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【摘* 要】目的：探讨养阴抗毒胶囊（>C）对氢化可的松（=C）

所致阴虚大鼠外周血 - 细胞亚群及 MT#!! 和 -QG#" 的影响,
方法：N@ 大鼠 )$ 只，随机分为正常对照组、阴虚模型组、>C
组、六味地黄丸（T@）组各 + 只, 最后一次给药后 ! : 取血，用

放射免疫方法检测各组血清皮质醇（CXW-），细胞因子 MT#!!
和 -QG#" 的水平；用流式细胞仪检测外周血 - 细胞亚群的变

化, 结果：阴虚模型组 CXW- 升高，而 >C 和 T@ 组可使其下

降（5 Y ", "<）；>C 和 T@ 组可使阴虚模型组升高的 MT#!! 和

-QG#" 下降（5 Y ", "<），其中 >C 更接近于正常对照组, 阴虚

模型组外周血 - 细胞亚群比例 C@( Z（ 与空白组比较 5 Y
", "<），C@+ Z 升高，C@( Z [ C@+ Z 各组变化不明显, 结论：=C
所致“阴虚”证外周血 - 细胞亚群无明显下降；MT#!!，-QG#"
升高与 =C 所致“阴虚”证有关，>C 可明显降低 MT#!!，-QG#"
水平，可能是其预防和治疗糖皮质激素副作用的机理之一,

【关键词】养阴抗毒胶囊；糖皮质激素；阴虚证；- 细胞亚群；

细胞因子；大鼠
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IJ 引言

养阴抗毒胶囊（>C）为我院院内制剂，已临床应

用多年，其作用为滋阴解毒，对糖皮质激素（\C）所致

的类库欣氏综合征的临床症状有明显的改善作用, 前

期实验已证实 >C 能有效地保护模型动物肾上腺皮

质网状带不受大剂量外源性 \C 的破坏，对 \C 所致

的各种阴虚症状有很好的疗效［!］, 我们结合临床和

前期研究的基础，继续观察该方对 \C 所致阴虚大鼠

外周血 - 细胞亚群及细胞因子的影响，从而进一步

揭示 >C 防治糖皮质激素副作用的效用机理,

%J 材料和方法

%, %J 材料* #清洁级 N@ 大鼠 )$ 只，雄性，体质量

（$$" ] $"）F，购于第四军医大学实验动物中心, 随机
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分为 ! 组：正常对照组，阴虚模型组（"#），养阴抗毒

胶囊（"$）组，六味地黄丸（%#）组，每组 & 只’ !养

阴抗毒胶囊由我院药剂科生产（ 批号：())*)!)+），药

物组成：羚羊角、西洋参、石斛、生地黄、茜草、连翘、仙

鹤草、大蓟、小蓟等’ 将胶囊内药物再次粉碎，过 ,))
目筛，临用前一日加入蒸馏水配制成浓度为 ()) - . %
的混悬液，!/保存备用’ 六味地黄丸成药选购北京

同仁堂制药厂生产的水蜜丸剂型（ 批号：*)000&0），

药物成分为：泽泻、山茱萸、牡丹皮、茯苓、熟地黄、山

药’ 将药丸加蒸馏水化解，制成含 ()) - . % 药物的混

悬夜，!/保存备用’ 氢化可的松原药来自山东新华制

药有限公司，批号 )*)!)!,’ 临用前加入蒸馏水配制

成浓度为 * - . % 的混悬液’ 麻醉药速眠新"注射液由

军事 医 学 科 学 院 军 事 兽 医 研 究 所 研 制（ 批 号：

))*),0，())!）’ # 仪 器 及 试 剂：美 国 12$34567
$89%:2; 公司 2%<:2 2=> 型流式细胞仪；西安 (+(
厂生产的 ?$7+),) 型全自动测量 @ 计数仪；皮质醇

（$8;:）放射免疫分析药盒购自北京北方生物技术

研究所（批号：)*,)()）；白细胞介素 ,$ 和肿瘤坏死

因子放免药盒购自解放军总医院科技开发中心放免

所（ 批 号：)*,)(A）；试 剂 小 鼠 抗 大 鼠 $#!7B<:$ 和

$#&7>2 均为美国 <44968:2$? 公司产品’
!’ "# 方法

,’ (’ ,C 模型复制C 养阴抗毒胶囊组、六味地黄丸组

均在早晨给予相应浓度的药液 (’ * D% . E 灌胃，正常

对照组及阴虚模型组给予饮用水 (’ * D% . E 灌胃 0 E’
第 ! 日起除正常对照组外，其余各组均按阴虚大鼠模

型复制方法［( F 0］每日 ,A：)) 按 *) D- . G- 剂量灌胃给

予氢化可的松，连续 ! E，正常对照组给予相应量饮用

水’ 各组均在造模结束 , E 后取血处死’

,’ (’ ( C 血清 $8;:，细胞因子 <%7,$ 和 :6B7% 的检

测C 大鼠于第 H 日上午，以 , D% . G- 剂量速眠新"麻

醉后心脏取血 * D%，其中 ! D% 血放入干燥试管，!/
0))) @ . DIJ 离心 ,) DIJ，分离血清放置 F ()/冰箱保

存，用 ;<5 法测定 $8;:，<%7,$ 和 :6B7%’
,’ (’ 0C 外周血 : 细胞亚群 $#! K ，$#& K 的检测C 另

外 , D% 血肝素（* L ,)! M . %）抗凝，取抗凝血 ,)) &%，

置 * D% 专用试管中，同时加入 ,) &% $#!7B<:$ 和 ,)
&% $#&7>2 单克隆抗体，阴性对照管加入 4N<-O,7
B<:$ 和 4N<-O,7>2 无关抗体，室温下避光染色 ()
DIJ，上 P7>;2> 型免疫学样品制备仪，快速溶解红细

胞，并稳定和固定靶细胞（所用试剂为 <DDMJQ>@RS 购

自 12$34567$89%:2; 公司）然后上流式细胞仪检

测分析’
统计学处理：多组间均数比较采用 =>== ,)’ ) 统

计软件包进行方差分析，两两比较采用 %=#7! 检验’

"# 结果

各组大鼠血清 $8;:，<%7,$，:6B7% 有一定变

化，而外周血 : 细胞亚群比例无明显变化（表 ,）’ 阴

虚模型 组 血 清 $8;: 含 量 高 于 正 常 对 照 组（ " T
)’ ),），动物模型复制成功［0］’ "$ 组及 %# 组 $8;:
含量均低于阴虚模型组（" T )’ )*）且与正常对照组

无明显差别（" U )’ )*）’ 阴虚模型组 <%7,$ 和 :6B7%
含量均高于正常对照组（" T )’ )*），"$ 组及 %# 组均

可使之下降（" T )’ )*），但 "$ 组数值更接近于正常

对照组’ 阴虚模型组外周血 : 细胞亚群 $#! K（" T
)’ )*），$#& K 高于正常对照组；$#! K . $#& K 各组数值

无统计学意义’

表 ,C 养阴抗毒胶囊对糖皮质激素致阴虚大鼠血清 $8;:，<%7,$，:6B7% 和 : 细胞亚群的影响 （# V &，$ % &）

组别 $8;:（&- . %） <%7,$（&- . %） :6B7%（&- . %） $#! K（W） $#& K（W） $#! K . $#& K

对照 *’ A* X ,’ &A )’ (H X )’ ,, ,’ &( X )’ +, 0*’ A, X +’ ,, ,+’ (H X 0’ HA (’ 0) X )’ *A

"# H’ ,) X ,’ AAY )’ !0 X )’ ,!Z (’ 0! X )’ 0!Z !(’ )& X !’ 00Z ,A’ &+ X (’ *( (’ !) X )’ !!

"$ +’ ), X (’ ,,[ )’ 0, X )’ )+[ ,’ &A X )’ (,[ !)’ )( X +’ && ,*’ A0 X ,’ *0 (’ *A X )’ *,

%# *’ +H X (’ 00[ )’ 0, X )’ ,0[ ,’ &H X )’ 0,[ 0A’ 0+ X *’ *H ,+’ *0 X (’ *0 (’ (& X )’ 0(

Z" T )’ )*，Y" T )’ ), ’& 对照；[" T )’ )* ’& "#’ "#：阴虚模型；"$：养阴抗毒胶囊；%#：六味地黄丸’

$# 讨论

糖皮质激素（ -\M[Q[Q@]I[QIE，O$）作为临床广泛

应用的药物，具有抗炎、抗过敏、抗休克和免疫抑制作

用，但同时又有许多副作用’ 临床观察表明，随着激素

服用方法的改进，在足量激素应用阶段，患者更多地

出现面色潮红，心悸，烦躁，脉细数等，中医辨证属阴

虚内热，主因药毒伤阴，唯用滋阴润燥、养阴益气之

药，既能保证激素的疗效，又可减少其毒副作用’ 本

实验通过在短时间内给予大鼠大剂量 O$，复制出外

源性 O$ 应用期类柯兴氏综合征的病理动物模型，能

在较大程度上反映肾阴虚证患者体内的病理变化’
可见模型组大鼠好动易怒，被毛不光泽，血中皮质醇
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明显高于正常组，说明动物模型复制成功［!］" 我们研

究表明，#$ 应用的早期外周血 % 细胞亚群无明显下

降；&$ 可以有效地降低糖皮质激素所致阴虚大鼠血

清皮质醇和 ’()*!，%+,)" 的含量，达到滋阴清热的

功效，改善阴虚状态"
针对激素使用出现的阴虚证，史恒军教授组方的

&$ 可明显改善患者盗汗、潮热、精神亢奋等临床症

状" 本方以滋阴解毒为组方原则，方中西洋参、石斛养

阴益气，清热生津，解气阴两伤、烦躁口渴；生地、连翘

清热凉血，消痈散结，主阴虚内热，热毒痈疡；方中用

羚羊角，意在定心神，止盗汗，止渴除烦之用；而大蓟、

小蓟、茜草均有凉血之功；大、小蓟又助连翘解热消痈

之力，茜草亦有活血之功；仙鹤草止血尤佳，谨防阴虚

血热妄行所致各种出血症状" 全方滋阴益气，清热解

毒，凉血消痈，安神除烦" 对照药物六味地黄丸是临

床常用、经典的滋阴补肾中药复方及抗衰老药物，用

于治疗以肾阴虚证为主证的各种疾病有肯定的临床

疗效，且具有的免疫调节作用已被多方研究所证

实［-］"
#$ 是常用的免疫抑制剂，而外周血 % 细胞亚群

在 #$ 应用的早期无明显下降，反而有所上升，其机

制可能是 #$ 过多可使胸腺发生以皮质为主的急性

萎缩［.］，出现以淋巴细胞凋亡为主的改变［/］" 对 % 细

胞而言，受影响的主要是 $0- 1 2 $03 1 双阳性未成熟

胸腺细胞，也是 #$ 作用的重要靶细胞，成熟 % 细胞

对糖皮质激素则相对不敏感［4］" 胸腺中淋巴细胞增

殖非常快，其中只有 .5 发育成为长寿的 % 细胞进入

外周循环，其余 6.5在胸腺内破坏" 当青春期到来时

淋巴细胞循环池中已储备了一定量的、能够完成细胞

免疫功能的长寿 % 细胞［.］" 故对 #$ 致阴虚大鼠外周

血 % 细胞亚群的影响不明显" 今后进一步可对 &$ 对

胸腺组织 % 淋巴细胞亚群总数及分类的影响进行深

入研究"
人和大鼠 ’()* 的氨基酸序列有约 /75 8 475 的

同源性［/］" 马文涛等［4］实验也证明了可用本法检测

包括 %+,)" 在内的相关细胞因子" 本实验提示 #$ 致

阴虚大鼠血清 ’()*!，%+,)" 含量增加，其机制可能是

#$ 在多种细胞系可增强细胞因子受体的表达，包括

’()*，’()9，’()-，’()/，’,+)#，#:)$;,，$;,)* 和 %+,，

其结果可使细胞因子的生物效应增强［3］" 细胞因子

与 <=> 轴之间，存在着精细的神经内分泌调节反馈

环路，有研究表明，’()*! 和 %+,)" 刺激下丘脑合成

和释放 $?<，或直接作用于垂体或肾上腺，从而激活

<=> 轴，导致 $@?% 分泌增加［6］" 本实验结果表明

#$ 致大鼠阴虚模型组 $@?% ’()*!，%+,)" 含量较

正常对照组升高，说明大剂量 #$ 所致的“阴虚”证与

皮质醇增多相关" 细胞因子 ’()*!，%+,)" 是内源性

致热源，可作用于体温调节中枢，引起机体发热［*7］"
阴虚模型组这两种细胞因子升高与阴虚时的内热证

相符，与申维玺［**］的观点一致" 根据阴阳学说，肾阴

虚证机制为阴不制阳，阳气相对亢进，此时正气处于

一种虚性的亢奋状态，反映了阴虚阳亢的中医思想理

论" &$ 的作用可能是通过多靶点、多层次的调节方

式，降低 ’()*!，%+,)" 等细胞因子的生物学活性，使

细胞因子网络的异常功能状态恢复正常，从而起到治

疗阴虚证和相关疾病的效果" 具体是哪一种或几种成

分的作用还有待进一步研究"

致A 谢A 本文承蒙童光焕教授、张盈华教授指导并审阅"
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