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摘  要 

目的：探索聚乙二醇(polyethylene glycol, PEG)联合血府逐瘀汤治疗急性脊髓损伤(spinal cord injury, 
SCI)的疗效及作用机制，优化PEG介导脊髓轴突的融合与再生的核心技术，为临床治疗提供新思路。方

法：建立雌性C57BL/6J小鼠急性完全性脊髓横断模型，随机分为假手术组(sham组)、SCI模型组(SCI组)、
PEG治疗组(SCI + PEG组)及PEG联合血府逐瘀汤组(SCI + PEG + 血府逐瘀汤组)。术后21天，通过Basso
小鼠运动量表(BMS)评估后肢运动功能。结果：与sham组相比，SCI组、SCI + PEG组、SCI + PEG + 血府

逐瘀汤组分别在术后第1天、第3天、第7天、第14天、第21天的小鼠后肢BMS评分显著降低(均P < 0.05)；
与SCI组相比，SCI + PEG组及SCI + PEG + 血府逐瘀汤组在术后第7天、第14天、第21天的BMS评分显著

增高(均P < 0.05)。结论：1. PEG通过融合轴突断端、恢复电信号传导，显著改善SCI后运动功能状态。2. 
血府逐瘀汤通过改善微循环、抑制氧化应激，与PEG协同促进轴突再生、髓鞘修复及瘢痕抑制。3. PEG联
合血府逐瘀汤为SCI修复提供了更多的干预策略，具有潜在临床应用价值。 
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Abstract 
Objective: To explore the efficacy and mechanism of polyethylene glycol (PEG) combined with Xuefu 
Zhuyu Decoction in treating acute spinal cord injury (SCI), and to optimize the core technology of 
PEG-mediated axonal fusion and regeneration in spinal cord repair, providing new ideas for clinical 
treatment. Methods: An acute complete spinal cord transection model was established in female 
C57BL/6J mice. The mice were randomly divided into the sham group, SCI model group, PEG treat-
ment group (SCI + PEG), and PEG combined with Xuefu Zhuyu Decoction group (SCI + PEG + Xuefu 
Zhuyu Decoction). The Basso Mouse Scale (BMS) was used to assess hindlimb motor function on day 
1, 3, 7, 14, and 21 post-surgery. Results: Compared with the sham group, the BMS scores of the SCI 
group, SCI + PEG group, and SCI + PEG + Xuefu Zhuyu Decoction group were significantly lower on 
day 1, 3, 7, 14, and 21 post-surgery (P < 0.05); Compared with the SCI group, the BMS scores of the 
SCI + PEG group and SCI + PEG + Xuefu Zhuyu Decoction group were significantly higher on day 7, 
14, and 21 post-surgery(P < 0.05). Conclusion: 1. PEG significantly improves motor function after 
SCI by fusing the axonal ends and restoring electrical signal conduction. 2. Xuefu Zhuyu Decoction 
improves microcirculation, inhibits oxidative stress, and synergistically promotes axonal regener-
ation, myelin repair, and scar suppression when combined with PEG. 3. The combination of PEG and 
Xuefu Zhuyu Decoction provides additional intervention strategies for SCI repair and has potential 
clinical application value. 
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1. 前言 

脊髓损伤(spinal cord injury, SCI)是一种严重的中枢神经系统损伤，常导致感觉和运动功能的障碍，

且具有较高的致残率和死亡率[1]。全球每年每百万人中约有 10.4 至 83 人患此疾病，且发病率和死亡率

呈逐年上升趋势。SCI 不仅给患者及家庭带来沉重负担，也给社会造成了巨大的经济成本，成为医学领域

面临的一大挑战[2]。SCI 发生后，受损部位会经历一系列病理生理变化，如炎症反应和神经元凋亡，最

终导致空洞和疤痕的形成，这些因素抑制了轴突的再生[3]。然而，由于中枢神经系统的可塑性较低且神

经元再生能力有限，脊髓损伤后的自我修复和再生非常微弱。至今，仍未找到能够有效恢复 SCI 后脊髓

功能的彻底治疗方法[4]。因此，探究 SCI 新的治疗手段一直是全球热点和难点。 
脊髓融合术(spinal cord fusion, SCF)是一种新型的 SCI 治疗方法，主要通过在两个对接良好的新鲜脊

髓断端局部快速应用聚乙二醇(polyethylene glycol, PEG)，实现脊髓轴突断端端对端的融合，从而修复和

重建脊髓的连续性，最终恢复脊髓功能[5]。随着现代中医药的不断发展与应用，越来越多的研究证实了

中医药在促进中枢神经再生、改善脊髓损伤后微环境、减少神经元凋亡与坏死以及抑制胶质瘢痕形成等

方面具有显著疗效[6]-[8]。根据中医理论，SCI 的主要病机在于督脉损伤、枢机不利，肾阳不足、气血逆

乱，病理特点主要表现为“瘀”和“虚”，属于本虚标实，尤其是经络瘀阻、阳气不足等问题。血府逐
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瘀汤，可以通过降低自由基的氧化损伤来保护受损的脊髓组织，减轻二次损伤[9]。在应用 PEG 基础上，

术后辅以血府逐瘀汤改善脊髓微循环，从而发挥协同 PEG 治疗完全性 SCI 的效果，这一治疗方案的具体

疗效仍不完全明确，亟需进一步研究与探索。 
基于此，通过选用雌性 C57BL/6J 小鼠，建立急性 SCI 完全横断模型，应用 PEG 联合血府逐瘀汤治

疗 SCI。通过行为学观察进行分析评价，研究 PEG 联合血府逐瘀汤对 SCI 的修复效果，为 SCI 的治疗提

供新的思路和潜在的治疗方案。 

2. 实验制备 

2.1. 实验动物 

选用 C57BL/6J 小鼠 60 只，为了排除性别差异，所有实验动物都是雌性。购自广西中医药大学动物

中心(许可证号：SYXK (Gui) 2019-0001)；中国广西)，8 周龄，体重 20~25 g。饲养在广西中医药大学标

准的动物饲养中心，标准笼子里(每笼五只小鼠)，室温控制在 24℃~26℃之间，空气湿度维持在 55%左右，

光照/黑暗周期为 12 小时/12 小时。在实验造模前适应性喂养一周，给予充足的水和饲料。该动物实验方

案经过广西中医药大学机构动物福利与伦理委员会批准动物程序(批准号 DW20230830-177)，符合动物保

护、动物福利和伦理原则，符合国家实验动物福利伦理的相关规定。所有实验人员均接受了系统培训并

取得动物实验资格证。 

2.2. 实验药物 

PEG，放置于 4℃冰箱保存备用。选取的中药组方血府逐瘀汤购自广西中医药大学附属瑞康医院，该

方组成：桃仁 12 g，红花 9 g，当归 9 g，川芎 5 g，柴胡 3 g，枳壳 6 g，赤芍 6 g，生地黄 9 g，牛膝 9 g，
桔梗 5 g，甘草 3 g。通过标准的制备方法，将上述药材煎煮为汤剂，存放在−20℃的冰箱中备用。 

3. 实验方法 

3.1. 动物分组 

随机将 60 只小鼠分成假手术组(sham 组)，脊髓损伤模型组(SCI 组)，PEG 治疗组(SCI + PEG 组)和
PEG 联合血府逐瘀汤治疗组(SCI + PEG + 血府逐瘀汤组)四组，每组 15 只。 

3.2. 动物造模 

构建小鼠脊髓完全横断模型： 
(1) 手术麻醉准备：将所选 C57BL/6 小鼠称重后使用 1.5%异氟烷，在 100%氧气中以 2%~3% [10]的

流速在透明丙烯酸室(37℃)中麻醉 15 分钟，然后将小鼠头部放入面罩(1.5%异氟烷，0.5 L∙min−1 O2) [11]
中。通过捏爪时缺乏退缩反射来评估麻醉水平[12]。 

(2) 动物模型构建过程：麻醉成功后，剔除小鼠背部毛发，将每只小鼠俯卧在手术台上，黑色记号笔

标记切口位置，用碘伏消毒后，在无菌手术条件下，在背部中线胸段做一长约 2 厘米纵行切口切开，依

次切开皮肤及皮下脂肪组织，使用显微器械将脊柱 T9/T10 完全暴露，将显微镜对焦于暴露的脊柱部位，

然后用小型咬骨钳进行椎板切除，保持硬脊膜完整，脊髓组织不破坏。至此，sham 组使用 6-0 不可吸收

缝合线逐层缝合术口，术毕。SCI 组、SCI + PEG 组、SCI + PEG + 血府逐瘀汤组将继续进行下列操作：

再次调整显微镜焦距，针对脊髓进行操作，用显微镊子小心夹起术口下脊髓表面的硬脊膜，用显微剪划

开硬脊膜，镜下可见无色透明的脑脊液流出，无菌纱布小心吸净后，充分显漏脊髓，然后使用根据小鼠

的脊髓直径而特制的“脊髓弯钩”在硬脊膜内旋转挑起脊髓，用极锋利显微刀片快速的离断脊髓，最后
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脊髓弯钩无阻碍垂直提起表明脊髓已完全离断。SCI 组在脊髓横断处局部应用 0.9%Nacl 0.1ml，SCI + PEG
组和 SCI + PEG + 血府逐瘀汤组在脊髓横断处局部应用 PEG 0.1 ml，最后同样使用 6-0 不可吸收缝合线

逐层缝合肌层、皮下脂肪和皮肤，切口消毒，术毕。(图 1) 
 

 
Figure 1. The process of spinal cord injury modeling in mice 
图 1. 小鼠脊髓损伤造模过程 

3.3. 术后动物护理 

术后将小鼠独立放置在鼠笼中人工喂养，可自由进食、饮水，室温控制在 24℃~26℃之间，空气湿度

维持在 55%左右，光照/黑暗周期为 12 h/12h。术后给予青霉素，按 50 mg/kg 计算注射剂量，每日两次腹

腔内注射抗感染，连续注射 3 天；sham 组小鼠，无需做其他护理，可自行生存良好。针对 SCI 小鼠，每

日增加辅助排尿 2~3 次，直至小鼠恢复自主排尿功能。每日人工按摩瘫痪后肢肢体肌肉、关节 2~3 次，

防止关节僵硬、变形、肌肉挛缩等。SCI 组和 SCI + PEG 组自术后第 1 天起，参考成人与小鼠剂量换算

[13]，以 0.2 mL [30 g/(kg∙d)]给予等量 0.9%氯化钠溶液，固定时间每日一次灌胃，连续给药 21 d，SCI + 
PEG + 血府逐瘀汤组以同样的方式，术后给予血府逐瘀汤灌胃。 

3.4. 行为学评分 

采用 Basso 等人[14]提出的 BMS 评分标准评估术后 SCI 小鼠后肢运动功能的恢复情况。该评分系统

的分值范围为 0 至 9 分，其中 0 分表示完全瘫痪，9 分表示完全正常。在造模完成后，每只小鼠分别在

术后第 1 天、第 3 天、第 7 天、第 14 天和第 21 天进行 BMS 评分，具体评分标准如表 1。为了保证评分

的客观性和准确性，所有的行为学评估均在一个安静、无干扰的环境中进行，以避免应激反应对小鼠运

动表现的影响。同时，评分工作由两名独立的实验人员完成，他们对实验设计和分组情况保持盲法状态，

以确保评估的公正性和科学性。最终，所有的评分结果都被严格记录下来，以便进行后续的数据分析和

比较。 

3.5. 统计学分析 

使用 SPSS 27.0 软件进行数据统计分析，数据以均数 ± 标准差表示。采用 Kolmogorov-Smirnov 方法

进行正态性检验。对于符合正态分布的定量数据，采用单因素方差分析(ANOVA)进行多组比较；若数据

不符合正态分布，则使用 Kruskal-Wallis 秩和检验。所有统计检验均为双侧检验，P < 0.05 表示差异具有

统计学意义。 
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Table 1. Basso Mouse Scale (BMS) scoring table 
表 1. Basso Mouse Scale (BMS)评分表 

评分(分) 评分标准 

0 脚踝不活动 

1 轻微的脚踝运动 

2 广泛的脚踝运动 

3 在有或没有负重的情况下，脚掌着地或偶尔、频繁、持续的脚背站

立，但没有脚掌站立 

4 偶尔出现脚掌站立 

5 频繁、持续脚掌站立，但不协调；或频繁、持续脚掌站立，有一定

的协调性，但脚爪在触地和抬起时旋转 

6 频繁、持续脚掌站立，有一定的协调性，脚爪触地时平稳；或频

繁、持续脚掌站立，大部分时间协调，但脚爪在触地和抬起时旋转 

7 频繁、持续脚掌站立，大部分情况下协调一致，脚爪触地时平稳但

抬起时旋转；或脚爪在触地和抬起时，有严重躯干不稳 

8 
频繁、持续脚掌站立，大部分情况下协调一致，脚爪在触地和抬起

时平稳，轻微躯干不稳或躯干正常稳定，但尾巴下垂或翘起又下垂 

9 频繁、持续脚掌站立，大部分情况下步调一致，脚爪在触地和抬起

时平稳，躯干稳定性正常，尾巴始终上翘 

4. 实验结果 

行为学评分结果显示，各组小鼠术前的 BMS 主评分均为 9 分。在术后观察的 21 天内，sham 组评分

始终均为 9 分，未见下降，前、后肢运动功能均正常；在术后第 1 天，SCI 组、SCI + PEG 组、SCI + PEG 
+ 血府逐瘀汤组小鼠的 BMS 主评分均为 0 分，后肢表现均为完全瘫痪；在术后第 3 天，SCI 组评分均为

0 分，有 3 只 SCI + PEG 组小鼠、5 只 SCI + PEG + 血府逐瘀汤组小鼠 BMS 主评分 1 分，后肢开始出现

轻微活动；随着时间的推移，术后第 7 天，第 14 天，直至术后观察的 21 天，各组评分均呈现出逐步上

升的趋势；到术后第 21 天，5 只 SCI 组最高评分为 2 分，5 只 SCI + PEG 组最高评分 4 分，9 只 SCI + 
PEG + 血府逐瘀汤组小鼠的最高评分为 4 分(图 2)。 

与 sham 组小鼠相比，SCI 组、SCI + PEG 组、SCI + PEG + 血府逐瘀汤组小鼠的 BMS 主评分，分别

在术后第 1 天、第 3 天、第 7 天、第 14 天、第 21 天均显著降低(P < 0.05)。在 SCI 术后第 3 天，SCI 组、

SCI + PEG 组、SCI + PEG + 血府逐瘀汤组各组之间比较，BMS 主评分均无显著性差异(P > 0.05)。在 SCI
术后第 7 天、第 14 天、第 21 天，SCI + PEG 组、SCI + PEG + 血府逐瘀汤组比 SCI 组小鼠的评分显著

增高(P < 0.05)，而 SCI + PEG + 血府逐瘀汤组与 SCI + PEG 组比较，评分均无显著性差异(P > 0.05)，如

图 3。 
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Figure 2. Line chart of behavioral BMS scores for each group 
图 2. 各组行为学 BMS 评分折线图 

 

 
注：与 sham 组比较，*P < 0.05；与 SCI 组比较，#P < 0.05。 

Figure 3. Behavioral BMS scores bar chart for each group 
图 3. 各组行为学 BMS 评分柱状图 
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5. 讨论 

SCI 后可引起肢体运动、感觉和自主神经功能障碍，致残率极高，严重威胁人们的生命健康。本实验

研究表明，PEG 联合血府逐瘀汤治疗 SCI 中，能够使更多的实验小鼠提高 BMS 评分，提示其有助于恢

复完全性 SCI 小鼠的部分运动功能。显示其能够起到协同增效。因此，PEG 联合血府逐瘀汤治疗能够有

效改善完全性 SCI 小鼠的运动功能。 
SCI 后，神经轴突断裂常导致神经功能丧失。近年来，PEG 作为一种新型的神经修复材料，已经引

起了广泛关注。PEG 能够通过细胞聚集和膜修饰，促进细胞膜的封闭，融合断裂的神经轴突表面膜结构，

从而直接促进轴突修复，并有效抑制华勒氏变性，保持神经纤维的稳定性，恢复神经轴突的形态学连续

性，促进轴突再生[15]-[18]。既往研究表明，PEG 在大鼠[19] [20]、比格犬[21]-[23]等完全性 SCI 模型中

应用后，能够恢复轴突完整性，有效促进运动功能恢复。本研究在小鼠的完全性 SCI 模型中进行实验，

证实 PEG 同样能够显著改善运动功能。这些结果表明，PEG 介导的 SCF 对 SCI 的治疗具有显著效果，

具有潜在的临床应用价值。 
本研究探讨 PEG 介导 SCF 的关键要素，包括精准的脊髓切割和 PEG 的合理应用。成功的 SCF 首先

依赖于精准锋利的脊髓切割，以最大限度减少组织损伤，确保灰质和白质神经纤维的损伤降到最低。这

种方法能够将脊髓横断面的损伤控制在极薄的细胞层级，使固有神经纤维网络的完整性尽可能保留[5]。
同时，脊髓远端与近端在切割后必须尽可能对齐、无间隙，以为后续的轴突融合和再生提供最佳条件。

此外，PEG 的应用时间是影响疗效的关键因素。研究发现，脊髓神经元在破裂后只能在 10~20 min 内保

持相对稳定，而被锐性横断的神经元(约 0.3 mm)能存活 3~7 天，其中约 30%的近端轴突可在 6~24 h 内再

生[5] [24]。因此，必须在 10 min 内将 PEG 精准涂抹在脊髓断裂处，以确保最佳的融合效果。神经纤维融

合的最低阈值同样是一个关键问题。研究表明，仅需 5%~20%的神经纤维存活，即可恢复一定程度的运

动功能，而 10%~15%的轴突融合已足以产生明显的运动改善[25] [26]。 
SCI 后的脊髓损伤常伴随神经纤维的断裂和传导束中断，以及继发性的炎症反应，这些因素共同作

用，导致损伤后脊髓神经元的轴突再生和修复面临极大的挑战。瀑布式级联炎症反应会在损伤区域迅速

扩展，破坏神经细胞的正常功能，造成不利的微环境。为了实现有效的 SCI 修复，重塑新的神经传导环

路至关重要。只有通过新的神经环路传递运动或感觉信号，才能恢复肢体的运动或感觉功能。经文献记

载，脊髓中约有 2000 万根神经纤维，其中约 100 万根是下行的神经传导纤维[26]。皮质脊髓束(即锥体束)
被认为是负责运动功能的主要神经传导通路。锥体束在脊髓的前角细胞处经过一次换元，将来自皮层的

运动指令传递至运动神经元，进而支配肢体的运动。然而，研究表明，锥体束并非唯一的运动神经传导

通路，即便缺乏锥体束的控制，肢体运动功能依然能够恢复不同程度[27]。除了经典的皮质脊髓通路外，

研究还发现存在一种皮质–网状–脊髓固有通路。这是一条并行的神经传导通路，它以脊髓灰质为基础，

通过中间神经元网络将运动指令从脑干延伸至脊髓。这条通路通过皮层运动区的纤维输入，向脊髓的运

动神经元传递指令。这条间接的、短纤维的多级神经传导通路能够连接位于颈髓至腰髓的中枢模式发生

器[26]。这种神经解剖结构为 PEG 介导的 SCF 带来了理论依据，解释了肢体功能恢复的神经学机制。因

此，PEG 有效地保护了神经元，并促进了神经轴突的再连接。断裂的神经轴突通过 PEG 的帮助与脊髓固

有的神经元连接，重组了神经环路，并建立了新的突触联系。这一过程使得神经纤维得以重新传导运动

或感觉信号，从而实现 SCI 后的肢体运动或感觉功能恢复。 
SCI 后因瘀血阻滞督脉，枢机统帅失职，三阳经气血逆乱所致，治宜活血化瘀通络。血府逐瘀汤方中

以活血化瘀为代表的川芎，可对抗氧自由基的损伤，减少和清除氧自由基生成，减少脊髓水肿与离子代

谢障碍，抑制血小板聚集，增加伤区脊髓的血流量[28]。另有研究表明，川芎嗪能改善脊髓微循环、降低
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毛细血管通透性，促进 SCI 后神经恢复、保护神经组织[29] [30]。张毅等[31]基于川芎治疗 SCI 的网络药

理研究发现，川芎可能通过调节氧化应激、线粒体功能、重建血管微环境，以及神经递质合成、再髓鞘

等方面发挥治疗 SCI 的作用。吕江宏等人[32]研究指出，当归能够促进有髓纤维髓鞘再生，并通过增强

Bc1-2 蛋白表达来抑制细胞凋亡。其促进蛋白质、DNA 和 RNA 的合成，有助于神经再生，尤其在损伤早

期，通过改善局部血流和微循环，为再生的神经纤维提供营养，促进神经功能恢复。由于氧自由基和脂

质过氧化产物会破坏脊髓细胞膜并导致神经损伤，抑制自由基的生成、清除氧自由基成为 SCI 早期治疗

的关键。藏红花提取物能够显著抑制 MDA 生成，降低自由基水平，增强抗氧化作用[33]。芍药苷在 SCI
大鼠中的研究显示，其可抑制 pI-κBα、NF-κB、Bax 和 Caspase-3 的表达，同时上调 Bcl-2 蛋白水平，从

而减少脊髓细胞凋亡，减轻神经损伤[34]。这一机制有助于神经功能恢复，并促进大鼠后肢运动、感觉及

神经反射功能的改善。 
综上所述，本研究发现，在 PEG 介导的 SCF 治疗基础上，术后辅以血府逐瘀汤，能起到协同增效的

治疗作用。其通过融合断裂的神经元轴突膜、恢复电信号的部分正常传导，改善了运动功能的恢复，对

未来的临床转化提供了参考。 
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