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芪蝎活血通络汤对局灶性脑缺血再灌注损伤模型大鼠神经功能、
氧化应激及炎症因子的影响 *
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摘要目的：探讨芪蝎活血通络汤对局灶性脑缺血再灌注损伤模型大鼠神经功能、氧化应激及炎症因子的影响。方法：50只 SD大

鼠随机选取 40只采用线栓法构建脑缺血再灌注模型，其中 36只成功，4只死亡。随机数字表法将 36只脑缺血再灌注模型大鼠分

为模型组、低剂量组（芪蝎活血通络汤 2.0 mg/kg灌胃处理）、中剂量组（芪蝎活血通络汤 4.0 mg/kg灌胃处理）和高剂量组（芪蝎活

血通络汤 8.0 mg/kg灌胃处理），每组 9只，剩余 10只大鼠仅切开皮肤分离和夹闭血管（对照组）。建模后芪蝎活血通络汤各剂量

组给予相应剂量灌胃，对照组和模型组给予同剂量生理盐水灌胃，持续 4周。用药 4周后测评各组大鼠神经功能缺损程度、双侧

贴纸去除时间、平衡木过杆时间，并测定各组大鼠脑组织中含水量、脑梗死面积以及氧化应激[过氧化物歧化酶（SOD）、谷胱甘

肽过氧化物酶（GSH-Px）、过氧化氢酶（CAT）、丙二醛（MDA）]和炎症因子[白细胞介素 -1茁（IL -1茁），白细胞介素 -6（IL -6），肿瘤

坏死因子 -琢（TNF-琢）]指标。结果：与对照组比较，模型组大鼠 mNSS评分、脑组织含水量、MDA含量、IL-6、IL-1茁、TNF-琢水平
升高（P＜0.05），双侧贴纸去除时间、平衡木过杆时间延长（P＜0.05），脑梗死面积增大（P＜0.05），SOD、GSH-Px、CAT活性降低

（P＜0.05）；与模型组比较，芪蝎活血通络汤各剂量组大鼠 mNSS评分、脑组织含水量、MDA含量、IL-6、IL-1茁、TNF-琢水平降低
（P＜0.05），双侧贴纸去除时间、平衡木过杆时间缩短（P＜0.05），脑梗死面积缩小（P＜0.05），SOD、GSH-Px、CAT活性升高（P＜
0.05）；与低剂量组比较，中、高剂量组大鼠 mNSS评分降低（P＜0.05），双侧贴纸去除时间、平衡木过杆时间缩短（P＜0.05）；高

剂量组大鼠脑梗死面积、脑组织 MDA、IL-6、IL-1茁、TNF-琢低于低剂量组（P＜0.05），SOD、GSH-Px、CAT高于低剂量组（P＜
0.05）。结论：芪蝎活血通络汤可降低大鼠脑缺血再灌注损伤，改善神经功能，其治疗作用可能与抗氧化，抗炎作用有关，

8.0 mg/kg剂量效果最显著。
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Effects of Qixie Huoxue Tongluo Decoction on Nerve Function,
Oxidative Stress and Inflammatory Factors in Rats with Focal Cerebral

Ischemia-Reperfusion Injury*

To investigate the effects of Qixie Huoxue Tongluo decoction on nerve function, oxidative stress and

inflammatory factors in rats with focal cerebral ischemia-reperfusion injury. 40 SD rats were randomly selected from 50 SD rats

to construct a cerebral ischemia reperfusion model by wire bolt method, among which 36 rats were successful, and 4 died. 36 rats of

cerebral ischemia reperfusion model were divided into model group, low dose group (Qixie Huoxue Tongluo decoction 2.0 mg/kg lavage

treatment), medium dose group (Qixie Huoxue Tongluo decoction 4.0 mg/kg lavage treatment) and high dose group (Qixie Huoxue

Tongluo decoction 8.0 mg/kg lavage treatment) by random number table method, with 9 rats in each group, the remaining 10 rats were

separated and clipped by skin incision only (control group). After modeling, each dose group of Qixie Huoxue Tongluo decoction was

given corresponding dose by gavage, and the control group and the model group were intragastric with normal saline of the same volume,

for 4 weeks. 4 weeks after treatment, the degree of neurological impairment, double side sticker removal time, the balance beam bar time

of each group were measured. Brain tissue water content, cerebral infarct volume, oxidative stress [superoxide dismutase (SOD),
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前言

缺血性脑卒中是临床常见的致死、致残性脑血管疾病，是

由脑动脉系统血管痉挛、闭塞导致的局部循环障碍，患者可出

现肢体运动障碍、感觉或意识障碍等神经缺损表现[1-3]。缺血再

灌注损伤是缺血性脑卒中致残、死亡的主要因素之一，脑组织

损伤程度随缺血时间延长和强度增加而加重，而缺血再灌注损

伤可进一步加重脑组织和神经缺损程度[4，5]。氧化应激是缺血再

灌注损伤的重要病理生理基础，缺血再灌注时大量氧涌入介导

的广泛氧化应激反应可继发急性病理损伤[6，7]。炎症反应在缺血

再灌注损伤中同样扮演重要角色，缺血后大量炎性因子激活，

促使级联反应，导致再灌注时继发脑损害[8]。芪蝎活血通络汤具

有活络通络，补气益气、化瘀止痛等功效，治疗脑血栓具有显著

临床效果[9]。本研究拟探讨芪蝎活血通络汤对局灶性脑缺血再

灌注损伤大鼠神经功能、氧化应激以及炎症因子表达的影响，

旨在为临床治疗缺血性脑卒中提供理论依据。

1 材料与方法

1.1材料

成年 SD大鼠 50只，8周龄，体重 260～300 g，购自中山大

学实验动物中心[许可证号 SCXK（粤）20160029]。12 h昼夜节

律，恒温（22-24℃）恒湿（50-55%）环境饲养 2周，自由活动和进

食水。芪蝎活血通络汤：黄芪 120 g，全蝎 20 g，川芎 15 g、当归

15 g、赤芍 15 g、桃仁 15 g、地龙 15 g，鸡血藤 30 g、丹参 30 g，红

花 10 g、甘草 10 g。制备浓缩水煎剂 50 mL，药液浓度 10.0 g/mL。

由我院中药房提供药物并制备煎剂。白细胞介素 -1茁（inter-
leukin-1茁，IL -1茁）试剂（广州艾肽尔生物科技有限公司，货号：
JM-03336H1）、白细胞介素 -6（interleukin-6，IL-6）试剂（广州艾

肽尔生物科技有限公司，货号：JM-03204H1）、肿瘤坏死因子 -琢
（tumor necrosis factor Alpha，TNF-琢）试剂（广州艾肽尔生物科
技有限公司，货号：JM-03277H1）。过氧化物歧化酶（superoxide

dismutase，SOD）试剂（广州艾肽尔生物科技有限公司，货号：

JM-03545H1）、谷胱甘肽过氧化物酶（glutathione peroxidase，

GSH-Px）试剂（广州艾肽尔生物科技有限公司，货号：

JM-0644H1）、过氧化氢酶（catalase，CAT）试剂（广州艾肽尔生

物科技有限公司，货号：JM-05056H1）、丙二醛（malondialde-

hyde，MDA）试剂（广州艾肽尔生物科技有限公司，货号：

JM-05358H1）。线栓（北京西浓生物技术有限公司，2838-A4

型），紫外分光光度计（上海美谱达仪器有限公司，UV-3000

型），酶标仪（BIO-RAD公司，美国，BIORAD-680型）。

1.2 方法

1.2.1 分组与模型制备 随机选择 40只 SD大鼠建立脑缺血

再灌注模型，方法如下：腹腔注射水合氯醛 4 mL/kg麻醉，麻醉

起效后仰位固定，红外灯维持大鼠体温在 37℃左右，沿颈正中

切开，暴露颈总动脉（CCA）及颈外动脉（ECA）、颈内动脉

（ICA），沿颈中线切口分离并用动脉夹夹闭左 CCA、ICA，结扎

ECA，于 ECA残端开一小口，将浸润肝素拴线插入 CCA，插入

栓线至 ICA至左侧 CCA分叉以上约 18~20 mm处以闭塞大脑

中动脉，丝线结扎 ECA插口近端，2 h后小心取出栓线，缝合伤

口，腹腔注射氨苄青霉素 30 mg预防感染，将动物放回笼中。由

于操作不当 40只大鼠中死亡 4只，其余 36只成功建立脑缺血

再灌注模型。采用随机数字表法将 36只大鼠分为四组，每组 9

只，分别为模型组，低剂量组（芪蝎活血通络汤 2.0 mg/kg）、中

剂量组（芪蝎活血通络汤 4.0 mg/kg）和高剂量组（芪蝎活血通

络汤 8.0 mg/kg）剩余 10只大鼠为对照组，进行假手术，仅切开

皮肤分离血管不夹闭血管，均存活。

1.2.2 给药方法 芪蝎活血通络汤各剂量组术后第 1d开始给

予相应剂量芪蝎活血通络汤剂灌胃，对照组和模型组灌注同体

积 0.9%氯化钠溶液，每天给药 1次，持续给药 4周。

1.2.3 检测指标与方法 ① 神经功能缺损评分：用药 4周后采

用 mNSS评分[10]从运动试验、感觉试验、反射丧失和不正常运

动、癫病、肌阵挛、肌张力障碍评估大鼠神经缺损程度，满分

0～18分，分数越高缺损越严重。② 贴纸去除及平衡木行走实

验：采用 10 mm伊10 mm黏性纸粘住大鼠 2只前掌面，记录大鼠

glutathione peroxidase (GSH-Px), catalase (CAT), malondialdehyde (MDA)] and inflammatory factors [interleukin-1茁 (IL-1茁),
interleukin-6(IL-6), tumor necrosis factor-琢(TNF-琢)] indexes in each group rats were measured. Compared with control group,

mNSS score, the brain tissue water content, MDA content, IL-6, IL-1茁, TNF-琢 levels in model group were increased (P<0.05), the double
side sticker removal time, the balance beam bar time were prolonged (P<0.05), cerebral infarction volume was increased (P<0.05), SOD,
GSH-Px and CAT activity were decreased (P<0.05). Compared with model group, mNSS score, the brain tissue water content, MDA

content, IL-6, IL-1茁, TNF-琢 levels in each dose group of Qixie Huoxue Tongluo decoction were decreased (P<0.05), the double side
sticker removal time, the balance beam bar time were shortened (P<0.05), cerebral infarction volume was reduced (P<0.05), SOD,
GSH-Px and CAT activity were increased (P<0.05). Compared with the low dose group, the mNSS score of the medium and high dose

groups were decreased (P<0.05), the double side sticker removal time, the balance beam bar time were shortened (P<0.05). The cerebral
infarction area, MDA, IL-6, IL-1茁, TNF-琢 in the high dose group were lower than those in the low dose group (P<0.05), while SOD,
GSH-Px and CAT in the high dose group were higher than those in the low dose group (P<0.05). Qixie Huoxue Tongluo

decoction can reduce cerebral ischemia-reperfusion injury, and improve nerve function in rats, and its therapeutic effect may be related to

antioxidant and anti-inflammatory effects. The 8.0 mg/kg dose has the most significant effect.

Qixie Huoxue Tongluo decoction; Focal cerebral ischemia; Ischemia-reperfusion; Neurological function; Oxidative

stress; Inflammatory factors
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表 2各组大鼠脑组织含水量和脑梗死面积差异 (x依s)
Table 2 Differences of cerebral tissue water content and cerebral infarction area in each group (x依s)

Note: compared with control group, △ P＜0.05. Compared with model group, ▲P＜0.05. Compared with low dose group, *P＜0.05.

Groups n Water content（%） Cerebral infarction area（%）

Control group 10 72.35依4.05 0.00依0.00

Model group 9 83.35依8.65△ 42.35依4.65△

Low dose group 9 75.19依5.43▲ 38.04依3.56▲

Medium dose group 9 74.04依4.07▲ 36.04依3.07▲

High dose group 9 73.02依4.03▲ 34.02依2.43▲*

F 8.105 184.788

P 0.001 0.000

Groups n mNSS score（score）
Double side sticker removal

time（s）
Balance beam bar time（s）

Control group 10 0.00依0.00 25.35依4.79 2.02依0.43

Model group 9 8.12依0.35△ 96.35依12.35△ 19.35依4.27△

Low dose group 9 6.03依0.53▲ 79.52依8.46▲ 12.35依3.26▲

Medium dose group 9 5.12依0.43▲* 62.13依6.49▲* 8.42依2.34▲*

High dose group 9 4.89依0.31▲* 50.34依4.49▲*& 4.15依0.43▲*&

F 643.933 115.070 65.174

P 0.000 0.000 0.000

表 1各组大鼠 mNSS评分、双侧贴纸去除时间、平衡木过杆时间差异 (x依s)
Table 1 Differences in mNSS score, double side sticker removal time and balance beam bar time among groups (x依s)

Note: compared with control group, △ P＜0.05. Compared with model group, ▲P＜0.05. Compared with low dose group, *P＜0.05. Compared with

medium dose group, &P＜0.05 .

去除粘于两侧前掌的黏性纸的时间为双侧贴纸去除时间。制作

一 105 cm伊4 cm伊3 cm平衡木，离地 80 cm，起始点为陡峭平

台，终点为一平台，记录大鼠通过平衡木的总时间为平衡木过

杆时间。③ 脑组织中氧化应激和炎症因子指标含量检测：腹腔

注射乌拉坦麻醉，断头取出脑组织，去掉嗅球、小脑和低位脑干

后立即取 2 mL大脑组织剪碎后加入冷裂解液研磨匀浆，4℃、

3000 r/min离心 10 min后取上清液，紫外分光光度计平行测定

各组大鼠脑组织中 SOD、GSH-Px、CAT活性和MDA含量。酶

标仪采用酶联免疫吸附试验测定脑组织中 IL-6、IL-1茁、TNF-琢
水平。④ 脑组织含水量和脑梗死面积测量：取大脑组织制作 5

个冠面切片，置于 2% TTC染色液（pH7.2磷酸缓冲液配制）中

37℃恒温避光孵育 30 min，取出置于 10%甲醛液中避光保存

并拍照。以红色区域为未梗死区、苍白色为梗死区，图像导入

Imagepro Plus 6.0图像分析系统，计算梗死区面积，梗死面积为

梗死区占总面积百分比。取剩余脑组织称重，记为湿重量（W），

后置于 110 ℃恒温干燥箱中 48 h后称重[为干质量（D）]，脑组

织含水量 =［（W-D）/W］伊100%。

1.3 统计学分析

以 SPSS 25.0进行数据分析。经 D-W检验符合正态分布的

计量资料以 (x依s) 表示，多组间比较采用单因素方差分析及
LSD-t检验，检验水准 琢=0.05。

2 结果

2.1 各组大鼠 mNSS评分、双侧贴纸去除时间、平衡木过杆时

间比较

模型组大鼠 mNSS评分高于对照组（P＜0.05），双侧贴纸

去除时间、平衡木过杆时间长于对照组（P＜0.05）。芪蝎活血通

络汤各剂量组鼠神经功能评分低于模型组（P＜0.05），双侧贴

纸去除时间、平衡木过杆时间短于模型组（P＜0.05）。芪蝎活血

通络汤各剂量组比较，中、高剂量组大鼠 mNSS评分低于低剂

量组（P＜0.05），中、高剂量组之间比较无统计学差异（P＞0.05），

中、高剂量组双侧贴纸去除时间、平衡木过杆时间短于低剂量

组（P＜0.05），高剂量组短于中剂量组（P＜0.05），见表 1。

2.2 各组大鼠脑组织含水量和脑梗死面积比较

模型组大鼠脑组织含水量高于对照组（P＜0.05），脑梗死

面积大于对照组（P＜0.05）。芪蝎活血通络汤各剂量组脑组织

含水量低于模型组（P＜0.05），脑梗死面积小于模型组（P＜

0.05）。芪蝎活血通络汤各剂量组比较，低、中、高剂量组大鼠脑

组织含水量比较无统计学差异（P＞0.05），高剂量组大鼠脑组

脑梗死面积小于低剂量组（P＜0.05），中、低剂量组之间比较无

统计学差异（P＞0.05），见表 2。
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表 3 各组大鼠脑组织中 SOD、GSH-Px、CAT、MDA水平差异 (x依s)
Table 3 Differences of SOD, GSH-Px, CAT and MDA levels in brain tissues of rats in each group (x依s)

Note: compared with control group, △ P＜0.05. Compared with model group, ▲P＜0.05. Compared with low dose group, *P＜0.05.

Groups n SOD（u/mg） GSH-Px（u/mg） CAT（u/mg） MDA（滋mol/L）

Control group 10 16.32依3.26 18.24依3.49 4.95依1.27 4.68依1.28

Model group 9 7.42依1.82△ 9.68依2.78△ 2.03依0.42△ 12.35依4.24△

Low dose group 9 9.49依2.15▲ 13.25依3.92▲ 2.97依0.83▲ 8.42依3.16▲

Medium dose group 9 10.24依3.56▲ 15.12依4.25▲ 3.52依0.91▲ 6.41依2.34▲

High dose group 9 13.24依4.72▲* 18.15依4.77▲* 3.94依0.99▲* 4.83依1.35▲*

F 10.745 7.868 12.772 12.827

P 0.000 0.000 0.000 0.001

表 4 各组大鼠脑组织中 IL-6、IL-1茁、TNF-琢水平差异 (x依s)
Table 4 Differences of IL-6, IL-1茁 and TNF-琢 levels in brain tissues of rats in each group (x依s)

Note: compared with control group, △ P＜0.05. Compared with model group, ▲P＜0.05. Compared with low dose group, *P＜0.05.

Groups n IL-6（pg/mL） IL-1茁（pg/mL） TNF-琢（pg/mL）

Control group 10 19.35依4.21 4.02依0.98 38.42依5.59

Model group 9 35.35依7.35△ 15.49依6.35△ 59.13依9.35△

Low dose group 9 28.16依6.01▲ 9.35依3.26▲ 48.42依8.49▲

Medium dose group 9 25.42依5.12▲ 7.42依3.01▲ 42.35依7.35▲

High dose group 9 22.13依4.49▲* 5.12依2.28▲* 40.24依6.34▲*

F 11.536 14.608 11.479

P 0.000 0.000 0.000

2.3 各组大鼠脑组织氧化应激指标比较

模型组大鼠脑组织中 SOD、GSH-Px、CAT 活性低于对照

组（P＜0.05），MDA含量高于对照组（P＜0.05）。芪蝎活血通络

汤各剂量组脑组织中 SOD、GSH-Px、CAT 活性高于模型组

（P＜0.05），MDA含量低于模型组（P＜0.05）。芪蝎活血通络汤

各剂量组比较，高剂量组大鼠脑组织 SOD、GSH-Px、CAT高于

低剂量组（P＜0.05），MDA低于低剂量组（P＜0.05），其它各组

间比较无统计学差异（P＞0.05），见表 3。

2.4 各组大鼠脑组织炎症因子指标比较

模型组大鼠脑组织 IL-6、IL-1茁、TNF-琢 水平高于对照组
（P＜0.05），芪蝎活血通络汤各剂量组脑组织 IL-6、IL-1茁、

TNF-琢水平低于模型组（P＜0.05）。芪蝎活血通络汤各剂量组

比较，高剂量组大鼠脑组织 IL-6、IL-1茁、TNF-琢低于低剂量组
（P＜0.05），其它各组间比较无统计学差异（P＞0.05），见表 4。

3 讨论

缺血性脑卒中是由脑组织血液供应异常导致的脑缺血性

疾病，可引起神经细胞坏死或凋亡，出现相应的神经缺损症

状[11]。缺血性脑卒中后大量超氧化物自由基的产生是造成神经

损伤的主要原因之一，氧自由基损伤神经细胞、细胞膜，影响大

脑神经元活性，且作为炎症反应启动因子，可促进炎症因子释

放，加重炎症反应损伤[12]。缺血性脑卒中发生后积极降低氧化

应激和炎性反应水平是避免和减轻神经功能损伤的关键。中医

药在缺血性脑卒中治疗方面具有独特的优势，缺血性脑卒中属

于中医 "中风 "范畴，其病因机制为气血亏虚，肝风内动，风热

上扰，导致痰瘀阻络，治疗应以活血化瘀通络之法[13]。芪蝎活血

通络汤通经活络、益气补血，是治疗缺血性脑卒中的常用经验

方剂。现代研究显示芪蝎活血通络汤可扩血管、降低血液粘滞

度、抗血栓[9]，并具有神经保护功能，改善缺血再灌注损伤[14]。

本研究结果显示给予芪蝎活血通络汤治疗大鼠神经功能

评分低于模型组，双侧贴纸去除时间、平衡木过杆时间短于模

型组，脑梗死面积和含水量低于模型组，提示芪蝎活血通络汤

可改善局灶性缺血再灌注损伤程度及其介导的神经损伤程度，

具有神经保护作用。临床报道同样显示芪蝎活血通络汤可降低

脑血栓患者美国国立卫生研究院卒中量表评分，提高临床治疗

效果[9]。动物实验研究显示芪蝎活血通络汤中川芎主要成分川

芎嗪可通过降低 Bax蛋白表达，增加 Bax-2表达，抑制神经细

胞凋亡，起到神经保护作用[15]。

氧化应激反应是缺血再灌注损伤进展的关键[16，17]，大量超

氧化物自由基产生损伤神经细胞、细胞膜，影响大脑神经元活

性，氧化物自由基作为炎症反应启动因子，可促进炎症因子释

放，加重炎症反应损伤[18]，因此降低氧化应激水平可缓解缺血

再灌注损伤，减轻神经功能损伤。本研究结果显示给予芪蝎活

血通络汤治疗可降低脑组织中 MDA 含量，提高抗氧化酶

SOD、GSH-Px、CAT的活性，说明芪蝎活血通络汤可降低缺血

再灌注损伤大鼠脑组织的氧化应激损伤。分析机制为：四甲基

19窑 窑



现代生物医学进展 biomed.cnjournals.com Progress inModern Biomedicine Vol.22 NO.1 JAN.2022

（下转第 67页）

吡嗪是川芎嗪的生物活性化合物[19]，四甲基吡嗪可通过上调核

因子 E2相关因子 2、谷氨酰半胱氨酸链接酶蛋白表达，促进谷

胱甘肽合成，降低活性氧水平[20]。黄芪具有抗氧化作用，可拮抗

一氧化氮升高介导的脑氧化应激反应，降低氧自由基对脑细胞

DNA损伤[21，22]。

脑缺血再灌注损伤后，缺血缺氧应激下白细胞、小胶质细

胞、星形胶质细胞合成和释放大量炎性因子，如 IL-6、IL-1茁、
TNF-琢以及趋化因子和黏附分子等，造成微循环堵塞和组织损
伤[23，24]。IL-6是炎症级联反应上游炎性细胞因子，在下游炎症反

应传播中起关键作用，可诱发内皮细胞表达黏附因子和趋化因

子，激活单核细胞释放炎性细胞因子[25]，TNF-琢、IL-1茁 是典型
促炎因子，IL-1茁可触发免疫和炎性反应，TNF-琢可介导中性粒
细胞、淋巴细胞激活以及促使黏附因子表达，进而诱导炎性介

质合成，加剧组织损伤[26]。IL-6、IL-1茁、TNF-琢在脑缺血再灌注
损伤模型中均呈高表达[27]。本研究芪蝎活血通络汤治疗大鼠脑

组织中 IL-6、IL-1茁、TNF-琢含量明显低于模型组，说明芪蝎活
血通络汤可抑制脑缺血再灌注损伤时炎症反应，降低脑缺血再

灌注损伤。分析机制为：芪蝎活血通络汤中黄芪多糖具有免疫

调节、抗炎活性[28]，川芎中洋川芎内酯 A、Z-藁本内酯、新蛇床

内酯均具有抗炎活性，可阻碍炎症信号传导，影响下游炎症介

质表达，进而发挥抗炎作用[29，30]。

芪蝎活血通络汤各剂量组之间比较结果显示 8.0 mg/kg芪

蝎活血通络汤灌胃可明显较少大鼠脑梗死面积、减轻脑水肿，

降低氧化应激和炎性反应水平，提高抗氧化能力，进而改善神

经功能，优于低剂量组和中剂量组，说明 8.0 mg/kg芪蝎活血通

络汤在治疗缺血性脑卒中方面可发挥更显著的临床效果。由于

本研究开展时参与人员不多，且研究时间有限，因此未曾设置

更多剂量分组去探讨何种剂量芪蝎活血通络汤在缺血性脑卒

中治疗效果最佳的问题，今后将增设更加精细的剂量分组，以

期获取更为准确的结果。

综上，芪蝎活血通络汤能减轻大鼠脑缺血再灌注损伤，保

护神经功能。其治疗作用与芪蝎活血通络汤能抑制脑组织氧化

应激、炎症反应有关。8.0 mg/kg芪蝎活血通络汤在缺血性脑卒

中的治疗效果更显著。
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