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［摘　要］　目的　采用损益指数—累计积分（ＢＤＩ－ＧＳ）评价体系对补中益气丸补益及治疗功效进行综合评价。 方法　３２只

ＩＣＲ小鼠随机分成空白对照组和补中益气丸低、中、高剂量组，每组８只。空白对照组以普通玉米粉喂养，补中益气丸低、中、

高剂量组以普通玉米粉为原料，分别掺入０．７５％、１．５％和２．２５％的补中益气丸饲养。各组均自由摄食、饮水，隔日称体重１
次，于第１２天剖取心、肺、胸腺、脾、胰腺、肝、双肾、性腺、股骨９项脏器组织，称重、计算脏器系数及其损益指数（ＢＤＩ）和累计积

分（ＧＳ）等指标，并进行血液生化指标检测。 结果　各组小鼠的体重均呈降低趋势，但补中益气丸各剂量组小鼠体重降低趋

势较空白对照组更缓慢。补中益气丸低、中、高剂量组小鼠脏器组织重量ＧＳ分别为１０．２３、１１．１５、１１．５７，脏器组织系数ＧＳ
分别为９．２４、９．４３、１０．０６。补中益气丸高剂量组胸腺系数的ＢＤＩ值和股骨重量系数ＢＤＩ值与空白对照组比较明显升高（Ｐ＜
０．０５或Ｐ＜０．０１）。补中益气丸高剂量组小鼠总蛋白含量较空白对照组增加，补中益气丸低剂量组血肌酐较空白对照组升高
（Ｐ＜０．０５），各组其他生化指标与空白对照组比较差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 结论　补中益气丸具有健脾补气及提高

机体免疫力的功效，对骨质疏松有明显改善作用。
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　　补中益气汤是《脾胃论》所载经典方剂，由于其
功效卓著且药效稳定，并发展成丸剂为后人所传承
应用至今。补中益气丸具有补益中气、调理脾胃及
升阳举陷的功效，主要用于治疗因脾胃气虚所致的

免疫力低下、神疲乏力、气虚发热及中气下陷所致胃
下垂、脱肛、子宫脱垂等病症［１］。脾虚患者均有不同
程度的胃肠消化吸收功能紊乱和免疫功能低下，使
用补中益气汤防治后能获得良好的疗效［２］。目前，
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虽然通过各种手段发展了各类中医虚证动物模型，
但用于中药补益功效的评价还存在一定问题［３］，还
难以做到统一评价模式，所用标准鼠料的高营养性
对评价结果存在不同程度的影响。本研究以低营养
动物模型和已经建立的损益指数—累计积分（ＢＤＩ－
ＧＳ）评价体系［４－５］，对补中益气丸的补益及治疗功
效进行综合评价。

１　材料与方法

１．１　实验动物

６～８周龄线性生长期健康的ＳＰＦ级ＩＣＲ雄性
小白鼠３２只，体重１８～２２ｇ，由中国医学科学院放
射医学研究所动物中心提供。实验动物许可证号：

ＳＹＸＫ（津）２０１０－０００４。

１．２　药物与仪器
补中益气丸，药都制药集团股份有限公司生产，

规格：９ｇ／丸，１０丸／盒，批号：２０１２０９２７，国药准字

Ｚ１３０２１２２３。ＨＩＴＡＣＨＩ７１８０型全自动生化分析仪，
日本株式会社日立高新技术；ＳＺＸ７－型体视生物显
微镜，日本东京Ｏｌｙｍｐｕｓ公司；ＡｎｋｅＴＧＬ－１６Ｇ型台
式 离 心 机，上 海 安 亭 科 学 仪 器 厂；１／

１０００ＭｅｔｔｌｅｒＰＬ２０３型精密电子天平，梅特勒－托利
多仪器上海有限公司。

１．３　饲料的制备
以普通玉米粉（天津产）为原料，分别掺入

０．７５％、１．５０％和２．２５％的补中益气丸，制成不同混
合饲料。实验各组饲料用１／１００电子天平进行准确
称量后，打粉并充分混匀，均配制８００ｇ，加入适量水
制成条状料蒸制１０～１５ｍｉｎ，放凉后存入冰箱备用。

１．４　动物分组及实验方法

３２只ＩＣＲ小鼠按体重随机分成４组，每组８
只，分别为空白对照组和补中益气丸低、中、高剂量
组，分别给予普通玉米粉，０．７５％、１．５０％、２．２５％补
中益气丸加入饲料，自由摄食及饮水，隔天称取体重

１次，并添加水、料，共１２天。于实验第１２天称取
体重后，眼球取血，完整剖取心、肺、胸腺、脾、胰腺、
肝、双肾、性腺、股骨脏器组织，裸目结合体视显微镜

下观察无组织病理学改变后称取湿重，股骨为８０℃
烘干 ４ｈ 后称取干重［６］。血液 ６　０００ｒ／ｍｉｎ 离心

５ｍｉｎ，２次。取上层血清用全自动生化分析仪检测
生化指标包括丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）、门冬氨酸
氨基转移酶（ＡＳＴ）、总蛋白（ＴＰ）、白蛋白（ＡＬＢ）、球
蛋白（ＧＬＯＢ）、尿素氮（ＢＵＮ）、肌酐（Ｃｒ）、葡萄糖
（ＧＬＵ）、总胆固醇（ＴＣ）、甘油三酯（ＴＧ）。

１．５　ＢＤＩ－ＧＳ评价方法［４－５］

损益指数（ＢＤＩ）＝受试物实验指标统计均值结
果／空白对照对应指标均值结果。通过ＢＤＩ直观表
示受试物对脏器组织的损益及程度。ＢＤＩ又分为重
量ＢＤＩ（代表受试物营养补益功效评价指标）和系数

ＢＤＩ（代表健康治疗功效及可能存在副作用的评价
指标）。以ＢＤＩ值为依据，通过累计积分（ＧＳ）作为
整体综合补益及健康效应评价指标。累计ＧＳ值越
大说明该受试物对机体的综合功效越高。

１．６　统计学方法
采用ＳＰＳＳ　１３．０软件进行统计分析，计量数据

以（珚ｘ±ｓ）表示，比较采用配对样本ｔ检验。

２　结果

２．１　各组小鼠体重变化趋势比较
表１示，因为给予玉米低营养本底饲料，各组小

鼠的体重均呈降低趋势，但补中益气丸低、中、高剂
量组小鼠体重降低趋势较空白对照组变化的趋势缓

慢，初步表明补中益气丸有轻度的营养效应。

２．２　各组小鼠各脏器组织重量、ＢＤＩ及ＧＳ比较
补中益气丸低剂量组、补中益气丸中剂量组、补

中益气丸高剂量组小鼠 ＧＳ分别为１０．２３、１１．１５、

１１．５７。表２示，３个剂量对所取的９项脏器组织中
的５项都有较好的滋补效果，对于胸腺、脾脏、肾脏、

性腺和股骨ＢＤＩ都在１．０以上，有一定的补益正效
应。呈现负效应的组织损伤也很轻微，表现在ＢＤＩ
值均在０．８０以上，最低值为补中益气丸低剂量组对
于胰腺的作用，但也达０．８８，均在机体可以耐受的
合理范围之内；并且３个剂量药物对９项脏器组织

表１　各组小鼠不同时间体重变化情况（ｇ）

　　组别 鼠数 ０ｄ ２ｄ ４ｄ ６ｄ ８ｄ １０ｄ １２ｄ

空白组 ８　 ２０．１　 １９．４　 １８．０　 １７．０　 １６．０　 １５．３　 １４．９
补中益气丸低剂量组 ８　 １９．９　 １９．９　 １７．８　 １６．９　 １６．３　 １５．７　 １４．９
补中益气丸中剂量组 ８　 １９．８　 ２０．０　 １８．１　 １７．６　 １６．９　 １６．５　 １６．０
补中益气丸高剂量组组 ８　 １９．８　 １９．２　 １７．７　 １７．０　 １６．５　 １５．７　 １５．６
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的ＧＳ均明显高于９．０，并与其服用剂量呈正相关。
值得注意的是补中益气丸对于胸腺、性腺和股骨均
呈明显的正效应；补中益气丸高剂量组对于胸腺的

ＢＤＩ值达到了１．７６；对于股骨的ＢＤＩ达到了１．３２，
且与空白对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。

２．３　各组小鼠脏器组织系数、ＢＤＩ及ＧＳ比较
补中益气丸低剂量组、补中益气丸中剂量组、补

中益气丸高剂量组小鼠 ＧＳ分别为９．２４、９．４３、

１０．０６。表３示，补中益气丸对胸腺、脾脏、性腺及股
骨具有一定的健康效应，其中胸腺、股骨系数与空白
对照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜
０．０１）。而其表现出的负面健康效应均在０．８０以
上，在机体可耐受的程度之内。３个剂量的ＧＳ均高
于９．０的基本值，表明服用补中益气丸对机体综合

健康净效应是正面有益的，具有一定的保健功效且
与剂量正相关。即对机体的整体效应而言，在本研
究设计的剂量范围内补中益气丸的剂量越高则对机

体健康的正效应越大。对于治疗功效而言，当ＢＤＩ＞
１．３时，受试药物对于该脏器组织应该具有一定的
治疗效应，如补中益气丸对于胸腺及脾脏的健康效
应，对相应的免疫功能低下及脾胃虚弱的患者应具
有一定的治疗功效。

２．４　各组小鼠血液生化指标比较
表４示，各组小鼠ＡＬＴ、ＡＳＴ差异均无统计学

意义（Ｐ＞０．０５），表明其对肝功能影响不大。对于
血液的蛋白指标（ＴＰ、ＡＬＢ、ＧＬＯＢ）来说，只有补中
益气丸高剂量组小鼠ＴＰ含量比空白对照组有明显
增加（Ｐ＜０．０５），其他剂量组均未见明显影响（Ｐ＞
０．０５）。补中益气丸低剂量组小鼠Ｃｒ水平较空白对

表２　各组小鼠各脏器组织重量及其ＢＤＩ比较（珚ｘ±ｓ）

　组别 　指标 鼠数 心脏 肺脏 胸腺 脾脏

空白对照组 重量（ｇ） ８　 ０．０９９±０．０２１　 ０．１２６±０．０２２　 ０．０１５±０．０１０　 ０．０３３±０．０１１
补中益气丸低剂量组 重量（ｇ） ８　 ０．０９１±０．０１１　 ０．１２０±０．０１２　 ０．０１６±０．００９　 ０．０３９±０．０１２

ＢＤＩ　 ８　 ０．９２　 ０．９６　 １．０９　 １．１７
补中益气丸中剂量组 重量（ｇ） ８　 ０．０８９±０．０１３　 ０．１２２±０．０１３　 ０．０２１±０．０１３　 ０．０４６±０．０２０

ＢＤＩ　 ８　 ０．９０　 ０．９７　 １．４２　 １．４１
补中益气丸高剂量组 重量（ｇ） ８　 ０．０９６±０．０１９　 ０．１２８±０．０１７　 ０．０２６±０．０１５　 ０．０３９±０．０１１

ＢＤＩ　 ８　 ０．９７　 １．０２　 １．７６　 １．１９

　　注：与空白对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

续表２　各组小鼠各脏器组织重量及其ＢＤＩ比较（珚ｘ±ｓ）

　组别 　指标 鼠数 胰腺 肝脏 肾脏 性腺 股骨

空白对照组 重量（ｇ） ８　 ０．０６８±０．００８　 ０．６３２±０．０７９　 ０．１７４±０．０２９　 ０．２００±０．０７０　 ０．０１９±０．００２
补中益气丸低剂量组 重量（ｇ） ８　 ０．０６０±０．０２２　 ０．６０１±０．１０２　 ０．１８８±０．０２１　 ０．２１３±０．０９２　 ０．０２０±０．００２

ＢＤＩ　 ８　 ０．８８　 ０．９５　 １．０８　 １．０６　 １．１０
补中益气丸中剂量组 重量（ｇ） ８　 ０．０６６±０．０１８　 ０．５９４±０．０７６　 ０．１８５±０．０１２　 ０．２５１±０．０８９　 ０．０２２±０．００４

ＢＤＩ　 ８　 ０．９７　 ０．９４　 １．０６　 １．２５　 １．１６
补中益气丸高剂量组 重量（ｇ） ８　 ０．０７１±０．０２５　 ０．５９４±０．０６０　 ０．１９１±０．０３５　 ０．２３８±０．１０３　 ０．０２４±０．００４＊

ＢＤＩ　 ８　 １．０５　 ０．９４　 １．１０　 １．１８　 １．３２

　　注：与空白对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

表３　各组小鼠各脏器组织系数及其ＢＤＩ比较（珚ｘ±ｓ）

　组别 　指标 鼠数 心脏 肺脏 胸腺 脾脏

空白对照组 系数 ８　 ６．６６３±１．１０２　 ８．４１２±０．９８５　 ０．９６８±０．５７２　 ２．１７９±０．５３６
补中益气丸低剂量组 系数 ８　 ６．１６５±０．９９２　 ８．０５６±０．７４８　 １．０７０±０．５５５　 ２．５５３±０．６６８

ＢＤＩ　 ８　 ０．９３　 ０．９６　 １．１１　 １．１７
补中益气丸中剂量组 系数 ８　 ５．５８７±０．４７９＊ ７．６８１±１．１９６　 １．２７４±０．７００　 ２．８５６±１．０７７

ＢＤＩ　 ８　 ０．８４　 ０．９１　 １．３２　 １．３１
补中益气丸高剂量组 系数 ８　 ６．１２７±０．７８４　 ８．２１５±０．９７８　 １．６２５±０．８０６＊＊ ２．５２５±０．６８２

ＢＤＩ　 ８　 ０．９２　 ０．９８　 １．６８　 １．１６

　　注：与空白对照组比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１
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续表３　各组小鼠各脏器组织系数及其ＢＤＩ比较（珚ｘ±ｓ）

　组别 　指标 鼠数 胰腺 肝脏 肾脏 性腺 股骨

空白对照组 系数 ８　 ４．５３７±０．８６４　 ４２．５３±３．３６７　 １１．６８±１．４７４　 １３．０５±３．６７０　 １．２４６±０．１０４
补中益气丸低剂量组 系数 ８　 ４．０００±１．２６９　 ４０．２１±５．５０１　 １２．６０±１．３１５　 １４．０３±５．４０２　 １．３６５±０．０９５＊

ＢＤＩ　 ８　 ０．８８　 ０．９５　 １．０８　 １．０７　 １．１０
补中益气丸中剂量组 系数 ８　 ４．１８０±１．１５７　 ３７．１７±３．２８８＊＊ １１．６０±０．５４６　 １５．４３±４．２８３　 １．３４３±０．１３１

ＢＤＩ　 ８　 ０．９２　 ０．８７　 ０．９９　 １．１８　 １．０８
补中益气丸高剂量组 系数 ８　 ４．５０５±１．３１１　 ３８．１８±２．５９２＊ １２．２２±１．４６１　 １４．８４±５．２１５　 １．５６２±０．１４２＊＊

ＢＤＩ　 ８　 ０．９９　 ０．９０　 １．０５　 １．１４　 １．２５

　　注：与空白对照组比较，＊Ｐ＜０．０５，＊＊Ｐ＜０．０１

表４　各组小鼠血液生化指标水平比较（珚ｘ±ｓ）

　组别 鼠数 ＡＬＴ（Ｕ／Ｌ） ＡＳＴ（Ｕ／Ｌ） ＴＰ（ｇ／Ｌ） ＡＬＢ（ｇ／Ｌ） ＧＬＯＢ（ｇ／Ｌ）

空白对照组 ８　 ７８．３３±４６．８４　 １５４．３０±２７．８３　 ３８．１５±８．６９８　 ２８．７１±３．５４６　 １１．１２±５．０８９
补中益气丸低剂量组 ８　 ９１．７１±７０．３７　 １５６．００±２２．３２　 ３６．７４±６．３３０　 ２６．００±２．３０９　 １０．７４±４．６１１
补中益气丸中剂量组 ８　 ６４．５０±１９．５３　 １６４．８０±２０．００　 ３５．５８±８．５７１　 ２６．７５±３．１９６　 １０．２９±５．３４３
补中益气丸高剂量组 ８　 ６７．６３±１９．８６　 １５１．３０±２９．３７　 ４０．７３±６．５３７＊ ２８．６３±３．３３５　 １２．１６±５．８０４

　　注：与空白对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

续表４　各组小鼠血液生化指标水平比较（珚ｘ±ｓ）

　组别 鼠数 ＢＵＮ（ｍｍｏｌ／Ｌ） Ｃｒ（μｍｏｌ／Ｌ） ＧＬＵ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ＴＣ（ｍｇ／ｄｌ） ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ）

空白对照组 ８　 ５．８８６±１．０５９　 ２５．７１±６．４７３　 ４．１７１±１．８３２　 １．００６±０．１８９　 ０．９５３±０．５６５
补中益气丸低剂量组 ８　 ５．２００±１．４７９　 ３４．００±３．０９８＊ ３．９４３±０．９５７　 １．４２３±０．４２８　 ０．７７１±０．１４６
补中益气丸中剂量组 ８　 ５．３２５±０．６１４　 ２６．００±６．１４１　 ４．２６３±０．８２６　 １．４５６±０．４１２　 ０．８３６±０．２１７
补中益气丸高剂量组 ８　 ５．０５０±０．９８４　 ２７．７５±６．９６４　 ４．７５０±０．９９０　 １．７２６±０．４１４　 ０．９１５±０．２１１

　　注：与空白对照组比较，＊Ｐ＜０．０５

照组升高（Ｐ＜０．０５）；补中益气丸各剂量组ＢＵＮ、

ＧＬＵ、ＴＣ、ＴＧ含量与空白对照组比较，差异均无统
计学意义（Ｐ＞０．０５）。

３　讨论
中医学认为“百病之源，五脏为根”，本研究应用

的ＢＤＩ－ＧＳ评价系统以传统中医整体观为基础，根
据中医学的核心基础———五行理论（选取解剖学的
五脏为代表性指标）、三焦学说（选取机体免疫及内
分泌代表性的３个重要腺体）［７］和现代养生特别注
重骨质健康的代表性指标股骨［８］，结合体重变化观
察及血液生化指标检测整合而成。选取机体解剖学

９项重要脏器及组织代表性指标来表征受试物对机
体各脏器系统生理功能的影响，指标具体且全面。

脏器系数是脏器重量（ｍｇ）与体重（ｇ）的比值。

机体在健康生长状态下，各脏器组织发育得越好，重
量生长越大功能就越强，同时占体重份额越大承担
机体生理负荷越轻，机体就越健康。体重过大（及肥
胖）或脏器功能虚损，脏器组织作为机体的功能单位
生理负荷就会增加，可集中体现在脏器系数的变小

上，而带来相应的健康隐患。因此，脏器系数可以用
来表征受试物的保健功效或存在的负面效应。本研
究表明，补中益气丸高剂量组的胸腺脏器系数与空
白对照组相比差异有统计学意义（Ｐ＜０．０１），说明
补中益气丸有很好的增强免疫功效。同样值得注意
的是，本研究还发现补中益气丸高剂量组小鼠的股
骨与空白对照组比较，其脏器重量和脏器系数均有
增加（Ｐ＜０．０５或Ｐ＜０．０１），表明该药对于骨质疏
松症可能有一定的对抗及保健作用，值得进一步深
入研究。

本实验采用ＢＤＩ－ＧＳ评价体系对补中益气丸的
功效及可能存在的副作用进行综合评价。一般认为

ＢＤＩ＜０．７及ＧＳ＜９．０为明显副作用出现的标准，

本研究中各剂量组补中益气丸组的脏器组织重量、

系数ＢＤＩ均在０．８５以上，均是轻微的、机体可以耐
受的、不会出现明显可察觉症状的负效应，并未发现
其对机体脏器组织及整体存在明显副作用；而且ＧＳ
值也均高于９．０无损益的基本值，故服用该药总体
上对健康是有益的，在适当的剂量范围内可以放心
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使用。本研究补中益气丸剂量按照人体（按６０ｋｇ
计）的实际服用剂量与小鼠剂量按每千克体重及对
应人与小鼠的折算系数１２．３３［９］进行严格折算设
计。０．７５％补中益气丸的饲料配比相当于人体通常
每日服用９ｇ（１丸）的剂量；而１．５０％、２．２５％的饲
料配比分别相当于人日服用１８ｇ（２丸）、２７ｇ（３丸）

的补中益气丸。因此，各剂量的实验评价紧密结合
人体服药的实际情况进行设计，能使评价结果很好
地拟合人体服用实际功效，这也是本评价系统研究
设计的优势所在。
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