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［摘　要］　目的　探讨光照对大鼠卵巢功能的影响及滋阴补阳序贯中药对卵巢结构和功能的调节机制。 方法　采用人工

光环境建立大鼠生殖节律失调模型。３０只大鼠随机分为空白组、模型组和中药组各１０只，中药组采用滋阴方与补阳方序贯

给药，给药剂量为１ｍｌ／１００ｇ，模型组和空白组给予等量生理盐水，各组连续灌胃１８ｄ。抽提各组大鼠卵巢组织的总ＲＮＡ，经逆

转录分别用Ｃｙ３、Ｃｙ５荧光标记，获得各组大鼠卵巢ｃＤＮＡ的探针，再与ｃＤＮＡ基因表达谱芯片杂交，结果由激光扫描仪扫描

并进行Ｒａｔｉｏ值分析、聚类分析。 结果　聚类分析结果显示，中药组基因谱与模型组的表达差异较大。模型组 ＶＳ空白组的

差异表达基因１　８９６条，下调１　０６５条，上调８３１条；中药组ＶＳ模型组的差异表达基因２　５８２条，下调１　３２５条，上调１　２５７条。

１　０６７个差异基因的偏差得到调整，其中６１１个基因表达增加，４５６个基因表达下降。差异表达基因的生物学过程结合ｐａｔｈ－
ｗａｙ分析结果表明，中药组对黄体生成素受体、褪黑素受体等通路的基因网络表达调控作用明显。 结论　滋阴补阳序贯中药

可能通过调节细胞增殖、抗凋亡以及甾体激素合成代谢过程等环节部分解除光照致生殖节律紊乱，从而改善卵巢功能。
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　　光环境改变对生物节律的影响是目前生命科学
研究的热点和前沿问题，外源性光信号（如光谱变
化、昼夜明暗变化、光强弱变化等）对生物节律的影
响已引起广泛关注［１－２］。光照信号节律改变如日夜
节律紊乱可导致褪黑素（ＭＴ）水平降低，从而可能
导致或加重失眠症、阿尔海默病、大肠癌、乳腺癌
等［３－４］，育龄妇女的月经紊乱、痛经、经前紧张综合
征等患病几率明显上升［５］，自然流产、妊娠高血压综
合征的风险均增加［６］，其根源均与 ＭＴ水平降低有
关。前期研究［７］发现，人工光环境下大鼠动情周期
缩短、紊乱，卵巢呈多囊样改变，雄激素升高，给予益
肾滋阴、温肾补阳的中药序贯治疗后动情周期有所
恢复，雄激素下降。为从基因水平进一步研究人工
光环境下卵巢的病理变化及滋阴补阳中药的治疗机

理，我们利用基因芯片技术进行了探索。

１　材料与方法
１．１　实验动物

２１日龄ＳＤ雌性大鼠３０只，体重４９～５１ｇ，由
上海斯莱克实验动物有限责任公司提供，动物许可
证号：ＳＣＸＫ（沪）２００７－０００５，饲养于南京中医药大学
实验动物中心无特殊病原菌（ＳＰＦ）级屏障系统。室
温２２～２４℃，空气湿度５５％～７０％。大鼠可自主摄
取标准颗粒饲料及饮水。

１．２　实验药物
滋阴方药物组成：当归、白芍、菟丝子、生地黄、

山萸肉、鳖甲等各１０ｇ；补阳方药物组成：续断、山
药、巴戟天、淫羊藿、紫石英等各１０ｇ。常规煎煮、滤
渣，剂量按人和大鼠体表面积折算的等效比率
１∶０．０１８计算得出，浓缩成生药量为１ｇ／ｍｌ的水煎
剂，４℃保存备用。

１．３　模型的建立
参考文献［２，８－９］模拟城市普通室内光环境，

大鼠饲养在光照控制箱内，箱高１．５ｍ，箱顶安装普
通居民用市售日光灯４只，４０Ｗ，照度为５３３＋
１６ＬＵＸ，２４ｈ持续照明。大鼠自３周断乳时开始观
察阴门开启情况，阴门开启后每日上午８：３０～９：００
作阴道脱落细胞涂片镜检，每日１次。动态观察阴
道脱落细胞学变化趋势，动情周期的紊乱是反映性
激素代谢失调的敏感指标，若阴道涂片显示动情周
期紊乱、动情间期延长或缩短，则为模型成功。

１．４　动物分组及给药
适应性饲养２天后采用随机数字表法分为空白

组、模型组和中药组各１０只。模型组和中药组建立
光照损伤模型，空白组为正常光照周期，即光照∶黑

暗＝１∶１。持续光照４周后，中药组服用滋阴补阳
序贯中药，根据阴道脱落细胞涂片结果，确定给药大
鼠所处动情时期：动情前期及动情期服用滋阴方，动
情后期及动情间期服用补阳方。若连续服用滋阴方

３天以上仍未进入动情后期／动情间期，则自动予以
补阳方，同理，若连续服用补阳方３天以上仍未进入
动情前期／动情期，则自动予以滋阴方。每日上午灌
胃１次，连续灌胃１８天，给药剂量为１ｍｌ／１００ｇ。模
型组与空白组每天给予生理盐水１ｍｌ／１００ｇ。

１．５　基因检测
各组大鼠灌胃１８天后处死，开腹取卵巢，在冰

盒上分离卵巢及周围组织，置液氮中保存，由上海康
成生物工程有限公司进行 Ｒｏｃｈｅ－ＮｉｍｂｌｅＧｅｎ全基
因组表达谱芯片测试以及ｒｅａｌｔｉｍｅ－ＰＣＲ验证，芯片
名称为Ｒａｔｔｕｓ　ｎｏｒｖｅｇｉｃｕｓ　１２×１３５Ｋａｒｒａｙ。图像扫
描及数据处理用Ｇｅｎｅｐｉｘ４０００ＢＳｃａｎｎｅｒ扫描芯片，
以ＮｉｍｂｌｅＳｃａｎ　ｓｏｆｔｗａｒｅ（ｖｅｒｓｉｏｎ　２．５，Ｒｏｃｈｅ）读取
原始数据（ｒａｗｉｎｔｅｎｓｉｔｙ），并进行背景值修正和分位
数标准化处理（Ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ），将标准化后的数据导
入ＧｅｎｅｓｐｒｉｎｇＧＸ（Ａｇｉｌｅｎｔｖｅｒｓｉｏｎ　１０．０），比较两组
样品之间 Ｎｏｒｍａｌｉｚｅｄ值，计算 Ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ。Ｆｏｌｄ－
ｃｈａｎｇｅ≥２的基因为表达显著上调基因，Ｆｏｌｄｃｈａｎｇｅ≤
０．５为表达显著下调基因。

２　结果
２．１　各组聚类结果
按照层次聚类（ｈｉｅｒａｒｃｈｉｃａｌ）的分析方法，根据

样本表达谱的相似性将样本划分为不同的组别，以
反映各组基因表达的亲远关系。聚类分析结果显
示，中药组基因谱与模型组的表达差异较大。

２．２　各组差异表达基因谱结果
根据基因芯片的荧光强度而获得的差异表达基

因，是分别将模型组ＶＳ空白组、中药组ＶＳ模型组
进行比较。其中模型组ＶＳ空白组的差异表达基因
１　８９６条，下调１　０６５条，上调８３１条；中药组 ＶＳ模
型组的差异表达基因２　５８２条，下调１　３２５条，上调
１　２５７条。将以上总结出的两组差异表达基因进行
比较，找出目标基因（即“纠偏基因”：是指造模后出
现部分基因表达偏移并在经过治疗后得到纠正的这

部分基因）。通过上述比较，目标基因１０６７条，下调
４５６条，上调６１１条。为进一步对目标基因归类分
析，参考Ｇｅｎｅ　Ｏｎｔｏｌｏｇｙ（ｗｗｗ．ｇｅｎｅｏｎｔｏｌｏｇｙ．ｏｒｇ），
分为生物学过程、细胞组分、分子功能３个部分，并
结合前期实验结果［７］重点对生物学过程进行分析，
结果见表１、表２。
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表１　光照损伤模型大鼠经中药治疗后表达趋于正常的基因（上调部分）

　功能分类 基因数 　　　　　　　　　　　基因符号 　　基因功能

能量和物质代谢 ２５ ＥＨＨＡＤＨ／／ＡＣＳＭ３／／ＲＧＤ１５６４４６３／／ＰＥＭＴ／／ＡＮＧ１／／ＡＬＯＸ１２／／
ＣＹＰ１７Ａ１／／ＳＤＲ４２Ｅ１／／ＬＲＡＴ／／ＡＬＯＸ１５Ｂ／／ＲＢＰ２／／Ｐ２ＲＸ７／／ＧＤ－
ＰＤ２等

精氨酸、脂质、脂肪酸、不饱和脂肪酸
等代谢过程

生殖＼交配 ２２ Ｐ２ＲＹ１／／ＡＤＡ／／ＤＭＣ１／／ＰＧＲ／／ＬＯＣ５０３２８３／／ＦＯＸＪ１／／ＭＡＫ／／
ＳＰＡＴＡ１８／／ＤＮＡＪＢ１３／／ＳＰＡＧ６／／ＭＹＣＢＰＡＰ／／ＰＰＰ２Ｒ２Ｂ／／
ＭＵＣ１／／ＣＬＤＮ４等

交配、生殖过程

节律 ８ ＮＰＡＳ２／／ＡＤＡ／／ＨＮＦ１Ｂ／／ＮＰＡＳ２／／ＣＬＤＮ４／／ＤＭＣ１／／ＰＧＲ／／
ＥＲＢＢ３

节律行为、昼夜节律、昼夜行为、睡
眠－觉醒周期节律等

微管系统 ３ ＲＳＰＨ４Ａ／／ＲＳＰＨ９／／ＴＰＰＰ３ 微管束形成

激素合成＼代谢 １６ ＰＲＫＣＺ／ＭＡＰＫ１５／／ＭＵＣ４／／ＥＲＢＢ２／ＣＬＤＮ４／／ＡＨＳＧ／ＰＧＲ／／
ＰＲＳＳ８／／ＡＳＳ１／／ＣＤ２４／／ＡＢＣＢ１Ｂ／／ＦＯＸＪ１／／ＫＲＴ１９／／ＣＹＰ１７Ａ１／／
ＲＢＰ２／／ＬＲＡＴ

调节机体对类固醇刺激反应、细胞的
激素代谢过程

离子转运及离子通道 １７ Ｐ２ＲＸ７／／ＫＣＮＫ１／／ＳＬＣ３８Ａ４／／ＳＬＣ３８Ａ３／／ＳＬＣ１７Ａ３／／ＴＭＰＲＳＳ８／／
ＳＬＣ１３Ａ４／／ＡＴＰ２Ｃ２／／ＡＴＰ２Ｂ２／／ＡＴＰ７Ｂ／／ＴＲＰＭ６等

阴离子、阳离子的转运

细胞增殖 ２９ ＫＮＧ１／／ＡＮＧ１／／ＣＤ２４／／ＰＲＫＣＺ／／ＡＬＯＸ１２／／Ｔ／／ＰＡＸ２／／
ＲＡＢ２５／／ＣＮＴＦＲ／／ＣＲＩＰ２／／ＦＧＦＢＰ１／／ＫＬＦ５／／ＰＥＭＴ／／
ＡＬＯＸ１５Ｂ／／ＩＲＦ６／／ＮＯＸ４／／ＡＤＡ／／Ｐ２ＲＸ／／ＭＭＰ７／／ＦＯＸＪ１／／
ＨＢＥＧＦ／／ＧＣＡ／／ＨＮＦ１Ｂ／／ＰＧＲ／／ＦＧＦ１６／／ＡＵＲＫＢ／／ＡＩＭ１／／
ＬＲＰ２／／ＧＮＡＴ１／／ＦＯＸＪ１／／ＲＮＦ１２８

调节细胞增殖，调节细胞因子生物合
成过程

免疫调节 ２０ Ｐ２ＲＸ７／／ＬＢＰ／／ＡＤＡ／／ＭＬＦ１／／ＣＤ２４／／ＦＯＸＪ１／／ＭＵＣ４／／ＧＰＸ２／／
ＯＡＳ１Ａ／／ＯＡＳ１Ｋ／／ＣＸＣＬ１３／／ＣＲＩＰ２／／ＣＥＢＰＥ／／ＴＨＰＯ／／
ＤＹＲＫ３／／ＩＬ１２ＲＢ２／／ＡＳＳ１／／ＧＰＸ２／／ＡＨＳＧ／／ＣＦＢ

调节Ｔ细胞介导的细胞毒性、抗原
刺激的炎性反应、急性炎性反应、免
疫系统过程

生长发育调节 ７１ ＰＰＰ２Ｒ２Ｂ／／ＡＴＰ２Ｂ２／Ｐ２ＲＹ１／／Ｐ２ＲＸ７／／ＮＯＸ４／／ＡＮＧ１／／ＣＤＫＬ１／／
ＫＬＦ５／／ＤＭＣ１／／ＰＧＲ／Ｔ／／／／ＰＡＸ２／／ＥＰＣＡＭ／／ＡＲＧ２／／ＳＡＬＬ１／／
ＡＤＡ／／ＨＯＸＡ２／ＰＲＳＳ８／／ＨＮＦ１Ｂ／ＡＳＳ１／／ＳＥＭＡ４Ｇ／／ＴＰ７３等

生长发育过程

表２　光照损伤模型大鼠经中药治疗后表达趋于正常的基因（下调部分）

　功能分类 基因数 　　　　　　　　　　　基因符号 　　基因功能

生殖、妊娠过程 １８ ＦＯＸＬ２／／ＭＭＰ２／ＰＤＧＦＲＡ／／ＦＳＴ／／ＢＣＬ２Ｌ１１／／ＡＢＣＧ２／／ＨＳ３ＳＴ５／
ＴＧＦＢ３／／ＧＰＸ３／／ＬＩＦ／／ＡＴＰ７Ａ／／ＯＳＲ１／／ＡＲ／／ＳＭＡＤ３／／ＣＩＴ－
ＥＤ２／／ＲＬＮ１等

生殖过程、生殖发育、雌性配子发生
等

性腺发育 ７ ＦＯＸＬ２／／ＭＭＰ２／／ＰＤＧＦＲＡ／／ＡＲ／／ＢＣＬ２Ｌ１１／／ＦＳＴ／／ＯＳＲ１ 卵巢发育、雌性第一性征发育
免疫反应 ２２ ＢＣＬ２Ｌ１１／／ＣＤ３６／／ＦＳＴ／／ＳＭＡＤ３／／ＣＣＬ１９／／ＬＩＦ／／ＴＩＭＰ１／／

ＬＯＣ６８７０７９／／ＶＮＮ１／／ＩＬ１８／／ＡＴＰ７Ａ／／ＥＦＮＢ１／／ＬＲＲＣ１７／／
ＦＩＧＦ／／Ｆ２Ｒ／／ＫＬ／／ＣＥＬＡ１／／ＣＹＰ４Ｆ５／／ＣＤ３６／／ＦＩＧＦ等

参与炎症反应、免疫应答，调节免疫
反应，调节免疫反应过程中的细胞因
子产生，调节白细胞活性等

应激反应 ２７ ＳＥＭＡ４Ｃ／ＭＭＰ２／／ＭＭＰ１２／／ＣＩＴＥＤ２／／ＮＰＰＣ／ＳＭＡＤ３／／ＴＧＦＢ３／／
ＩＬ１８／／ＣＯＴＬ１／／ＦＩＧＦ／／ＣＤ３６／／Ｆ２Ｒ／／ＶＮＮ１／／ＫＬ／／ＦＡＢＰ４／／
ＥＹＡ１／／ＣＥＬＡ１／／ＣＹＰ４Ｆ５／／ＣＹＧＢ／／ＯＳＲ１／／ＳＬＣ２３Ａ２／／ＧＰＸ３／／
ＴＲＰＡ１／／ＡＴＰ７Ａ／／ＴＩＭＰ１／／ＰＤＧＦＲＡ／／ＮＭＵ

调节缺氧反应，调节氧化应激反应、
活性氧反应等

凋亡 １８ ＢＣＬ２Ｌ１１／／ＡＴＰ７Ａ／／ＳＭＡＤ３／ＰＡＲＭ１／／ＶＡＶ３／／ＧＵＬＰ１／／
ＦＯＸＬ２／／ＣＩＴＥＤ２／／ＶＮＮ１／／Ｃ７／／ＴＧＦＢ３／／Ｆ２Ｒ／／ＭＭＤ２／／
ＭＭＰ２／／ＴＩＭＰ１／／ＯＳＲ１／／ＥＹＡ１／／ＩＬ１８

调节细胞死亡、细胞凋亡

细胞因子、细胞增殖 ６ Ｆ２Ｒ／／ＩＬ１８／／ＳＭＡＤ３／／ＣＤ３６／／ＦＩＧＦ／／ＦＡＢＰ４ 调节细胞增殖与细胞活化，调节细胞
因子生物合成过程

细胞迁移、黏附、定位 １５ ＥＦＮＢ１／／ＰＤＧＦＲＡ／／Ｆ２Ｒ／／ＳＭＡＤ３／／ＣＩＴＥＤ２／／ＶＡＳＨ１／／ＦＩＧＦ／／
ＣＴＨＲＣ１／／ＶＡＶ３／／ＭＭＰ２等

细胞的交流，细胞迁移，细胞基质黏
附

转录调节 １４ ＣＩＴＥＤ２／／ＰＫＩＡ／／ＳＮＡＩ１／／ＦＳＴ／／ＦＯＸＬ２／ＳＭＡＤ３／／ＡＲ／／ＣＥ－
ＬＡ１／／ＬＩＦ／／ＲＨＯＱ／／ＢＭＰ３／／ＴＧＦＢ３／／ＲＵＮＸ１／／ＣＲＥＢＢＰ

调节ＲＮＡ聚合酶Ⅱ启动子、基因独
特性转录调节

排卵过程 ５ ＦＯＸＬ２／／ＭＭＰ２／／ＣＣＮＥ１／／／ＰＤＧＦＲＡ／／ＴＧＦＢ３／／ＦＳＴ 排卵及排卵周期

雌激素代谢、激素刺
激反应

１２ ＲＨＯＱ／／ＴＧＦＢ３／／ＰＤＧＦＲＡ／／ＣＤ３６／／ＡＲ／／ＴＩＭＰ１／／ＭＭＰ２／／ＡＢ－
ＣＧ２／／ＦＡＢＰ４／／ＧＰＸ３／／ＳＴＥＡＰ２／／ＣＹＰ１Ｂ１

调节机体对雌激素刺激的反应、调节
雌激素代谢

其他 ２０ Ｆ２Ｒ／／ＴＧＦＢ３／／ＳＥＭＡ４Ｃ／／ＡＲ／／ＣＤ３６／／ＬＩＦ／／ＲＨＯＱ／／ＫＬ／／
ＦＩＧＦ／／ＣＩＬＰ／／ＰＤＧＦＲＡ／／ＥＦＮＢ１／／ＩＬ１８／／ＭＭＰ２／／ＣＩＴＥＤ２／／
ＴＨＢＳ１／／ＣＤ３６／／ＶＡＳＨ１

血管发生、信号通路等
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图１　中药组上调的主要信号通路（排序前１０）

图２　中药组下调的主要信号通路（排序前１０）
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２．３　差异基因的信号通路
中药治疗后的差异基因涉及多６４个不同的信

号通路，如细胞黏附分子、ＰＰＡＲ、Ｐ５３、神经活性配
体受体相互作用、紧密连接、钙离子通道、甾体激素
合成等。根据变异倍数丰度对这些信号通路进行排
序，结果见图１、图２。

３　讨论
社会发展及技术进步深刻改变了人类的生活方

式，日落而息的规律被夜读晚睡的习惯所代替，白天
则被各种环境光源包围着。大量的人造光源与自然
光在光谱上存在很大差异，光照时间和节律的改变
可能造成“光照损伤”，对人类的生物节律产生极大
的影响。随着不断深入研究发现，人体除了外眼直
接感受光的节律变化，还存在多个间接的感光效应
靶器官受生物钟系统调控，其中包括生殖系统［９－１１］。
本研究旨在研究光照损伤对间接效应器官———卵巢
的影响，观察生殖内分泌的改变，探讨滋阴补阳序贯
中药对卵巢及其结构和功能的调节机理。
滋阴补阳序贯方药为江苏省中医院国家名老中

医夏桂成教授所创，是治疗月经不调、多囊卵巢综合
征等多种生殖内分泌疾病的经验方，经过近５０年临
床总结发现该中药不仅能有效的调整卵巢基础内分

泌状态，对促发卵泡、健黄体、防止流产等方面均有
显著疗效［１２－１３］。滋阴方以归芍地黄汤为主体，功能
补肾滋阴，养血填精；补阳方以毓麟珠为主体，功能
温肾助阳，行气舒肝。本实验发现，中药组在性激素
合成代谢方面对多个环节产生影响，如雄激素合成
代谢过程中的多个关键酶表达下调，羟基固醇脱氢
酶（１７β－ＨＳＤ）、孕酮受体表达上调；因此，有理由推
测该中药治疗后上调了细胞色素酶ＣＹＰ１７的表达，
从而促进雄激素向下游的转化，上调了性激素结合
球蛋白，促进了血清游离睾酮的结合，从而改善光照
大鼠的高雄激素状态。
主导卵泡发育成熟是正常排卵的先决条件，表

现为卵泡颗粒细胞增殖、卵泡液增多，卵泡膜细胞黄
体生成素（ＬＨ）受体表达进一步增加，为接受垂体

ＬＨ峰值脉冲做好准备。光照损伤造模的大鼠表现
为血清ＬＨ明显增高，卵泡成熟度差，ＬＨ受体水平
低，ＬＨ无法形成规律的峰值脉冲，无法启动卵泡排
卵。而中药组基因表达谱显示，大鼠卵巢ＬＨ受体
明显上调，从而可能阻遏发育中卵泡闭锁，对卵泡成
熟发挥促进作用。除了ＬＨ 外，还有很多促卵泡成
熟的局部因子也参与了中药调节，如卵泡颗粒细胞

表达的卵泡抑素，其主要抑制垂体卵泡刺激素
（ＦＳＨ）分泌，并通过与 Ａｃｔｉｖｉｎ的β亚基相连阻断
其与受体的作用，抑制Ａｃｔｉｖｉｎ的生理作用［１４］，从而
调节卵泡的分化［１５］。本研究表明，持续光照可导致
大鼠卵巢卵泡抑素上调，而中药下调其表达，从而阻
遏卵泡闭锁，促进颗粒细胞增殖。
多项动物实验［１６－１７］表明，ＭＴ可能是介导光信

号对生殖系统影响的重要神经激素，它能调节动物
生殖繁育。基因表达谱显示 ＭＴ及其受体均无明
显组间差异，但发现 ＭＴ的前体－血清素的受体５－
ｈｙｄｒｏｘｙｔｒｙｐｔａｍｉｎｅ（ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ）ｒｅｃｅｐｔｏｒ　３ａ明显上
调，可见中药可能在受体或前体水平发挥作用。另
外，长期光照与恶性肿瘤特别是乳腺癌的高发也有
直接关系，中药组可检测到乳腺癌基因 ｂｒｅａｓｔ
ｃａｎｃｅｒ１、ｐ５３以及食道癌基因下调。这提示滋阴补
阳中药促进细胞增殖的同时也有抑制癌基因表达的

双向调节作用。
综上所述，滋阴补阳中药对人工光环境导致生

殖节律失调大鼠有明显调整作用，其干预过程在多
个靶点和环节、不同层次上都具有影响，可能是促进

ＭＴ前体及受体表达后发挥 ＭＴ生理作用的结果，
也可能是中药对性激素合成代谢、促进细胞增殖活
化，通过对内分泌、卵巢旁分泌、颗粒细胞自分泌等
多途径发挥作用的结果，尚有待进一步研究来证实。
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篇，名为《薛生白湿热条辨》”［１０］。而上海市中医文
献馆的杨杏林先生则于认真调研后云：“经查，最早
认为是薛氏著述并加以刊载的是清代嘉庆九年徐行

辑著的《医学蒙求》。此时距薛生白卒世的乾隆三十
五年已经有３４年。嘉庆十四年舒松摩重刻《医师秘
笈》时亦将此篇收录其中”。

《湿热病篇》原本未曾获见，版本有多种，编次、
条文互有出入。王孟英在《温热经纬》中云：“医师秘
笈仅载前３５条，江白仙本与温热赘言于３５条止采

２０条，而多后之１１条，且编次互异，无从订正。偶
遇友人顾听泉学博处见抄本。湿热条辨云，曩得于
吴人陈秋坨赞府者，虽别无发明，而４６条全列，殆原
稿次序固如是耶。今从之，俾学者得窥全豹焉。”可
见王孟英所录之《湿热病篇》乃是从友人处所得之
“抄本”而“从之”，且并未见到该篇为薛生白所作之
片言只语。
近年来，业内人士仁者见仁，智者见智。赵主

勋［１１］通过文献调查，发表“《湿热病篇》为薛生白所
著的几点质疑”，为怀疑和否定《湿热条辨》（即《湿热
病篇》）系薛生白所著的观点提供了新的论据。杨杏
林［１２］撰“《湿热条辨》作者辨疑”，认为《湿热条辨》的
著者非薛生白本人，实为后人增补陈平伯著述的部
分内容托名而成。
从内容来看，《指南集》中第３篇之《湿温证条

例》，与《温热经纬》中之《薛生白湿热病篇》，二者相
同或雷同之处颇多，其体例、语言亦多相似。杨杏林
先生“托名”之说不无道理。
综上所述，从清乾隆二十七年《医约》中第３部

分的《温热症条例》，到乾隆二十八年沈之炜的跋，再
到嘉庆十四年《指南集》的出版，直到咸丰二年王孟
英的《温热经纬》，从时间、体例、署名、内容等方面形
成了一条可采信的证据链，加之本文其他方面的佐
证，《指南集》第３篇为陈平伯所著的可能性较大。
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