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摘要 应用免疫组化方法研究了白细胞介素一 ����一 �阳
、

白

细胞介素一����一��
、

肿瘤坏死因子������与肺阴虚证的关

系
。

结果表明
，
巨噬细胞等非瘤细胞中��一 ��

、
���� 表达水平

与肺阴虚证有关
，

肺阴虚证组非瘤细胞中��一 �日
、

���。
表达

水平高于正常对照组和病人对照组 �非瘤细胞中��一 �倒��一 �

比值
、
���。

���一 �比值与肺阴虚证有密切关系
，

肺阴虚证组

非瘤细胞中��一 �旦八�一 �
、

�����
卜

�比值高于正常对照组

和病人对照组
。

根据中医证本质标准和本文结果等综合分析
，

我们初步认为
，
��一 �和 ���等细胞因子是肺阴虚证的本质

。

主肠词 肺阴虚�免疫学 白细胞介素一��免疫学

我们首先提出中医证的本质是细胞内基因诱生性

表达的细胞因子和阴虚证本质是白细胞介素一����一

��
、

肿瘤坏死因子�����等细胞因子 〔‘一�〕 ，

为证实这些

假说
，

我们用免疫组化方法研究了肺组织中 ��一 �氏

��一 �
、
���。

表达水平与肺阴虚证的关系
，
现将结果

报告如下
。

� 材料和方法

�
�

� 病例分组
�

分为 �组
�

正常对照组
�

由于无法选用

正常人的大体肺组织标本
，

故选用术前拟诊为肺癌而

行探查手术
，

术后病理诊断为肺发育畸形或肺良性肿

瘤等对全身无明显影响的良性病患者代替正常对照

组
，

如肺错构瘤
、

肺囊肿
、

肺乳头状瘤等
，

无阴虚及其它

见证 �病人对照组
�

选用术后病理诊断为肺癌
、

肺结核

病人
，

无阴虚及其它见证 �肺阴虚证组
�

选用术后病理

诊断为肺癌
、

肺结核等疾病
，

且具有典型阴虚证候的病

人
。

�
�

� 中西医诊断和辨证标准
�

肺癌
、

肺结核的诊断均

以术后病理诊断为准
。

中医虚证辨证标准按照中西医

结合虚证和老年病专业委员会的标准闭
。

�
�

� 临床资料
�

选择 ����年 ��月� ����年 �月在

我院进行手术的肺良性病
、

肺癌
、

肺结核病人为对象
，

共 �� 例
。

正常对照组 �� 例
，

男 �例
，

女 �例 �年龄 ���

� 广州市肿瘤医院内科
，
广东省广州市横枝岗路 �� 号��������

� 中国医学科学院中国协和医科大学肿瘤医院

� 中国中医研究院广安门医院

收稿日期
�����一��一 ���修回日期

�����一��一��

�� 岁
，

平均 �� 岁 �疾病种类
�

肺错构瘤 �例
，

支气管肺

囊肿 �例
，

肺硬化性血管瘤 �例
，

乳头状瘤 �例
，

平滑

肌瘤 �例
。

病人对照组 �� 例
，
男 �� 例

，

女 �� 例 �年龄

�����岁
，

平均 �� 岁
。

分为肺癌和非肺癌病例
。

�� 例

肺癌临床病理特点
�

组织学类型
�

鳞癌 �例
，

腺癌 ��

例
，
小细胞未分化癌 �例

，

腺鳞癌 �例
。

分化程度
�

高分

化 �例
，

中分化 ��例
，

低分化 �例
，

未分化 �例
。

���

分期
� �期 ��例

，
�期 �例

，
班�
期 �例

，
���例

，
�期

�例
。

非肺癌病例
�

干酪性肺结核 �例
，

机化性肺炎及

炎性假瘤 �例
。

肺阴虚证组 �� 例
，

男 �� 例
，

女 �� 例 �

年龄 ����� 岁
，

平均 ” 岁
。

分为肺癌与非肺癌病例两

类
。

�� 例肺癌临床病理特点
�

组织学类型
�

鳞癌 �� 例
，

腺癌 ��例
，

腺鳞癌 �例
，

小细胞未分化癌 �例
。

分化程

度
�

高分化 �例
，

中分化 �� 例
，

低分化 �� 例
，

未分化 �

例
。

��� 分期
� 工期 �例

，
�期 �例

，
皿�
期 �例

，
班��

例
，
�期 �例

。

�例非肺癌病例
�

慢性肺炎及炎性假瘤 �

例
，

肺结核球 �例
，

胸膜炎 �例
。

�
�

� 测定指标
�
以手术后大体肺石腊包埋组织为材

料
，

测定了 ��一 �俘
、

��一�
、

���。
在肿瘤细胞和非瘤细

胞中的表达情况
。

�种细胞因子的第一抗体均为鼠抗

人 ��一 �俘
、

��一�
、

���。
单克隆抗体

，

购 自军事医学科

学 院北京邦定公司
。

免疫组化试剂 盒使用 �����

������������ ��� 生产的 ���一 �� 免疫组化检测系

统
，

购自北京中山生物公司
。

�
�

� 实验方法
�

组织片经二甲苯脱蜡
、

梯度酒精逐级

脱水后进蒸馏水
，
���

���

浸泡 �� 分钟
，

热抗原修复

�分钟
，

山羊血清封闭
，

滴加抗细胞因子的第一抗体工

作液
，
��一 ��

、
��一 �

、
���。

单克隆抗体
，

置湿盒内室

温下 �小时 �
滴加生物素化的第二抗体工作液

，

置湿盒

内室温下 �� 分钟 �滴加亲和素标记的 ���
，

室温下 ��

分钟
，

滴加 ���显色液染色 ����洗 �次
，

苏木素复

染
，

盐酸酒精分化
、

清水中返蓝
，

梯度酒精逐级脱水
，
二

甲苯透明
、

中性树胶封片
。

每例病人同时做 �� 常规染

色片 �张
。

�
�

� 免疫组化染色判断标准
�

在细胞膜和�或细胞浆

内出现较强
、

棕黄色或棕红色的染色时为细胞因子染
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色阳性
，

无染色者为阴性
。

根据免疫组化结果的一般判

断标准
，

本文将染色分为
�

阴性�一 �
、

弱阳性�十�
、

阳性

�十��
、

强阳性�����
。

设立阳性对照和阴性对照
，

阳性对照为相应抗体染色阳性的病例组织片
�

阴性对

照用 ���代替第一抗体工作液进行对照
。

�
�

� 统计方法
�

细胞因子与肺阴虚的关系用 �����检

验
。

��一 �����一�和 ���。
���一 �比值与肺阴虚证关

系的统计方法
�

将免疫组化等级定量结果赋以数值
、

相

除后得出比值
，
用方差分析统计处理

，

免疫组化等级结

果的数值化标准为
�
�一 �为 �

，
�十�为 �

，
�� � �为 �

，

�����为 �
。

� 结果

本文表达 ��一 �俘
、

��一 �
、
���。

的细胞有肿瘤细

胞和非瘤细胞
，

非瘤细胞主要包括巨噬细胞
、

淋巴细

胞
、

细支气管粘膜上皮细胞
、

成纤维细胞等
。

�
�

� 细胞因子蛋白表达水平与肺阴虚证的关系
�

非瘤

细胞中��一 ��表达水平与肺阴虚证的关系见表 �
，

结

果表明
，

肺阴虚证组非瘤细胞中��一 �俘表达水平高于

正常对照组和病人对照组 �尸��
�

����病人对照组与

正常对照组之间无明显差异�尸��
�

���
。

非瘤细胞中

��一�表达水平与肺阴虚证的关系见表 �
，

统计结果表

农 � �组非瘤细胞中��一 ��表达水平与肺阴虚证的关系

分 组 例数 � � 十

������������
���
�
乙�，曰‘任‘任��，�丹�正常对照组

病人对照组

肺阴虚证组

衰 � �组非瘤细胞中��一 �表达水平与肺阴虚证的关系

组 例数 一 � �� � � �

乙月�比工�����
，�主�八」正常对照组

病人对照组

肺阴虚证组 ��

表 � �组非瘤细胞中 ���� 表达水平与肺阴虚证的关系

组 例数 一 十 十 十 十 十 十

正常对照组

病人对照组

肺阴虚证组

� �

���
内了八�

��

��

��

狡 � �组非瘤细胞中��一 �月���一 �
、

�������一 �与肺阴虚证关系比较�王士
��

分组 例数

正常对照组

病人对照组

肺阴盛证组

��一 ��八�一 �

�
�

��士�
�

��
�

�
�

��士 �
�

��
�

�
�

��士�
�

��

�������一 �

�
。

��士 �
�

��
�

�
�

��土�
�

��
�

��士�
�

��

，﹄汪工�
，八�口��

与肺阴虚证组比较
，
�� 。 �

��

明
，

肺阴虚证组非瘤细胞中��一 �表达水平与正常对

照组和病人对照组无差异 �尸� �
�

���
。

非瘤细胞中

���� 表达水平与肺阴虚证的关系见表 �
，

结果表明

肺阴虚证组非瘤细胞中 ���� 表达水平高于正常对

照组和病人对照组 �尸� �
�

����病人对照组与正常对

照组之间差别无显著性����
�

���
。

�
�

� 细胞因子蛋白表达水平比值与肺阴虚证的关系
�

表 � 示
，

肺 阴虚证组 非 瘤 细 胞 内 �� 一 �����一 �
、

�������一 �比值明显高于正常对照组和病人对照组

�尸� �
�

���
，

而病人对照组与正常对照组之间差异无

显著性����
·

���
。

� 讨论

细胞因子是基因诱生性表达的一类小分子多肤
，

与许多疾病和病理生理过程�如炎症
、

休克等�的发生

发展有密切关系 〔卜���
。

我们在研究证本质的过程中
，

发现细胞因子与中医证有密切关系
，

并提出了证的本

质是细胞内基因诱生性表达的细胞因子和生长因子的

认识
。

本文结果表明
，

表达 ��一 �月
、

��一 �
、

���� 的细胞

有两类
�

肿瘤细胞和非瘤细胞
。

非瘤细胞主要包括巨噬

细胞
、

淋巴细胞
、

成纤维细胞和细支气管粘膜上皮细胞

等
。

巨噬细胞
、

淋巴细胞等是机体内各种组织中都存在

的细胞类型
。

非瘤细胞中��一��
、

���。
表达水平与肺

阴虚证密切相关
，

临床上肺阴虚证的病理改变和临床

症状除有肺部病变和临床表现外
，

还有全身其它各个

系统的结构和功能性异常改变
，

如植物神经系统
、

内分

泌系统
、

免疫系统和能量代谢等
。

巨噬细胞等广泛分布

于机体各种组织的特点符合阴虚证候的规律
。

研究表 明
，

在 细胞 因子 网络 中
，

�� 一 �
、

�� 一 �
、

���
、

��一 �受体拮抗剂���一 ��
��

、
��一�

、
��一 ��等

与结核病
、

自身免疫性疾病
、

恶性肿瘤
、

革兰氏阴性细

菌感染
、

炎症等的发生发展有密切关系 〔�一 ’ 。 〕 ，

根据它

们在这些疾病过程 中的作用可分为两类
�

�� 一 �
、

���
、

��一 �等的作用可以引起慢性炎症改变的病理

过程和临床表现
�

��一 ��
� 、

��一 �
、

��一 �和可溶性细

胞因子受体等则是与之相拮抗的细胞因子
，

它们能拮

抗 ��一 �和 ���等的生物学作用
。

当机体在致病因

素的作用下
，
��一 �

、

���等细胞因子的基因表达增

强
、

细胞因子产生增多
、

生物学活性升高
，
而 ��一���

、

��一 �和可溶性细胞因子受体等不能有效予以抑制
、

对抗的情况下则会产生 ��一 �
、

���
、

��一 �等细胞因

子升高的生物学作用
，

出现一些慢性炎症的病理过程

和临床表现
。

结果表明
，
巨噬细胞内��一 �月���一 �

、

�������一�比值与肺阴虚证有密切关系
。
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根据证本质的分子标准���
、

对阴虚证的理论研究

结果�’， ’ 〕和本文结果等综合分析
，

我们初步认为
，

�� 一 �

和 ���等细胞因子是肺阴虚证的本质
，

其发生机理

是
�

在各种致阴虚证病因的作用下
，

细胞因子基因表达

调控异常
，

��一 �
、

���等细胞因子的基因表达增强
，

而与其拮抗的细胞因子
，

如 ��一 �等的基因表达相对

不足
，

组织中��一 �
、
��� 的生物学活性相对升高

， ‘��

起细胞因子网络 自稳态失衡
，

并使神经 一 内分泌系统

也发生相应的继发性改变
，

从而出现阴虚的证候
。
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四神半夏泻心汤治疗慢性泄泻 ��例

熊 志 凌
’ �

慢性泄泻临床以排便次数增多
，

大便稀薄或完谷不化
，

甚

则水样便为特征
，
每日量超过 �。 。�，

病程在 �月以上
。

可见于西

医肠道激惹综合征
，

吸收不良综合征等
。

笔者以四神半夏泻心

汤治疗慢性泄泻 �� 例
，
获满意疗效

，

现报告如下
。

� 临床资料

�� 例患者均为门诊病人
，

随机分为治疗组和对照组
。

治疗

组 �� 例
，
男性 �� 例

，

女性 �� 例 �年龄 ����� 岁
，
平均年龄 ��

岁
。

对照组 �� 例
，

男性 �� 例
，

女性 �� 例 �
年龄 ��一�� 岁

，

平均

年龄 �� 岁
。

两组病情经统计学处理
，

无显著差异
，

具有可比性

����
�

���
。

� 治疗方法

治疗组方用四神丸合半夏泻心汤加味
，

药物组成
�

补骨脂

���
，

肉豆范去油 ���
，

吴茱英 ��
，
五味子 ���

，

姜半夏 ���
，
黄琴

���
，
黄连 ��

，
干姜��

，

党参 ���
，
黄蔑 ���

，

木香 ���
，

甘草 ��
。

水

煎服
，

每日 �剂
，

服药期间停用其它药物
。

对照组选用江西弋阳

制药厂生产的肠炎宁片
，

每次 �片
，

每日 �次
，

服药期间停用其

它药物
。

� 疗效标准及结果

治愈
�

临床症状消失
，
大便每日 ���次

。

量正常而且成形
，

大便常规无异常
，

半年以内无复发
。

显效
�

临床症状基本好转
，

大便每 日次数较以前明显减少
，
量接近正常

，

大便常规接近正

常
，

半年内复发 ���次
。

无效
�

大便次数减少
，

停药后复发
。

治

疗组 �� 例
，

治愈 �� 例
，

显效 �例
，
无效 �例

，

总有效率 ��
�

��
�

对照组 �� 例
，
治愈 �例

，
显效 ��例

，

无效 �例
，
总有效率 ���

。

两组差异有显著性�尸� 。
�

���
，

治疗组明显优于对照组
。

重庆市三峡中心医院��������

收稿日期
�����一 ��一��

� 典型病例

例 ��陈某某
，
男

，

�� 岁
，

教师
。
����年 �月 �� 日就诊

。

患者

反复腹泻 �年余
，

大便稀
，

每日次数达 �次以上
。

给学生上课时

被迫中断而去方便
。

往往不被学生理解而遭耻笑
，

内心非常痛

苦
。

曾作全消化道钡餐
、

纤维结肠镜检查均无器质性病变
，

大便

常规正常
，
有时可发现少许血细胞

，
肝功能正常

。

经抗炎症治

疗
，
未见好转

。

症见形体消瘦
、

身倦乏力
。

腹部听诊
，
肠鸣音亢

进
。

舌淡红
、

苔白润
，
脉沉细

�

拟上方 �剂煎服
，

第 �天复诊时
，

自述大便次数明显减少到每日 �次
。

继服原方半月
，

大便恢复

到每日 ���次
，
至今未复发

。

例 �
�

张某某
，
女

，

�� 岁
。

本市制药厂工人
，
����年 �月 �日

就诊
。

自述每日大便 ���次
，

反复发作半年余
，

特别是每餐饭

后必解大便
。

曾作全消化道钡餐检查无器质性病变
，
为小肠机

能亢进
。

大便常规少许白细胞
、

食物残渣和脂肪球
。

症见面色

苍白
，

全身困倦乏力
，
舌淡苔白厚

、

脉沉细
。

拟上方 �剂前服
。

复

诊时自述病情好转
，

继服原方半月
，
大便恢复正常

。

� 讨论

慢性泄泻属中医学
“
久泄

” 、 “
久痢

” 、 “
休息痢

”
范畴

，

病程 日

久
，

正虚邪恋
。 《景岳全书

·

泄泻 》曰 �“
泄泻之本

，
无不由于脾

胃
” 。

但汪昂又 曰
�“
久泄皆由肾命火衰

，
不能专责脾胃

。 ”
所以慢

性泄泻
，

病位在肠胃
，

病机为脾肾阳虚
、

胃肠失于温煦
，

运化失

司
，

湿盛则濡泄
。

虽以虚损为主
，
但绝不是纯虚

，
纯寒

，

临床以寒

热错杂
，

虚实夹杂为主
。

故选方用药以四神丸温补脾肾
，

涩肠止

泻
，

半夏泻心汤重在调和胃肠
。

寒热并用合其阴阳
，
辛开苦降顺

其升降
。

一般用药 ���� 天
，

大便次数开始减少成形
，

症状缓解

而达到临床治愈
。

而且综合疗效优于对照组
，

值得进一步研究

运用
。
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