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［摘　要］　目的　探讨不同环境因素对正常及免疫低下小鼠一般情况的影响。 方法　选取６４只昆明种小鼠随机分为正常

组、风寒组、寒湿组、湿热组、低免组、风寒低免组、寒湿低免组、湿热低免组，每组８只。腹腔注射环磷酰胺８０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）连续

３天制备低免模型，借助人工气候箱制备风寒、寒湿、湿热外邪环境模型。于造模前、后观察记录小鼠精神活动、毛色、进食量、

饮水量、体重、皮肤、关节及大便情况，连续观察７天。 结果　与正常组比较，各模型组小鼠进食量、饮水量均明显减少，体重

增长明显减慢（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１）。与低免组比较，寒湿低免组小鼠进食量减少、湿热低免组的饮水量减少，且两组体重都

较造模前减轻（Ｐ＜０．０５）。外邪低免组与相应的外邪组小鼠比较，各外邪低免组进食量、饮水量明显减少，体重减轻（Ｐ＜０．０５
或Ｐ＜０．０１）。各模型组小鼠在精神状态、活动、毛色、皮肤、关节及大便等方面均有一定影响，而外邪低免组表现明显。 结论

３种环境因素对正常及免疫低下小鼠的一般情况都有影响，对免疫低下小鼠的影响更为明显。

［关键词］　人工气候箱；环境因素；免疫低下；一般情况；外邪

Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｆ　Ｓｉｍｕｌａｔｅｄ　Ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　Ｐａｔｈｏｇｅｎｓ　ｏｎ　ｔｈｅ　Ｇｅｎｅｒａｌ　Ｓｉｔｕａｔｉｏｎｓ　ｏｆ　Ｎｏｒｍａｌ　ａｎｄ　Ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　Ｍｉｃｅ
ＧＵＯ　Ｃａｉｙｕｎ１，ＧＡＯ　Ｐｅｎｇ２，ＬＩ　Ｊｕｎｌｉａｎ１，ＭＡ　Ｙａｎｐｉｎｇ１，ＬＩ　Ｙａｎｙａｎ１，ＴＡＯ　Ｇｏｎｇｄｉｎｇ１

（１．Ｓｈａｎｘｉ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　ｏｆ　Ｃｈｉｎｅｓｅ　Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，Ｔａｉｙｕａｎ　０３００２４；２．Ｐｏｓｔ－ｇｒａｄｕａｔｅ　ｏｆ　Ｈｅｉｌｏｎｇｊｉａｎｇ　Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ　ｏｆ　Ｃｈｉｎｅｓｅ
Ｍｅｄｉｃｉｎｅ）

ＡＢＳＴＲＡＣＴ　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏ　ｅｘｐｌｏｒｅ　ｔｈｅ　ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｆ　ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ　ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　ｐａｔｈｏｇｅｎｓ　ｓｕｃｈ　ａｓ　ｗｉｎｄ，ｃｏｌｄ，ｄａｍｐ，ｈｅａｔ，ｏｎ　ｔｈｅ

ｇｅｎｅｒａｌ　ｓｉｔｕａｔｉｏｎｓ　ｏｆ　ｍｉｃｅ．Ｍｅｔｈｏｄｓ　Ｔｏｔａｌｌｙ　６４Ｋｕｎｍｉｎｇ　ｍｉｃｅ　ｗｅｒｅ　ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ　ｉｎｔｏ　ｅｉｇｈｔ　ｇｒｏｕｐｓ，ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ　ｎｏｒｍａｌ　ｇｒｏｕｐ，

ｗｉｎｄ－ｃｏｌｄ　ｇｒｏｕｐ，ｃｏｌｄ－ｄａｍｐ　ｇｒｏｕｐ，ｄａｍｐ－ｈｅａｔ　ｇｒｏｕｐ，ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐ，ｗｉｎｄ－ｃｏｌｄ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐ，

ｃｏｌｄ－ｄａｍｐ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐ，ａｎｄ　ｄａｍｐ－ｈｅａｔ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐ，ｗｉｔｈ　８ｉｎ　ｅａｃｈ．Ｔｈｅ　ｗｉｎｄ－ｃｏｌｄ，ｃｏｌｄ－ｄａｍｐ
ａｎｄ　ｄａｍｐ－ｈｅａｔ　ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ　ｃｏｎｄｉｔｉｏｎｓ　ｗｅｒｅ　ｐｒｅｐａｒｅｄ　ｂｙ　ｃｌｉｍａｔｅ　ｉｎｃｕｂａｔｏｒ　ｆｏｒ　ｍａｋｉｎｇ　ｔｈｅ　ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　ｅｎｖｉｒｏｍｅｎｔ　ｍｏｄｅｌｓ　ａｎｄ
ｃｙｃｌｏｐｈｏｓｐｈａｍｉｄｅ　ｗａｓ　ｇｉｖｅｎ　ｃｏｎｔｉｎｏｕｓｌｙ　ｆｏｒ　３ｄａｙｓ　ｔｈｏｒｏｕｇｈ　ｉｎｔｒａｐｅｒｉｔｏｎｅａｌ　ｉｎｊｅｃｔｉｏｎ　８０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）ｆｏｒ　ｍａｋｉｎｇ　ｔｈｅ　ｉｍｍｕｎｏ－
ｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｍｏｄｅｌｓ．Ｔｈｅ　ｓｐｉｒｉｔｕａｌ　ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ，ｈａｉｒｃｏｌｏｒ，ｓｋｉｎ，ｊｏｉｎｔｓ，ａｎｄ　ｓｔｏｏｌｓ　ｏｆ　ｍｉｃｅ　ｗｅｒｅ　ｏｂｓｅｒｖｅｄ　ｅｒｖｅｒｙ　ｄａｙ，ａｎｄ　ｔｈｅ
ｆｏｏｄ　ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ，ｗａｔｅｒ　ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ，ａｎｄ　ｂｏｄｙ　ｗｅｉｇｈｔ　ｗｅｒｅ　ｒｅｃｏｒｄｅｄ　ａｔ　ｒｅｇｕｌａｒ　ｔｉｍｅ　ｆｏｒ　７ｄａｙｓ　ｉｎ　ｓｕｃｃｅｓｓｉｏｎ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　Ｃｏｍ－
ｐａｒｅｄ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ｎｏｒｍａｌ　ｇｒｏｕｐ，ｔｈｅ　ｆｏｏｄ　ａｎｄ　ｗａｔｅｒ　ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ　ｉｎ　ａｌｌ　ｍｏｄｅｌ　ｇｒｏｕｐｓ　ｗａｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｄｅｃｒｅａｓｅｄ，ａｎｄ　ｔｈｅ　ｇｒｏｗｔｈ
ｏｆ　ｂｏｄｙ　ｗｅｉｇｈｔ　ｗａｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｓｌｏｗｅｄ　ｄｏｗｎ．Ｃｏｍｐａｒｅｄ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐ，ｔｈｅ　ｆｏｏｄ　ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ　ｉｎ　ｔｈｅ
ｃｏｌｄ－ｄａｍｐ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐ　ｗａｓ　ｄｅｃｒｅａｓｅｄ，ｔｈｅ　ｗａｔｅｒ　ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｄａｍｐ－ｈｅａｔ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐ　ｗａｓ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄ，ａｎｄ　ｔｈｅ　ｂｏｄｙ　ｗｅｉｇｈｔ　ｏｆ　ｔｈｅｓｅ　ｔｗｏ　ｇｒｏｕｐｓ　ｗａｓ　ｒｅｄｕｃｅｄ　ｔｈａｎ　ｂｅｆｏｒｅ　ｍｏｄｅｌｉｎｇ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｍｐａｒｅｄ　ｗｉｔｈ　ｔｈｅ　ｃｏｒｒｅ－
ｓｐｏｎｄｉｎｇ　ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　ｐａｔｈｏｇｅｎ　ｇｒｏｕｐｓ，ｔｈｅ　ｆｏｏｄ　ａｎｄ　ｗａｔｅｒ　ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ　ｉｎ　ａｌｌ　ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　ｐａｔｈｏｇｅｎ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐｓ
ｗａｓ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ　ｄｅｃｒｅａｓｅｄ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｂｏｄｙ　ｗｅｉｇｈｔ　ｗａｓ　ｒｅｄｕｃｅｄ（Ｐ＜０．０５ｏｒ　Ｐ＜０．０１）．Ｔｈｅｒｅ　ｗａｓ　ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｎ　ｔｈｅ　ｓｐｉｒｉｔｕａｌ　ａｃ－
ｔｉｖｉｔｉｅｓ，ｈａｉｒｃｏｌｏｒ，ｓｋｉｎ，ｊｏｉｎｔｓ，ａｎｄ　ｓｔｏｏｌｓ　ｏｆ　ａｌｌ　ｍｏｄｅｌ　ｇｒｏｕｐｓ，ｗｈｉｌｅ　ｔｈｅ　ｅｆｆｅｃｔ　ｗａｓ　ｍｏｒｅ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ　ｉｎ　ｔｈｅ　ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　ｐａｔｈｏｇｅｎ
ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｇｒｏｕｐｓ．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　Ａｌｌ　ｔｈｅｓｅ　ｔｈｒｅｅ　ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ　ｆａｃｔｏｒｓ　ａｆｆｅｃｔ　ｔｈｅ　ｇｅｎｅｒａｌ　ｓｉｔｕａｔｉｏｎｓ　ｏｆ　ｎｏｒｍａｌ　ａｎｄ　ｉｍ－
ｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｍｉｃｅ　ａｎｄ　ｔｈｅ　ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ　ｏｎ　ｉｍｍｕｎｏｃｏｍｐｒｏｍｉｓｅｄ　ｍｉｃｅ　ｉｓ　ｍｏｒｅ　ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ．
Ｋｅｙ　Ｗｏｒｄｓ　ｃｌｉｍａｔｅ　ｉｎｃｕｂａｔｏｒ；ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ　ｆａｃｔｏｒｓ；ｉｍｍｕｎｏｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ；ｇｅｎｅｒａｌ　ｃｏｎｄｉｔｉｏｎ；ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ　ｐａｔｈｏｇｅｎｓ

　　不同外界气候对不同体质机体会产生不同的作
用，如“人禀五常，因风气而生长，风气虽能生万物，
亦能害万物”［１］，即“六气”在一定的条件下，可以转
化为“六淫”。六淫致病在临床上多是相兼为患，并

以风寒、寒湿、湿热最为多见。因此，本研究借助人
工气候箱模拟外界气候［２］，建立风寒、寒湿、湿热３
种外邪致病环境模型［３］，建立免疫低下模型。通过
观察记录３种外邪环境下正常及免疫低下小鼠一般
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情况的变化，探讨不同外邪环境因素对正常及免疫
低下小鼠的影响。

１　材料与方法

１．１　实验动物
选取昆明种小鼠６４只，清洁级，体重（２０±２）ｇ，

雌雄各半。由山西省中医药研究院动物中心提供，
动物许可证号ＳＣＸＫ（晋）２００９－０００２。标准饲料饲
养，饲养温度：（２１±２）℃；湿度：（５０±４）％。

１．２　药物
注射用环磷酰胺（ＣＹ），批号：０９０５２４２１，江苏恒

瑞医药股份有限公司。

１．３　主要仪器
人工气候箱，ＬＲＨ－８００－ＧＳＩ型，韶关市泰宏医

疗器械有限公司生产。超声波加湿器，ＹＣ－Ｄ２０１
型，北京亚都人工环境科技公司生产。

１．４　动物分组与造模
适应性饲养２天后，将６４只小鼠依照随机数字

表法分为正常组、风寒组、寒湿组、湿热组、低免组、
风寒低免组、寒湿低免组、湿热低免组８组，每组８
只。雌雄分笼，其鼠笼底部均铺垫２ｃｍ厚锯末每日
更换，自由进食饮水。
造模：各低免模型组小鼠每日１０：００－１１：００给

予ＣＹ腹腔注射８０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）连续３天［４］。用人
工气候箱，制备风寒、寒湿、湿热３种环境气候［５］。
除正常组与低免组外各组小鼠置于环境相应的人工

气候箱，正常组与低免组室温正常饲养。风寒组：风
（６ｍ／ｓ）每隔１ｍｉｎ吹１．５ｍｉｎ［６］，空气中实际含量占
同等温度下饱和含水量的百分比值（ＲＨ）＝（５０±
４）％，温度（Ｔ）＝（６±２）℃，每天刺激８ｈ（其余时间
为正常组温湿度）；寒湿组与寒湿低免组：ＲＨ＝（９０
±４）％，Ｔ＝（６±２）℃，每天刺激８ｈ（其余时间为正
常组温湿度）；湿热组与湿热低免组：ＲＨ＝（９０±
４）％，Ｔ＝（３３±２）℃，每天刺激８ｈ（其余时间为正常
组温湿度）；正常组与低免组：ＲＨ＝（５０±４）％，Ｔ＝
（２１±２）℃，每天持续２４ｈ［７］。

１．５　一般情况的观察
造模前、后每日上午９：００定时对各组小鼠的进

食、饮水、体重进行称重，记录各组小鼠进食量、饮水
量及体重。并且每日观察记录各组小鼠精神状态，
活动、毛色和大便的改变，皮肤关节病变等情况，持
续观察记录７天［８］。

１．６　统计学方法
采用ＳＰＳＳ　１３．０统计软件处理，计量数据以均数

±标准差（珔ｘ±ｓ）表示，组间比较用单因素方差分析。

２　结果

２．１　各组小鼠造模期内进食量、饮水量比较
表１示，与正常组比较，寒湿组、湿热组及各外

邪低免组小鼠的进食量、饮水量组均明显减少（Ｐ＜
０．０５或Ｐ＜０．０１）。与低免组比较，寒湿低免组进
食量减少，温热低免组饮水量亦减少（Ｐ＜０．０５），各
个外邪低免组与相应的外邪组比较，都有不同程度
的进食量及饮水量减少（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１）。说
明风寒、寒湿、湿热３种外邪环境都不同程度的影响
了小鼠的正常进食及饮水，使进食量及饮水量减少，
且免疫低下小鼠的减少程度更为明显。

表１　各组小鼠造模期内进食量、饮水量比较（珚ｘ±ｓ）

组别 鼠数 进食量（ｇ） 饮水量（ｍｌ）

正常组 ８　 ４．２２±０．１３　 ９．２３±０．２４
风寒组 ８　 ３．６７±０．４７　 ８．９３±０．７４
寒湿组 ８　 ３．６０±０．５２＊ ６．６５±０．７９＊＊

湿热组 ８　 ３．４３±０．４２＊ ６．９３±１．１０＊＊

低免组 ８　 ３．０６±０．２３＊＊ ６．０３±１．３４＊＊

风寒低免组 ８　 ２．７２±０．４０＊＊▲▲ ５．８２±０．５９＊＊▲▲

寒湿低免组 ８　 ２．４４±０．４６＊＊△▲▲ ５．０９±０．６６＊＊▲

湿热低免组 ８　 ２．６１±０．５２＊＊▲ ４．４３±１．０４＊＊△▲▲

　　注：与正常组比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１；与低免组比较，
△Ｐ＜０．０５；与相应的外邪组比较，▲Ｐ＜０．０５，▲▲Ｐ＜０．０１

２．２　各组小鼠造模前后体重比较
表２示，造模后第７天，与正常组相比，各模型

组小鼠体重增长明显减慢，甚至体重减轻（Ｐ＜０．０５
或Ｐ＜０．０１）；与低免组比较，寒湿低免组、湿热低免
组小鼠体重明显减轻（Ｐ＜０．０５），风寒低免组小鼠
体重增长减慢，但无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。与相
应的外邪组相比，外邪低免组各组小鼠体重明显减
轻（Ｐ＜０．０５）。说明风寒、寒湿、湿热３种外邪环境
使小鼠体重增长减慢，免疫低下小鼠体重增长减慢
程度更为明显，甚至使免疫低下小鼠体重减轻。

表２　各组小鼠造模前后体重比较（ｇ，珚ｘ±ｓ）

组别 鼠数 造模前 造模后第７天

正常组 ８　 １９．８８±１．７１　 ２６．９９±２．０３
风寒组 ８　 １９．７３±１．６８　 ２３．３３±２．５２＊

寒湿组 ８　 １９．９９±１．９３　 ２１．３６±２．１５＊＊

湿热组 ８　 １９．７５±１．８０　 ２２．８４±１．５６＊＊

低免组 ８　 ２０．０５±０．９２　 ２２．８４±１．５０＊＊

风寒低免组 ８　 １９．６５±１．３５　 １９．９０±１．７０＊＊▲

寒湿低免组 ８　 １９．８０±１．０５　 １８．９１±２．１６＊＊△▲

湿热低免组 ８　 １９．５０±０．９９　 １９．１９±３．０８＊＊△▲

　　注：与正常组比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１；与低免组比较，

△Ｐ＜０．０５；与相应的外邪组比较，▲Ｐ＜０．０５
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２．３　各模型组小鼠造模期内精神、活动、毛色等情
况比较

造模后第２天，各模型组小鼠出现精神不振，活
动减少，特别是各低免模型组小鼠明显精神萎靡，嗜
睡，倦怠，反应迟钝，行动迟缓。各模型组部分小鼠
眼周、背部体毛出现不同程度的脱落，且较造模前晦
暗无光泽。

２．４　各模型组部分小鼠造模期内关节、皮肤水肿情
况比较

造模后第５天，湿热低免组部分小鼠出现足背
水肿、关节肿大，且水肿处皮肤发红；造模后第７天
湿热低免组出现足背及关节水肿的小鼠数量明显增

多，寒湿低免组、湿热组、寒湿组、风寒低免组部分小
鼠也出现足背、关节水肿，风寒组也有个别小鼠出现
上述症状（数量比前５组少）。未受到环境影响的低
免组和正常组未见上述症状。

２．５　各模型组小鼠造模期内大便情况比较
正常小鼠粪便呈颗粒状，中等硬度。在造模后

第３天后，湿热低免组、寒湿低免组部分小鼠大便时
软时溏；造模后第４天湿热低免组、寒湿低免组出现
大便质软的小鼠数量增多，寒湿组、湿热组、风寒低
免组部分小鼠也出现大便软症状，偶有便溏，湿热低
免组甚者偶伴有黏液样分泌物。而在造模后第７
天，风寒组部分小鼠也出现大便质软的情况，低免组
也有个别小鼠出现大便质软情况。正常组小鼠始终
未出现类似症状。

３　讨论
六淫致病在临床上多是相兼为患，并以风寒、寒

湿、湿热最为多见。为研究外邪环境、机体状况以及
致病因子之间的相关性，本实验使用人工气候箱模
拟不同的外邪环境，通过观察小鼠进食、饮水、体重、
皮肤毛色等的变化，探讨不同外邪环境因素对正常
及免疫低下小鼠一般情况的影响。
研究结果显示，风寒、寒湿、湿热外邪影响了正

常及免疫低下小鼠的生命活动，与正常组相比，在整
个造模期间除正常组外，其余各模型组都出现了进
食、饮水量减少；体重增长速度减慢或体重减轻；全
部或部分小鼠相继出现足背水肿，趾（指）关节红肿，
活动受限；大便不成形；精神萎靡，活动减少，皮毛失
去光泽等相应的症状，且各外邪低免组与相同的外
邪模型组相比，病理症状出现时间较早，相对较重。
说明３种环境因素对正常及免疫低下小鼠的一般情
况都有影响，对免疫低下小鼠的影响更为明显。外
邪致病在正气不足之时更易遭受攻击，机体之所以

发病，外邪是一个方面，机体正气虚弱则是起着关键
作用的另一方面，两邪相感则疾病发作［９］，即“风雨
寒热，不得虚，邪不能独伤人［１０］”。
与低免组比较，寒湿低免组小鼠、湿热低免组小

鼠进食量、饮水量明显减少（Ｐ＜０．０５）；在体重方
面，寒湿低免组小鼠体重明显减轻（Ｐ＜０．０５），说明
寒湿邪气在影响机体一般情况中作用明显，其作用
机理是否与寒湿之邪易伤阳气“阳者卫外而为固也”
有关，尚需进一步研究。
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