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二七方治疗急性放射性肠炎的疗效及可能机制

周冬枝，刘　文，夏欣欣，李跃军，王　瑞，王　玉
西安交通大学医学院第一附属医院中医科，西安７１００６１

　　［摘要］　目的　探讨二七方对急性放射性肠炎的疗效及可能的作用机制。方法　ＳＤ大鼠５３只，随机分为正常组（ｎ＝
８）、模型组（ｎ＝１５）、白头翁汤组（ｎ＝１５）及二七方组（ｎ＝１５）。采用６ＭＶ高能Ｘ线建立急性放射性肠炎大鼠模型，连续灌胃

给药７ｄ，光学显微镜下观察及图像分析仪测定其相关的形态学指标，并测定小肠组织匀浆ＮＯ含量、ＳＯＤ活性及 ＭＤＡ含量。

结果　二七方组大鼠肠组织绒毛高度［（２４３±９）ｖｓ（２１１±２１）μｍ］、隐窝深度［（１７１±１２）ｖｓ（１４２±１０）μｍ］、黏膜［（４６０±
２１）ｖｓ（４２０±３７）μｍ］及全层壁厚度［（６０９±１９）ｖｓ（５６９±２１）μｍ］均高于模型组（Ｐ＜０．０５），与白头翁汤组比较差异无统计学

意义；二七方组大鼠肠组织匀浆ＮＯ［（０．８８±０．１１）ｖｓ（１．６５±０．１２）μｍｏｌ／ｇ］及 ＭＤＡ含量［（３．２０±０．１２）ｖｓ（４．７５±０．２４）

ｎｍｏｌ／ｍｇ］与模型组比较均降低（Ｐ＜０．０５），ＳＯＤ活性升高［（２１２±１３）ｖｓ（１５０±１１）Ｕ／ｍｇ，Ｐ＜０．０５］，与白头翁汤组比较差

异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　二七方对肠黏膜结构具有保护作用，能减少肠组织 ＮＯ生成、减轻炎症反应及组织过氧
化损伤，抗自由基损伤可能是其治疗急性放射性肠炎的机制之一。

　　［关键词］　放射疗法；急性放射性肠炎；二七方；一氧化氮；脂质过氧化作用
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第２期．周冬枝，等．二七方治疗急性放射性肠炎的疗效及可能机制 ·２０９　　 ·

　　急性放射性肠炎是盆腹腔恶性肿瘤放射治疗后
最常见的并发症，已成为肿瘤临床治疗中的棘手难
题，目前尚缺乏有效治疗手段。多年来，我科采用秦
巴山草药治疗该病，取得了良好疗效，总结出有效验
方———二七方，为进一步探讨该方的疗效及作用机
制，本研究观察了该方药对急性放射性肠炎大鼠肠
黏膜结构及肠组织自由基的影响。

１　材料和方法

１．１　实验动物及药材　健康成年清洁级ＳＤ雄性大
鼠５３只，体质量为２００～２２０ｇ，由西安交通大学医
学院动物实验中心提供［动物批号ＳＣＸＫ（陕西）

２００８００３］。二七方（蜈蚣七、黄柏、大黄等）及白头
翁汤（白头翁、黄柏、黄连、秦皮）所含中药材均购自
西安交通大学医学院第一附属医院中药房，产地明
确，经西安交通大学医学院药学院生药学教研室刘
俊田教授鉴定为道地药材。以常规方法煎煮，并浓
缩至适当浓度：白头翁汤０．４７ｇ／ｍｌ、二七方０．８８ｇ／

ｍｌ（相当于成人最低有效剂量，即白头翁汤４．６９ｇ／

ｋｇ，二七方８．８５ｇ／ｋｇ）。

１．２　主要仪器及试剂　直线加速器系美国 Ｖａｒｉａｎ
公司产品；ＭｏｔｉｃＭｅｄ６．０数码医学图像分析系统系
厦门麦克奥迪有限责任公司产品；７２１型光栅分光
光度计系上海精密仪器仪表公司生产；一氧化氮
（ＮＯ）、超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）及丙二醛（ＭＤＡ）测
定试剂盒购于南京建成生物工程研究所。

１．３　造模及分组　实验大鼠适应性喂养３ｄ，禁食１２
ｈ后，预留８只为正常组，其余采用１０％水合氯醛２．５

ｍｌ／ｋｇ全麻后固定，６ＭＶ高能Ｘ线全腹部（上至剑
突，下至耻骨联合）单次照射，源皮距１００ｃｍ，吸收剂
量率２００ｃＧｙ／ｍｉｎ，总吸收剂量１０Ｇｙ，建立急性放射
性肠炎大鼠动物模型。随机分为模型组（生理盐水

１．０ｍｌ·ｋｇ－１ ·ｄ－１）、二 七 方 （生 药 量 ８．８５
ｇ·ｋｇ－１·ｄ－１）、白头翁汤组（生药量４．６９ｇ·ｋｇ－１·

ｄ－１），每组各１５只。照射后６ｈ开始灌胃给药，每日１
次，连续７ｄ，末次给药后１２ｈ处死动物并采集标本。

１．４　检测指标

１．４．１　肠黏膜形态学观察　取２ｃｍ回肠组织，固
定后用４℃预冷的生理盐水洗净，包埋、切片后 ＨＥ
染色，显微镜下观察组织学变化，图像分析仪随机全
盲测量小肠绒毛高度、隐窝深度、黏膜和全层壁厚。

１．４．２　生化指标检测　取小肠组织用高速分散器
匀浆，制成１０％的组织匀浆测定 ＮＯ（硝酸还原酶
法）、ＳＯＤ（黄嘌呤氧化酶法）、ＭＤＡ（硫代巴比妥酸
法），均严格按试剂盒说明操作。

１．５　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０统计软件进行
处理，均以珚ｘ±ｓ表示；组间比较用方差分析，两两比
较用ｑ检验；检验水准（α）为０．０５。

２　结　果

２．１　照射后一般情况　大鼠照射后第３天起均有
不同程度的腹泻，３～４ｄ为黏液血便，模型组大鼠较
白头翁汤组及二七方组大鼠黏液血便明显增多且腹

泻伴有大量未消化的食物残渣。实验过程中，各组
大鼠死亡情况见表１。

表１　照射后不同天数大鼠死亡数

Ｔａｂ１　Ｄｅａｔｈｏｆｒａｔｓａｆｔｅｒｉｒｒａｄｉａｔｉｏｎ
Ｎ

Ｇｒｏｕｐ Ｄａｙ１ Ｄａｙ２ Ｄａｙ３ Ｄａｙ４ Ｄａｙ５ Ｄａｙ６ Ｄａｙ７

Ｎｏｒｍａｌ ０ ０ ０ ０ ０ ０ ０
Ｍｏｄｅｌ ０ ０ ３ ３ １ ０ ０
ＢＴＷＴ ０ ０ ３ ２ １ ０ ０
ＥＱＤ ０ ０ ２ ２ １ ０ ０

　ＢＴＷＴ：Ｂａｉｔｏｕｗｅｎｇｔａｎｇ；ＥＱＤ：Ｅｒｑｉｄｅｃｏｃｔｉｏｎ

２．２　光镜下观察结果　结果显示：模型组小肠绒毛
水肿，炎性细胞浸润，部分绒毛上皮细胞脱落及糜
烂，绒毛高度和隐窝深度降低，小肠隐窝内细胞有丝
分裂相少见。各给药组小肠绒毛均较完整，水肿较
轻，未见溃疡和炎性渗出物，绒毛高度和隐窝深度较
大，隐窝内细胞有丝分裂相多见（图１）。

２．３　小肠形态学指标测定　结果（表２）表明：模型
组大鼠肠组织绒毛高度、隐窝深度、黏膜及全层壁厚

度均低于正常组（Ｐ＜０．０５）；二七方组及白头翁汤
组大于模型组（Ｐ＜０．０５）；二七方组与白头翁汤组
比较虽有升高，但差异无统计学意义。

２．４　小肠组织ＮＯ、ＳＯＤ、ＭＤＡ测定　结果（表３）
表明：模型组 ＭＤＡ及 ＮＯ含量均较正常组升高，

ＳＯＤ活性下降（Ｐ＜０．０５）；二七方组 ＮＯ及 ＭＤＡ
含量较模型组或白头翁汤减低，ＳＯＤ活性升高（Ｐ＜
０．０５）。
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图１　各组大鼠肠黏膜组织ＨＥ染色结果

Ｆｉｇ１　Ｍｕｃｏｓａｔｉｓｓｕｅｓｏｆｒａｔｓｉｎｅａｃｈｇｒｏｕｐ（ＨＥｓｔａｉｎｉｎｇ）

Ａ：Ｎｏｒｍａｌｇｒｏｕｐ；Ｂ：Ｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ；Ｃ：Ｂａｉｔｏｕｗｅｎｇｔａｎｇｇｒｏｕｐ；Ｄ：Ｅｒｑｉｄｅｃｏｃｔｉｏｎｇｒｏｕｐ．Ｏｒｉｇｉｎａｌｍａｇｎｉｆｉｃａｔｉｏｎ：×１００

表２　各组小肠组织形态学比较

Ｔａｂ２　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｉｎｔｅｓｔｉｎａｌｈｉｓｔｏｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ
ｄ／μｍ，珚ｘ±ｓ

Ｇｒｏｕｐ Ｎ Ｖｉｌｌｕｓｈｅｉｇｈｔ Ｃｒｙｐｔｄｅｐｔｈ Ｔｈｉｃｋｎｅｓｓｏｆｍｕｃｏｓａ Ｅｎｔｉｒｅｗａｌｌｔｈｉｃｋｎｅｓｓ

Ｎｏｒｍａｌ １５ ２５２±１４ １７９±２０ ４６２±２４ ６１６±２９

Ｍｏｄｅｌ ８ ２１１±２１ １４２±１０ ４２０±３７ ５６９±２１
ＢＴＷＴ ９ ２３８±１４ １６０±１６ ４５０±２４ ５９２±１６

ＥＱＤ １０ ２４３±９ １７１±１２ ４６０±２１ ６０９±１９

　ＢＴＷＴ：Ｂａｉｔｏｕｗｅｎｇｔａｎｇ；ＥＱＤ：Ｅｒｑｉｄｅｃｏｃｔｉｏｎ．Ｐ＜０．０５ｖｓｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ

表３　各组小肠组织ＮＯ、ＳＯＤ、ＭＤＡ值比较

Ｔａｂ３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＮＯ，ＳＯＤａｎｄＭＤＡｉｎｔｈｅｉｎｔｅｓｔｉｎｅｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔｇｒｏｕｐｓ
珚ｘ±ｓ

Ｇｒｏｕｐ Ｎ ＮＯ（μｍｏｌ·ｇ－１） ＳＯＤｚＢ／（Ｕ·ｍｇ－１） ＭＤＡ（ｎｍｏｌ·ｍｇ－１）

Ｎｏｒｍａｌ １５ ０．４９±０．０４６ ２３４±１１ ２．４６±０．１３

Ｍｏｄｅｌ ８ １．６５±０．１２ １５０±１１ ４．７５±０．２４
ＢＴＷＴ ９ １．１７±０．０９ １９５±１２ ３．４３±０．１２

ＥＱＤ １０ ０．８８±０．１１△ ２１２±１３△ ３．２０±０．１２△

　ＢＴＷＴ：Ｂａｉｔｏｕｗｅｎｇｔａｎｇ；ＥＱＤ：Ｅｒｑｉｄｅｃｏｃｔｉｏｎ．Ｐ＜０．０５ｖｓｍｏｄｅｌｇｒｏｕｐ，△Ｐ＜０．０５ｖｓＢＴＷＴｇｒｏｕｐ

３　讨　论

　　由于放射治疗史较短，中医文献中无放射性肠
炎的相关记载，现多认为此病属中医“泄泻”、“痢
疾”、“肠癖”范畴。病机总属本虚标实，虚实夹杂。
放射性肠炎的发生既存在肿瘤正气亏虚之本，同时
有癌毒结聚之实性包块，加之外邪放射线———“热
毒”侵犯，故脾气亏虚，水湿不化，痰瘀互结且肠络灼
伤而湿热毒邪结聚。湿热侵袭大肠，胶结不解，气机
壅滞，故腹痛、里急后重。湿热熏灼，伤及气血，脉络
损伤，血腐为脓，故下利脓血［１］。《成方便读》有云：
“夫痢之为病，固有寒热之分，然热者多寒者少，总不
离邪滞蕴结，以致肠胃之气不宣，酿为脓血稠黏之
属。虽有赤白之分，寒热之别，而初起治法皆可通因
通用”。因此，我们认为急性放射性肠炎患者虽存在
肿瘤正气亏虚之本，然急性放射性肠炎属热毒侵犯
所致湿热毒邪结聚，肿瘤属痼疾，“急则治其标”，治
疗应以清热解毒利湿为主，泻下通腑为辅。

　　白头翁汤是中医治疗热毒痢疾的经典方剂，功
能清热解毒、凉血止痢，历来被认为是治热毒血痢的
首选之方。现代药理学研究亦证明白头翁汤具有抗
菌、抗炎、抗溃疡作用［２］。目前治疗急性放射性肠
炎，临床多以白头翁汤为基本方加减，具有良好的疗
效［３］，故选为阳性对照。二七方中蜈蚣七等清热解
毒、止血止泻，黄柏等清热利湿，大黄通腑泻热，祛积
破瘀，全方共奏解毒利湿，凉血止痢之功。本实验结
果表明，经二七方治疗的大鼠腹泻、黏液血便较模型
组减少，说明该方有良好的缓解急性放射性肠炎临
床症状的作用。

　　急性放射性肠炎主要表现为黏膜损害。本实验
结果显示，模型组大鼠绒毛水肿，炎性细胞浸润，部
分绒毛上皮细胞脱落及糜烂，绒毛高度和隐窝深度
降低，隐窝内细胞有丝分裂相少见；二七方组绒毛结
构较完整，黏膜水肿较轻，未见溃疡和炎性渗出物，
隐窝内细胞有丝分裂相多见，绒毛高度和隐窝深度
较大，黏膜厚度和全层厚度均较模型组升高；与白头
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翁汤比较差异无统计学意义。结果表明二七方能减
轻急性放射性肠炎模型大鼠小肠黏膜组织损伤，其
作用与白头翁汤相当。

　　研究表明，ＮＯ是放射性肠炎发生过程中重要
的炎性介质之一，可与炎症细胞因子相互激活，加重
炎症损伤或使炎症持续存在。ＮＯ可介导ＩＬ２使微
血管壁通透性增高，促进血管发生，导致结肠组织
充血水肿和功能障碍；可激活巨噬细胞发挥细胞毒
作用，导致周围组织损伤［４５］。Ｆｒｅｅｍａｎ等［６］研究发

现，电离辐射可以通过增加ｉＮＯＳ的活性而诱导ＮＯ
的产生，腹部放射２ｈ后肠组织ｉＮＯＳ含量即开始升
高。王黎等［７］实验发现，腹部放射后的大鼠肠组织
匀浆ＮＯ含量明显增高，且肠黏膜厚度明显变薄，肠
绒毛紊乱，腺体被破坏。本实验结果显示，模型组大
鼠肠组织匀浆中 ＮＯ含量较正常组明显升高，二七
方组ＮＯ含量显著低于模型组，与白头翁汤组比较
亦显著降低，表明二七方能降低放射后大鼠肠组织

ＮＯ含量，其作用优于白头翁汤。该方可能通过减
少肠组织ＮＯ生成，减轻肠黏膜损伤，从而发挥治疗
急性放射性肠炎的作用。

　　氧自由基与急性放射性肠损伤密切相关。电离
辐射可因水辐解产生大量的自由基，氧自由基可通
过直接攻击作用或氧化作用造成ＤＮＡ及蛋白质等
生物大分子的损伤，从而造成肠组织损伤［８９］；此外
氧自由基是炎症引发剂，可激活ＮＦκＢ诱导细胞因
子及炎症介质的高表达，同时炎症因子又可引发炎
症细胞的“呼吸爆发”而产生大量氧自由基，最终形
成正反馈环而引发炎症或使炎症长期存在［９１０］。

ＳＯＤ是生物体内重要的氧自由基清除剂，其活力直
接反映机体清除氧自由基、抗脂质过氧化损伤能力。

ＭＤＡ为脂质过氧化分解的主要次级小分子产物，是
一种具有很强生物毒性的物质，不仅能反映体内自
由基的活性，还能间接反映组织脂质过氧化损伤程
度。本实验结果显示，二七方组ＳＯＤ活性高于模型
组，ＭＤＡ含量低于模型组；与白头翁汤组比较，ＳＯＤ
活性亦升高，ＭＤＡ含量降低。这说明该方能提高肠
组织清除氧自由基的能力，减轻脂质过氧化损伤，从
而对抗辐射对肠黏膜的损伤，其作用优于白头翁汤。

　　现代药理研究证实，二七方中的大黄［１１］、黄
柏［１２］等均能提高肠黏膜ＳＯＤ活性，减轻脂质过氧
化损伤。本实验结果表明，经二七方治疗的大鼠肠

黏膜损伤明显减轻，推测该方对肠黏膜保护作用可
能与该方补充了外源性抗氧化酶，降低自由基链式
反应，减轻氧化损伤有关。

４　利益冲突

　　所有作者声明本研究不涉及任何利益冲突。
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