
·3312· 中草药 2021 年 6 月 第 52 卷 第 11 期  Chinese Traditional and Herbal Drugs 2021 June Vol. 52 No. 11 

   

                                                       

防风不同提取部位的燥性差异及其对胶原诱导性关节炎大鼠滑膜水通道
蛋白的影响 1 
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摘  要：目的  观察防风 Saposhnikovia divaricata 不同提取部位的燥性，考察其对胶原诱导性关节炎（collagen-induced 
arthritis，CIA）大鼠滑膜水通道蛋白（aquaporin，AQP）的影响。方法  以正常大鼠为对象，选择饮水量、尿量、粪便含水

量、环磷酸腺苷（cyclic adenosine monophosphate，cAMP）含量、环磷酸鸟苷（cyclic guanosine monophosphate，cGMP）含

量、血液流变学及不同组织中 AQP 的表达水平为指标，观察防风不同提取部位的燥性效应；采用 CIA 大鼠模型，通过测定

关节肿胀度、炎症因子含量及关节滑膜 AQP-1 的表达水平，评价防风不同提取部位对 CIA 大鼠的影响。结果  防风石油醚

部位明显增加正常大鼠的饮水量、尿量，降低粪便含水量，升高血清中 cAMP 含量和全血黏度，降低肾组织中 AQP-2、颌

下腺组织中 AQP-5 和结肠中 AQP-9 的表达水平（P＜0.05、0.01）；防风石油醚部位、正丁醇部位和总提取物能明显降低关

节炎大鼠的足肿胀程度，减少血清中白细胞介素-1β（interleukin-1β，IL-1β）、肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）
和前列腺素 E2（prostaglandin E2，PGE2）含量，降低滑膜组织中 AQP-1 的表达水平（P＜0.05、0.01）。结论  防风石油醚部

位具有一定的燥性和抗关节炎作用，防风总提取物具有较好的抗关节炎作用，但未见明显的燥性效应，其机制可能与防风不

同部位对不同亚型的 AQP 差异调控有关。 
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Dryness difference of different extracts of Saposhnikovia divaricata and their 
effects on synovial aquaporin in collagen-induced arthritis rats 
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Abstract: Objective  To observe the dryness of different extracts of Saposhnikovia divaricata, and investigate their effect on 
synovial aquaporin (AQP) in collagen-induced arthritis (CIA) rats. Methods  The normal rats were given with different extracts of 
S. divaricata, the amount of drinking water, urine volume, fecal water content, cyclic adenosine monophosphate (cAMP), cyclic 
guanosine monophosphate (cGMP) content, hemorheology and the expression level of aquaporin in different tissues were selected as 
indicators to observe the dryness effects of different extraction of S. divaricata. The rat model of collagen-induced arthritis CIA was 
successfully established, the degree of paw swelling, the contents of inflammatory factors and the expression of AQP-1 in synovial 
were measured to evaluate the effects of different extracts of S. divaricata in collagen-induced arthritis rats. Results  The petroleum 
ether extracts of S. divaricata significantly increased the water intake, urine volume, reduced the fecal water content, increased serum 
cAMP content and blood viscosity, decreased the expression level of AQP-2 in renal, AQP-5 in submandibular gland and AQP-9 in 
colon in normal rats (P < 0.05, 0.01). The petroleum ether extracts and total extract of S. divaricata significantly reduced the degree 
of paw swelling and the contents of interleukin-1β (IL-1β), tumor necrosis factor-α (TNF-α), and prostaglandin E2 (PGE2) in serum, 
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and decreased the expression level of AQP-1 in synovial tissue of arthritic rats (P < 0.05, 0.01). Conclusion  The petroleum ether 
extracts of S. divaricata showed dryness and anti-arthritis effects. The total extract of S. divaricata have anti-arthritis effects, but no 
obvious dryness effects, which may be related to the regulation of different subtypes of AQP of different extracts of S. divaricata. 
Key words: Saposhnikovia divaricata (Turcz.) Schischk.; different extracts; dryness; collagen-induced arthritis; aquaporin

风药是具有祛风胜湿、升发清阳等作用，用于

风邪致病的一类药物，属于法象药理的称谓。风药

气轻味薄，性味多辛香走窜，因其温燥之性而易于

耗气伤阴，产生口渴多饮、大便干结、口鼻干燥等

燥性症状。燥性是对中药祛除湿邪作用的概括，是

中药的固有性能和特定效用表征，燥能除湿是中药

发挥治疗作用的性质，过燥伤阴则是药物产生不良

反应的因素。防风为风药的典型代表，具有祛风解

表、胜湿止痛、升清燥湿的功效，其性平和，质松

而润，辛甘发散而无燥烈伤阴之弊，被誉为“风药

中之润剂”。目前已有文献在传统理论方面对防风

“风药中之润剂”的特性进行了研究[1]，但对其现代

科学内涵的诠释则未见报道。 
水通道蛋白（aquaporin，AQP）是特异性跨膜

转运水的蛋白家族，至今已发现有 13 种亚型 AQP，
表达于不同组织器官中，参与水的吸收与转运，与

机体津液的生成、输布、排泄关系密切[2]。AQP 受

多种机制调节，其表达和功能异常可导致水液代谢

紊乱[3]。中医认为，湿邪致病从其性状上可分为有

形可见的湿病如水肿和潜在不可见的湿病如风湿痹

痛，但均与津液失衡有关，AQP 可能是津液病证发

生的生物学基础[4]。基于“风能胜湿，过燥伤阴”

的中医理论，AQP 可能是风药治病与致病的靶点。

本实验通过正常大鼠并以饮水量、尿量、大便含水

量 、 血 清 环 磷 酸 腺 苷 （ cyclic adenosine 
monophosphate，cAMP）含量、环磷酸鸟苷（cyclic 
guanosine monophosphate，cGMP）含量、血液流变

学和不同组织中不同亚型的 AQP 表达量等为指标，

考察防风不同提取部位的燥性效应；通过胶原诱导

性关节炎（collagen-induced arthritis，CIA）大鼠模

型，选取关节肿胀度、炎症因子及关节滑膜 AQP-1
为评价指标，探究防风不同提取部位胜湿止痛的作

用机制，以期为阐明防风“风药中之润剂”的特性

奠定基础，也为风药的合理运用提供依据。 
1  材料 
1.1  动物 

SPF 级 8 周龄雄性 SD 大鼠，体质量（200±10）g，
由河南省实验动物中心提供，许可证号 SCXK（豫）

2015-0004，饲养于河南省中医药研究院实验动物中

心，标准饲料喂养，自由饮食饮水。本实验经河南

省中医药研究院实验动物伦理委员会批准，批准号

HNZYYYJ2019-0039。 
1.2  药物与试剂 

防风、羌活购自亳州市张仲景中药饮片有限责

任公司，经河南省中医药研究院中药研究所王慧森

副 研 究 员 鉴 定 ， 分 别 为 伞 形 科 植 物 防 风

Saposhnikovia divaricata (Turcz.) Schischk. 的干燥

根和伞形科植物羌活 Notopterygium incisum Ting ex 
H. T. Chang. 的干燥根及根茎，均符合《中国药典》

2020 年版项下规定。 
弗氏完全佐剂、牛源 II 型胶原，美国 Sigma 公

司；cAMP、cGMP 试剂盒，北京华英生物技术研究

所；白细胞介素-1β（interleukin-1β，IL-1β）、IL-6、
肿瘤坏死因子-α（tumor necrosis factor-α，TNF-α）
和前列腺素 E2（prostaglandin E2，PGE2）试剂盒，

北京索莱宝科技有限公司；AQP-1、AQP-2、AQP-4、
AQP-5、AQP-9、β-actin 抗体和羊抗兔 IgG 二抗，

北京博奥森生物技术有限公司。 
1.3  仪器 

Synergy NEO 全功能酶标仪，美国 Bio-Tek 公

司；电泳仪、转印槽，北京六一生物科技有限公司；

FluorChem R 凝胶成像分析仪，美国 ProteinSimple
公司；PV-200 足趾容积测量仪，成都泰盟软件有限

公司；LBY-N6C 血液流变仪，北京普利生仪器有限

公司；RM2245 型切片机，德国 Leica 公司；CX31
显微镜，日本 Olympus 公司。 
2  方法 
2.1  防风不同提取部位及羌活总提取物的制备 
2.1.1  防风总提取物  防风粉碎过 40 目筛，称取

500 g 药材粉末，加入 8 倍量 95%乙醇加热回流提

取 2 次，每次 1.5 h，将 2 次滤液合并，回收溶剂至

无醇味，得乙醇提取物。剩余残渣用 6 倍量蒸馏水

煎煮 2 次，每次 1.0 h，滤过合并，浓缩干燥后得水

提取物。将乙醇提取物与水提取物混合，作为防风

总提取物，高效液相色谱法分析升麻素苷质量分数

为 1.07%。取一部分用于分离制备不同极性部位，
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其余实验时用 2%聚山梨酯 80 配制成含生药量 2.5 
g/mL 的溶液。 
2.1.2  防风不同极性提取部位  取防风总提取物浸

膏用适量蒸馏水制成混悬液，然后依次用等体积的

石油醚、醋酸乙酯、正丁醇萃取 3 次，合并各部分

萃取液，减压回收溶剂分别得石油醚、醋酸乙醋、

正丁醇及萃余水部位。实验时用 2%聚山梨酯 80 配

制成含生药量 2.5 g/mL 的溶液。 
2.1.3  羌活总提取物  按照“2.1.1”项防风总提取

物的制备方法制备羌活总提取物，用 2%聚山梨酯

80 配制成含生药量 2.5 g/mL 的溶液供实验用。 
2.2  防风不同提取部位的燥性实验 
2.2.1  分组及给药  雄性 SD 大鼠适应性饲养 3 d
后，根据体质量随机分为 7 组：对照组、羌活组（5.0 
g/kg）、防风石油醚部位组、防风醋酸乙酯部位组、

防风正丁醇部位组、防风水部位组和防风总提取物

组（按等效剂量 5 倍确定防风不同部位给药剂量，

均按生药量为 5.0 g/kg），每组 10 只。对照组 ig 给

予生理盐水，其余组 ig 给予相应药物，每天给药 1
次，连续 28 d。 
2.2.2  饮水量、尿量和粪便含水量  于给药第 24
天开始将大鼠放入代谢笼内，每日定时定量添加饮

水，记录大鼠每日的饮水量和排尿量，连续记录 3 d，
取平均值。第 27 天收集 12 h 的新鲜大便，称湿质

量，然后置于 110 ℃烘箱中干燥 2 h，称干质量，

计算粪便含水量。 
2.2.3  血清中 cAMP、cGMP 含量  末次给药后大

鼠禁食 12 h，ip 10%水合氯醛麻醉，腹主动脉取血，

3000 r/min 离心 10 min，分离血清，采用酶联免疫

吸附法（ELISA）检测大鼠血清 cAMP、cGMP 含

量，并计算 cAMP/cGMP 值。 
2.2.4  血液流变学指标  腹主动脉取血 2 mL 置于

肝素钠抗凝的采血管中，吸取全血加入血液流变仪

的样品槽中，测定低切（1 s−1）、中切（5、50 s−1）

和高切（200 s−1）下的全血黏度。 
2.2.5  AQP 表达检测  取血后分离大鼠肾、颌下腺

和结肠，RIPA 裂解液提取组织蛋白，BCA 法检测蛋

白浓度，变性后取等量蛋白经 15% SDS-PAGE 分离

后转移至 PVDF 膜，5%脱脂奶粉室温封闭 1 h，弃去

封闭液，漂洗 3 次后分别加 AQP-2（1∶800）、AQP-5
（1∶600）、AQP-4（1∶600）、AQP-9（1∶600）及

β-actin 一抗（1∶1000），4 ℃过夜，漂洗 3 次，滴

加二抗室温孵育 1 h，洗膜后 ECL 显色液曝光，拍照，

Image J 软件对蛋白条带进行分析，以目的条带/ 
β-actin（内参）灰度值分析肾中 AQP-2、颌下腺中

AQP-5、结肠中 AQP-4 及 AQP-9 的蛋白表达。 
2.3  防风不同提取部位对关节炎大鼠的影响  
2.3.1  造模、分组及给药  雄性 SD 大鼠适应性饲

养 3 d 后根据体质量随机分为 8 组：对照组、模型

组、羌活组（5.0 g/kg）、防风石油醚部位组、防风

醋酸乙酯部位组、防风正丁醇部位组、防风水部位

组和防风总提取物组（按等效剂量 5 倍确定防风不

同部位给药剂量，均按生药量为 5.0 g/kg），每组 10
只。将牛 II 型胶原（type II collagen，CII）溶于 0.1 
mol/L 醋酸中配制成质量浓度为 2.0 g/L 的溶液，混

匀后 4 ℃过夜，次日与等体积的弗氏完全佐剂充分

乳化，制成含 CII 1 g/L 的乳化剂。除对照组外，其

余各组大鼠于背部、尾根部、右后足底多点共注射

乳化剂 0.1 mL，第 8 天以 0.1 mL 同种乳剂尾根部

注射加强免疫 1 次，建立 CIA 大鼠模型[5]，对照组

注射生理盐水。各给药组于造模当天起分别 ig 给予

相应药物，对照组和模型组 ig 给予等体积的蒸馏

水，1 次/d，连续 28 d。 
2.3.2  一般情况  每天观察动物精神状态、毛发色

泽、活动等情况并记录。 
2.3.3  大鼠足跖肿胀度  分别于造模前及第 7、
14、21、28 天用足趾容积测量仪测量大鼠左、右

后足容积，以大鼠造模前后的足趾容积差值为足跖

肿胀度。右后足为原发性病变侧，左后足为继发性

病变侧。 
2.3.4  血清中 IL-1β、IL-6、TNF-α 和 PGE2 含量  末
次给药 24 h 后，大鼠 ip 10%水合氯醛麻醉，腹主动

脉取血，离心分离血清，采用 ELISA 试剂盒检测血

清中 IL-1β、IL-6、TNF-α 和 PGE2 的含量。 
2.3.5  踝关节组织形态学观察  分离大鼠右后踝关

节，用 4%的多聚甲醛溶液固定，经脱钙，乙醇逐

级脱水，二甲苯透明，石蜡包理，切片，进行 HE
染色，光学显微镜下观察病理组织学变化。 
2.3.6  滑膜组织中 AQP-1 的表达  取大鼠右后膝

关节滑膜组织，用含蛋白酶抑制剂的 RIPA 裂解液

提取组织总蛋白，BCA 法定量蛋白浓度，变性后经

15% SDS-PAGE 分离后转移至 PVDF 膜，加入 5%
的脱脂奶粉室温封闭 1 h，弃去封闭液，漂洗后加入

AQP-1（1∶600）及 β-actin 一抗（1∶1000），4 ℃
过夜，漂洗 3 次，滴加二抗室温孵育 1 h，洗膜后加

入 ECL 显色液曝光拍照，以目的条带/β-actin 灰度
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3.2  对大鼠 cAMP、cGMP 含量的影响 值表示蛋白相对表达量。 
2.4  统计学方法 与对照组比较，羌活组、防风石油醚部位组

大鼠血清 cAMP 含量，cAMP/cGMP 均显著升高

（P＜0.05、0.01），其他组大鼠 cAMP 含量，cAMP/ 
cGMP 无统计学差异；各组大鼠 cGMP 含量变化不

明显。结果见表 2。 

采用 SPSS 22.0 软件对结果进行单因素方差

分析，组间比较采用 LSD 检验，实验数据以 x s
表示。 
3  结果 
3.1  对大鼠饮水量、尿量和粪便含水量的影响 3.3  对大鼠血液流变学的影响 

与对照组比较，羌活组大鼠 1、5、50、200 s−1

切变率下的全血黏度明显增加（P＜0.05、0.01），
防风石油醚部位组大鼠 1、5、50 s−1切变率下的全

血黏度升高（P＜0.05、0.01），其他组大鼠的血浆

黏度无明显变化。结果见表 3。 

与对照组比较，羌活组、防风石油醚部位组大

鼠经连续给药 28 d 后，饮水量、尿量明显增加，粪

便含水量显著降低（P＜0.05、0.01）；其他给药组

大鼠的饮水量、尿量和粪便含水量与对照组相比无

显著变化。见表 1。 

表 1  防风不同提取部位对大鼠饮水量、尿量和粪便含水量的影响 ( 10 n , sx ) 
Table 1  Effect of different extracts parts of S. divaricata on water intake, urine volume, and fecal water content in rats 
( 10 n , sx ) 

组别 剂量/(g·kg−1) 饮水量/g 尿量/g 粪便含水量/% 
对照 — 41.36±7.39 16.83±6.68 46.83±2.11 
羌活 5.0 66.58±12.27** 32.80±11.44** 43.37±1.72** 
防风石油醚部位 5.0 60.35±11.46** 26.72±10.35* 44.06±1.85** 
防风醋酸乙酯部位 5.0 48.69±9.71 20.03±7.53 45.69±2.35 
防风正丁醇部位 5.0 45.36±9.13 18.95±7.82 46.17±2.27 
防风水部位 5.0 40.10±8.07 16.10±6.81 47.75±2.32 
防风总提取物 5.0 42.86±8.45 17.48±7.37 46.61±2.23 
与对照组比较：*P＜0.05  **P＜0.01，表 2～4 同 
*P < 0.05  **P < 0.01 vs control group, same as tables 2—4 

表 2  防风不同提取部位对大鼠 cAMP、cGMP 含量的影响 ( 10 n , sx ) 
Table 2  Effect of different extracts parts of S. divaricata on content of cAMP and cGMP in rats ( 10 n , sx ) 

组别 剂量/(g·kg−1) cAMP/(nmol·L−1) cGMP/(nmol·L−1) cAMP/cGMP 
对照 — 22.49±3.25 4.43±0.91 5.19±1.32 
羌活 5.0 34.73±5.06 ** 4.28±0.83 8.36±1.76 ** 
防风石油醚部位 5.0 31.04±4.87 ** 4.57±0.98 6.93±1.53 * 
防风醋酸乙酯部位 5.0 25.61±3.70 4.51±1.04 5.82±1.49 
防风正丁醇部位 5.0 23.82±3.53 4.23±0.67 5.74±1.53 
防风水部位 5.0 21.30±3.29 4.38±0.79 4.94±1.26 
防风总提取物 5.0 23.07±3.61 4.48±0.84 5.33±1.38 

表 3  防风不同提取部位对大鼠全血黏度的影响 ( 10 n , sx ) 
Table 3  Effect of different extracts parts of S. divaricata on blood viscosity of rats ( 10 n , sx ) 

全血黏度/(mPa·s) 
组别 剂量/(g·kg−1) 

1 s−1 5 s−1 50 s−1 200 s−1 
对照 — 26.58±2.09 9.27±0.61 6.97±0.66 3.87±0.56 
羌活 5.0 32.47±3.81** 12.66±0.93** 8.48±0.96** 4.61±0.82* 
防风石油醚部位 5.0 30.69±3.72** 11.83±1.02** 7.82±1.01* 4.39±0.77 
防风醋酸乙酯部位 5.0 27.72±2.82 9.86±0.80 7.16±0.73 4.06±0.60 
防风正丁醇部位 5.0 27.13±2.41 9.34±0.76 6.95±0.68 4.15±0.63 
防风水部位 5.0 26.10±2.67 8.93±0.87 6.64±0.66 4.04±0.55 
防风总提取物 5.0 26.91±2.36 9.49±0.73 7.02±0.61 3.94±0.58 
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3.4  对大鼠 AQP 表达的影响 AQP-2

AQP-5

AQP-4

AQP-9

β-actin
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由图 1 和表 4 结果显示，与对照组比较，羌活、

防风石油醚部位组大鼠肾组织中 AQP-2，颌下腺组

织中 AQP-5 和结肠中 AQP-9 表达水平均显著降低

（P＜0.05、0.01）。防风醋酸乙酯部位、正丁醇部位、

水部位及总提取物对正常大鼠的 AQP-2、5、4、9
表达均无明显影响。 
3.5  关节炎大鼠的一般情况 

对照组大鼠状态良好，毛发光泽，动作自如，

反应灵敏，大便正常。CIA 模型组大鼠经胶原乳化

剂致敏、加强免疫后，可见精神倦怠，活动受限，

被毛失去光泽，关节红肿且表面皮肤发亮充血，足

垫增厚，大便稀溏；防风正丁醇部位组、总提取物

组和羌活组大鼠较模型组关节红肿明显减轻，活动

增加；防风石油醚部位组整体情况较防风总提物组

差，但优于模型组；防风醋酸乙酯部位组和水部位

组大鼠情况较模型组未见明显改善。 

 
A-对照  B-羌活  C-防风石油醚部位  D-防风醋酸乙酯部位  
E-防风正丁醇部位  F-防风水部位  G-防风总提取物 

A-control  B-Notopterygium incisum  C-ether parts of S. divaricata 

D-acetic ether parts of S. divaricata  E-n-butyl alcohol parts of S. 

divaricata  F-water parts of S. divaricata  G-total extract of S. 

divaricata 

图 1  防风不同提取部位对大鼠 AQP 表达的影响 
Fig. 1  Effect of different extracts parts of S. divaricata on 

expression of AQP in rats 

表 4  防风不同提取部位对大鼠 AQP 表达的影响 ( 10 n , sx ) 
Table 4  Effect of different extracts parts of S. divaricata on expression of AQP in rats ( 10 n , sx ) 

蛋白相对表达量 
组别 剂量/(g·kg−1) 

AQP-2 AQP-5 AQP-4 AQP-9 

对照 — 0.46±0.06 0.36±0.06 0.59±0.11 0.28±0.06 

羌活 5.0 0.32±0.05** 0.23±0.05** 0.64±0.14 0.18±0.06** 

防风石油醚部位 5.0 0.37±0.07* 0.26±0.06** 0.54±0.13 0.22±0.05* 

防风醋酸乙酯部位 5.0 0.44±0.08 0.33±0.07 0.58±0.15 0.31±0.07 

防风正丁醇部位 5.0 0.45±0.09 0.37±0.10 0.56±0.12 0.33±0.06 

防风水部位 5.0 0.49±0.08 0.39±0.07 0.60±0.16 0.30±0.05 

防风总提取物 5.0 0.47±0.10 0.40±0.08 0.58±0.13 0.31±0.07 
 
3.6  对关节炎大鼠关节肿胀度的影响 

与对照组比较，造模 7 d 时模型组大鼠原发侧

（右后）足肿胀明显（P＜0.01），造模 14 d 时大鼠

右后足肿胀度达到高峰（P＜0.01），表明模型建立

成功。与模型组相比，羌活组、防风总提取物组于

给药 14 d 时最先有统计学差异（P＜0.05），且大鼠

原发侧足肿胀度持续显著下降（P＜0.01）；防风正

丁醇部位组大鼠在 21 d 时原发侧足肿胀明显降低

（P＜0.05），28 d 时具有明显差异（P＜0.01）；石油

醚部位组大鼠在给药28 d后原发侧足肿胀明显降低

（P＜0.05）；醋酸乙酯部位组及水部位组大鼠原发侧

足肿胀无显著性差异。结果见表 5。 

   

与对照组比较，造模 7 d 时模型组大鼠继发侧

（左后）足肿胀度增加（P＜0.01），21 d 时达到高峰

（P＜0.01），表明病变累及其他关节。与模型组相比，

羌活组和防风总提取物组大鼠于14 d时继发侧足肿

胀度减小（P＜0.05），且随着给药时间延长持续显

著下降（P＜0.01）；防风正丁醇部位组大鼠在 21 d
后继发侧足肿胀明显降低（P＜0.01）；防风石油醚

部位组大鼠在 21 d 时继发侧足肿胀明显降低（P＜
0.05），28 d 时具有显著差异（P＜0.01）；防风醋酸

乙酯部位组及水部位组大鼠继发侧足肿胀无显著性

差异。结果见表 6。 
3.7  对关节炎大鼠血清中炎症因子的影响 

与对照组比较，模型组大鼠血清中 IL-1β、
IL-6、TNF-α 和 PGE2 的含量显著增加（P＜0.01）。
与模型组比较，防风总提取物、正丁醇部位和羌活

显著降低 CIA 大鼠血清中 IL-1β、IL-6、TNF-α 和
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PGE2 的含量（P＜0.05、0.01）；防风石油醚部位可

降低 CIA 大鼠血清中 IL-1β、TNF-α 和 PGE2 含量

（P＜0.05、0.01）；防风醋酸乙酯部位可降低大鼠

血清中 PGE2 含量（P＜0.05）；水部位虽有降低关

节炎大鼠血清中炎症因子的趋势，但无统计学差

异。结果见表 7。 

表 5  防风不同部位对关节炎大鼠原发侧足趾肿胀度的影响 ( 10 n , sx ) 
Table 5  Effect of different extracts parts of S. divaricata on primary side paw swelling in CIA rats ( 10 n , sx ) 

肿胀度/mL 
组别 剂量/(g·kg−1) 

7 d 14 d 21 d 28 d 

对照 — 0.08±0.06 0.12±0.10 0.17±0.11 0.21±0.10 

模型 — 0.68±0.12** 1.25±0.28** 1.21±0.26** 1.22±0.28** 

羌活 5.0 0.63±0.13 1.01±0.19# 0.94±0.20## 0.91±0.18## 

防风石油醚部位 5.0 0.65±0.14 1.13±0.24 1.09±0.23 1.01±0.20# 

防风醋酸乙酯部位 5.0 0.64±0.15 1.21±0.26 1.16±0.27 1.18±0.27 

防风正丁醇部位 5.0 0.64±0.11 1.11±0.21 1.01±0.20# 0.97±0.19## 

防风水部位 5.0 0.62±0.13 1.19±0.29 1.19±0.26 1.16±0.28 

防风总提取物 5.0 0.66±0.14 1.04±0.18# 0.97±0.18# 0.94±0.17## 

与对照组比较：**P＜0.01；与模型组比较：#P＜0.05  ##P＜0.01，下同 
**P < 0.01 vs control group；#P < 0.05  ##P < 0.01 vs model group, same as below 

表 6  防风不同部位对关节炎大鼠继发侧足趾肿胀度的影响 ( 10 n , sx ) 
Table 6  Effect of different extracts parts of S. divaricata on secondary side paw swelling in CIA rats ( 10 n , sx ) 

肿胀度/mL 
组别 剂量/(g·kg−1) 

7 d 14 d 21 d 28 d 

对照 — 0.08±0.07 0.11±0.08 0.18±0.11 0.21±0.11 

模型 — 0.36±0.14** 0.61±0.18** 0.83±0.22** 0.80±0.21** 

羌活 5.0 0.27±0.11 0.43±0.16# 0.58±0.15## 0.52±0.14## 

防风石油醚部位 5.0 0.33±0.12 0.53±0.21 0.65±0.18# 0.58±0.18## 

防风醋酸乙酯部位 5.0 0.35±0.15 0.60±0.21 0.75±0.24 0.72±0.23 

防风正丁醇部位 5.0 0.31±0.09 0.49±0.18 0.61±0.17## 0.55±0.17## 

防风水部位 5.0 0.34±0.12 0.63±0.20 0.78±0.24 0.75±0.22 

防风总提取物 5.0 0.33±0.11 0.45±0.17# 0.56±0.16## 0.53±0.16## 

表 7  防风不同部位对关节炎大鼠血清中炎症因子的影响 ( 10 n , sx ) 
Table 7  Effect of different extracts parts of S. divaricata on serum contents of inflammatory factors in CIA rats 
( 10 n , sx ) 

组别 剂量/(g·kg−1) IL-1β/(ng·L−1) IL-6/(ng·L−1) TNF-α/(ng·L−1) PGE2/(ng·L−1) 

对照 — 25.68±3.91 32.78±6.56 76.29±12.81 114.26±19.23 

模型 — 116.31±28.75** 55.85±11.26** 121.58±23.09** 176.81±28.16**

羌活 5.0 61.87±15.61## 41.71±7.63## 87.05±15.36## 127.19±21.34##

防风石油醚部位 5.0 96.09±21.31# 49.58±8.73 102.88±19.60# 146.28±24.10##

防风醋酸乙酯部位 5.0 104.35±23.86 48.73±9.16 107.25±20.81 154.78±25.16# 

防风正丁醇部位 5.0 74.15±19.20## 45.76±8.22# 92.36±17.73## 138.94±23.51##

防风水部位 5.0 108.96±26.83 53.69±10.25 114.12±24.67 166.26±29.33 

防风总提取物 5.0 68.08±17.29## 39.86±7.98## 85.27±16.28## 133.60±22.86# 
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3.8  对关节炎大鼠组织病理学的影响 
病理学观察结果显示，对照组大鼠关节滑膜组织

完整，可见清晰的关节腔，无充血水肿，无炎性细胞

浸润；模型组大鼠滑膜细胞显著增生，关节间隙变窄，

炎性细胞明显浸润；防风正丁醇部位组、总提取物组

和羌活组大鼠关节滑膜细胞增生明显减少，可见少量

炎性细胞浸润；防风石油醚部位组大鼠滑膜细胞增

生、炎性细胞浸润程度较模型组减轻，但不及防风总

提取物组；防风醋酸乙酯部位组和水部位组大鼠滑膜

病理情况较模型组未有明显改善。结果见图 2。 

    
对照                    模型                        羌活                  防风石油醚部位 

    
防风醋酸乙酯部位            防风正丁醇部位                防风水部位               防风总提取物 

图 2  各组大鼠踝关节组织病理学形态 (HE，×200) 
Fig. 2  Pathological observation of ankle of CIA rats in each group (HE , × 200) 

3.9  对关节炎大鼠滑膜中 AQP-1 表达的影响 
与对照组比较，CIA 模型大鼠滑膜组织中

AQP-1 表达水平显著升高（P＜0.01）；与模型组相

比，羌活、防风石油醚部位及总提取物组大鼠滑膜

组织中 AQP-1 的表达均明显降低（P＜0.05、0.01）；
防风醋酸乙酯部位、正丁醇部位和水部位对关节炎

大鼠滑膜中 AQP-1 表达无明显影响。结果见图 3。 

   

 
A-对照  B-模型  C-羌活  D-防风石油醚部位  E-防风醋酸乙

酯部位  F-防风正丁醇部位  G-防风水部位  H-防风总提取物 
A-control  B-model  C-Notopterygium incisum  D-ether parts of 
S. divaricata  E-acetic ether parts of S. divaricata  F-n-butyl 
alcohol parts of S. divaricata  G-water parts of S. divaricata  H-total 
extract of S. divaricata 

4  讨论 
风药是中药传统分类中的一大类别，风药之

名，源于金代张元素在《医学启源》论述：“羌活，

气微温，味甘苦，治肢节疼痛，手足太阳经风药也”，

此后，其弟子李东垣师承其说，明确提出“风药”

名称，并用于内伤脾胃诸病治疗。风药辛燥，故能

祛除湿邪、治疗湿证，即风能胜湿。燥性是中药的

性能之一，燥能除湿是中药发挥治疗作用的基础，

燥胜则干是药物产生副作用的因素[6]。风药的辛燥

之性常产生伤阴耗阳之弊，一定程度限制了风药的

应用。防风为风药的典型代表，辛甘微温，可祛风

解表、胜湿止痛、升清燥湿，用于外感表证、风湿

痹痛及脾虚湿盛等病证，其质松而润，被誉为“风

药中之润剂”。因此，对防风既能燥湿又不伤阴的

作用及其机制进行研究，有助于拓展风药的临床应

用，也为诠释中药燥性的科学内涵提供参考。 
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燥胜则干，辛燥中药易导致一系列干燥失润的

症状，表现为口渴多饮、口鼻及皮肤干燥、大便干

结等[7]，故本实验选择大鼠饮水量、尿量、大便含

水量等指标来考察防风不同提取部位的燥性，同时

选择辛香温燥的风药羌活为对照。结果显示羌活总

提取物、防风石油醚部位 ig 正常大鼠后，饮水量、

尿量明显增加，粪便含水量降低，其他提取部位和

防风总提取物对大鼠的上述燥性指标无明显影响，

表明防风石油醚部位具有一定的燥性。过燥伤阴，

图 3  防风不同提取部位对关节炎大鼠 AQP-1 表达的影响 
Fig. 3  Effect of different extracts parts of S. divaricata on 
protein expression of AQP-1 in CIA rats 
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机体津液损耗，致使阳气亢盛，表现为阴虚燥热。

血浆 cAMP 与 cGMP 呈拮抗性共同参与细胞反应

的调节，可以反映机体的阴阳状态。而中医认为

津血同源，津伤则血损，表现最直接的就是血液

流变学指标的改变，故可将 cAMP、cGMP、血液

流变学作为衡量中药燥性指标[8]。本研究结果显

示，防风石油醚部位、羌活 ig 正常大鼠后，血清

中 cAMP 的含量和 cAMP/cGMP 值均显著升高，

中、低切变率下的全血黏度明显增加，防风其他

提取部位和总提取物未见有显著差异，提示防风

石油醚部位可能会影响水液转运代谢从而造成正

常大鼠出现伤阴症状，防风其他部位及总提取物

则无明显的燥性效应。 
口干咽燥、大便干结等燥性症状与机体的津液

输布有关，AQP 作为存在于细胞膜上的选择性转运

水分子的通道蛋白，介导水液的跨膜运输，与机体

津液的分布密切相关。AQP 有多种亚型，在不同的

组织器官中，AQP 表达的亚型不同，即使亚型相同，

表达量也不相同，从而导致对水的通透性差异[9]。

颌下腺是机体重要的唾液分泌腺，主要表达

AQP-5，药物可通过影响 AQP-5 进而抑制腺体的分

泌，产生口渴多饮[10]。AQP-4 和 AQP-9 均在结肠

中表达，但其表达细胞有差异，AQP-4 表达于升结

肠的吸收上皮细胞，主要参与肠道的吸收功能，

AQP-9 则主要表达在降结肠的杯状细胞，主要参与

肠道的分泌而润滑粪便[11]。AQP-2 是抗利尿激素敏

感性蛋白，主要分布于肾脏集合管主细胞，在机体

缺水状态下，抗利尿激素在下丘脑视上核和室旁核

中分泌并由垂体释放，进而促进 AQP-2 小泡向腔膜

嵌入，并使 AQP-2 开放，增加腔膜对水的通透性，

促进尿液的重吸收，已有研究表明尿量的增加与

AQP-2 表达的降低相关[12]。本研究显示，羌活、防

风石油醚部位明显降低正常大鼠肾组织 AQP-2，颌

下腺组织中 AQP-5 和结肠中 AQP-9 的蛋白表达水

平。值得注意的是，防风总提取物对正常大鼠的

AQP 并无影响，推测可能是其他极性部位拮抗抑制

了石油醚部位下调 AQP 的效应。 
类风湿关节炎是常见的自身免疫疾病，其病理

特征为炎性细胞与滑膜细胞的增殖和浸润，导致多

关节炎症、骨与软骨组织受损、滑膜增厚、关节破

坏畸形甚至多脏器损伤[13]。类风湿性关节炎属中医

学“痹证”范畴，中医认为风寒湿邪侵袭肌肉关

节，邪盛正虚，引起痹证。风药可发散达表、胜湿

止痛、辛散通络，论治类风湿性关节炎契合其病因

病机。防风辛温，祛风散寒、胜湿止痛，为常用的

祛风湿、止痹痛的药物，常与羌活、独活等配伍。

CIA 模型大鼠的临床表现、病理组织学、免疫学与

人类的类风湿性关节炎最为相似，被认为是研究类

风湿性关节炎理想的动物模型[14]。足趾肿胀度是反

映关节病变程度的主要指标，可通过对大鼠关节肿

胀程度的评定来判断关节炎的预后状况，进而进行

药效学评定。在类风湿性关节炎的发生发展中，

IL-1β、IL-6 和 TNF-α 等促炎细胞因子和炎症介质

PGE2 发挥了重要的致病作用[15]。IL-1β 可诱导滑膜

细胞异常增殖，刺激滑膜细胞分泌蛋白激酶，放大

IL-6 和 TNF-α 的促炎效应；IL-6 参与 T 淋巴细胞的

分化与活化，诱发 T 细胞引起组织损伤；TNF-α 不

仅诱导炎症、促进纤维细胞增生及组织损伤，而且

作为破骨细胞的活化因子导致骨和软骨的破坏；

PGE2 可使局部毛细血管扩张，血管通透性升高，引

起组织充血水肿。本实验结果显示，羌活及防风总

提取物、正丁醇部位和石油醚部位可降低 CIA 大鼠

的足跖肿胀度，改善关节滑膜组织病理，且药效

强度为防风总提取物＞正丁醇部位＞石油醚部位，

而醋酸乙酯部位及水部位对大鼠足肿胀、关节组织

病理无明显影响。同时，防风总提取物、正丁醇部

位和羌活显著降低 CIA 大鼠血清中 IL-1β、IL-6、
TNF-α 和 PGE2 的水平，石油醚部位可降低血清中

IL-1β、TNF-α 和 PGE2 水平，说明正丁醇部位和石

油醚部位可能是防风抗类风湿性关节炎的有效部

位，防风总提取物、正丁醇部位和石油醚部位可能

通过抑制炎症因子的分泌，减轻炎症反应，从而发

挥保护关节滑膜的效应。 
AQP 异常表达可能是形成湿病的基础之一，调

控 AQP 的表达可能是风能胜湿的作用基础[16]。

AQP-1 在类风湿性关节炎患者的软骨、滑膜细胞中

表达升高。炎症反应发生时，致炎因子如 TNF-α、
γ 干扰素（interferon-γ，IFN-γ）等水平升高，进而

调控 AQP-1 的表达增加，引起细胞膜水通透性升

高，引起细胞水肿变性[17-18]。AQP-1 在维持滑液的

动态平衡起着重要作用，是导致滑膜炎症、关节腔

积液、血管翳形成以及关节软骨与滑膜退变的关键

因素之一。此外，AQP-1 通过调节细胞膜对水的跨

膜转运，促进血管内皮细胞的迁移，促进血管新生，

新生的血管向滑膜组织运输炎症细胞并提供充足

养分，加重关节炎病变程度。本实验显示，CIA 大
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鼠滑膜组织中 AQP-1 的蛋白表达较正常大鼠明显

增加，羌活、防风石油醚部位及总提取物可降低 CIA
大鼠滑膜组织中 AQP-1 的表达，这可能是防风胜湿

的作用机制之一。由于不同组织中分布的 AQP 亚

型不同，且不同亚型的 AQP 调控机制不同，推测

防风的其他提取部位可能调控了与燥性相关的

AQP 亚型，而对 AQP-1 无明显影响。防风不同极

性部位对 AQP 不同亚型的差异调控，可能是防风

表现“风药中之润剂”特性的实质。 
综上所述，防风石油醚部位表现出一定的燥

性，且具有抗关节炎的作用，其机制可能与调节不

同组织中不同亚型的 AQP 表达有关；防风总提取

物具有较好的抗关节炎作用，但未见明显的燥性效

应，可能是由于防风不同部位对不同亚型的 AQP
调控具有差异，这需进一步实验验证。本研究通过

燥性和药效研究以揭示防风“风药中之润剂”的科

学内涵，有助于全面认识风药理论，也为中药燥性

的运用及燥烈伤阴的减缓提供参考。 
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