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茵陈承气汤对大鼠重症急性胰腺炎 NF-资B活性表达的影响 *
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摘要：目的：探讨 NF-资B 在重症急性胰腺炎各器官中的表达及其介导的细胞因子 TNF-琢、IL-10 表达的变化，并研究茵陈承
气汤对 NF-资B 活性及炎症介质表达的影响。 方法：采用十二指肠乳头逆行插管注射牛磺胆酸钠法建立大鼠重症急性胰腺炎模型 ，
60 只健康 SD 大鼠随机分为三组，对照组、模型组和中药治疗组，分别采用免疫组织化学法检测胰腺、肺和空肠组织 NF-资B 的活性
和放免法检测 TNF-琢、IL-10 的表达，并取胰腺、肺和空肠组织甲醛固定，石蜡包埋切片，HE 染色后光镜观测组织形态学变化。 结
果：中药治疗组与模型组比较，胰腺、肺和空肠组织 NF-资B 的活性和 TNF-琢、IL-10 的表达水平均明显降低；胰腺、肺和空肠组织损
伤病理观察：对照组无明显形态学变化，模型组较重，中药治疗组明显改善。 结论： NF-资B 在重症急性胰腺炎的胰腺病变、肺损伤、
空肠损害中起重要作用；茵陈承气汤能有效改善病情，可能与抑制 NF-资B 的活性有关。
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%%%%%%%%重症急性胰腺炎（severe%acute%pancreatitis,SAP）
是临床常见的严重急腹症，发病急，病死率高，并发
症多，是当前胰腺外科的难点。 实验和临床研究发
现[1]，中药茵陈承气汤（茵陈 30%g、栀子 15%g、厚朴 15%
g、枳实 15%g、大黄 15%g、芒硝 10%g，其中大黄后下，芒
硝冲服）能在多水平、多环节、多位点上起到治疗胰
腺炎的综合作用。 本文采用十二指肠乳头逆行插管
注射牛磺胆酸钠法建立大鼠 SAP模型， 检测胰腺、
肺和空肠组织 NF-资B 的活性和 TNF-琢、IL-10 的表
达，探讨 NF-资B在各器官中的表达及其介导的细胞
因子 TNF-琢、IL-10基因表达的变化，并研究茵陈承
气汤对 NF-资B 活性及细胞因子 TNF-琢、IL-10 表达
的影响。
1%%%%材料与方法
1.1%%%%主要试剂及 仪器 牛磺胆酸钠（Sodium%
Taurocholate）， 美国 Sigma 公司；NF-资B－抗、NF%
资Bp65(F-6)、sc-8008，santa%cruz%biotechnology%inc；肿
瘤坏死因子（TNF-琢）试剂盒，南京建成生物工程研
究所；茵陈承气汤，南昌大学第二附属医院中药房
提供；WZ-50c 型微量注射泵， 浙江大学医学仪器
厂；Olympus%C5050z型荧光显微镜， 日本；DFM-90
型放射免疫计数仪，上海医学仪器厂。
1.2%%%%动物模型及分组 实验动物为健康的 SD 大
鼠 60只，体重 250%g左右，不分雌雄，由南昌大学医
学院动物实验中心提供。 随机分为三组，对照组、模
型组、中药治疗组各 20只，大鼠术前禁食 12%h，自
由饮水，5%戊巴比妥钠腹腔注射麻醉（10%mg/kg），
腹部去毛消毒， 用新鲜配制的 5%牛磺胆酸钠 1.5%
mL/kg 十二指肠乳头逆行插管注射建立大鼠 SAP
模型，注射速度为 12%mL/h。 对照组在胰腺表面以器
械钝性轻划数次关腹，1%h后经口灌胃给予生理盐

水；中药治疗组和模型组分别在 SAP模型造模成功
1%h后经口灌胃给予茵陈承气汤和生理盐水。
1.3%%%%标本采集及指标测定 各组大鼠分别于造模
成功后第 1、3、6、12小时时间点活杀大鼠，取胰腺、
肺、空肠组织甲醛固定，石蜡包埋切片，HE 染色后
光镜观测组织形态学变化；免疫组织化学法检测胰
腺、肺、空肠组织 NF-资B 的活性；另取动脉血 2~4%
mL，分离血清置 -70%℃冰箱保存，放免法测 TNF-琢、
IL-10的表达。
1.4%%%%病理观察 取胰腺、肺、空肠组织各 0.1%g浸泡
于 AF固定液中，石蜡包埋切片，常规苏木素 -伊红
染色，另切片通过免疫组织化学法检测 NF-资B的活
性，NF-资B一抗用 PBS液 1:50倍稀释，PBS代替一
抗作空白对照，参照 SP试剂盒免疫组织化学法进行
染色，细胞浆染成棕黄色为强阳性，黄色、淡黄色为
弱阳性，不着色为阴性。
1.5%%%%统计学处理 所有数据均以均数±标准差 (X%
±S)%表示，各组均数比较用 t%%检验或方差分析。 统
计分析在 SPSS11.0%for%windows 上进行，以 P%<0.05
为差异有显著性。
2%%%%结果
2.1%%%%病理观察 镜下所见，对照组大鼠胰腺、肺、空
肠组织未见明显病理改变。 模型组：胰腺组织水肿
明显，肺泡间隔增宽，炎性细胞浸润；肺组织可见肺
泡壁断裂、增厚，肺间隔水肿增宽，炎性细胞浸润，
肺泡内可见渗出物， 肺泡腔塌陷和肺大泡的形成；
空肠黏膜下层增厚、水肿，各层组织中可见大量淋
巴细胞、单核细胞浸润。 中药治疗组与模型组相比，
胰腺组织损伤无明显改善，但肺组织、空肠组织损
伤已明显减轻，炎性细胞浸润减少，肺组织水肿表
现较轻。 免疫组化结果：对照组胰腺、肺及空肠组织
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少见 NF-资B活化细胞，而模型组 3%h、6%h、12%h各时
点均可见大量活化细胞呈棕黄色，中药治疗组活化
细胞明显减少并着色为淡黄色。
2.2%%%%TNF-琢 水平 模型组各时间点动脉血 TNF-琢
水平明显高于对照组， 中药治疗组与模型组比较，
各时间点动脉血 TNF-琢水平下降明显。 见表 1。

表 1%%%%各组血 TNF-琢水平比较 (X%±S)%%%%ng/mL
%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%TNF-琢
组别

1%h%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%3%h%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%6%h%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%12%h
对照组 0.89±0.07%%%%%%%%%0.87±0.14%%%%%%%%%%0.95±0.11%%%%%%%%%1.01±0.09
模型组 1.18±0.21△ 1.21±0.19△ 1.38±0.32△ 1.60±0.23△
中药治疗组 1.06±0.15*%%%%%%%1.11±0.10*%%%%%%%%1.14±0.08*%%%%%%%1.19±0.09*
%%%%%%%%注：模型组与对照组比较，△P%<0.05；中药治疗组与模型组比较，*P%<0.05。

2.3%%%%IL-10 水平 模型组各时间点动脉血 IL-10表
达水平明显高于对照组， 中药治疗组与模型组比
较，各时间点动脉血 IL-10水平明显降低。 见表 2。

表 2%%%%各组血 IL-10 水平比较 (X%±S)%%%%pg/mL

%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%IL-10
%%%%%%组别

1%h%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%3%h%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%6%h%%%%%%%%%%%%%%%%%%%%12%h

对照组 13.00±1.26%%%%%%%13.08±1.34%%%%%%%14.02±0.79%%%%%%13.95±0.37

模型组 25.43±3.17△ 24.39±2.25△ 27.05±3.52△ 29.60±1.78△

中药治疗组 17.70±2.24*%%%%%16.82±1.17*%%%%%16.32±2.44*%%%%14.98±1.06*

%%%%%%%%注：模型组与对照组比较，△ P%<0.05；中药治疗组与模型组比较，*P%<0.05。

3%%%%讨论
重症急性胰腺炎时大量细胞因子及炎症介质

的释放，造成白细胞过度激活，形成全身性炎性反
应状态，引发胰腺局部及全身器官损伤，继而造成
多器官功能衰竭。 急性肺损伤（ALI）是 SAP最常见
的早期并发症， 约 70%的 SAP 病人合并肺损伤，
15%的 SAP病人在第一周内出现 ARDS[2]。

SAP 时胰腺微循环障碍、坏死感染，产生大量
的细胞因子入血循环至各器官，再通过炎症介质复
杂的网络，介导核因子 -资B（nuclear%factor-kappa%B,%
NF-资B）活化，启动和调控 TNF-琢、IL-10等一系列参
与炎症反应的炎症因子的表达，其效应级联放大而
形成恶性循环， 导致全身炎症反应综合征（systemic%
inflammatory%response%syndrome,SIRS）[3]。 研究表明
[4]，NF-资B是具有基因转录调节作用的蛋白质因子，
能够和许多基因上启动子区域的固定核苷酸序列
结合而启动基因转录，是细胞因子和炎症介质调控
的关键因素。 在静止细胞中，NF-资B与抑制因子结

合形成复合体， 以无活性形式存在于细胞浆内，当
细胞受到刺激后，NF-资B抑制因子发生磷酸化而降
解，使 NF-资B游离活化并进入细胞核，与目的基因
结合位点结合，启动和调控一系列参与炎症反应的
炎症因子基因表达，如促炎因子、黏附因子、环氧化
酶等， 介导全身器官功能的损害。 TNF-琢、IL-10是
SAP时多器官功能障碍的重要损害性介质，同时也
是 NF-资B介导表达的一种重要促炎介质。研究表明
[5]， 乌司他丁抑制重症急性胰腺炎大鼠 NF-资B活性
后，TNF-琢等炎症介质明显减少。 本实验结果亦表
明，SAP大鼠模型组胰腺、肺、空肠组织 NF-资B的活
性明显高于对照组，动脉血 TNF-琢、IL-10的表达亦
升高。

实验和临床研究发现[6]，中药茵陈承气汤在提
高机体免疫力、减少自由基的生成、调节和改善组
织中氧化和抗氧化系统的平衡失调、减少肠黏膜损
害、减少内毒素的生成和吸收、加快对内毒素的灭
活等方面发挥作用。 本实验结果表明，中药治疗组
较模型组胰腺、 肺、 空肠组织 NF-资B活性减低，且
TNF-琢、IL-10的表达下降，提示在 SAP合并多器官
功能障碍的发生发展过程中，NF-资B起重要作用，
其机制可能为调节炎性介质的表达。 而中药茵陈承
气汤可能具有抑制 NF-资B 的活性， 从而减少
TNF-琢、IL-10等炎性介质的作用，达到治疗 SAP的
目的。
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