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益肾蠲痹丸对 ff型胶原致关节炎大鼠踝关节组织病理改变的影响及其机制=
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摘= =要：目的= =观察益肾蠲痹丸对 ff型胶原诱导性关节炎（CfA）大鼠的治疗作用及对踝关节组织病理改变的影响，并探讨

益肾蠲痹丸治疗类风湿性关节炎（oA）与血管内皮生长因子（sbdc）的相关性。方法= =通过建立 CfA 大鼠模型，观察益

肾蠲痹丸对 CfA 大鼠足肿胀的治疗作用，对踝关节局部组织病理形态损伤的治疗作用，用免疫组化方法检测滑膜组织中

sbdc的表达水平，利用基因芯片技术测定外周血淋巴细胞、肝组织中的 sbdc的基因表达情况。结果= =益肾蠲痹丸高、中、

低剂量组大鼠踝关节肿胀程度明显减轻，与模型组比较差异显著（m＜MKMR、MKMN、MKMMN）。益肾蠲痹丸高、中、低剂量组与

模型组比较，滑膜细胞增生减轻，滑膜组织充血水肿明显减轻，血管增生和浸润炎细胞数量减少，血管翳形成显著减少，纤

维组织形成减少，软骨与骨组织破坏程度减轻。益肾蠲痹丸高、中剂量组与模型组比较滑膜组织中 sbdc表达明显降低（m＜
MKMR、MKMN），低剂量组滑膜组织中 sbdc 表达亦有下降趋势。益肾蠲痹丸高、中剂量组能显著下调肝组织中 sbdcJ_ 基因

的表达（fold= cÜ~nge＞NKR）。结论= =益肾蠲痹丸对 CfA 大鼠有显著治疗作用，能明显减轻大鼠踝关节肿胀程度，显著抑制

CfA大鼠组织病理改变，能显著下调滑膜组织中 sbdc的表达和肝组织中 sbdcJ_基因的表达，从而减少肝组织、滑膜组织

中sbdc的量，抑制滑膜组织中血管翳的形成，减少对关节软骨和骨组织的破坏。=
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类风湿性关节炎（oA）是一种累及关节为主的

炎性自身免疫性疾病。其病理变化为关节滑膜细胞

增生、炎性细胞浸润、滑膜血管翳形成、软骨及骨

组织的侵蚀和破坏xNz。其中血管翳形成被公认为是

oA 病理过程的主要环节，血管翳是滑膜组织的炎

性增生，其形成可能和血管内皮生长因子（sbdc）

的过度表达有关。益肾蠲痹丸是全国名老中医朱良

春先生经过 RM 年临床探索的经典名方，临床应用

疗效显著xOJPz。本实验采用 ff 型胶原诱导性关节炎

（coll~genJinduced= ~rtÜritis，CfA）大鼠模型，观察

益肾蠲痹丸对 CfA大鼠病变的治疗作用，并探讨该

治疗作用与抑制 sbdc的相关性。=

N= =材料=

NKN= =动物=

健康雄性 tist~r 大鼠 TM 只，pmc 级，体质量

NOM～NQM=g，动物许可证号 pCuh（津）OMMVJMMMN，

由天津市山川红实验动物科技有限公司繁殖提供。

适应性饲养 N周后用于实验。=

NKO= =药品=

益肾蠲痹丸，批号 OMNMMTOU，江苏清江药业有限

公司提供，临用前用蒸馏水配制成所需浓度；阳性对

照药吲哚美辛，厦门中药厂提供，批号 MUNOMN。=

NKP= =主要试剂=

鸡源性 ff型胶原、弗氏完全佐剂（pigm~），均

购于天津市联星生物科技有限公司；分析纯冰乙

酸，天津市凯信化学工业有限公司生产；兔抗 sbdc

购自武汉博士德生物工程有限公司；pmJVMMN 免疫

组化染色试剂盒购自北京中杉金桥生物技术有限

公司；deneCÜiéP’fsq= bxéress= hit，Affymetrix；

one~sy=jini=hit，ni~gen；qofzol=oe~gent，fnvitrogen=

iife=qecÜnologies；kucle~seJfree=t~ter，Ambion；

_ovine= perum= Albumin（_pA）， fnvitrogen= iife=

qecÜnologies ； eerring= péerm= akA ， mromeg~=

Coréor~tion ； jbp= Üydr~te= pigm~rltr~ ，

pigm~JAldricÜ；jbp=podium=p~lt，pigm~JAldricÜ；

baqA= aisodium= p~lt，pigm~JAldricÜ；ajpl，

pigm~JAldricÜ。=

NKQ= =主要仪器=

qOMMM 型电子天平，美国双杰兄弟（集团）有

限公司；miOMP型电子天平，梅特勒托利多仪器（上

海）有限公司；游标卡尺，上海测绘仪器厂；实验

室专用超纯水系统，北京中盛茂源科技发展有限公

司；livjmrp= _uRN 显微镜，日本奥林巴斯光学

株式会社；livjmrp= amTN 显微摄影，日本奥林

巴斯光学株式会社；sfmRgJcO樱花全封闭组织脱水

机，日本樱花检验仪器株式会社；ieic~=bdJNNRMe＋

C组织石蜡包埋机，德国 ieic~公司；樱花 fspJQNM

型推拉式切片机，日本大和光机工业株式会社；樱

花自动染色装置 aopJOMMMgJaO，日本樱花检验仪

器株式会社；樱花自动封片机 dl~sJgO，日本樱花检

验仪器株式会社；emuJVMRMOj_b 数显电热培养

箱，上海博迅实业有限公司医疗设备厂；病理图像

采集与分析系统，北京航空航天大学图像中心产

品；基因芯片实验平台：本实验所采用的是

AffymetrixdeneCÜié=PMMM=qd=pystem，具体包括：

pc~nner=PMMM=TdQC=witÜ=Autolo~der，pc~nner=PMMM=

torkst~tion，cluidics=pt~tion=QRM，eybridiz~tion=lven=

SQM；ah型电热恒温水浴锅，上海精宏实验设备有

限公司；nwuJC空气浴振荡器，哈尔滨市东明医疗

仪器厂；ee~tblock（Ce_JOMOCe_JOMO），杭州博

日，预热各种试剂；del=blectroéÜoresis=rnit，北京

六一仪器厂；deneAmé= mCo= pystem= VTMM 金版，

Aéélied=_iosystems；Centrifuge（RQNRa），bééendorf；

磁力架，fnvitrogen；芯片类型：Affymetrix=o~tJOKM=

micro~rr~y；分析软件：dCÜié（aecKOMMV=version）。=

O= =方法=

OKN= = CfA大鼠模型的制备=

将鸡源性 ff型胶原溶于 MKN= molLi冰醋酸中，

质量浓度为 O= mgLmi，在 O～U=℃下搅拌使之充分

溶解，置于 O～U=℃冰箱中过夜。=

TM只tist~r大鼠中随机挑选 SM只，以备 CfA

造模。造模具体如下：溶解于冰醋酸的 ff型胶原溶

液加入等体积的弗氏完全佐剂，在冰浴条件下使二

者充分乳化（以乳化液滴入水中不扩散为度），ff

型胶原最终质量浓度为 N=mgLmi。在大鼠背部、尾

部多点皮内注射，每只大鼠 MKR=mi。初次免疫 T= d

后加强免疫，在鼠背部、尾部、右后足趾多点皮内

注射 MKR=mi乳剂。=

OKO= =动物分组及给药=

将造模前所剩余的 NM 只 tist~r 大鼠作为对照

组。于再次免疫后第 Q天测量对照组及模型组大鼠

左后足踝关节（注射足对侧）宽度，模型组大鼠体

质量减轻、左侧足踝关节肿胀、踝关节宽度＞MKSV=

cm 的认为是造模成功大鼠，挑选 CfA 造模成功的

RM只tist~r大鼠随机分为益肾蠲痹丸高、中、低剂

量（生药 Q、O、N= gLkg）组及吲哚美辛组（配成混
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悬液，O=mgLkg）、模型组，每组 NM只大鼠。tist~r

大鼠初次免疫后第 NO=天开始 ig给药。对照组及模

型组 ig给予同体积生理盐水。每日给药 N次，每次

NM=miLkg，持续给药 P周。=

OKP= =观察指标及测定=

OKPKN= =一般情况观察= =每天观察各组大鼠大体形

态，包括体毛、神志、活动、体质量等。=

OKPKO= =关节肿胀度测定= =从加强免疫后第 Q 天起

（给药第 M天），用游标卡尺测每只大鼠左后足踝关

节宽度，每周 O次，连续测量 S次，以左后足踝关

节宽度作为肿胀度观察指标。=

OKPKP= =关节组织病理形态学改变= =实验结束后处

死大鼠，取所有动物的左后足踝关节，福尔马林固

定，RB硝酸脱钙、酒精逐级脱水，二甲苯透明，石

蜡包理，切片，eb 常规染色。光镜下观察滑膜、

软骨、骨的病理改变。=

OKPKQ= =滑膜 sbdc 免疫组织化学染色及图像分析= =

石蜡包埋切片，常规脱蜡至水；m_p冲洗 P=min×O

次，滴加新鲜配制的 PB=eOlO，室温孵育 NM=min，

以消除内源性过氧化物酶活性；m_p冲洗 P=min×P

次，将切片浸入 MKMN=molLi枸橼酸钠盐缓冲液中，

放入微波炉中高火加热至沸腾，冷却至室温，然后

再蒸煮 N次，冷却至室温；m_p冲洗 P=min×P次，

滴加正常山羊血清封闭液，PT=℃温箱中孵育 NR=

min，甩去多余液体，勿洗；滴加适当比例稀释的

一抗，置湿盒内于 Q=℃冰箱中保存过夜；Q=℃过夜

后需在 PT=℃温箱中复温 PM=min，m_p冲洗 P=min×

P次；滴加二抗，PT=℃温箱中孵育 NR=min，m_p冲

洗 P=min×P次；滴加辣根酶标记链霉卵白素，PT=℃

温箱中孵育 NR= min，m_p冲洗 P= min×P次；aA_

显色 R～NM= min，在显微镜下掌握染色程度；显色

后自来水充分冲洗，苏木素复染、脱水、透明、中

性树胶封片。免疫组织化学染色结果以细胞清晰、

棕色着色为阳性，无棕色着色为阴性。对各组大鼠

滑膜组织中 sbdc的表达强度进行定量分析，其方

法是每只动物左后踝关节滑膜组织 QMM倍镜下随机

选取 R个视野，经计算机摄像系统采集后，运用北

京航空航天大学图像中心病理图像采集与分析系

统对信号强度进行分析，计算单位面积内吸光度

值，结果取平均值。=

OKPKR= =血液淋巴细胞、肝组织中 sbdc基因表达的

测定= =于末次给药后 N= Ü，各组大鼠麻醉后腹主动

脉取血，baqA（OhH）抗凝，用淋巴细胞分离液分

离淋巴细胞后，保存于液氮中；打开腹腔（取血后）

立即取肝脏，液氮冷冻保存。按操作常规进行，抽

提总 okA；检测纯化总 okA；纯化测定标记 cokA；

cokA 样品片段化和芯片杂交；芯片洗涤扫描。对

照组，模型组，益肾蠲痹丸高、中剂量组随机选取

R只动物的淋巴细胞、肝组织进行 sbdc基因芯片

分析，观察各组淋巴细胞、肝组织中 sbdc基因表

达情况。=

OKQ= =统计方法=

所有计量数据以 ±x s表示，应用 pmpp=NNKR软

件进行统计分析。采用 t 检验和方差分析。基因芯

片检测数据采用 dCÜié（aecKOMMV= version）分析软

件的 lower= bound= fold= cÜ~nge方法分析，表达差异

NKR 倍以上的数据判断为此基因的表达在模型组和

对照组之间、给药组和模型组之间有较大的差异。=

P= =结果=

PKN= =一般情况=

大鼠注射 ff型胶原后次日，出现倦怠，食欲减

退，足部肿胀、发红，活动不便，活动量减少，灵

活性变差的情况，约持续 P= d以后，造模大鼠的活

动度逐步恢复，足部肿胀的情况也有不同程度好

转。再次免疫后，大鼠又出现足部红肿、活动不便，

肿胀部位可侵及足垫、全足，注射部位形成多处小

溃疡，随后结痂愈合。给药 P周后，模型组大鼠体

质量增长迟缓，或毛发脱落，或耳部、尾巴出现红

色结节，四肢关节红肿明显加重，以双侧后足踝关

节最为严重，活动明显受限；益肾蠲痹丸高剂量组

和吲哚美辛组大鼠出现的症状较轻，足部红肿减

轻，反应较灵敏，活动度有不同程度的恢复，脱毛

现象有所好转；益肾蠲痹丸中、低剂量组整体情况

较益肾蠲痹丸高剂量组差，但明显好于模型组；对

照组大鼠状态良好，毛发光泽，体质量增加，动作

自如，反应灵敏。=

PKO= =对 CfA大鼠足肿胀程度的影响=

由表 N 可见，与对照组比较，模型组大鼠左后

足踝关节在加强免疫后第 Q 天（给药第 M 天）即出

现明显的肿胀，在第 NQ天达到肿胀高峰，出现严重

的踝关节及趾关节肿胀变形，踝关节宽度显著的增

加。加强免疫后第 R 天开始给药，从给药后第 P 天

开始到持续给药后 ON= d，益肾蠲痹丸各剂量组和吲

哚美辛组左后足踝关节宽度均显著低于模型组，差

异显著（m＜MKMR、MKMN、MKMMN）；结果显示益肾蠲痹

丸对 CfA大鼠的踝关节肿胀有显著的抑制作用。
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表 N= =益肾蠲痹丸对 CfA大鼠左后足踝关节宽度的影响= E x±sI=n=Z=NMF=

qable=N= =bffect=of=vgm=on=diameter=of=left=hind=ankle=of=CfA=rats=E x±sI=n=Z=NMF=

组别=
剂= =量L=

Eg·kg−NF=
基础阈值Lcm=

给药后不同时间左后足踝关节宽度Lcm=

P=d= S=d= NM=d= NP=d= NT=d= ON=d=

对照= —= MKSN±MKMO MKSO±MKMO MKSP±MKMP MKSR±MKMO MKSQ±MKMP MKST±MKMO MKSU±MKMO 

模型= —= MKTO±MKMR
▲▲▲

 MKTV±MKMR
▲▲▲

 MKUN±MKMS
▲▲▲

 MKUR±MKMS
▲▲▲

 MKUR±MKMR
▲▲▲

 MKUS±MKMR
▲▲▲

 MKUR±MKMP
▲▲▲

 

吲哚美辛= MKMMO= = MKTN±MKMQ MKST±MKMPGGG MKSS±MKMQGGG MKSS±MKMPGGG MKSU±MKMPGGG MKSV±MKMPGGG MKSV±MKMPGGG 

益肾蠲痹丸= Q= MKTN±MKMP MKTN±MKMQGGG MKTN±MKMRGGG MKTP±MKMSGGG MKTP±MKMSGGG MKTR±MKMQGGG MKTQ±MKMQGGG 

= O= MKTN±MKMP MKTO±MKMPGGG MKTO±MKMRGGG MKTP±MKMSGGG MKTS±MKMOGGG MKTT±MKMSGGG MKTT±MKMSGGG 

= N= MKTO±MKMP MKTQ±MKMSG MKTP±MKMSGG MKTR±MKMUGG MKTS±MKMQGGG MKTU±MKMRGGG MKTU±MKMRGG 

与对照组比较：
▲▲▲m＜MKMMN；与模型组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMN= = GGGm＜MKMMN，下同=

▲▲▲m Y=MKMMN=vs=control=groué；Gm Y=MKMR= = GGm Y=MKMN= = GGGm Y=MKMMN=vs=model=grouéI=s~me=~s=below= =

PKP= =对 CfA大鼠踝关节组织病理改变的影响=

主要观察各组动物左后足踝关节的滑膜水肿程

度、炎性细胞浸润程度、滑膜增生程度、血管翳生成

程度及软骨、骨组织破坏程度，结果见图 N。对照组：

关节表面覆薄层透明软骨，细胞排列整齐，关节面光

滑平整，无剥脱现象；关节囊由结缔组织构成，囊腔

光滑，表面覆有 N～O 层滑膜细胞，滑膜组织无充血

水肿，滑膜细胞无增生现象，无血管翳形成，关节软

骨下骨小梁粗细、排列正常。模型组：所有动物踝关

节滑膜细胞有轻到重度不同程度的增生且呈多层状，

并且排列紊乱呈短绒毛状或指突状伸入关节腔内，滑

膜间质有少量到多量炎细胞浸润、滑膜细胞下纤维组

织及毛细血管增生（血管翳形成），滑膜囊内和（或）

关节腔内有少量坏死物；增生的滑膜组织覆盖在关节

软骨表面，软骨层破坏，被纤维结缔组织替代；骨组

织破坏，骨小梁间填充纤维结缔组织，部分形成类骨

质，严重者关节面粘连，关节腔消失。吲哚美辛组：

滑膜细胞增生和滑膜组织充血水肿减轻，浸润炎细胞

明显减少，血管增生和血管翳形成减少，极少量关节

软骨表面破坏。益肾蠲痹丸高剂量组：滑膜细胞轻度

增生，浸润炎细胞数量明显减少，血管翳形成显著减

少，少量关节软骨表面破坏。益肾蠲痹丸中剂量组：

滑膜细胞增生明显减轻，血管翳形成减少，增生的滑

膜组织形成绒毛状，伸向关节腔并覆盖在软骨表面，

部分关节软骨面及软骨下组织破坏。益肾蠲痹丸低剂

量组：滑膜细胞增生有所改善，血管翳形成减少，大

部分关节软骨及软骨下骨组织破坏，被纤维结缔组织

替代。上述结果表明，益肾蠲痹丸高、中、低剂量组

对CfA大鼠模型具有显著的治疗作用，且有一定的剂

量相关性。=
=

= = = = = =

对照= = = = = = = = = = = = = = = = =模型= = = = = = = = = = = = = = = =吲哚美辛= = = = = = = = = =益肾蠲痹丸 Q=g·kg
−N= = = = = = = =益肾蠲痹丸 O=g·kg

−N
= = = = = =益肾蠲痹丸 N=g·kg

−N
=

图 N= =各组大鼠左后足踝关节组织病理观察=

cigK=N= =mathological=observation=of=left=hindJpaw=ankle=of=rats=in=each=group= =

PKQ= =滑膜 sbdc免疫组织化学染色及图像分析=

由表 O和图 O可见，与对照组相比，模型组滑

膜组织中 sbdc 的表达显著升高（m＜MKMMN）；与

模型组相比，益肾蠲痹丸高、中剂量组滑膜组织中

sbdc 的表达明显降低（m＜MKMR、MKMN）；益肾蠲

痹丸低剂量组与模型组比较虽没有统计学意义，但

亦有下降趋势；上述结果表明，益肾蠲痹丸高、中、

低剂量组对 CfA大鼠模型具有显著的治疗作用，且

有一定的剂量相关性。=

表 O= =益肾蠲痹丸对CfA大鼠左后足踝关节滑膜sbdc表达=

的影响= E x±sI=n=Z=NMF=

qable=O= =bffect=of=vgm=on=expression=of=sbdc=in= left=hind=

ankle=synovial=tissue=of=CfA=rats=E x±sI=n=Z=NMF=

组别= 剂量LEg·kg−NF= 给药 ON=d滑膜 sbdcLB=

对照 — OKNTU±MKTPS 

模型 —= SKOTU±NKUUT
▲▲▲

 

益肾蠲痹丸= Q= PKOQN±MKSUUGG 

= O= PKUMP±NKPQQG 

= N= QKQQV±NKSTQ 
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PKR= =对血液淋巴细胞、肝组织中 sbdc 基因表达

的影响=

由表 P可见，益肾蠲痹丸高、中剂量组能明显

下调肝组织中 sbdcJ_ 基因表达（fold= cÜ~nge＞

NKR）。而血液淋巴细胞与肝组织中其他 sbdc基因

表达未见明显改变。=
=

= = = = =

对照= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =模型= = = = = = = = = = = = = =益肾蠲痹丸 Q=g·kg
−N= = = = = = = = = = = = = =益肾蠲痹丸 O=g·kg

−N
= = = = = = = = = = =益肾蠲痹丸 N=g·kg

−N=

图 O= =各组大鼠左后足滑膜组织 sbdc免疫组化染色结果=

cigK=O= = fmmunohistochemical=staining=pictures=of=sbdc=in=left=hind=ankle=synovial=tissue=of=rats=in=each=group=

表 P= =益肾蠲痹丸对 CfA大鼠血液淋巴细胞、肝组织中 sbdc基因表达的影响= =

qable=P= =bffect=of=vgm=on=expression=of=sbdc=in=blood=lymphocytes=and=hepatic=tissue=of=CfA=rats=

dene=fa= gene=
血液淋巴细胞 sbdc=fold=cÜ~nge= 肝脏 sbdc=fold=cÜ~nge=

模型L对照= 药物高剂量L模型= 药物中剂量L模型= 模型L对照= 药物高剂量L模型= 药物中剂量L模型=

NPUMURQ_~t= sbdcJ_= −NKMU= NKNR= NKMQ= OKOM= −OKMO= −NKST=

NPTPUMT_~t= sbdcJA= NKPP= −NKPS= NKMO= NKMU= −NKPN= −NKOQ=

NPTMMUN_~_~t= sbdcJA= −NKMR= NKQN= −NKNP= −NKMP= −NKMS= NKNU=

NPSUQSP_~t= sbdcJC= −NKPN= −NKMP= −NKMV= NKMP= −NKOM= −NKPN=
=

Q= =讨论=

CfA模型是一种免疫性炎症模型，其临床表现、

病理组织学和免疫学（细胞免疫和体液免疫两方

面）方面和人类 oA最为相似，主要表现为多发性

末端关节炎，关节局部红肿，病理变化表现为增生

性滑膜炎、关节软骨破坏、关节腔内有大量炎性细

胞浸润，以及各种免疫指标的改变，被认为是筛选

和研究治疗 oA药物较理想的动物模型xQJRz。=

中医认为 oA属“痹证”范畴，为“本虚标实”

证，且为“顽痹”。肝肾亏损是导致本病发生的根

本原因，外感风寒湿热之邪是引起本病的外因，而

经络痹阻、气血不畅是其基本的病理特征。因其病

变在骨，骨为肾所主，故应益肾壮督治其本，蠲痹

通络治其标。益肾蠲痹丸为传统中药复方，由淫羊

藿、延胡索、当归、全蝎、蜈蚣等 NU味药材组成，

本方所用益肾壮督之品，使药力得以加强，药效得

以延长，妙用虫药，强调“虫蚁搜剔，钻透剔邪”

的特性，使浊去凝开，气通血和，经行络畅，伏邪

得除，尤适用于久治不愈之顽痹及 oA
xSz。=

oA 的基本病理改变是血管翳，主要由新生微

血管、增生肥大的滑膜细胞、炎性细胞及机化的纤

维组织构成，是 oA病情进展的关键，最终导致关

节畸形和功能废用。而大量的新生血管则是血管翳

的重要特征和形成因素，新生血管提供氧和营养物

质给高度增生的滑膜组织，促使滑膜细胞肿瘤样增

殖，并为炎性细胞进入骨组织结构中提供途径xTJUz。

其中 sbdc 在促进血管生成和迁延侵入起重要作

用，sbdc家族中主要包括：sbdcJA、sbdcJ_、

sbdcJC、sbdcJa、胎盘生长因子；sbdcJA能加

强微血管通透性，sbdcJ_ 具有促进内皮细胞增生

的作用，sbdcJC 可选择性诱导淋巴管的增生xVz。

研究发现 sbdc在滑膜组织的巨噬样滑膜衬里细

胞、血管平滑肌细胞、梭样衬里内层细胞都有表

达xNMJNNz；sbdc可特异性地与滑膜成纤维样细胞结

合，促进滑膜细胞有丝分裂，亦是有效的单核细胞

和淋巴细胞趋化因子，能诱导炎症细胞进入关节滑

膜，而渗出的巨噬细胞被炎症因子激活后能分泌更

多的 sbdc，从而将滑膜炎症反应正反馈放大xNOz；

同时 sbdc与滑膜内血管内皮细胞结合，一方面促

进血管的生成，另一方面强有力地使血管通透性增

高，促进金属蛋白酶和间质胶原酶的分泌，直接参

与关节软骨和骨的破坏，sbdc 的过度表达可能是

导致 oA滑膜血管翳形成、滑膜炎性持续存在并导

致软骨破坏的关键因子xNPz。=
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因阳性药吲哚美辛抗炎作用机制明确，是环氧

化酶抑制剂，所以未检测吲哚美辛组滑膜、肝组织

及血液淋巴细胞中的 sbdc。由实验结果可知，模

型组大鼠左后足踝关节组织病理学观察发现滑膜

细胞重度增生、大量血管增生及炎性细胞浸润形成

血管翳，软骨组织、骨组织严重破坏，重者关节面

粘连，关节腔消失；同时检测到模型组大鼠滑膜组

织中sbdc蛋白表达和肝组织中sbdcJ_基因表达

显著高于对照组，提示 sbdc在滑膜细胞增生及血

管翳形成中发挥重要作用。而益肾蠲痹丸高、中剂

量组治疗 P周后发现：益肾蠲痹丸能够明显下调滑

膜组织中sbdc蛋白表达和肝组织中sbdcJ_基因

表达，从而有效减少 sbdc的生成，来抑制滑膜组

织增生和血管新生，减少血管翳的形成，阻止关节

软骨组织、骨组织的破坏，且高剂量组治疗效果明

显好于中、低剂量组，有一定的剂量相关性。因此

益肾蠲痹丸是目前治疗早期 oA 较为理想的中成

药，可以改善患者的症状，控制病情的进展，减少

骨关节的进行性破坏，在一定程度上保护关节、改

善关节功能。=
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