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摘要　目的：观察活血散对大鼠急性软组织损伤模型血清 ＰＧＥ２及 ＩＬ６影响，初步探讨其干预软组织损伤模型修复的可

能机制。方法：造模后，随机分组，给予相应药物，动态观察大鼠损伤症候指数评分、组织形态学指标，并测量大鼠血清中

ＰＧＥ２、ＩＬ６含量，进行统计学分析。结果：活血散软膏组在损伤症候指数、组织形态学方面优于模型组。活血散软膏可降
低大鼠血清中ＰＧＥ２、ＩＬ６含量。结论：活血散软膏具有消肿、止痛、抗炎、促进软组织肌纤维修复的作用，其作用发生机制
可能与抑制损伤局部组织中的ＰＧＥ２、ＩＬ６含量升高有关。
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　　急性软组织损伤是骨伤科临床常见病，临床主
要表现为局部肿胀、疼痛、功能障碍、发绀瘀斑等。

活血散（制剂批准文号：苏药制字 Ｚ０４０００８０７）是南
京市中医院骨伤科自制制剂，有活血散瘀、消肿止痛

之功效，该院在长期的临床工作中将活血散调制成

软膏，敷于患伤，治疗急、慢性软组织损伤，取得非常

好的临床效果及患者的好评。通过临床研究［１２］证

明活血散对患者软组织急性损伤的疼痛、压痛、肿

胀、瘀斑及功能等临床症状、体征有比较显著的治疗

效果，但关于活血散对疾病疗效的治疗机制研究目

前还处于缺失状态，这些严重制约活血散对急性软

组织损伤的治疗效果得到广泛的认可及推广应用。

本实验以大鼠软组织损伤作为实验模型，观察活血

散对动物模型的治疗作用，并初步探讨其可能机制。

１　材料与方法
１１　实验材料
１１１　实验药品　活血散软膏的主方与制备：１）药
物组方刘寄奴１７０ｇ，地肤子１７０ｇ，半枝莲１７０ｇ，虎
杖１７０ｇ，生天南星 １７０ｇ，土鳖虫 ７５ｇ，黄柏 ７５ｇ。
全方药物混匀，６０℃干燥，粉碎研磨成微细颗粒。
２）活血散凡士林软膏的制备由南京市中医院药剂科
制备提供，其中羊毛脂含量 １０％，药物含量 ２０％。
３）扶他林乳膏：北京诺华制药有限公司，批号：
Ｘ３９７４。４）白介素－６（ＩＬ６）Ｅｌｉｓａ试剂盒：上海源叶
生物科技有限公司，批号：１４１１２８０１；５）前列腺素 Ｅ２
（ＰＧＥ２）Ｅｌｉｓａ试剂盒：上海源叶生物科技有限公司，
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批号：１４１１２８０２。
１１２　实验动物　ＳＤ大鼠，６４只，ＳＰＦ级，北京维
通利华实验动物技术有限公司，许可证号：ＳＣＸＫ
（京）２０１２０００１。
１１３　实验条件　给药前后，ＳＤ大鼠分笼饲养，每
笼５只，喂以全价颗粒鼠饲料（南京协同生物工程有
限公司），自由饮水饮食，室温２０～２５℃，人工光照１２
ｈ／ｄ，室内通风良好，实验室相对湿度：６５％～７０％。
１２　实验方法
１２１　模型制备　根据中药药理实验学［３］的实验

方法适当调整造模，造模前１ｄ，大鼠臀部及大腿后
侧剃毛，并在距窝１ｃｍ大腿后侧处做好标记。先
用１０％的水合氯醛按体重（０１ｍＬ／１００ｇ）腹腔注射
将大鼠浅麻醉，大鼠反抗能力减弱即为麻醉显效；将

大鼠右下肢平放，固定于软组织打击器底座台（硬木

板）上，将１根内直径为２５ｃｍＰＶＣ管置于右下肢
软组织标记点处，在高１０ｃｍ处释放５０ｇ砝码（直径
２ｃｍ），撞击接触面直径０８ｃｍ２，在大鼠大腿中部外
侧连续打击１０次，打击后肉眼即见打击部位肿胀、
瘀血，但无明显皮肤破损及出血，单侧后肢跛行，用

手触摸无明显骨折及脱位征，无其他异常情况发生

者确定造模成功。打击后皮肤破损和明显骨折的大

鼠予以剔除。

１２２　给药　选取造模成功大鼠分为４组，每组１６
只。正常对照组（不造模）；模型组（造模后，不处

理）；扶他林乳膏组（给予扶他林乳膏）；活血散软膏

组（给予活血散软膏外涂）。造模成功后不做任何

处理，１ｈ后于软组织损伤处给予相应的药物。活血
散软膏组和扶他林乳膏组根据损伤面积大小给药，

涂布面积以超过受损区面积一半以上为度，外用特

制胶布及卫生胶布固定、包扎，每天换药１次，连续
给药７ｄ。
１２３　检测指标
１２３１　损伤症候指数　自造模后，从皮下瘀血、
肌肉肿胀及肌肉颜色３方面每天观察患肢的症候表
现，参照李敏［４］等的评分标准进行评分：１）皮下瘀
血：多量块状计２分，少量点状计１分，无瘀血者计０

分；２）肌肉肿胀：明显肿胀计２分，稍有肿胀计１分，
无肿胀者计０分；３）皮肤颜色：紫暗色深计２分，暗
红色浅计１分，色泽正常计０分。
１２３２　血清中炎性递质的测定　给药后第３天，
每组取８只大鼠，眼眶取血，分离血清，备用。给药７
ｄ后剩余大鼠眼眶取血，分离血清，备用。用 ＥＬＩＳＡ
法测定ＰＧＥ２、ＩＬ６的含量，具体操作步骤严格按照
试剂盒操作说明完成。

１２３３　肌肉组织病理学检测　给药后第３天，取
血结束后采用牵拉使颈椎脱臼的方法快速处死大

鼠，然后沿大鼠臀、后侧距窝１ｃｍ损伤部位为中
心，切除肌肉（剔除干净皮肤、筋膜及骨组织），１０％
福尔马林固定，常规石蜡包埋，切片厚４～５μｍ，ＨＥ
染色。给药７ｄ后剩余大鼠同样方法处死，切除肌
肉，１０％福尔马林固定，常规石蜡包埋，切片厚４～５
μｍ，ＨＥ染色。
１３　统计方法　采用 ＳＰＳＳ１１０统计软件进行统
计学分析，正态分布的计量数据以（珋ｘ±ｓ）表示，多组
间比较采用方差分析，两两比较采用ＬＳＤ法，以Ｐ＜
００５为差异有统计学意义。
２　结果
２１　活血散软膏对损伤症候指数的影响　造模后，
模型组、扶他林乳膏组、活血散软膏组大鼠很快出现

伤肢皮下瘀血、肌肉肿胀及肌肉颜色加深，且伤势呈

逐渐加重的趋势，以伤后２４ｈ最为严重，造模１ｄ后
各组大鼠的损伤症候指数比较均无统计学意义（Ｐ
＜００５），说明各组大鼠损伤症候之间具备可比性。
由于正常对照组大鼠未造模，所以未发现这组大鼠

伤肢肿胀、皮下出血的现象。给药３ｄ后，活血散软
膏组、扶他林乳膏组大鼠损伤症候指数分值均明显

降低，与模型组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００５，
００１）。给药７ｄ后，模型组的损伤情况明显好转，
而活血散软膏组、扶他林乳膏组大鼠伤肢胖胀、皮肤

痴斑、皮下出血的症状都已基本消失。活血散软膏

组、扶他林乳膏组大鼠损伤症候指数分值均明显降

低，与模型组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００１）。
结果见表１。

表１　活血散软膏对损伤症候指数的影响（珋ｘ±ｓ）

时间
损伤症候指数

正常对照组 模型组 扶他林乳膏组 活血散软膏组

造模后（ｎ＝１６） ０００±０００ ４８１±０５４ ４９４±０６８ ４８８±０７２

给药３ｄ（ｎ＝１６） ０００±０００ ４１３±０６２ ３６３±０６２△ ３５６±０６３△△

给药７ｄ（ｎ＝８） ０００±０００ ３２５±０４６ １６３±０５２△ １５０±０５３△△

　　注：与正常对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与模型组比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１。
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表２　活血散软膏对大鼠血清ＰＧＥ２、ＩＬ６的影响（珋ｘ±ｓ）

组别 只数
ＰＧＥ２（ｐｇ）

给药３ｄ 给药６ｄ
ＩＬ６（ｐｇ）

给药３ｄ 给药６ｄ

正常对照组 ８ ４６６３９±１９０４２ ４６４９８±６８１８ ５６１０１±１６２９７ ５７１２４±１３９９９
模型组 ８ ７７６７９±６１１６ ６６０５５±１１００７ ８７０２１±１３４３５ ８９６００±８６０１

扶他林乳膏组 ８ ６２７０７±４５７３△△ ５３１００±８４１６△ ６１３８４±１８７２０△△ ６０４９３±２０５００△△

活血散软膏组 ８ ６８４８８±４７４４△△ ５１６１７±８８６４△ ６１２７９±１７５１２△△ ６４３２８±１０４０３△△

　　注：与正常对照组比较，Ｐ＜００５，Ｐ＜００１；与模型组比较，△Ｐ＜００５，△△Ｐ＜００１。

２２　活血散软膏对大鼠血清ＰＧＥ２、ＩＬ６的影响
给药３ｄ、７ｄ后，模型组大鼠血清中ＰＧＥ２、ＩＬ６

含量明显升高，与正常对照组比较差异有统计学意

义（Ｐ＜００１）。扶他林乳膏组、活血散软膏组大鼠
血清中ＰＧＥ２、ＩＬ６含量低于模型组大鼠，与模型组
比较差异有统计学意义（Ｐ＜００１）。结果见表２。

图１　给药３ｄ后

图２　给药７ｄ后

２３　组织形态学观察　动物处死后，取其肌肉。

１０％福尔马林固定，常规石蜡包埋，切片厚 ４～５
μｍ，ＨＥ染色，病理专业人员阅片，根据病变轻重程
度，依次半定量为轻度“＋”，中度“＋＋”，重度“＋
＋＋”，无病变组织标记为“－”。病理组织学观察
结果如下（见图１、图２）。

给药３ｄ后正常组肌肉：本组８例肌肉肌纤维
清晰，未见颗粒变性、脂肪变性、嗜碱变性，间质血管

无充血，间质无水肿及炎性反应细胞浸润。模型组

肌肉：本组 ２例肌肉部分肌纤维轻度变性坏死
（＋），间质轻度充血水肿（＋），大量炎性反应细胞
浸润（＋＋）；余６例肌纤维清晰，间质血管轻度充
血（＋），少量出血。扶他林软膏组肌肉：本组６例
肌纤维清晰，间质血管轻度充血（＋），少量出血。
余２例未见明显异常。活血散软膏组肌肉：本组４
例肌纤维清晰，间质血管轻度充血（＋），少量出血。
余４例未见明显异常。

给药７ｄ后正常组肌肉：本组８例肌肉肌纤维
清晰，未见颗粒变性、脂肪变性、嗜碱变性，间质血管

无充血，间质无水肿及炎性反应细胞浸润。模型组

肌肉：本组 ２例肌肉部分肌纤维轻度变性坏死
（＋），间质轻度充血水肿（＋），大量炎性反应细胞
浸润（＋＋）；２例肌纤维清晰，间质血管轻度充血
（＋），少量出血。余４例未见明显异常。扶他林软
膏组肌肉：本组６例肌纤维清晰，间质血管轻度充血
（＋），少量出血。余２例未见明显异常。活血散软
膏组肌肉：本组３例肌纤维清晰，间质血管轻度充血
（＋），少量出血。余５例未见明显异常。
３　讨论

急性软组织损伤是临床骨科经常碰到的疾病之

一，类似传统医学的“伤筋病”，在治疗上除了采取

一些中药口服外，中药外治法也经常被广泛应用于

一线临床，目前已经开展的大量的临床还有实验都

报道证明它的疗效确切。本病病机为：气滞血瘀，络

脉不和，治疗当消肿止痛、散瘀通络。

活血散方中用刘寄奴、土鳖虫活血化瘀；半枝

莲、虎杖、黄柏、地肤子清热化瘀；生南星通络止痛。

诸药合用，共奏活血去瘀、消肿止痛之功效。现代药
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理研究证实处方中刘寄奴有显著抑制血小板聚集反

应的作用，还有显著的血栓抑制作用［５］；土鳖虫可

降低红细胞压积，降低全血高切黏度，全血低切黏

度［６－７］，具有抗凝和抗血栓形成作用；半枝莲有解

热、利尿消肿以及一定程度的抗菌作用［８－９］，虎杖现

代药理研究证明有抗血小板聚集及降低全血黏度及

红细胞聚集作用［１０］，地肤子抗炎抗菌利尿消肿［１０］，

生南星镇痛明显［１１］，黄柏解热抗炎［１１］，诸药合用抑

制血小板聚集、抗凝血、抗血栓、解热镇痛，利尿消肿

抗炎，从而促进了局部微循环，对瘀血吸收产生促进

作用，从而对机体炎性反应产生压制，利于机体软组

织的自我修复。这些研究结果与中医学对软组织损

伤（损伤）的辨证和治疗机理的认识是一致的。

现代医学认为创伤导致毛细血管破裂、出血和

血管通透性增加，血管内液漏到组织间隙产生炎性

反应［１２］，基础研究也发现，炎性递质和细胞因子参

与了许多软组织损伤修复过程中，起着对局部炎性

反应和组织损伤修复的重要作用。实验中大多急性

软组织损伤模型均由机械物理打击所得，主要表现

为局部组织炎性反应（变性、渗出及增生），在这个

过程中有大量的活性物质参加，通过作用 Ｈ１受体，
使细动、静脉扩张，从而加快了炎性反应［１３］。ＩＬ６
由淋巴、非淋巴细胞产生，是一种多功能的细胞因

子［１４］，在免疫反应尤其是急性期反应中起着重要的

作用。ＰＧＥ２同样是重要的炎性递质，能够降低疼痛
阈值，激活痛觉外周感受器，在创伤中起着重要作

用。

在本次实验中，活血散软膏组在损伤症候指数、

组织形态学方面优于模型组。在不同时间节点上活

血散软膏均降低了血清中 ＰＧＥ２、ＩＬ６的含量，得出
结论：活血散软膏具有消肿、止痛、抗炎、促进软组织

肌纤维修复的作用，其作用发生机制之一就是抑制

了血清中ＰＧＥ２、ＩＬ６的表达来发挥其抗炎作用。本

次试验为临床使用活血散治疗急性软组织损伤提供

了药理学依据。
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