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芪黄煎剂对大鼠胃切除后肠黏膜免疫屏障的影响

于庆生#

!

!

$袁以洋#

!

!

$刘举达#

!

!

$张$琦#

!

!

$王$振#

$黄$龙#

摘要$目的$观察芪黄煎剂对大鼠胃切除后小肠黏膜免疫屏障的影响" 方法$将
$"

只
*<>E;2

大鼠随

机分为假手术组#模型组#芪黄煎剂组$中药组%!每组
!"

只" 模型组与中药组均行胃切除手术!模型组术后

给予小肠内滴注肠内营养制剂能全素&中药组予小肠内滴注能全素和中药芪黄煎剂" 假手术组仅行腹部正

中切开及关腹处理!术后正常进食水!不予药物及营养干预" 干预
#

周后!分离出大鼠小肠集合淋巴小结

$

F/?/2

%

> G;EAH/>

!

FF>

%细胞#固有层淋巴细胞$

4;0<I; G2-G2<; 4?0GH-A?E/>

!

JFJ>

%#黏膜上皮内淋巴

细胞$

<IE2;/G<EH/4<;4 4?0GH-A?E/>

!

(:J>

%和肠腔黏膜表面分泌型免疫球蛋白
K

$

>/A2/E-2? (LK

!

>(LK

%!应

用流式细胞术#免疫组织化学#双抗体#

F:M

放射免疫等技术!检测肠黏膜不同解剖部位
)

细胞抗原受体

$

!") A/44 ;IE<L/I 2/A/GE-2

% #

&B%

N

#

&BO

N

#

&B8

N

)

细胞比例#

(LK

N

P

细胞数量#

>(LK

含量" 结果$与假

手术组比较!模型组肠黏膜
>(LK

含量#

FF>

中
(LK

N

P

细胞数量和
JFJ>

中
(LK

N

P

细胞数量均降低$

F Q

"

!

"#

%&模型组
(:J>

中
&B%

N

#

&B8

N

)

细胞比例!

JFJ>

中
&B%

N

#

&BO

N

#

&B8

N

)

细胞比例!

FF>

中

&B%

N

#

&BO

N

)

细胞比例降低$

F Q "

!

"#

!

F Q "

!

"9

%" 与模型组比较!中药组肠黏膜
>(LK

含量#

FF>

中

(LK

N

P

细胞数量和
JFJ>

中
(LK

N

P

细胞数量升高$

F Q"

!

"#

!

F Q"

!
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%!中药组
(:J>

中
&B%

N

#

&B8

N

)

细

胞比例!

JFJ>

中
&B%

N

#

&BO

N

)

细胞比例!

FF>

中
&B%

N

#

&BO

N

)

细胞比例升高$

F Q"

!
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!
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!
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结论$芪黄煎剂能促进大鼠胃切除术后小肠黏膜免疫屏障中
&B%

N

#

&BO

N

#

&B8

N

)

#

(LK

N

P

淋巴细胞的增

殖与分化及
>(LK

含量的增加!能够促进大鼠胃切除术后肠道免疫屏障功能障碍的恢复"

关键词$芪黄煎剂&胃切除&肠黏膜免疫屏障&淋巴细胞

:RR/AE -R S<HT;IL B/A-AE<-I -I EH/ (IE/>E<I;4 +TA->;4 (00TI-4-L<A P;22</2 -R U;E> ;RE/2 M;>E2<A

U/>/AE<-I

$

VW S<IL

#

>H/IL

#

"

!
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#
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# B/G;2E0/IE -R M/I/2;4 [T2L/2?

"

\<2>E KRR<4<;E/X Z->G<E;4
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;4 &H<I/>/ +/X<A<I/

"

Z/R/<
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! (I>E<ETE/ -R &H<I/>/ +/X<A;4 [T2L/2?

"

KIHT< KA;X/0? -R )2;X<

#

E<-I;4 &H<I/>/ +/X<A<I/
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Z/R/<

$

!%""%#
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KP[)UK&)

%

C1]/AE<./

%

)- -1>/2./ EH/ /RR/AE -R S<HT;IL B/A-AE<-I

$

SZB

%

-I EH/ <IE/>E<I;4 0TA-

#

>;4 <00TI-4-L<A 1;22</2 -R 2;E> ;RE/2 L;>E2<A 2/>/AE<-I5 +/EH-X>

%

[<^E? *<>E;2 2;E> _/2/ 2;IX-04? X<.<X/X

<IE- EH/ >H;0

#

-G/2;E<-I L2-TG

"

EH/ 0-X/4 L2-TG

"

;IX EH/ SZB L2-TG

"

!" <I /;AH L2-TG5 U;E> <I EH/ 0-X/4

L2-TG ;IX EH/ SZB L2-TG 2/A/<./X L;>E2<A 2/>/AE<-I5 (IE/>E<I;4 X2<GG<IL ,TE2<>-I

$

;I <IE;AE/X G2-E/<I /I

#

E/2;4 ITE2<E<-I G-_X/2

%

_;> L<./I E- 2;E> <I EH/ 0-X/4 L2-TG ;RE/2 2/>/AE<-I5 (IE/>E<I;4 X2<GG<IL ,TE2<>-I

;IX SZB _;> L<./I E- 2;E> <I EH/ SZB L2-TG5 U;E> <I EH/ >H;0

#

-G/2;E<-I L2-TG -I4? 2/A/<./X ;1X-0<I;4
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A4T>E/2 -R X<RR/2/IE<;E<-I % G-><E<./

$
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A4T>E/2 -R X<RR/2/IE<;E<-I O G-><E<./
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N
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N
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A-TIE> -R (LK
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P 4?0GH-A?E/>
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;IX A-IE/IE> -R <IE/>E<I;4 0TA->;

>(LK _/2/ X/E/AE/X T><IL R4-_ A?E-0/E2?

"

<00TI-H<>E-AH/0<>E2?

"

;IX X-T14/ ;IE<1-X?

#

F:M 2;X<-<00T

#

I-;>>;?5 U/>T4E>

%

&-0G;2/X _<EH EH/ >H;0

#

-G/2;E<-I L2-TG

"

A-IE/IE> -R <IE/>E<I;4 0TA->; >(LK

"

A-TIE>
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N
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"
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N

"
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N

"
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N
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<I EH/ 0-X/4 L2-TG5 &-0G;2/X _<EH EH/ 0-X/4 L2-TG

"

A-IE/IE> -R <IE/>E<I;4

0TA->; >(LK

"

A-TIE> -R (LK

N

P 4?0GH-A?E/> <I FF>

"

;IX A-TIE> -R (LK

N
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#

A2/;>/X <I EH/ SZB L2-TG

$

F Q"

'
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"
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&B%

N

;IX &B8

N

) 2;E<-> <I (:J>

"

&B%

N

;IX &BO

N

2;E<->

<I JFJ>

"

&B%

N

;IX &BO

N

2;E<-> <I FF> <IA2/;>/X <I EH/ SZB L2-TG

$

F Q"

'

"#

"

F Q"

'

"9

%

5 &-IA4T><-I

%

SZB A-T4X G2-0-E/ X<RR/2/IE<;E<-I ;IX 0T4E<G4<A;E<-I -R &B%

N

"

&BO

N

"

&B8

N

)

"

;IX (LK

N

P 4?0GH-A?E/> <I

EH/ <IE/>E<I;4 0TA->;4 <00TI-4-L<A 1;22</2

"

<IA2/;>/ A-IE/IE> -R <IE/>E<I;4 0TA->; >(LK

"

;IX G2-0-E/ EH/

2/A-./2? -R <IE/>E<I;4 0TA->;4 <00TI-4-L<A 1;22</2 -R L;>E2<A 2/>/AE<-I 2;E> 5

a:V*CUB[

%

S<HT;IL B/A-AE<-I

&

L;>E2<A 2/>/AE<-I

&

<IE/>E<I;4 0TA->; <00TI-4-L<A 1;22</2

&

4?0

#

GH-A?E/

$$肠黏膜免疫屏障由小肠集合淋巴小结$

F/?/2

%

>

G;EAH/>

"

FF>

%+固有层淋巴细胞 $

4;0<I; G2-G2<;

4?0GH-A?E/>

"

JFJ>

%+黏膜上皮内淋巴细胞$

<IE2;

#

/G<EH/4<;4 4?0GH-A?E/>

"

(:J>

%和肠腔黏膜表面分泌

型免疫球蛋白
K

$

>/A2/E-2? (LK

"

>(LK

%共同组成"是

肠黏膜屏障核心构成要素之一"其功能的正常与否直

接关系着肠屏障的完整性,

#

"

!

-

. 异常情况下"尤其是

手术创伤可以引起肠黏膜屏障功能障碍,

%

"

O

-

"肠腔内

细菌及其内毒素移位"刺激机体免疫细胞和组织细胞

释放各种炎性介质+细胞因子"触发全身炎症反应综合

征$

>?>E/0<A <IR4;00;E-2? 2/>G-I>/ >?IX2-0/

"

[(U[

%以及多器官功能障碍综合征$

0T4E<G4/ -2L;I

X?>RTIAE<-I >?IX2-0/

"

+CB[

%. 笔者既往研究发

现"胃切除应激反应可导致肠黏膜屏障功能障碍和触

发细菌移位"进一步研究发现健脾通里中药芪黄煎剂

对机体免疫机能具有调节作用和对肠黏膜屏障功能起

到保护作用,

9

"

$

-

"但其保护机制尚不清楚. 本研究拟

通过建立胃切除手术创伤大鼠模型"采用芪黄煎剂小

肠内滴注干预"分离出小肠
FF>

+

JFJ>

+

(:J>

和肠腔

黏膜表面
>(LK

"以探讨芪黄煎剂对胃切除手术应激后

肠黏膜免疫功能的调节作用.

材料与方法

#

$动物$清洁级
*<>E;2

雄性大鼠
$"

只"

%

月

龄"体重
!6" !%#" L

"购自安徽省实验动物中心"生产

许可证号#

[&ba

$皖%

!"##

"

""!

.

!

$药物$芪黄煎剂组方#黄芪
!" L

$党参
!" L

白术
!" L

$大黄
#" L

$后下% $枳实
#" L

$厚朴

#" L

$丹参
#9 L

$黄芩
#! L

"饮片购自安徽中医药大

学第一附属医院中药房"加水
9"" 0J

"煎煮过滤药液

并调整浓度为
#5 9 LD0J

.

%

$试剂及仪器$

:B)K

"

P<->H;2G

公司"批号#

!"#"D#"

&淋巴细胞分离液
F/2A-44

"

FH;20;A<;

公司"

批号
#7"86#

"

"#

&

&B%

$

\()&

标记%+

&BO

$

F:

标记%+

&B8

$

F:

标记%抗体检测试剂盒#

P<-J/L/IX

公司"批

号#

P#!#6O""

&

B))

"

P<->H;2G

公司"批号#

!"##D"8

&封

闭用正常山羊血清工作液$

$ 0J

%"北京中杉金桥生物

技术有限公司"批号#

9O6!97K

&分泌型免疫球蛋白
K

放射免疫分析药盒"原子高科股份有限公司"批号#

!"#""%

&

#

型胶原酶"

M(P&C

公司"批号#

O$#$66

&

[(LK

质控
S&

"

$

$低%"

#

$中%"

%

$高%"原子高科股份有限公

司"批号#

!""6"7

. 肠内营养制剂选用能全素"荷兰纽

迪希亚出口有限公司.

:F(&[ bJ

#

+&J O&

型流式细

胞仪"美国
&-T4E/2

公司&

JBO

"

8

低速自动平衡离心

机"北京医用离心机厂&

&U

#

!!\

日立高速冷冻离心机"

北京鑫诺恒信科技发展有限公司&

,<`-I8"<

荧光显微

镜"新飞达光学仪器公司&

P+

#

#

病理组织包埋机"安徽

电子科学研究所&

C4?0GT> F+

#

!"

型显微照相设备"日

本
C4?0GT>

光学工业株式会社&

MF,

#

6#$"

型隔水式

恒温培养箱"上海三发科学仪器有限公司&

B\+

#

6$

型

多管放射免疫计数器"众成机电技术公司.

O

$大鼠模型制备$随机选取
O"

只清洁级
*<>E;2

大鼠"参照参考文献方法,

$

-

"选腹部正中切口"进腹后找

到胃体"给予胃体大小弯之间的前壁部分切除"并缝合

残胃. 并于幽门附近将直径
#

!

" 00

硅胶导管置入空

肠内"缝合固定硅胶管"并从腹壁切口及皮下潜行至颈

背部肩胛区引出"外套弹簧固定"用作术后使用. 造模

成功以个体大鼠完成手术模型制备"接受
#

周疗程治疗

并存活为标准"包括固定弹簧和硅胶管脱落以常规灌胃

完成治疗的大鼠. 本次
$"

只大鼠接受治疗后"存活
O8

只"成功率为
8"c

. 考虑造模失败因素"本次实验扩大

了每组造模大鼠数量以保证实验所需样本量.

9

$动物分组及干预方法$选择
!"

只大鼠作为

假手术对照"仅行腹部正中切开约
!

!

9 A0

及关腹处
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##

理"麻醉死亡
#

只"术后正常进食水"不予药物及营养

干预.

O"

只胃切除模型大鼠麻醉手术因素死亡
!

只"

余
%8

只随机分为模型组和中药组"每组
#6

只. 模型

组大鼠胃切除术后第
#

天开始"使用微量注射泵"通过

肠内营养管向空肠内缓慢滴注能全素调制而成的营养

液"具体的能全素调制方法+滴注方法以及热量计算方

法均等同以往建立方法,

$

-

. 按
#!" `'D

$

`L

!

X

%提供

热量"能全素
#$" L

用温开水溶解成
9"" 0J

的溶液"

每
#"" 0J

含
8%" `'

热量"每只大鼠按
%"" L

计算.

每天注入肠内营养的量# $

#!" `'D`L

&

"

!

% `L

%

D

8

!

% `'D0J dO

!

% 0JDX

"分
!

次用微量注射泵通过硅

胶管缓慢匀速持续注入小肠内"速度控制为
! 0JDH

.

滴注营养液前滴注生理盐水
$ 0J

. 疗程共计
#

周.

中药组大鼠干预同模型组"并通过肠内营养管滴注健

脾通里中药芪黄煎剂
$ 0J

,

$

-

"相当于临床成人用量

8

!

9

倍. 具体滴注方法等同营养液滴注"持续
#

周.

$

$检测指标及方法$大鼠造模完成及疗程结束"

三组大鼠均有因麻醉+手术+术后管理等因素而导致的

死亡"假手术组剩余
#7

只&对照组剩余
#9

只&中药组

剩余
#$

只. 每组大鼠中随机选取
#9

只用于肠道

>4LK

+

(:J>

+

JFJ>

和
FF>

的分离. 流式细胞术检测

FF>

+

(:J>

+

JFJ>

中
)

细胞"通过
&/44 =T/>E

软件分

析得出数据. 免疫组化法检测
FF>

+

JFJ>

中
(LK

N

P

细胞"通过医学图像分析软件分析得出数据. 双抗体#

F:M

放射免疫分析法检测
>4LK

.

$

!

#

$

>4LK

分离及检测$干预结束后"以乌拉坦

常规麻醉大鼠"立即剖腹切取各组大鼠小肠全长$从

)2/<Ee

韧带至回盲部%"清洗肠腔"并以
#"c

醋酸溶液

冲洗肠腔并收集灌洗液"于
O

'"

!" """ 2 D0<I

离心

%" 0<I

"收集上清液"

7"

'保存. 以双抗体#

F:M

放

射免疫分析法检测
>4LK

.

$

!

!

$

FF>

分离及检测$

FF>

的分离#机械分离

的方式分离小肠
FF>

. 将分离的
FF>

一半放于含

#"c

福尔马林固定"用免疫组织化学法检测
(LK

N

P

细胞"另一半用于
)

细胞检测.

FF>)

淋巴细胞的分

离#将剩余的
FF>

放置少量培养液中"用眼科剪剪成

碎沫"通过尼龙网过滤+离心机离心+洗涤后"制成

FF>

的单细胞悬液"流式细胞仪检测
)

细胞抗原受体

$

!") A/44 ;IE<L/I 2/A/GE-2

%#

&B%

N 细胞及其亚群

&BO

N

+

&B8

N

)

细胞比例.

$

!

%

$

(:J>

分离及检测$参照文献方法,

7

-

#翻转

去除
FF

结的小肠黏膜"使黏膜外翻"将小肠置于含有

# 00-4 :B)K

和
# 00-4 B))

的
B

#

Z;I`

%

>

液中"

并放置恒温震荡器进行振荡消化
# H

"通过温和的化

学消化及机械振荡方式将
(:J>

从小肠黏膜上皮层分

离出来. 并将含有淋巴细胞的消化液过滤+离心+

F/2

#

A-44

分离提纯"制成
(:J>

混悬液"用于
)

细胞检测.

流式细胞术检测
(:J>

中
)

细胞"通过
&/44 =T/>E

软

件分析得出数据.

$

!

O

$

JFJ>

分离及检测$

JFJ>

中
P

细胞的标本

分离#将分离出
FF>

后的小肠"在距回盲部
! !% A0

处切取一段小肠用作免疫组化检测
(LK

N

P

细胞.

JFJ>

中
)

淋巴细胞的分离#以上消化
(:J>

后的小肠

转移至盛有含有
"

!

#c#

型胶原酶的
#$O"

液中"放置

水浴振荡器中震荡消化
# H

. 过滤+

F/2A-44

分离+细

胞提取方法同
(:J>

. 流式细胞术检测
JFJ>

中
)

细

胞"通过
&/44 =T/>E

软件分析得出数据. 免疫组织化

学法检测
JFJ>

中
(LK

N

P

细胞"通过医学图像分析软

件分析得出数据.

7

$统计学方法$应用
[F[[ #%5 "

软件进行统计

学处理. 连续型变量采用
^

(

>

表示"统计采用单因素

方差分析"两两比较方差齐采用
J[B

法"方差不齐采用

);0H;I/

%

> )!

法.

F Q"

!

"9

为差异有统计学意义.

结$$果

#

$各组大鼠肠黏膜
>(LK

含量+

FF>

和
JFJ>

中

(LK

N

P

细胞数量比较$表
#

"图
#

%$与假手术组比较"

模型组肠黏膜
>(LK

含量+

FF>

中
(LK

N

P

细胞数量和

JFJ>

中
(LK

N

P

细胞数量降低$

F Q"

!

"#

%. 与模型组

比较"中药组肠黏膜
>(LK

含量+

FF>

中
(LK

N

P

细胞数

量和
JFJ>

中
(LK

N

P

细胞数量升高$

F Q "

!

"#

"

F Q

"

!

"9

%.

表
#

%各组大鼠肠黏膜
>(LK

含量+

FF>

和
JFJ>

中

(LK

N

P

细胞数量比较$$

^

(

>

%

组别
I

肠黏膜
>(LK

$

&LD0J

%

FF>

中
(LK

N

P

细胞

$细胞数
DO""

倍视野%

JFJ>

中
(LK

N

P

细胞

$细胞数
DO""

倍视野%

假手术
#9

"

)

$8

(

"

)

"6

!!

$8

(

#8

!!

!6

)

7

(

#!

)

6

!!

模型$

#9 "

)

!!

(

"

)

"7 %6

(

#7 #O

)

O

(

!

)

$

中药$

#9

"

)

%#

(

"

)

#!

!

9$

(

##

!

!#

)

%

(

7

)

$

!!

$$注#与模型组比较"

!

F Q"

!

"9

"

!!

F Q"

!

"#

!

$各组大鼠肠黏膜
(:J>

和
JFJ>

+

FF>

中

&B%

N

+

&BO

N

+

&B8

N

)

细胞比例比较 $表
!

"图
!

%

与假手术组比较"模型组
(:J>

中
&B%

N

+

&B8

N

)

细胞

比例降低"

JFJ>

中
&B%

N

+

&BO

N

+

&B8

N

)

细胞比例

降低"

FF>

中
&B%

N

+

&BO

N

)

细胞比例降低 $

F Q

"

!

"#

"

F Q "

!

"9

%. 与模型组比较"中药组
(:J>

中

&B%

N

+

&B8

N

)

细胞比例升高"

JFJ>

及
FF>

中

&B%

N

+

&BO

N

)

细胞比例升高$

F Q"

!

"#

"

F Q"

!

"9

%.
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年
##

月第
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卷第
##

期
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"

3-45 %$

"
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!

##

!!"(!%!

$$注#

K

为假手术组
FF

结$ &

O""

%&

P

为假手术组
FF

结$ &

#""

%&

&

为模型组
FF

结$ &

O""

%&

B

为模型组
FF

结 $ &

#""

%&

:

为中药组
FF

结$ &

O""

%&

\

为中药组
FF

结$ &

#""

%&

M

为假手术组
JFJ

$ &

O""

%&

Z

为模型组
JFJ

$ &

O""

%&

(

为

中药组
JFJ

$ &

O""

%&白色箭头所指棕黄色细胞为阳性细胞

图
#

%各组大鼠
FF>

与
JFJ>

中
(LK

N

P

免疫组化结果

表
!

%各组大鼠
(:J>

和
JFJ>

+

FF>

中
&B%

N

+

&BO

N

+

&B8

N

)

细胞比例比较$$

c

"

^

(

>

%

组别
I

(:J>

&B%

N

&BO

N

&B8

N

JFJ>

&B%

N

&BO

N

&B8

N

FF>

&B%

N

&BO

N

&B8

N

假手术
#9

8"

(

7

!!

6

)

#

(

9

)

#

7#

(

6

!

79

(

8

!!

!%

(

$

!!

9O

(

6

!!

!"

(

#

!!

#$

(

#

!!

#8

(

!

模型$

#9 $%

(

## 9

)

9

(

!

)

% 9$

(

#$ 9!

(

#" #9

(

$ %7

(

#! #9

(

! #O

(

# #$

(

!

中药$

#9

79

(

8

!!

9

)

7

(

!

)

%

7"

(

#"

!

$"

(

##

!

!!

(

8

!

%6

(

#8

#8

(

!

!!

#9

(

!

!!

#$

(

!

$$注#与模型组比较"

!

F Q"

!

"9

"

!!

F Q"

!

"#

讨$$论

肠黏膜免疫屏障由
FF>

+

(:J>

及
JFJ>

组成"

FF>

发挥免疫应答的诱导作用"后两者发挥免疫应答

的效应作用.

FF>

是位于小肠壁黏膜层或黏膜下的

高度器官化的黏膜淋巴组织"主要由
P

细胞+

)

细胞构

成.

P

细胞分布在淋巴滤泡内"为
(LK

N淋巴母细胞"

经
FF>

上的传出淋巴管+淋巴结+胸导管进入血循环"

归巢到肠黏膜固有层.

)

细胞位于淋巴滤泡间区"主

要行使辅助性
)

细胞功能. 其组成特点决定了
FF>

中的淋巴细胞$包括
)

和
P

细胞%并不直接发挥黏膜

免疫作用"而是对淋巴细胞的分化和成熟起诱导作

用,

8

-

. 本实验结果表明"中药组
FF>

中
(LK

N

P

细胞+

&B%

N

+

&BO

N

)

细胞比例明显高于模型组$

F Q"

!

"#

"

F Q"

!

"9

%"提示芪黄煎剂对
FF>

中原始淋巴细胞的

分化和成熟起着明显诱导作用"为下一步的淋巴细胞

归巢到肠黏膜固有层"并发挥黏膜免疫屏障作用奠定

基础.

(:J>

分布于肠黏膜上皮细胞之间"

69

!

!c

位于上

皮基底部"

%

!

7c

在上皮核层"

#

!

#c

在顶端"其上方为

两上皮细胞的紧密连接"下方为基底膜"成年人每
#""

个肠上皮细胞有
$ f O"

个
(:J>

.

6"c

以上
(:J>

为

)&U

#

&B%

N

)

细胞. 而
(:J>

中的
)

细胞又以
&B8

N

淋巴细胞为主"决定了它们主要行使类似细胞毒性
)

细胞$

A?E-E-^<A ) A/44>

"

&)J

%的功能,

6

-

. 除此之外"

(:J>

还具备分泌细胞因子的作用"如#分泌多种细胞因

子包括
(J

#

!

+

(J

#

9

+

(J

#

$

+粒 "巨噬细胞集落刺激因子

$

L2;IT4-A?E/

#

0;A2-GH;L/ A-4-I?

#

>E<0T4;E<IL R;A

#

E-2

"

M+

#

&[\

%+

'

干扰素$

<IE/2R/2-I

#

'

"

(\,

#

'

%+肿瘤

坏死因子"

!

$

ET0-2 I/A2-><> R;AE-2

#

!

"

),\

#

!

%和转



!!"(*%! 中国中西医结合杂志
!"#$

年
##

月第
%$

卷第
##

期
&'()*+

"
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"
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"

,-

!

##

$$注#

K

绿色框内为假手术组
(:J>

&

P

红色框内为假手术组
(:J>

中
!")&U

#

&B%

N比例&

&

第二象限为假手术组
(:J>

中
&BO

N

比例&

B

第二象限为假手术组
(:J>

中
&B8

N比例&

:

绿色框内为模型组
(:J>

&

\

红色框内为模型组
(:J>

中
!")&U

#

&B%

N比例&

M

第二象限为模型组
(:J>

中
&BO

N比例&

Z

第二象限为模型组
(:J>

中
&B8

N比例&

(

绿色框内为中药组
(:J>

&

'

红色框内为中药组

(:J>

中
!")&U

#

&B%

N比例&

a

第二象限为模型组
(:J>

中
&BO

N比例&

J

第二象限为中药组
(:J>

中
&B8

N比例

图
!

%

(:J>

流式细胞仪检测结果

化生长因子"

"

$

E2;I>R-20<IL L2-_EH R;AE-2 "

"

)M\

#

"

%等"这些细胞因子可以作用于黏膜免疫系统"刺激淋

巴细胞的增殖并指导
P

细胞的分化"尤其是
>(LK

的合

成和装配"对
(LK

产生调节作用.

(:J>

对小肠上皮细

胞更新亦产生积极的作用"其排除损伤细胞"加速上皮

新细胞的生成"保证黏膜机械屏障的完整性. 本实验结

果表明"中药组
(:J>

中
&B%

N

+

&B8

N

)

细胞比例明显

高于模型组$

F Q "

!

"#

"

F Q "

!

"9

%"提示芪黄煎剂对

(:J>

中
)

细胞的增殖+分化和成熟具有明显的促进和

诱导作用"这为发挥
)

淋巴细胞的黏膜免疫屏障功能及

保护肠黏膜机械屏障功能方面起着重要作用.

JFJ>

位于黏膜上皮细胞基底膜下方. 其中
P

淋

巴细胞数量占
JFJ>

的绝对优势"且这里的
P

细胞多

是已经分化成熟
(LK

N

P

细胞"具有
(LK

的分泌功能"

称为浆细胞.

(LK

和
'

链结合形成二聚体或多聚体"

再和黏膜上皮细胞分泌的分泌片$

>/A2/E-2? A-0G-

#

I/IE

"

[&

% 非共价键结合形成
>(LK

"分泌到肠腔的黏

膜表面"发挥黏膜免疫屏障的第一道防御作用.

>(LK

免疫效应主要通过两个途径#一是黏附和包被将要入

侵黏膜上皮细胞的病原体$包括细菌+细菌毒素和病

毒%"形成抗原抗体复合物"将其排除&二是
>(LK

在从

固有层出来"穿越黏膜上皮细胞分泌到肠腔的过程中"

与已入侵的病原体结合"把其从胞内带到黏膜腔"从而

避免对黏膜上皮细胞的损害.

JFJ>

中的
)

细胞主要

以
&BO

N的
!")&U )

细胞为主"占
$"c f7"c

"通过

分泌多种细胞因子辅助从
FF>

归巢的
(LK

N

P

细胞分

化成为
(LK

N 浆细胞,

#"

-

. 本实验结果表明"中药组

JFJ>

中
(LK

N

P

细胞+

&B%

N

+

&BO

N

)

细胞比例"以及

肠黏膜表面
>(LK

水平明显高于对照组$

F Q "

!

"9

"

F Q"

!

"#

%"这表明中药芪黄煎剂对
JFJ>

中淋巴细胞

的增殖+分化和成熟具有明显的促进和诱导作用"而且

推测可能与促进淋巴细胞归巢有关"这对最终发挥肠

黏膜的免疫屏障作用至关重要. 就芪黄煎剂药物组成

而言"已发现君药黄芪中最具活性的黄芪多糖可以抑

制肠黏膜局部淋巴细胞的活性和炎症因子的表达"促

进组织修复"调节免疫状态"达到治疗和缓解黏膜免疫

紊乱相关疾病的作用,

##

-

"亦有研究发现较大分子量的

黄芪多糖可以促进肠黏膜
>(LK

分泌增加,

#!

-

. 另一君
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,-
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##

!!"("%!

药大黄所含大黄多糖可促进机体免疫功能"对机体细

胞多种损伤有保护作用"它能使小鼠肠黏膜固有层中

浆细胞明显增多"从而促进
>(LK

分泌"增强肠道局部

免疫能力 ,

#%

-

. 本课题中肠黏膜表面
>(LK

水平的提

高也是这一作用的体现.

目前"国内外学者把疾病状况下黏膜免疫异常的

干预"主要集中在早期给予肠内营养及在肠内营养中

添加特殊营养物质,

#O

"

#7

-

"关于中药对应激下黏膜免

疫屏障的影响研究甚少"抑或集中在单味中药单个成

分如人参多糖对肠黏膜淋巴细胞的影响等研究方

面,

7

-

"而将胃切除与中医辨证施治结合起来研究应激

状态下中医药对肠黏膜
FF>

+

(:J>

和
JFJ>

等不同层

次影响的研究"尚未见报告.

笔者发现胃癌胃切除术后"患者存在脾虚与腑实

两种证型并存的情况"基于此证型"本研究继承李东垣

/脾胃论0补中益气汤健脾益气和张仲景/伤寒论0大

承气汤通下攻里的组方思想"研制而成健脾通里方剂

芪黄煎剂. 既往的临床及实验研究证实"芪黄煎剂对

胃切除术后患者
P

细胞和
)

细胞免疫功能具有调节

作用,

#8

"

#6

-

&同时具有保护肠黏膜屏障和减少细菌移位

发生作用,

9

"

$

-

. 进一步的研究发现芪黄煎剂可以减少

肠黏膜上皮细胞凋亡"进而保护了肠黏膜机械屏

障,

!"

-

. 本课题证实#芪黄煎剂能促进大鼠胃切除术后

小肠黏膜免疫屏障中
)

+

P

淋巴细胞的成熟"提高肠道

黏膜淋巴细胞的数量"能够促进大鼠胃切除术后肠道

免疫屏障功能障碍的恢复. 本研究初步探讨了芪黄煎

剂对大鼠胃切除肠黏膜免疫屏障影响的机制"受现有

研究条件的限制"尚不能明确这种有益的影响是否是

通过中药对肠黏膜淋巴细胞归巢或者相关分子机制产

生影响来完成的"需要进一步的研究.
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