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甘草对雷公藤治疗类风湿关节炎减毒增效的研究进展
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  摘要：雷公藤是中医治疗风湿性疾病常用的中草药，对以类风湿关节炎（rheumatoid arthritis，RA）为主的风湿性疾病
起到良好的治疗作用，但由于其存在的不良反应使得该药的使用受到限制。甘草是中医传统的解毒药物，以甘草对雷公

藤治疗 RA为例，通过对近些年的文献进行综述，发现甘草可以通过影响机体的应答以及影响药物在体内的代谢过程对
雷公藤治疗 RA起到减毒增效的作用。既往尚未有综述对这方面的内容进行讨论，希望通过综述，能为安全使用雷公藤
及其相关制剂提供技术参考，为 RA的发病机制研究提供理论依据，以及对复方的研究和新药的研发提供思路。
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Research Progress of Gancao（Glycyrrhizae Radix et Rhizoma）on Attenuating Toxicity
and Enhancing Effect of Leigongteng（Tripterygii Radix）in Treatment of Rheumatoid Arthritis
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Abstract：Leigongteng（Tripterygii Radix），often used to treat rheumatic diseases，has encouraging results in the treatment of
rheumatoid arthritis（RA）.However，its use is limited due to its potential toxic side effects.In traditional Chinese medicine，Gan-
cao（Glycyrrhizae Radix et Rhizoma）is often used as an antitoxic drug.This study reviewed recent literature and highlighted the
potential of Gancao（Glycyrrhizae Radix et Rhizoma）in alleviating the toxic effects of Leigongteng（Tripterygii Radix）in the
treatment of RA and increasing the therapeutic efficacy.By influencing the body＇s response and drug metabolism，Leigongteng
（Tripterygii Radix）plays an important role.It is worth noting that the previous comments did not adequately address this aspect.
This study aims to provide valuable insights for the safe utilization of Leigongteng（Tripterygii Radix），provide a theoretical basis
for further research on the pathogenesis of RA，and provide new ideas for the development of traditional Chinese medicine com-
pounds and new drugs.

Keywords：rheumatoid arthritis；Gancao（Glycyrrhizae Radix et Rhizoma）；Leigongteng（Tripterygii Radix）；toxicity and en-
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  类风湿关节炎（rheumatoid arthritis，RA）是一种慢性、炎症
性、常累及全身多系统的自身免疫性疾病，当病情进展时易造

成关节畸形及诸多并发症，严重影响患者的健康和生活质量。

中国类风湿关节炎诊疗指南［1］中指出改善病情的抗风湿药、

生物制剂、糖皮质激素等在缓解 RA症状，延缓 RA发展方面具
有良好的效果，但同时分别存在不良反应涉及面广、价格昂贵、

品种较少等问题。

RA属于中医的风湿顽痹范畴。中医药治疗风湿顽痹历
史悠久，其中，雷公藤是治疗风湿顽痹的要药。研究显示［2］雷

公藤通过免疫抑制、抗炎、抗血管生成、抗滑膜细胞生成，软骨

和骨保护等方面来发挥治疗作用，但临床治疗过程中患者表现

出在消化系统、生殖系统、泌尿系统和心血管系统等［2 －3］方面

的不良反应，例如肝肾功能损伤、生殖细胞凋亡等，使得该药的

使用受到限制。中医在使用药物配伍的方法治疗疾病发挥减

毒增效作用方面的临床经验丰富且独具优势，本文以甘草配伍

雷公藤为例进行讨论。甘草故有“国老”之称，具有解毒、缓急

止痛、调和百药的作用。研究显示［4 －5］甘草通过提高机体对毒

物耐受性、调节肝脏中细胞色素 P450 酶系（cytochrome P450
proteins，CYP）抑制毒物活化，诱导毒物代谢以及通过与毒物发
生化学反应等方式发挥解毒作用，同时其具有的免疫抑制作用

可能对免疫性疾病的治疗起到增效作用。中药复方治疗疾病

的作用机制复杂，具有“多组分、多途径、多靶点”的特点。甘
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草和雷公藤的提取物、水煎剂、活性成分等方面的单独研究和

组合研究有了一定的进展，并且相较于复方，单从甘草和雷公

藤的角度进行研究更加简单，通过对甘草配伍雷公藤的研究能

侧面提供复方治疗疾病作用机制的思路。研究发现甘草对雷

公藤在治疗 RA方面可能通过影响机体自身的应答或者影响
药物在体内的代谢过程这两方面起到减毒增效的作用，然而目

前还没有相关的综述，致使人们对其中的机制机理仍缺乏全面

深入的了解。因此，本文对近年来的研究进展进行综述，以期

为临床医师在安全使用雷公藤及其药物制剂提供技术参考，为

RA的发病机制研究提供理论依据，并进一步为复方研究与新
药开发提供思路。

1  甘草及雷公藤的研究
1 .1  活性成分研究现状

雷公藤中发现的化学成分已有 500 多种［6］，雷公藤甲素

（triptolide，TP又称雷公藤内酯醇）是雷公藤中分离出的活性
最高的环氧二萜内酯类化合物，是雷公藤治疗 RA 的有效活性
成分之一［7 －8］，同时也常作为雷公藤毒性研究的重点［2］。甘

草中目前发现的化学成分有 400 多种，其中以三萜皂苷［9］为代

表的甘草酸和以黄酮［1 0］为代表的甘草苷等是甘草化学成分的

研究重点［1 1］。针对甘草酸和甘草苷的生物合成和调控的研究

已经有了一定的成果［1 2］，特别是以甘草酸和甘草苷以及甘草

其他化学成分为主要活性成分的药物已经被广泛用于临床的

疾病治疗。例如，临床中适用于血液循环障碍的银杏叶提取物

注射液，其主要成分便是内酯类化合物和黄酮类化合物，目前

已被广泛应用于临床，疗效明显且不良反应发生率低［1 3］。因

此，可以推知甘草对雷公藤的减毒增效作用可能与黄酮类化合

物和内酯类化合物的相互作用有关。

1 .2 甘草对雷公藤临床减毒增效现状 临床与实验的数据显
示［1 4 －1 6］，甘草配伍雷公藤对比单独使用雷公藤在增加疗效与

降低不良反应发生率方面更具优势。孙鹤春等［1 4］对比复方甘

草酸苷联合雷公藤多苷片组与单独使用雷公藤多苷片组，发现

前者治疗疾病有效率 77.78%大于后者 52.94%，P 值小于
0.05；肝损伤发生率前者 7.41 %小于后者 23.53%，P值小于
0.05。夏素霞等［1 5］发现甘草和雷公藤提取物配伍组相较于单

纯雷公藤提取物组对肾病模型大鼠血液生化指标的损害更小。

李涯松等［1 6］对比加用甘草的雷公藤复方煎剂组与加用等效剂

量雷公藤多苷片组治疗 RA患者，前者能够有效缓解患者临床
症状并延缓不良反应的发生。由此可见，甘草和雷公藤配合使

用有利于提高临床的疗效和降低临床不良反应发生的概率。

中药的配伍使用或者炮制使用在减毒增效方面的作用将可能

成为未来单体研究的发展趋势，然而由于缺乏对作用机制的理

解，妨碍了甘草对雷公藤治疗 RA在药物剂量配伍、单体配伍、
炮制方法、制药方式等方面的进一步发展。因此，笔者致力于

阐述甘草对雷公藤治疗 RA减毒增效的作用机制，期冀为新药
研发乃至相关领域的发展提供思路。

2 甘草配伍雷公藤减毒增效的作用机制
2.1 应答过程
2.1.1 调节细胞因子的表达 研究发现单独使用雷公藤与甘
草配伍使用雷公藤，对肿瘤坏死因子 －α（tumor necrosis
factor －α，TNF －α）［1 7 －20］，白介素 －10（interleukin －1 0，IL －
1 0）［1 9］，白介素－2（interleukin －2，IL －2）［1 7］，白介素 －6（in-
terleukin －6，IL －6）［1 8，20］，白介素 －1β（interleukin －1β，IL －
1β）［1 7 －1 8，20］等细胞因子在动物模型体内的表达水平有影响。

通过对比单独使用雷公藤与甘草配伍使用雷公藤的实验发现，

在动物模型体内前者 TNF －α、IL －1β、IL －2、IL －6 表达水平
升高，后者 TNF －α、IL －1β、IL －2、IL －6 表达水平降低；前者
IL －1 0 表达水平降低，后者 IL －1 0 表达水平升高。其中 IL －6
表达水平的升高与肝损伤相关［21］，IL －6 能够促进 Th1 7 的活
化，Th1 7 活化加强会促进 IL －1 7 表达，这一过程可能增加 RA
患者破骨细胞的活性从而发生骨侵蚀［22］，因此，甘草对雷公藤

治疗 RA过程中降低 IL －6 的表达具有重要意义。TNF －α是
RA主要的促炎性细胞因子，TNF －α抑制剂在临床的运用已
经显现出疗效，另外 TNF －α、IL －1β水平的抑制可以对胶原
诱导性关节炎（collagen induced arthritis，CIA）大鼠起到抗炎作
用［23］。IL －1β和 IL －6 表达的减少，IL －1 0 表达的增加，有利
于改善 CIA大鼠的关节炎症状［24］。由此可以看出，甘草对雷

公藤可以通过对细胞因子的调节，改善肝损伤程度和关节炎症

状，起到减毒增效作用。

2.1.2 抑制高迁移率族蛋白 B1 （high mobility group box 1，
HMGB1）相关炎症通路 RA 的发生发展离不开炎症的作用，
而不良反应的发生也与炎症相关。RA 患者血清中的 HMGB1
水平较正常人高，且与疾病活动度呈正相关［25］，抑制 HMGB1
相关炎症通路可能对控制 RA 的病情起作用。雷公藤能够提
高 HMGB1 介导的 HMGB1 －Toll 样受体 4（toll －like receptor
4，TLR4）／核转录因子κB（nuclear factor kappa －B，NF －κB）通
路的表达，且与肝损伤程度呈正相关［26］，说明雷公藤造成的肝

损伤可能与该通路表达水平的提高有关。雷公藤治疗 RA 具
有疗效，但尚未有研究证实 HMGB1 相关通路表达水平的提高
对 RA患者疾病活动性的影响。值得关注的是，甘草炮制雷公
藤组的大鼠血清中 HMGB1、HMGB1 通路相关蛋白 TLR4、NF －
κB表达水平均较单纯雷公藤组低，并与大鼠血清中丙氨酸氨
基转移酶（alanine aminotransferase，ALT）、天门冬氨酸氨基转移
酶（aspartate aminotransferase，AST）表达正相关［1 7］。另外，有研

究显示甘草酸能够抑制 HMGB1 ／TLR4／NF －κB／缺氧诱导因
子－1α（hypoxia inducible factor －1α，HIF －1α）信号通路［27］。

甘草与雷公藤配伍时能够抑制 HMGB1 相关炎症通路，减轻可
能由 HMGB1 相关通路激活导致的肝损伤。甘草对雷公藤治
疗 RA可能通过抑制 HMGB1 的表达，减轻 RA疾病的活动性。
2.1.3 调节花生四烯酸代谢过程 当花生四烯酸被环氧化酶
氧化产生前列腺素和血栓素，或者通过脂氧化酶的氧化作用产

生白三烯（leukotriene，LT）这些代谢产物可以加强中性粒细胞
的趋化作用。5 －脂氧合酶（5 －lipoxygenase，5 －LOX）是 LT形
成的关键酶，雷公藤［28］通过抑制 5 －LOX 的活性起到抗炎作
用。异甘草酸镁［29］作为甘草酸制剂具有肝细胞保护和抑制

5 －LOX合成的作用。异甘草酸镁对雷公藤造成的肝损伤可
能起到保护作用，同时协同雷公藤抑制 5 －LOX 的活性，减少
LT的形成，进而可能对 RA起到治疗作用。RA 患者外周血多
形核粒细胞产生 LT的能力较健康人强，通过减少 LT 的形成
可能减轻 RA患者的病情。
2.1.4 调节辅助性 T细胞 1 7（T helper cell 1 7，Th1 7）／调节性
T细胞（regulatory T cell，Treg）的平衡 Treg 具有抑制炎症反
应的作用。RA 患者外周血 Treg 水平对比骨关节炎患者低，
RA患者关节腔中 Treg水平对比外周血高，且外周血中 Treg水
平的高低与疾病活动度呈负相关［30］。具有抗炎作用的 Treg
在 RA患者外周血与关节腔中数量水平的变化影响疾病的活
动情况。Th1 7 在 RA的滑液中数量丰富，Treg／Th1 7 失衡与 RA
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的病情变化以及雷公藤所致的不良反应有关。研究发现［31］

Treg／Th1 7 失衡可能是雷公藤导致肝损伤的原因之一。TP 致
肝损伤过程中 Th1 7 增殖加强，Tregs 抑制加强［32］，Th1 7／Tregs
值升高。通过关节炎动物模型证实了复方甘草酸苷［33］、含甘

草的复方［34］、甘草提取物甘草甜素［35］能将升高的 Th1 7／Treg
比例降低，其机理主要是通过调节 Th1 7／Treg平衡从而调控炎
症的活动性。Th1 7／Treg平衡的失调，影响炎症的表达、影响雷
公藤所致的肝损伤，而甘草可以改善以上过程。

2.1.5 影响程序性细胞死亡过程 细胞的异常增殖，使得早
期针对肿瘤的药物运用于对 RA 的治疗，并取得了一定的疗
效。RA患者关节腔内滑膜异常增殖，可能与基因表达影响程
序性细胞死亡有关。有研究显示，雷公藤多苷可能通过抑制巨

噬细胞迁移抑制因子的表达来控制滑膜细胞增殖［36］，激活滑

膜成纤维细胞中的磷脂酰肌醇 3 激酶（phosphatidylinositol 3 ki-
nase，PI3K）／蛋白激酶 B（protein kinase B，AKT）信号通路抑制
自噬［37］，从而限制滑膜成纤维细胞的迁移。异甘草素－β－环
糊精包合物可以通过促进滑膜细胞凋亡来改善 CIA 大鼠的症
状［38］。甘草的化学成分以及雷公藤的化学成分在影响细胞程

序性死亡方面对缓解关节炎症状都具备一定的疗效，可惜的是

尚未有二者配伍使用对滑膜细胞程序性死亡的影响报道。在

减毒方面，甘草煎汤炒炙的方法炮制雷公藤后，发现其能够降

低 B淋巴细胞瘤－2 基因（B －cell lymphoma －2，Bcl －2）相关
X蛋白（recombinant Bcl －2 associated X protein，Bax）表达、提
高 Bcl －2 蛋白表达［39］，通过调控凋亡基因相关蛋白的表达从

而发挥生殖系统的保护作用。甘草对雷公藤的减毒作用可能

影响细胞程序性死亡产生，但甘草对雷公藤在增效方面有关细

胞程序性死亡的机制仍需要继续探索。

2.1.6 调节 CYP的表达 甘草和雷公藤的配伍使用在体内
可能通过影响 CYP的表达从而发挥减毒增效作用。CYP是一
个基因超家族，可以分为 CYP1，CYP2，CYP3 这 3 个家族，其编
码的酶蛋白与物质代谢有关。早期实验发现 CYP 敲除的小鼠
服用 TP后在小鼠血液与组织中发现 TP的含量比正常小鼠更
高［40］，说明 CYP能够影响 TP 在体内的代谢。研究发现预先
注射甘草酸［41 －42］能使正常动物模型体内 CYP 表达水平上调，
进而加速 TP 在体内的代谢消除［42 －43］，降低雷公藤制剂所致

ALT、AST的升高及改善肝病理性改变。从甘草和雷公藤的配
伍使用能够影响动物模型体内 CYP对 TP的代谢，到发现影响
动物模型体内 CYP表达上调促进 TP 在体内的代谢消除这一
过程具有很大的意义。此外，TP 加用生、炙甘草组对比单用
TP组，前者能减轻小鼠肝、肾、睾丸的损伤［44］。同时，生、炙甘

草均能使诱导小鼠体内 CYP3As表达增高，且生甘草表现更明
显［44］。随着研究的深入，甘草对雷公藤具有的减毒增效作用

在 CYP系统中有了更细致地发现。CYP2D6、CYP3A4 的信使
核糖核酸（messenger ribonucleic acid，mRNA）及蛋白与 ALT、
AST等肝损伤相关标志物在雷公藤多苷片组的小鼠血清中含
量的表达负相关，而配伍使用甘草水提物则能提高小鼠血清中

CYP2D6、CYP3A4 的活性［45］，产生变化的原因可能在于配伍使

用甘草水提物可以加速小鼠体内毒性物质的代谢，从而起到肝

保护作用。另外有研究发现［46］大鼠体内 CYP2B1 和 CYP3A1
的 mRNA过表达会导致肝损伤，然而配合复方甘草酸苷能下
调 CYP2B1 mRNA水平，从而起到大鼠的肝保护作用。由此可
见，甘草对雷公藤通过上调 CYP2D6、CYP3A4 的表达，下调
CYP2B1 的表达来发挥促进毒性物质代谢以及肝、肾、睾丸保

护的作用。

2.1.7 影响氧化应激相关过程 氧化应激与 RA 的发生发展
关系密切［47 －48］，RA 患者关节腔内存在氧化应激反应。核因
子 E2 相关因子 2（nuclear factor erythroid 2 related factor 2，
Nrf2）在机体的抗氧化和抗炎过程中起作用。研究发现［49］TP
能诱使 Nrf2 的 mRNA和蛋白表达水平降低，而甘草提取物等
可能通过影响 Nrf2 途径发挥降低雷公藤所致肝毒性的作用。
甘草配伍雷公藤减轻心毒性［50］可能与上调 Nrf2 介导的心抗
氧化防御与减轻氧化损伤有关。作为核心结构的 Nrf2，其
Kelch 样 ECH相关蛋白 1（Kelch －like ECH －associated protein
1，Keap1 ）－Nrf2／抗氧化反应元件（antioxidant response ele-
ment，ARE）信号传导通路［51］参与调控氧化应激过程，与抗氧

化、抗炎，免疫调控、骨与软骨代谢、细胞凋亡相关。甘草水提

物［45］、甘草煎汤配伍雷公藤或甘草炒炙雷公藤［52 －53］，均能抑

制氧化应激指标丙二醛水平，增加超氧化物歧化酶活性，同时

甘草可能通过弱抗氧化防御减轻雷公藤所致生殖毒性［39］。此

外，甘草的主要化合物黄酮同样具有抗氧化作用［54］。甘草配

伍雷公藤可能通过影响氧化应激过程对于雷公藤所致的肝、

肾、心毒性起到保护作用。

2.2 药物代谢过程
2.2.1 量－时－效的影响 甘草对雷公藤的减毒增效作用在
临床试验和动物实验中已被证实，剂量配比关系与服用时间长

短对 RA症状缓解以及雷公藤的不良反应有关。“中医不传之
秘在于剂量”，有研究［55］报道不同剂量的甘草酸配伍 TP 分组
进行动物实验，结果表现出不同程度的减毒效果。一项研究发

现［20］甘草次酸低剂量组相较于高剂量组对 TP 干预的大鼠存
在抗炎、抗氧化和抗凋亡的作用。另一项研究［26］发现动物模

型在连续给予雷公藤溶液 1 周时，同时给予的甘草酸铵对肝损
伤的程度无明显作用，但当连续给药 3 周时，肝损伤程度出现
统计学意义。另外的研究发现［43］配伍甘草组的 TP 诱导动物
模型代谢组学显示出连续给药能有效减少动物模型尿液中 TP
毒性相关的潜在生物标志物含量。TP干扰大鼠正常代谢的过
程受给药时间影响，体现时间依赖性，而有研究［56］发现甘草可

以延长雷公藤发挥抗炎作用的持续时间，以及提高雷公藤的最

大治疗剂量。以上内容说明甘草对雷公藤在给予不同的配伍

剂量、不同的给药时间，对症状的缓解和不良反应的程度上均

产生影响。相关方面的研究以动物实验为主，但由于缺乏数据

支撑因此未能阐明剂量和时间对指标的影响机制，且缺乏与

RA相关的临床试验对此进行证实。综上所述，甘草对雷公藤
产生的减毒增效作用与时间和剂量有关，但甘草与雷公藤相关

活性成分剂量配伍情况对增效和减毒的影响并非单纯的正相

关关系。甘草能够提高雷公藤的生物利用度，在保证疗效的同

时，减少雷公藤的用量［57］具有意义，但具体如何提高，怎样标

准化地提高是仍需解决的问题。

2.2.2 排泄与组织分布的影响 甘草对 TP 在动物模型药物
代谢过程中的排泄与组织分布上产生影响。无论是单独给予

TP还是联合甘草给药，研究发现［58］TP 均能从动物模型的尿
液中排泄，且联合用药组排泄总量更多，另外联合用药组和单

独给药组在肾脏排泄和肠道排泄上有所不同，不仅说明甘草能

加速 TP的排泄，而且可能通过不同的排泄途径影响药物在体
内的存留情况从而影响疗效。另外，单独给药组和联合用药组

在大鼠体内 TP的分布也不同，联合用药组 TP 在大鼠的各组
织中的分布浓度较低，变化趋势更加平缓［59］。这种分布及浓
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度趋势的变化同样表现在雷公藤内酯酮的代谢中［60］。综上所

述，甘草对雷公藤化学成分（以 TP为例）在体内的代谢存在促
进作用，且主要以肾脏代谢为主。这些既是有效成分又是毒性

成分的物质在体内保持相对低的浓度水平，且变化趋势较为平

缓，可能是甘草对雷公藤具有减毒增效作用的原因之一。

2.2.3 代谢组学与代谢通路研究 甘草能够影响雷公藤化学
成分在体内的代谢情况，有研究发现［58］雷公藤联合甘草用药

和单独给药在动物模型体内的代谢产物种类和生成量方面存

在差异，其中雷公藤联合甘草使用后不仅能回调肝肾损伤性代

谢产物，还能降低雷公藤活性成分在大鼠体内的峰浓度，延长

滞留时间［61］。从这一角度看出甘草能够提高雷公藤的生物利

用度。另外，甘草可能通过调节能量、色氨酸、卟啉、泛酸代谢

等［43，62］途径，干预雷公藤化学成分的毒性作用，但具体干预方

式仍有待研究。

3 总结与展望
减毒增效的意义在于能够提高生物利用率，而甘草对雷公

藤的作用主要表现：在合理的范围内，使用“简便廉验”的方

式，即用最小的剂量获得同等或者更大的疗效以及最小的不良

反应。甘草和雷公藤是传统的中草药，二者配伍或者炮制使用

的历史久远，而且二者共同使用产生的减毒增效作用已被肯

定，因此从机制上分析减毒增效作用具有意义。甘草对雷公藤

通过减少 TNF －α、IL －1β、IL －2、IL －6 的表达水平，增加IL －
1 0表达，降低 Th1 7 的活化程度，影响 Treg／Th1 7 的平衡、下调
HMGB1 的表达，并进一步下调细胞因子的表达，抑制中性粒细
胞趋化；改善氧化应激环境，减少细胞损伤，亦能减少 HMGB1
的表达；通过抑制巨噬细胞迁移抑制因子，抑制 5 －LOX 的活
性，减少 LT形成，从而限制滑膜细胞迁移、抑制中性粒细胞趋
化；通过上调 CYP2D6、CYP3A4 的表达，下调 CYP2B1 的表达
促进毒性物质代谢以及起到肝、肾、睾丸保护的作用，以及降低

Bax蛋白表达、提高 Bcl －2 蛋白表达从而起到睾丸保护的作
用。另外，甘草能够促进雷公藤在体内的代谢和排泄，还可能

与其降低雷公藤化学成分在体内的峰值及浓度、延长在体内的

存在时间，调节雷公藤化学成分在体内的组织分布有关。

虽然前文已经得出部分结论，但对于最合理的药物配伍剂

量和服药疗程方面，对于药物在体内的低浓度状态对 RA 炎症
的影响方面，对于雷公藤配伍甘草后出现药物代谢产物在组织

分布浓度上存在差异的机制研究方面，以及对于雷公藤本身会

导致肾毒性，但联合甘草能够减轻肾毒性这一点与排泄方式是

否存在联系等方面仍是需要解决的问题。另外，虽然这些减毒

增效作用是以甘草对雷公藤在治疗 RA 方面为例，但研究得出
的调控炎症通路、炎症因子、氧化应激、细胞凋亡、CYP 等方面
的结论，除了对 RA在治疗和发病机制方面有参考意义以外，
对于其他使用雷公藤及其相关制剂治疗有效且存在不良反应

的疾病，以及其他以抗炎、靶向调控细胞凋亡等为治疗方式的

免疫性疾病同样具有参考意义。通过先证实两药配伍使用存

在减毒增效的作用、提出两药的活性成分配伍可能存在的效

用，再研究配伍存在效用可能发挥的机制，这种方式对复方的

研究可以提供一定的思路。另外，由于雷公藤存在的不良反应

导致药物使用受到限制的解决办法可以从药物配伍的角度进

行探索，进一步促进以两药活性成分组合使用为依据的雷公藤

新型制剂的研发。
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