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［摘　 要］ 　 犬椎间盘病（ ＩＶＤＤ）继发性损伤中的炎症反应过程复杂，临床中如何选用相应药物成为

了治疗难点。 目前临床常用的两大类用于椎间盘病抗炎治疗的药物包括甾体类与非甾体类抗炎药

（ＮＳＡＩＤｓ），它们的使用一直以来存在很大的争议。 了解它们各自的药理特性十分重要，本文结合这

两大类药物作用机制及疗效研究展开对二者的合理用药分析，以期为临床 ＩＶＤＤ 抗炎药物的选用提

供参考。
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　 　 犬椎间盘病（ ＩＶＤＤ）是临床中较常见的脊柱

病，其对脊髓的损伤包括原发性损伤及继发性损

伤。 原发性损伤即机械性损伤，为椎间盘突出或髓

核脱出时对脊髓造成的冲击、压迫，而随后的继发

性损伤过程，其特点为一系列生化级联反应导致组

织损伤范围不断扩大，包括炎症反应、兴奋性中毒、
氧化损伤等，这些反应的发生过程及反应剧烈程度

各自受多方因素影响或相互影响，继而引发进一步

的级联反应，使损伤范围继续扩大，如果不及时有

效的加以干预，它们给脊髓带来的伤害将远超原发

性损伤。 可以说，抑制继发性损伤是治疗 ＩＶＤＤ 的

一大难点，也对于病情发展及预后的改善至关重

要。 椎间盘病造成脊髓损伤后的炎症反应涉及多

种炎性因子，反应过程复杂，参与炎症反应的物质

多样，其对机体的影响具有双面性，适当的炎性反

应能够通过清除细胞碎片并促进细胞再生进而促

进损伤的恢复，但过于强烈的炎性反应则可能加重

脊髓继发性损伤的严重程度，故临床中的抗炎治疗

并非一味的选用强效抗炎药物。
目前兽医临床中对于应对 ＩＶＤＤ 炎症反应的

药物主要有两大类，其一是以糖皮质激素为代表的

甾体类抗炎药，其二是非甾体类抗炎药（ＮＳＡＩＤｓ）。
在 ＩＶＤＤ 造成的脊髓损伤中，糖皮质激素除抑制炎

性细胞聚集、抑制炎性因子的活化表达等抗炎作用

之外，其潜在作用机制还包括抑制脂质过氧化及水

解作用，进而缓解神经和微血管膜损伤。 这种抑制

可能源于类固醇的高脂溶性，并且它的膜稳定性可

限制脂质过氧化在磷脂双分子层的连锁反应［１－３］。
除此之外，一些类固醇药物，如甲基强的松龙

（ＭＰＳＳ）和 ２１－氨基类固醇，在冲击剂量时，具有维

护组织血液流动，维护有氧能量代谢，改善逆转细

胞内钙积累，减少神经微丝蛋白的降解，以及增强

神经元兴奋性突触传递等作用［２，４－５］。 相比甾体类

抗炎药复杂的作用机制，非甾体类抗炎药则通过抑

制催化花生四烯酸转化为前列腺素的关键酶———
环氧化酶（ＣＯＸ）发挥抗炎作用。 目前已知 ＣＯＸ 有

两种同工酶，ＣＯＸ－１ 和 ＣＯＸ－２。 ＣＯＸ－１ 作为一种

“内务”酶，在血管凝血和胃肠道保护中发挥重要作

用。 而 ＣＯＸ－２ 的表达主要是由内毒素和细胞因子

等因素刺激引起，在炎症部位表达，并产生介导炎

症和疼痛反应的前列腺素。 在患病动物需要长期

服用非甾体类抗炎药的情况下，选用 ＣＯＸ－２ 选择

性 ＮＳＡＩＤｓ 可降低该类药物的不良反应。 根据

Ｗｏｏｔｅｎ ＪＧ 等的实验研究显示， ＣＯＸ － ２ 选择性

ＮＳＡＩＤｓ 对胃和十二指肠组织的前列腺素浓度不产

生明显影响［６］。 然而，并无研究表明它们能够减少

肾或肝的副作用发生［７］。
由于上述两类抗炎药物的作用机制各不相同，

在对临床 ＩＶＤＤ 患犬进行抗炎治疗时，选用何种药

物或是否能够二者联合用药仍然具有争议，故本文

着重阐述针对犬 ＩＶＤＤ 炎症反应的两类常用抗炎

药物的应用研究及二者的临床合理应用分析。
１　 甾体类抗炎药

１．１　 甾体类抗炎药的疗效研究　 最初的脊髓损伤

（ＳＣＩ）动物实验以大鼠和猫科动物为模型进行研

究，初步结果显示高剂量 ＭＰＳＳ 在改善这些实验模

型的功能性神经恢复方面是有效的［８－９］。 而在另一

项研究中，Ｈｏｅｒｌｅｉｎ Ｂ Ｒ 等对猫科动物 ＳＣＩ 模型的
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地塞米松组与安慰剂对照组疗效进行比较时，发现

地塞米松并无效果［１０］。 Ｌｅｖｉｎｅ ＪＭ 等在评估疑似胸

腰椎间盘脱出（ ＩＶＤＨ）患犬的保守疗法治疗效果

中，观察到给予糖皮质激素与病情的恢复呈负相

关，且与患犬生活质量降低有关。 这些结果的潜在

原因可能是由于糖皮质激素对脊髓具有直接作用、
全身性糖皮质激素副作用，或者是某些被推测为

ＩＶＤＨ 的患犬实际上可能是由其他不能应用糖皮质

激素进行治疗的病因导致的脊髓病［１１］。
许多研究显示，糖皮质激素的使用伴随显著的

副作用，尤其是在脊髓病例中，急性脊髓损伤的患

者出现胃肠道出血和溃疡的风险较高［１２－１３］。 与类

固醇使用相关的副作用包括呕吐、腹泻和可能致命

的消化道出血、溃疡和穿孔［１４－１５］。 当对患犬进行

高剂量 ＭＰＳＳ 冲击疗法时，那些接受该疗法的患犬

不仅住院期间费用明显增加，还比接受其他类固醇

治疗的患犬更容易出现胃肠道并发症［１６］。 Ｌｅｖｉｎｅ Ｊ
Ｍ 等在进一步的研究中发现，接受地塞米松治疗的

犬与不给予地米治疗的患犬相比，其不良反应发生

率为后者的 ３．４ 倍，患腹泻的几率为后者的 ３．５ 倍，
患尿路感染的几率为后者的 １１．４ 倍［１７］。
１．２　 甾体类抗炎药的合理应用分析　 据美国急性

脊髓损伤研究会 ＮＡＳＣＩＳ 研究，当患者在 ＳＣＩ 超过

８ ｈ 后给予类固醇激素治疗，其结果是没有任何益

处或导致恶化。 而对于兽医来说，一方面很难确定

患病动物因椎间盘突出或脱出而造成脊髓损伤发

生的确切时间，另一方面，无论该“脊髓损伤８ ｈ内
为类固醇激素治疗的有效时间窗”的结论是否适合

用于犬类，在进行前瞻性随机双盲法实验之前，并
无依据支持 ＩＶＤＤ 患病动物使用高剂量的 ＭＰＳＳ。

然而，即使对疑似 ＩＶＤＤ 患者给予类固醇存在

争议，在适当的情况下仍然可以合理使用。 如对于

可能对类固醇的抗炎作用反应良好的患病动物，可
以采用类固醇治疗。 比如患犬表现为能够走动的

轻瘫且为初次发病，鉴别诊断也排除了其他可能，
或患犬仅表现为疑似 ＩＶＤＤ 引起的颈部疼痛。

安全使用这类药物的关键是按抗炎剂量、短期

用药，因此，推荐使用短效类固醇。 最好避免使用

长效类固醇，如地塞米松。 原因如下：①如果出现

副作用，或患犬病情恶化，或有其他潜在的神经系

统疾病而非 ＩＶＤＨ，需要尽量保证及时停药。 如果

给予了像地塞米松这样的长效类固醇，则建议按照

比强的松更低的剂量给药，并尽量缩短减药期，以
避免可能发生的严重副作用。 在长效类固醇减量

方面需要注意的是，由于其半衰期长，采用隔天给

药一次的减量方式是不够的。 当前宠物临床不乏

每天一次，连续数天使用地塞米松治疗椎间盘病实

际现象，需要引以为戒。 ②在一些脊髓损伤的实验

模型中显示长效类固醇作用具有双面性，随着长效

类固醇的使用，虽然脱髓鞘得以缓解，但同时也会

干扰髓鞘再生［１８］。
最后需要注意的是，当使用类固醇保守治疗疑

似 ＩＶＤＤ 时，应在药物治疗期间进行严格的笼养限

制，因为类固醇的抗炎作用会降低患犬的不适，使
其活动性增强，而这可能导致进一步的椎间盘脱出

及临床症状恶化。 对于某些因感染引起的椎间盘

脊椎炎，使用甾体类抗炎药可能反而因糖皮质激素

的免疫抑制作用削弱患犬自身抵抗力而加重感染，
故需在鉴别诊断后判断是否使用。
２　 非甾体类抗炎药

２．１　 非甾体类抗炎药的疗效研究　 ＮＳＡＩＤｓ 在用于

犬 ＩＶＤＤ 治疗方面的临床研究甚少。 Ｌｅｖｉｎｅ Ｊ Ｍ 等

对疑似胸腰段 ＩＶＤＨ 患犬采取保守治疗进行的一

项回顾性研究发现，相比那些没有给予 ＮＳＡＩＤｓ 药

物的患犬，接受 ＮＳＡＩＤｓ 治疗的犬生活质量相对更

高［１１］。 在另一项 Ｍａｎｎ Ｆ 等的回顾性研究中，对疑

似胸腰椎 ＩＶＤＨ 而导致背部疼痛和轻微神经功能

障碍的患犬，分别给予类固醇或非甾体抗炎药后观

察到，使用 ＮＳＡＩＤｓ 治疗的患犬与使用类固醇治疗

的患犬相比， 其复发率 （ ３３％） 低 于 类 固 醇 组

（６６％） ［１９］。 Ｌｅｖｉｎｅ Ｊ Ｍ 等的另一项回顾性的研究

显示，对疑似颈椎 ＩＶＤＨ 的患犬进行保守治疗，４９％
的患犬有所恢复，并且 ＮＳＡＩＤｓ 的使用与良好的预

后呈显著相关性［２０］。
２．２　 非甾体类抗炎药的合理应用分析　 目前已发

表的关于 ＮＳＡＩＤｓ 治疗椎间盘疾病犬的研究报告均
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是回顾性的，没有随机对照临床试验评估其疗效和

安全性。 然而，基于人医和兽医的临床经验以及实

验室动物研究显示，非甾体类抗炎药可作为保守疗

法的考虑用药。 由于非甾体类抗炎药还是很有效

的止痛剂，也有一些研究者认为其作为 ＩＶＤＤ 用药

时，仅适用于表现为颈部或背部急性疼痛，而没有

或仅有轻微神经机能障碍的病例，并应密切监测这

些患者的神经系统状况是否恶化，同时应告知主人

对其进行严格的活动限制。
虽然不同的非甾体抗炎药的 ＣＯＸ－１ ／ ＣＯＸ－２

抑制率（即 ＣＯＸ－２ 与 ＣＯＸ－１ 的选择性）各不相同，
但目前没有研究证据证明，ＣＯＸ－１ ／ ＣＯＸ－２ 抑制率

的比值较高的药物比低比率的药物对胃肠道或肾

脏副作用更小［２１］。 故非甾体类抗炎药建议应用于

肝、肾、胃肠、凝血机能均正常且血压正常、水合状

态良好的患病动物。 此外，由于该类药物的作用机

制相同，当同时服用两种或两种以上的非甾体抗炎

药时，抗炎效果不会发生叠加，但副作用发生风险

大大提高。
３　 甾体类和非甾体类抗炎药的联合用药问题

非甾体抗炎药不建议与甾体类抗炎药（糖皮质

激素）联合全身性给药，这在国际上已经成为一种

基本共识。 许多研究数据表明，二者的联合给药大

大增加了严重不良反应发生的风险［２２－２４］。 如 Ｖｏｎ⁃
ｂａｃｈ Ｐ 等的研究结果显示，ＮＳＡＩＤｓ 与糖皮质激素

联合用药的患者发生胃肠道出血的风险优势比为

２０，而单独给予 ＮＳＡＩＤｓ 的患者为 ８．３［２２］。 然而在

临床上接诊的转诊病例处方中却发现二者同时出

现的情况并不少见，并且这些转诊病例也多因存在

严重的副作用（胃肠道反应、出血、贫血甚至消化道

穿孔等），且病情并未好转或加重转诊而来。
关于二者不能联合使用的主要原因在于这种

联合用药将使胃肠道经受的损伤叠加。 一方面糖

皮质激素促进胃酸、胃蛋白酶的分泌，且延迟溃疡

的修复，另一方面 ＮＳＡＩＤｓ 在胃黏膜表面上皮细胞

内电离形成大量 Ｈ＋、抑制对消化道有保护作用的

内源性前列腺素合成、使白三烯生成增多引起粘膜

血管收缩影响其血流情况等方面破坏胃肠粘膜屏

障，促使胃肠粘膜溃疡、出血甚至穿孔的发生。 也

就是说，当全身性联合使用糖皮质激素及 ＮＳＡＩＤｓ
时，将对胃肠道黏膜从多角度造成伤害，这就增加

了上述副作用发生的可能性。
４　 展　 望

综上所述，对于两类抗炎药物的选择与应用，
作为兽医临床工作者，首先应摒弃已被科学研究证

实错误的经验性给药方式；其次慎重给药，注意这

两类抗炎药物的用药禁忌，①类固醇药物不可与非

甾体类抗炎药联合全身性给药，这将大大提高二者

副作用的发生风险；②类固醇药物的停药应逐渐减

量至停药，以防戒断反应的发生；③由于不同非甾

体类抗炎药物具有相同的药物作用机制，故不可联

用两种甚至多种非甾体类抗炎药，这种联合用药不

会使药效叠加，反而增大副作用发生风险。 最后，
应注意个体差异性，针对不同患病动物的自身情

况，合理选择适合它的抗炎药物，并应密切监测可

能出现的不良反应，如发现疑似不良反应，应立即

减量或停药。
犬 ＩＶＤＤ 的治疗方法除了包括抗炎疗法的保

守疗法之外，还有手术疗法。 保守疗法包括限制活

动、给药或 ／和针灸进行镇痛、抗炎、缓解患部肌肉

紧张等，手术疗法即对脊椎进行开槽减压，但不适

用于多发性椎间盘病，且需患病动物承担麻醉风

险。 虽然根据上述研究，单独使用甾体类抗炎药对

多数 ＩＶＤＤ 的疗效存疑，但在临床中观察到针灸后

联合使用甲强龙对不同阶段的病例，多显示出了较

好的疗效，由于目前对犬 ＩＶＤＤ 最优治疗方案仍无

定论，有关二者的协同作用和机制需要进一步研

究，以期优化临床相应治疗方案。
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