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用细胞学方法评价 12 种降压药的寒热药性 
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摘  要：目的  评价 12 种降压西药的寒热药性。方法  用噻唑蓝（MTT）比色法检测 12 种降压西药对 HepG2 细胞体外增

殖的影响，并用倒置显微镜观察其对细胞形态特征的影响。结果  利血平、倍他洛克、卡托普利、硝苯地平、氨氯地平的药

性为寒性；普萘洛尔、培哚普利、雷米普利、氯沙坦钾、尼群地平、吲达帕胺、氢氯噻嗪为热性。形态学观察表明利血平、

倍他洛克、卡托普利、硝苯地平、氨氯地平使细胞密度减小，固缩变圆；普萘洛尔、培哚普利、雷米普利、氯沙坦钾、尼群

地平、吲达帕胺、氢氯噻嗪在低浓度时可使细胞密度增加，结构致密、生长旺盛。结论  细胞学方法能够用于西药寒热药性

的评价，这为西药中药化提供了一种简单实用的评价寒热药性的方法。 
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Evaluation on cold-heat characteristics of 12 kinds of hypotensive drugs 
by cytological method 
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Abstract: Objective  To evaluate the cold-heat characteristics of 12 kinds of hypotensive drugs. Methods  MTT assay was used to 
investigate the effect of the 12 kinds of hypotensive drugs on the growth and proliferation of cultured HepG2 cells in vitro. 
Morphological changes were observed through inverted microscope. Results  Reserpine, Metoprolol, Captopril, Nifedipine, and 
AmLodipine showed cold or cool characteristics, while Propranolol, Perindopril, Ramipril, Losartan potassium, Nitrendipine, 
Indapamide, and Hydrochlorohthiazide showed hot or warm characteristics. Morphological observation demonstrated that the cell 
density of the cells treated with Reserpine, Metoprolol, Captopril, Nifedipine, and AmLodipine decreased, but the cell density of the 
cells treated with Propranolol, Perindopril, Ramipril, Losartan potassium, Nitrendipine, Indapamide, and Hydrochlorothiazide 
increased. Conclusion  The cytological method could be used to evaluate the cold-heat characteristics of Western medicine. This 
simple and reliable method will promote the Chinese medicalization of Western medicine. 
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“西药中药化”是以中医药理论为指导，以中药

的特性和功效为指标来研究临床使用的西药，使之

具有中药的理论、特性和功效内容，从而不仅能为

西医使用，也能被中医按中医药理论来使用[1]。通

过临床观察研究西药中药化是主要的研究方法，但

难点在于，其一使用西药的主要是西医，他们不懂

或者对西药中药化不感兴趣。其二，西药临床用药

时常多种药物配合使用，这样难以区分每个药的中

药属性。虽然西药中药化研究进行了 30 多年，也只

有 20 多个西药赋予了中药属性。因此，不难看出限

制西药中药化的主要问题是缺乏实验方法。如果有

了实验方法将会大大加快西药中药化研究的进程。 
中药药性中最重要的当属寒热药性，《神农本草

经》中曾有记载，“疗寒以热药”，“疗热以寒药”。

古代中医名家陶弘景曾说过“药物甘苦之味可略，

唯冷热须明”。可见寒热药性是中药的首要药性。寒 
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与凉、温与热之间仅程度上的不同，实际只有寒热

两种药性。那么，西药中药化研究首先要搞清楚的

也应该是寒热属性，至于五味、归经、配伍等可在

以后的临床使用中补充。 
传统上中药寒热药性是通过人体对临床用药的

反应总结获得的。在中医证本质研究中用热药造热

证动物模型或寒药造寒证模型的方法也可以用来评

价药物的寒热属性。近年来，许多研究者应用现代

实验技术，如基因芯片技术、生化技术、红外成像

技术、生物热动力学技术等[2]对中药的寒热药性进

行了广泛的研究，其中包括中药药性与生物学系统、

基因组学、生物热力学系统等[3]方面关系的研究。

并建立了动物实验法[4-5]、微量量热法[6]、红外扫描

成像法[7-8]、冷热板示差法[9-10]、细胞学评价法（MTT
法）[11-13]等方法来对寒热药性进行评价。中医对寒

热药性的认识是温热药作用于机体表现为生理功能

的亢奋，而寒凉药则表现为抑制[1]。这在用寒、热

中药所造的寒证和热证动物模型上也有体现，如热

药使动物体温上升、中枢兴奋、代谢增强；而寒药

则相反。因此推测寒、热中药对于离体培养细胞的

生长代谢也应该有一定的影响，即在一定浓度范围

内，热药可能会促进细胞生长、代谢、增殖，而寒

药会表现为抑制。通过数十味公认寒热药性中药的

验证，证明用细胞学方法评价中药寒热药性是切实

可行的，而且具有简便、快速、重现性好等诸多优

点[11-13]。本文把这一方法用于西药的寒热药性评价，

为西药中药化研究提供实验方法，促进西药中药化

的进程。 
高血压是一种严重威胁人类健康的多发性心脑

血管疾病，常用降压西药根据作用部位分为作用于

自主神经系统、影响肾素–血管紧张素–醛固酮系

统（RAS）、作用于离子通道、利尿药 4 大类药物[14]，

通过长期的临床应用发现同类降压药物对不同高血

压患者在控制血压、改善临床症状上的作用效果不

尽相同[15-16]。如果能了解这些药物的寒热属性，可

根据患者体质的寒热证型选择用药，则很有可能会

提高临床治疗效果。本文分别选择 4 类降压西药中

常用的 12 种作为研究对象，评价其寒热药性。 
1  仪器和材料 
1.1  仪器 

CO2 培养箱（Sanyo 公司）、超净工作台（苏州

安泰空气技术有限公司）、Quant 酶标仪（美国

Bio-Tek）、细胞 96 孔培养板与普通倒置光学显微镜。 

1.2  药品与试剂 
12 种降压西药：利血平（批号 111208，西安天

一秦昆制药有限责任公司）、倍他洛克（批号

1308026，阿利斯康制药公司）、卡托普利（批号

111208111，常州制药厂有限公司）、硝苯地平（批

号 C111002，山西云鹏制药有限公司）、氨氯地平（批

号 20120305，广州彼迪药业有限公司）、普萘洛尔

（批号 1203192-2，西安利君制药有限责任公司）、

培哚普利（批号 2001531，天津施维雅制药有限公

司）、雷米普利（批号 C1004，赛诺菲安特万制药有

限公司）、氯沙坦钾（批号 110488，杭州默沙东制

药有限公司）、尼群地平（批号 H12002，西安博爱

制药有限责任公司）、吲达帕胺（批号 1108074，天

津力生制药股份有限公司）、氢氯噻嗪（批号

A111102，山西云鹏制药有限公司）、HyClone 改良

型 RPMI-1640 培养液（赛默飞世尔生物化学制品北

京有限公司）、四季青无支原体胎牛血清（杭州四季

青生物工程材料有限公司）、二甲基亚砜（DMSO）、

磷酸缓冲液（PBS）、MTT、0.25%胰蛋白酶（西安

舟鼎国生物技术有限公司）。 
1.3  细胞株 

第四军医大学提供的人肝癌细胞株 HepG2。 
2  方法 
2.1  受试药品溶液的制备 

将所选药物（12 种降压西药）分别碾成粉末，

根据各药物的规格，称取一定量药物粉末溶解于 1 
mL DMSO，配制其质量浓度分别为 0.01、0.05、0.1、
0.5、1、2、5、10 mg/mL 的供试品溶液，常温保存。 
2.2  细胞培养 

将 HepG2 细胞于含有 10% 胎牛血清的

RPMI-1640 培养液（pH 7.0～7.4）中，在恒温培养箱

中 37 ℃、5% CO2及饱和湿度条件下进行传代培养。 
2.3  MTT 试验 

取对数生长期 HepG2 细胞，将细胞密度调整为

5×107/L 并接种于 96 孔板上，每孔加入 200 μL 
RPMI-1640 培养基，置于恒温培养箱中 37 ℃、5% 
CO2 及饱和湿度条件下培养 24 h。待细胞贴壁后，

更换新鲜培养液（200 μL/孔）。实验组每孔加入 2 μL
的药品溶液，使得每个浓度梯度的终质量浓度分别

为 0.1、0.5、1、5、10、20、50、100 μg/mL，同时

设置对照组和调零孔。每个处理组设置 3 个平行孔。

加药完毕后，96 孔板置于恒温培养箱中培养 48 h，
换新鲜培养液（180 μL/孔），每孔加入新鲜配制的
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MTT 溶液（5 g/L）20 μL，继续在恒温培养箱中培

养 4 h。吸弃上清液，每孔加入 150 μL DMSO，震

荡 10 min（60 次/min）后，用酶联免疫标定仪测定

490 nm 处吸光度（A）值。按下列公式计算细胞抑制

率。抑制率为正值表示对细胞增殖有抑制作用，负

值表示对细胞增殖有促进作用[11-13]，实验重复 3 次。 

细胞抑制率＝1－实验组 A 值/对照组 A 值 

2.4  统计学处理 
数据以 ±x s 表示，组间比较采用 t 检验。 

3  结果 
3.1  MTT 法检测 

加药培养 48 h 后用 MTT 法分别检测 12 种降压

西药在 0.1～100 μg/mL 对 HepG2 细胞体外增殖的

影响，所得实验数据通过 t 检验处理后见表 1。 

表 1  12 种降压药对 HepG2 细胞体外增殖的影响 ( ± = 3x s n, ) 
Table 1  Effects of 12 kinds of antihypertensive drugs on proliferation of HepG2 cells in vitro ( ± = 3x s n, ) 

利血平 倍他洛克 普萘洛尔 卡托普利 雷米普利 培哚普利 剂量/  
(μg·mL−1) A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/%

0.1 0.982±0.003 0.71 0.982±0.011* 0.67 0.967±0.015* −0.41 0.914±0.041* 7.58 1.105±0.006* −6.25 1.072±0.044* −3.06 
0.5 0.950±0.001* 3.94 0.975±0.003* 1.42 0.959±0.004* −2.39 0.854±0.007** 13.65 1.110±0.012** −6.73 1.064±0.014* −2.31 
1 0.880±0.005* 4.59 0.943±0.001** 4.69 0.998±0.012** −3.64 0.886±0.021** 10.41 1.156±0.004* −11.15 1.087±0.001** −4.52 
5 0.794±0.002** 15.12 0.899±0.023** 9.09 0.828±0.006* 5.07 0.848±0.034* 14.26 1.083±0.005 −4.13 1.088±0.005** −4.62 

10 0.485±0.046** 50.96 0.920±0.014* 6.98 0.916±0.002* 4.88 0.934±0.012* 5.56 1.240±0.008** −19.23 1.140±0.034** −9.62 
20 0.098±0.011** 90.09 0.932±0.007* 5.76 0.728±0.022* 24.40 0.881±0.010** 10.92 1.031±0.002* 0.87 1.044±0.012* −0.38 
50 0.089±0.001** 91.00 0.927±0.045* 6.27 0.208±0.007** 78.40 0.856±0.007* 13.45 1.123±0.017** −7.98 1.128±0.068* −8.46 

100 0.098±0.003** 90.09 0.805±0.001** 18.60 0.077±0.001** 92.00 0.819±0.012* 17.19 1.069±0.008* −2.79 0.998±0.004* 4.04 
对照 0.989±0.029 － 0.989±0.029 － 0.963±0.015 － 0.989±0.029 － 1.040±0.009 － 1.040±0.009 － 

氯沙坦钾 硝苯地平 氨氯地平 尼群地平 吲达帕胺 氢氯噻嗪 剂量/  
(μg·mL−1) A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/% A 值 抑制率/%

0.1 1.059±0.001 −1.83 0.804±0.024* 1.47 1.026±0.033* 1.35 0.988±0.017* −2.60 1.011±0.015* −2.22 1.011±0.034 −4.98 
0.5 1.053±0.016 −1.24 0.766±0.013** 6.12 1.004±0.013* 3.46 0.965±0.009* −0.21 1.008±0.045* −1.92 1.034±0.012 −7.37 
1 1.076±0.034* −3.46 0.791±0.001* 3.06 0.975±0.007** 6.25 0.864±0.015* 10.28 0.933±0.007* 5.66 0.878±0.009* 8.83 
5 1.044±0.004** −0.38 0.941±0.003* 7.66 0.779±0.025* 25.09 0.729±0.023** 24.30 0.738±0.011** 25.38 0.916±0.027** 4.88 

10 1.046±0.013* −0.58 0.950±0.001* 1.35 0.147±0.013** 85.87 0.414±0.009** 57.01 0.856±0.004* 13.45 0.960±0.002* 0.31 
20 0.969±0.003** 6.83 0.668±0.027* 30.63 0.087±0.003* 91.63 0.098±0.001** 89.62 0.820±0.022** 17.09 0.940±0.012** 2.39 
50 0.919±0.002* 11.63 0.374±0.004* 61.16 0.084±0.001* 91.92 0.217±0.011* 77.47 0.832±0.008* 15.87 0.945±0.007* 1.87 

100 0.976±0.067* 6.15 0.100±0.003** 89.62 0.089±0.001* 91.44 0.247±0.008* 74.35 0.814±0.001* 17.69 0.939±0.035* 2.49 
对照 1.040±0.009 － 0.963±0.015 － 1.040±0.009 － 0.963±0.015 － 0.989±0.029 － 0.963±0.015 － 

与对照组比较：*P＜0.05  **P＜0.01 
*P＜0.05  **P＜0.01 vs control group 

为了更直观的反应此抑制率变化的趋势，以抑

制率对浓度作图，得到图 1。通过表 1、图 1 可以

看出，利血平、倍他洛克、卡托普利、硝苯地平、

氨氯地平在 0.1～100 μg/mL 对 HepG2 细胞的生长

抑制率都为正值，说明这 5 种药在整个浓度范围内

都抑制细胞的生长，并有明显的浓度相关关系，说

明它们的药性为寒性。普萘洛尔、培哚普利、雷米

普利、氯沙坦钾、尼群地平、吲达帕胺、氢氯噻嗪

对 HepG2 细胞体外增殖的抑制率虽然在高浓度时

正值，但在低浓度时为负值，判定其药性为温热性。 

 

图 1  12 种降压西药对 HepG2 细胞增殖抑制率的影响 
Fig. 1  Inhibitory rates of 12 kinds of antihypertensive 

    drugs on proliferation of HepG2 cells in vitro 

3.2  12 种降压西药对 HepG2 细胞形态的影响 
分别选取 12 种降压西药对 HepG2 细胞促进或

抑制作用明显的浓度的细胞进行拍照，照片见图 2。
可以看出，正常的 HepG2 细胞呈不规则多边形，堆

积生长，细胞致密。与空白组及对照组比较，促进

细胞生长的药物浓度下的细胞密度明显增大，而抑

制细胞生长的药物浓度下的细胞密度明显降低，且

细胞间结构松散，颗粒感增强。 

 

利血平
倍他洛克
普萘洛尔
卡托普利
雷米普利
陪哚普利
氯沙坦钾
硝苯地平
氨氯地平
尼群地平
吲达帕胺
氢氯噻嗪

100
 80

60
40
20
0

−20
−40

抑
制
率

/%
 

0.1  0.5   1    5   10   20   50  100 
质量浓度/(μg·mL−1) 



  Drug Evaluation Research  第 37 卷 第 3 期  2014 年 6 月 - 225 -

   
空白（HepG2）            对照（2 μL DMSO） 

    
利血平（50 μg·mL−1）        倍他洛克（50 μg·mL−1）       普萘洛尔（5 μg·mL−1）      卡托普利（50 μg·mL−1） 

    
雷米普利（5 μg·mL−1）       培哚普利（5 μg·mL−1）       氯沙坦钾（5 μg·mL−1）       硝苯地平（50 μg·mL−1） 

    
氨氯地平（50 μg·mL−1）     尼群地平（5 μg·mL−1）       吲达帕胺（0.5 μg·mL−1）      氢氯噻嗪（0.5 μg·mL−1） 

图 2  12 种降压药对 HepG2 细胞形态及密度的影响 
Fig. 2  Effects of 12 kinds of antihypertensive drugs on morphology and density of HepG2 cells in vitro 

4  讨论 
4.1  从组成成分看西药主要是单一成分，但不排除

混合物，而中药主要是混合物，但也有单一成分，

所以化学成分的组成不是中药与西药的根本区别。

中药与西药的根本区别在于中药具有中药药性，即

四气五味、升降沉浮、归经、配伍、禁忌等，而西

药没有。如果能赋予西药的中药药性，那么具有中

药药性的西药就可以在中药理论指导下为中医所

用，提高临床治疗效果。西药中药化的研究方法主

要是通过临床观察、总结获得西药的中药属性。如

对阿托品的研究结果表明其药性温，药味属苦兼有

微辛，归心、肺、脾胃经，具温肺化痰、回阳救逆

等功效，适于治疗寒症[17-18]。利血平对阴虚阳亢、

肝阳上亢高血压患者有效，痰浊内阻型高血压患者

无效，综合归纳性凉、味甘、归肝经，具平肝潜阳、

清泻肝火之功效[19]。头孢菌素对细菌感染之热证患

者有效，寒证者无效，归纳其味苦、性寒，归肺、

胆、膀胱经，具清热解毒、化痰燥湿功效，主治湿

热证、痰热证、热毒证[20-21]。几种治疗卒中的静脉

用药的性味归经、功效主治及用法用量也有总    
结[22]。吲达帕胺(寿比山)对痰湿壅盛型高血压患者

的降压疗效及降压幅度均优于阴虚阳亢患者，且耐

受性好[23]。吗丁啉的性味辛、苦、寒，归脾、胃、

肝经，具有和胃降逆、疏肝清热、活血化湿的功效，

主治功能性消化不良属肝胃不和、肝胃郁热、肝郁

脾虚和脾胃湿热证型的患者[24]。氨茶碱味苦咸、性

温、辛甘发散、入肺经，具温宣平喘、温肺化痰等

功效[25]。以上结果证明西药确实具有中药特性，进
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行西药中药化研究是可行的[26-30]。 
4.2  药物作用于细胞可能会促进细胞的生长，也可

能会抑制。以往对公认寒热性中药的验证实验表明

促进表示热性，而抑制表示寒性。但也有例外，如

附子公认为大热之药，而对细胞则表现为抑制。后

来经过反复实验验证发现热性太强也会表现为抑

制，但这种抑制当将浓度稀释时也会变为促进。也

就是说有部分热药浓度大时表现为抑制，而浓度小

时则表现为促进。据此普萘洛尔、培哚普利、雷米

普利、氯沙坦钾、尼群地平、吲达帕胺、氢氯噻嗪

均表现为热性，因为它们虽然浓度大时表现为抑制，

但浓度小时为促进。 
4.3  上述两组数据值得特别关注，一组是卡托普

利、培哚普利、雷米普利。另一组是硝苯地平、氨

氯地平、尼群地平。这两组药物在西药看来分属普

利类和地平类降压药。前者属于血管紧张素转化酶

抑制剂，后者属二氢吡啶类钙离子拮抗剂。对于西

药来说同一类药物其作用靶点一样，药物结构中的

药效团也一样。上述数据得出的寒热药性卡托普利

为寒性，培哚普利、雷米普利为热性；硝苯地平和

氨氯地平为寒性，而尼群地平为热性。这说明寒热

药性的本质和西药的药效基团及作用靶点不是完全

相关。西药中的非药效团结构对其寒热性质有重要

影响。寒热药性与化学结构关系密切，同类化合物

结构的变化会改变其寒热属性。这也为同一类西药

通过改变结构调节寒热药性提供了可能。 
4.3  本文对 12 种降压药进行了寒热药性的初步评

价，实验结果判定如下：12 种降压西药中作用于自

主神经系统的药物利血平、倍他洛克为寒性，普萘

洛尔为热性；影响肾素–血管紧张素–醛固酮系统

（RAS）的药物卡托普利为寒性，培哚普利、雷米普

利、氯沙坦钾为热性；作用于离子通道的药物硝苯

地平、氨氯地平为寒性，尼群地平为热性；利尿药

吲达帕胺和氢氯噻嗪为热性。所得结果为进一步研

究提供了重要的参考线索。其中利血平[18]、吲达帕

胺[22]、氢氯噻嗪[15]与已有的临床研究结果一致，说

明本文所建立的方法是切实可行的。其余药物的寒

热属性还未见临床研究，本文所得结果最终还需临

床验证。如果得到证明，将为医生根据病患寒热体

质选择更加有效的辨证施治药物提供指导，相信可

以提高临床治疗效果，同时也会为西药中药化研究

做出贡献。 
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4  讨论 
中医肾阳虚证是指全身机能低下伴见寒象，是

肾脏阳气虚衰表现的证候，多由素体阳虚或年高肾

亏以及久病伤肾等因素引起。氢化可的松模型是经

典的肾阳虚证动物模型，显示下丘脑-垂体-肾上腺

皮质轴功能受到抑制，所以小鼠畏寒肢冷、拱背蜷

曲[4]。雄性小鼠去势后因其阳精减少，元阳亏损，

肾气不固，从而引发肾阳虚。 
现代医学调查显示，随着生活节奏的加快和生

存环境的改变，绝大部分 20～45 岁的青壮年人士都

表现出不同程度的亚健康，男性亚健康的发生率达

到了 65.70%，躯体性症状中出现频率最多的是腰酸

背痛、精力下降、体力不足；精神症状出现率最高

的是记忆力减退，注意力不集中，其次为失眠多梦、

白天倦怠。要彻底摆脱亚健康的状态，首要的解决

办法就是要补肾。 
本实验的结果表明，东革阿里具有明显的雄激

素样作用及改善肾阳虚的作用。为东革阿里用于滋

补强身，改善亚健康状态，旺盛精神及增强男性性

功能等提供了实验依据。 
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