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少脑组织病理改变，提示其可能通过抑制无氧酵解

及降低脑水肿产生保护脑缺血作用。

脑缺血时由于EAA释放增加，作用于其受体，

引起受体门控型Ca2+通道开放，使Ca2+大量内流。

此外，线粒体及内质网膜CaZ+_ATP酶由于能量代

谢障碍而不能摄取细胞内过量的Ca2+而进一步加

重Ca2+超载。细胞内超载Ca2+可激活磷脂酶C，后

者使磷脂酰胆碱(PIP。)转变为三磷酸肌醇(IP。)

和二酯酰甘油(DAG)，IP。作用于其受体，导致细胞

内Ca2+库释放Ca抖，各种因素互相交叉促使细胞

内Ca2+超载。这是最终引起神经元不可逆性坏死的

主要原因。因而有效降低脑组织中Ca2+水平，可减

轻脑细胞的不可逆性坏死[8]。ASLS能明显降低实

验性脑缺血大鼠脑组织Ca抖水平，表明其对脑组织

的保护作用可能与降低脑组织中Ca2+水平有关。

脑缺血时细胞内Ca2上超载可激活依赖Ca2+蛋

白水解酶，使黄嘌呤脱氢酶(xD)变成黄嘌呤氧化

酶(XO)。次黄嘌呤(Hpy)在XO作用下生成黄嘌

呤(Xan)，Xan在XO作用下生成尿酸，这两个过程

均产生大量氧自由基，可攻击生物膜中多聚不饱和

脂肪酸引起脂质过氧化作用，形成脂质过氧化物，降

低膜的流动性，使膜的通透性增加，大量水分离子内

流，导致线粒体及细胞肿胀，抑制电子传递和氧化磷

酸化，进一步加重能量代谢障碍，溶酶体酶释放引起

细胞自身消化，最终导致细胞死亡[9J0|。ASLS能明

显降低实验性脑缺血大鼠脑组织MDA水平，提高

SOD活性，提示其可能通过清除氧自由基及提高抗

氧化酶活性对脑组织产生保护作用。研究还表明，

ASLS能明显降低实验性脑缺血大鼠的全血及血浆

黏度，抑制血小板的黏附物聚集功能m]，这对于防

治缺血性脑血管病也具有重要价值。
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麻黄汤拆方对过敏性炎症的抑制作用
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摘 要：目的 通过对麻黄汤各拆方配伍组合对嗜酸性粒细胞和肥大细胞的抑制作用探讨其配伍规律。方法 采

用在体试验观察致敏小鼠抗原攻击后肺灌洗液(BALF)和外周血中的嗜酸性粒细胞聚集反应，采用离体试验观察

致敏大鼠抗原攻击后腹腔肥大细胞脱颗粒反应。结果麻黄汤及拆方减少BALF和外周血中嗜酸性粒细胞的浸润

不完全相同；麻黄汤及拆方也不同程度抑制致敏大鼠腹腔肥大细胞脱颗粒反应。结论麻黄汤对嗜酸性粒细胞和

肥大细胞具有抑制作用，拆方分析显示麻黄汤全方效果最佳，并初步验证了麻黄汤组方的科学性和合理性。
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麻黄汤源于《伤寒论》，药味不多，配伍精当，是

历代中医学家倍为推崇的著名方剂，为了阐明麻黄

汤的配伍规律，进一步解释君臣佐使的配伍规律，本

课题组结合麻黄汤组方理论，采用叠加法对麻黄汤

进行拆方分组，进行了一系列的药理学、药化研究。

本实验观察麻黄汤及其不同配伍对小鼠嗜酸性粒细

胞聚集反应和大鼠肥大细胞脱颗粒反应的影响，旨

在从抗炎及抗过敏的角度来探讨麻黄汤组方的合理

性和配伍规律。

1材料与方法

1．1 动物：昆明种小鼠，清洁级，雌雄各半，体重

18425 g；SD大鼠，清洁级，雄性，体重180～250 g；

均由第一军医大学动物实验中心提供。

1．2 药品与试剂：麻黄为麻黄科植物草麻黄

Ephedra sinica Stapf的干燥草质茎，桂枝为樟科植

物肉桂Cinnamomum cassia Presl的干燥嫩枝，杏仁

为蔷薇科植物山杏Prunus armeniaca L．var．ansu

Maxim．的干燥成熟种子，甘草为豆科植物甘草

Glycyrrhiza uralensis Fisch．的于燥根及根茎。饮片

购自广东省药材公司中药饮片厂，经第一军医大学

中药鉴定学教研室鉴定。各配伍组合：1号全方：麻

黄、桂枝、甘草、杏仁；2号方：麻黄、桂枝、杏仁；3号

方：麻黄、桂枝、甘草；4号方：麻黄、桂枝；5号方：麻

黄、杏仁；6号方：麻黄、甘草；7号方：麻黄。制备各方

水煎液[1]：加水将饮片分别浸泡30 min，先煎麻黄

20 min，去沫，再和余药共煎30 rain，纱布粗滤去

渣，各配伍煎液中生药量同原方，煎法相同，煎后均

浓缩，使各配伍组合中各组成生药质量浓度与全方

中各相应生药质量浓度相同(各方均以含麻黄生药

0．5 g／mL为标准)，调pH值为7．4～7．8，备用；色

甘酸钠(武汉五景药业有限公司，批号：

20020912)；卵白蛋白(OVA，Sigma公司)。

1．3仪器：RE一52A旋转蒸发仪，上海亚荣生化仪

器厂；XDS一1B相差显微镜，重庆光学仪器厂；8453

紫外分光光度计，美国惠普公司。

1．4分组与造模：将昆明种小鼠随机分组，即对照

组、模型组、1～7号拆方组(10 mg／kg)、地塞米松

(2 mg／kg)阳性对照组。哮喘模型的制备参照文献

方法[2]。除对照组外其余各组在0、7、14 d ip含

OVA 10肛g及Al(OH)3 4 mg的PBS 0．5 mL。从

第15天开始，对照组除外，每天用5％OVA密闭

钟罩下雾化30 min，各组在激发前1 h ig给药，一

直到第22天。1～7号各组均以麻黄生药剂量5 g／

kg ig给药。

1．5 肺灌洗液(BALF)和外周血中嗜酸性粒细胞

测定[3]：末次给药1 h后，尾静脉取外周血，涂片，

Wright—Giemsa染色，高倍镜下白细胞分类计数。用

25％乌拉坦1 mL／kg麻醉小鼠，分离气管，行气管

插管，用注射器吸取1 mL含5 U／mL肝素钠的

Hanks液注入气道，来回灌洗2次，回收率为80％

以上。用计数板计数白细胞数目，其余BALF 1 500

r／min离心10 min，弃去上清液，取沉淀部分涂片，

用嗜酸性粒细胞特殊染色法染色，在显微镜油镜下

分类计数200个细胞，嗜酸性粒细胞呈伊红色，其

余部分按单核淋巴细胞计数(中性粒细胞极少，忽

略不计)。

1．6 腹腔肥大细胞脱颗粒测定[4]：将0VA(10％

A1(OH)。凝胶为佐剂)配制成2％溶液，每只大鼠

脚掌SC 1 mg 0VA致敏，3周后股动脉放血处死大

鼠，ip Hanks液10 mL，轻揉腹部1 min，剖腹收集

腹腔内的液体，置10 mL塑料试管内，室温1 200

r／min离心10 rain，去上清液，加适量Hanks液悬

浮细胞，分装于1．0 mL塑料试管内，每管0．2 mL，

随即分10组，对照组和模型组分别加0．4、0．2 mL

Hanks液，色甘酸钠组和麻黄汤拆方组分别加1．0

mg／L色甘酸钠溶液和麻黄汤及拆方0．2 mL。

37℃水浴孵育5 min，对照组除外，其余各组加

0．01 g／L OVA 0．2 mL抗原攻击，37℃水浴孵育

10 rain，取出，置于冰浴中。肥大细胞脱颗粒计数：将

中性红染色液滴于载玻片上，待玻片干燥，分别取各

管细胞悬液2～3滴于片上，在显微镜高倍镜下观

察肥大细胞脱颗粒的情况，计数200个细胞，计算

出净脱颗粒率和抑制率。

净脱颗粒率一实验组脱颗粒率一对照组脱颗粒率
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抑制率一(模型组净脱颗粒率一用药组净脱颗粒率)／模

型组净脱颗粒率×100％

1．7 数据处理：数据均用z±S表示，采用

SPSSl0．0软件用on—way—ANOVA进行处理，组间

比较采用SNK进行。

2 结果

2．1 麻黄汤及配伍拆方对致敏小鼠抗原攻击后

BALF中炎症细胞的影响：见表1。模型组致敏小鼠

抗原攻击后BALF中的白细胞总数较对照组升高；

分类计数中，模型组的嗜酸性粒细胞比率高于对照

组23倍，中性粒细胞的比率极低(<5％)，故忽略不

计。麻黄汤及拆方能够不同程度抑制BALF中白细

胞总数和嗜酸性粒细胞的增加；但5～7号方与模型

组比较差异不显著，1～4号方相互比较差异不显著。

表1麻黄汤及拆方配伍对致敏小鼠抗原攻击后

BALF中炎症细胞的影响(；±s)

Table 1 Effects of MHD and its composition on infla-

minatory corpuscle in BALF of sensitized mice

after challenged with antigen(工±s)

与对照组比较：4 4P<O．01

与模型组比较：。P<o．05 一P<O．01

。4P<O．01"US control group

。P<0．05’’P<O．01"US model group

2．2麻黄汤及其拆方对致敏小鼠抗原攻击后外周

血白细胞分类的影响：见表2。模型组致敏小鼠抗原

攻击后外周血嗜酸性粒细胞比对照组明显升高，中

性粒细胞和淋巴单核细胞无明显变化。麻黄汤及其

拆方和地塞米松均能不同程度抑制外周血嗜酸性粒

细胞升高反应。但4～7号方与模型组比较差异不明

显，1～3号方相互比较差异不显著。

2．3麻黄汤及其拆方对致敏大鼠抗原攻击后腹腔

肥大细胞脱颗粒的影响：见表3。致敏大鼠腹腔肥大

细胞无抗原攻击时脱颗粒数目仅占18．8％，抗原攻

击后脱颗粒数目明显增加，麻黄汤及其拆方和色甘

酸钠能不同程度地抑制肥大细胞脱颗粒反应，5～7

号方与模型组比较差异不显著。

表2麻黄汤及拆方配伍对致敏小鼠抗原攻击后

外周血白细胞分类的影响(i土s)

Table 2 Effects of MHD and its composition Oil leucocytic

grouping in peripheral blood of sensitized mice

after challenged with antigen(z土s)

与对照组比较：4 4P<O．01

与模型组比较：’P<O．05一P<0．0i

4 4 P<O．01"s control group

+P<O．05。”P<O．01"US model group

表3麻黄汤及拆方配伍对致敏大鼠抗原攻击后

腹腔肥大细胞脱颗粒的影响(x±S，n一8)

Table 3 Effects of MHD and its composition on degra—

nulation of peritoneal mast cells in sensitized

rats after challenged with antigen(J土s)

与对照组比较：4。P<O．01

与模型组比较：。P<0．05一P<O．01

4 4P<0．01"US control group

。P<O．05+’P<O．01"US model group

3讨论

中药配伍以七情合和为纲，目前对方剂配伍规

律的研究主要是用药理或化学的方法研究中药配伍

与药理效应或化学变化之间的关系。本实验主要通

过不同配伍对嗜酸性粒细胞和肥大细胞的抑制作用

来探讨配伍一药理效应改变的相互关系。

麻黄汤由君药麻黄，臣药桂枝，佐药杏仁，使药

甘草组成，在本实验中，麻黄汤全方在对嗜酸性粒细

胞和肥大细胞的抑制作用方面明显高于其拆方组

合，并且有麻黄、桂枝的组合对嗜酸性粒细胞和肥大
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细胞的抑制作用要强于其他组，初步说明麻黄汤中

麻黄、桂枝作为君臣药味的合理性，但是麻黄汤全方

和有麻黄、桂枝的配伍组间的抑制作用差异不显著。

其配伍规律的合理性有待进一步验证。
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毛茛提取液含药血清对家兔子宫平滑肌细胞的影响

蔡飒1，江涛1，李淑芳2，吴春高2

(1．广东药摹院药学系，广东广州 510224；2．贵阳医学院药理教研室，贵州贵阳550004)

毛茛为毛茛科植物毛茛Ranunculus japonicus

Thunb．的全草及根，味辛、性湿。全草含原白头翁

素(protoanemonin)和其二聚体白头翁素

(anemonin)。研究发现毛茛70％乙醇提取物对乙

酰胆碱、催产素和5一羟色胺所致的非妊娠大鼠子宫

的收缩有明显的松弛作用，并有剂量依赖性[1]，但未

对此作用深入研究。笔者在前期工作中，已利用离体

和在体子宫平滑肌实验明确毛茛乙醇提取液

(RJTE)对子宫平滑肌(USMC)的舒张作用，本实

验采用体外细胞培养技术及血清药理学方法从细胞

水平探索其作用机制。

1材料

1．1 动物：家兔由贵阳医学院实验动物中心提供，

合格证号为SCXK(黔)2002--0001。

1．2药品与试剂：RJTE，由暨南大学医药生物技术

研究开发中心提供。制备方法：取干品毛茛全草100

g，加70％乙醇300 mL，浸泡1 h，回流提取2 h，滤

过，滤渣再加70％乙醇200 mL回流提取1 h，滤

过，合并滤液，回收乙醇，并浓缩至含生药1 g／mL，

经定性定量鉴定其主要成分为生物碱类(>15 mg／

mL)、不饱和甾醇(>10 mg／mL)。DMEM培养基

(Gibco公司，美国)；台盼蓝(购自北京环亚泰克生

物工程公司，用生理盐水配成0．4％台盼蓝溶液)；

INDO一1一AM(美国Sigma公司，用DMS0溶解

INDO粉配成浓度为1×103}tmol／L的母液I；用

Hepes液将母液I配成浓度为10 tzmol／L的母液

Ⅱ，一20℃冻存备用)。

1．3 仪器：Sw—CJ一2FD净化工作台(苏州净化

设备有限公司)；CK30细胞培养用显微镜(日本

Olympus公司)；C02培养箱(美国Forma公司)；

960MC／960CRT型荧光分光光度计(上海分析仪

器总厂)。

2方法

2．1含药血清的制备：取家兔4只，体重为(2．5±

0．5)kg，3只分别每日给予RJTE(用蒸馏水配制)

20．8、10．4、5．2 g／kg，以5 mL／kg分2次ig(19隔

约8 h)，另一只每日ig等量生理盐水作为对照。连

续给药3 d。于末次给药后1、2、3 h(给药前禁食不

禁水8 h)，心脏采血各6 mL，无菌分离血清，经56

℃、30 min灭活处理后，一20℃冰箱保存备用。

2．2 USMC的培养

2．2．． 原代细胞培养：取雌性家兔，体重(2．0±

0．5)kg，迅速打击头部致死，无菌条件下取子宫。剔

除外层浆膜层，无菌棉签刮去内层黏膜层，将中间平

滑肌剪切成3～4 mm3组织小块。采用贴壁组织块法

和酶消化法结合的培养方法，向组织块中加入

0．15％胰酶作用20 min，2 000 r／min离心5 min，

弃上清液，重复3次。再加入含10％小牛血清的

DMEM培养液(约可淹过组织块而不致使其漂

浮)，并将培养瓶直立放置于CO。培养箱(持续通入

95％O。和5％CO：混合气体，37℃恒温，湿度保持

在85％～95％)中2 h待组织块贴壁，将培养瓶倒

转平放。根据瓶中培养液颜色变化情况进行换液。当

细胞占瓶底面积约50％，去掉组织块，在1～2周出

现致密细胞层后(即细胞占瓶底面积95％以上)，

加入消化液消化传代。
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