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半夏厚朴汤加味方预防急性应激性胃溃疡的实验研究

南京市中西医结各医院(21001 4) 柴程芝

南京中医药大学(2】0029)黄煌

菇僦应激性胃溃病 半夏厚朴汤加味方 实验研究

半夏厚朴汤首见于汉代张仲景所著的《金匮要略·妇人

杂病脉硅井治》，为治疗”妇人咽中如有炙脔”的主方，目前该

方被广泛应用于临床各科疾病。“据我们观察，该方所治诸

症多以精神应激为背景，病人多有明显的焦虑症或焦虑情

绪，临床表现多种多样。我们将半度厚朴沥加味方应用于修

正的太鼠束缚水浸急性应激性胃溃疡模型．”3研究该方对不

良应激的抑制及剐成激4j良反应的预防作_}}j。

l材料与方法

1．1 实验动物ILR系小鼠66只，雄性，体重18～229，由

中凼药科大学实验动物中心提供。

1．2药物(1)多虑平混悬液(0．；nIz／m1)；(2)半夏厚朴汤

加味方(简称加味方)煎剂(制半夏、厚朴、苏梗各l。g，茯苓

l 59，生姜99，山栀log，连翘129，黄芩69，生甘草39。水煎2

次，浓缩成100“、200％煎剂)。(3)小建中汤煎剂(剂量以高

校五版教材《方制学》为准，制成2。o％煎剂)。

1．3方法与步骥将66只小鼠随机均分为6组：空白对照

组、模型组、加味方大剂量组、加味方小剂量绢、阳性对照组

(多虑平组)、小建中汤组。

给空白对照组和模喇组小鼠每天灌生理盐水o．4m1／

只，加味方大荆量组应小剂量组分别灌浓度为200％和

100％的加昧方煎荆O．4ml／只，阳性对照组灌多虑平混悬液

o．4mI／只，小建中扬组灌小建中汤煎剂O．4ml／只，连续灌胄

l周。第7天灌胃后，除空白对照组外，各组小鼠禁食24小

时，可自由饮水。第8天．将模型组及辑给药组小鼠灌胄后捆

绑束缚浸入恒温水浴箱中，液面到小鼠剑突下，水温控翩在

24 c～27c之闻，室温控制在10(：～12(、之间，6小时后，将

其与空白组耐时处死(颈椎脱位法)。

将小鼠胃豳门口结扎，自贲门口注人Io％福尔骂林o．

5n1I／只，同时结扎贲门口，然后将整个胃取F，苜于lo％福

自：马林液中j～1 O分钟，取出后沿胃大弯处叼丌，用生理盐

水将胃内容物冲洗干净，用棉签拭去腺胃部血鲐。然后展平

腺胃部，平铺f玻璃片上，直视下町见大小不等的黑色出iol

点．在i o倍放大镜下观察腺胃部黏膜缺损(黏膜缺损底部自

血块附着难以拭去，．测量黏膜缺损直径，fr芹黏膜缺捌数

日，并参照《中药药理实骑方法学》标准记分”1(黏膜缺损程

度记分标准：黏膜缺损直径<mm)<o，5．记1分；o．；～1．o．

记2分；1．o～2 O，记3分；>2 0，记4分}无病变．0分)。将

小鼠腺胄部黏膜缺损分别记分相加作为总分，即该鼠的溃疡

指数。

】．4统计学处理采用f检验，

2结果

各组溃疡指数、溃疡抑制率及其比较见表1。统计学处理

结果表明．加味方大剂量组千¨阳陡对照组对应激日：溃疡有明

显的抑制作用，商加昧方小剂量组荆1小建叫l扬组无明显抑制

作用；

表1 各蛆溃疡指数、渍疡抑斜率及典比较(j±s)

注：(1)溃疡抑制率一(模型组溃病指数络药组溃疡指数)／

模型组溃疬指数。

(2)。与模型蛆比较。

(∞。‘与羊夏厚朴洒如味方小弃3量组比较，P<O．％。

3讨论

我”J住临床上发现，应用半夏厚朴汤的病人件往仃在睹

绪应激。一般束说，各种艇激原所引起的应激过程虽备有特

点，但基奉上足捌似的。本实验是典型的应激过稗，而且以小

鼠应激陛胃溃疡为测最指标，简便而清晰。

大鼠束缚水浸应激性胃溃疡模型是由Taka gi于1968年

首先创立的，一般认为该实验为溃疡病病理生理及抗溃疡药

物药理作用与机制研究的叶1枢性模型。”1在参阅了有关资料

后，我们认为诚实验为典型的物理应激过程，可能适用于药物

抑制不良应激反应的研究，并且对该实验进行丁如下修正：

(i)将原来的实验对象大鼠改为雄性小鼠。我们没想小鼠抗应

激能力较差，造模成功率会高一些。另据文献报道，雌性大鼠

抗应激能力较强．因此选择椎肚小甩为研究刈象。!实验结果

表明，造模成功牢为1∞％。(2)山于小鼠的冒比较小，其直激

性溃疡面积更小。为了尽可能减小测量误差，我们将溃疡数目

与直径相结合作为溃疡指数．方便了实骑结果的分析。

关于半夏厚制、汤提高人体抗应激能力、减轻不起应澈损

害反成的作用采见撤道。随着遁年束对该方临床指征的研

究，进一步揭刀i其作_Hj饥理已成必要．因此我们设汁本=蒌验。

结果表明．半夏J学朴汤加味力大剂屠组列瓶激性胃溃疡有明

显的抑制作用．与阳性对聪组比较行敛相似。向临床常州于

溃疡治疗的小建中沥组与模型组比较无显著性尊异，I兑明小 
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平脂冲剂治疗脂肪肝的实验病理学观察及病理图像检测分析
福建省厦门市中医院(3610叭) 聂 明 郑启忠 蒋丽清毛宇彬

福建省厦门市医药研究所(361001)黄亦琦杨辉 罗友华

嚣囊i《瓣平脂冲剂脂肪肝 病理组织学 病理图像分析

脂骑肝为常见病，其患病率有增高趋势，随着B超等检

测方法的普及与改进，检出率也逐年增高。乎脂冲剂经临床

观察有较良好的抗脂肪肝作用。为了进一步验证其作用的确

切性，笔者采用平脂冲剂治疗大鼠脂肪肝并进行了实验病理

学观察及定量研究。

l材料与方法

1．1动物分组及实验方法实验用雄性SD大鼠72只，5

周龄，体重l 25+log。其中48只进行造模，饲高脂饲料(内含

10％猪油、1％胆吲醇、o．3“胆盐)，6周后分4组，12只作为

造模组取材，其余3组各l 2只分别作为治疗组、阳性对照组

及自然恢复组。其中治疗组灌胃平脂冲剂4．59／Kg，用性对

照组灌胃东宝肝泰片o．2259／Kg．自然慨复组灌胃蒸馏水

15ml／Kg，各组灌胃1次／日。正常对照组24只，饲基础饲料，

灌蒸馏水，其中12只与造模组对照．12只与治疗组对照。以

卜4组灌胃6周后每组抽取10只取材。

平脂冲剂由山楂、何首乌、月参、柴胡等多昧中药组成，

预制成每毫升含生药29的浸膏；对照药物为东宝肝泰片。

1，2稿理观察方法 锌组大鼠在实验完成后再次称体重，

量体K，取血后处死，取肝脏及部分脏器。肉眼重点观察肝

脾，包括肝脏重量、包膜紧张度、颜色、切面色泽。辑组大鼠肝

脏均取右叶，沿肝门晟太横切面取材2片，其中一片中性福

尔马林固定，常规石蜡切片，HE染色，由于肝细胞内的脂滴

在制片过程中被脂溶剂(如二甲苯)所溶解，战HE染色的切

片中脂滴呈空泡状。另一片用锇酸固定液(1“锇酸10ml+

1％铬酸酐25ml+冰醋酸5 ml{蒸馏水6m1)固定，梯级酒精

脱水，二甲苯透明，石蜡包埋切片，切片脱腊后甫次经二甲苯

透明，树胶封固。由于肝细胞内脂滴被锇酸固定并氧化为黑

色，不再被脂溶剂溶解，此时肝细胞内脂滴呈黑色染色，供计

算机病理竭像测量及分析用。

1．3 常规病理组织学观察标准 对常规(HE)染色肝组织

切片，重点观察肝细胞胞浆内脂滴大小与数目。按Hr小叶内

受累肝细胞多少以及在肝小叶内所占比例，将脂肪肝分为5

个等级。【)级(一)：正常肝小叶；1级(+)：轻度脂肪Hr，脂肪

变性肝细胞数在肝小叶内所占比例≤25“，并Ⅵ小脂滴为

主，可有少数中等大小脂滴；2级(H)，叶1度脂肪肝，以中小脂

滴为主，有少数大脂滴，脂肪变性肝细胞数25％～50蹦；3级

(川)：重度脂肪肝，以大中脂滴为主．其中脂肪变性肝细胞数

在50％～75％；4级(}卅)：重度脂肪肝，脂肪变性肝细胞数

75％以上。

1．4计算机病理图像检测分析对锇酸染色的肝组织切片

在最大径和最小径交叉处采集病理罔像，对相同单位面积视

域中的肝细胞脂滴利用计算机病理图像分析系统(同济医科

大学千屏影像r丁程公司开发，celll000型)进行多参数检

测，包括多个单位面积(视域)中肝细胞内脂滴及脂滴列积、

周长，最大径、最小径、圆形度等．【dl时也计算出单位视域中

脂滴的数日、脂滴总面积及在单位视域r|l脂滴总面积所占的

比例。

2实验病理检测结果

2．1 内眼观察 J下常对照组肝脏旱暗红色、质软、被膜不紧

张．无皱襞，切面湿润有光泽，无油腻感：造模组肝脏体积较大，

建1-汤无类似作用。

在临床上，应用半夏厚朴汤多需要加减。叶天士况过：

“郁则气滞，气滞必化热，热郁则津液耗而不流．升降之机失

度”。我们在本方幕础卜加清热药物．用之多教。本实验L}T，我

们亦采用此种配伍，实验结果说明其抑制应激不是匣应效果

较好。

应激性溃疡的发生机理比较复杂，一般认为应激性刺激

首先使皮质中枢的兴备与{Iil制过程失调，引起皮质下小枢机

能紊乱，使胃肌痉挛，胃血运障碍，胃分泌紊乱而形成溃

疡。o，多虑平为三环类抗抑郁药，主要作用于脑神经突魁前

膜，抑制其列去甲肾上腺素和5 HT的再摄取t使突触间隙

的游离盘甲肾上腺素浓度增高，从而改变神经冲动传导。另

外，该药还能阻断维胺H：受体，有抑制胃酸分泌的作用。“’

因此．本鬟验中多虑平组抑制效果较好。我们分析半夏厚朴

扬加嘛方的抑制作用机理与其中枢作用有关，可能有改善中

抠神经传导、改善不良应激引起的中枢神经功能紊乱的作

用。从临床实践来看，本方还可能具有调节自主神经功能、改

*福建增厦门市科委重点资助课题

善血供、平衡代谢等作用，这似乎可以为其对不良臆激反应

的抑制作用提供合理解释。至于具体作用途径及机理还有待

深入研究。

本实验结粜有助于理解本方临床上多种多样的适应证。

长期不良的精神刺激破坏了人体的应擞系统，导致中枢神经

功能紊乱，周围神经失调．引起诸多的临床病症。本方的作用

可以从中枢及周围两个方面调整人体功能，从而起到良好的

治疗作崩。
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