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低频超声促透通络止痛中药对不同程度膝骨关节炎

大鼠模型 ＣＴＸⅡ、ＣＯＭＰ及 ＭＭＰ３的影响
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摘要　目的：探讨通络止痛中药在低频超声促透下对大鼠不同程度膝骨关节炎（ＫｎｅｅＯｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＫＯＡ）模型的软骨组织
形态学及血清中ＣＴＸⅡ、ＣＯＭＰ及ＭＭＰ３的影响，阐述该疗法的作用机制及其优势。方法：采用切断前交叉韧带的经典
方法制备ＫＯＡ大鼠模型。ＳＤ大鼠随机分为３组：空白对照组、超声促透组和中药外敷组。所有大鼠左膝造模，空白对照
组正常饲养，术后２、４、８周时随机选取空白对照组大鼠检测血清相关细胞因子；处死后观察膝关节股骨内侧髁软骨组织
形态学改变，根据软骨改良Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分予以评价，并根据Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分结果确定大鼠ＫＯＡ的病变程度。超声促透组
和中药外敷组在术后２、４、８周时各随机选取大鼠进行干预处理，超声促透组使用超声电导仪对术侧膝关节促透通络止痛
中药，中药外敷组仅使用中药外敷。１次／ｄ，３０ｍｉｎ，连续治疗２周。２周后处死，记录数据同空白对照组。结果：空白对照
组大鼠造模后２、４、８周时大鼠软骨组织形态学发生明显改变，Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分的增加与时间成正相关，血清中 ＣＴＸⅡ、
ＣＯＭＰ、ＭＭＰ３的含量发生不同程度的增高。超声促透组与空白对照组相比，软骨组织形态学发生改变，Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分２、
４、８周组降低，２、４周时差异有统计学意义（Ｐ＜００１），４周时有统计学意义（Ｐ＜００５）；其作用显著优于中药外敷组，２周
时下降明显，两两相比有统计学意义（Ｐ＜００５）。超声促透组与空白对照组相比，２、４、８周时ＣＴＸⅡ含量明显降低，二者
相比有统计学意义（Ｐ＜００５）；８周时，ＣＴＸⅡ含量降低，二者相比有统计学意义（Ｐ＜００５）；其作用显著优于中药外敷
组。超声促透组与空白对照组相比，２、４周时ＣＯＭＰ含量减少（Ｐ＜００５）；与中药外敷组相比，４周时含量降低明显，二者
相比有统计学意义（Ｐ＜００５）。超声促透组和空白对照组相比，２、４周时 ＭＭＰ３含量降低，二者有统计学意义（Ｐ＜
００５）；４周时超声促透组与空白对照组相比，ＭＭＰ３含量显著降低（Ｐ＜００１），与中药外敷组相比，含量降低明显，二者相
比有统计学意义（Ｐ＜００５）。结论：低频超声促透通络止痛中药可以有效减缓或阻止膝关节软骨的退行性变，这可能是
通过降低血清中软骨基质相关细胞因子ＣＴＸⅡ、ＣＯＭＰ和ＭＭＰ３含量，减缓软骨基质的退变所致，但对重度ＫＯＡ软骨退
变的缓解作用并不明显；与传统的中药外敷法相比，具有起效快，疗效好等优点。
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　　膝骨关节炎（ＫｎｅｅＯｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＫＯＡ）是老年
人群常见的骨科疾病，严重影响患者生活质量。尽

管中医外治法在针对该病的治疗上取得一定成绩，

但受传统方法限制，中药有效成分不能很好的渗入

患处，疗效难以发挥。而近些年新兴的低频超声促

透法可能改变这一现状，中药多为大分子物质，很难

透过皮肤屏障达于患处，而通过低频超声特有的空

化作用［１］可以使得药物有效成分直达病灶，形成局

部浓集和浸润而起到靶位治疗的作用。通络止痛中

药主要由桃仁、红花、桂枝、白芍等构成，具有活血通

络止痛的功效。临床上应用低频超声促透通络止痛

中药治疗ＫＯＡ的临床疗效也得到证实［２］。我们通

过动物实验建立不同程度大鼠 ＫＯＡ模型，并利用通
络止痛中药的低频超声促透法对其进行干预，从大

鼠软骨组织形态学以及相关细胞因子 ＣＴＸⅡ、
ＣＯＭＰ及 ＭＭＰ３含量变化等方面对该疗法的有效
性及起效机制进行近一步验证。

１　材料与方法
１１　药物与动物　通络止痛中药萃取液，批号：
２０１３０３，由北京诺亚同舟医疗技术有限公司提供；
ＳＰＦ级ＳＤ大鼠［ＳＣＸＫ（京）２０１２０００１］，雄性，体重
约２００ｇ，由北京维通利华实验动物有限公司提供。
１２　主要仪器设备　超声电导仪，型号：ＮＡＶＡ
０１ＴＤ，北京诺亚同舟医疗器械有限公司提供；光学
显微镜（日本），ＢＸ５０３Ｅ０１；石蜡切片机（日本），
ＩＶＳ４００；全自动封闭式组织脱水机（日本），Ｒｏｔｏｖｙ
４６３４；精密电子天平（上海），５２７５０；超低温冰箱（日
本），ＭＤＦＵ５０Ａ。
１３　实验动物分组与处理　８４只全雄 ＳＤ大鼠按
照随机区组法随机分为３组：空白对照组（１８只）、
超声促透组（３３只）和中药外敷组（３３只）。所有大
鼠采取ＳｔｏｏＰ前交叉韧带切除的经典方法［３］予以造

模，左膝为手术侧，右膝为对照侧。空白对照组术后

２、４、８周随机选取６只大鼠观察其行为学变化，记
录ＬｅｑｕｅｓｎｅＭＧ评分后予以处死，肉眼观察膝关节
软骨大体改变，光镜下观察滑膜和股骨内侧髁软骨

组织形态学变化，记录软骨 Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分；超声促
透组和中药外敷组在术后２、４、８周时分别随机选取
１１只大鼠进行药物干预，２周后观察其行为学变化，
记录ＬｅｑｕｅｓｎｅＭＧ评分后予以处死，检测指标同空
白对照组。干预时，剪去左膝关节周围的鼠毛，温水

擦拭干净，选取大鼠膝关节股骨下段外侧平坦处，滴

上中药萃取液约０５ｍＬ，放置超声探头，使与皮肤
接触。１次／ｄ，３０ｍｉｎ，连续干预２周。超声促透组
打开超声电导仪，参数设定：超声频率：１０ｋＨｚ，功率
３０Ｗ，透入速率：３０～６０μｇ，３０ｍｉｎ／次。中药外敷
组保持超声电导仪的关闭状态。

１４　动物造模　根据前交叉韧带切除的经典方法
制备大鼠ＫＯＡ模型。１０％水合氯醛腹腔注射麻醉，
髌旁内侧入路，显露大鼠髌骨后将髌骨向外侧脱位，

过屈膝关节显露前交叉韧带，直视下眼科剪切断前

交叉韧带，行抽屉试验确认前交叉韧带完全切断，止

血，髌骨复位，冲洗创口，丝线逐层闭合关节腔。术

后３ｄ，每日大鼠臀大肌肌注１０万青霉素以预防感
染。术后强迫大鼠在笼外运动２ｈ／ｄ。
１５　指标检测　空白对照组大鼠术后２、４、８周分
别按照随机区组法编号随机随机选取６只进行指标
检测，包括大鼠膝关节软骨组织形态学变化、Ｍａｎ
ｋｉｎ’ｓ评分以及血清中 ＣＴＸⅡ、ＣＯＭＰ及 ＭＭＰ３含
量变化。

１５１　膝关节软骨组织形态学检测及 Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评
分　大鼠禁食２４ｈ，麻醉下打开左膝关节，使用锐利
刀片切取股骨内侧髁软骨，用１０％中性福尔马林溶
液固定后，脱钙、切片，作苏木精－伊红染色，光镜下
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观察。软骨组织学应用 Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分予以评价
（Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分见表１），并按照评分对软骨的破坏
程度进行分级［４］：（０～１分为正常软骨，１～５分为轻
度软骨损伤，６～９分为中度软骨损伤，１０～１４分为
重度软骨损伤）

表１　Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分

分类 评分

结构

正常 ０
表层破坏 １
血管翳及表层破坏 ２
浅层裂隙形成达移型层 ３
局限性深达骨质辐射层裂隙 ４
深达骨质钙化层软骨缺损负重区 ５
全层软骨缺损 ６
细胞

正常 ０
细胞过多、紊乱 １
细胞成簇 ２
细胞少 ３
藏红Ｏ染色
正常 ０
轻染 １
中等染色 ２
深染 ３
失染 ４
潮线的完整性

完整 ０
不完整，有血管通过 １
总分０～１４ ２

１５２　血清中 ＣＴＸⅡ、ＣＯＭＰ及 ＭＭＰ３含量检测
　大鼠麻醉后，胸前区去毛，探测心尖搏动最强处标
记并消毒，应用１ｍＬ注射器，将针头对准此处，深度
约３ｍｍ，回血后即可缓缓地抽血约１ｍＬ。静置后离
心，用移液器吸取血清，放在 ＥＰ管里，－２０℃保存
待检，采用采用酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）对其进行
检测。

１６　统计学处理　应用 ＳＰＳＳ１７０软件进行数据
的统计学处理所有数据均用（珋ｘ±ｓ）表示，对试验数
据做正态分布检验和齐性检验，应用单因素方差分

析（ＯｎｅＷａｙＡＮＯＶＡ）进行统计处理，以Ｐ＜００５为
有统计学意义。

２　结果
超声促透组４周组与中药外敷组８周组各死亡

１只大鼠，不列入最终统计。
２１　软骨组织形态学观察　大鼠正常膝关节软骨：
软骨表面光滑，细胞排列正常，分布均匀，层次正常，

软骨细胞无簇集，染色正常，潮线清晰，Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评

分０～１分（见图１Ａ）。
空白对照组（２周）：软骨表面不平整，轻度染

色，软骨细胞排列出现无序，数量增多，潮线正常，

Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分２～５分（见图１Ｂ）。
空白对照组（４周）：软骨表层裂隙形成，裂隙达

移行层，软骨细胞排列无序，层次不清，可见簇集的

软骨细胞，细胞轻度染色，可见潮线不完整，Ｍａｎｋｉｎ’
ｓ评分６～９分（见图１Ｃ）。

空白对照组（８周）：软骨破损深达骨质钙化层，
细胞簇集明显，排列紊乱，层次不清，深染或失染，潮

线不完整，Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分１０～１４分（见图１Ｄ）。
超声促透组与空白对照组相比，在２周组和４

周组可以观察到一定差别：２周组软骨表面不平整，
细胞染色正常，软骨细胞排列基本正常，层次清楚，

潮线完整（见图１Ｅ）；Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分降低，二者相比
有统计学意义（Ｐ＜００５）；４周组软骨表层可见不明
显裂隙，裂隙较浅，细胞轻度染色，软骨细胞排列较

为规则，细胞簇集程度减轻，潮线完整（见图 １Ｆ），
Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分降低，二者相比有统计学意义（Ｐ＜
００５）；

中药外敷组与空白对照组相比，在２周时意义
较大：２周组软骨表面粗糙，细胞染色正常，软骨细
胞排列尚可，层次清晰，潮线完整（见图 １Ｇ），Ｍａｎ
ｋｉｎ’ｓ评分降低，二者相比有统计学意义（Ｐ＜
００５）；超声促透组与中药外敷组相比，２、４周组细
胞染色正常，簇集不明显，排列尚可，Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分
进一步减少，以２周组最为显著，二者相比具有统计
学意义（Ｐ＜００５）。（中药外敷组４周组见图１Ｈ）
见表２。软骨组织形态学见图１。

表２　Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分（珋ｘ±ｓ）

组别 ２周组评分 ４周组评分 ８周组评分

空白对照组 ３８３±０７５３ ８００±０６３２ １２３３±０８１６
超声促透组 １９１±０９４４△ ６６０±１２６５ １２６９±０７０１
中药外敷组 ２８２±１０７９ ７４５±１３０６ １２２０±０９１９

　　注：与空白对照组相比，Ｐ＜００５；与中药外敷组相比，△Ｐ＜

００５。

图１　软骨组织形态学
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２２　ＣＴＸⅡ含量变化　２、４周时，超声促透组与空
白对照组相比，含量降低，二者相比有明显意义（Ｐ
＜００１）；中药外敷组含量低于空白对照组，二者相
比有统计学意义（Ｐ＜００５）；８周时，超声促透组与
空白对照组相比，ＣＴＸⅡ含量较少，二者相比有统计
学意义（Ｐ＜００５），其作用优于中药外敷组（Ｐ＜
００５）。（结果见表３）。

表３　Ⅱ型胶原羧基端肽（ＣＴＸⅡ）含量变化（珋ｘ±ｓ）

组别 ２周组评分 ４周组评分 ８周组评分

空白对照组 ０８９０±０２３５ １７１２±０５７２ ２１３１±０５１９
超声促透组 ０４８２±０１４２△０９７８±０３８２ １３９３±０３２７△

中药外敷组 ０６６０±０２１８ １１０６±０３７８ １９０８±０６８０

　　注：与空白对照组相比，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与中药外敷组

相比，△Ｐ＜００５。

２３　ＣＯＭＰ含量变化　２周时，超声促透组和中药
外敷组与空白对照组相比含量均明显减少（Ｐ＜
００１）；４周时，超声促透组与空白对照组相比，
ＣＯＭＰ含量明显减少（Ｐ＜００１），这一作用优于中药
外敷组，二者相比有统计学意义（Ｐ＜００５）；８周时，
超声促透组和中药外敷组与空白对照组相比无明显

统计学意义。（结果见表４）。

表４　软骨寡聚基质蛋白（ＣＯＭＰ）的含量变化（珋ｘ±ｓ）

组别 ２周组评分 ４周组评分 ８周组评分

空白对照组 ０７０４±０１７４ ０８３２±０２３２ １２１１±０２９９
超声促透组 ０３９０±０１４８ ０５１７±００８５△１３０８±０５３１
中药外敷组 ０４８３±０１２７ ０６４７±０１２１ １２９２±０２９４

　　注：与空白对照组相比，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与中药外敷组

相比，△Ｐ＜００５。

２４　ＭＭＰ３含量变化　２周时，超声促透组和空白
对照组相比，ＭＭＰ３含量降低，二者比较有统计学意
义（Ｐ＜００５）；４周时超声促透组与空白对照组相
比，ＭＭＰ３含量明显减少（Ｐ＜００１），这一作用优于
中药外敷组（Ｐ＜００５）；８周时，超声促透组含量低
于空白对照组和中药外敷组，但无统计学意义。（结

果见表５）。

表５　基质金属蛋白酶３（ＭＭＰ３）含量（珋ｘ±ｓ）

组别 ２周组评分 ４周组评分 ８周组评分

空白对照组 ０２２５±００６３ ０４１８±０１２１ ０７１５±０２６４
超声促透组 ０１５０±０１５６ ０２４５±０４６９△０５６５±０１９１
中药外敷组 ０１６０±０１４９ ０３２３±００８０ ０６８２±０２２０

　　注：与空白对照组相比，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与中药外敷组

相比，△Ｐ＜００５。

３　讨论
本动物实验利用前交叉韧带切除的经典方法成

功制备出大鼠不同程度的ＫＯＡ模型；通过低频超声

促透通络止痛中药对大鼠模型进行干预并与中药的

普通外敷法进行比较，从大鼠膝关节软骨组织形态

学以及软骨基质的相关降解产物Ⅱ型胶原羧基端肽
（ＣＴＸⅡ）、软骨寡聚基质蛋白（ＣＯＭＰ）及基质金属
蛋白酶３（ＭＭＰ３）等指标对其进行观察，以阐述低
频超声促透通络止痛中药对不同程度 ＫＯＡ的作用
效果和作用机制。

３１　低频超声作用机理　低频超声又称为长波超
声，它的频率低但波长较长，目前所公认的频率在

２０～８０ｋＨｚ，与高频超声相比，低频超声在从近场向
远场传递时作用更强，其有效的治疗空间在远场，即

在同样的声压下，超声频率越低，质点所达到的组织

越深，这便是低频超声效应的关键点，低频超声些大

多数的能量可以被组织所吸收而发挥效应［５］。有学

者［６］应用低频超声（２０ｋＨｚ）和高频超声（８５０ｋＨｚ
的）研究其对脱脂牛奶肠杆菌的失活作用，发现低频

超声作用距离远长于高频超声，可以显著使肠杆菌

失活，而高频超声无法灭活肠杆菌。

Ｍｉｔｒａｇｏｔｒｉ早在１９９５年即提出超声介导下药物
透入的机理，包括空化效应（气泡的产生震动），对

流传递，局部热效应（温度增高）和力学效应（超声

所致力学变化）等。郭芳［７］等也在其论著中叙述了

低频超声的作用机制，并将其总结为空化效应和非

空化效应。通过上述作用，超声波可以增加表皮、真

皮等组织和细胞的通透性，强化药物吸收，有助于增

加中药有效成分中大、中分子的吸收率，在传统外用

法的基础上，借助物理和生物方法近一步改善疗效。

另外，国内也有学者发现［８］低频脉冲超声能够作用

于关节软骨、关节囊和滑膜，将其作用机制总结为促

使局部毛细血管扩张，促进血液循环，改善细胞功

能，加速体内化学反应，软化局部组织，增强胶体通

透性，影响酶及生物活性物质的活性与含量，加强组

织新陈代谢，调节组织酸碱度改善 ｐＨ值，提高痛阈
等，通过上述作用而达到治疗效果。

３２　软骨组织病理学　ＫＯＡ最主要的发病机制是
关节软骨的退行性改变［９－１０］。软骨组织病理学最

常用的是Ｍａｎｋｉｎ’ｓ评分，该评分中对软骨组织的结
构、细胞、光镜下的染色以及潮线的完整性进行了分

级和评价，在基础实验中使用广泛，具有很高的准确

性［１１－１２］。应用这一评分，可以反映出软骨病变的程

度（０～１分为正常软骨，１～５分为轻度软骨损伤，６
～９分为中度软骨损伤，１０～１４分为重度软骨损
伤）。在实验中我们发现随着时间的发展，大鼠膝关

节软骨组织学评分越来越高，显示了与时间的正相
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关性，这是因为前交叉韧带的剪断改变了膝关节的

生物力学，膝关节在失衡状态学每天进行足量的运

动即可以诱导ＫＯＡ的发生，而这种病理发展也与时
间关系密切。超声促透组对于２周、４周大鼠软骨
组织病理学的改善作用比较明显，这一作用明显强

于中药外敷组，光镜下观察到，对于此时软骨组织的

改善，大多集中在软骨细胞，对于细胞的数量、大小、

排列及染色等有不同程度的改善，但对于软骨的结

构，如表面的裂隙、潮线的完整性则作用不大；此外，

对于８周组大鼠无明显作用，这也正与肉眼观察软
骨的结果一致，这可能是由于软骨基质的结构发生

重塑、细胞发生完全变性后，普通方法难以阻止这一

病理发展所致，而在其完全变性前，应用该疗法能够

改善膝关节内环境，从而减缓软骨的退变、促进软骨

细胞的修复。

３３　软骨基质相关降解产物　ＫＯＡ的主要病位在
关节软骨，软骨组织包括软骨细胞和细胞外基质，其

中细胞外基质约占９９％，主要是由Ⅱ型胶原和蛋白
多糖构成，这两种物质在ＫＯＡ的发病过程中占有重
要的地位；软骨中细胞外基质的合成与降解处于一

个平衡的动态过程，一旦这种平衡被打破，其合成降

解代谢不平衡，则会导致软骨变性，而这也是 ＫＯＡ
发生的直接原因。Ⅱ型胶原羧基端肽（ＣＴＸⅡ）本
身位于Ⅱ型胶原羧基的末端，因此而得名，Ⅱ型胶原
发生降解时产生出Ⅱ型胶原羧基端肽，可以在尿液、
血清等体液中检测到，具有较高的敏感度。Ｃｈｒｉｓｔ
ｇａｕＳ［１３］等通过观察骨关节炎患者尿液中Ⅱ型胶原
羧基端肽的含量，发现其具有较高的精确度，与正常

人相比有明显意义，能够很好的监测关节软骨的新

陈代谢。李昊［１４］等利用关节镜对５９名 ＫＯＡ患者
进行软骨损伤的分级，结果发现患者血清中Ⅱ型胶
原羧基端端肽的含量与软骨损伤的程度成正相关，

进一步验证了该物质对 ＫＯＡ的诊断价值。本实验
中随着时间的推移，空白对照组大鼠血清中 ＣＴＸⅡ
含量呈增长趋势，说明软骨基质的降解近一步严重，

而超声促透组可以很好的降低该物质的含量，在２、
４、８周时均能够发挥作用，且这种作用要明显优于
常规的中药外敷法，说明该疗法可能抑制或减缓了

软骨基质的近一步破坏，降低了Ⅱ型胶原的降解率。
软骨寡聚基质蛋白（ＣＯＭＰ）是软骨细胞外多糖蛋白
的一种，是细胞外基质的重要组成成分，该物质含量

的变化可以反映出软骨的破坏程度，目前对其研究

较多。国外有学者［１５］对 ＫＯＡ患者血清中 ＣＯＭＰ的
含量进行了研究，将患者膝关节 Ｘ线片的 ＫＬ分级

与血清中ＣＯＰＭ含量做比较，发现 ＣＯＭＰ含量与 Ｘ
线严重程度呈正相关，另外，该研究还发现ＣＯＭＰ的
含量患者滑膜炎症的程度呈正相关，但人体中

ＣＯＭＰ的含量并不稳定，目前只能作为骨关节炎的
辅助诊断。本实验中，空白对照组大鼠在２、４、８周
时ＣＯＭＰ呈增长趋势，２、４周时超声促透组大鼠血
清ＣＯＭＰ含量明显降低，且这一作用效果要强于中
药外敷组，但８周时作用却不明显，这可能是由于病
程较长，大鼠滑膜炎性反应减轻所致。基质金属蛋

白酶３（ＭＭＰ３），是软骨基质降解过程中最重要物
质之一，ＭＭＰ３和 ＴＩＭＰ１的比例存在一定关系，这
种关系的平衡保持着软骨的正常状态，但在某些致

病因素的作用下，ＭＭＰ３的含量增高，能够加速软骨
基质的降解，因此，ＭＭＰ３的含量可以间接反应出软
骨损伤的状态，黄胜［１６］等发现家兔骨关节炎模型的

关节液中，ＭＭＰ３的含量与病程的发展呈正相关，张
金山［１７］等也发现在ＫＯＡ患者血清中ＭＭＰ３的含量
与病情呈呈正相关，重度患者 ＭＭＰ３的含量远大于
轻、中度患者，这也与本实验结构相吻合，本实验中，

随着大鼠 ＫＯＡ退变的程度增加，血清中 ＭＭＰ３的
含量也增加。但也有学者认为，ＭＭＰ３的含量在软
骨降解最活跃的时候最高，而在后期软骨破坏过多

时含量反而下降。在实验中，超声促透组能够明显

降低大鼠血清中ＭＭＰ３的含量，这种作用要强于中
药外敷组，但主要体现在轻度和中度 ＫＯＡ大鼠模
型。

本实验中我们发现低频超声促透通络止痛中药

能够很好的减缓轻、中度 ＫＯＡ大鼠软骨的退变，降
低大鼠血清中Ⅱ型胶原羧基端肽（ＣＴＸⅡ）、软骨寡
聚基质蛋白（ＣＯＭＰ）及基质金属蛋白酶３（ＭＭＰ３）
的含量，从而减缓或抑制软骨基质的过度降解，除了

Ⅱ型胶原羧基端肽（ＣＴＸⅡ）含量的降低出现在所
有大鼠中，ＣＯＭＰ和 ＭＭＰ３含量的降低主要体现在
轻、中度大鼠模型中，能够从软骨基质这一角度解释

低频超声促透通络止痛中药对于 ＫＯＡ的作用机制；
而上述作用的效果均强于中药的普通外敷法。

参考文献

［１］ＭｉｔｒａｇｏｔｒｉＳ，ＥｄｗａｒｄｓＤＡ，ＢｌａｎｋｓｃｈｔｅｉｎＤ，ｅｔａｌ．Ａｍｅｃｈａｎｉｓｔｉｃｓｔｕｄｙ

ｏｆｕｌｔｒａｓｏｎｉｃａｌｌｙｅｎｈａｎｃｅｄｔｒａｎｓｄｅｒｍａｌｄｒｕｇｄｅｌｉｖｅｒｙ［Ｊ］．ＰｈａｒｍＳｃｉ，

１９９５，８４（６）：６９７－７０６．

［２］孙树椿，王庆甫，张军，等．超声电导透射通络止痛中药外治膝关

节骨关节病的临床观察［Ａ］．中华中医药学会风湿病分会２０１０

年学术会议论文集［Ｃ］，２０１０：１３８－１４０．

［３］ＳｔｏｏＰＲ，ＢｕｍａＰ，ｖａｎｄｅｒＫｒａａｎＰＭ，ｅｔａｌ．ＴｙＰｅＩＩｃｏｌｌａｇｅｎＤｅｇｒａｄａ

ｔｉｏｎｉｎａｒｔｉｃｕｌａｒｃａｒｔｉｌａｇｅｆｉｂｒｉｌｌａｔｉｏｎａｆｔｅｒａｎｔｅｒｉｏｒｃｒｕｃｉａｔｅｌｉｇａｍｅｎｔ

·８６５· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ａｐｒ．２０１５，Ｖｏｌ．１０，Ｎｏ．４



ｔｒａｎｓｅｃｔｉｏｎｉｎｒａｔｓ［Ｊ］．ＯｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓＣａｒｔｉｌａｇｅ，２００１，９（４）：３０８－

３１５．

［４］ＬｏｒｅｎｚＨ，ＷｅｎｚＷ，ＩｖａｎｃｉｃＭ，ｅｔａｌ．ＥａｒｌｙａｎｄｓｔａｂｌｅｕＰｒｅｇｕｌａｔｉｏｎｏｆ

ｃｏｌｌａｇｅｎｔｙＰｅＩＩ，ＣｏｌｌａｇｅｎｔｙＰｅＩａｎｄＹＫＬ４０ｅｘＰｒｅｓｓｉｏｎＬｅｖｅｌｓｉｎｃａｒｔｉ

ｌａｇｅｄｕｒｉｎｇｅａｒｌｙｅｘＰｅｒｉｍｅｎｔａｌｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓｏｃｃｕｒｓＩｎｄｅＰｅｎｄｅｎｔｏｆ

ｊｏｉｎｔｌｏｃａｔｉｏｎａｎｄｈｉｓｔｏｌｏｇｉｃａｌｇｒａｄｉｎｇ［Ｊ］．ＡｒｔｈｒｉｔｉｓＲｅｓＴｈｅｒ，２００５，７

（１）：１５６－１６５．

［５］杨远滨，周万松．低频超声的研究与应用进展［Ｊ］．现代康复，

２００１，５（１０）：１１０－１１１．

［６］ＧａｏＳ，ＨｅｍａｒＹ，ＬｅｗｉｓＧＤ，ｅｔａｌ．ＩｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎｏｆＥｎｔｅｒｏｂａｃｔｅｒａｅｒｏ

ｇｅｎｅｓｉｎｒｅｃｏｎｓｔｉｔｕｔｅｄｓｋｉｍｍｉｌｋｂｙｈｉｇｈａｎｄｌｏｗｆｒｅｑｕｅｎｃｙｕｌｔｒａｓｏｕｎｄ

［Ｊ］．ＵｌｔｒａｓｏｎＳｏｎｏｃｈｅｍ，２０１３，１２（２１）：８．

［７］郭芳，胡兵．低频超声的应用基础研究进展［Ｊ］．声学技术，２０１２，

３１（２）：１９８－２０３．

［８］唐进，黄良库，李东，等．低频脉冲超声治疗膝骨关节炎疗效分析

［Ｊ］．第三军医大学学报，２０１０，３２（２３）：２５６２－２５６４．

［９］刘颖，杨少峰，陈丽霞．膝骨关节炎患者膝关节功能与生存质量的

研究［Ｊ］．中国康复医学杂志，２００９，２４（１２）：１０９２－１０９４．

［１０］王丽华，王丽霞，任翠平．非药物和药物综合治疗膝骨关节炎临

床观察［Ｊ］．中国医药，２０１３，８（３）：３６９．

［１１］方锐，艾力江·阿斯拉，卢勇，等．兔骨性关节炎模型构建及早中

晚期的特点［Ｊ］．中国组织工程研究与临床康复，２０１０，１４（７）：

１２１８－１２２２．

［１２］王云峰，白人骁，张扬，等．改良Ｈｕｌｔｈ模型复制膝不同时期骨关

节炎的实验研究［Ｊ］．天津医科大学学报，２００９，１５（３）：４００－

４０４．

［１３］ＣｈｒｉｓｔｇａｕＳ，ＧａｒｎｅｒｏＰ，ＦｌｅｄｅｌｉｕｓＣ．ＣｏｌｌａｇｅｎｔｙＰｅＩＩＣｔｅｌｏＰｅＰｔｉｄｅ

ｆｒａｇｍｅｎｔｓａｓａｎｉｎｄｅｘｏｆｃａｒｔｉｌａｇｅｄｅｇｒａｄａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｂｏｎｅ，２００１，２９

（３）：２０９－１５．

［１４］李昊，田峰．骨关节炎患者血清中Ⅱ型胶原羧基端端肽的检测及

临床意义［Ｊ］．山西医药杂志，２００８，３７（５）：４１５－４１７．

［１５］ＶｉｌíｍＶ１，ＶｙｔáｓｅｋＲ，ＯｌｅｊáｒｏｖáＭ，ｅｔａｌ．Ｓｅｒｕｍｃａｒｔｉｌａｇｅｏｌｉｇｏｍｅｒｉｃ

ｍａｔｒｉｘＰｒｏｔｅｉｎｒｅｆｌｅｃｔｓｔｈｅＰｒｅｓｅｎｃｅｏｆｃｌｉｎｉｃａｌｌｙｄｉａｇｎｏｓｅｄｓｙｎｏｖｉｔｉｓ

ｉｎＰａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｋｎｅｅｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ［Ｊ］．ＯｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓＣａｒｔｉｌａｇｅ，

２００１，９（７）：６１２－６１８．

［１６］黄胜，李雄峰，管国华，等．实验性骨关节炎 ＭＭＰ３与软骨细胞

凋亡［Ｊ］．中医正骨，２０１０，２２（１１）：１９－２１．

［１７］张金山，程园园，刘健．膝骨关节炎患者血清 ＭＭＰ３、ＴＩＭＰ１水

平变化及相关性研究［Ｊ］．安徽医科大学学报，２０１２，４７（９）：１０６６

－１０６９．

（２０１４－０６－１１收稿　责任编辑：徐颖）

世界中医药学会联合会中医药文化专业委员会筹备会召开

　　２０１５年３月２７日，在北京中医药大学召开了
世界中医药学会联合会中医药文化专业委员会筹备

工作会议，参加此次会议的有世界中医药学会联合

会的领导，中医药文化专业委员会筹备组成员，以及

各地中医药学术组织领导、各老字号药企领导共３０
多人。北京中医药大学国学院作为中医药文化专委

会会长单位，主办了此次筹备会。会议由筹备会秘

书长、健民集团总裁徐胜先生主持。世界中医药学

会联合会学术部关涛主任介绍了世界中医药学会联

合会专业委员会组织管理规定、筹备成立工作的程

序，并且就一些关键性问题作了说明。

世中联中医药文化专业委员会筹备组组长、北

京中医药大学国学院院长张其成教授作了筹备工作

报告，他提出中医药文化是中医药精神文化、行为文

化、物质文化的总和，具体研究领域包括中医药文化

资源的挖掘、保护、利用与开发、中医药文化的学术

研究与人才培养、中医药文化的国际传播与应用。

中医药文化资源十分丰厚，可分为地域中医药文化、

中药企业中医药文化、中医院中医药文化、中医院校

中医药文化、民族医药文化、儒释道医药文化等等。

中医药文化专委会今后的工作任务将围绕上述领域

开展学术交流、项目合作、人才培养、国内国际传播、

社会服务等。

针对张院长的报告与中医药文化专业委员会的

筹备建设工作，与会专家纷纷发言，建言献策。国学

院副院长李良松就佛医学问题在中医药文化传播中

的重要性作了发言；北京市道教协会副会长王成亚

道长就道医、道药的独特性作了发言；北京大学医学

人文研究院赖立里女士就文化人类学与中医药文化

的关系作了发言；上海中医药大学李海英副总编就

中医药文化在海外的传播作了发言；澳大利亚首都

中医健康中心董事长王海东就中医药文化在澳洲的

推广作了发言；一些老字号药店的领导也就此表示

了自己的决心，如天津中新医药集团达仁堂制药厂

厂长李燕珏、山西广誉远国药有限公司董事长张斌、

兰州众联医药有限公司唐继军董事长、吉林省恒爱

医药董事长王怀伟等，大家一致认为，老字号药店的

传承离不开中医药文化的引领，而世中联中医药文

化专委会的成立，正好给各大药店、药厂的进一步发

展提供了一个学术平台与交流平台，非常期待专委

会能够如期顺利成立。

会议还讨论了中医药文化专业委员会人员构成

及成员招募工作、成立大会会议计划及安排、未来工

作规划等相关事宜。
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