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Abstract
AIM: To observe the inhibitory effects of 
Pinelliae Decoction for Purging Stomach-Fire 
(PDPSF) on the development from colitis to 
colon cancer.

METHODS: A total of 65 male ICR mice were 
randomly divided into normal group, model 
group and PDPSF groups with different doses. 
Except 10 mice in normal group, the other mice 
were given a single intraperitoneal injection of 
1, 2-dimethylhydrazine (DMH) at the dose of 
20 mg/kg body weight. One week after the in-
jection, the animals were given 20 g/L dextran 
sodium sulfate (DSS) in drinking water for 7 
consecutive days. Except the 20 mice in model 
group, 10 of the remaining survived 30 mice 
were administered orally with PDPSF at doses of 

100, 200 and 400 mg/kg, respectively, once daily 
for 11 weeks. In the 20th week, all the mice were 
sacrificed, and the colon was removed, weighted 
and fixed with 40 g/L formalin for HE staining.

RESULTS: In the 20th week, rectal prolapse was 
investigated in 40% mice in model group, and 
the occurrence rate of carcinoma was 85%. How-
ever, no rectal prolapse was found in the mice 
received PDPSF treatment, and the occurrence 
rate of carcinoma was 20%, 10% and 10% when 
PDPSF was used at the doses of 100, 200 and 
400 mg/kg. After induction of DMH/DSS, the 
spenic index was significantly increased (6.50 ± 
4.08 mg/g vs 4.25 ± 3.39 mg/g, P < 0.01), while 
the thymus index was markedly decreased 
(0.60 ± 0.33 mg/g vs 0.71 ± 0.29 mg/g, P < 0.05) 
in comparison with that in the control group. 
PDPSF remarkably resisted the atrophy of 
thymus gland and splenic enlargement. Patho-
logical examination showed that PDPSF had 
stopped colitis from developing into colonic car-
cinoma.

CONCLUSION: PDPSF can suppress colon car-
cinogenesis induced by DMH/DSS, indicating 
that effective therapy for ulcerative colitis might 
help to inhibit colon cancer development.
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摘要
目的: 观察半夏泻心汤对DMH/DSS诱导的结
肠炎向结肠癌转变的抑制作用. 

方法: ♂ICR小鼠65只, 随机分为正常组、模
型组和半夏泻心汤3个剂量(100, 200, 400 mg/
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■背景资料
半夏泻心汤出自
《伤寒论》, 一般
认为本方是有效
的胃肠道黏膜保
护剂和良好的免
疫调节剂. 日本学
者野村麻乃曾用
半夏泻心汤治疗
TNBS诱导的大鼠
溃疡性结肠炎取
得良好疗效, 本实
验观察半夏泻心
汤对1, 2-二甲肼
(DMH)/右旋葡聚
糖苷钠(DSS)诱导
的结肠炎向结肠
癌的转变, 以期为
临床使用半夏泻
心汤阻滞溃疡性
结肠炎癌变提供
理论依据. 



kg)给药组. 采用腹腔注射1, 2-二甲肼20 mg/kg
及饮用含20 g/L的右旋葡聚糖苷钠复制结肠
炎相关的小鼠结肠癌. 除模型组20只小鼠, 其
余30只存活小鼠在出现第二次便血时分别口
服给予半夏泻心汤100, 200和400 mg/kg进行
治疗, 1次/d, 共11 wk. 实验第20周, 乙醚麻醉
处死小鼠, 截取结肠, 称重; 记录结肠肿瘤数
目, 取结肠做HE染色; 摘取脾脏、胸腺称重. 

结果: 在实验第20周, 40%的模型组小鼠出现
脱肛, 成癌率为85%. 半夏泻心汤3个剂量组
则未见脱肛小鼠, 100 mg/kg组成癌率为20%, 
200和400 mg/kg成癌率为10%. DMH/DSS诱
导的结肠癌小鼠脾脏指数显著升高(6.50±
4.08 mg/g vs  4.25±3.39 mg/g, P <0.01), 而胸
腺指数则明显降低(0.60±0.33 mg/g vs  0.71±
0.29 mg/g, P <0.05), 与对照组相比有显著性差
异. 半夏泻心汤可明显的对抗结肠癌小鼠胸腺
的萎缩(P <0.05), 而对脾脏的增大也有明显的
治疗作用(P <0.01). 病理结果表明, 半夏泻心
汤成功的将小鼠结肠停留在炎症状态, 阻止了
结肠炎向结肠癌的转变.

结论: 半夏泻心汤能够显著地抑制结肠炎向
结肠癌的转变, 结肠炎的有效治疗是防止结肠
癌发生的重要措施.

关键词: 半夏泻心汤; 结肠炎; 结肠癌; 1, 2-二甲肼; 
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0  引言

溃疡性结肠炎(ulcerative colitis, UC)是一种病

因复杂的消化道疑难病, 在西方国家的发病率

高达234/10万, 在我国也呈逐年上升趋势. 由于

结肠炎症反复发作, 迁延不愈, 25 a以上病程癌

变率高达40%[1]. 研究报道表明, 慢性炎症的反

复损伤、修复、增生、引起基因突变, 从而引

起细胞癌变, 大约有20%的人类癌症来源于慢

性炎症[2]. 据报道, 上海市的结肠癌发病率、病

死率均明显升高. 在众多恶性肿瘤中, 其病死率

已跃居第2位. 因此, 对于结肠炎症的有效治疗

是阻止结肠炎向结肠癌演变的重要手段, 采用

非甾体类抗炎药可以有效的延缓结肠炎向结肠

癌的转变, 但是此类药物长期使用有很多副作

用, 是否可以常规的用于阻止结肠炎的癌变, 尚

1610                         ISSN 1009-3079    CN 14-1260/R             世界华人消化杂志     2007年5月18日    第15卷   第14期

存在很多争论[3-4]. Vanamala et al [5]采用柚柑有

效成分通过抗炎作用显著的阻滞了氧化偶氮甲

烷(azoxy-methane, AOM)引起的结肠炎向结肠

肿瘤的发展. 近年来越来越多的报道显示, 中医

复方治疗溃疡性结肠炎疗效好, 副作用少, 而且

可长期使用. 半夏泻心汤出自《伤寒论》, 由君

药半夏和生姜, 臣药黄芩与黄连, 佐使人参、炙

甘草和大枣组成, 因其对消化系统疾病的可靠

疗效, 被誉为“调和脾胃”的祖方, 一般认为本

方是有效的胃肠道黏膜保护剂和良好的免疫调

节剂[6]. 日本学者野村麻乃[7]曾用半夏泻心汤治

疗三硝基苯磺酸(2, 4, 6-trinitro-benzene sulfonic 
acid, TNBS)诱导的大鼠溃疡性结肠炎取得良

好疗效, 本实验观察半夏泻心汤对1, 2-二甲肼

(DMH)/右旋葡聚糖苷钠(DSS)诱导的结肠炎向

结肠癌的转变, 以期为临床使用半夏泻心汤阻

滞溃疡性结肠炎癌变提供理论依据.

1  材料和方法

1.1 材料 ♂5周龄CD-1(ICR)小鼠65只, 购于上

海斯莱克实验动物中心. 小鼠购回后饲养在第

四军医大学实验动物中心. 5只一组, 饲养于代

谢笼内, 给予自由饮水、饲以普通的颗粒饲料. 
饲养环境控制在: 湿度(50%±10%), 光照(12 h
照明, 12 h黑暗交替), 温度(23±2℃). 适应饲养

7 d后, 随机分为正常组10只、模型组和半夏

泻心汤3个剂量给药组, 共55只. 每天观察动物

的一般行为, 每周记录动物摄食量及动物体质

量, 并观察动物的尿液. 1, 2-二甲肼(DMH), 购
于Sigma公司, 右旋葡聚糖苷钠(DSS), 分子量为

36 000-50 000, 购于美国ICN公司.
1.2 方法 
1.2.1 半夏泻心汤提取物制备 半夏泻心汤由半

夏、生姜、黄芩、黄连、人参、炙甘草和大枣

组成. 依据半夏泻心汤的组方剂量, 严格按照

《伤寒论》的配比, 将7味药混合打粉, 提取回

流3次, 每次2 h, 合并提取液, 浓缩, 干燥、打粉, 
备用. 
1.2.2 小鼠结肠炎相关结肠癌模型的复制 小鼠

结肠炎相关结肠癌模型的复制依据文献[8-10]
方法. 将65只ICR小鼠随机分为2大组, 即: 生理

盐水组(10只)和模型组(55只). 将DMH溶于生理

盐水中, 使其终浓度为20 mg/kg, 用0.25 mol/L 
NaOH调整pH值至6.5, 腹腔注射给予小鼠. 1 wk
后, 在模型组和半夏泻心汤组小鼠的饮水中添

加DSS(20 g/L), 给予小鼠连续饮用7 d. 所有存活
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■同行评价
结肠癌的发病率
在美国等西方国
家较高, 中国也有
上升趋势, 研究预
防结肠癌的发生
是一项非常有意
义的工作, 尤其是
应用中医经方来
预防该疾病的发
生, 更是光大中医
的优势, 因此, 本
文有应用价值.
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小鼠(50只)按常规饲养, 在小鼠出现第二次便血

时, 即给予DMH后的第9周, 按体质量随机将模

型小鼠分为4组, 即: 模型组(20只)和半夏泻心汤

组: 100, 200, 400 mg/kg(各10只, 剂量由人用量

换算过来). 半夏泻心汤灌胃给予小鼠, 每天1次, 
共11 wk. 
1.2.3 小鼠结肠癌模型指标评价 实验第20周, 乙
醚麻醉小鼠. 剪开小鼠腹腔, 在冰浴中从肛门向

上截取结肠8 cm, 用生理盐水冲洗后, 滤纸吸干, 
称体质量. 记录结肠肿瘤数目, 取结肠约1 cm浸

泡于40 g/L甲醛固定液中24 h. 组织包蜡后切片, 
以备做HE染色. 摘取脾脏、胸腺称体质量.

统计学处理 数据用SPSS11.0软件处理, 结
果采用均数±标准差(mean±SD)表示.

2  结果

2.1 半夏泻心汤对DMH/DSS诱导小鼠结肠癌脱

肛率的影响 腹腔给予小鼠20 mg/kg DMH后, 5
只小鼠死亡, 由于DMH有严重的肝毒性, 解剖死

亡小鼠, 发现其肝脏萎缩明显. 给予20 g/L DSS
后, 小鼠在第4周出现血便. 同时体质量有所下

降(无显著性差异, 数据未列出), 血便出现1 wk
后消失. 第9周小鼠再次出现血便, 分别给予小

鼠半夏泻心汤100, 200和400 mg/kg. 模型组小鼠

在第20周, 40%的小鼠出现脱肛, 而半夏泻心汤

三个剂量组则未见脱肛小鼠(图1).

2.2 半夏泻心汤对DMH/DSS诱导小鼠结肠癌

脾脏、胸腺变化的影响 DMH/DSS诱导的结肠

癌小鼠, 脾脏指数显著升高, 而胸腺指数则明

显降低, 与对照组相比有显著性差异(P <0.01或
P <0.05). 半夏泻心汤对脾脏的增大有治疗作用, 
也可明显的对抗结肠癌小鼠胸腺的萎缩(P <0.01
或P <0.05)(表1). 
2.3 半夏泻心汤对DMH/DSS诱导小鼠结肠癌结

肠重量、成瘤率和肿瘤数量的影响 DMH/DSS
引起的小鼠结肠炎在经过20 wk的变化, 20只小

鼠有17只(85%)小鼠结肠出现1-20个不等的小肿

瘤, 其余3只未形成肿瘤的小鼠, 结肠充血增厚. 
而半夏泻心汤治疗的小鼠, 100 mg/kg组10只小

鼠仅有2只出现结肠肿瘤, 而且肿瘤数目明显减

少. 200和400 mg/kg组每10只小鼠仅有1只出现

结肠肿瘤, 肿瘤数目仅有1个(表2, 图2). 病理结

果表明, DMH/DSS组细胞排列紊乱、浸润性生

长, 边界模糊, 诊断为腺瘤样增生; 半夏泻心汤

三个剂量组黏膜缺失, 炎症细胞广泛浸润, 呈典

型炎症改变, 成功地将小鼠结肠停留在炎症状

态, 阻止了结肠炎向结肠癌的转变(图3).

3  讨论

Virchow's在1863的预言肿瘤是慢性炎症的最终

结果已经被越来越多的实验证实[11]. 慢性炎症的

反复发作引起组织增生, 基因突变, 最终导致细

图  1  DMH+DSS引起小
鼠脱肛, 半夏泻心汤100, 
200和400 mg/kg均能阻
止小鼠脱肛. A: 脱肛小

鼠; B: 未脱肛小鼠.

表  1  半夏泻心汤对DMH/DSS诱导小鼠结肠癌脾脏、胸腺变化的影响(mean±SD)

     
药物	                                                 体质量(g)            脾脏质量(mg)      脾脏指数(mg/g)  胸腺质量(mg)    胸腺指数(mg/g)

盐水对照组                                      48.12±4.02	  194.20±121.30       4.25±3.39      34.50±15.44      0.71±0.29

DMH+DSS                                      48.96±4.81       296.75±187.37        6.50±4.08b     32.75±15.44      0.60±0.33a

DMH+DSS+PDPSF 100 mg/kg      45.46±2.11       155.50±105.77d       4.42±1.37      31.30±22.01      0.73±0.45

DMH+DSS+PDPSF 200 mg/kg      44.37±3.62       198.78±61.58d        4.48±1.00      33.72±19.68c     0.76±0.53

DMH+DSS+PDPSF 400 mg/kg      47.68±3.95       207.88±150.08d      4.36±3.25      35.76±12.83c     0.75±0.28

aP<0.05, bP<0.01 vs  盐水对照组; cP<0.05, dP<0.01 vs  DMH+DSS.

A B
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胞癌变[12], 因此慢性炎症的治疗是降低癌症发生

率的重要手段. 溃疡性结肠炎病因复杂, 临床表

现为结肠黏膜水肿增生、炎症、溃疡形成, 迁
延不愈, 直至发生癌变[13]. 研究表明, 结肠炎发病

机制主要与免疫失调、肠道菌群紊乱, 以及基

因易感等因素密切相关[14]. 一般认为结肠炎的治

疗应从肠道黏膜保护、抗菌消炎、调节免疫等

多方面入手. 但目前尚无特异性的治疗措施, 世
界各国正在致力于结肠炎治疗药物的研究, 但

是进展缓慢. 中医复方的多靶点治病特点给临

床治疗结肠炎带来了希望.  
半夏泻心汤是国内外研究较多的中药经验

方, 疗效确切, 是消化系统疾病的治疗良方, 被
称为“调和脾胃”的祖方[15-18]. 实验表明, 半夏

泻心汤可降低应激性胃溃疡大鼠的溃疡指数、

抑制局部溃疡组织的炎性渗出、减少白细胞浸

润; 升高胃黏蛋白量、调节胃液中表皮生长因

子的含量以及调节胃黏膜细胞增殖[19-21]. 半夏泻

 

图  2  半夏泻心汤对DMH/DSS诱导小鼠结肠癌形成的影响. A: DMH/DSS导致小鼠结肠出现1-20个不等的小腺瘤; B: 半夏

泻心汤(PDPSF)治疗后, 结肠肿瘤数目显著减少.

A B

A B C

D E

图  3  正常组、DMH/DSS组及半夏泻心汤治疗组小鼠结肠病理变化(×200). A: 盐水对照组; B: DMH/DSS模型组; C: 半夏

泻心汤100 mg/kg; D: 半夏泻心汤200 mg/kg; E: 半夏泻心汤400 mg/kg.

表  2  半夏泻心汤对DMH/DSS诱导小鼠结肠癌结肠重量、成瘤率的影响

     
药物	                                                       体质量(g)                结肠质量(mg)       结肠指数(mg/g)     肿瘤数目        成瘤率

生理盐水                                                48.12±4.02          212.30±70.13          5.12±1.24	         0	         0

DMH+DSS                                            48.96±4.81          480.25±265.07b     10.14±6.27          1-20       85%(17/20)

DMH+DSS+PDPSF 100 mg/kg             45.46±2.11          218.70±81.26          5.26±0.71          1-3         20%(2/10)

DMH+DSS+PDPSF 200 mg/kg             44.37±3.62          207.00±36.92          4.70±0.90          1	       10%(1/10)

DMH+DSS+PDPSF 400 mg/kg             47.68±3.95          225.40±33.29          4.73±0.79          1             10%(1/10)

bP<0.01 vs  盐水对照组.



www.wjgnet.com

冯娟, 等. 半夏泻心汤抑制DMH/DSS诱导的结肠炎相关性结肠癌的发生                                                                         1613

心汤水溶部分所含多糖和皂苷(人参多糖和人参

皂苷具有显著的抗溃疡作用)可能是本方胃肠道

保护作用的有效成分之一. 此外, 甘草具有抗炎

和促进溃疡愈合作用, 黄酮苷可能是其有效成

分; 半夏具有抗炎作用, 其机制可能与其糖皮质

激素样作用有关[22]. 因此半夏泻心汤治疗溃疡

性结肠炎的原因之一可能与其影响肠道黏膜修

复动力学有关. 临床采用抗生素治疗溃疡性结

肠炎具有一定疗效, 表明溃疡性结肠炎的发病

与细菌感染有一定联系. 虽然没有试验报道半

夏泻心汤可调节肠道菌群的紊乱, 但临床试验

表明半夏泻心汤具有显著的抗幽门螺旋菌的活

性[23-24]; 实验报道黄连、黄芩和甘草配伍, 抗菌

作用增强[25-26]; 干姜的醇提物具有显著的抗菌、

抗炎活性. 以上试验提示半夏泻心汤具有抑制

肠道致病菌的物质基础, 但是尚未见试验报道, 
因此其抗菌的药效物质基础可能是半夏泻心汤

治疗溃疡性结肠炎的作用靶点之二. 溃疡性结

肠炎的发病机制研究表明, 结肠炎可能是由于

CD4+T细胞功能紊乱而导致肠道免疫亢进, 破坏

T细胞亚型CD4+/CD45RBhigh和CD4+/CD45RBlow

对肠道独特的免疫调节作用, 从而增加肠黏膜

的通透性, 激活巨噬细胞和淋巴细胞, 释放一系

列的细胞因子和炎性介质, 破坏细胞因子网络

平衡, 导致机体免疫平衡失调. 因此免疫调节剂

治疗溃疡性结肠炎的研究成为目前结肠炎治疗

药物研究的热点, 但尚无有效的免疫调节剂面

世. 试验表明半夏泻心汤对机体具有免疫调节

作用: 其煎液能升高脾脏指数和吞噬率, 对NK细

胞的活性呈现出双向调节作用. 方中人参能提

高机体对疾病的抵抗能力, 调节机体机能状态; 
大枣具有免疫增强作用; 甘草的甙元糖蛋白具

有免疫抑制作用. 我们的实验研究也表明, 大黄

多糖具有免疫调节作用, 能促进脾细胞增殖[27], 
对抗TNBS诱导结肠炎大鼠升高的CD4+T细胞的

数目和蛋白表达[28]. 因此半夏泻心汤治疗溃疡性

结肠炎的作用靶点之三可能与其对机体的免疫

调节有关. 
总之, 半夏泻心汤治疗溃疡性结肠炎的作用

机制可能与肠道黏膜损伤修复, 肠道致病菌的抑

制和机体免疫的调节等多靶点作用相关, 与本方

所具有的多层次药效物质基础相关, 因此, 半夏

泻心汤有效的阻止了结肠炎向结肠癌的发展.
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第七届全国消化道恶性病变介入诊疗暨第四届
消化介入新技术研讨会会议及征文通知

本刊讯 第七届全国消化道恶性病变介入诊疗研讨会是卫生部“十年百项”适宜技术推广、上海市重大医学

成果转化及国家级继续医学教育项目, 为进一步提升国内消化系疾病尤其是消化道恶性病变介入诊治的技术

水平, 我们联合上海同仁医院、山东省立医院和山东省医学影像研究所, 定于2007-09-21/25在山东省济南市举

办第七届全国消化道恶性病变介入诊疗暨消化介入新技术研讨会, 参会者可获得国家级一类继续医学教育学

分12分. 会议将以专题讲座、论文交流、操作演示及研讨沙龙多种形式相结合, 安排相关学科的著名专家着重

介绍消化道病变内镜治疗、介入放射学治疗、外科治疗、肿瘤化学治疗的新理论、新技术和新方法.  

1    征文内容

包括消化道恶性病变内镜治疗、介入放射治疗、外科治疗、肿瘤化学治疗、生物治疗及免疫治疗等. 消化系

良性病变如门静脉高压、胆道结石、消化道出血等的内镜及介入新技术应用. 消化病诊治边沿交叉学科与消

化介入诊治新技术相关的论著、文献综述、临床经验、个案报告等各类稿件.  

2    征文要求

专题讲座由组委会约稿, 也可自荐, 需全文. 论著需1000字以内的标准论文摘要, 经验交流、短篇报道等全文限

1000字以内. 所有稿件内容应科学、创新、实用、数据准确, 书写规范, 稿件应是未发表过的论文, 优秀论文将

安排在国家级杂志上发表. 所有稿件一律要求电脑打印(WORD格式), 邮寄者需附软盘; 特别鼓励用E-mail投稿

(用附件WORD格式). 截稿日期: 2007-07-31. 征集疑难病例: 会议将安排专门时间研讨疑难病例, 欢迎与会代表

将临床中遇到的疑难病例带到会上讨论. 通信地址: 山东省立医院消化科张春清收, 济南市经五路纬七路324

号, 邮编: 250021. 联系电话: 0531-85186350, 86701337; 传真: 0531-87902348; E-mail: zhchqing@medmail.com.cn.
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