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推拿手法对颈动脉粥样硬化斑块模型兔
CD68、MMP-2表达的影响
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［摘要］ 目的　探讨不同颈椎旋转角度的推拿手法对颈动脉粥样硬化的影响。方法　25 只新西兰兔随机抽

取5只作为对照组，其余20只兔作为造模组。造模组兔采用动脉内膜球囊损伤联合高脂饲料喂养的方式建立

颈动脉粥样硬化模型，造模后随机分为模型组及颈椎旋转 90°、105°、120°组，每组 5 只。颈椎旋转 90°、
105°、120°组采用一指禅推法、㨰法、拨法放松兔颈部肌肉后，分别进行颈椎旋转 90°、105°、120°，左右

各旋转 1次。上述全部手法每天 1次，共干预 2周，其余两组不做干预。取兔左侧颈总动脉，用 HE染色观察

颈动脉组织病理形态，免疫组化染色观察颈动脉组织内巨噬细胞通用标志物 CD68 及基质金属蛋白酶 2
（MMP-2） 表达情况并进行半定量分析。结果　HE染色显示，对照组颈动脉未见明显病变；模型组可见内膜

下泡沫细胞聚集，中膜血管平滑肌细胞增多、排列紊乱，部分血管平滑肌细胞由中膜进入内膜下，形成纤维

帽；颈椎旋转 90°、105°、120°组内膜下泡沫细胞大量聚集，管腔狭窄症状较模型组改善；与颈椎旋转 90°组
比较，颈椎旋转 105°、120°组颈动脉内皮稍有脱落倾向。与对照组比较，模型组及颈椎旋转 90°、105°、
120°组颈动脉组织 CD68、MMP-2表达升高 （P＜0. 05）；与模型组比较，颈椎旋转 90°、105°、120°组颈动脉

组织 CD68、MMP-2 表达降低 （P＜0. 05）；颈椎旋转 90°、105°、120°组三组间两两比较，CD68 阳性表达差

异无统计学意义（P＞0. 05）；颈椎旋转105°、120°组颈动脉组织MMP-2阳性表达较颈椎旋转90°组升高（P＜
0. 05）。结论　推拿手法可通过降低斑块内巨噬细胞 CD68 含量和 MMP-2 水平，促进斑块稳定；但随着颈椎

旋转角度的增加，可能会导致MMP-2表达升高，从而一定程度上降低斑块稳定性。
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动脉粥样硬化（atherosclerosis， AS）是一种血管

系统的慢性炎症性疾病［1］。颈动脉处发生的动脉硬

化被称为颈动脉粥样硬化（carotid atherosclerosis， 
CAS），常作为全身动脉粥样硬化形成和演变的观

察“窗口”［2］。全球心血管疾病的主要死亡原因是

缺血性心脏病和缺血性卒中，主要的可改变危险因

素之一是低密度脂蛋白（LDL）升高，而CAS是缺

血性脑卒中和心肌梗死的重要诱因，其发病机制也

与 LDL 密切相关［3］。颈动脉斑块是 CAS 的主要表

现，斑块的脱落或破裂也是诱发心血管意外的重要

原因之一，2020年全球 30~79岁人群颈动脉斑块患

病率估计为 21. 1%［4］。该年龄段群体亦是颈椎病的

高发人群，在中国颈椎病患病率为13. 76%［5］。

推拿手法具有理筋整复、纠正小关节紊乱、松

解粘连、缓解颈椎肌群肌肉疲劳等作用，临床常作

为颈椎病的首选治疗方式［6］。有研究［7-8］发现，颈

椎失稳、退行性病变等刺激颈椎后纵韧带交感神经

兴奋，可引起颈内动脉、椎动脉等血管收缩痉挛，

继而导致血流动力学改变，诱发 CAS 斑块形成。

临床上许多因颈椎病接受推拿手法治疗的患者，合

并有颈动脉斑块。前期 Meta 分析结果［9］显示，推

拿手法对 CAS动物模型的血流动力学因素无影响。

但推拿手法是否影响斑块内纤维帽厚度、炎细胞浸

润等，以及不同的颈椎旋转角度对斑块稳定性的影
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响是否具有差异，尚缺乏足够的证据。研究显示，

CD68作为巨噬细胞通用标志物，在不稳定斑块中

表达升高，而在稳定斑块中表达下调，因此可作为

不稳定斑块的有效诊断标志物［10］。在人类颈动脉

脆弱斑块中，基质金属蛋白酶 2 （MMP-2）的蛋白

及 mRNA 水平均升高，有助于不稳定斑块的诊

断［11］。故本研究旨在通过对 CAS 兔进行不同颈椎

旋转角度的推拿干预，观察其对颈动脉组织内巨噬

细胞CD68以MMP-2表达的影响，探讨不同颈椎旋

转角度对 CAS 兔斑块稳定性的影响，以期为临床

推拿手法的安全运用提供科学依据。本研究通过江

西中洪博元实验动物伦理委员会认证（伦理编号：

202212010002）。

1　材料与方法

1. 1　动物

SPF 级成年雄性新西兰兔 25 只，体质量 2. 0~
2. 5 kg，3 月龄，购买于湖南太平生物科技有限公

司，实验动物生产许可证号：SCXK （湘） 2020-
0005。动物饲养于室温 20~22 ℃、湿度 40%~60%
环境下，12 h昼夜循环，动物可自由饮水和摄食。

1. 2　主要试剂与仪器

二甲苯（批号：33535）、无水乙醇（批号：32061）、

95% 乙醇 （批号：32061），西陇科学股份有限公

司；苏木素染液 （批号：ZLI-9610）、辣根酶标记

山羊抗兔 IgG （H+L）（批号：ZB-2301），北京中杉

金桥生物技术有限公司； Scott 蓝化液 （批号：

G1865）、伊红染色液（批号：G1100），美国Solarbio
公司；DAB 显色试剂盒（批号：CW0125M），北京

CWBIO 公司；CD68 抗体（批号：DF7518）、MMP-2
抗体（批号：AF5330），美国Affinity公司；二水柠

檬酸钠（批号：S116311），上海阿拉丁生化科技股

份有限公司；柠檬酸（批号：77-92-9），天津市大

茂化学试剂厂；牛血清白蛋白 （BSA，批号：

S12012），上海源叶生物科技有限公司，30% 过氧

化氢（批号：51001），天津玉福泰化学试剂有限公

司；戊巴比妥钠（批号：201201），北京化学试剂

公司；注射用青霉素钠（批号：030202659），华北

制药股份有限公司；高脂饲料（2% 胆固醇+5% 猪

油+1% 蛋黄粉+92% 普通饲料，批号：20230721），

江苏省协同医药生物工程有限责任公司。

1. 5 mm×15 mm PTCA 球囊扩张导管 （上海康

德莱医疗器械股份有限公司）；KD-TS3S1型组织脱

水机 （浙江省金华市科迪仪器设备有限公司）；

HistoCore Arcadia H 型 石 蜡 包 埋 机 、 HistoCore 
BIOCUT 型切片机、Leica HI1210 型摊片机 （德国

Leica 公司）；CX43 型显微镜 （日本 OLYMPUS 公

司）；HGZF-101-1型电热恒温鼓风干燥箱（上海跃

进医疗器械有限公司）；DHP-9054型热恒温培养箱

（山东博科生物有限公司）。

1. 3　动物分组与造模

将 25 只雄性新西兰兔普通饲料适应性喂养 1
周，按体质量大小排序，用随机数字表法抽取 5只

作为对照组。对照组继续普通饲料喂养 11 周，其

余新西兰兔作为造模组采用动脉内膜球囊损伤联合

高脂饲料喂养［12］的方法建立颈动脉粥样硬化模型：

高脂饲料 120 g/d喂养 1周后，进行动脉内膜球囊损

伤术。新西兰兔仰卧固定于手术台上，用 3%戊巴

比妥钠 1 ml/kg 耳缘静脉注射进行麻醉，备皮、消

毒、切开颈部皮肤，分离左侧颈总动脉，夹闭颈总

动脉近心端和颈内动脉，结扎颈外动脉远心端，于

颈内外动脉分叉处前方 0. 5 cm剪“V”形切口，插

入球囊导管，注入空气，使球囊扩张，回拉 3次后

撤出，结扎颈外动脉，缝合皮肤。术后连续 3天肌

肉注射 40 万 U 青霉素预防感染。术后继续高脂饲

料（120 g/d）喂养 8周。造模组采用随机数字表法

随机抽取 2只新西兰兔验证造模情况，空气栓塞法

处死后，取颈总动脉全长，肉眼观察可见颈动脉斑

块，HE染色显示内-中膜增厚，内膜下泡沫细胞大

量聚集，中膜血管平滑肌细胞增多、排列紊乱，提

示造模成功［12］。将剩余18只造模成功的新西兰兔，

再次按体质量大小排序，用随机数字表法分为模型

组 3只，颈椎旋转 90°、105°、120°组各 5只，并将

此前随机抽取的 2只验证模型的新西兰兔归为模型

组，故最终模型组兔为5只。

1. 4　干预措施

对照组和模型组不做任何干预措施。颈椎旋转

90°组、颈椎旋转 105°组和颈椎旋转 120°组在造模

成功后，实施推拿手法治疗，为期 2周。所有操作

手法均由同一名有经验的推拿医师进行，操作的同

时观察动物的表现。具体操作如下：新西兰兔取蹲

坐位，操作者安抚其 3~5 min，待兔安静后，分别

于一指禅推法、㨰法、拨法作用于兔颈项部，操作

时间约 15~20 min；待兔颈部肌肉放松后，使其颈

部前屈 10~15°，操作者一手掌心托住兔下颌部，

另一手以张开的虎口扶持兔后枕部，两手向上用力

拔伸颈椎，停留 3~5 s；其后双手协同用力，颈椎

旋转 90°、105°、120°组分别反向旋转兔头颈部
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90°、105°、120°，左右各 1次。上述全部手法每天

1次，7次为1个疗程，共2个疗程。

1. 5　观察指标及方法

实验最后一天，禁食，不禁水。次日称重，3%
戊巴比妥钠 1 ml/kg 耳缘静脉注射麻醉。沿颈部正

中切开皮肤，分离皮下组织及肌肉，暴露并游离左

侧颈总动脉，取其全长，用缓冲液冲洗后，剥离周

围脂肪和结缔组织，用4%多聚甲醛溶液4 ℃固定。

1. 5. 1　HE 染色观察颈动脉病理形态　用 4% 多聚

甲醛溶液 4 ℃固定颈总动脉，72 h后取出，用磷酸

盐缓冲溶液清洗后，梯度乙醇脱水、透明、浸蜡、

石蜡包埋，切片机连续切片 7张，切片厚度 5 μm。

将切片放入二甲苯、乙醇脱蜡；苏木素染液染 3~
5 min，自来水洗，1% 盐酸酒精分化，自来水洗，

返蓝液返蓝，流水冲洗；伊红染液染 3~5 min，流

水冲洗。梯度乙醇脱水，二甲苯透明，超净高级封

片胶封片。显微镜下观察颈动脉病理形态。

1. 5. 2　免疫组化染色观察颈动脉组织内 CD68、

MMP-2 表达　将颈动脉组织石蜡切片用梯度乙醇、

二甲苯脱蜡；加入柠檬酸盐缓冲液进行高温高压抗

原修复，自然冷却后，使用 PBS 淋洗；滴加

3%H2O2灭活内源性过氧化物酶活性，PBS 充分淋

洗；0. 5% TritonX-100 室温通透 20 min；PBS 浸洗

玻片 3次，封闭液 37 ℃封闭 30 min；加稀释后一抗

CD68 （1∶ 100）、MMP-2 （1∶ 100）， 4 ℃过夜；

PBS 漂洗 3 次，加入辣根酶标记山羊抗兔 IgG （H+
L），37 ℃孵育 30 min，PBS 充分淋洗；DAB 显色

3~5 min，PBS 冲洗 1 min，苏木素染液复染 3 min，
盐酸酒精分化，返蓝，自来水冲洗；脱水、透明、

中性树胶封片。显微镜下观察颈动脉组织内CD68、
MMP-2 显色程度，并半定量分析计算其累积光密

度（IOD）。

1. 6　统计学方法

采用 SPSS 25. 0软件进行分析。本研究计量资

料均满足正态分布用（x̄±s）表示，方差齐时多组

间比较用单因素方差分析，组间两两比较用LSD检

验；方差不齐时多组间比较用Welch检验，组间两

两比较用Dunnett-t检验。检验水准α=0. 05。
2　结果

2. 1　各组兔颈动脉组织病理形态比较

对照组颈动脉结构正常，未见明显病变；模型

组颈动脉内-中膜增厚，内膜下可见泡沫细胞聚

集，中膜血管平滑肌细胞增多、排列紊乱，部分血

管平滑肌细胞由中膜进入内膜下，形成纤维帽，管

腔狭窄。颈椎旋转各组内膜下泡沫细胞大量聚集，

管腔狭窄症状较模型组改善。与颈椎旋转 90°组比

较，颈椎旋转 105°、120°组颈动脉内皮稍有脱落倾

向。见图1。
2. 2　各组兔颈动脉组织巨噬细胞 CD68、MMP-2表

达比较

免疫组化染色可见 CD68阳性表达的巨噬细胞

呈棕色。图 2示，对照组几乎不表达棕色；模型组

棕色表达明显增多；颈椎旋转各组棕色表达较模型

组明显减少，与颈椎旋转 90°组比较，颈椎旋转

105°、120°组棕色表达稍增多。免疫组化染色可见

MMP-2棕染呈阳性。图 3示，对照组几乎不表达棕

色；模型组棕色表达明显增多；颈椎旋转各组棕色

注：黑色箭头为颈动脉粥样硬化病变处。

图1　各组兔颈动脉组织病理学形态（HE染色，×200）
Figure 1　Histopathologic morphology of carotid artery of rabbits in each group 

（HE staining，×200）
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表达较模型组明显减少，与颈椎旋转 90°组比较，

颈椎旋转105°组和颈椎旋转120°组棕色表达增多。

表 1 示，与对照组比较，模型组及颈椎旋转

90°、105°、120°组的巨噬细胞 CD68、MMP-2表达

升高 （P＜0. 05）；与模型组比较，颈椎旋转 90°、
105°、120°组巨噬细胞CD68、MMP-2表达降低（P＜
0. 05）；颈椎旋转90°、105°、120°组三组之间CD68
表达比较差异无统计学意义 （P＞0. 05）；与颈椎

旋转 90°组比较，颈椎旋转 105°、120°组MMP-2表

达升高 （P＜0. 05）；颈椎旋转 105°、 120°组间

MMP-2表达比较差异无统计学意义（P＞0. 05）。

3　讨论

根据 CAS 的临床症状，可将其归为中医学

“眩晕”“头痛”“中风”等范畴［13］；根据CAS的病

位，又与“脉痹”“脉浊”相对应。CAS病因复杂，

注：黑色箭头代表巨噬细胞CD68表达定位。

图2　各组兔颈动脉CD68表达情况（免疫组化染色，×400）
Figure 2　CD68 expression in the carotid artery of rabbits in each group （immunohistochemical staining， ×400）

注：黑色箭头代表MMP-2表达定位。

图3　各组兔颈动脉基质金属蛋白酶2（MMP-2）表达情况（免疫组化染色，×400）
Figure 3　Carotid artery matrix metalloproteinase 2 （MMP-2）  expression in rabbits in each group 

（immunohistochemical staining， ×400）
表1　各组兔颈动脉组织内巨噬细胞CD68、MMP-2表达比较

Table 1　Comparison of macrophage CD68 and MMP-2 expres⁃
sion in carotid artery tissues of rabbits in each group（IOD， x̄±s）

组别

对照组

模型组

颈椎旋转90°组

颈椎旋转105°组

颈椎旋转120°组

F值

P值

兔数

5

5

5

5

5

CD68
25511. 81±
8269. 81

385100. 90±
147015. 50a）

157195. 98±
50673. 09a） b）

203059. 08±
15498. 26a） b）

262261. 92±
97329. 20a） b）

12. 92
         ＜0. 05

MMP-2
35455. 40±
10987. 86

169279. 92±
19440. 82a）

67396. 86±
5956. 19a） b）

114008. 94±
13728. 88a） b） c）

92987. 49±
32300. 17a） b） c）

36. 05
         ＜0. 05

注：IOD，累积光密度；MMP-2，基质金属蛋白酶2。
a） 与对照组比较，P＜0. 05；b） 与模型组比较，P＜0. 05；

c）与颈椎旋转90°组比较，P＜0. 05。
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主要与外感六淫、先天不足、饮食不节、情志失

调、年老体衰等相关。CAS病机总属本虚标实，高

社光教授强调本病病机主要责之于痰瘀互结［14］；

国医大师朱良春认为脾肾不足，痰瘀互结是导致

CAS 斑块不稳定的核心病机［15］；而顾锡镇教授则

认为其本在于肝肾阴虚，其标在于痰瘀阻络［16］。

由此可见，虽然各位医家对于本虚的意见不一，但

其标在于痰瘀互结这一观点，已经在一定程度上取

得了学界的共识。从中医学角度来讲，过食膏粱厚

腻，易致脾胃亏虚，脾虚无以运化津液，停滞中

焦，生痰成瘀，痰瘀互结阻滞脉内，日久形成斑

块［17］。但由于单纯高脂饲料喂养更易造成腹主动

脉粥样硬化，而联合动脉内膜球囊损伤有助于指定

病变位置，缩短斑块形成时间［18］。因此，本研究

采用高脂饲料喂养联合动脉内膜球囊损伤进行造模。

孙子雯等［8］研究发现，颈椎失稳、退行性病

变等会诱发 CAS 斑块形成。推拿中一指禅推法、

㨰法、拨法等作用于颈部，具有缓解局部肌肉紧

张，松解肌肉粘连，促进物质代谢，加快椎-基底

动脉血流速度，改善内皮功能，减轻炎性反应等作

用［19-20］；颈椎拔伸法和颈椎旋转扳法等关节整复类

手法，具有减轻神经卡压，纠正小关节错缝、紊

乱，提升椎间盘应力，恢复颈椎内外源稳定的作

用［21］。因此，推拿常作为临床治疗颈椎病的首选方

法。而对于合并有CAS的颈椎病患者，能否运用推

拿手法，学术界观点不一。《素问·举痛论篇》曰：

“按之则热气至……按之则血气散”，指出推拿具有

行气活血化瘀的功能。《黄帝内经》中将“痰”称为

“积饮”“汁沫”等，有学者指出中医所说的“瘀”

“沫”等物质可能与现代医学中的炎性因子相似［22］。

正常情况下，人的颈椎左右旋转范围为 60~
80°，在进行颈椎旋转扳法时，一般操作为达到其

病理位或功能位后之“扳机点”，再扩大 10~15°到
达其生理位。既往研究显示［23］，CAS 兔的颈椎从

0~90°的旋转过程中，不同的颈椎旋转角度不会改

变颈动脉血流速度。但在实验过程中发现，兔的颈

椎旋转角度远超于此（最大可旋转至 180°），因此

在考虑兔安全的前提下，本研究将颈椎旋转角度设

为 90°、105°、120°。研究结果显示，与对照组相

比，模型组颈动脉管腔变窄，泡沫细胞聚集，提示

CAS造模成功；与模型组相比，颈椎旋转各组管腔

狭窄症状改善，提示推拿手法可有效改善 CAS 管

腔狭窄症状；与颈椎旋转 90°组比较，颈椎旋转

105°、120°组颈动脉内皮稍有脱落倾向，提示颈椎

旋转角度增加可能会降低斑块稳定性。

巨噬细胞是 CAS 中最主要的免疫细胞之一，

贯穿CAS病变的全程［24］。研究发现，CD68在单核/
巨噬细胞谱系中高表达，且在炎症的刺激作用下，

巨噬细胞CD68的表达显著上调［25］，因此常常作为

巨噬细胞的通用标志物来反映巨噬细胞的激活、聚

集。在正常情况下，动脉血中的巨噬细胞相对较

少；当 CAS 发生时，为了清除侵入动脉内膜的脂

质，单核细胞在趋化因子的作用下，通过内皮细胞

间隙进入内膜，转化为巨噬细胞［26-27］。本研究结果

发现，模型组与颈椎旋转 90°、105°、120°组的

CD68阳性表达较对照组显著增多，反映了 CAS 造

模成功后，斑块内巨噬细胞增多。Wang等［10］通过

测序研究发现，CD68 在不稳定斑块中表达升高，

在稳定斑块中表达降低，可作为诊断标志物有效预

测斑块稳定性。本研究结果显示，与模型组相比，

颈椎旋转 90°、105°、120°组的CD68阳性表达均降

低，提示推拿手法使 CAS 斑块内巨噬细胞减少，

有利于改善 CAS 内炎性环境，促进斑块稳定。将

颈椎旋转 90°、105°、120°组三组之间的CD68阳性

表达进行比较，结果显示差异无统计学意义，提示

颈椎旋转角度不会通过影响巨噬细胞含量而影响斑

块稳定性。

基质金属蛋白酶 （Matrix metalloproteinases， 
MMPs）由成纤维细胞、巨噬细胞、内皮细胞、血

管平滑肌细胞等多种细胞分泌，具有分解细胞外基

质、调节血管生成等功能，亦与 CAS 发生发展密

切相关［28-30］。MMP-2为MMPs家族成员之一，在动

脉粥样硬化中的表达具有高度可变性，参与 CAS
晚期新生血管生成与血管重构［31］。在 CAS 早期，

MMP-2 可导致内皮细胞基底膜降解，降低内皮细

胞的防御能力，进而导致 LDL 向内膜迁移；随着

CAS进一步发展，MMP-2可以促进细胞外基质的降

解，促进斑块形成后血管平滑肌细胞的增殖和迁

移，导致斑块不稳定［32］。本研究结果显示，与对

照组比较，模型组与颈椎旋转 90°、105°、120°组
的 MMP-2 阳性表达均增加，反映了 MMP-2 参与

CAS的形成，是该过程中主要的蛋白酶之一。Guo
等［11］研究证实，在人的颈动脉易损斑块中，MMP-2 
mRNA水平和蛋白水平表达明显升高，提示MMP-2
可能与斑块不稳定性相关。本研究结果显示，与模

型组比较，颈椎旋转 90°、105°、120°组 MMP-2表

达降低，反映推拿手法不同旋转度数均使斑块内

MMP-2 阳性表达降低，抑制了细胞外基质的降解
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和血管平滑肌细胞的增殖和迁移，促进斑块稳定。

与颈椎旋转 90°组相比，颈椎旋转 105°组和颈椎旋

转 120°组 MMP-2 表达升高，而颈椎旋转 105°、
120°组两组之间比较差异无统计学意义，提示颈椎

旋转角度增加可能会降低斑块稳定性。

综上所述，推拿手法可通过降低斑块内巨噬细

胞含量和 MMP-2 水平，改善颈动脉粥样硬化的发

展，促进稳定斑块；但随着颈椎旋转角度的增加，

可能会一定程度上降低推拿手法的治疗效果。因

此，临床上对于合并有 CAS 的颈椎病患者，运用

颈椎旋转手法恢复关节错位时，不可强求“弹响”

声，特别是对于重度 CAS 斑块的患者，应谨慎使

用复位手法，适当地运用软组织放松类手法（如一

指禅推法、㨰法、拨法等）有利于疾病的改善。本

研究存在一定的局限性：由于新西兰兔和人体的差

异，作用于兔的推拿手法与作用于人体的推拿手法

不完全相同，特别是实施颈椎旋转手法的差异方

面，故本实验研究结果对于人体的借鉴作用还有待

进一步证实；本研究仅对颈椎旋转角度进行了研

究，而对手法的类型、力度、频率等因素未进行量

化比较，可能在力度和频率等因素达到极限的情况

下，本实验结果存在一定的偏差，故有待进一步实

验结果证实，这也是未来深入研究的方向。
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Effect of Tuina Manipulation on the Expression of CD68 and MMP-2 in Rabbits with Carotid Atherosclerotic Plaque
YUAN Yu1， JIANG Tao2， CHEN Fei2， CHEN Hui1
1.  The Second Clinical Medical College of Anhui University of Chinese Medicine，Hefei，230038；2.  The Second Affiliated Hospital 
of Anhui University of Chinese Medicine
ABSTRACT Objective　To explore the effect of tuina manipulation with different cervical rotation angle on carotid 
atherosclerosis.   Methods　 Twenty-five New Zealand rabbits were randomly selected， 5 of which as the control 
group， and the other 20 rabbits as the modeling group.  The modeling group were made by arterial intimal balloon injury 
combined with high-fat diet， and were randomly divided into model group， cervical rotation angle of 90° group， cervi⁃
cal rotation angle of 105° group and cervical rotation angle of 120° group （5 rabbits in each group） after successful 
modeling.  After relaxing the neck muscles of rabbits with manipulation of one-finger meditation， rolling and dialing， 
the cervical vertebrae of each group was rotated by 90°， 105°and 120° respectively for 2 weeks， while the other two 
groups were not intervened.  Then took the entire length of the left common carotid artery from the rabbit， observed the 
pathological morphology of the carotid artery tissue using HE staining， and observed the expression of CD68 and MMP-2 
in the carotid artery tissue using immunohistochemistry staining， and conducted semi quantitative analysis.   Results　
HE staining showed that there was no obvious pathological change in the carotid artery in the control group； the model 
group showed subintimal foam cells gathered， vascular smooth muscle cells increased and arranged disorderly， and 
some vascular smooth muscle cells entered the intima from the media to form a fibrous cap.  Compared with the model 
group， the number of foam cells increased and the symptoms of lumen stenosis were improved in all groups of cervical 
rotation； compared with the group with 90°rotation， the endothelium tended to fall off slightly in the group with 105°ro⁃
tation and 120° rotation.  Compared with the control group， the model group and the cervical rotation angle of 90° 
group ， cervical rotation angle of 105° group and cervical rotation angle of 120° group showed an increase in positive 
expression of CD68 and MMP-2 （P＜0. 05）； compared with the model group， the positive expression of CD68 and 
MMP-2 in the cervical rotation angle of 90° group， cervical rotation angle of 105° group and cervical rotation angle of 
120° group decreased （P＜0. 05）； there was no statistically significant difference in CD68 positive expression among 
cervical rotation angle of 90° group， cervical rotation angle of 105° group and cervical rotation angle of 120° group 
compared in pairs （P＞0. 05）； the positive expression of MMP-2 in the group of cervical rotation angle of 105° group 
and cervical rotation angle of 120 ° group was higher than that in cervical rotation angle of 90° group （P＜0. 05）.   
Conclusion　Tuina manipulation can promote the stability of plaque by reducing the CD68 content of macrophages 
and the level of MMP-2 in plaque； but as the rotation angle of the cervical spine increased， the expression of MMP-2 
may increase， which may reduce the plaque stability to a certain extent and affect the therapeutic effect of tuina.
Keywords carotid atherosclerosis； tuina； macrophages； matrix metalloproteinase
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