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前言

血管内皮细胞具有广泛的生物学功能，在血栓与止血、血

管新生、辐射损伤、炎症与免疫反应等一系列重要的生理病理

过程中具有重要作用[1-5]。烧伤后，血管内皮细胞屏障功能受损，

严重者会导致水肿、休克等病变。蜂花烧烫伤膏是由蜂蜡、金银

花等多味中药加工制作而成，在民间治疗烧伤上广泛使用，具

有良好的临床疗效。本文建立烧伤大鼠 30%TBSA深Ⅱ度模

型，观察蜂花烧烫伤膏对血浆 TNF-琢、ET-1 及 NO 含量和
ET-1/NO水平变化的影响，研究该药对血管内皮细胞的保护作

用。

1 材料与方法

1.1 实验动物及分组
Wistar大鼠 152 只，雌雄各半，体重为 200± 20 g，由黑龙

江中医药大学实验动物中心提供。大鼠适应性喂养一周，随机

分为对照组(A)、烧伤延迟复苏组(B)、京万红治疗组(C)和蜂花

烧烫伤膏治疗组(D)。A组 8只，B、C、D三组各 48只。B、C、D

组分为 1 h、3 h、6 h、12 h、24 h和 48 h六个时相点，每个时相点

各 8只。
1.2 主要药品与试剂

蜂花烧烫伤膏，由蜂蜡、金银花等中药加工制成的软膏剂，
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色淡黄，常温为半固态，味清香；京万红烧烫伤膏（天津达仁堂

达仁药业有限公司，批号：21740）；乳酸钠林格注射液（山东威

高药业有限公司，批号：1091122051）；戊巴比妥钠（上海医药集

团生化试剂厂进口分装）；硫化钠（天津市科密欧化学试剂开发

中心）；乙醚（浙江省兰溪化工试剂厂产品）；大鼠 TNF-琢试剂
盒、ET-1试剂盒、NO试剂盒（南京建成生物工程研究所）。
1.3 仪器

酶标仪（上海热电仪器有限公司 MK3型）；半自动生化分

析仪（成都美生科技有限公司 MS-500A 型）；电热恒温水浴锅
（天津泰斯特仪器有限公司 DK-89-11型）；秒表，分析天平（德

国赛多利斯集团 ALC-201.4型）。
1.4 方法
1.4.1 动物模型的制作 大鼠实验前乙醚麻醉，脱毛 [6]。12 h

后，A组用温水模拟烧伤，B组、C组和 D组腹腔注射 1%的戊
巴比妥钠（40 mg/kg）麻醉，背部脱毛区皮肤置于 90℃水浴锅中

内 15 s，造成 TBSA30%深Ⅱ度烧伤[7，8]。

1.4.2 给药方法 大鼠烧伤后，A组、B组不给药，C组和 D组

立即涂布相应受试药物 3g，分笼喂养，早晚各换药一次。期间，

大鼠自由饮水、进食。按照 Parkland公式计算补充乳酸钠林格
注射液总量。B组、C组和 D组分别于伤后 8h腹腔注射总量的
1/2，12 h左右腹腔注射总量的 1/4，其余 1/4于伤后 16h腹腔注

射。

1.4.3 取材 B、C、D 三组大鼠分别在伤后 1 h、3 h、6 h、12 h、
24 h和 48 h各时相点下腔静脉取血 4 mL，低温离心 10 min，分

离上清液，-80 ℃保存备用。
1.4.4 实验检测 大鼠血浆室温解冻后，检测 TNF-琢、ET-1和
NO含量，按照试剂盒说明书操作。
1.5 统计学方法

数据用均数± 标准差（x± s）表示，采用单因素方差分析组

间差异，所有数据用 SPSS13.0统计软件处理。以 P＜ 0.05为具

有显著差异。

2 结果

2.1 TNF-琢浓度变化
与对照组比较，烧伤延迟复苏组大鼠血浆 TNF-琢含量在

伤后 1 h极显著升高（P＜ 0.01），12 h达高峰后逐渐下降，48 h

仍保持在较高水平（P＜ 0.01）。蜂花烧烫伤膏治疗组在烧伤后
3 h后各时相点血浆 TNF-琢含量极显著高于对照组（P＜ 0.01）；

与烧伤延迟复苏组相比较，各相应时相点两者的变化趋势基本

一致，但 3 h后各时相点含量均极显著低于烧伤延迟复苏组
（P＜ 0.01）；与京万红治疗组比较，6 h、12 h和 48h时相点含量

低于京万红治疗组，两组之间具有极显著性差异（P＜ 0.01）。结

果见表 1。

2.2 ET-1浓度变化

与对照组比较，烧伤延迟复苏组血浆 ET-1含量在伤后 1 h

极显著升高（P＜ 0.01），伤后 12 h达到高峰后逐渐下降，48 h后

仍未降低到对照血浆水平（P＜ 0.01）。蜂花烧烫伤膏治疗组各

时相点血浆 ET-1含量均极显著高于对照组（P＜ 0.01）；与烧伤

延迟复苏组比较，各相应时相点两者的变化趋势一致，但含量

均极显著低于烧伤延迟复苏组（P＜ 0.01）；与京万红治疗组比
较，在 12 h时具有极显著高于京万红治疗组（P＜ 0.01），但其余

时相点均无统计学意义。结果见表 2。

组别

(Group)

A

B

C

D

5.26± 1.76

6.06± 2.99*

5.81± 1.83

5.73± 1.17

5.26± 1.76

23.33± 3.92*

18.15± 1.38*△

16.67± 1.54*△#

5.26± 1.76

47.72± 2.21*

25.71± 1.29*△

22.78± 1.38*△#

5.26± 1.76

51.94± 2.67*

27.92± 1.96*△

23.68± 2.74*△#

5.26± 1.76

39.76± 2.22*

19.12± 3.01*△

16.49± 2.88*△#

5.26± 1.76

25.98± 1.71*

16.13± 1.57*△

12.23± 3.56*△#

时间（h）Time/h

1 3 6 12 24 48

表 1 蜂花烧烫伤膏对烧伤大鼠血浆 TNF-琢含量的影响（x± s，n=8，ng/ml）

Table 1 Influence of the Fenghua Burning Wound Ointment on plasma TNF-琢 in burned rat（x± s，n=8，ng/ml）

注：与 A组比较 *：P＜0.01；与 B组比较，△：P＜0.01；与 C组比较，#：P＜0.01。

Note: * P＜0.01 compared with A group; △ P＜0.01 compared with B group; # P＜0.01 compared with C group.

组别

(Group)

A

B

C

D

118.79± 76.35

282.47± 5.42*

274.37± 4.43*△

277.23± 3.95*△△

118.79± 76.35

382.37± 5.67*

361.77± 4.22*△

364.20± 4.75*△

118.79± 76.35

507.09± 2.87*

475.37± 3.02*△

475.23± 3.87*△

118.79± 76.35

600.99± 4.76*

526.85± 2.69*△

523.83± 3.28*△#

118.79± 76.35

554.98± 3.44*

357.62± 3.51*△

354.62± 2.10*△

118.79± 76.35

352.72± 5.87*

275.68± 2.39*△

274.42± 2.14*△

时间（h）Time/h

1 3 6 12 24 48

表 2 蜂花烧烫伤膏对烧伤大鼠血浆 ET-1含量的影响（x± s，n=8，ng/l）

Table 2 Influence of the Fenghua Burning Wound Ointment on plasma Et-1 in burned rat ( x± s，n=8，ng/l)

注：与 A组比较 *：P＜0.01；与 B组比较，△：P＜0.01，△△：P＜0.05；与 C组比较，#：P＜0.01。

Note: * P＜0.01 compared with A group; △ P＜0.01 compared with B group; # P＜0.01 compared with C group.
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2.3 NO浓度变化

与对照组比较，烧伤延迟复苏组血浆 NO的含量在伤后 1

h极显著性升高（P＜ 0.01），伤后 6h达高峰后逐渐下降，48 h仍

未降低到对照血浆水平（P＜ 0.01）。蜂花烧烫伤膏治疗组各时
相点血浆 NO 含量均极显著高于对照组（P＜ 0.01），与对应的

烧伤延迟组比较，各相应时相点两者的变化趋势基本一致，6h

时明显降低（P＜ 0.05），12 h、24 h 及 24 h 时相点极显著降低
（P＜ 0.01）；与京万红治疗组比较，48 h明显低于京万红治疗组

（P＜ 0.01），其余各时相点差异均无明显的统计学意义。结果见

表 3。

2.4 ET-1/NO比值变化

与对照组比较，烧伤延迟复苏组大鼠血浆 ET-1/NO比值

逐渐升高，12 h达高峰后逐渐下降，48 h后仍未降到对照水平。

与烧伤延迟复苏组比较，蜂花烧烫伤膏组 1 h、3 h 和 6 h 的
ET-1/NO比值水平接近，但 12 h、24 h和 48 h组下降程度有明

显差异。与京万红治疗组比较，1 h至 48 h变化趋势基本一致。

结果见图 1。

3 讨论

TNF-琢 能造成内皮细胞损伤，其机制可能是通过使 P38
MARK信号系统保持持续激活状态，抑制 VE cadherin在细胞

膜中的表达，造成内皮细胞损伤[9]。ET-1和 NO则是一对相互

拮抗、相互调节的内源性血管活性物质 [10，11]。生理情况下，

ET-1/NO处于动态平衡，在调节和控制全身血压和局部血流方

向有着重要作用。实验观察到 30%TBSA深Ⅱ度烧伤大鼠血浆

中 TNF-琢、ET-1 和 NO含量均增加，但 ET-1/NO 比值变化在
12 h和 24 h这两个时相点变化并不明显，这与烧伤患者水肿

集中发生的时间 4-12 h [12]并不一致，可能与高水平的 TNF-琢有

关。L-精氨酸是 NO合成的前体物质，能够被精氨酸酶降解，而
TNF-琢可上调内皮细胞中精氨酸酶的表达[13]；另一方面 TNF-琢
可抑制 NO前体 eNOS的表达，抑制了 NO的合成和分泌。

严重烧伤后，内皮细胞功能受到损伤，ET-1和 NO比例失
衡，TNF-琢等炎性因子进一步损伤内皮细胞，引起机体损害加
重。本实验结果表明，烧伤后大鼠血浆 TNF-琢和 ET-1水平异

常增高，12 h左右达到峰值。ET-1水平升高，反馈调节内皮细

胞释放内皮依赖性舒张因子 NO[14]。在 TNF-琢和 ET-1双重作

用下，血浆 NO水平 6 h达到峰值后逐渐下降。ET-1/NO比值升

高明显，血管处于收缩状态，造成机体缺血缺氧情况加重。蜂花

烧烫伤膏治疗组与烧伤延迟复苏组比较，血浆 TNF-琢、ET-1和
NO水平降低，对内皮细胞具有明显的保护作用。实验结果说明

严重烧伤后，内皮细胞的损伤发生时间早、损害情况严重，同时

表明时相点的选择符合严重烧伤早期病理生理变化；ET-1/NO

系统是内皮细胞损伤的关键靶点，二者之间相互平衡共同维护

血流动力学的稳定，通过优化 ET-1/NO系统进而保护内皮细
胞可以作为严重烧伤治疗的途径之一。

蜂花烧烫伤膏是由蜂蜡、金银花等多味中药加工而成的软

膏剂，方中蜂蜡收涩敛疮、生肌止痛，金银花清热解毒，这两种

药物均有较强的抗炎作用，能够防止创面感染，促进创面愈合，

其余药物也有一定的活血化瘀、凉血止痛等功效，各味药配伍

具有消肿止痛等功效，在民间治疗烧伤上有着多年的临床疗效

验证[15,16]。蜂花烧烫伤膏干预治疗烧伤，经由透皮吸收后产生临

床效果，实验结果显示出了良好的抗炎效果。创面覆盖药物治

疗，减少了机体水分的丢失，保持创面湿润，改善微循环，进一

步改善组织缺血缺氧情况，在一定程度上降低了 ET-1、NO水
平，对 ET-1/NO系统有良好的优化治疗效果，对烧伤大鼠内皮

细胞起到了有效的保护作用。

蜂花烧烫伤膏对烧伤后大鼠内皮细胞影响的实验研究证

明，其可降低 TNF-琢水平，优化 ET-1/NO系统，为解释民间临

床治疗烧伤疗效奠定了一定的实验基础，并且该方药材经济，

具有使用方便、无创面刺激、抗炎镇痛作用明显等优点，宜开发

成新药，适合在基层推广使用。

组别

(Group)

A

B

C

D

26.47± 1.15

41.73± 0.64*

40.95± 1.16*

40.58± 0.74*

26.47± 1.15

42.63± 0.84*

42.13± 1.35*

42.68± 0.88*

26.47± 1.15

46.81± 1.59*

45.41± 0.72*△△

45.63± 1.42*

26.47± 1.15

43.58± 1.25*

41.85± 0.85*△

41.64± 0.93*△

26.47± 1.15

40.68± 1.53*

35.70± 1.67*△

36.23± 1.12*△

26.47± 1.15

36.51± 1.23*

30.42± 1.32*△

32.31± 0.75*△#

时间（h）Time/h

1 3 6 12 24 48

表 3 蜂花烧烫伤膏对烧伤大鼠血浆 NO含量的影响（x± s，n=8，滋mol/l）

Table 3 Influence of the Fenghua Burning Wound Ointment on plasma NO in burned rat（x± s, n=8，滋mol/l）

注：与 A组比较 *：P＜0.01；与 B组比较，△：P＜0.01；与 C组比较，#：P＜0.01。

Note: * P＜0.01 compared with A group; △ P＜0.01 compared with B group; # P＜0.01 compared with C group

图 1 蜂花烧烫伤膏对烧伤大鼠血浆 ET-1/NO比值的影响

Fig.1 Influence of the Fenghua Burning Wound Ointment on plasma

ET-1/NO in burned rat
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