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［摘　要］　目的　探讨参苓白术散对脾虚湿困型溃疡性结肠炎（ＵＣ）大鼠作用机制。 方法　将６０只 Ｗｉｓｔａｒ大鼠随机分为

参苓白术散组（１２ｇ／ｋｇ）、柳氮磺吡啶组（０．５ｇ／ｋｇ）、正常对照组和模型对照组（生理盐水１０ｍｌ／ｋｇ），每组１５只。除正常对照组

外，其余各组采用２、４、６－三硝基苯磺酸（ＴＮＢＳ）／乙醇法结合高脂饮食、潮湿环境建立脾虚湿困型 ＵＣ大鼠模型，造模成功后

各组大鼠每天灌胃１次，１４天后各组大鼠进行结肠组织损伤程度评分，检测结肠组织超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）活性及丙二醛
（ＭＤＡ）水平。 结果　模型对照组大鼠结肠组织损伤程度评分与正常对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），参苓白术散

组、柳氮磺吡啶组大鼠结肠组织损伤程度评分与模型对照组比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１），参苓白术散组

大鼠结肠组织损伤程度评分低于柳氮磺吡啶组（Ｐ＜０．０５）。与正常对照组比较，模型对照组结肠组织ＳＯＤ活性显著下降，

ＭＤＡ水平显著升高（Ｐ＜０．０１）；与模型对照组比较，参苓白术散组及柳氮磺吡啶组ＳＯＤ活性显著升高、ＭＤＡ水平明显降低
（Ｐ＜０．０１），参苓白术散组在降低 ＭＤＡ水平方面显著优于柳氮磺吡啶组（Ｐ＜０．０５）。 结论　参苓白术散能减少脾虚湿困型

ＵＣ模型大鼠结肠黏膜充血、水肿及溃疡形成，提高大鼠结肠组织ＳＯＤ活性，降低 ＭＤＡ水平，可能是其发挥临床疗效的作用

机制之一。
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　　溃疡性结肠炎（ＵＣ）是一种病因不明的慢性非
特异性炎性肠病，其发病机制较为复杂，免疫、遗传
及环境等多种因素参与了ＵＣ的发病过程。近年来
研究发现，氧自由基损伤在 ＵＣ的发病机制中具有
重要作用［１－２］。中医学认为，ＵＣ病机多为脾虚湿
困，采用参苓白术散加减治疗脾虚湿困型 ＵＣ在临
床上取得了良好的效果［３－４］，但其作用机制尚缺乏
深入研究。本研究拟通过观察参苓白术散对脾虚湿
困型ＵＣ大鼠结肠组织超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、丙
二醛（ＭＤＡ）的干预作用，探讨参苓白术散治疗脾虚
湿困型ＵＣ的作用机制。

１　材料与方法

１．１　动物
清洁级健康 Ｗｉｓｔａｒ大鼠６０只，雌雄各半，体重

１８０～２２０ｇ，由南京医科大学实验动物中心提供，合
格证号：ＳＣＸＫ（苏）２００８０００４。

１．２　药物与试剂

２、４、６－三硝基苯磺酸（ＴＮＢＳ），由Ｓｉｇｍａ公司
生产（批号：０２１Ｍ５００９）；参苓白术散购自安徽中医
学院门诊部，方剂组成：莲子肉９ｇ，薏苡仁９ｇ，砂仁

６ｇ，桔梗６ｇ，白扁豆（姜汁浸，去皮）１２ｇ，茯苓１５ｇ，人
参１５ｇ，炙甘草９ｇ，白术１５ｇ，山药１５ｇ，陈皮９ｇ，按
传统方法煎煮熬制，浓缩至每毫升含１．２ｇ生药的药
液备用；柳氮磺吡啶肠溶片由上海中西三维药业有限
公司生产（批号：２０１０１２１２）；ＳＯＤ测定试剂盒，ＭＤＡ
测定试剂盒均由南京建成生物工程研究所提供。

１．３　主要仪器

ＴＧＬ－１８Ｒ冷冻离心机，黑马仪器公司；７５６型
分光光度计，上海天普分析仪器有限公司；Ｓ２１－６－Ｉ
型恒温水浴箱，上海跃进医疗器械厂；ＭＢ－Ⅲ酶标检
测仪，北京市宾达英创科技有限公司。

１．４　模型建立及分组
参照文献［５－６］进行动物模型复制。将６０只

大鼠适应性喂养３天，采用随机数字表法选取１５只
为正常对照组，常温正常喂养，每日给予生理盐水

２ｍｌ灌胃１次；其余４５只大鼠单日禁食１２ｈ，并给予

４℃冰水灌胃１次（２ｍｌ／只），双日供应充足饲料并
给予猪油灌胃１次（４ｍｌ／只），每日８：００至１６：００令
大鼠站在２ｃｍ深的水中，控制睡眠时间８ｈ，连续２０
天。第２１天开始禁食不禁水２４ｈ，用１０％水合氯醛
（３ｍｌ／ｋｇ）麻醉，用聚丙烯管插入大鼠肛门上段

８ｃｍ，注入５％的ＴＮＢＳ与５０％乙醇１２∶５比例混
合的复合物（其中ＴＮＢＳ　１２０ｍｇ／ｋｇ）０．８ｍｌ，然后提

起大鼠尾部，持续倒置１ｍｉｎ，使造模剂充分渗入大
鼠肠腔，然后使大鼠头部倾斜向下躺至自然清醒，自
由饮食。２～３天出现黏液脓血便即为模型复制
成功。
将造模成功的大鼠采用随机数字表法随机分为

模型对照组、参苓白术散组、柳氮磺吡啶组，每组１５
只。参苓白术散组大鼠根据等效剂量折算系数表折
算给药剂量为每只１２ｇ／（ｋｇ·ｄ），柳氮磺吡啶组为
每只０．５ｇ／（ｋｇ·ｄ），正常对照组和模型对照组用

０．９％生理盐水每只１０ｍｌ／（ｋｇ·ｄ）灌胃，连续１４天。

１．５　检测指标与方法

１．５．１　一般情况　记录各组大鼠饮水量、进食量，
观察大鼠体重、大便性状、精神状态、毛色等一般
情况。

１．５．２　结肠组织损伤程度　结肠黏膜损伤积分按
结肠组织形态学评分标准［７］，见表１。

表１　结肠组织损伤程度评分标准

分数 肉眼观察结肠组织损伤程度

０ 无损伤

１ 黏膜充血、水肿，未出现溃疡

２ 黏膜充血、水肿、轻度糜烂，无溃疡

３ 黏膜充血、水肿、中度糜烂，有单个溃疡

４ 黏膜充血、水肿、重度糜烂，有多处溃疡

５ 黏膜充血、水肿、重度糜烂，有＞１ｃｍ２溃疡

１．５．３　结肠组织ＳＯＤ活性、ＭＤＡ水平检测　实
验结束后，断头处死动物，快速取距肛门约８ｃｍ处
结肠组织，以冰冷的生理盐水冲洗，滤纸吸干，取结
肠组织０．５ｇ匀浆，低温４℃离心，３　０００ｒ／ｍｉｎ，离心

１０ｍｉｎ，提取上清液，－２０℃保存。采用硫代巴比妥
酸反应法测定 ＭＤＡ含量，采用黄嘌呤氧化酶法测
定ＳＯＤ活性。

１．６　统计学方法
采用ＳＰＳＳ　１３．０软件进行统计学处理，计量资

料以均数±标准差（珚ｘ±ｓ）表示，组间比较采用ｔ检
验和单因素方差分析。

２　结果

２．１　一般情况
正常对照组大鼠毛色正常有光泽，反应敏捷，小

便正常，大便呈椭圆球状；模型对照组大鼠最初２～
３天即见神态萎靡，第５天开始出现嗜睡懒动、大便
变软，１０天左右出现饮食减少、竖毛、易脱毛，雄鼠阴
囊下垂，１５天后有腹泻、肛周污秽等症状，经肛门灌
入ＴＮＢＳ与乙醇复合物溶液后出现黏液脓血便、消
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瘦、饮食减少等。参苓白术散组、柳氮磺吡啶组经治
疗后饮食逐渐增多，小便量增加，大便成形趋于正常。

２．２　各组大鼠结肠黏膜损伤程度比较
模型对照组大鼠结肠黏膜可见充血、水肿及溃

疡形成，表２示，模型对照组大鼠结肠组织损伤程度
评分与正常对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０１）。参苓白术散组、柳氮磺吡啶组大鼠结肠组织
损伤程度评分与模型对照组比较差异均有统计学意

义（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１），参苓白术散组大鼠结肠
组织损伤程度评分低于柳氮磺吡啶组（Ｐ＜０．０５）。

表２　各组大鼠结肠组织损伤程度评分比较（分，珚ｘ±ｓ）

组别 鼠数 结肠组织损伤程度评分

正常对照组 １５　 ０．７９±０．２５
模型对照组 １５　 ３．６８±０．８４▲

参苓白术散组 １５　 １．２１±０．５０△

柳氮磺吡啶组 １５　 １．９８±０．７１△△＊

　　注：与正常对照组比较，▲Ｐ＜０．０１；与模型对照组比较，△Ｐ＜

０．０５，△△Ｐ＜０．０１；与参苓白术散组比较，＊Ｐ＜０．０５

２．３　各组大鼠结肠组织ＳＯＤ活性、ＭＤＡ水平比较
表３示，模型对照组大鼠结肠组织ＳＯＤ活性明

显下降，ＭＤＡ水平显著升高，与正常对照组比较差
异有统计学意义（Ｐ＜０．０１）。参苓白术散组和柳氮
磺吡啶组大鼠与模型对照组比较，ＳＯＤ活性显著升
高、ＭＤＡ水平明显降低（Ｐ＜０．０１）。参苓白术散组
大鼠结肠组织 ＭＤＡ水平与柳氮磺吡啶组比较差异
有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。

表３　各组大鼠结肠组织ＳＯＤ活性、ＭＤＡ水平比较（珚ｘ±ｓ）

组别 鼠数 ＳＯＤ（Ｕ／ｍｌ） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ／ｍｌ）

正常对照组 １５　 １．３１±０．１５　 １１．３８±１．３１
模型对照组 １５　 ０．８９±０．０８▲ １４．６７±１．６３▲

参苓白术散组 １５　 １．２５±０．１０△ １１．５９±１．４４△

柳氮磺吡啶组 １５　 １．２８±０．１２△ １２．９５±１．４７△＊

　　注：与正常对照组比较，▲Ｐ＜０．０１；与模型对照组比较，△Ｐ＜

０．０１；与参苓白术散组比较，＊Ｐ＜０．０５

３　讨论

ＵＣ根据其临床表现可归为中医学“肠澼”、“肠风
下血”、“休息痢”范畴。《景岳全书》云：“饮食不节，起
居不时，以致脾胃受伤，则水反为湿，谷反为滞，精华
之气不能输化，乃致合污下降而泻痢矣”，可见脾虚是

ＵＣ的重要病因。本病病程较长，早期症状不典型容
易被忽视，脾虚日久生“湿”、“热”、“瘀”、“毒”，壅塞大
肠，终致肠中脂膜腐败溃烂，化为脓血，相杂而下发为
泻痢。脾虚湿困型常是ＵＣ的病机根本。
研究发现，氧自由基功能异常与 ＵＣ结肠黏膜

组织损伤密切相关［８］。氧自由基是促进炎症发生发
展的重要因素，体内氧自由基过多可引起机体组织
细胞的损伤，导致多种疾病发生。体内氧自由基还
参与脂质过氧化反应，并产生脂质过氧化物，如

ＭＤＡ，可引起蛋白质变性和交联，使ＤＮＡ损伤、酶
及激素失活，损害细胞及细胞膜。ＭＤＡ的水平又
间接反映了机体细胞、组织受损程度［９］。ＳＯＤ是机
体清除氧自由基的重要酶类，对机体的氧化与抗氧
化平衡起着至关重要的作用，能有效地清除氧自由
基从而抑制肠组织中的脂质过氧化反应，并能稳定
细胞膜。ＳＯＤ的活力间接反映了机体清除氧自由
基的能力。
参苓白术散是健脾化湿法的代表方剂，方中人

参、白术、山药健脾益气，茯苓、薏苡仁、莲子肉淡渗
利湿止泻，佐以砂仁醒脾和胃，陈皮理气行滞，桔梗
宣肺利气，甘草健脾和胃、调和诸药。诸药合用，补
其中气，渗其湿浊，行其气滞。有研究报道参苓白术
散具有明显改善胃肠动力、修复胃肠黏膜屏障的作
用［１０－１２］。对于参苓白术散治疗 ＵＣ的研究多局限
于对临床疗效的观察，对其效应机制尚缺乏研究及
探讨。

本研究结果发现，脾虚湿困型 ＵＣ大鼠神态萎
靡、嗜睡懒动、饮食减少、竖毛、易脱毛，出现黏液脓
血便等，结肠黏膜可见充血、水肿及溃疡形成，结肠
组织损伤程度评分与正常对照组比较差异有统计学

意义，ＳＯＤ活性较正常对照组明显下降，ＭＤＡ水平
显著升高，表明脾虚湿困型 ＵＣ大鼠清除氧自由基
的能力下降，机体细胞、组织严重受损。给予参苓白
术散灌胃，ＳＯＤ活性明显上调，ＭＤＡ 含量显著降
低，说明参苓白术散增强了 ＵＣ大鼠机体的抗氧化
能力，减少自由基对肠黏膜上皮细胞的损伤，从而达
到治疗目的。另外，参苓白术散对脾虚湿困型 ＵＣ
大鼠结肠组织 ＭＤＡ的改善作用优于柳氮磺吡啶，
说明参苓白术散对于脾虚湿困型ＵＣ的抗氧化能力
优于柳氮磺吡啶。可见，参苓白术散对于脾虚湿困
型ＵＣ具有较好的治疗作用，能显著提高结肠组织
的ＳＯＤ活性，降低 ＭＤＡ的水平，可能是其发挥临
床疗效的作用机制之一。
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专家学术经验继承工作指导老师编写，共收录４３４位名老中医的５　１７２例医案。这些医案是现代中医名家灵活运用中医理法
方药治病活人的真实记录。通过阅读这些医案，读者如同在名老中医的带领下一步一步走近患者，进行思考分析，对于广大
的中医医生临床诊治、深入研究及成长发展具有重要的指导作用。医案中的按语或为名医本人所撰，或由后人、门徒所加；编
者评注由丛书主编、副主编所撰。第１、２集主要收录１４６位名老中医的１　８５０例医案，第３、４集主要收录１４２位名老中医的

１　８８４例医案，第５、６集主要收录１４６位名老中医的１　４３８例医案。本丛书特点：①所选名中医在全国有广泛的影响，极具权威
性。②各集内对名中医均按行政区划和军队分类编排。③每则医案均由名老中医亲自选定，真实、可靠。其中一部分名老中
医已谢世，因此所收医案尤为珍贵。④每集正文后均有该集的病名病证索引，第６集书末附有丛书的总病名病证索引，方便读
者查阅。

《中国现代名中医医案精粹》（１－６集）为精装１６开本，已由人民卫生出版社于２０１０年１２月出版。第１集６９４页，定价

９５元；第２集６６９页，定价９２元；第３集７２０页，定价９６元；第４集８２０页，定价１０８元；第５集６１９页，定价８５元；第６集５５８
页，定价７５元。单购一集每本加邮挂号费５元，全套购买免邮费。款到寄书。汇款地址：北京市东直门南小街１６号中医杂志
北京医海林音像书店；邮政编码：１００７００；联系电话：（０１０）６４０１３１６２，（０１０）６４０１４４１１－３０５３。

欢迎邮购《皕一选方治验实录》
在浩瀚的中医典籍中，有方名的古方数以十万计。为了汰芜存菁，借鉴古今医家的经验，为现代临床服务，作者在长期从

事中医方药文献研究和临床诊疗工作的基础上，在完成“中医古方筛选方案和利用研究”课题研究的基础上，经过深入发掘，

编纂完成《皕一选方治验实录》（上下两册）。本书以有验案资证作为筛选古方的重要条件，结合古方其他价值特征，从近１０万
首方剂中，筛选出５８３首古方及其相关验案５　５００余则。这些优选出的古方，既不乏传世名方，也有相当一部分以往未被方剂
学教材或方剂选本收录过的“新面孔”。从１０万首方中最终优选出５００余首方，其比例约为２００选１；又鉴于治验记录是本书
的主要内容，故名为《皕一选方治验实录》。

全书分上、下册，上册收录汉唐方（张仲景方、晋唐方），下册收录宋元明清方（宋元方、明清方），编次以方为纲，医案为目，

每一方剂又分方源记载和治验实录（分为中医病证医案、西医病症医案）两部分。书末附有方名索引、中医病证索引、西医病
症索引和引用书目，方便读者检索。本书汇集古今文献，资料丰富，拥有本书，就如同跟随古今名医侍诊，通过品读古方所附
的具体病例，领悟出该方的适应证和用法秘诀，可大大提高中医治病的疗效。本书是中医各科临床医生提高临床疗效必备的
案头书，又可为各中药生产厂家研发新药提供借鉴。

《皕一选方治验实录》（上下两册），为１６开精装本，１　５８４页，已由人民卫生出版社于２０１１年１月出版。上册定价９９元，

下册定价１０８元，全套２０７元。邮购汇款地址：北京市东直门南小街１６号中医杂志社医海林音像书店；邮政编码：１００７００；联
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