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白脉软膏为藏民族外用治疗白脉病的一种常用药物，具

有舒筋活络之功效[1]，常用于白脉病、瘫痪、偏瘫、筋腱强直、外

伤等引起的经络及筋腱断伤、手足挛急、跛行等病症的治疗[2]。

临床研究发现，白脉软膏治疗面神经炎[3]、三叉神经痛[4]、慢性

紧张性头痛[5]、坐骨神经痛[6]等具有一定疗效。在本研究中，笔

者通过复制家兔坐骨神经损伤动物模型来观察白脉软膏对坐

骨神经损伤的保护作用并探讨其作用机制，以为该药治疗外

周神经损伤性疾病提供实验依据。

1 材料

1.1 仪器

实验动物步态测试系统及分析软件（中国中医科学研究

院中药研究所自制）；820组织切片机（美国AO公司）；BX 51

OLYMPUS光学显微镜（日本Olympus Corporation公司）。

1.2 药品与试剂

白脉软膏（西藏林芝奇正藏药厂，批号：110403，规格：20

g/支）；白脉软膏空白基质（西藏奇正藏药有限公司，批号：

20110401，规格：20 g/支）；甲钴胺片[卫材（中国）药业有限公

司，批号：20110101，规格：0.5 mg/片]；戊巴比妥钠（德国产品分

装，批号：WS20090520）；辣根过氧化物酶（HRP）标记的羊抗兔

免疫球蛋白 G（IgG）（武汉博士德生物工程有限公司，批号：

A0202）；羊抗兔一氧化氮合酶（NOS）、N-甲基-D-天门冬氨酸

（NMDA）单克隆抗体（美国 Santa Cruz 公司，批号：SC-321、
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摘 要 目的：研究白脉软膏对家兔坐骨神经损伤的保护作用。方法：采用钳夹法复制家兔坐骨神经损伤模型。180只家兔随机

分为6组，每组30只（其中7、14、28 d各取10只），分别为假手术组（外敷白脉软膏空白基质）、模型组（外敷白脉软膏空白基质）、阳

性组[ig甲钴胺片溶液1.25×10－4 g/（kg·d）]和白脉软膏低、中、高剂量组[外敷白脉软膏0.33、0.67、1.34 g/（kg·d）]，每天1次，连续用

药 7、14、28 d。使用步态仪检测家兔患足着地力；切取坐骨神经进行病理学检查；免疫组化法检测神经组织中一氧化氮合酶

（NOS）和N-甲基-D-天门冬氨酸（NMDA）水平。结果：白脉软膏可显著减轻坐骨神经病理性损伤，减轻水肿与炎症反应的程度；给

药后7、14、28 d，与模型组比较，各给药组兔患足着地力明显下降（P＜0.01）；给药后14、28 d，阳性组与白脉软膏各剂量组家兔患足

着地力均显著提高，神经组织中NOS、NMDA水平均显著降低（P＜0.05）。结论：白脉软膏对家兔功能损伤的坐骨神经具有明显

保护作用。
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ABSTRACT OBJECTIVE：To study the protective effects of Baimai ointment on sciatic nerve injury in rabbit. METHODS：The

rabbit sciatic nerve injury model was induced by forceps operation. 180 rabbits were randomly divided into 6 groups，with 30 rab-

bits in each group（10 rabbits of 7，14，28 d），including sham operation group（blank matrix of Baimai ointment for external

use），model group（same as sham operation group），positive group [ig Mecobalamine tablet solution 1.25×10－4 g/（kg·d）] and Bai-

mai low-dose，medium-dose and high-dose groups [Baimai ointment 0.33，0.67 and 1.34 g/（kg·d）for external use]，once a day，

for consecutive 7，14 and 28 d. Gait instrument was used to test the foot-touch-land force of rabbit；pathology examination was

conducted for sciatic nerve resection；immunohistochemistry was used to detect the levels of NOS and NMDA in nerve tissue. RE-

SULTS：Baimai ointment can significantly relieve sciatic nerve injury，edema and inflammatory reaction；7，14 and 28 d after med-

ication，compared with model group，foot-touch-land force decreased significantly in rabbits with sciatic nerve injury（P＜0.01）；

14，28 d after medication，foot-touch-land force of rabbits increased significantly in positive group，Baimai ointment groups，while

the levels of NOS and NMDA decreased in nervous tissue（P＜0.05）. CONCLUSIONS：Baimai ointment can protect sciatic nerve

with function injury in rabbits.
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SC-332）；其他试剂均为分析纯。

1.3 动物

新西兰大耳家兔 200只，♂，兔龄 4个月，体质量（2.5～

3.0）kg，购自北京西山昌扬动物养殖场，合格证号：SCXK（京）

2011-0010。动物饲养于中国中医科学研究院基础理论研究

所实验动物室。

2 方法
2.1 分组

取家兔180只，随机分为6组，每组30只（其中给药7、14、

28 d后各取10只），分别为假手术组、模型组、阳性组和白脉软

膏低、中、高剂量组。

2.2 神经损伤模型制作[7-8]

除假手术组外，其余各组家兔用3％戊巴比妥钠耳缘 iv麻

醉，股部剪毛；无菌操作下于右股骨中段后外方约2 cm处做平

行于股骨干的纵形切口，长约 3～4 cm，沿股二头肌与半膜肌

之间的间隙钝性分离，暴露坐骨神经；用16 cm持针器，以关闭

2个齿扣的力量钳夹坐骨神经10 s，造成4 mm宽的损伤区，然

后逐层缝合皮肤切口。假手术组动物按照上述方法分离暴露

坐骨神经，然后逐层缝合皮肤切口。造模后各组动物分笼饲

养，自由进食及活动。

2.3 给药[9]

白脉软膏低、中、高剂量组家兔术后在伤处皮肤外敷白脉

软膏 0.33、0.67、1.34 g/（kg·d），5 cm2/kg；阳性组家兔 ig甲钴胺

片溶液 1.25×10－4 mg/（kg·d）；假手术组及模型组家兔外敷白

脉软膏空白基质。每日1次，连续给药7、14、28 d。

2.4 白脉软膏对家兔伤腿着地力的影响

各组家兔分别于给药后 7、14、28 d，使用步态仪采集家兔

行走时双后腿步态曲线，测量患侧与健侧后腿着地最大力值，

并记录伤腿着地力。

2.5 白脉软膏对家兔坐骨神经病理变化的影响

各组家兔分别于给药后 7、14、28 d，从原切口处暴露坐骨

神经，找出钳夹部位后，切取损伤区神经，4％多聚甲醛固定，苏

木精-伊红（HE）染色，光学显微镜下观察损伤神经的病理变化。

2.6 白脉软膏对家兔NOS和NMDA水平的影响[10-12]

各组家兔分别于给药后7、14、28 d，制备L4～L5脊髓及坐

骨神经的石蜡标本，切片，厚度 4 μm。用中性甲醛固定 24 h

后，常规脱水、浸蜡、包埋、切片，二甲苯脱蜡，梯度酒精水化；

采用复合消化液和抗原修复液进行抗原修复，磷酸缓冲盐溶

液（PBS）洗 3次，用 3％过氧化氢溶液孵育 10 min以去除内源

性过氧化氢酶活性，分别滴加 1 ∶ 200浓度的羊抗兔 NOS 和

NMDA单克隆抗体，4 ℃过夜；PBS洗3次，滴加HRP标记的羊

抗兔 IgG，37 ℃孵育50 min，PBS冲洗，二氨基联苯胺（DAB）显

色，常规脱水，用中性树胶封片。每张切片在高倍镜下（×400）

随机选取4个视野，以出现棕黄色染色为阳性信号，检测NOS

和NMDA积分光密度。积分光密度越高则NOS和NMDA含

量越高，以均值来表示每个标本的积分光密度。

2.7 统计学方法

测定结果以x±s 表示，采用 SPSS 19.0统计软件进行分

析。用单因素方差进行显著性分析，组间差异显著性采用

LSD检验。P＜0.05表示差异有统计学意义。

3 结果
3.1 各组家兔患足着地力的测定结果

与假手术组比较，模型组家兔患足着地力明显降低（P＜

0.01）。与模型组比较，阳性组家兔随时间延长患足着地力均

有不同程度升高（P＜0.01）；白脉软膏低、中、高剂量组家兔患

足着地力明显升高，且随剂量增加和时间延长而逐渐增加

（P＜0.05或P＜0.01），详见表1。

表1 各组家兔患足着地力的测定结果（x±±s，n＝10）

Tab 1 Determination results of foot-touch-land force of rab-

bits in each group（x±±s，n＝10）

组别

假手术组
模型组
阳性组
白脉软膏低剂量组
白脉软膏中剂量组
白脉软膏高剂量组

剂量，g/（kg·d）

1.25×10－4

0.33

0.67

1.34

着地力 ，g

7 d

0.20±0.07

0.03±0.01＊

0.06±0.01#

0.05±0.01

0.06±0.01

0.08±0.01##

14 d

0.20±0.01

0.05±0.01＊

0.07±0.01##

0.06±0.01#

0.08±0.01##

0.10±0.01##

28 d

0.22±0.01

0.09±0.01＊

0.16±0.01##

0.16±0.01##

0.15±0.01##

0.17±0.01##

注：与假手术组比较，＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜0.05，##P＜0.01

Note：vs. sham operation group，＊ P＜0.01；vs. model group，#P＜

0.05，##P＜0.01

3.2 各组家兔坐骨神经的病理变化

造模 7 d后，与假手术组比较，模型组家兔神经外膜明显

充血，出现重度神经肿胀、变性，中度炎症反应，大量轴突、髓

鞘崩解及神经纤维明显变性等病理变化；阳性组家兔神经外

膜中度充血，出现中度神经肿胀、变性，轻度炎症反应及大量

轴突、髓鞘崩解，未见明确神经纤维再生；白脉软膏低剂量组

家兔神经外膜中度充血，出现中度神经肿胀，轻度炎症反应及

中等量轴突、髓鞘崩解；白脉软膏中剂量组家兔神经外膜轻度

充血，仅出现部分神经肿胀，轻度炎症反应及中等量轴突、髓

鞘崩解；白脉软膏高剂量组家兔神经外膜充血不明显，神经肿

胀较轻，仅出现轻度炎症反应及少量轴突、髓鞘崩解，可见神

经纤维再生、施万细胞轻度增生及少量神经纤维再生，详见图1。

造模14 d后，与假手术组比较，模型组家兔神经外膜轻度

充血，中度度神经肿胀，轻度炎症反应及中等量轴突、髓鞘崩

解，可见新生神经纤维形成，但较稀疏；阳性组家兔神经外膜

轻度充血，轻度神经肿胀，轻度炎症反应及少量轴突、髓鞘崩

解，中等量新生神经纤维形成；白脉软膏低剂量组家兔神经外

膜轻度充血，中度神经肿胀，轻度炎症反应及中等量轴突、髓

鞘崩解，可见新生神经纤维形成，但较稀疏；白脉软膏中剂量

组家兔神经外膜部分区域轻度充血，轻度神经肿胀，炎症反应

不明显，仅少量轴突、髓鞘崩解，可见较多新生神经纤维形成；

白脉软膏高剂量组家兔神经外膜充血不明显，轻度神经肿胀，

炎症反应不明显，仅少量轴突、髓鞘崩解，可见较多新生神经

纤维形成，详见图2。

图1 各组家兔坐骨神经损伤7 d后的病理变化（×400）

Fig 1 The pathological changes of rabbits 7 days after sciat-

ic nerve injury in each group（×400）

假手术组 模型组 阳性组

白脉软膏低剂量组 白脉软膏中剂量组 白脉软膏高剂量组
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图3 各组家兔坐骨神经损伤28 d后的病理变化（×400）

Fig 3 The pathological changes of rabbits 28 days after sci-

atic nerve injury in each group（×400）

假手术组 模型组 阳性组

白脉软膏低剂量组 白脉软膏中剂量组 白脉软膏高剂量组

造模28 d后，与假手术组比较，模型组家兔神经肿胀不明

显，未见明确炎症反应，可见少量轴突、髓鞘崩解和新生神经

纤维形成，施万细胞增生；阳性组家兔可见施万细胞增生，出

现中等量的新生神经纤维，未见明确的神经肿胀及脱髓鞘；白

脉软膏各剂量组家兔可见新生神经纤维形成，施万细胞增生，

未见明确的神经肿胀及脱髓鞘，其中高剂量组家兔施万细胞

增生明显，详见图3。

3.3 各组家兔神经组织NOS水平测定结果

与假手术组比较，模型组家兔神经组织NOS水平明显升

高（P＜0.01）；与模型组比较，白脉软膏组造模 7、14、28 d后家

兔神经组织NOS水平显著降低（P＜0.05或P＜0.01），详见表2。

表2 各组家兔神经组织NOS的水平测定结果（x±±s，n＝10）

Tab 2 Determination results of NOS level in nervous tissue

of rabbits in each group（x±±s，n＝10）

组别

假手术组
模型组
阳性组
白脉软膏低剂量组
白脉软膏中剂量组
白脉软膏高剂量组

剂量，g/（kg·d）

1.25×10－4

0.33

0.67

1.34

NOS（积分灰度值）

7 d

143±21

393±40＊

153±36

175±35##

209±42#

173±31##

14 d

131±16

272±32＊

187±41

145±27#

137±16##

140±26#

28 d

169±36

235±35

128±51

121±24#

185±32#

128±25#

注：与假手术组比较，＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜0.05，##P＜0.01

Note：vs. sham operation group，＊ P＜0.01；vs. model group，#P＜

0.05，##P＜0.01

3.4 各组家兔神经组织NMDA水平测定结果

与假手术组比较，模型组家兔神经组织NMDA水平明显

升高（P＜0.01）；与模型组比较，白脉软膏组家兔造模7、14、28

d后家兔神经组织NMDA水平显著降低（P＜0.05或P＜0.01），

详见表3。

表 3 各组家兔神经组织NMDA水平测定的结果（x±±s，n＝

10）

Tab 3 Determination results of NMDA level in nervous tis-

sue of rabbits in each group（x±±s，n＝10）

组别

假手术组
模型组
阳性组
白脉软膏低剂量组
白脉软膏中剂量组
白脉软膏高剂量组

剂量，g/（kg·d）

1.25×10－4

0.33

0.67

1.34

NMDA（积分灰度值）

7 d

140±8

249±37＊

187±39

161±27#

85±31#

135±23##

14 d

124±20

271±32＊

244±34

174±31#

136±20##

114±30##

28 d

146±19

278±31＊

223±37

202±32#

158±19##

119±22##

注：与假手术组比较，＊P＜0.01；与模型组比较，#P＜0.05，##P＜0.01

Note：vs. sham operation group，＊ P＜0.01；vs. model group，#P＜

0.05，##P＜0.01

4 讨论
宇妥·元丹贡布在《四部医典》中曾提到人体有各种脉络，

其中白脉司管传导水脉，主感觉、运动和信息传导功能，即脑

为白脉之海，此处之“白脉”实为神经系统[2]。白脉发病将呈现

干神经损伤引起的症状，如口眼歪斜、偏身麻木、疼痛、颤抖、

肢体功能障碍等。因此，白脉病相当于一种实质性损害所致

的神经系统疾病。藏民族世代生活在高寒、缺氧等严酷环境

中，因此白脉病在当地发病率极高[2]。

本实验通过钳夹法（夹伤法）复制家兔坐骨神经损伤模

型。该模型可表现出与临床外周神经损伤相似的行为、病理

及血液生化等方面的改变，能比较客观地反映外周神经损伤

及愈合的变化过程，是研究外周神经损伤及其药物干预较好

的动物模型。实验中的阳性药物为甲钴胺，是临床辅助治疗

周围神经病变的常用药物 [13]。甲钴胺是一种内源性的辅酶

B12，能促进轴突再生、增强其运输功能，使坐骨神经轴突骨架

蛋白的运输正常化、抑制神经退变。目前临床上外用修复神

经损伤的药物很少，相关报道亦少见。因此，在本实验中笔者

选用与本实验相关的功能主治相似的甲钴胺作为阳性对照

药，便于和受试药物进行比较。实验中甲钴胺的剂量[0.125

mg/（kg·d）]是按照成人剂量（0.5 mg/kg，每日3次）换算成动物

剂量的5倍数所得[14]。而白脉软膏属于软膏剂，说明书提示本

药的用法用量为“取本品适量涂于患处，一日 2～3次”。临床

用量依据用药部位不同有所差别。本实验所采用的剂量综合

了白脉软膏申报资料、急性毒性试验及药效学试验。

本实验结果表明，外用白脉软膏可明显增加坐骨神经损

伤家兔的患足着地力，促进其功能的恢复，减轻坐骨神经的病

理学改变，促进损伤组织的修复。NOS参与神经系统损伤的

病理过程，是神经损伤的关键因素之一，尤其是NOS的来源一

氧化氮（NO）在其中发挥着重要的神经毒性作用，NOS含量升

高可引起炎症等的发生。NMDA受体在神经系统损伤过程中

也发挥重要作用，其过度激活可导致神经细胞变性和坏死。

本实验中白脉软膏中剂量组家兔7 d数据存在异常，可能与仪

器的稳定性造成的系统误差、切片印位与质量有关，但整体趋

势在可接受范围。本研究结果显示，外用白脉软膏可明显降

低损伤神经组织中的NOS和NMDA水平，表明其作用机制可

能与改善神经病理性损伤、降低组织中NOS和NMDA水平有

关，但其具体作用机制有待进一步研究证实。
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摘 要 目的：促进重症监护室（ICU）病区药品的规范化管理。方法：分析比较智能药柜在我院 ICU病区使用前后工作模式的变

化及相关工作指标的数据变化（各3个月内），评价其使用效果。结果与结论：使用智能药柜后，病区基数药品管理由开放式改变

成智能化、封闭式和权限式管理，药品库存和成本管理更科学，人员岗位设置更优化；在医嘱数量无差异的情况下，初始用药时间

由约 170 min 缩短至约 131 min（P＜0.05），每日备药时间和退药处理时间分别由（81.20±3.56）min 缩短至（30.04±7.55）min、

（9.18±2.79）min缩短至（6.47±4.66）min（P＜0.05）。智能药柜的使用提高了工作效率，规范了药品管理，促进了医疗安全，为开

创病区药品管理的新模式提供了借鉴。

关键词 智能药柜；病区药品管理；工作模式；效果分析

Comparison of Work Mode and Effect Analysis in ICU Area of Our Hospital before and after the Applica-
tion of Automated Drug Dispensing System
WANG Fang，LI Sha，LU Wang，SUN Yajing，CHEN Lei（Dept. of Pharmacy and Pharmacology，the First Affiliat-
ed Hospital of PLA General Hospital，Beijing 100048，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To promote standard management of drugs in ICU area. METHODS：The change of work mode in

ICU area of our hospital was analyzed and compared after the application of automated drug dispensing system（ADDS）as well as

the change of related indicators 3 months before and after the application of ADDS；the effect of ADDS was evaluated. RESULTS

& CONCLUSIONS：After the application of ADDS，the management of base drugs changed from open management to intelligent，

closed-off and authority management；drug storage and cost management became more scientific，and staff allocation became more

optimal. Under the condition of zero difference in the number of medical orders，initial medication time shortened from 170 min to

131 min（P＜0.05），time of daily drug preparation and drug repercussion shortened from（81.20±3.56）min to（30.04±7.55）

min，and（9.18±2.79）min to（6.47±4.66）min（P＜0.05）. The application of ADDS can improve work efficiency，standardize

drug management，promote medical safety，and provide reference for initiating a new mode of drug management in wards.

KEYWORDS Automated drug dispensing system；Drug management of wards；Work mode；Effect analysis
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