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肺纤平对肺纤维化大鼠血清白细胞介素6及
动脉血氧分压的影响
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摘要 目的 探索肺纤平对实验性肺纤维化大鼠低氧血症的改善情况，以及对血清白细胞介素6(IL一

6)的影响。方法240只健康SD雄性大鼠随机分为5组，即正常对照组、肺纤维化模型组、泼尼松组和肺纤

平低、高剂量组，除正常对照组外，其余4组均复制肺纤维化模型，各组于造模后第1天给药，分别在第7、

14、21、28天将疗程结束的动物处死，取动脉血测动脉血氧分压(Pao’)，并检测血清IL一6的含量。结果各

个时间段肺纤维化模型组大鼠血清IL一6含量始终高于正常对照组及各治疗组(P<0．01)，第7、14和28天

时肺纤平组大鼠血清IL一6含量分别与泼尼松纽和正常对照组比较差异无显著性；在实验第14天后肺纤平

即可改善大鼠实验性低氧血症，其改善情况与泼尼松基本一致。结论肺纤平可改善肺纤维化大鼠实验性

低氧血症，并可以抑制IL一6的异常增高。
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ObjectiVe To study the effects of Feixianping(FXP)in improving hypoxemia and on serum interleukin一6

(IL一6)in experimental rats with pulmonary fibrosis(PF)．Methods Two hundred and forty healthy male SD

rats were randomly divided into 5 groups，48 in each group， i．e． the normal contrOl group(A)， the model

group(B)，the prednisone group(C)and the two FXP groups of high(21．6 mg·kg．1)and 10w(10．8 mg·

kg。1)dosage(D and E)． PF model rats were established by intratracheal instillation of bleomycin，excepting

those in Group A， to which normal saline was administered． The corresponding treatment to various groups

started from the 1st day after modeling．I之ats were sacrificed in batch at 4 time points，i．e．，the 7th， 14th，

21 st and 28th day，their arterial blood was coUected for determination of bl∞d partial pressure of oxygen(PaC)2)

and serum IL一6 content．Results Serum IL一6 content in Group B at a11 the time points was higher than that in

other groups at the same time points(P<0．01)．In the FXP treated groups(D and E)，levels of IL一6 at the

7th，14th and 28th day showed no significant difference from those in Group A and C．Since the 14th day，FXP

showed its effect in improving hypoxemia in experimental rats which could basicaUy keep in accordance with the

effect of prednisone．Conclusion FXP can ameliorate hypoxemia and reduce the level of serum IL一6 in expe“一

mental PF rats．

Key woI‘ds pulmonary fibrosis；Feixianping；interleukin一6；arterial partial pressure of oxygen

肺间质纤维化(pulmonary fibrosis，PF)是一组由

多种原因所引起的肺破坏性疾病，目前特发性肺间质

纤维化(IPF)和博莱霉素致肺纤维化动物模型的研究

表明，PF的发病过程可概括为肺损伤和PF形成两个
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阶段。有文献报道u’白细胞介素6(IL一6)在肺纤维化

形成过程中发挥重要的作用。本实验通过动态观察肺

纤维化大鼠第7、14、21、28天时血清IL一6含量及动脉

血氧分压(Pa02)的变化，探讨肺纤平对实验性肺纤维

化大鼠血清IL一6及动脉血Pa02的影响。

材料与方法

1 材料

1．1实验动物健康SD雄性大鼠240只，体重
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180～200 g。

1．2实验用药 将肺纤平方(威灵仙、川芎、沙

参、生黄芪、五味子、紫菀、甘草等)组成的中药饮片配

伍后，冷水浸泡30 min，水煎两次后混匀，过滤并浓缩

成溶液(每毫升含生药5 g)，置于4℃冰箱储存备用。

泼尼松片：5 mg／片(天津力生制药股份有限公司生

产，批号：0202005—08)。

1．3实验试剂 IL一6放免试剂盒(购自北京华

英生物技术研究所)；博莱霉素：粉针剂，15 mg／支(日

本化药株式会社生产，批号：712050)；3．5％水合氯醛

(由西苑医院制剂室制备)。

1．4实验仪器全自动RIAl6y一免疫计数器(美

国capintec公司生产)；AvL—OPTI动脉血液气体分析

仪(瑞士罗氏公司生产)。

2实验方法

2．1 大鼠肺纤维化模型的建立 参照文献方

法旧3，将每只造模大鼠用3．5％的水合氯醛腹腔注射

麻醉(10 ml／kg)后，固定，暴露气管，气管内注入博莱

霉素(5 mg／kg)，将大鼠直立，使博莱霉素在大鼠肺内

分布均匀，然后缝合。正常对照组以生理盐水代替博

莱霉素，操作方法同前。

2．2分组及给药将240只大鼠随机分为5组，

即正常对照组、肺纤维化模型组、泼尼松组、肺纤平低、

高剂量组。给药途径为灌胃，于造模后第l天给药，每

天1次，根据不同的研究时间，给药持续时间分别为

7、14、21、28天，给药剂量参照成人每日常规服药剂量

进行换算，给药剂量如下：正常对照组、肺纤维化模型

组每天给予生理盐水2 ml；泼尼松组每天给予泼尼松

10．8 g生药／kg体重；肺纤平高剂量组每天给予肺纤

平21．6 g生药／kg体重。

2．3标本的采集与检测 各组分别于第7、14、

21、28天用3．5％的水合氯醛腹腔注射麻醉，固定、暴

露腹腔，用肝素处理过的注射器从腹主动脉取血l

ml，立即做动脉血液气体分析，测定动脉血Pa02；再用

普通注射器腹主动脉取血4 ml，静置1 h后离心15

min分离血清，采用放免法即刻检测血清IL一6的含

量，检测程序按照IL一6放免试剂盒使用说明书

进行。

3统计学方法组问比较采用单因素方差分析。

结 果

1 各组大鼠血清IL一6含量比较 见表l。第7、

14、2l、28天4个时问段肺纤维化模型组中血清IL一6

含量随着时问的延长有增高的趋势，28天分别与7和

14天组大鼠血清IL一6比较差异有显著性(P<0．05)。

各个时间肺纤维化模型组中大鼠血清IL一6始终高于

正常对照组及各治疗组，统计分析显示差异有显著性

(P<0．01)，第7、14和28天两肺纤平组大鼠血清IL一

6的含量分别与泼尼松组和正常对照组比较差异无显

著性。

2各组大鼠动脉血PaO。比较 见表2。泼尼松

组动脉血Pa岛第7、14、21、28天4个时间段与正常对

照组比较差异均无显著性；肺纤平高剂量组Pa02从

第14天开始，与正常对照组比较差异无显著性，而肺

纤平低剂量组动脉血PaO，是从第21天开始与正常对

照组比较差异无显著性；各治疗组在第28天时动脉血

3．15 mg／kg体重；肺纤平低剂量组每天给予肺纤平 Pa02均与正常对照组比较差异无显著性。

表1 各组大鼠血清IL，6含量比较 (10～肛g／L，j±s)

注：与肺纤维化模型组比较，+P<0．01；与正常对照组比较，6P<0．01；与本组28天比较，1P<0．05；( )内为鼠数，表2同

表2 各组大鼠动脉血Pa02比较 (mmHg，j±5)

注：与肺纤维化模型组比较，。P<O．05，++P<O．01；与正常对照组比较，6P<0．01
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讨 论

中医学对肺间质纤维化的描述散见于“咳嗽”、“短

气”、“喘证”、“肺胀”和“肺痿”等文献中，近几年，国内

许多学者在中医病机方面不断探索，逐步认识到肺纤

维化亦属于中医“肺痹”范畴，有学者∞’提出了气阴两

虚、脉络瘀阻是肺间质纤维化的基本病机，但在治疗方

面并未突破益气养阴活血的治则。我们根据临床观察

认为肺络闭阻是一些中、晚期肺纤维化患者病机的关

键，在临床上应用具有通痹活血兼益气养阴作用的肺

纤平治疗了一些病机以肺络闭阻为主的肺纤维化患

者，取得了较好的疗效。方中以威灵仙为君，其味辛行

散，性温通利，通行十二经脉，既能祛风除湿，活血除

痹，舒筋脉之拘挛，又能治心膈痰水久积，尤宜于肺络

痹阻，宣降失常之症；川芎活血祛瘀，黄芪补气，推动血

脉运行，沙参养阴润肺，濡润肺之络脉，共为臣药；佐以

五味子收敛肺气，以防诸药耗气伤阴，紫菀温润宣肺，

以助肺气之宣降，甘草调和诸药为使。全方共奏通痹

活血兼益气养阴之功。

IL一6是重要的炎性介质，在肺纤维化的形成过程

中起着重要的作用，有促进肺间质胶原增生的作用⋯。

本实验中，在28天的观察时间内，肺纤维化模型组大

鼠血清IL一6含量持续增长，而肺纤平两组在4个时问

段大鼠血清IL一6含量均较模型组明显降低，与正常组

对照组差异无显著性(除外肺纤平低剂量组2l天)，表

明肺纤平有抑制IL一6增高的作用。动脉血气分析中

PaO，的变化是反映肺生理功能中弥散功能的指标之

一，本实验对大鼠动脉血PaO，分析可见肺纤平在实

验第14天后即可改善大鼠实验性低氧血症，其改善情

况与泼尼松基本一致。以上结果提示肺纤平可改善肺

纤维化大鼠实验性低氧血症。
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第八次全国中西医结合影像学学术交流会征文通知

第八次全国中西医结合影像学学术交流会定于2005年5月中旬在重庆召开，现将有关征文事项通知如下。

1 征文内容 (1)中西医结合影像学的基础与临床应用研究。(2)影像学(包括x线、CT、MRI、uSG及核

素等)的临床应用。(3)介入技术的临床应用。(4)其他中医学专业的影像学研究及有关信息的交流。(5)影像学

最新进展介绍及有关信息的发布。

2征文要求 (1)来稿请寄3 000字左右全文及300字摘要各1份，统一用wORD文档录入、A4纸打印，附

软盘或E—mail(主题注明“影像学征文”)发来；论文图片尺寸要求为7cm×8cm，计算机处理的图片请用IPEG(或

JPG)格式保存并发来。(2)作者简介内容包括：姓名、出生年月、性别、民族、籍贯、学历学位、职称、研究方向、联

系电话及E—mail。(3)来稿必须附单位介绍信，注明论文作者署名无争议、不涉及保密、无一稿多投。(4)来稿请

自留底稿，概不退稿。(5)来稿请寄至：武汉市中西医结合医院放射科，张东友收，邮编：430022；信封左下脚注明

“影像学征文”。联系电话：027—85855900转759，027—62694966；E—mail：dyzhanall78@sina．com

3 截稿日期 2005年3月20日，以当地邮戳为准。

4 稿件处理 经专家评审通过的论文收录到论文汇编，优秀论文推荐至《中国中西医结合影像学杂志》优先

发表。

5 与会议同期举办“全国中西医结合影像学研究进展学习班”，为国家级继续教育项目，邀请国内著名专家

讲学，参加者授予国家级继续教育学分。
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