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物按
"

!

! 1\K

只$即
!"" $F '"K

只%"于尾根部皮下

注射'

<

天后按
"

!

# 1\K

只$即
#"" $F '"K

只%"于尾

根部皮下加强免疫
#

次' 免疫
#;

天后"将
')P

大鼠

随机分为
$

组#

')P

模型组*雷公藤多苷组*祛痹方高

剂量组*祛痹方低剂量组' 每组
#;

只'

;

%给药方法及样本制备%分组后开始灌胃给药"

每日
#

次"连续
$

周' 各组给药量如下#祛痹方高剂量

组#

=

!

== FK

$

WF

!

C

%&祛痹方低剂量组#

&

!

&& FK

$

WF

!

C

%&雷公藤多苷组#

%

!

=L 1FK

$

WF

!

C

%&空白对

照组及
')P

模型组大鼠灌服等体积纯净水' 动物戊巴

比妥钠麻醉下"腹主动脉取血"

! ;"" 3K1@E

"

!" 1@E

离

心后取血浆"分装后"

L"

(冰箱备用' 取膝关节置于

$f

多聚甲醛中固定'

=

%观察指标及检测方法

=

!

#

%关节肿胀度测量%大鼠第一次免疫前在后

肢踝关节上方
"

!

; H1

处进行标记"分别于免疫前及

给药结束后用足趾容积测量仪测量踝关节排水体积"

计算关节肿胀度' 肿胀度
g

$

4

0

"

4

"

%

K 4

"

)

#""f

'

其中
4

"

表示造模前的容积"

4

0

表示给药结束后的

容积'

=

!

!

%血浆
Q-R

$

SN

*

-JI

*

,IP

水平测定%采

用比色法测定血浆中
Q-R

$

SN

*

-JI

及
,IP

活性"操

作方法按照试剂盒说明书进行'

=

!

&

%关节
R)U

$

#!

蛋白表达检测%选用
^5EC

,?N

全自动免疫组化仪对膝关节切片进行免疫组化

染色"染色选用
/3505H56 U

程序' 应用
\.@H?

$

Z`@E

图像分析仪系统进行检测' 从关节滑膜的一侧通过关

节腔直到滑膜的另一侧全部拍摄"计算每块组织中阳

性细胞数目占整个滑膜组织及关节软骨总数的百分

比"保证所有特异性的染色点均被收集在内"作为阳性

表达程度'

<

%统计学方法%采用
-S-- !"

!

"

统计学软件

进行统计分析"计量资料以
N

*

M

表示"采用单因素方

差分析"组间两两比较采用
\-I

法'

S X"

!

";

为差异

有统计学意义'

结%%果

#

%各组大鼠关节肿胀度比较$表
#

%%与空白对

照组比较"

')P

模型组大鼠关节肿胀度明显增加$

S X

"

!

"#

%&与
')P

模型组比较"雷公藤多苷组*祛痹方高

剂量组大鼠关节肿胀度明显降低 $

S X "

!

";

"

S X

"

!

"#

%"且祛痹方高剂量组大鼠关节肿胀度明显低于

雷公藤多苷组$

S X"

!

";

%'

表
#

$各组大鼠关节肿胀度比较$$

f

"

N

*

M

%

组别
E

关节肿胀度

空白对照
#! #!

#

#$

*

&

#

$&

')P

模型
#;

=$

#

";

*

##

#

$<

!

雷公藤多苷
#;

;$

#

!<

*

##

#

<!

"

祛痹方高剂量
#;

$$

#

"!

*

#!

#

$#

""#

祛痹方低剂量
#; ;%

#

!#

*

##

#

L;

%%注# 与空白对照组比较"

!

S X "

!

"#

&与
')P

模型组比较"

"

S X

"

!

";

"

""

S X"

!

"#

&与雷公藤多苷组比较"

#

S X"

!

";

!

%各组大鼠血浆
Q-R

$

SN

*

-JI

及
,IP

活性

比较$表
!

%%与空白对照组比较"模型组大鼠血浆

Q-R

$

SN

*

-JI

活性明显下降$

S X"

!

";

"

S X"

!

"#

%"

,IP

活性明显升高$

S X "

!

"#

%' 与
')P

模型组比

较"雷公藤多苷和祛痹方高*低剂量组大鼠血浆
Q-R

$

SN

活性明显升高"

,IP

活性明显下降 $

S X "

!

";

"

S X"

!

"#

%&雷公藤多苷和祛痹方高剂量组大鼠血浆

-JI

活性明显升高$

S X"

!

"#

%'
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!!!!!$!

表
!

$各组大鼠血浆
Q-R

$

SN

*

-JI

及

,IP

活性比较%$

N

*

M

%

组别
E

Q-R

$

S:

$

[K1\

%

-JI

$

[K1\

%

,IP

$

E156K1\

%

空白对照
#! # &&=

#

&;

*

&;;

#

#= !""

#

$"

*

$#

#

;% &

#

;"

*

"

#

;%

')P

模型
#;

%L$

#

%&

*

&&&

#

L$

!

#=!

#

&#

*

!;

#

$L

!!

$

#

$#

*

#

#

#"

!!

雷公藤多苷
#;

# $=$

#

""

*

!L;

#

;&

""

!";

#

"$

*

&&

#

;&

""

&

#

=L

*

"

#

;<

""

祛痹方高剂量
#;

# $L&

#

%;

*

&;;

#

%"

""

!"#

#

$$

*

&!

#

##

""

&

#

&;

*

"

#

;%

""

祛痹方低剂量
#;

# $%#

#

<;

*

&L&

#

#=

""

#L!

#

L;

*

&L

#

$#

&

#

LL

*

"

#

;&

"

%%注#与空白对照组比较"

!

S X"

!

";

"

!!

S X "

!

"#

&与
')P

模型组比

较"

"

S X"

!

";

"

""

S X"

!

"#

&

%各组大鼠膝关节
R)U

$

#!

蛋白表达水平比较

$表
&

"图
#

%%与空白对照组比较"

')P

模型组
R)U

$

#!

蛋白表达量明显升高$

S X "

!

"#

%&与
')P

模型组

比较"雷公藤多苷组和祛痹方高剂量组
R)U

$

#!

表达水

平明显降低$

S X"

!

"#

%"且祛痹方高剂量组大鼠
R)U

$

#!

水平较雷公藤多苷组明显下降$

S X"

!

";

%&祛痹方

低剂量组
R)U

$

#!

蛋白表达量有下降趋势"但差异无统

计学意义$

S Y"

!

";

%'

表
&

$各组大鼠膝关节
R)U

$

#!

蛋白表达水平比较%$

f

"

N

*

M

%

组别
E R)U

$

#!

空白对照
#! "

#

&;

*

"

#

"$

')P

模型
#;

#

#

%<

*

"

#

&&

!

雷公藤多苷
#;

#

#

;#

*

"

#

&#

"

祛痹方高剂量
#;

#

#

&L

*

"

#

&=

"#

祛痹方低剂量
#; #

#

<=

*

"

#

$&

%%注#与空白对照组比较"

!

S X "

!

"#

&与
')P

模型组比较"

"

S X

"

!

"#

&与雷公藤多苷组比较"

#

S X"

!

";

讨%%论

关于痹证的病因病机"清代以前基本上多以+风寒

湿三气杂至"合而为痹,' 现代多数中医医家认同本病

为+正虚外感,这一病机' 课题组借鉴古今医家治痹

经验"并结合现代研究成果"使用具有调节免疫功能

及细胞因子*改善血流变学指标*消除免疫复合物的

中药"研制了祛痹方' 其药物组成主要为青风藤*威

灵仙*续断*怀牛膝*鸡血藤*芍药' 君药青风藤"其

功效为祛风湿*通经络*利小便' 臣药威灵仙"功效

祛风湿*通络止痛"为治疗风湿痹痛的要药&续断主

要功用为祛风湿*补肝肾*强筋骨' 佐药怀牛膝"主

要补肝肾*强筋骨*活血通经*利水通淋*引火$血%下

行&鸡血藤主要功效行血补血*舒筋活络"可使经脉

通畅"脉络通和"在方中与威灵仙配伍"可治疗风湿

痹痛"肢体麻木&芍药养血敛阴*柔肝止痛' 各药合

用主要功效为补肝肾*祛风湿*活血化瘀' 本实验结

果显示"应用雷公藤多苷及高剂量祛痹方后"大鼠关

节肿胀度明显降低"且高剂量祛痹方组大鼠关节肿

胀度明显轻于雷公藤多苷组"提示痹方对
VP

具有

较好的治疗作用'

VP

滑膜炎症组织为一个慢性缺氧的环境' 有研

究表明"在缺氧条件下"生物机体内自由基代谢紊乱"

其浓度升高"机体抗氧化系统遭到破坏"而
VP

局部炎

症病变与自由基增多及机体清除自由基能力下降有密

切关系(

<

"

L

)

'

-JI

能清除超氧阴离子自由基"保护细

胞免受损伤&

,IP

可以间接地反映机体细胞受自由基

攻击的严重程度&

Q-R

$

SN

是机体内广泛存在的一种

重要的催化过氧化氢分解的酶"它能特异性催化
Q-R

对过氧化氢的还原反应"从而保护细胞膜结构和功能

完整(

#!

)

' 本实验研究表明"应用雷公藤多苷和高剂量

祛痹方后"

VP

大鼠血浆
Q-R

$

SN

及
-JI

活性明显升

高"

,IP

活性明显下降"从而防止
R

!

J

!

破坏关节*滑

膜的正常结构与功能'

图
#

$各组大鼠膝关节
R)U

$

#!

蛋白表达%$免疫组化" )

!""

%
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%%在缺氧环境中"

R)U

$

#

的表达亦增加并导致其下

游大约
;"

种基因表达上调约
&

倍"其中包括有
)\

$

#%

*

*8U

$

!

" 从而加重炎症反应(

#&

"

#$

)

' 对于
R)U

$

#

的研究

亦显示"

R)U

$

#!

在滑膜的衬里细胞*基质细胞等细胞

中均有表达"当氧含量
X&f

时"

R)U

$

#!

及
R)U

$

#

目标

基因表达增加"

R)U

$

#

升高后大量堆积并转移至核内"

参与调节转录
4>QU

等功能蛋白"导致关节腔血管生

成因子的表达增高"促使大量血管新生"促进血管翳生

成"加重关节损伤(

$

"

=

)

' 本实验结果显示"应用雷公藤

多苷和高剂量祛痹方后"大鼠
R)U

$

#!

水平明显降低"

提示祛痹方改善
VP

的缺氧环境可能是其治疗本病的

一个靶点'

综上"本实验结果显示"痹方可显著减轻
')P

模型大鼠踝关节肿胀度"其作用机制可能为通过下调

关节
R)U

$

#!

表达及调节抗氧化水平"从而达到治疗

')P

的作用'
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