
宁对组胺的释放及其引起毛细血管通透性增加、水

肿均有明显抑制作用 ,因而达到风疹块消 ,这与中医

祛风清热理湿治则相符 ,也和方中苦参、白鲜皮、地

龙、甘草等药的抗过敏作用一致。对二甲苯耳水肿 ,

蛋清足肿胀的抑制作用稍强于息斯敏 ,上述其他作

用稍弱于息斯敏。
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大承气颗粒抑制脂质过氧化反应的实验研究

孟　林 ,靳珠华 ,林秀珍 

(天津医科大学 ,天津　 300070)

　　腹腔感染及内毒素血症时 ,需氧生物细胞产生

大量的自由基 ,破坏细胞膜及溶酶体膜 ,经脂质过氧

化作用引起多脏器的细胞损伤 ,因此清除过多的自

由基 ,抑制脂质过氧化作用在急腹症的救治中起着

重要作用。大承气汤是《伤寒论》中重要方剂之一 ,由

大黄、枳实、厚朴、芒硝 4味中药组成 ,功擅通胃结 ,

救胃阴 ,承顺胃气之下行 ,散结通便 ,临床用于急腹

症的治疗。为进一步完善大承气汤通里攻下作用的

机制 ,本文观察了大承气颗粒对腹膜炎大鼠血液及

肝脏、肠组织中 MDA含量和超氧化物歧化酶

( SO D)水平的影响。

1　材料与方法

1. 1　动物与分组: Wistar 大鼠 ,雌雄各半 ,体重

190～ 220 g,由军事医学科学院实验动物中心提供。

将动物随机分为 5组:空白对照组 ,腹膜炎模型组 ,

大承气颗粒大、中、小 3个剂量治疗组。

1. 2　药品与试剂:大承气颗粒由广州中医药大学制

剂室提供 ,用 4% 阿拉伯胶配制成所需浓度 ; TBA

试剂: 瑞士 Fluka Chemika产品 ,分析号: 286281 /

1392; 1, 1, 3, 3-四乙氧基丙烷:瑞士 Fluka Chemika

产品 ,分析号: 281485 /1189; SOD测定试剂盒: 南京

建成生物工程研究所提供 ;大肠杆菌 O111 B4干燥菌

购自中国药品生物制品检定所 ;其他试剂均为市售

优级纯或光谱纯。

1. 3　方法

1. 3. 1　腹膜炎模型的制作及标本的采集: 采用大肠

杆菌以常规方法进行菌株的复活与增菌 ,制成菌数

为 1× 109 cfu /mL悬液备用。在严格消毒条件下 ,给

大鼠 ip大肠杆菌悬液 1. 0 mL /100 g ,以 0. 3% 琼

脂牛肉膏汤作为佐剂 ,造成腹膜炎模型。于 48 h后

处死 ,收集血液分离血清 ,并采集肝脏、肠组织作成

10% 匀浆液 ,低温离心后取上清液 - 20℃ 冰箱

保存。

1. 3. 2　给药方法:中药治疗组给大承气颗粒 ,剂量

分别为 1. 22, 2. 43, 4. 86 g /kg ,空白对照组及模型

组给等量生理盐水。 ig给药 3 d后 ,除空白对照组

外 ,模型组及各给药组均给予注射菌液造模 ,以后各

给药组连续给药 ,于 48 h后将动物处死 ,收集血液 ,

分离血清 ,并采集肝脏、肠组织标本。

1. 3. 3　 MDA测定: 采用硫代巴比妥酸化学发光法

测定血清及组织中 MDA
[ 1, 2]
。实验采用日本岛津

RF-510型荧光分光光度计测定 ,测定条件: λex为

515 nm ,λem为 553 nm,血清 MDA单位 nmo l /mL,

组织 MDA单位 nmo l /g. w . w . (每克组织湿重 )。

SOD测定采用 UV -9100型紫外可见光分光光度

计 ,按试剂盒要求进行。

1. 4　统计学处理:结果采用 SPSS统计软件进行处

理 ,各组实验数据均用 x± s表示 ,各组数据之间的

差异采用单因素方差分析。

2　结果

2. 1　血清中 MDA和 SOD水平: 与空白对照组比

较 ,模型组血清中 MDA水平明显高于空白对照组

( P < 0. 01) ,而 SO D活性明显降低 ( P < 0. 01)。 大

承气颗粒小剂量就可使血清中 MDA含量下降 ,大

剂量及中剂量组与模型组相比有非常显著的差异

( P < 0. 01) ;大承气颗粒也可使血清中 SOD活性增

加 (P < 0. 05) ,大剂量与模型组相比有非常显著的

差异 (P < 0. 01) ,见表 1。
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表 1　大承气颗粒对腹膜炎大鼠血清

MDA和 SOD的影响 (x± s , n= 7)

组别
剂量

( g /k g)

M DA

( nmol /m L)

SOD浓度

( nU /m L)

空白对照 - 4. 74± 1. 24* * 101. 32± 27. 13* *

模型 - 19. 03± 5. 06 56. 67± 19. 15

大承气颗粒 1. 22 12. 78± 1. 24* * 67. 34± 11. 30

2. 43 10. 83± 1. 23* * 81. 73± 10. 11*

4. 86 9. 49± 2. 73* * 97. 48± 12. 15* *

　　与模型组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01

2. 2　组织中 MDA和 SOD水平:模型组肠及肝脏

组织中 MDA水平明显高于空白对照组 ( P <

0. 01) ,而 SOD活性降低 ( P < 0. 01)。大承气颗粒

能显著降低腹膜炎大鼠肠及肝脏组织中的 MDA,

其中以大、中剂量组非常显著 (P < 0. 01) ,但各给药

组均不能使 MDA水平接近正常。大承气颗粒也可

提高 SO D活性 ,在肠组织小剂量即可出现 ( P <

0. 05) ,在肝组织中剂量才可出现 ( P < 0. 05) ,随剂

量增加两种组织的 SO D值均接近空白对照组 ,见

表 2, 3。
表 2　大承气颗粒对腹膜炎大鼠肝脏组织、

MDA和 SOD的影响 (x± s, n= 7)

组别
剂量

( g /k g)

M DA

( nmol /g)

SOD浓度

( nU /mg)

空白对照 - 70. 27± 25. 19* * 300. 73± 46. 59*

模型 - 378. 16± 51. 28 181. 34± 50. 96

大承气颗粒 1. 22 303. 24± 53. 03* 200. 53± 53. 21

2. 43 210. 80± 133. 39* 267. 45± 60. 45*

4. 86 138. 31± 64. 43* * 295. 28± 29. 62*

　　与模型组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01

表 3　大承气颗粒对腹膜炎大鼠肠组织

MDA和 SOD的影响 (x± s, n= 7)

组别
剂量

( g /k g)

M DA

( nmol /g)

SOD浓度

( nU /mg)

空白对照 - 40. 69± 5. 95* * 360. 54± 43. 41* *

模型 - 155. 66± 14. 17 90. 17± 63. 45

大承气颗粒 1. 22 121. 75± 3. 95 278. 37± 35. 16* *

2. 43 84. 20± 6. 65* * 301. 51± 30. 81* *

4. 86 81. 13± 7. 47* * 354. 78± 38. 79* *

　　与模型组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01

3　讨论

腹膜感染时 ,大肠杆菌等入侵产生的内毒素不

仅直接损害组织细胞 ,还作为一种强烈的刺激因子 ,

促使组织细胞活化并产生呼吸爆发 ,过度耗氧释放

出大量的自由基 ,同时加速了体内自由基清除酶的

消耗。当自由基生成速率大于其被清除的速率时 ,自

由基水平呈上升趋势 ,根据 Harman的自由基理

论
[4 ]
,过多的自由基会对机体的许多细胞组分造成

损害 ,其中超氧化物阴离了自由基 ( O
÷
2 )是多种自由

基的派生源 ,当 O
÷
2 生成过多或清除不足时 , O

÷
2 及

其衍生物就可损伤细胞膜而导致脂质过氧化 ,过量

的自由基除引起局部组织损伤 ,同时也是导致全身

性继发病变的主要致损因子。受自由基攻击 ,生物膜

不饱和脂肪酸发生脂质过氧化 ,产生 MDA和过氧

化脂质 ,测定其含量可定量地了解组织细胞氧化损

伤的程度。 SOD是体内重要的抗氧化酶 ,对机体氧

化和抗氧化平衡起着至关重要的作用 ,此酶可有效

地清除 O
÷
2 并能稳定细胞膜 ,保护细胞免受自由基

损伤。

在实验中 ,腹腔感染后可见机体血液及组织

SOD活性下降 ,脂质过氧化反应增强 ,与文献报道

一致 [3 ]。实验显示大承气颗粒能明显抑制组织和血

浆中 MDA产生并增加 SOD活性 ,用药后使炎症

反应减轻 ,提示大承气颗粒有清除自由基 ,阻遏炎症

时过氧化损伤的作用。中药清除自由基损伤的主要

环节是终止超氧化物阴离子自由基引起的单电子氧

化-还原连锁反应 ,并活化体内参与阻断自由基反应

的酶体系。大承气颗粒即可增加 SOD活性 ,又可降

低 MDA水平 ,说明其对以上两个环节都有影响 ,具

体机制可能是多方面的 ,其主药大黄能抑制细胞内

钙离子水平升高
[5 ]
,从而抑制了细胞内酶类的磷酸

化及线粒体呼吸链的功能 ,使自由基产生减少 ;同时

药物本身存在有许多还原性物质 ,也可对已产生的

自由基进行清除。现已证明细菌内毒素对组织细胞

的破坏作用相当程度上由氧自由基介导
[6 ]
,故推测

大承气颗粒在感染性炎症时对肠道的保护作用及对

内毒素血症所致组织脏器损伤的对抗作用 ,部分是

通过清除过多自由基作用而实现的。
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