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生脉散不同组分配伍对热损伤大鼠肝脏
糖皮质激素受体的作用

吕　 祥１ 　 程彬彬１ 　 凌昌全１，２ 　 岳小强１，２ 　 李　 柏１

摘要目的研究生脉散不同组分配伍对热损伤大鼠肝脏糖皮质激素受体（ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ，ＧＲ）
的影响，探讨其调节热损伤大鼠肝脏ＧＲ较佳的组分配伍比例。方法采用正交设计的方法，每味药的剂量
分为３个水平：即不用药（均为０）、低剂量（人参总皂苷为７ １ ｍｇ；麦冬水提物为１７ ２ ｍｇ；五味子水提物为
９ ６ ｍｇ）、高剂量（人参总皂苷为１４ ２ ｍｇ；麦冬水提物为３４ ４ ｍｇ；五味子水提物为１９ ２ ｍｇ），正交表Ｌ９（３４）
分别赋值并进行分组，通过直接分析和方差分析，确定调节热损伤大鼠肝脏ＧＲ较佳的组分配伍比例。结果
在不同组分配伍的生脉散作用后，大鼠肝胞液ＧＲ的最大结合容量Ｂｍａｘ（ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ）分别为：组１为１６１ ±
２６，组２为２７１ ± ４０，组３为１６６ ± ６６，组４为２２２ ± ４５，组５为１９２ ± ２６，组６为１９４ ± ２３，组７为１６６ ± １５，
组８为１６５ ± ４７，组９为２１１ ± ７９。当人参总皂苷、麦冬水提物、五味子水提物的给药剂量为７ １ 、１７ ２ 及
１９ ２ ｍｇ时，大鼠肝脏ＧＲ水平较高。结论生脉散复方不同组分配伍对调节热损伤大鼠肝脏ＧＲ水平最佳
的配伍比例为人参∶麦冬∶五味子＝ ３∶ ３∶ ４。
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糖皮质激素（ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ，ＧＣ）是由肾上腺分泌
的一种类甾体激素，在生物体的生长、发育、生殖、代

谢、免疫及维持内环境稳定等过程都有重要的调节作
用，而这些作用是由糖皮质激素受体（ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｒｅ
ｃｅｐｔｏｒ，ＧＲ）介导实现的〔１〕。古方“生脉散”乃中医名
方，益气生津、养心补肺，临床上常用于治疗气阴两虚
患者，有大补元气、固脱复脉的功效。研究中我们发现
生脉散对热损伤大鼠（阴液亏损）肝胞液ＧＲ含量有明
显的上调作用〔２〕。本实验以热损伤大鼠为模型观察
生脉散不同组分配伍对模型大鼠肝脏ＧＲ的影响，寻
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求较佳的配伍比例，探讨其组分配伍的规律。
材料与方法

１　 实验动物　 成年雄性ＳＤ大鼠（６ ～ ８周龄，２００
～ ２５０ ｇ），由中国科学院上海实验动物中心提供，许可
证号：ＳＣＸＫ沪：２００２２００２。在人工调控的环境中进行
饲养（光照０７：００—１９：００，２２ ℃），自由饮水和进食饲
养１周，然后用于实验。

２　 药品与试剂　 人参总皂苷（纯度＞ ８５％），麦
冬水提物（麦冬水提物∶麦冬生药＝ １ ∶ １０）和五味子水
提物（五味子水提物∶五味子生药＝ １ ∶ １２），由西安奥
晶科技发展有限公司提供；［１，２，４３Ｈ］地塞米松，由
Ａｍｅｒｓｈａｍ Ｐｈａｍａｃｉａ公司提供；地塞米松标准品，由
Ｓｉｇｍａ公司提供；活性炭，由Ｅ Ｍｅｒｃｋ公司提供；二喹
啉甲酸（ｂｉｃｉｎｃｈｏｎｉｎｉｃ ａｃｉｄ，ＢＣＡ）蛋白浓度测定试剂
盒，由碧云天生物技术研究所提供。

３　 分组、给药、造模　 采用正交设计的方法，每味
药的剂量分为３个水平：１，２，３即不用、低剂量、高剂
量。使用Ｌ９（３４）正交表进行正交设计分９组（见表
１，２），每组８只，每天灌胃１次，每次１ ５ ｍＬ，给药时
间为１周。人参总皂苷、麦冬水提物和五味子水提物
混悬液中３种药物剂量比例为７ １ ｍｇ∶ １７ ２ ｍｇ∶ １９ ２
ｍｇ，相当于生药剂量人参：麦冬：五味子＝ ０ １７２ ｇ ∶
０ １７２ ｇ∶ ０ ２３０ ｇ。大鼠给药剂量由人与动物的体表面
积计算法换算得到（按人常用剂量人参：麦冬：五味子
＝ ９ ｇ∶ ９ ｇ∶ １２ ｇ）。末次给药３０ ｍｉｎ后复制热损伤模
型：实验大鼠被置于干球（４０ ± １）℃、湿球（３２ ± １）℃
的恒温鼓风箱内进行热应激１ ｈ处理。１ ｈ后取出，此
时大鼠的耳、爪、尾等暴露部位潮红，大量流涎，呼吸急
促，四肢伸展，呈昏睡状态，表明大鼠已处于热损伤阶
段。为避免昼夜节律对激素分泌及其受体的影响，各
组动物完成实验程序后，均于早上８：００ ～ １０：００之间
快速断头处死，取所需组织供实验用。

４　 标本收集　 建立大鼠热损伤模型后立即断头
处死大鼠，用冰冷的生理盐水从门静脉将肝内血液冲
净，称取４ ｇ肝组织，剪碎，按１ ∶ ３加入匀浆缓冲液
（Ｗ ／ Ｖ），匀浆。

表１ 生脉散组分配伍对热损伤大鼠肝胞液ＧＲ
影响的因素与水平

因素水平 人参总皂苷
（ｍｇ）

麦冬水提物
（ｍｇ）

五味子水提物
（ｍｇ）

１ ０ ３４ ４ ０
２ ７ １ １７ ２ １９ ２
３ １４ ２ ０ ９ ６

表２ 生脉散组分配伍对热损伤大鼠肝胞液ＧＲ
影响的正交实验

实验序号 人参总皂苷
（ｍｇ）

麦冬水提物
（ｍｇ）

五味子水提物
（ｍｇ）

１ ０ ３４ ４ ０
２ ０ １７ ２ １９ ２
３ ０ ０ ９ ６
４ ７ １ ３４ ４ １９ ２
５ ７ １ １７ ２ ９ ６
６ ７ １ ０ ０
７ １４ ２ ３４ ４ ９ ６
８ １４ ２ １７ ２ ０
９ １４ ２ ０ １９ ２

　 　 ５ 　 肝胞液ＧＲ结合性测定　 以［１，２，４３Ｈ］地塞
米松为配体，应用放射配体结合法测定肝胞液ＧＲ结
合活性。

６　 统计学方法　 用正交实验设计的直接分析和
方差分析进行统计学分析。

结 果
１　 生脉散不同组分配伍对大鼠肝胞液ＧＲ结合

性的影响　 预先给予不同组分配伍的生脉散３０ ｍｉｎ
后复制热损伤模型，随后立即观察肝胞液ＧＲ结合容
量Ｒ０（Ｂｍａｘ）改变。采用Ｓｃａｔｃｈａｒｄ作图计算每只大鼠
肝胞液ＧＲ的最大结合容量Ｂｍａｘ（图１）。结果显示：
不同组分配伍的生脉散作用后，大鼠肝胞液ＧＲ的最
大结合容量Ｂｍａｘ分别为：组１为（１６１ ± ２６）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ
ｐｒｏ，组２为（２７１ ± ４０）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ，组３为（１６６ ±
６６）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ，组４为（２２２ ± ４５）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ，组５
为（１９２ ± ２６）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ，组６为（１９４ ± ２３）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ
ｐｒｏ，组７为（１６６ ± １５）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ，组８为（１６５ ±
４７）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ，组９为（２１１ ± ７９）ｆｍｏｌ ／ ｍｇ ｐｒｏ。

注： 图中 1－9 为组 1－组 9

图 1 大鼠肝胞液受体结合容量的变化
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２　 确定生脉散较佳的组分配伍比例（表３、４）　
在实验过程中未见大鼠死亡。采用正交实验设计确定
生脉散的最佳配伍比例。结果分析显示：当人参、麦
冬、五味子的给药剂量为人参总皂苷７ １ ｍｇ，麦冬水
提物１７ ２ ｍｇ，五味子水提物１９ ２ ｍｇ时，大鼠肝胞液
ＧＲ水平较高，即在不同药物组分配伍的生脉散调节
大鼠肝胞液ＧＲ实验中，人参、麦冬、五味子最佳的配
伍比例为９ ｇ∶ ９ ｇ∶ １２ ｇ （３∶ ３∶ ４）。
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表３ 生脉散调节大鼠肝胞液糖皮质激素受体Ｌ９（３４）
的正交实验结果（ｎ ＝ ８）

因素 人参总皂苷
（ｍｇ）

麦冬水提物
（ｍｇ）

五味子水提物
（ｍｇ）

Ｂｍａｘ
（ｆｍｏｌ ／ ｍｇ）

实验１ １４ ２ ３４ ４ ９ ６ １６１
实验２ １４ ２ ０ １９ ２ ２７１
实验３ １４ ２ １７ ２ ０ １６６
实验４ ７ １ ３４ ４ １９ ２ ２２２
实验５ ７ １ ０ ０ １９２
实验６ ７ １ １７ ２ ９ ６ １９４
实验７ ０ ３４ ４ ０ １６６
实验８ ０ ０ ９ ６ １６５
实验９ ０ １７ ２ １９ ２ ２１１
均值１ １９９ ２８７ １８２ ７９７ １７３ ９１３
均值２ ２０２ ６６７ ２０９ ２９３ ２３４ ７２７
均值３ １８０ ６３０ １７３ ０００ １７９ ６６７
极差 ２２ ０３７ ２６ ４９６ ６１ ５８０

表４ 生脉散调节大鼠肝胞液糖皮质激素受体Ｌ９（３４）
正交实验的方差分析

因素 偏差平方和（ｓｓｊ）自由度（υ）方差（σ） Ｆ值 Ｐ
人参 ８４５ １１０ ２ ４２２ ５５５ ０ ３２１ Ｐ ＞ ０ １
麦冬 １ １１４ ７５２ ２ ５５７ ３７６ ０ ４３２ Ｐ ＞ ０ １
五味子 ７ ３９６ ５４１ ２ ３ ６９８ ２７１ ２ ８０７ Ｐ ＞ ０ １
误差 １０ ５３８ ８６ ８ ５２６９ ４３

　 　 注：Ｆ０ １（２，２）＝ ９ ００，Ｆ０ ０５（２，２）＝ １９ ００，Ｆ０ ０１（２，２）＝ ９９ ００

讨 论
我们以往研究发现，糖皮质激素受体（ＧＲ）数量和

结合位点在阴虚、阳虚证患者中均表现为下调，因此认
为ＧＲ是阴虚、阳虚证可能的病理生理基础之一〔３，４〕，
生脉散对热损伤大鼠（阴液亏损）肝胞液ＧＲ含量有明
显的上调作用〔２〕。生脉散出自《内外伤辨惑论》，为经
典效方，证治明确、疗效肯定、药物组成较少，使对其复
方配伍原理的现代研究相对更加容易一些。采用现代
科学手段诠释新的方剂配伍理论，在提高临床疗效的
同时，提高中药产品科技含量及内在质量，有重大理论
意义及临床价值。组分配伍作为中药方剂配伍的新形
式，遵循传统方剂配伍理论与原则，保持新模式配伍方
剂的中医特色，通过严谨规划，针对有限适应证，降低
了方剂研究的难度，且具有安全性较高、成分及作用机
理相对清楚、质量稳定可控等优点〔５〕。

中医复方由多种药物组成，而且各药剂量不一，所
以中药方剂存在多因素多水平性质。利用正交设计研
究中药复方，是一种多快好省的重要设计方法。通过
试验结果的分析获得较全面的信息，从中找出各因素
对试验观察指标的影响，并能找出各因素的主次地位
及交互作用，能发现诸因素各水平的最佳组合，是进行
多因素多水平试验效率最高的设计方法〔６〕。本实验
采用正交设计法研究生脉散不同组分配伍，将每味药

的使用分为３个水平，即不用、低剂量、高剂量，按正交
表Ｌ９（３４）人参、麦冬、五味子的０、１、２水平分别赋值，
分别给予不同剂量的药物组合并观察其对热损伤大鼠
肝胞液糖皮质激素受体结合容量值的改变，探讨了对
热损伤大鼠肝胞液糖皮质激素受体较好的生脉散不同
组分的配伍比例，说明了人参、麦冬、五味子这３种药
物的配伍规律。

本实验研究了生脉散中不同药物组分配伍对调节
热损伤大鼠（阴液亏损）模型ＧＲ水平的影响，找出了
调节热损伤大鼠ＧＲ较好的配伍比例，并探讨了这种
影响与经典方剂的作用效应之间的关系，为进一步推
动方剂配伍理论的发展提供了实验依据。
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