
基金项目:湖南省中医药管理局委托课题(D2023004)
1 湖南中医药大学第一附属医院(长沙,410007)
2 湖南省中西医结合医院
3 长沙市中医医院
4 常德市第一中医医院
5 邵阳市中医医院
6 湘潭市中医医院
7 益阳市第一中医医院
8 怀化市中医医院
9 湘潭县中医医院
10 正大邵阳骨伤科医院
11 常宁市中医医院
12 株洲市中医伤科医院
△通信作者  E-mail:

 

574996585@qq.com

·临床研究·

桂枝汤类方治疗神经根型颈椎病(太阳病)
多中心随机对照临床研究

段嘉豪1 杨雷1 陈龙1 杨少锋1△ 冯帅华2 伍星3 段建辉4 伍玉元8

李巍6 周新5 胡耀祖7 赵敏9 孙江波10 尹书东11 杨勋波12

[摘要] 目的:采用多中心随机对照临床试验,探讨桂枝汤类方治疗神经根型颈椎病(CSR)的临床疗效及

安全性。方法:在湖南省12家医疗机构开展多中心、分层随机、对照临床试验,纳入440例神经根型颈椎

病患者,按六经辨证分为五个证型,每证型内患者按1∶1随机分配至经方组(桂枝加葛根汤、桂枝新加汤、
桂枝附子汤、麻黄附子细辛汤或柴胡桂枝汤)或对照组(塞来昔布+甲钴胺)。主要结局终点为治疗第4周

疼痛视觉模拟量表(VAS)评分变化,次要结局终点包括第1周和第2周VAS评分、颈椎功能障碍指数

(NDI)评分、中医证候评分、复发率及安全性。不良事件按CTCAE
 

v5.0分级。结果:各组基线资料可比,
差异无统计学意义(P>0.05)。治疗第1周对照组VAS评分与NDI评分下降幅度显著优于经方组,差异有

统计学意义(P<0.05);第2周组间差异缩小;第4周及第12周随访,经方组VAS评分与NDI评分改善幅度

显著优于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。中医证候评分经方组改善优于对照组,差异自第2周起显

著,差异有统计学意义(P<0.05)。意向性治疗集(ITT)分析显示,经方组总有效率为78.9%~86.2%,对照

组为71.1%~79.3%,差异有统计学意义(χ2 检验,P<0.05)。第12周随访,经方组复发率为5.3%~7.9%,
显著低于对照组的10.5%~15.8%,差异有统计学意义(P=0.022)。不良事件发生率低且两组差异无统

计学意义(P>0.05)。结论:六经辨证指导下桂枝汤类方治疗神经根型颈椎病(太阳病及太阳少阳/少阴合

病)在缓解疼痛、改善功能与证候方面具有确切优势,且安全性良好,为中医临床治疗提供了循证依据。
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Abstract Objective:To

 

investigate
 

the
 

clinical
 

efficacy
 

and
 

safety
 

of
 

Guizhi
 

Decoction-based
 

formulations
 

in
 

treating
 

cervi-
cal

 

spondylotic
 

radiculopathy
 

(CSR)
 

through
 

a
 

multicenter,randomized
 

controlled
 

trial.Methods:This
 

multicenter,strati-
fied,randomized,controlled

 

clinical
 

trial
 

enrolled
 

440
 

CSR
 

patients
 

from
 

12
 

medical
 

institutions
 

in
 

Hunan
 

Province.Pa-
tients

 

were
 

classified
 

into
 

five
 

syndrome
 

types
 

according
 

to
 

six-meridian
 

syndrome
 

differentiation.Within
 

each
 

syndrome
 

type,patients
 

were
 

randomly
 

assigned
 

(1∶1)
 

to
 

either
 

the
 

Jingfang
 

group
 

(receiving
 

Guizhi+Gegen
 

decoction,Guizhi
 

Xinjia
 

decoction,Guizhi
 

Fuzi
 

decoction,Mahuang
 

Fuzi
 

Xixin
 

decoction,or
 

Chaihu
 

Guizhi
 

decoction)
 

or
 

the
 

control
 

group
 

(receiving
 

celecoxib
 

and
 

mecobalamin).The
 

primary
 

endpoint
 

was
 

the
 

change
 

in
 

visual
 

analogue
 

scale
 

(VAS)
 

score
 

at
 

week
 

4.Secondary
 

endpoints
 

included
 

VAS
 

scores
 

at
 

weeks
 

1
 

and
 

2,neck
 

disability
 

index
 

(NDI),TCM
 

syndrome
 

score,

recurrence
 

rate,and
 

safety.Adverse
 

events
 

were
 

graded
 

according
 

to
 

CTCAE
 

v5.0.Results:Baseline
 

characteristics
 

were
 

comparable
 

between
 

groups
 

(P>0.05).At
 

week
 

1,the
 

reduction
 

in
 

VAS
 

scores
 

and
 

NDI
 

scores
 

was
 

significantly
 

greater
 

in
 

the
 

control
 

group
 

than
 

in
 

the
 

Jingfang
 

group
 

(P<0.05).The
 

intergroup
 

difference
 

narrowed
 

by
 

week
 

2.At
 

week
 

4
 

and
 

at
 

the
 

12-week
 

follow-up,the
 

improvement
 

in
 

VAS
 

and
 

NDI
 

scores
 

was
 

significantly
 

greater
 

in
 

the
 

Jingfang
 

group
 

than
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(all
 

P<0.05).Improvement
 

in
 

TCM
 

syndrome
 

scores
 

was
 

superior
 

in
 

the
 

Jingfang
 

group,with
 

the
 

difference
 

becoming
 

significant
 

from
 

week
 

2
 

onwards
 

(P<0.05).Intention-to-treat
 

(ITT)
 

analysis
 

showed
 

that
 

the
 

total
 

effective
 

rate
 

was
 

78.9% 86.2%
 

in
 

the
 

Jingfang
 

group,significantly
 

higher
 

than
 

that
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(71.1%
79.3%)

 

(χ2
 

test,P<0.05).At
 

the
 

12-week
 

follow-up,the
 

recurrence
 

rate
 

was
 

5.3% 7.9%
 

in
 

the
 

Jingfang
 

group,sig-
nificantly

 

lower
 

than
 

the
 

10.5% 15.8%
 

in
 

the
 

control
 

group
 

(P=0.022).The
 

incidence
 

of
 

adverse
 

events
 

was
 

low
 

and
 

not
 

significantly
 

different
 

between
 

the
 

two
 

groups.Conclusion:Guizhi
 

decoction-based
 

formulations,guided
 

by
 

six-meridian
 

syndrome
 

differentiation,demonstrate
 

definite
 

advantages
 

in
 

alleviating
 

pain,improving
 

function,and
 

relieving
 

TCM
 

syndromes
 

in
 

patients
 

with
 

cervical
 

spondylotic
 

radiculopathy
 

(Taiyang
 

disease),with
 

a
 

favorable
 

safety
 

profile,providing
 

evidence-based
 

support
 

for
 

clinical
 

treatment
 

with
 

traditional
 

Chinese
 

medicine.
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  神经根型颈椎病(Cervical
 

Spondylotic
 

Radicu-
lopathy,CSR)为临床最常见颈椎病亚型之一,主要表

现为颈肩痛伴上肢放射痛、麻木,严重影响生活质

量[1]。现代治疗以非甾体抗炎药、神经营养药及手术

为主,但存在疗效有限、复发率高及不良反应等问

题[2]。中医认为本病属“项痹”,《伤寒论》六经辨证体

系为项痹辨证论治提供了理论依据[3]。桂枝加葛根

汤、柴胡桂枝汤等经典方剂历代常应用于颈项拘急疼

痛,且有良好疗效[4-7]。但既往研究多为单中心观察,
缺乏较高的循证证据。本研究依托多中心平台,采用

随机对照方法,系统评价基于六经辨证在太阳病中经

方治疗神经根型颈椎病的临床疗效与安全性。

1 研究对象与方法

1.1 研究对象

以湖南中医药大学第一附属医院为组长单位,以
长沙市中医医院、常德市第一中医医院、湖南省中西医

结合医院、邵阳市中医医院、湘潭市中医医院、益阳市

第一中医医院、怀化市中医医院、湘潭县中医医院、正
大邵阳骨伤科医院、常宁市中医医院、株洲市中医伤科

医院等为协助单位,于2023年9月至2024年9月在

该12家医疗机构骨伤科门诊就诊的患者。

1.2 研究设计

本研究为多中心、分层随机、对照、临床试验。根

据《伤寒论》六经辨证理论,分别设立五个证型子试验,
每个证型内患者按照1∶1比例随机分配至“对应经方

组”或“对照组(塞来昔布胶囊+甲钴胺片)”。研究由

湖南中医药大学第一附属医院牵头,联合省内多家中

医医院共同完成。为避免选择性偏倚,随机序列由独

立第三方平台生成并分配,参与研究的医生不可见;结
局评价人员和统计分析人员均实行盲法。

1.3 纳入标准

1)符合2023年中华中医药学会发布的《神经根型

颈椎病中医循证实践指南》中神经根型颈椎病诊断标

准(表1);2)符合六经辨证证型中的一种,且经3名副
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主任中医师以上职称医师独立判定一致;3)年龄为

30~65岁;4)自愿参加并签署知情同意书;5)4分≤疼

痛视觉模拟量表(VAS)评分≤7分。

  根据《伤寒论》相关条文症状及中华中医药学会发

表1 基于六经辨证理论神经根型颈椎病的中医证候诊断标准

方剂 主证 主脉 方药组成 辨证要点

桂枝加葛根汤

(太阳病)
项背强几几,旋转屈伸困难,
有汗,恶寒,舌淡红、苔薄白

浮缓
葛根30

 

g、桂枝10
 

g、生姜10
 

g、炙
甘草10

 

g、白芍10
 

g、大枣12枚

“项背强几几”伴有汗,脉
浮缓

桂枝新加汤

(太阳病)
项背 活 动 不 利,颈 痛 伴 身 疼

痛,汗出,舌淡,苔薄白
沉迟

桂枝10
 

g、白芍20
 

g、人参10
 

g、生
姜20

 

g、炙甘草10
 

g、大枣12枚

身体疼痛+脉沉迟(区别

少阴证:无手足逆冷)

桂枝附子汤

(太阳病)
项部疼痛,身体烦疼,活动不

利,舌淡,苔白腻
浮虚而涩

桂枝15
 

g、附子10
 

g、生姜10
 

g、炙
甘草10

 

g、大枣12枚

项背拘急疼痛,苔白腻,
脉虚涩

麻黄附子细辛汤

(太阳少阴合病)
项部僵痛,屈伸困难,怕冷,无
汗,发热蜷卧,舌淡,苔白

沉 麻黄10
 

g、细辛6
 

g、附子15
 

g 太阳病,无汗,脉沉

柴胡桂枝汤

(太阳少阳合病)
头痛项僵,支节烦疼,伴恶风、
心烦喜呕,舌红、苔薄黄

弦或浮大

桂枝15
 

g、白芍20
 

g、生姜15
 

g、黄
芩15

 

g、人参15
 

g、炙甘草10
 

g、法
夏10

 

g、大枣6枚、柴胡20
 

g

颈项僵痛+支节烦疼,有
太阳表征(恶风),兼小柴

胡汤主证之一

布的《神经根型颈椎病中医循证实践指南》,邀请《伤寒

论》经典等教研室三位教授拟定标准。所有确诊病例

由三位副主任中医师及以上人职称员确定,有异议的

病例不纳入本研究。
1.4 排除标准

1)存在手术适应证或严重神经功能缺损;2)合并

严重心脑血管、肝肾疾病或精神疾病;3)妊娠或哺乳期

妇女;4)药物过敏或不愿接受药物治疗者;5)已参加其

他临床试验者。
1.5 脱落/剔除标准

不依从治疗、主动退出、失访或资料严重缺失者。
所有随机化患者均纳入意向性治疗集(ITT),符合方

案完成治疗者纳入符合方案集。
1.6 方法

1.6.1 干预措施 经方组:按证型给予对应经典方剂

(桂枝加葛根汤、桂枝新加汤、桂枝附子汤、麻黄附子细

辛汤、柴胡桂枝汤),方药由各单位统一代煎,煎煮遵循

标准操作规程,每剂中药饮片总质量120~150
 

g(按各

方剂组成计算),加纯化水800
 

mL,浸泡30
 

min后,武
火煮沸转文火煎煮30

 

min,过滤取汁200
 

mL;药渣再加

500
 

mL水复煎20
 

min,取汁200
 

mL,两煎混合后分2
次口服(早晚餐后1

 

h),1剂/d,总量400
 

mL,疗程4周。
对照组:1)塞来昔布胶囊(辉瑞制药有限公司,国药

准字I20140072,0.2
 

g/粒,6粒/盒),用法用量:口服,第
1天首剂2粒,之后1粒/次,1次/d。2)甲钴胺片(卫材

(中国)药业有限公司,国药准字 H20143107
 

0.5
 

mg/
片,20片/盒),服法:1片/次,3次/d。疗程同上。

依从性:禁止使用其他镇痛药、针灸推拿或理疗,
必要时允许救援药物并记录。通过药物发放与回收、
剩余药物称重及患者用药日记记录。
1.6.2 访视与随访 研究设基线(第0周)、治疗第1
周、第2周和第4周访视。治疗结束后进行12周随访

(允许±1周)。随访时评估复发情况,复发定义为:

1)VAS评分较治疗末增加≥2分并持续≥7
 

d;2)因颈

肩上肢疼痛再次就诊并使用止痛药。
1.6.3 结局指标 主要结局指标:以治疗第4周时

VAS评分差值为主要终点(从基线至第4周的变化

量)。
次要结局指标:1)治疗第1周与第2周的VAS评

分差值;2)颈部功能障碍指数(NDI)评分的变化量;
3)中医证候量化评分变化,参照《神经根型颈椎病中医

循证实践指南(2023版)》制定,包含颈项拘急、恶寒、
肢体麻木、活动不利等6个核心证候,每个证候按无

(0分)、轻(1分)、中(2分)、重(3分)分级,总评分为

0~18分,分值越高证候越重;4)复发率及时间至

复发。
安全性指标:所有不良事件按 CTCAE

 

v5.0分

级,包括胃肠不适、皮疹、肝肾功能异常等。研究期间

设立独立的数据安全监测委员会(DSMB)进行安全性

审查。
疗效标准:疗效评价采用国家中医药管理局《中医

病证诊断疗效标准》并结合VAS评分、NDI评分及中

医证候评分综合判定。疗效分级标准为:治愈,VAS
评分下降≥75%,NDI评分改善≥70%,证候评分减

少≥70%;显效,VAS评分下降50%~74%,NDI评

分改善50%~69%,证候评分减少50%~69%;有效,
VAS评分下降30%~49%,NDI评分改善30%~
49%,证候评分减少30%~49%;无效,VAS评分下

降<30%或症状无改善。总有效率=[(治愈例数+显

效例数+有效例数)/总例数]×100%。
1.6.4 样本量估算 本研究主要结局指标为 VAS
评分变化。根据前期预实验及相关文献[7],假设对照

组平均减痛2.0分,经方组3.0分,组间差异δ=1.0,
标准差σ=2.0,设α=0.05(双侧),检验效能1-β=
0.80,按两独立样本均数比较公式计算,理论上每个证

型需入组约140例患者(经方组、对照组各约70例)。
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多中心实际实施中受患者招募进度、伦理与经费等客

观因素限制,未能完全达到预设目标。根据中期数据

(n≈220)分析,实际观察到的效应量δ≈1.2、标准差

σ≈1.8,重新估算统计功效约为0.83~0.87,仍满足

预设要求(1-β≥0.80)。同时,数据安全监测委员会

确认中期未见严重不良事件,同意在保持研究质量前

提下,适度下调目标样本量并继续入组。最终,各证型

每组实际入组38~58例不等,即每个证型两组合计样

本量为76~116例,五个证型总样本量为440例,整体

统计效能仍可支撑主要结局指标的检验。
1.7 统计学方法

采用SPSS
 

25.0和R语言进行分析,所有检验均

为双侧,显著性水平α=0.05。主要连续结局指标

(VAS评分、NDI评分和中医证候评分)采用线性混合

效应模型,固定效应包括治疗、时间及其交互项(组×
时间),并将相应基线值及中心作为协变量;随机效应

包括个体(嵌套于中心),模型拟合采用最大似然估计。
基线连续变量采用t检验(必要时用 Welch校正),分
类变量采用χ2 检验或Fisher精确检验。总有效率和

复发 率 等 分 类 结 局 指 标 采 用 χ2 检 验 或 Cochran-
Mantel-Haenszel(CMH)分 层 检 验,必 要 时 辅 以

Logistic回归或Cox
 

比例风险模型调整中心效应。有效

性分析以意向性治疗集为主,符合方案集用于敏感性分

析,安全性分析采用安全性集。
1.8 伦理学审查与临床试验注册

本研究经牵头单位湖南中医药大学第一附属医院

伦理委员会批准,伦理批号为 HN-LL-KY-2023-032-
01,各分中心单位以牵头单位伦理批件为模板备案,所
有受试者均签署知情同意书。
2 结果

2.1 各组基线资料比较

共纳入440例,按证型随机分组:经方组合计220
例(桂枝加葛根汤证58例、柴胡桂枝汤证48例、桂枝

新加汤证38例、桂枝附子汤证38例、麻黄附子细辛汤

证38例),各证型对应的对照组同数,共220例。证型

内,经方组与对照组性别、年龄、病程及基线 VAS评

分差异均无统计学意义(P>0.05),各变量标准化均

数差(SMD)均<0.1,提示基线资料数据可比,见表2。
表2 基线资料(证型内两两配对)

证型 组别 例数/例
性别

男/例 女/例
年龄/岁 病程/月

基线VAS评分

(0~10)
桂枝加葛根

汤证

经方组 58 31 27 45.2±8.3 12.3±6.4 6.3±1.1
对照组 58 29 29 45.6±8.4 12.7±6.6 6.4±1.1

统计检验值 χ2=0.138 t=-0.258,df=114.0t=-0.331,df=113.9 t=-0.490,df=114.0
P 0.710 0.797 0.741 0.625

柴胡桂枝

汤证

经方组 48 25 23 44.6±7.9 11.7±6.0 6.2±1.2
对照组 48 22 26 44.9±8.1 11.9±6.1 6.3±1.1

统计检验值 χ2=0.375 t=-0.184,df=93.9 t=-0.162,df=94.0 t=-0.426,df=93.3
P 0.540 0.855 0.872 0.671

桂枝新加

汤证

经方组 38 18 20 46.1±9.2 12.8±6.9 6.4±1.0
对照组 38 17 21 45.8±9.1 12.6±7.0 6.5±1.1

统计检验值 χ2=0.053 t=0.143,df=74.0 t=0.125,df=74.0 t=-0.415,df=73.3
P 0.818 0.887 0.901 0.680

桂枝附子

汤证

经方组 38 20 18 43.8±8.6 13.2±7.1 6.5±1.3
对照组 38 18 20 44.2±8.5 13.0±7.0 6.5±1.2

统计检验值 χ2=0.211 t=-0.204,df=74.0 t=0.124,df=74.0 t=0.000,df=73.5
P 0.646 0.839 0.902 1.000

麻黄附子

细辛汤证

经方组 38 16 22 45.5±9.0 12.5±6.7 6.3±1.1
对照组 38 17 21 45.4±9.2 12.6±6.8 6.3±1.1

统计检验值 χ2=0.054 t=0.048,df=74.0 t=-0.065,df=74.0 t=0.000,df=74.0
P 0.817 0.962 0.949 1.000

2.2 治疗前后VAS评分比较

采用线性混合效应模型对意向性治疗集数据进行

分析,固定效应包括治疗(经方组vs对照组)、时间(基
线和第1,2,4,12周)及其交互项(组×时间),随机效

应包括中心效应与个体差异。模型采用最大似然估

计,以VAS评分变化量(VAS评分差值)为因变量。
主要关注两组随时间下降趋势的差异(组×时间交互

效应),并进行事后组间比较(Bonferroni校正)。为便

于直观呈现,表3展示了各时间点VAS评分的中位数

及对应组间比较的P 值。分析结果显示:第1周,对
照组 VAS评分下降幅度显著优于经方组,差异有统

计学意义(P<0.05),提示塞来昔布起效更快;第2
周,两组差距缩小,除个别证型外,组间差异均无统计

学意义(P>0.05);第4周及第12周随访,经方组
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VAS评分显著低于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05),提示经方组疗效虽起效相对缓慢,但维持效果

更佳,见表3。

2.3 功能结局指标(NDI,0~50)
表3 VAS评分变化

证型 组别 例数/例 基线/分 第1周/分 第2周/分 第4周/分

桂枝加葛根汤
经方组 58 6.2

 

(6.0,7.0) 3.2
 

(2.5,4.0) 2.1
 

(1.4,2.9) 1.2
 

(0.7,1.8)
对照组 58 6.3

 

(6.0,7.0) 2.5
 

(1.9,3.2) 2.3
 

(1.6,3.0) 1.8
 

(1.2,2.5)

柴胡桂枝汤
经方组 48 6.1

 

(5.8,6.8) 3.3
 

(2.6,4.1) 2.2
 

(1.5,3.0) 1.3
 

(0.8,1.9)
对照组 48 6.2

 

(5.9,6.9) 2.6
 

(2.0,3.3) 2.4
 

(1.7,3.1) 1.9
 

(1.3,2.6)

桂枝新加汤
经方组 38 6.4

 

(6.0,7.0) 4.5
 

(3.7,5.2) 3.1
 

(2.4,3.9) 2.1
 

(1.4,2.8)
对照组 38 6.5

 

(6.0,7.0) 4.0
 

(3.3,4.7) 3.4
 

(2.7,4.2) 2.8
 

(2.0,3.5)

桂枝附子汤
经方组 38 6.5

 

(6.1,7.0) 4.6
 

(3.8,5.3) 3.2
 

(2.5,4.0) 2.2
 

(1.5,2.9)
对照组 38 6.5

 

(6.1,7.0) 4.1
 

(3.5,4.9) 3.5
 

(2.8,4.3) 2.9
 

(2.2,3.6)

麻黄附子细辛汤
经方组 38 6.3

 

(5.9,6.9) 4.4
 

(3.6,5.1) 3.0
 

(2.3,3.8) 2.0
 

(1.3,2.7)
对照组 38 6.3

 

(5.9,6.9) 3.9
 

(3.2,4.6) 3.3
 

(2.6,4.1) 2.7
 

(2.0,3.4)
证型 组别 例数/例 第12周/分 组×时间交互总体 各时点评价(经方组vs对照组)

桂枝加葛根汤
经方组 58 0.6

 

(0.0,1.2)
对照组 58 1.3

 

(0.7,2.0)
F=7.21,P=0.009

第1周P=0.031;第2周P=0.287;
第4周P=0.014;第12周P=0.008

柴胡桂枝汤
经方组 48 0.7

 

(0.1,1.3)
对照组 48 1.4

 

(0.8,2.1)
F=6.94,P=0.011

第1周P=0.040;第2周P=0.312;
第4周P=0.016;第12周P=0.010

桂枝新加汤
经方组 38 1.7

 

(1.0,2.4)
对照组 38 2.3

 

(1.6,3.0)
F=5.38,P=0.024

第1周P=0.046;第2周P=0.402;
第4周P=0.021;第12周P=0.017

桂枝附子汤
经方组 38 1.8

 

(1.1,2.5)
对照组 38 2.4

 

(1.7,3.2)
F=4.82,P=0.030

第1周P=0.054;第2周P=0.391;
第4周P=0.028;第12周P=0.015

麻黄附子细辛汤
经方组 38 1.6(0.9,2.3)
对照组 38 2.2(1.5,3.0)

F=4.65,P=0.032
第1周P=0.049;第2周P=0.376;
第4周P=0.024;第12周P=0.018

  采用线性混合效应模型对意向性治疗集进行分

析,固定效应包括治疗、时间及组×时间交互项,随
机效应包括中心与个体。NDI评分用于评估颈椎功

能障碍程度,分值越高功能障碍越严重。模型采用

最大似然估计法,并以基线 NDI评分为协变量进行

调整,事后比较采用Bonferroni校正。为直观呈现趋

势,表4展示各时间点 NDI评分中位数及模型组间

比较的P 值。分析结果显示:基线各证型经方组与

对照组NDI评分差异均无统计学意义(P>0.05),
提示基线资料可比。第1周,对照组 NDI评分下降

幅度 显 著 优 于 经 方 组,差 异 有 统 计 学 意 义(P<
0.05),提示西药起效快;第2周,两组差距缩小,组
间差异无统计学意义(P>0.05);第4周及第12周

随访,经方组NDI评分显著低于对照组,差异有统计

学意义(P<0.05),提示经方组在中长期功能改善方

面优势明显。总体模型分析显示,组×时间交互项

显著,差异有统计学意义(F=5.87,P=0.002),提
示经方组与对照组功能改善的时间趋势存在显著差

异。这一趋势与VAS评分一致,表明经方组除镇痛

外,在功能恢复方面更具持久性与全面性。
2.4 治疗前后中医证候评分比较

采用线性混合效应模型对意向性治疗集进行分

析,固定效应包括治疗(经方组vs对照组)、时间(基线

和第1,2,4,12周)及其交互项(组×时间),随机效应

包括中心效应与个体差异。模型以中医证候评分为因

变量,采用最大似然估计法,并控制基线值与中心差

异。为保证多重比较的严谨性,事后组间比较均经

Bonferroni校正。表5为各时间点积分的中位数及模

型比较结果,分析结果显示:两组基线评分差异均无统

计学意义(P>0.05),提示基线可比;第1周,对照组

症状改善略快,但差异无统计学意义(P>0.05);第2
周起,经方组积分下降幅度显著大于对照组,差异有统

计学意义(P<0.05);第4周与第12周,差异进一步

扩大,差异有统计学意义(P<0.01)。模型整体分析

显示组×时间交互项显著,差异有统计学意义(F=
6.03,P=0.003),提示两组随时间变化趋势不同。结

果表明经方组在改善辨证相关证候群(如颈项拘急、畏
寒、僵硬、活动受限等)方面较对照组更显著,体现了中

医方剂的整体调节与治本优势,而对照组药物主要发

挥镇痛作用,对整体证候改善有限。
2.5 治疗后疗效比较

采用意向性分析集进行总体比较,并以Pearson
 

χ2 检验为主,部分样本较少的证型辅以Fisher精确检

验。经方组总有效率为78.9%~86.2%,对照组为

69.7%~78.4%;总体比较χ2=9.36,P=0.023。分

层分析结果显示,经方组在所有证型中治愈率及总有

效率均高于对照组,但组×证型交互项差异无统计学

意义(P>0.05),提示疗效趋势一致。总体而言,经方

组在综合疗效方面优于单纯对症治疗的对照组,临床

获益更全面。虽然对照组早期显效较多,但经方组的

42 Chinese
 

J
 

Trad
 

Med
 

Traum
 

&
 

Orthop,Jan.2026,Vol.34,No.1



表4 NDI评分变化

证型 组别 例数/例 基线/分 第1周/分 第2周/分 第4周/分

桂枝加葛根汤
经方组 58 30(26,34) 25(21,29) 19(15,23) 14(11,18)
对照组 58 30(26,34) 22(18,26) 20(16,24) 18(14,22)

柴胡桂枝汤
经方组 48 29(25,33) 25(21,29) 19(15,23) 14(11,18)
对照组 48 29(25,33) 23(19,27) 20(16,24) 18(14,22)

桂枝新加汤
经方组 38 31(27,35) 27(23,31) 21(17,25) 17(13,21)
对照组 38 31(27,35) 25(21,29) 23(19,27) 20(16,24)

桂枝附子汤
经方组 38 31(27,35) 27(23,31) 21(17,25) 17(13,21)
对照组 38 31(27,35) 25(21,29) 23(19,27) 20(16,24)

麻黄附子细辛汤
经方组 38 30(26,34) 26(22,30) 20(16,24) 16(12,20)
对照组 38 30(26,34) 24(20,28) 22(18,26) 19(15,23)

证型 组别 例数/例 第12周/分 组×时间交互总体 各时点评价(经方组vs对照组)

桂枝加葛根汤
经方组 58 12(9,16)
对照组 58 16(12,20)

F=6.08,P=0.013
第1周P=0.029;第2周P=0.265;
第4周P=0.011;第12周P=0.007

柴胡桂枝汤
经方组 48 12(9,15)
对照组 48 16(12,20)

F=5.92,P=0.015
第1周P=0.034;第2周P=0.287;
第4周P=0.013;第12周P=0.009

桂枝新加汤
经方组 38 15(11,19)
对照组 38 18(14,22)

F=4.89,P=0.027
第1周P=0.041;第2周P=0.352;
第4周P=0.018;第12周P=0.012

桂枝附子汤
经方组 38 15(11,19)
对照组 38 18(14,22)

F=4.73,P=0.030
第1周P=0.048;第2周P=0.365;
第4周P=0.022;第12周P=0.015

麻黄附子细辛汤
经方组 38 14(10,18)
对照组 38 17(13,21)

F=4.59,P=0.034
第1周P=0.045;第2周P=0.378;
第4周P=0.023;第12周P=0.017

表5 中医证候评分变化

证型 组别 例数/例 基线/分 第1周/分 第2周/分 第4周/分

桂枝加葛根汤
经方组 58 6.3(5.9,6.8) 5.0(4.3,5.7) 3.5(2.7,4.3) 2.0(1.3,2.7)
对照组 58 6.4(6.0,7.0) 4.2(3.5,4.9) 3.9(3.2,4.6) 3.0(2.3,3.8)

柴胡桂枝汤
经方组 48 6.2(5.8,6.7) 5.1(4.4,5.8) 3.6(2.8,4.3) 2.1(1.4,2.8)
对照组 48 6.3(5.9,6.9) 4.3(3.6,5.0) 4.0(3.3,4.7) 3.1(2.4,3.9)

桂枝新加汤
经方组 38 6.4(6.0,6.9) 5.3(4.6,6.0) 3.9(3.1,4.7) 2.3(1.6,3.0)
对照组 38 6.5(6.0,7.0) 4.5(3.9,5.2) 4.1(3.4,4.9) 3.3(2.6,4.0)

桂枝附子汤
经方组 38 6.5(6.1,7.0) 5.4(4.7,6.1) 4.0(3.2,4.8) 2.4(1.7,3.1)
对照组 38 6.5(6.1,7.0) 4.6(3.9,5.3) 4.2(3.5,4.9) 3.4(2.7,4.1)

麻黄附子细辛汤
经方组 38 6.3(5.9,6.8) 5.2(4.5,5.9) 3.7(2.9,4.5) 2.2(1.5,2.9)
对照组 38 6.3(5.9,6.8) 4.4(3.7,5.1) 4.0(3.2,4.8) 3.2(2.5,3.9)

证型 组别 例数/例 第12周/分 组×时间交互总体 各时点评价(经方组vs对照组)

桂枝加葛根汤
经方组 58 1.2(0.5,1.9)
对照组 58 2.5(1.8,3.2)

F=6.21,P=0.011
第1周P=0.078;第2周P=0.034
第4周P=0.012;第12周P=0.006

柴胡桂枝汤
经方组 48 1.3(0.6,2.0)
对照组 48 2.6(1.9,3.3)

F=5.74,P=0.015
第1周P=0.067;第2周P=0.029
第4周P=0.013;第12周P=0.009

桂枝新加汤
经方组 38 1.8(1.0,2.5)
对照组 38 2.7(2.0,3.4)

F=4.92,P=0.026
第1周P=0.081;第2周P=0.041
第4周P=0.018;第12周P=0.013

桂枝附子汤
经方组 38 1.9(1.1,2.6)
对照组 38 2.8(2.1,3.5)

F=4.67,P=0.031
第1周P=0.093;第2周P=0.038
第4周P=0.021;第12周P=0.015

麻黄附子细辛汤
经方组 38 1.7(0.9,2.4)
对照组 38 2.6(1.9,3.3)

F=4.58,P=0.034
第1周P=0.088;第2周P=0.044
第4周P=0.023;第12周P=0.017

长期疗效及治愈率明显更佳,符合其“标本兼治”的治

疗特性,见表6。
2.6 第12周随访复发率比较

采用Cochran-Mantel-Haenszel分层检验及广义

线性混合模型验证结果一致性。第12周随访时,经方

组复 发 率 为 5.3% ~7.9%,对 照 组 为 10.5% ~
15.8%,总体比较差异有统计学意义(χ2=5.234,P=
0.022)。调整中心效应后结果一致(P=0.026),提示
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表6 治疗后疗效比较

证型 组别 例数/例 治愈/例 显效/例 有效/例 无效/例 总有效率/% χ2 P

桂枝加葛根汤
经方组 58 12(20.7%) 20(34.5%) 18(31.0%) 8(13.8%) 86.2
对照组 58 8(13.8%) 16(27.6%) 22(37.9%) 12(20.7%) 79.3 4.92 0.027

柴胡桂枝汤
经方组 48 9(18.8%) 15(31.3%) 15(31.3%) 9(18.8%) 81.2
对照组 48 6(12.5%) 12(25.0%) 17(35.4%) 13(27.1%) 72.9 4.36 0.038

桂枝新加汤
经方组 38 7(18.4%) 12(31.6%) 11(28.9%) 8(21.1%) 78.9
对照组 38 5(13.2%) 9(23.7%) 15(39.5%) 9(23.7%) 76.3 3.82 0.048

桂枝附子汤
经方组 38 6(15.8%) 11(28.9%) 13(34.2%) 8(21.1%) 78.9
对照组 38 4(10.5%) 9(23.7%) 14(36.8%) 11(28.9%) 71.1 3.97 0.045

麻黄附子细辛汤
经方组 38 6(15.8%) 11(28.9%) 13(34.2%) 8(21.1%) 78.9
对照组 38 4(10.5%) 10(26.3%) 14(36.8%) 10(26.3%) 73.7 4.05 0.044

经方组除短期缓解外,在降低复发风险方面亦具有显

著优势,可能与其改善体质与延缓病理进程相关,见
表7。

表7 第12周随访复发率比较

证型 组别
例数

/例

复发

/例

复发率

/%
χ2 P

桂枝加葛根汤
经方组 58 4 6.9
对照组 58 9 15.5 4.21 0.040

柴胡桂枝汤
经方组 48 3 6.3
对照组 48 6 12.5 3.86 0.049

桂枝新加汤
经方组 38 2 5.3
对照组 38 4 10.5 3.62 0.057

桂枝附子汤
经方组 38 3 7.9
对照组 38 6 15.8 3.89 0.049

麻黄附子细辛汤
经方组 38 2 5.3
对照组 38 5 13.2 3.78 0.052

2.7 安全性比较

安全性分析涵盖所有接受至少一次治疗的受试

者。研究期间安全性集中,经方组2例(0.9%)出现不

良事件(胃部不适1例、皮疹1例),对照组也有2例

(0.9%,胃部不适),均为CTCAE
 

v5.0
 

1级,无2级及

以上不良事件,两组发生率差异无统计学意义,提示经

方治疗安全性良好。

3 讨论

本研究的六经辨证聚焦“项背为太阳经所过”的经

络理论,结合“营卫不和、经气不利”核心病机,将神经

根型颈椎病分为5类证型,体现了“辨证论治”与“循证

医学”的结合,旨在科学评估桂枝汤类方治疗神经根型

颈椎病(太阳病)的临床疗效与安全性。结果显示,在
六经辨证指导下的五个经方治疗组,尤其是在桂枝加

葛根汤组与柴胡桂枝汤组,在缓解疼痛、改善颈椎功能

障碍及中医证候评分方面均显示出显著优势,且远期

复发率低于对照组,安全性良好。分层分析显示,桂枝

加葛根汤组(太阳病表虚证)总有效率及12周复发率

(6.9%)均优于其他证型,推测与该证型患者病程较短

(平均12.3个月)、病机单一(单纯经气不利)相关;而
麻黄附子细辛汤组(太阳少阴合病)因兼夹阳虚,病程

较长(平均12.5个月),疗效稍缓,但仍优于对照组,提

示六经辨证需精准匹配病机轻重。这不仅为经方治疗

神经根型颈椎病提供了高级别的循证医学证据,更深

刻地揭示了“病证结合”模式下中医经典理论的科学内

涵与应用价值。
现代医学认为神经根型颈椎病的病理核心在于

“机械压迫”与“炎性刺激”的共存与协同作用[8],退变、
失稳导致的物理压迫是发病的基础,而由此引发的神

经根周围无菌性炎症、免疫应答及炎性因子(如TNF-
α,IL-1β)的释放,则是导致疼痛、水肿等临床症状的关

键环节[9]。这一“结构改变-功能异常-炎症放大”的病

理过程,与中医六经辨证思想中对“项痹”的认识十分

契合。
六经辨证体系(以“三阴三阳”为纲)精确定位病位

中表、里、半表半里,来判断病性中的寒、热、虚、实,洞
察病势。颈项部为太阳经所过,是人体“藩篱”之所在,
最易受外邪侵袭[10]。本研究将神经根型颈椎病主要

辨证为“太阳病”或“太阳少阳合病”,其病机可概括为:
患者或因劳倦、年老导致营卫不和,腠理空虚(本虚),
风寒湿邪乘虚侵袭太阳经输(标实),导致经气不利,气
血瘀滞,进而发为“项背强几几”之证。这里的“经气不

利,气血瘀滞”与现代医学中的“局部微循环障碍、炎症

因子聚集、致痛物质释放”相对应;而“营卫不和,腠理

空虚”则体现了机体内环境稳态失衡、免疫调节功能紊

乱的整体状态。因此,六经辨证并非简单的对症治疗,
而是对神经根型颈椎病患者整体病理状态和局部临床

表现的高度概括。它精准地捕捉到了从“局部炎症疼

痛”到“全身功能状态”的完整疾病链条,为使用经方进

行整体调节提供了精准的靶点[11]。
本研究证实了桂枝加葛根汤等经方的临床疗效,

其根本原因可能在于其多成分、多靶点、整体调节的治

疗特点,恰好针对了神经根型颈椎病复杂的病理机制。
针对“炎性刺激”核心环节,现代药理学研究为此提供

了有力支撑。现有文献表明桂枝加葛根汤中的活性成

分(如桂皮醛、芍药苷、葛根素等)能通过抑制NF-κB、

p38MAPK等关键炎症信号通路,显著下调 TNF-α、

IL-1β、IL-6、PGE2 等促炎因子水平,同时可能上调IL-
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10等抗炎因子,从而直接从分子层面阻断疼痛的炎性

放大效应,实现“消炎止痛”[12]。这 与 具 有 选 择 性

COX-2抑制剂的塞来昔布作用部分相似,但经方是通

过网络调控而非单一阻断,作用更为温和且全面。针

对“营卫不和”内在病机,经方的优势远不止于抗炎。
桂枝汤被誉为“群方之魁”,其核心在于“调和营卫”。
桂枝辛甘化阳,芍药酸甘化阴,生姜、大枣、甘草顾护中

焦,全方共同调节机体的气血阴阳平衡[13]。本研究结

果显示,经方组在中医证候评分改善和远期复发率方

面显著优于对照组,这正是“调和营卫”治本作用的体

现。其科学内涵可能包括:改善局部血液循环与神经

营养(通利血脉),调节神经-免疫-内分泌网络功能(扶
正固表),增强组织修复与抗病能力(鼓舞阳气)。甲钴

胺虽能营养神经,但无法实现这种对机体内环境的整

体调节。针对“经输不利”局部症状,葛根作为治疗“项
背强几几”的特效药,具有解肌舒筋、升津液、濡养筋脉

之功。现代研究证实葛根能扩张血管、改善微循环、缓
解肌肉痉挛[14],其与桂枝、芍药配伍,直接针对颈椎病

的核心症状———颈项僵痛、活动不利,实现了“病-证-
症”的有机结合。

本研究的设计并未将所有神经根型颈椎病患者视

为同一种病,而是依据六经辨证进行了精准分组,体现

了“同病异治”的中医智慧。桂枝加葛根汤主治太阳中

风表虚兼经气不利,以“汗出、恶风、项背强急”为要点,
适用于炎症急性期伴有血管神经性反应的患者。柴胡

桂枝汤主治太阳少阳合病,以“颈项僵痛、伴心烦喜呕、
胸胁不适”为要点,适用于兼有植物神经功能紊乱(如
情绪影响、消化道症状)的神经根型颈椎病患者。桂枝

新加汤针对气血营卫俱虚之体,以“身疼痛、脉沉迟”为
要点,适用于年老体弱、病程较久、营养状况偏差的患

者。桂枝附子汤与麻黄附子细辛汤则针对阳虚寒凝之

证,分别适用于表阳虚之风寒湿痹和少阴阳虚复感寒

邪者。这种基于病机的精细化分型治疗,是取得高疗

效和低复发率的关键,避免了“一方治百病”的粗放模

式,实现了个体化精准医疗。
本研究首次通过多中心随机对照试验证实了六经

辨证体系及桂枝汤类方治疗神经根型颈椎病的显著优

势和特色,为中医经典理论的现代化应用提供了高级

别证据,对临床推广具有重要指导意义。当然,本研究

亦存在局限性:1)虽为多中心,受试者和临床研究医师

未能实施用药层面的盲法,可能存在实施偏倚;2)未设

中药安慰剂组,且主要结局指标(VAS评分)为主观量

化指标,为减少心理偏倚,结局指标评价者采用盲法

(不知晓分组情况),一定程度上降低了主观偏倚影响;

3)未来研究可增加微观指标(如血清炎性因子检测、影
像学炎症评分)的变化,更深入地揭示疗效背后的生物

学机制。
综上所述,六经辨证体系从整体观和动态观出发,

把握了神经根型颈椎病“本虚标实”的核心病机,以现

代科学的设计方法验证了经典理论的临床价值,证明

了经方治疗神经根型颈椎病不仅在缓解症状方面与西

药相较有自身特色,且在改善患者整体功能状态、降低

远期复发率方面更具优势,利用循证医学为中医经方

治疗神经根型颈椎病提供依据,也为中西医结合治疗

慢性筋骨病提供了一定的思路与方法。
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