
另有研究发现&

$(

'

%脑出血患者发病
#+F

内的血清
WWT

可显

著升高%且其升高程度与颅脑出血造成的血肿及其周围水肿大

小有关$而运用
WWT,'

抑制剂后%脑组织水肿明显减轻$本

研究结果显示%急性脑出血患者血清
WWT,'

#

WWT,#

水平在

脑出血后开始上升%至
$#0F

达最高值%后又逐渐下降%至
$+9

仍高于对照组!

%

%

0%0&

"$因此%认为
WWT=

可能参与了颅脑

出血后脑水肿的形成&

$*

'

$

氧化应激反应和
WWT=

均是脑出血后脑损伤的重要环

节%进一步分析二者的关系%结果显示%

WWT,'

#

WWT,#

均与

血清
ZÙ

#

@,2U.

呈负相关%与
W 2̀

#年龄#血压分级#神经

功能缺损程度呈正相关!

%

%

0%0&

"$提示氧化应激反应和

WWT=

可能相互作用%形成恶性循环%加重脑组织损伤$

综上%炎性因子
WWT=

与脑出血后的氧化应激反应相互

影响%互为促进$通过动态监测脑出血后
WWT=

与氧化应激

产物的变化可评估脑出血神经损伤程度及预后%而通过积极干

预提高
ZÙ

水平%降低炎性因子#

W 2̀

水平%有可能为脑出血

的治疗提供新的途径$
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柚皮苷抗大鼠乙酸型胃溃疡的作用及其对胃黏膜
@[[#

表达的调控&

秦建设!郑
!

波'

"重庆三峡医药高等专科学校
!

+0+$#0

$

!!

!摘要$

!

目的
!

通过测定乙酸型胃溃疡大鼠血清及胃黏膜组织中三叶因子
#

"

@[[#

$的表达!探讨柚皮苷对胃溃疡的治疗作

用&方法
!

(0

只
ZT[

级
Z̀

大鼠分成
(

组!即对照组%模型组!柚皮苷低"

&0A

L

'

R

L

$%中"

$00A

L

'

R

L

$%高"

#00A

L

'

R

L

$剂量组和兰

索拉唑组"

!A

L

'

R

L

$&制作乙酸型胃溃疡模型&连续给药
$

周后处死大鼠!采集标本&结果
!

与模型组相比!柚皮苷中%高剂量组

血清及胃黏膜中
@[[#

表达明显增强"

%

%

0%0&

$#兰索拉唑对血清及胃黏膜中
@[[#

表达的增效不明显"

%

$

0%0&

$&结论
!

柚皮

苷具有抗胃溃疡作用!其作用机制可能与提高胃组织中
@[[#

的水平有关&

!关键词$

!

柚皮苷#胃溃疡#三叶因子
#

!中图分类号$

!

?#&(%!

!文献标识码$

!

4

!文章编号$

!

$(*$,)!+)

"

#0$(

$

!#,+&($,0!

!!

柚皮苷全称为柚皮素
,*,U,

新橙皮糖苷%又称柚苷#柚皮

素%是一种双氢黄酮类化合物%是陈皮#枳实#青皮等中药的主

要有效成分之一$现代研究表明%柚皮苷具有抗氧化#抗肿瘤#

解痉镇痛#降血脂#调节血糖等生物活性和药理作用&

$,!

'

$

#0$!

年%柚皮苷被国家批准作为一类新药进入临床试验$大量药物

成分分析研究显示%对胃溃疡有治疗作用的很多中成药%如健

脾舒胃凝胶#胃苏颗粒#胃炎灵颗粒等中均检测出含有大量的

柚皮苷成份&

+,(

'

$但是%有关柚皮苷对胃溃疡的治疗作用研究

文献比较少见$本文旨在研究柚皮苷对胃溃疡大鼠胃黏膜损

伤的保护作用%特别是对胃黏膜保护因子
@[[#

的影响%进一

$(&+

重庆医学
#0$(

年
$$

月第
+&

卷第
!#

期

&

基金项目*重庆市教育委员会科学技术研究资助项目!

X1$!$)0&

"$

!

作者简介*秦建设!

$'*)5

"%副教授%硕士%主要从事中医药治疗脾

胃疾病研究$

!

'

!

通讯作者%

_,AG;C

,

OFD>

L

N:#00+#00)

)

$(!%K:A

$



步阐明柚皮苷的药理作用%为治疗胃溃疡提供科学依据$

#

!

材料与方法

#%#

!

材料
!

清洁级!

ZT[

"

+

个月龄
Z̀

大鼠
(0

只%雌雄各半%

体质量
$)0

$

#00

L

%由第三军医大学大坪医院医学实验动物中

心提供%许可证号,

Z.jX

!渝"

#0$#,000&

$将大鼠分为对照组%

模型组%柚皮苷低剂量组#中剂量组#高剂量组%兰索拉唑组%每

组分别
$0

只$

#%!

!

药物试剂与主要仪器
!

柚皮苷!编号,

$0$#'$!$'

%

Z;

L

AG

公司"%

@[[#

试剂盒!编号,

2X00$+[_4#(00)

%武汉伊莱瑞特

生物科技有限公司"%兰索拉唑片!规格,

$&A

L

%批号,

$#0(#!

%

重庆科瑞制药有限公司"%柚皮苷用羚甲基纤维素纳!

.W.

"制

成
$00"

柚皮苷悬浊液$

4;:,@DR_bj)00

多功能酶标仪!美

国"%

,̂$)&0?

湘仪高速离心机$

#%"

!

方法

#%"%#

!

模型制备
!

用改良
URGND

法制作乙酸型胃溃疡模

型&

*,)

'

$大鼠适应性饲养
$

周后禁食不禁水
#+F

$以
$0"

的

水合氯醛腹腔注射进行麻醉%在剑突下沿正中线作
#

$

!KA

的

正中切口%打开腹腔%将胃轻轻拉出%用
$Ab

注射器在胃前壁

胃小弯角切迹下方刺入浆膜下注入
0%$Ab$00"

的乙酸%以

出现白点为度%然后用细棉签将溢出乙酸吸净%用含生理盐水

清洗%将胃小心地纳入腹腔%逐层缝合创口$术后当日给大鼠

自由饮水%次日开始自由饮食$

#%"%!

!

给药方法
!

造模次日开始给药,模型组给予生理盐水

$Ab

/

$00

L

灌胃.柚皮苷低剂量组给予
&0A

L

/

R

L

灌胃.柚皮

苷中剂量组给予
$00A

L

/

R

L

灌胃.柚皮苷高剂量组给予
#00

A

L

/

R

L

灌胃.兰索拉唑组给予
!A

L

/

R

L

$每天
$

次%连续给药

$

周$对照组正常饮食$

#%"%"

!

标本采集与处理
!

给药
$

周后%所有组别大鼠禁食
#+

F

后%进行腹腔麻醉%开腹采用腹主动脉取血方法收集血液标

本%取血后室温静置
$F

后
!&00H

/

A;>

离心
$0A;>

%吸出上层

血清存放在
5)&d

冰箱保存$沿胃大弯剪开%以生理盐水冲

洗后%观察胃溃疡状况%测量胃溃疡面积$胃黏膜用组织匀浆

器匀浆后离心%吸出上层澄清液存放在
5)&d

冰箱保存$

#%"%$

!

观测指标与方法

#%"%$%#

!

溃疡面积
!

用游标卡尺测出溃疡的最长径和最宽

径%两者相乘计算出溃疡面积$

#%"%$%!

!

@[[#

测定
!

采用酶联免疫吸附!

_b-Z2

"法%用多功

能酶标仪!

4;:,@DR_bj)00

%美国"%按试剂盒说明书检测血清

与胃黏膜组织液中
@[[#

水平$

#%$

!

统计学处理
!

采用
ZTZZ$*%0

统计软件%计量资料用
"6

#

表示%组间比较采用单因素方差分析%检验水准
"

80%0&

%以

%

%

0%0&

为差异有统计学意义$

!

!

结
!!

果

!%#

!

大鼠胃黏膜溃疡指数变化
!

肉眼下%模型组#柚皮苷低剂

量组均可见明显的溃疡面%中剂量组#高剂量组与兰索拉唑组

溃疡面积明显减少$经计算模型组溃疡面积指数最高%与模型

组相比%柚皮甘中#高剂量组和兰索拉唑组溃疡指数均明显降

低!

%

%

0%0$

"%且柚皮苷高剂量组和兰索拉唑组疗效明显优于

柚皮苷低#中剂量组!

%

%

0%0$

"%但柚皮苷高剂量组与兰索拉

唑组之间无明显差异!

%

$

0%0&

"%见表
$

$

!%!

!

胃溃疡大鼠血清及胃黏膜组织
@[[#

的变化
!

与模型组

相比%柚皮苷低#中#高剂量给药组大鼠血清及胃黏膜组织中

@[[#

水平均有增加%但柚皮苷中剂量#高剂量组效果明显

!

%

%

0%0&

"$相比柚皮苷低剂量组%柚皮苷高剂量组效果更明

显!

%

%

0%0&

"$兰索拉唑组对血清和胃黏膜中
@[[#

的调控作

用效果不明显%见表
#

$

表
$

!!

各组胃溃疡大鼠溃疡指数变化"

"6#

#

组别
!

溃疡指数!

AA

#

"

对照组
$0 5

模型组
$0 $#%!(6#%(#

柚皮苷低剂量组
$0 $0%(&6#%#(

柚皮苷中剂量组
$0

*%!$6#%!#

GN

柚皮苷高剂量组
$0

#%+$6$%$!

GNK

兰索拉唑组
$0

#%!060%)*

GNK

!!

G

,

%

%

0%0$

%与模型组相比.

N

,

%

%

0%0$

%与柚皮苷低剂量组比

较.

K

,

%

%

0%0$

%与柚皮苷中剂量组比较.

5

,无数据$

表
#

!!

各组大鼠血清及胃黏膜组织液中
@[[#

!!!

的变化"

"6#

-

BL

.

Ab

#

组别
!

血清
@[[#

胃黏膜组织
@[[#

对照组
$0 $))%$!6$!%*0 #0!%0!6$#%*'

模型组
$0 $&)%+&6$(%+'

G

$*#%('6$(%#(

G

柚皮苷低剂量组
$0 $(#%+'6$0%)'

G

$)0%**6$$%))

G

柚皮苷中剂量组
$0 $*(%))6$!%(!

N9

$)(%(06$0%+*

N

柚皮苷高剂量组
$0 $)!%&!6$)%+*

NK9

$'*%#*6$$%&*

NK9

兰索拉唑组
$0 $('%(#6$&%#!

G

$)#%$$6'%))

G

!!

G

,

%

%

0%0$

%#与对照组比较.

N

,

%

%

0%0&

%与模型组比较.

K

,

%

%

0%0&

%与兰索拉唑组比较.

9

,

%

%

0%0&

%与柚皮苷低剂量组比较$

"

!

讨
!!

论

!!

胃溃疡是一种临床消化系统的常见病#多发病%其致病因

素复杂%病理机制迄今未完全清楚$胃溃疡后的修复与愈合%

也是一个十分复杂的过程%黏膜愈合的质量直接影响到疾病的

转归$大量研究表明%胃黏膜的修复过程是多种细胞#生长因

子及细胞外基质相互作用的复杂过程$而胃黏膜防御屏障功

能下降%防御保护因子减少是形成胃溃疡的重要病理基础$

@[[#

作为胃黏膜细胞分泌的重要保护因子%在胃溃疡的产生

与修复过程中具有重要的作用$

@[[#

是一种具有三叶草型

结构域的小分子蛋白质%其与
@[[$

#

@[[!

都是
@[[

家族中

最重要的成员$大量研究表明%

@[[

的主要表达位点在胃肠

道%是由胃肠道黏膜细胞分泌产生%

@[[$

#

@[[#

主要分布在胃

窦部%

@[[!

主要分布在小肠和大肠&

',$0

'

$近年国内外研究显

示%

@[[#

表达的部位和水平与胃溃疡的关系非常密切%其主

要作用机制为,

@[[#

能促进胃黏液糖蛋白的分泌%并能与黏

液糖蛋白结合生成具有保护作用的复合物%进而能避免胃黏膜

上皮细胞遭受酸和酶的侵袭%同时能与表皮生长因子#转化生

长因子等相关胃黏膜保护因子相互协同%共同促进黏膜上皮细

胞向溃疡部位移行和修复&

$$,$#

'

$

本实验结果表明%柚皮苷能明显提升胃溃疡大鼠血清及胃

黏膜中
@[[#

的水平%随着用药剂量的增加%其作用效果愈明

显%且柚皮苷高剂量组大鼠血清和胃黏膜组织中
@[[#

水平与

对照组大鼠血清和胃黏膜组织中
@[[#

水平无显著差异$胃

溃疡指数也提示%柚皮苷对胃溃疡的修复与愈合具有明显促进

作用%这表明柚皮苷对胃溃疡的保护作用与提升胃黏膜组织中

@[[#

的水平具有高度的相关性%且药理治疗作用与用药浓度

可能存在一定程度的正相关性$

本实验显示%兰索拉唑组
@[[#

的表达偏低%这可能与兰

索拉唑的药理作用机制有关$兰索拉唑属第二代质子泵抑制

剂%具有明显的抑制胃酸分泌作用$其主要作用于胃壁细胞的

#(&+

重庆医学
#0$(

年
$$

月第
+&

卷第
!#

期
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酶%能使
^

e质子泵的巯基氧化而失去活性%阻

断壁细胞的
^

e分泌入胃中%致使胃液中胃酸减少%从而达到

治疗胃溃疡的作用$本实验采用乙酸造模的方法与刺激胃酸

分泌机制相似%所以兰索拉唑的治疗效果比较明显$但
@[[#

的主要作用在于促进胃黏液糖蛋白分泌与合成%促进胃黏膜的

修复与愈合%并不能直接抑制胃酸分泌&

$!

'

$本实验结果说明%

兰索拉唑促进胃黏膜
@[[#

表达的作用不明显$

胃溃疡属中医学胃痛#胃脘痛范畴%多因外感寒邪#饮食所

伤#情志不畅和脾胃素虚等引发%从而导致气滞#寒凝#热郁#湿

阻#血瘀等病理变化%影响胃失和降%不通则痛$治疗上以理气

和胃止痛为主$作为柚皮苷的主要来源%陈皮#枳实#青皮等中

药均具有较强的理气和胃止痛作用%是中医药治疗胃痛的常用

处方组成药物$这也可能是柚皮苷具有抗胃溃疡作用的内在

联系$

综上所述%柚皮苷具有明显的促进胃溃疡愈合作用%且治

疗效果与兰索拉唑无明显差异$柚皮苷的作用机制可能是通

过刺激胃黏膜细胞%促进黏膜保护因子
@[[#

分泌%提高
@[[#

水平%加快胃黏膜的增殖与修复%从而达到保护胃黏膜%预防和

治疗胃溃疡的作用$
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清热化痰活血降气法治疗老年热证慢性阻塞性肺疾病患者的疗效观察&

张
!
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!

武

"武汉市第一医院呼吸内科
!

+!00##

$

!!

!摘要$

!

目的
!

探讨清热化痰活血降气法治疗老年热证慢性阻塞性肺疾病急性加重期"

2_.UT̀

$患者的临床疗效&方法
!

将
)0

例老年热证
2_.UT̀

患者随机分为治疗组和对照组!两组均给按西医方法治疗!此外治疗组加用以清热化痰活血降气为治

法的中药治疗!评价两组治疗前后的证候疗效%临床症状评分%

.2@

评分%肺功能及血清纤维蛋白原"

[-4

$%

.

反应蛋白"

.?T

$水

平&结果
!

治疗组的显效率为
*(%)"

!对照组的显效率为
+&%*"

!两组之间差异有统计学意义"

%

%

0%0$

$!治疗后治疗组临床症

状评分%

.UT̀

评估测试"

.2@

$评分较治疗前明显改善"

%

%

0%0&

$!且与对照组相比!差异有统计学意义"

%

%

0%0&

$#治疗后治疗

组肺功能*包括
$=

用力呼气容积"

[_c$

$%

[_c$"

%

[_c$

'用力肺活量"

[c.

$+明显提高"

%

%

0%0&

$!与对照组相比差异有统计学

意义"

%

%

0%0&

$#治疗组治疗后血清
[-4

及
.?T

水平明显下降"

%

%

0%0&

$!与对照组相比!差异有统计学意义"

%

%

0%0&

$&结论
!

清热化痰活血降气法治疗老年热证
2_.UT̀

患者临床疗效确切!能提高患者肺功能水平!并能改善患者炎症水平及血液流变学

指标&
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清热化痰活血降气法#慢性阻塞性肺疾病#纤维蛋白原#
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慢性阻塞性肺疾病!

.UT̀

"是一种以持续气流受限为特

征#可预防和治疗的疾病$随着社会人口老龄化%

.UT̀

的发

生率逐渐增高%已成为目前全球死亡第
+

位原因&

$

'

$部分老年

.UT̀

患者虽然长期规律#规范用药治疗%临床疗效并不十分
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