
作者简介$韩喜梅$

$(/'X

&#主治医师#硕士#主要从事慢性头痛的基础与临床研究)

!

#

!

通讯作者#

<.HI#M

!

P

JH

.

'()

#

$)'&G"H

)

论著!基础研究
!!

!"#

!

$%&'()(

"

*

&#++,&$)-$./'0/&1%$)&1-&%%8

都梁软胶囊对偏头痛模型大鼠中脑
5?FV

及
55d

表达的影响

韩喜梅$

!姚
!

刚1

!满玉红1

!于挺敏1

#

"

$&

内蒙古自治区赤峰市医院神经内科
!

%10%%%

#

1&

吉林大学第二医院神经内科!长春
$'%%0$

$

!!

"摘要#

!

目的
!

研究都梁软胶囊对偏头痛模型大鼠中脑降钙素基因相关肽"

5?FV

$和缩胆囊肽"

55d

$基因转录水平的影

响!探讨其预防治疗偏头痛的作用机制&方法
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痛觉调制系统的功能&
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偏头痛是临床常见疾病#严重影响患者的生活质量#目前

临床上采用的预防性治疗药物并不完全有效#并且容易产生耐

受或发生不良反应'
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)偏头痛患者头痛发作若不能得到有效

控制#容易发生药物滥用#同时还可能与情感障碍共病#给患者

带来更严重的危害)近期一项关于都梁软胶囊治疗偏头痛的

荟萃分析显示!临床上都梁软胶囊治疗偏头痛的有效率优于偏

头痛一线预防性治疗药物0氟桂利嗪1

'

1

(

)目前#关于都梁软胶

囊治疗偏头痛的基础研究较为薄弱#其具体机制有待于深入探

讨)内源性痛觉调制系统功能异常是参与偏头痛发作的重要

因素#调节内源性痛觉调制系统的功能对偏头痛的防治有重要
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&是内源性痛觉调制

系统中两种重要的神经肽#它们可以减弱阿片肽在中脑的镇痛

效应#从而参与痛觉调节'
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)本实验以偏头痛大鼠为模型#研

究了预防性给予都梁软胶囊对偏头痛发作时模型大鼠中脑
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基因转录水平的影响#探讨都梁软胶囊预防性

治疗偏头痛的机制)
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(牵头进行的流行病学调查显示我国偏头痛患病率

约为
(&'[

)目前临床上常用的偏头痛预防性治疗药物主要

包括如下几类!钙离子拮抗剂$氟桂利嗪&*

)

受体阻滞剂$普萘

洛尔&*抗癫痫药$丙戊酸*托吡酯&*抗抑郁药物$阿米替林&

等'

/

(

)然而#上述药物长期应用可能出现的副作用及不良反应

常常限制了这些药物的临床应用)

都梁软胶囊由白芷和川芎两味中药组成#具有祛风散寒#

活血通络的功效#临床用于偏头痛的治疗#取得了较为满意的

效果'

(

(

)李伟仕等'

$%

(应用都梁软胶囊对偏头痛进行预防性治

疗#发现都梁软胶囊疗效明显#并且远期疗效仍可达到

)0&-$[

)内源性痛觉调制系统对痛觉感受起着关键的调控作

用#都梁软胶囊对偏头痛的治疗是否影响到内源性痛觉调制系

统的功能还不清楚)本研究在制备硝酸甘油型偏头痛大鼠模

型之前#连续给予都梁软胶囊
-!

#观察都梁软胶囊对内源性痛

觉调制系统的核心结构222中脑疼痛相关神经肽的影响#进而

探讨都梁软胶囊预防性治疗偏头痛的机制)

5?FV

是目前公认的与偏头痛关系最为密切的神经肽之

$)-'
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一)研究发现#偏头痛发作时颈外静脉血中
5?FV

的含量增

加#但同一时刻肘静脉血中
5?FV

的含量并无明显变化#此现

象提示偏头痛发作时颅内释放
5?FV

增加'

$$

(

)

5?FV

在神经

系统中具有增强突触传递的作用)动物实验发现#脊髓背角突

触后神经元
:@V:

型谷氨酸受体与
5?FV

受体共表达#外源

性给予
5?FV

预处理可以明显增加这些神经元对
:@V:

的

放电频率#同时也发现
5?FV

拮抗剂
5?FV/.'-

可以阻断这种

反应'

$1

(

)当
5?FV

水平升高时#感觉传入信号可能被异常放

大而超过疼痛的阈值#

5?FV

起到传递和扩大痛觉信号的作

用'

$'

(

)另外#

5?FV

在中脑还可以减弱内源性阿片肽的镇痛

效应'

0

(

)本研究发现#都梁软胶囊预防性治疗的偏头痛大鼠中

脑
5?FVHFC:

表达明显低于偏头痛组大鼠#说明都梁软胶

囊预防性治疗可以抑制偏头痛发作时模型大鼠中脑
5?FV

的

基因表达#这样一方面可以减弱
5?FV

对痛觉信息的传递作

用%另一方面可以抵抗
5?FV

对阿片肽镇痛作用的抑制效应)

脑中与痛觉调制相关的脑区均有
55d

存在#动物实验发

现在神经损伤后及摄入阿片后
55d

水平都会上升#提示
55d

是阿片拮抗剂#当
55d

水平升高时#阿片所诱发的镇痛作用便

大大减弱了#但若同时使用
55d

拮抗剂#则阿片的镇痛作用增

强'

0

(

)因此#目前认为
55d

在内源性痛觉调制系统中的作用

主要是拮抗阿片镇痛'

0

#

$0

(

)本研究显示都梁软胶囊对照组大

鼠中脑
55dHFC:

拷贝数明显低于对照组和偏头痛组#说明

都梁软胶囊可以抑制大鼠中脑
55d

的基因表达#都梁软胶囊

下调
55d

的表达会减弱
55d

对阿片镇痛的拮抗作用#从而#

一定程度上增强了内源性阿片肽的镇痛效应)但研究结果并

未发现都梁软胶囊治疗组大鼠中脑
55d

基因表达与对照组及

偏头痛组有显著性差异#说明大鼠偏头痛发作时中脑
55d

基

因表达并未发生明显的下调#考虑与偏头痛病理生理过程复杂

有关#同时也提示都梁软胶囊镇痛机制可能与其调节
55d

的

表达无直接关系)
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