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采用血必净注射液联合前列腺素 E 

(PGE ，凯时)，治疗实验性肺间质纤维 

化(PIF)，并探讨其作用机制的研究。 

1 材料 与方 法 

1．1 模型制备：Wistar大鼠 108只，雌 

雄各半，体重(203．5士6．O)g，由军事医 

学科学院四所提供。按文献E13方法建立 

动物模型。模型(Ⅱ)组向气管内注入博 

莱霉素 溶液 [BLM 8 mg+生理 盐 水 

(Ns)1．6 ml31 ml／kg；假手术(I)组给 

予等量 NS。I组(18只)术后 2 d开始每 

日腹腔注射 NS 1 ml；I组(18只)腹腔 

注射 NS 1 ml；血必净(Ⅲ)组(18只)腹 

腔注射血必净 4．5 ml／kg；甲基氢化泼 

尼松(甲强龙，Ⅳ)组(18只)腹腔注射甲 

强龙 4．5 mg／kg；PGEl(V)组 (18只)腹 

腔注射 PGE 2~tg／kg；中西医结合(Ⅵ) 

组(18只)腹腔注射血必净+PGE1。 

1．2 检测方法：各组术后 7、14和 28 d 

各 处死 6只动物 ，取肺 组织 进行 免疫 组 

化染色，按试剂盒提供方法计数切片转 

化生长因子一p1(TGF—p1)壤达个数。 

1．3 统计学方法：采用 SPSS11．5统计 

软件，计量资料用均数士标准差(z士 ) 

表示，采用单因素方差分析，组间比较采 

用 g检验 ，等级资料比较采用 Ridit分 

析，P<O．05为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 肺组织 TGF—p1阳性表达 (表 1)： 

Ⅵ组各时间点肺组织 TGF—p1阳性表 

达显著低于其他各组，且 28 d阳性表达 

显著低于 14 d水平。 

2．2 肺泡炎和 PIF分级。 (表 2)：光镜 

观察，Ⅵ组各时间点肺泡炎及 PIF程度 

均较其他各组轻，且分级评分与其他各 

组比较差异均有显著性 (P均<0·05)。 
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表 1 各组大鼠肺组织 TGF—p1阳性 

表达比较( ±s， 一18) 

组别 术岳7 d 术岳14 d 术岳28 d 

I组 33．0~8．o 41．0±7．9 66．0_+19．5 

I组 27．吐5．5 24．0--4．0 31．0±2．3 

Ⅳ组 16．0-+3．7*◆ 48．0-+7．9“  65．吐 9．2。 

组 3O．O土5．7 32．O土7．4★ 28．O土3．6 

Ⅵ组 12．0±4．0x◆▲ 9．o-6．9x◆★▲ 8．0土3．3 ◆★△ 

注：与 I组比较 ： P<0．05， P<0·01； 

与 I组比较：。P<0．05， P<0·01； 

与Ⅳ组比较：☆P<0．05，★P<0·01； 

与V组比较： P<0．05， P<O·Ol； 

与本组 7 d比较： P<0．Ol；与本组 

14 d比较：Vp<o．05， P<0．01 

表 2 各组动物肺泡炎及 PIF组织 

病理学分级 ：18) 

肺泡炎(只) 
组别 时间— —  

一 +++卅  

评分 PIF(R) 评分 

(分)一+++卅 (分) 

3 讨 论 

肺损伤早期均有肺泡炎表现，是损 

伤因子导致肺泡壁毛细血管内皮通透性 

增加的结果。肺泡炎渗出液中有多种细 

胞生长因子 ，其表达的种类、作用浓度和 

高表达的时间差异及其相应受体激活程 

度对肺泡上皮修复或肺纤维化的发生至 

关重要 TGF—p1对上皮细胞生长有抑 

制活性作用；而对纤维母细胞、平滑肌细 

胞生长在低浓度时具有促进作用，在高 

浓度时具有抑制作用，说明TGF—p1在 

慢性炎症 的纤维化过程 中具有促进作 

用。活血化瘀中药血必净注射液具有强 

效拮抗由单核／巨噬细胞产生内源性炎 

症介质失控性释放的作用，能减少纤维 

蛋白原含量，同时具有提高超氧化物歧 

化酶活性的作用，能调节过高或过低的 

免疫反应。 。改善微循环药物PGE 具有 

扩张血管、抑制血小板凝集以及调节花 

生四烯酸代谢的作用，目前认为其在改 

善器官微循环、增加缺血区供血等方面 

有效。本研究结果显示：血必净注射液和 

PGE 联合用药组 的抗肺纤维化效果明 

显优于单用组 ，说明中西医结合治疗的 

优越性；其能显著抑制TGF—p1表达的 

可能机制为：血必净通过抑制前胶原蛋 

I~mRNA表达、降低脂质过氧化物含量、 

提高超氧化物歧化酶活性，减少了成纤 

维细胞生成，抑制细胞外基质的沉积，从 

而显著减少TGF—p1的表达，改善肺纤 

维化程度，抑制肺纤维化发展。 
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