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中药方剂研究

温阳药及其有效成分对阳虚动物模型

某些免疫功能的影响

白求恩医科大学 耿排力 杨贵贞

目前许多研究表明
，
虚证与机体免疫功能低下有

类
，
应用扶正固本

、

增强免疫功能的中药可使之得以

调整
。

因此
，
虚证与免疫的关系值得进一步研究

。

����年邝安堑氏等首次用大剂量皮质激素造成动

物的耗竭状态来模拟祖国医学中的
“
阳虚

”
证候�‘ ’ ，

并证

明温补肾阳药能纠正这种证候
。

近年来先后开展了对

此模型内分泌系统
、

各器官组织化学改 变
、
���

、

��� 合成率及免疫学方面的研究
‘卜

石’ ，
但迄今未见到

有关温阳药对阳虚模型小鼠淋巴细胞转化及其有效成

分对此模型免疫功能影响的报道
。

本实验在发现温阳

药煎剂对阳虚小鼠低下的体液和细胞免疫有一定增强

作用的基础上
，
对温阳药的有效成分进行了提取和鉴

定
，
并从中筛选出了对阳虚模型小鼠免疫功能的恢复

起主要作用的药物
，
为进一步研究温阳药有效成分对

阳虚小鼠免疫功能的影响提供了实验依据
。

材料和方法

一
、

动物

瑞士种雄性小白鼠
，
体重 ��、 �� 克 ，

由本校动物

室饲养及提供
。

二
、

药物

�
�

醋酸强的松龙
�

上海第九制药厂出品
，
批号

������
。

�
�

温阳药煎剂
�

附子
、

肉桂
、

淫羊蕾
、

肉从蓉各

�� 克
，
置砂锅中文火煎熬 �� 小时后

，
浓缩至 ��� 毫升

，

纱布过滤备用
。

�
�

温阳药附子
、

肉桂
、

淫羊霍
、

肉蓝蓉总有效成

分的提取和鉴定
�

参考文献的方法
‘ “ ，。

其中附子总生

物碱用无菌双蒸水配成 �毫克�毫升注射液
， 淫羊霍总

黄酮
、

淫羊霍氨基酸分别配成 �毫克�毫升注射液 及

��。�水溶液 �肉桂挥发油为含 ���桂皮醛的溶液 � 肉

从蓉乙醇提取物配成 ���注射液
�

三
、
志要试剂

�
�

植物血凝素
一� ����一��

�

美国 ����� 实验

室产品
，
批号 ������

。

�
�

刀豆蛋白 ����
���攻型

�

美国 ����� 化学

公司产品
，
批号 ���一����

。

�
�

����
一����� 西德 ����� 公司产品

，
批 号

�����
。

�
�

氛标记胸腺喀咤核普�
吕�布���

�

比活性 �����

��
，
中国科学院原子能研究所产品

。

四
、

实验方法

�
�

动物分组
�

根据给予不同药物
，
动物随机分成

若千组
。

���阳虚组
�

醋酸强的松龙 ��。 微克��� 克�日
，

用生理盐水稀释成 �
�

�毫升臀部肌肉注射
，
实验第 �

日起口服常水 �
�

�毫升或腹部皮下注射生理盐水 �
�

�

毫升
。

���阳虚�温阳组
�

醋酸强的松龙用量及方法同

阳虚组
，
实验第 � 日起灌服温阳药煎剂或腹部皮下注

射各温阳药提取物 �
�

�毫升�日
，
淫羊蕾氨基酸 �

�

�毫

升�日口服
。

���温阳组
�

生理盐水 。 、
�毫升肌肉注射

，
实验

第 � 日起 口服温阳药煎剂或腹部皮下注射温阳药提取

物 �
�

�毫升�日
。

���正常对照组
�

生理盐水 �
�

�毫升�日肌肉注射
，

实验第 � 日起口服常水 �
�

�毫升或腹部皮下注射生理

盐水 �
�

�毫升�日
。

�
�

方法
�

��� 脾细 胞介导 红 细 胞 溶 血 的 分 光 光 度计

������������� ������ ������������ ���� �������

��� �������������盯��������
，
�����

�，测定及血凝抗体

滴度 ����������������� ����
，
���狈叮定

�
实验第 �

日各组动物腹腔注射 ��绵羊红细胞 ������ 。 �

�毫

升�只
。

实验第 � 日先摘眼球采血后脱颈椎法 处 死 动

物
。

取脾置于冷���，�液中捣碎
，
调整细胞数至 ��
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�。 “
个�毫升

。

每管加脾细胞悬液 �毫升
， ���� 豚鼠补

体 了毫升
， 。

�

������ �毫升
。

��
’

�水箱中孵育 �小

时 ����转�分离心 ��分钟
，
吸上清液于 ��� 分光光

度计 ��毫微米处读取光密度值
。

所采 血待凝固后分

离血清
，

��
’

�水箱灭活 �� 分钟
。

用生理盐水对倍稀释

血请
，
滴加 ������ �滴 �约 �

�

���毫升�
，
室温 �

小时后看结果 判定结果以 卜
、
�为阳性反应终点

。

���
�
�一��� 掺人淋巴细胞转化试验

�

于实验第 �

日处死动物
。

取脾置于 ����液中
，

用挤压法得到淋巴

细胞悬液
，
调整细胞数至 ��� 万�毫升

。

每培养管加人

�
�

�、 ���个�毫升细胞
。

致有丝分裂原加入浓度分别为

��� �。 微克�毫升
， �
��� �� 微克�毫升

。

其它步骤参

考我室建立的方法
‘吕’ 进行

。

本实验全部数据
，
均用单因素方差分析法处理

。

表 � 温阳药煎剂对阳虚小鼠 ���和 ��的影响

组 别 �动物数
��� �光密度�

均值 二标准差

�� �滴度�
均值 士标准差

�
�

�土�
�

��

�
�

�土�
�

���

�
�

�士�
�

���

�土�
�

��

八����阳 虚 组

阳虚 �温阳组

温 阳 组

正常对照组

�
�

��士�
�

��

�
�

��土�
�

���

�
�

��士�
�

���

�
�

��土�
�

���

�
与阳虚组比较 ���

�

��

结果及分析

一
、

造型动物外观情况

肌注酷酸强的松龙后
，
小白鼠因个体上的差异

，

出现症状的先后顺序
、

程度不尽相同
。

但总的说来有

一些规律可循
。

一般于受试后第 �夭起出现症状 �少

数第 �天出现�
，

但较轻微
，

以神疲
、

活动力减弱为

主
，
此时脾已经缩小

。

于第 �天起出现毛发不荣
，
活

动迟缓
，
腹泻等

。

从第 �天开始出现蜷曲少动
，
弓背

，

颤抖
。

对外界刺激的应答反应降低
。
�夭后除上述症

状加重外
，
可出现体毛枯疏

，
缩成一团

，
尾部突出

，

四肢冰凉
，
形体消瘦

，
不采食

、

水
，
眼睁不开甚至眼

瞎
，
逐渐处于濒死状态

。

这些证候的轻重一般与皮质

激素的剂量及室内温度有关
。

剂量适中
，
室温在 ��℃

左右时效果较好
。

如剂量过大
，
室温低时动物死亡率

大大增加
， �

且温阳药不能纠正
。

故选择一种既可出现
“
阳虚

”
症状又不致于动物大量死亡的剂量是必要的

。

阳虚�温阳组症状出现的先后顺序与 阳虚 组 大 致 相

等
，
但其出现症状的程度比阳虚组轻

，
主要以神疲

，

毛发不荣
，

活动迟缓的症状为主
，
其体重减轻

、

脾胜

缩小程度也比阳虚组轻 �但体重减轻无显著差异�
。

选用 ���微克��。 克�日剂量的强的松龙时
，
因全

身性耗竭状态而死亡的动物较少
。

有些动物突然死亡

可能与使用皮质激素后并发感染有关
。

二
、

温阳药煎剂对阳虚小鼠免疫功能的影响

�� 对体液免疫功能的影响
�

��� 脾细胞介导红细胞溶血的分光光度计 �����

侧定
�

表 �示
，
阳虚组小鼠抗体形成细胞功能较正常

小鼠严重低下
，

但同时给予温阳药则可使其抗体形成

细胞功能趋于恢复正常
。

温阳药物对正常小鼠 ���也

略有增强作用
。

��� 血凝抗体摘度 ����测定
�

表 �示
，

阳虚组

小鼠血凝抗体滴度较正常小鼠显著降低
，

但同时给予

温阳药物的小鼠血凝杭体滴度已趋于恢复正常
。

�
�

对细胞免疫功能的影响
�

用致 �细 胞有 丝分

裂原 ���� 和 ��� 刺激后
，
观察

“
�一��� 掺 入淋 巴

细胞转化试验
。

表 �示
，
不论 是

�
��� 或 ��� 刺 激

后
，
阳虚组小鼠淋巴细胞刺激指数较正常小鼠均明显

降低
，
但阳虚动物同时喂服温阳药后淋巴细胞刺激指

数均有显著上升
，
但较正常小鼠仍明显低下

。

表 � 温阳药煎剂对阳虚小鼠淋巴
，

细胞转化的影响

一

硕
�

�
氛丁

动物数

卜瑞乞事黔瞥
’

…儡�臀詹
，

－
一广一一布一一一一一

，
产一一尸一一

阳 虚 组
�

�

�
�

·

��土 。
’

�‘
�

�
‘

��士 ，’ 。 ‘

阳虚 � 温阳组
�

�

�
�

·

�‘ 土 ‘
·

��’

�
‘

·

��土 ’
·

’ 。 ”

正常对照组
�

�

�
”

‘

�

呀
‘

了

州
‘ ’

�，士 “ 。
���

�

与阳虚组比较 ���
�

��

与阳虚组比较 ���
，

。�

三
、

温阳药有效成分对阳虚小鼠免疫功能的影响

�
�

对体液免疫功能的影响
�

为了 进一 步证明四

味温阳药之间是否均有相加作用
，
是否每味药都具有

增强阳虚小鼠免疫功能的作用
，
从而筛选出起主要作

用的药物
，
比较有效成分和煎剂的效能差异

，
分别从

这四味药中提取其总有效成 分
，
以 ���和 �� 为指

标
，
设单味

、

二味
、

三味
、

四味药组
，
分批进行了筛

选
，
结果见表 ��

��� 脾细胞介导红细胞溶血的分光光度计 �����

测定
�

第一批实验主要观察淫羊覆总黄酮和附子生物

碱的作用
。

结果示
，
仅淫羊瞿总黄酮可使阳虚动物低

下的抗体形成细胞功能趋于恢复� 其它各组份
，
包括

淫羊鳌另一组分淫羊霍氨基酸对阳虚 动 物 ���均 无

明显影响
。

值得注意的是
，
淫羊鳌总黄酮与附子生物

碱合用时其对阳虚动物 ���的促进作用 消失
，
这 有

待进一步探讨
。

第二批实验以肉桂挥发油为主
。

结果
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表 � 温阳药有效成分对阳虚小鼠 ���

和 �� 的影响

到
� �

组 别

图黯嘿
�� �滴度�

均值 土标准差

阳 虚 组

淫羊覆组

附 子 组

淫羊翟
。
组

淫羊霍 十 附子组

淫羊蕾 � 附子组

正常对照组

�
�

��土�
‘

��

�
�

��土�
‘

��� �

�
�

��士� ��

�
�

��士 �
�

��

�二��土�
�

���

�
�

��土�
，

��

�
�

��士� ��

�
�

�土 �
�

��

�
�

�士�
�

��

表 �示
，

阳虚动物给予涅羊蕾总黄酮 十肉从蓉提

取物后
，

其淋巴细胞刺激指数 较阳虚动 物 有 显著增

加
，

且和正常组动物相比较
，
均无显著性差异

。

与上

述四味药煎剂对淋巴细胞转化刺激 指 数 的 作用相比

较
，

这两味药提取物合用时作用更强一些
。

表 � 淫羊霍总黄酮
、

肉效蓉提取物对

阳虚小鼠淋巴
�

细胞转化的影响

�
�

��土�
�

��

�
�

��士 �
�

����

�
�

��土 �
�

�

�
�

�土 �
�

��

�土 �
�

���

动物
数

�� ��又刺激指数�

均值 士标谁差

第一批验实

阳 虚 组

肉 桂 组

肉桂 � 附子组

肉桂 �淫羊霍组

肉桂 � 附子 十 淫
羊蕾组

正常对照组

�
�

��土�
�

��

�
�

��士�
�

��

�
�

��土�
�

��

�
�

��土�
�

��

�
�

��土�
�

��

�
�

�土�
�

��

�
�

�士�
�

��

�
�

�土 �
�

��

�
�

�土 � ���

�上�
�

��

阳 虚 组

阳虚 十淫羊霍 � 肉从蓉组

淫羊蕾 � 肉从蓉组

正常对照组

��

��

��

��

�
�

�召士 �
�

��

��
�

��土 �
�

���

��
�

��土 �
�

��

��
�

��士 �
�

��

���

�刺激指数�
均值 土标准差

�
�

��土 � ��

�
‘

��土 �
�

���

� ��土 �
，

���

�
�

��士 �
�

遵��

与阳虚组比较 ���
�

��

第二批验实

�
�

��士�
�

���� �
�

�土�
�

����

阳 虚 组

肉从蓉组

肉从蓉 � 肉桂组

肉从蓉 十附子组

肉从蓉 � 淫羊霍组

肉蓝蓉 �附子 十

淫羊蕾 � 肉桂组

正常对照组

�
�

�土 �
�

��

�
�

��土�
�

��

�
�

�土�
�

��

�
�

��士 � ��

�
�

�土 �
�

�连

�
�

�土�
，

��

批第三实验

�士 �
�

��

为淫羊鳌氨基酸

与�‘日虚组比较 ���
�

��� ��
与阳虚组比较 ���

�

��

示
，
仅肉桂挥发油�淫羊蕾总黄酮

，
肉桂挥发油十附

子总生物碱十淫羊蕾总黄酮对阳虚动物的抗体形成细

胞有明显促进作用
，

而单用肉桂挥发油或肉桂挥发油

�附子总生物碱亦无明显促进作用
。

第三批实验以肉

从蓉乙醇提取物为主
。

结果示
，
肉获蓉提取物与淫羊

霍总黄酮相加对阳虚动物 ���有非常明显 的 促 进作

用
。

��� 血凝抗体滴度 ����测定
�

从三批 实 验来

看
，
仅淫羊瞿总黄酮

、

肉桂挥发袖�淫羊霍总黄酮对

阳虚动物抗体滴度有明显促进作用
。

这 与 ���的 结

果基本相似
。

�
�

对细胞免疫功能的影响
�

从抗体形 成 细胞功

能及血凝抗体滴度测定结果来看
，
单味药提取物或与

其它药物合用时
，
能增强阳虚小鼠体液免疫功能的药

物是淫羊霍总黄酮
。

另外肉从蓉提取物对阳虚动物抗

体形成细胞亦有一定的恢复作用
。

为探讨这两味药的

提取物对阳虚动物细胞免疫功能的影响
，
我们又观察

了用 ���� 和 ���作为 分裂原的
“
�一���掺 入 淋 巴

细胞转化功能
。

讨 论

建立虚证动物模型
，
用现代科学的方法探讨其物

质基础
，

并用扶正固本中药使之恢复正常
，
进而试图

阐明其可能机制
，
是近年来国内研究虚证的一个重要

手段和途径
。
目前对各种虚证模型的评价 尚 有 不 同

看法
。

阳虚动物模型建立时间较长
，
积累了一些资料

并得到较多人的承认
。

无论称其为阳虚模型或皮质激

素模型
，
它所出现的一系列症状

，

特别是免疫抑制的

特征和临床上阳虚病人常表现为免疫功能低下的 现 象

基本一致
‘习 ， ’ ” ’ 。

将此模型作为研究温阳药免疫药理作

用的一个途径是切实可行的
。

用皮质激素后小鼠一般于 ���天出 现 委靡
、

蜷

曲
、

毛发不荣
、

眼睁不开
、

尾部突出和死亡率增加等
。

本实验用强的松龙 ���微克���克�日
，
大约相当于氢

化考的松 ��� 微克��� 克�日
，
但其半衰 期比 氢化 考

的松长一倍多
。

注射强的松龙后小鼠出现的症状
、

死

亡率
、

脾及胸腺重量与文献报道的大致相同
‘川

。

本实验结果表明了温阳药煎剂对阳 虚动 物体液和

细胞免疫功能均有增强作用
。

经过提取 有 效 成 分和

进一步筛选
，
证明这四味药相互之间井非都呈相加作

用
。

淫羊霍总黄酮
、

肉从蓉提取物是起主要作用的药

物
，

而附子总生物碱
、

肉桂挥发油则相对无效
。

这与最

近张家庆等人
‘ ’ 忍，观察这四味药的煎剂对阳虚动物模型

��� 合成的影响所取得的结果相一致
。
由于中药的

成分及作用机制非常复杂
，
因此不能轻易否定附子

、

肉桂的功效
。

这两味药也有可能通过改善全身状况或

其它某些系统的功能而起有利作用 �四味合 用 时�
。

但已有报道
，
肉桂具有抑制网状内皮系统的吞噬能力

和抗体生成的作用 “ “ ’ ，
也有人观察到此药促进免疫球

川目川日日日曰川日川一日日日日日
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淫羊着总黄酮
、

肉欢蓉提取物作为�种温阳强壮

药
，
具有增强阳虚小鼠免疫功能的作用

。
对体液免疫

的增强作用方面
，
淫羊瞿总黄酮强于肉从蓉提取物

。

这两味药有效成分对阳虚小鼠淋巴细胞转化具有促进

作用
。

用四味药煎剂时虽使阳虚小鼠淋巴细胞转化功

能得到改善
，
但远不及正常小鼠水平

。

而用淫羊鳌
、

肉众蓉总有效成分时
，
其

。
��� 刺激的淋巴 细胞转化

功能接近正常对照组水平
。

如果再从总有效成分中进

一步分离出单体进行比较
，
效果可能会更好

。

温阳药的药理作用十分广泛
，
据报道具有激素样

作用
、

性激素样作用
，
还有降血糖

、

利尿
、

降压
、

扩

张冠脉
、

强壮
、

抗肿瘤
、

抑菌等作用 �’ �，，
至于其通

过何种机制影响阳虚实验动物模型免疫功能
，
是否通

过神经一内分泌机制或通过
“
适应原样

”
的双向调节作

用
，
是值得进一步深人研究的课题

。

复阳虚小鼠体演免疫劝能的作用强度依次为 淫羊霍总

黄酮�肉效蓉提取物�肉桂挥发油�附子总生物碱
。

后两味药提取物作用较弱或无效
。

三
、

淫羊霍总黄酮
、

肉从蓉提取物可促进致有丝

分裂原��
�� 和 ��� 刺激的阳虚小鼠淋巴细胞转化

。
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