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痛风是由于嘌呤代谢紊乱和(或)尿酸排泄障碍，血尿酸水

平增高，导致尿酸盐结晶沉积在关节及关节周围组织所引起的

特征性关节炎症。西药虽然能够较快控制临床症状，改善关节

活动功能，但长期服药的副作用致使患者依从性下降，不利于

病情的控制。本研究旨在通过观察痛风泰颗粒对急性痛风大鼠

模型炎症因子白细胞介素 - 1(IL- 1)、白细胞介素 - 6(IL- 6)及肿

痛风泰颗粒对急性痛风大鼠 IL- 1、IL- 6 及 TNF-α 含量的影响
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［摘要］ 目的：观察痛风泰颗粒对急性痛风大鼠炎症因子白细胞介素-1 （IL-1）、白细胞介素-6 （IL-6） 及肿瘤坏死因子-α
（TNF-α） 含量的影响，探讨痛风泰颗粒治疗痛风的可能作用机理。方法：将 36 只 SD 大鼠随机分为空白组、模型组、痛风泰颗粒

组、戴芬组，除空白组外，其他三组建立急性痛风性关节炎的病理模型。造模成功后，分别药物干预 7 天，观察各组实验大鼠造

模前后关节肤色、肤温、肿胀等情况，应用酶联免疫法 （ELISA） 检测大鼠右内踝关节液中的 IL-1、IL-6 的含量和血清中 TNF-α
含量。结果：与空白组比较，模型组 IL-1、IL-6、TNF-α 的含量显著升高 （P ＜ 0.05），提示急性痛风模型造模成功。与模型组比

较，痛风泰颗粒组和戴芬组 IL-1、IL-6、TNF-α 的含量显著下降，差异均有统计学意义 （P ＜ 0.05）。痛风泰颗粒组与戴芬组比较，

差异无统计学意义。结论：痛风泰颗粒可能是通过抑制炎症因子 IL-1、IL-6、TNF-α 的释放来治疗痛风。
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Effect of Tongfengtai Granules on Contents of IL-1，IL-6，TNF-α in Acute Gout Rat
ZHANG Jianyong，WANG Hui，Xie Jingjing，XIAO Min，LI Dan

Abstract：Objective：To obeserve the effect of Tongfengtai granules on contents of Interleukin- 1 (IL- 1)， Interleukin- 6
(IL- 6)，Tumor Necros is Factor- α(TNF- α) in acute gout rat，discuss poss ible Mechanism. Methods：Thirty- s ix Sprague-
Dawley(SD) rats were divided into the blank group，model group，tongfengtai granules group，difene group randomly. Except
blank group，the other three groups were induced to pathological model with acute gouty arthritis . After successful modeling，

seven- day drug intervention was given separately. Observed joint skin tone，skin temperature，swelling of experimental rats .
Applyied euzymelinked immunosorbent assay (ELISA) to tes t IL- 1、 IL- 6 contents in right ankle joint fluid， and TNF- α
contents in serum. Results：Compared with the blank group，contents of IL- 1， IL- 6， and TNF- α in model group were
increased s ignificantly (P＜0.05)， sugges ting the success of acute gout model. Compared with the model group， contents
ofIL- 1，IL- 6，and TNF- α in tongfengtai granules group and difene group were decreased s ignificantly(P＜0.05). Compared
tongfengtai granules group with difene group ， the difference was not s tatis tically s ignificant (P ＞0.05). Conclusion：

Tongfengtai granules may treat gout by inhibiting release of inflammation factor IL- 1，IL- 6 and TNF- α.
Keywords： Tongfengtai granules； Acute gout； Interleukin- 1 (IL- 1)； Interleukin- 6 (IL- 6)； Tumor Necros is Factor- α

(TNF- α)；Animal experiment；Rat
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瘤坏死因子 - α(TNF- α)含量的影响，探讨该方治疗急性痛风

的可能作用机理，为其临床运用提供客观的实验依据。
1 材料与方法

1.1 实验动物及分组 SD 大鼠 36 只，雄性，体重 160～
200 mg， 购 自 广 东 省 动 物 实 验 中 心 (动 物 使 用 许 可 证 号 ：

SCXK(粤)2008- 0002)。36 只大鼠随机分为空白组、模型组、
痛风泰颗粒组、戴芬组，每组 9 只。
1.2 药物制备 痛风泰颗粒(土茯苓 45 g，川萆薢 30 g，秦艽

15 g，山慈菇、赤芍、川牛膝各 10 g，山茱萸 6 g)，由深圳市

中医 院 提 供 ， 江 阴 天 江 药 业 有 限 公 司 生 产 ， 产 品 批 号 为

1306302。各药混匀后用开水搅拌，制成 1 g/mL 的混悬液。
双氯芬酸钠双释放肠溶胶囊(商品名：戴芬，75 mg/ 粒)由
Temmler Werke GmbH 生产，产品批号为 109361，由深圳市

中医院提供，加入生理盐水配成 0.5 mg/mL 的混悬液。尿酸

钠 溶 液 的 制 备 ： 称 取 2500 mg 尿 酸 钠 结 晶 (由 SIGMA
CHEMICAL CO 生 产 ， 购 于 北 京 化 学 试 剂 公 司 ， 批 号 ：

120k5305)加入 100 mL 生理盐水，加温搅拌制成浓度为 25
mg/mL的尿酸钠溶液，保存于 4℃冰箱，用前摇匀。
1.3 主要试剂 IL- 1、IL- 6 ELISA 试剂盒(英国 abcam 生

物试剂有限公司提供，批号：YI091519DS)；TNF－α ELISA
试 剂 盒 ， Rat TNF －alpha Platinum ELISA ( 美 国 e-
Bioscoence)。
1.4 主要仪器 全自动酶标仪、电子天平、85V34 超低温冰

箱、水套式 CO2 培养箱、MK3 型酶标仪、GL- 20A型离心机、
操作台、培养板等。均由深圳市中医院临床细胞分子实验室提

供。
1.5 模型的制备 按照 Mc Carty DJ 经典造模方法[1]：各实

验组大鼠腹腔注射戊巴比妥钠(40 mg/kg)麻醉，选右踝关节外

侧后方为穿刺点，针口斜面朝前上方与胫骨成 45°夹角穿入

踝关节腔，以 4.5 号针头向关节腔注入尿酸钠溶液 50 μL，以

关节囊对侧鼓起为标准，建立急性痛风性关节炎的病理模型。
模型组：只造模，不用药。空白组：不造模，不用药，依上法

注射 50 μL灭菌注射用水。
1.6 给药及取材 4 组实验大鼠适应性饲养 1 周后，分别按

上述方法造模。造模成功后，分别予空腹灌胃药物。痛风颗粒

组灌胃痛风泰颗粒混悬液，戴芬组灌胃戴芬混悬液，模型组灌

胃生理盐水，空白组予常规饲养，不作处理。7 天后检测大鼠

右内踝关节液中的 IL- 1、IL- 6 及血清中 TNF- α的含量。按

照熊远珍[2]提出的实验动物与人用药量的新换算标准，换算系

数为 0.16，所灌胃戴芬混悬液按 9.375 mg/kg 计算，痛风泰

颗粒混悬液按 10 mL/kg 剂量灌胃，每天 1 次，7 天后取材。
取材方法：麻醉后固定，切开右内踝关节的关节囊，用少量生

理盐水灌洗关节腔，收集关节液放置于 - 20℃冰箱中保存待检

测[3]；断尾采血 2 mL 分离血清，保存于 - 20℃冰箱中，测定

TNF- α含量。

1.7 观测指标与方法 观察各组大鼠造模前后关节肤色、皮

温、肿胀情况；活动情况；关节积液颜色、清亮度。测定大鼠

IL- 1、IL- 6、TNF- α 的含量，采用 ELISA 法。具体检测步

骤、方法按试剂盒说明书进行操作。
1.8 统计学方法 所有数据均采用 SPSS 13.0 统计软件进行

分析，计量资料以(x±s)表示，采用单因素方差分析，组间比

较选用 t 检验。
2 结果

2.1 一般情况结果 痛风颗粒组、戴芬组、模型组大鼠右踝

关节腔注入尿酸钠溶液 1 h 后即逐渐出现关节红肿，皮温升

高，步态不稳。灌胃 1 周后，痛风泰颗粒组、戴芬组大鼠的

红肿状况皆逐渐减轻，皮温逐渐降低，步态渐稳，关节液无色

透明、质清，而模型组关节仍有红肿，步态不稳，关节液呈草

黄色、质稍浊。空白组实验前后关节、步态无明显变化。
2.2 各组大鼠 IL-1、IL-6、TNF-α 含量比较 见表 1。与空

白组比较，模型组 IL- 1、IL- 6、TNF- α的含量显著升高(P＜
0.05)，提示急性痛风模型造模成功。与模型组比较，痛风泰

颗粒组和戴芬组 IL- 1、IL- 6、TNF- α的含量显著下降，差异

均有统计学意义(P＜0.05)。痛风泰颗粒组与戴芬组比较，差异

无统计学意义。

表 1 各组大鼠 IL-1、IL-6、TNF-α 含量比较(x±s，ng/L)

与空白组比较，①P ＜ 0.05；与模型组比较，②P ＜ 0.05

3 讨论

痛风急性发作的机制是尿酸生成过多或 / 和尿酸排泄减少

导致尿酸盐沉积，诱发炎症因子白三烯和糖蛋白化学趋化因子

的释放，从而引发炎症反应，导致痛风性关节炎的急性发作。
近年来，随着痛风的发病机制在分子生物学和免疫学方面研究

的深入，发现在急性炎症过程中，炎症细胞、免疫球蛋白和细

胞因子也随之发生了一系列变化。研究发现，中医药可以较明

显的控制血白细胞介素 - 1(IL- 1)，白细胞介素 - 1β(IL- 1β)，
白细胞介素 - 6(IL- 6)、白细胞介素 - 8(IL- 8)、肿瘤坏死因子

- α (TNF- α)、前 列 腺 素 E2 (PGE2)、细 胞 间 黏 附 因 子 - 1
(ICAM- 1)等细胞因子的水平，降低其表达，进而控制其炎症

效应，改善症状[4～8]。
中医学认为，痛风的发生，内因多为先天禀赋不足，或过

食肥甘，脾失健运，痰湿内生，湿久蕴热，气血运行不畅，热

邪壅滞经络关节而致；外因为风、寒、湿之邪侵袭，留着于肢

体、筋骨、关节，日久化热，湿热邪气痹阻经络和关节，不通

则痛，发为本病。张剑勇教授根据多年的临床实践，使用痛风

组 别

空白组

模型组

痛风泰颗粒组

戴芬组

n
9
9
9
9

IL- 1
0.056±0.086
0.125±0.013①

0.064±0.020②

0.062±0.014②

IL- 6
136.03±3.52
161.85±1 .07①

143.65±2.79②

141.86±3.05②

TNF- α
60.75±15.08

109.86±19.05①

46.35±4.52②

47.02±5.53②
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泰颗粒治疗痛风湿热蕴结证，取得了较显著的疗效。痛风泰颗

粒由土茯苓、萆薢、川牛膝、秦艽、山慈菇、赤芍、山茱萸组

成。方中秦艽祛风湿，舒筋通络，止痹痛；土茯苓、萆薢健脾

利水，清热解毒，祛湿降浊；山慈菇清热解毒，宣痹止痛；赤

芍清热凉血、祛瘀止痛；山茱萸、川牛膝补肝肾、强筋骨、利

关节。诸药合用，能使正气充盛，湿热浊邪得以排出，共奏清

热祛湿、解毒化浊之功。全方清凉而不冰，化湿而不燥，宣透

而不峻，祛邪不伤正，扶正不恋邪，标本兼治，阴阳并调。现

代中药药理研究表明，山慈菇中含有秋水仙碱成分，能迅速消

炎止痛，对急性痛风有特效[9]；土茯苓、萆薢[10～11]能降低血尿

酸；秦艽能溶解尿酸，缓解疼痛症状 [12]；山茱萸能降低尿蛋

白，改善肾功能 [13]。既往研究发现，痛风泰颗粒对 IL- 1β、
IL- 8、ICAM- 1、TNF- α 的表达均具有抑制作用[4～5]。

本次研究显示，尿酸钠所致的大鼠局部关节红肿、皮温升

高及步态不稳，与人类急性痛风性关节炎发作时所表现的红肿

热痛、活动受限等症状相似。经过药物干预后，痛风颗粒组关

节肿胀程度可明显减轻，步态渐稳，而且与模型组比较，

IL- 1、IL- 6、TNF－α 水平呈低表达，提示痛风泰颗粒治疗急

性痛风性关节炎是有效的。痛风颗粒组与戴芬组比较，二者在

减轻关节肿痛、改善步态及降低 IL- 1、IL- 6、TNF- α 水平方

面均具有明显的疗效，提示两者作用效果相当。痛风泰颗粒治

疗急性痛风性关节炎的作用机制可能是与抑制 IL- 1、IL- 6、
TNF－α 的表达相关，但其具体作用机理还有待进一步去证

实。
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