.6 ELISA 检测 

组织 浆后，在酶标包被板上设标准品孔 10 孔，在第

一和第二孔中分别滴加标准品 100μL，然后在第一、第二孔

中分别加标准品稀释液 50μL，混 ；然后从第一孔和第二

孔中各取 100μL 分别加到第三、第四孔，反复对倍稀释至第

九、十孔，混 后从第九、第十孔中各取 50μL 弃掉。在酶

标包被板待测样品孔中先加样品稀释液 40μL，然后再滴加

待测样品 10μL（样品 终稀释浓度为 5 倍）。将样品滴加于

酶标板孔底部，尽量不触及孔壁，轻轻晃动以混 （空白对

照孔不加样品及酶标试剂）。用封板膜封板后置 37℃温育

30min，洗涤 5 次，每孔加入酶标试剂 50μL，再温育，洗涤，

显色，在酶标仪上于 450nm 波长处以阴性对照孔调零，检

测各孔光密度（OD）值。根据标准液的检测结果得出标准

曲线，求出各组样品的实际浓度。 
1.7 数据统计与分析 

所有数据均以均数和标准差（ sx ± ）表示，采用 SPSS16.0
软件进行统计分析，组间及组内不同时间点比较采用 t 检验，

以 P<0.05 表示差异有统计学意义。 

2  结  果 

2.1 行为学观察和 BBB 评分 
损伤后，模型组和芒针组大鼠苏醒后双下肢呈迟缓性瘫

痪，BBB 评分为 0～1 分，说明造模成功。术后 1d，两组大

鼠双下肢呈痉挛性瘫痪，未见明显关节活动，模型组与芒针

组比较，差异无统计学意义（P>0.05）；术后 3d，两组大鼠

后肢偶见 1～2 个关节轻度活动，模型组与芒针组比较，差

异有统计学意义（P<0.05）；第 7d，模型组大鼠后肢可见髋

膝踝关节轻度活动，不足以支撑站立，芒针组大鼠后肢可见

髋膝踝 3 个关节均有大幅运动，部分大鼠可见爪跖面触地，

但不能支撑站立，模型组与芒针组比较，差异具有统计学意

义（P<0.05），见表 1。 

表 1  两组大鼠不同时间点 BBB 评分比较（ sx ± ，n＝36） 

组别 正常 1d 3d 7d 

模型组 21±0.00 0.6±0.52 1.9±0.74 3.9±1.20 

芒针组 21±0.00 0.7±0.53 2.9±1.10 7.5±1.58 

注：术后 3d、7d，与模型组相比，P<0.05。 

2.2 大鼠受损脊髓组织内 TNF-α、IL-6 和 NF-Kβ 的 ELISA 检

测结果 
为了测试芒针治疗是否通过调节炎性细胞因子的分泌

调控炎症过程，我们分析了T9～T10节段脊髓组织中的

TNF-α，IL-1β，IL-6，NF-Kβ 的水平。脊髓损伤后 1d 时，

炎性因子 TNF-α，IL-1β，IL-6，NF-Kβ的含量明显增高；3d
时，炎性因子 TNF-α，IL-1β，IL-6，NF-Kβ 的含量较 1d 时

有所下降，差异具有统计学意义（P<0.01）；脊髓损伤 7d 后，

炎性因子 TNF-α，IL-1β，IL-6，NF-Kβ的含量持续下降，与

3d 时比较，差异具有统计学意义（P<0.01）；而随着时间的

推移，芒针组炎性因子 TNF-α，IL-1β，IL-6，NF-Kβ的含量

与模型组比较，下降的更加明显，差异具有统计学意义

（P<0.01）。见表 2～表 5。 

表 2  模型组和芒针组受损脊髓组织内 TNF-α的表达（ sx ± ，n＝36） 

组别 正常 1d 3d 7d 

模型组 154.61±4.51 237.70±6.68 220.76±4.61 210.31±3.76 

芒针组 154.61±4.51  183.24±5.62  177.74±5.47  154.85±1.99 

注：与 1d 时比较，P<0.01；与 3d 时比较，P<0.01；与模型组比较，P<0.01。 
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表 3  模型组和芒针组受损脊髓组织内 IL-6 的表达（ sx ± ，n＝36） 

组别 正常 1d 3d 7d 

模型组 76.67±3.40 116.53±3.88 111.18±3.53 101.99±3.18 

芒针组 76.67±3.40 95.15±3.04 87.45±1.87 78.61±2.32 

注：与 1d 时比较，P<0.01；与 3d 时比较，P<0.01；与模型组比较，P<0.01。 

表 4  模型组和芒针组受损脊髓组织内 IL-1β的表达（ sx ± ，n＝36） 

组别 正常 1d 3d 7d 

模型组 16.95±0.80 27.69±0.31 26.38±0.33 23.55±0.85 

芒针组 16.95±0.80  21.01±0.68 19.91±0.34 17.17±0.78 

注：与 1d 时比较，P<0.01；与 3d 时比较，P<0.01；与模型组比较，P<0.01。 

表 5  模型组和芒针组受损脊髓组织内 NF-Kβ的表达（ sx ± ，n＝36） 

组别 正常 1d 3d 7d 

模型组 538.80±14.04 954.57±24.90 872.58±25.79 812.43±16.33 

芒针组 538.80±14.04  724.35±14.97  664.19±19.09 575.40±27.02 

注：与 1d 时比较，P<0.01；与 3d 时比较，P<0.01；与模型组比较，P<0.01。 

3  讨  论 

急性脊髓损伤（Acute Spinal Cord Injury，ASCI）是一种

严重威胁人类生存质量的神经系统创伤疾病，常给患者和家庭

带来沉重的负担。而继发性损伤是导致脊髓损伤后残余神经受

损和功能丧失的首要原因[6]。针灸治疗脊髓损伤为时已久，本

文研究发现脊髓损伤后用芒针治疗能促进大鼠后肢运动功能

的恢复，而且 3d 时模型组与芒针组的差异有统计学意义，说

明急性脊髓损伤后，治疗早对脊髓损伤后神经功能的恢复有明

显的治疗效果。 
脊髓损伤后病变周围微环境的改变导致多种炎症细胞因

子在 ASCI 后表达增高，通过细胞因子网络介导免疫炎症反应、

级联放大炎症反应规模，进一步破坏受损脊髓组织，影响脊髓

的恢复[7]。研究发现受损脊髓组织中能释放大量的炎性因子，

如 TNF-α、IL-6、IL-1β、NF-Kβ 等相互作用，加重脊髓的损

伤[8,9]。本文同样证实脊髓损伤后，炎性因子 TNF-α、IL-6、
IL-1β、NF-Kβ的含量急剧升高。TNF-α能通过与 TNFR 结合，

促进 NF-kB 的活化和 IL-1β、IL-6 及 TNF-α自身的分泌，释放

如蛋白水解酶、氧自由基等，促使损伤的脊髓进一步损伤，并

可通过多种途径诱发凋亡[10]。IL-6 已被证实为促炎细胞因子，

在脊髓损伤早期对脊髓神经细胞有损害作用。而 NF-kB 是调节

免疫炎症反应 重要的转录因子。研究发现 IL-6、TNF-α等在

ASCI 早期即有明显的升高，通过级联放大炎症反应，可诱导

凋亡[11]，在本实验中我们亦发现炎性因子 TNF-α、IL-6、IL-1β、
NF-Kβ 在脊髓损伤后 1d 时即有明显的显著升高，早期抑制

IL-6、TNF-α 的释放能有效抑制脊髓神经周围的炎症反应，因

此我们在脊髓损伤后即刻对大鼠进行芒针治疗，且大量研究证

明，针灸不仅对脊髓损伤有很好的疗效，且具有镇痛、抗炎、

防止细胞受损、抗脂质过氧化等作用[12,13]。芒针组在脊髓损伤

后给予芒针治疗，与模型组比较，随着时间的推移，发现可明

显降低伤段脊髓组织中 TNF-α、IL-6、IL-1β、NF-Kβ的含量，

具有明显的炎症抑制作用，有利于脊髓损伤后期大鼠运动功能

的恢复，但是炎症因子的网络调控也是非常复杂的，这还需要

我们进一步研究。 
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【摘  要】 目的：基于 Markov 模型评价疏肝健脾中药干预桥本式甲状腺炎的远期疗效。方法：根据桥本式甲状腺炎疾病的

病程建立 Markov 模型。以 12 个月为 1 个 Markov 周期，比较通过接受中药干预和西医标准治疗干预在 20 个 Markov 周期的状态

转移概率，评价疏肝健脾中药干预桥本式甲状腺炎的优势。结果：经过 Markov 模型 20 年的预测，治疗组抗体阳性甲功正常，抗

体阴性甲功正常，抗体阳性甲减 3 种状态累积转移概率分别为 54.14%，18.43%，27.43%。对照组抗体阳性甲功正常，抗体阴性甲

功正常，抗体阳性甲减 3 种状态累积转移概率分别为 51.58%，14.06%，34.36%。结论：基于 Markov 模型的预测结果，疏肝健脾

中药对桥本式甲状腺炎的远期疗效优于西医标准治疗。 

【关键词】 Markov 模型；疏肝健脾；桥本式甲状腺炎 

 

【Abstract】 Objective: To assess the long-term efficacy of the Shugan Jianpi prescription on hashimoto’s thyroiditis based on 

Markov model. Methods: Markov model was builded according to the course of hashimoto thyroiditis. 12 months were a Markov cycle. In 

20 Markov cycles, state transition probabilities by TCM therapy or western medicine were compared. The efficiency of the Shugan Jianpi 

prescription on hashimoto’s thyroiditis was assessed. Results: According to forecasting of Markov model for 20 years, in the treatment 

group, the positive rate and negative rate of thyroid in antibody were normal. Cumulative transition probabilities of positive 

hypothyroidism’s 3 states in antibody respectively shows 54.14%, 18.43% and 27.43%. In the control group, the positive rate and negative 

rate of thyroid in antibody were normal. Cumulative transition probabilities of positive hypothyroidism’s 3 states in antibody respectively 

shows 51.58%, 14.06% and 34.36%. Conclusion: Based on predictions of Markov model, the Shugan Jianpi prescription on hashimoto’s 

thyroiditis shows a significant long-term effect.  

【Keywords】 Markov model; Shugan Jianpi; Hashimoto’s thyroiditis 
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桥本式甲状腺炎（Hashimoto’s Thyroiditis）是 常见的甲

状腺疾病之一，在美国和日本等饮食富碘国家，缺碘被证明是

引发甲状腺肿的 重要原因[1]。国外报告本病患病率为 1%～

2%，女性发病率是男性的 15～20 倍，高发年龄在 30～50 岁[2]。

我国学者报告发病率为 1.6%。中医通过辨证论治桥本式甲状

腺炎，疗效可靠，近年来已得到诸方面的认可。目前中医药

干预桥本式甲状腺炎临床研究颇多，但多集中在临床症状的

改善上，对其远期疗效的评价的研究偏少。而且目前对中医

疗效的评价多局限于中医症状评分和西医理化指标改变，在

一定程度上并不能完全反映中医药的疗效。因此我们需要借

助数学模型，Markov 模型由俄国著名数学家马尔可夫在 1906

年提出，它依据某些变量的现在状态及动向预测某些变化趋

势的动态随机数学模型[3]，从 20 世纪 70 年代就已经应用于

慢性病的研究[4]。基于此，本研究提出针对 HT 治疗的多状态


