
• •842中国中西医结合杂志 2021 年 7 月第 41 卷第 7 期 CJITWM，July 2021，Vol. 41，No. 7

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

窑 员摇摇摇摇 窑 摇 悦允陨栽宰酝 中国中西医结合杂志

基金项目院 北京市自然科学基金资助项目渊No. 7184224曰 No. 7192115冤曰 国家自然科学基金资助项目渊No. 81373588冤曰 北京中医药大学东

方医院野1166冶人才培养项目渊No. 040204001001002012冤曰 北京中医药大学科研基金资助项目渊No. 2017鄄JYB鄄JS鄄102冤
作者单位院 1. 北京中医药大学东方医院呼吸热病科渊 北京 100078冤曰 2. 浙江省中医院呼吸科 渊 杭州 310006冤曰 3. 首都医科大学附属北京胸科

医院中医科 渊北京 101149冤
通讯作者院 史利卿袁 Tel院 010原67689753袁E鄄mail院 shiliqing3662@sina.com

DOI院10. 7661/j. cjim. 20201026. 366

窑基础研究窑

祛风宣肺方对咳嗽敏感性增高豚鼠
TRPV1 通道相关蛋白的影响

马建岭1 摇 王摇 颖1袁2 摇 史利卿1 摇 温绍惠1 摇 李扭扭1 摇 王丽云1 摇 季摇 坤1 摇 董尚娟1 摇 罗敬月1袁3

摘要摇 目的摇 探讨祛风宣肺方对咳嗽敏感性增高豚鼠瞬时受体电位香草酸亚型 1渊TRPV1冤通道相关蛋

白的作用袁以期探讨其疗效机制遥 方法摇 48 只 SPF 级豚鼠分为正常组渊给予生理盐水冤尧模型组尧西药组尧中
药组袁每组 12 只袁除正常组外袁其余 3 组采用卵蛋白致敏的方法建立咳嗽敏感性增高豚鼠模型袁模型组给予

生理盐水袁西药组给予辣椒平袁中药组给予祛风宣肺方袁干预 1 周后采用 ELISA 法测定血清中 IL鄄6尧IL鄄20 水

平尧支气管肺泡灌洗液渊BALF冤中 TRPV1尧P 物质渊SP冤尧降钙素基因相关肽渊CGRP冤蛋白水平袁Western
Blot 法测定肺组织中 TRPV1尧神经激肽鄄1 受体渊NK鄄1R冤尧CGRP 蛋白表达遥 结果摇 与正常组比较袁模型组

血清 IL鄄6尧IL鄄20尧BALF 中 TRPV1尧SP尧CGRP 及肺组织中 TRPV1尧NK鄄1R尧CGRP 水平升高渊P<0郾 01冤曰与

模型组比较袁西药组及中药组血清 IL鄄6尧IL鄄20尧BALF 中 TRPV1尧SP尧CGRP 水平降低渊P<0郾 01冤袁但中药组

SP 水平与模型组比较袁差异无统计学意义渊P>0郾 05冤曰与西药组比较袁中药组 BALF 中 TRPV1尧SP尧CGRP
水平升高渊P<0郾 05袁 P<0郾 01冤遥 与模型组比较袁西药组尧中药组肺组织中 TRPV1尧NK鄄1R尧CGRP 蛋白表达下

降渊P<0郾 05袁 P <0郾 01冤曰与西药组比较袁中药组肺组织中 TRPV1尧NK鄄1R尧CGRP 表达升高渊P <0郾 01冤遥
结论摇 抑制 TRPV1 通道进而降低气道神经源性炎症可能是祛风宣肺方的重要疗效机制之一遥

关键词摇 慢性咳嗽曰 祛风宣肺方曰 咳嗽敏感性增高曰 气道神经源性炎症曰 瞬时受体电位香草酸亚型 1

Effect of Qufeng Xuanfei Recipe on TRPV1 Channel鄄associated Proteins in Guinea Pigs with Cough

Hypersensitivity摇 MA Jian鄄ling1袁 WANG Ying1袁2袁 SHI Li鄄qing1袁 WEN Shao鄄hui1袁 LI Niu鄄niu1袁 WANG
Li鄄yun1袁 JI Kun1袁 DONG Shang鄄juan1袁 and LUO Jing鄄yue1袁3 摇 1 Department of Respiration袁 Dongfang

Hospital袁 Beijing University of Chinese Medicine袁Beijing 渊100078冤曰 2 Department of Respiration袁 Zhejiang

Provincial Hospital of Traditional Chinese Medicine袁 Hangzhou 渊310006冤曰 3 Department of Traditional Chi 鄄
nese Medicine袁 Beijing Chest Hospital袁 Capital Medical University袁 Beijing 渊101149冤

ABSTRACT摇 Objective摇 To study the effect of Qufeng Xuanfei Recipe 渊QFXFR冤 on transient recep鄄
tor potential vanilloid 1 渊TRPV1冤 channel鄄associated proteins in guinea pigs with cough hypersensitivity袁
so as to study its therapeutic mechanism. Methods 摇 Totally 48 SPF grade guinea pigs were randomly di鄄
vided into normal group袁 model group袁 Western medicine group 渊 WM冤袁 traditional Chinese medicine
group 渊 TCM冤袁 12 in each group. The guinea pigs model of cough hypersensitivity was established by
ovalbumin sensitization in all guinea pigs except those in the normal group. Normal saline was adminis鄄
tered to those in normal group. Capsazepine was administered to those in the WM group. QFXFR was ad鄄
ministered to those in the TCM group. After one week of drug intervention袁 the serum levels of IL鄄6 and IL鄄
20袁 the levels of TRPV1袁 substance P 渊SP冤袁 and calcitonin gene鄄related peptide 渊CGRP冤 protein in bron鄄
choalveolar lavage fluid渊BALF冤 were measured by ELISA. The levels of TRPV1袁 NK鄄1R袁 and CGRP protein
expressions in lung tissue were measured by Western Blot. Results 摇 Compared with the normal group袁

Effect of Qufeng Xuanfei Recipe on TRPV1 Channel-associated Proteins in Guinea Pigs with Cough
Hypersensitivity
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中国中西医结合杂志 CJITWM摇 窑 圆摇摇摇摇 窑

the serum levels IL鄄6 and IL鄄20袁 levels of TRPV1袁 SP袁 and CGRP in BALF袁 levels of TRPV1袁 NK鄄1R袁 and
CGRP in lung tissue significantly increased in the model group 渊 P <0郾 01冤 . Compared with the model
group袁 the serum levels of IL鄄6 and IL鄄20袁 levels of TRPV1袁 SP袁 and CGRP in BALF significantly decreased
in WM group and TCM group 渊P<0郾 01冤 . But there was no significant difference in SP level between the WM
group and TCM group 渊P>0郾 05冤 . Compared with the WM group袁 the levels of TRPV1袁 SP袁 and CGRP in
BALF significantly increased in the TCM group 渊P<0郾 05袁 P<0郾 01冤 . Compared with the model group袁 the
levels of TRPV1袁 NK鄄1R袁 and CGRP in lung tissue significantly increased in the WM group and the TCM
group 渊P<0郾 05袁 P<0郾 01冤 . Compared with the WM group袁 the levels of TRPV1袁 NK 鄄1R袁 and CGRP in
lung tissue significantly increased in the TCM group 渊P<0郾 01冤 . Conclusion 摇 Inhibiting TRPV1 channel
and further reducing airway neurogenic inflammation might be one of important therapeutic mechanisms
for QFXFR.

KEYWORDS摇 chronic cough曰 Qufeng Xuanfei Recipe曰 cough hypersensitivity曰 airway neurogenic in鄄
flammation曰 transient receptor potential vanilloid 1

摇 摇 咳嗽作为机体清除呼吸道有害刺激的一种防御

机制袁如过度出现袁则会成为一种病理现象遥 依据咳

嗽时间的不同袁可将其分为急性咳嗽尧亚急性咳嗽和

慢性咳嗽三类袁其中慢性咳嗽主要指咳嗽时间>8 周袁
X 线检查无异常者咱1暂 遥 慢性咳嗽因咳嗽顽固不愈袁
迁延反复袁严重影响患者生理及心理健康咱2袁3暂 袁一直

为临床诊疗难点和关注热点遥 近年来研究不断证实

瞬时受体电位香草酸亚型 1渊 transient receptor po鄄
tential vanilloid 1袁TRPV1冤通道激活诱发气道神经

源性炎症导致咳嗽敏感性增高是其重要机制之

一咱4暂 遥 慢性咳嗽属中医学野久咳冶 野顽咳冶 野内伤咳

嗽冶的范畴袁有研究认为患者所表现出的阵发性尧急
迫性尧咽痒以及咳嗽可以被多种刺激因素诱发等特

点袁与风邪致病特点相符咱5暂 袁本研究团队亦认为风邪

伏肺是慢性咳嗽的基本病机咱6暂 袁并创祛风宣肺方袁在
降低咳嗽敏感性方面具有较好作用咱7袁8暂 遥 基于此袁本
实验以卵蛋白致敏的方法咱9暂 建立咳嗽敏感性增高豚

鼠模型袁观察祛风宣肺方对模型豚鼠肺组织及支气

管肺 泡 灌 洗 液 渊 bronchoalveolar lavage fluid袁
BALF冤中 TRPV1尧P 物质渊substance P袁SP冤尧降钙

素基因相关肽 渊 calcitonin gene鄄related peptide袁
CGRP冤蛋白的作用袁以进一步探讨祛风宣肺方的作

用机制袁为其临床应用提供实验依据遥
材料与方法

1摇 动物摇 48 只 2 周龄 SPF 级雄性健康 Hart鄄
ley 豚鼠袁购于北京维通利华实验动物技术有限公司

咱合格证号院SCXK 渊京冤 2016 原 0011暂袁体重 200 ~
250 g袁饲养于北京中医药大学东方医院动物房遥 饲

养条件院SPF 级动物房袁温度 23 益袁湿度 60% 遥 本

研究通过北京中医药大学东方医院动物实验伦理委

员会审查袁符合国家对医学实验动物的有关要求

渊No. 201907冤遥
2摇 药物 摇 祛风宣肺方渊由炙麻黄 6 g 摇 青风藤

14 g摇 炙百部 12 g 摇 紫苑 12 g 摇 前胡 10 g 摇 厚朴

6 g 组成袁本院药剂室煎煮袁浓缩袁制备成含生药量为

2 g/mL 的膏剂冤曰辣椒平渊美国 Med Chem Express
公司袁每瓶 10 mg袁批号院 14422冤曰卵蛋白渊美国 Sig鄄
ma 公司袁每瓶 5 g袁批号院 1002580411冤遥

3摇 主要试剂及仪器摇 主要试剂院TRPV1 渊货号院
DG40147冤尧SP 渊货号院DG40023G冤尧CGRP 渊货号院
DG40040G冤曰IL鄄6 渊货号院DG40059G冤尧IL鄄20渊货号院
DG40216冤ELISA 检测试剂盒均由北京冬歌博业生物

科技有限公司提供曰TRPV1 一抗渊Anti鄄TRPV1袁批号院
ab6166冤尧辣根过氧化物酶标记的兔抗大鼠二抗

渊Goat Anti鄄Rabbit IgG H&L袁批号院GR3279414原2冤
均为英国 Abcam 公司产品曰NK鄄1R 一抗渊Anti鄄NK鄄
1R袁美国 Novus Biologicals 公司袁 批号院 S 原 2冤曰
CGRP 一抗渊Anti鄄CGRP袁LifeSpan Biosciences 公

司袁批号院712421冤遥
主要仪器院高速低温离心机渊型号院3原30K袁美国

Sigma 公司冤曰电泳仪渊型号院EPS 300袁美国 Bio鄄Rad
Laboratories 公司冤曰电热恒温水浴槽渊型号院HWS原
24袁上海一恒科学仪器有限公司冤曰0郾 22 滋m 聚偏二氟

乙 烯 膜 渊 polyvinylidene fluoride袁 PVDF袁 型 号院
ISEQ00010袁美国 Millipore 公司冤曰3MM 滤纸渊型号院
3030861袁英国 Whatman 公司冤曰凝胶成像系统渊型
号院 GelDoc鄄It310袁 美 国 Bio鄄Rad Laboratories 公

司冤曰ChemiDoc MP 化学发光成像系统渊型号院170原
8280袁美国 Bio鄄Rad Laboratories 公司冤遥

Conclusion

KEYWORDS
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窑 猿摇摇摇摇 窑 摇 悦允陨栽宰酝 中国中西医结合杂志

4摇 方法

4郾 1摇 分组及造模方法 摇 48 只 SPF 级豚鼠适应

性饲养 3 天后袁采用随机数字表法将其随机分为正常

组尧模型组尧西药组尧中药组 4 组袁每组 12 只遥 除正常

组外袁其余各组参照文献咱9暂采用卵蛋白致敏的方法

建立咳嗽敏感性增高豚鼠模型袁具体方法如下院依据体

重每只豚鼠以 30 mg/kg 的剂量腹腔注射环磷酰胺溶

液袁2 天后每只豚鼠腹腔注射含有 2 mg 卵蛋白加

100 mg 氢氧化铝的混悬液 1 mL袁3 周后腹腔内再加

强注射 1 次含有 0郾 01 mg 卵蛋白加 100 mg 氢氧化

铝的混悬液 1 mL袁以使豚鼠致敏遥 加强免疫后 3 周袁
将各组豚鼠置于自制雾化箱内袁雾化吸入 10 mg/mL
的卵蛋白溶液 90 s 激发袁诱发咳嗽遥

4郾 2摇 干预方法摇 造模成功诱发咳嗽后袁正常组及

模型组予生理盐水灌胃袁每天 1 次袁共 7 天曰西药组予

辣椒平渊TRPV1 通道阻滞剂冤腹腔注射 1 滋mol/kg袁
每天 1 次袁共 7 天曰中药组予祛风宣肺方灌胃袁根据

成人日用剂量袁按照动物系数折算袁给药量按生药量

计算为 2郾 5 mL/kg渊1 倍人的等效剂量冤袁每天 1 次袁
共 7 天遥

5摇 检测指标及方法

5郾 1摇 血清中 IL鄄6尧IL鄄20 水平检测摇 打开豚鼠腹

腔袁暴露腹主动脉袁用采血针行腹主动脉取血袁采血针

另一端连接采血管遥 静置 2 h 后袁4 益 3 000 r/min 离

心 10 min袁分离血清遥 每组随机取 8 只豚鼠袁分别采

用 IL鄄6尧IL鄄20 ELISA 试剂盒检测血清 IL鄄6尧 IL鄄20 水

平袁严格按照试剂盒说明书规范操作遥
5郾 2摇 BALF 中 TRPV1尧SP尧CGRP 蛋白水平检

测摇 腹主动脉取血处死豚鼠后袁开胸暴露豚鼠气管及

肺脏袁止血钳夹闭右侧肺门遥 5 mL 0郾 9%生理盐水经

气管将生理盐水缓慢注入左肺袁行左肺灌洗袁收集回吸

的灌洗液袁重复 2 次袁共累计回吸 3 次灌洗液袁记录回

吸总量遥 将取得的灌洗液 4 益 3 000 r/min 离心

10 min袁分离上清液遥 每组随机取 8 只豚鼠袁分别采

用 TRPV1尧SP尧CGRP ELISA 试剂盒检测 BALF 中

TRPV1尧SP尧CGRP 水平袁严格按照试剂盒说明书规范

操作遥
5郾 3摇 肺组织 TRPV1尧NK鄄1R尧CGRP 蛋白表达摇

采用 Western Blot 检测遥 每组随机取 4 只豚鼠袁行
Western Blot 检测院取 5 mm伊5 mm伊5 mm 左右大

小的肺组织袁加入蛋白提取液进行蛋白提取遥 二喹啉

甲酸渊bicinchoninic acid袁BCA冤蛋白定量法测定蛋

白浓度后袁行 SDS鄄聚丙酰胺凝胶电泳渊SDS鄄polyac鄄
rylamide gels electrophoresis袁SDS鄄PAGE冤电泳将

蛋白分离袁进而将蛋白转移到聚偏二氟乙烯渊polyvi鄄
nylidene fluoride袁PVDF冤膜上袁将转移膜其置于封闭

液中袁室温摇床慢摇 1 h 后分别加入兔抗大鼠 TR鄄
PV1尧NK鄄1R尧CGRP 抗体 4 益冰箱过夜袁加入辣根过

氧化物酶标记的兔抗大鼠二抗室温摇床慢摇 1 h袁后
用二硫苏糖醇渊Tris buffered saline tween袁TBST冤
洗膜遥 采 用电化学 发光 渊 electro鄄chemi鄄lumines鄄
cence袁ECL冤试剂盒让其显影袁后将其放入化学发光

成像系统成像并拍照袁最后对目标条带的灰度值进行

分析遥
6摇 统计学方法摇 采用 SPSS 20郾 0 统计软件分析

数据袁服从正态分布者采用 x依s 表示袁多组间比较采

用单因素方差分析袁组间两两比较采用最小显著差异

法 LSD渊方差齐时冤或 Tamhane忆s T2渊方差不齐时冤
检验曰不服从正态分布者袁多组间比较采用 Kruskal鄄
Wallis H 秩和检验袁组间两两比较采用成对多重比较遥
P<0郾 05 为差异有统计学意义遥

结摇 摇 果

1摇 一般情况摇 模型组饲养过程中死亡 1 只尧卵
蛋白雾化激发时死亡 1 只袁共死亡 2 只曰西药组饲

养过程中死亡 1 只尧卵蛋白雾化激发时死亡 2 只袁
共死亡 3 只曰中药组卵蛋白雾化激发时死亡 1 只遥
剩余豚鼠袁正常组豚鼠毛发光泽袁轻度掉毛袁体重尧
呼吸尧进食水量尧活动等一般状态良好袁经过造模的

各组豚鼠掉毛较正常组多袁体重尧呼吸尧进食水量等

与正常组无异遥
2摇 各组豚鼠血清 IL鄄6 及 IL鄄20 水平比较渊表 1冤

与正常组比较袁模型组血清 IL鄄6尧IL鄄20 水平升高渊P<
0郾 01冤曰与模型组比较袁西药组及中药组血清 IL鄄6尧
IL鄄20 水平均降低渊P<0郾 01冤曰与西药组比较袁中药组

血清 IL鄄6尧IL鄄20 水平差异无统计学意义渊P>0郾 05冤遥
表 1摇 各组豚鼠血清 IL鄄6 及 IL鄄20 水平比较摇 渊pg/mL袁x依s冤

组别 n IL鄄6 IL鄄20

正常 8 80援 89依8援 75 16援 95依3援 85
模型 8 171援 69依7援 10鄢 66援 14依10援 24鄢
中药 8 133援 44依7援 31吟 40援 79依10援 99吟
西药 8 132援 49依9援 30吟 29援 71依5援 69吟
F 值 166援 565 51援 235
P 值 0援 000 0援 000

摇 摇 注院与正常组比较袁鄢P<0郾 01曰与模型组比较袁吟P<0郾 01

3摇 各组豚鼠 BALF 中 TRPV1尧SP尧CGRP 水平

比较 渊 表 2冤 摇 与正常组比较袁 模型组 BALF 中

TRPV1尧SP尧CGRP 水平升高渊P<0郾 01冤曰与模型组比



• •845 中国中西医结合杂志 2021 年 7 月第 41 卷第 7 期 CJITWM，July 2021，Vol. 41，No. 7

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中
国
中
西
医
结
合
杂
志

中国中西医结合杂志 CJITWM摇 窑 源摇摇摇摇 窑

较袁西药组 BALF 中 TRPV1尧SP尧CGRP 水平下降

渊P<0郾 01冤曰中药组 BALF 中 TRPV1尧CGRP 水平下降

渊P<0郾 01冤袁SP 水平与模型组比较袁差异无统计学意

义 渊P>0郾 05冤曰与西药组比较袁中药组 BALF 中 TR鄄
PV1尧SP尧CGRP 水平均升高渊P<0郾 05袁P<0郾 01冤遥

表 2摇 各组豚鼠 BALF 中 TRPV1尧SP尧CGRP
水平比较摇 渊x依s冤

组别 n TRPV1渊ng/mL冤 SP渊pg/mL冤 CGRP渊pg/mL冤
正常 8 1援 03依0援 01摇 36援 68依5援 96摇 275援 13依7援 04摇 摇
模型 8 1援 82依0援 01鄢 53援 46依6援 89鄢 427援 31依6援 94鄢
中药 8 1援 56依0援 01吟银银 51援 86依9援 48银 414援 81依6援 67吟银银
西药 8 1援 46依0援 01吟 43援 82依4援 25吟 336援 69依4援 62吟
F 值 7 077援 014 10援 106 993援 836
P 值 0援 000 0援 000 0援 000

摇 摇 注院与正常组比较袁鄢P<0郾 01曰与模型组比较袁吟P<0郾 01曰与西药组

比较袁银P<0郾 05袁银银P<0郾 01

4摇 各组豚鼠肺组织 TRPV1尧NK鄄1R尧CGRP 蛋白

表达比较渊图 1袁表 3冤摇 与正常组比较袁模型组肺组织

中 TRPV1尧NK鄄1R尧CGRP 蛋白表达升高渊P<0郾 01冤曰
与模型组比较袁中药组及西药组肺组织中 TRPV1尧
NK鄄1R尧CGRP 表达下降渊P<0郾 05袁P<0郾 01冤曰与西药

组比较袁中药组肺组织中 TRPV1尧NK鄄1R尧CGRP 表达

升高渊P<0郾 01冤遥

摇 摇 注院1 为正常组曰2 为模型组曰3 为中药组曰4 为西药组

图 1摇 各组蛋白电泳条带图

表 3摇 各组豚鼠肺组织 TRPV1尧NK鄄1R尧
CGRP 蛋白表达量比较摇 渊x依s冤

组别 n TRPV1 NK鄄1R CGRP

正常 4 0援 21依0援 03摇 0援 32依0援 05摇 0援 26依0援 05摇
模型 4 0援 57依0援 03鄢 0援 70依0援 05鄢 0援 68依0援 03鄢
中药 4 0援 46依0援 02吟吟银 0援 60依0援 07吟银 0援 54依0援 01吟吟银
西药 4 0援 34依0援 02吟吟 0援 47依0援 04吟吟 0援 44依0援 02吟吟
F 值 152援 762 36援 724 121援 677
P 值 0援 000 0援 000 0援 000

摇 摇 注院与正常组比较袁鄢 P <0郾 01曰与模型组比较袁吟P <0郾 05袁吟吟P <
0郾 01曰与西药组比较袁银P<0郾 01

讨摇 摇 论

慢性咳嗽发病率高袁在成年人中的患病率高达

10%袁是多种呼吸系统及非呼吸系统疾病的重要表现袁
因咳嗽顽固不愈尧迁延反复袁严重影响患者生活质

量咱10暂 袁一直为临床诊疗难点袁受到越来越多患者和医者

的高度重视遥 现有治疗药物如糖皮质激素咱11暂 尧神经调

节剂咱12暂 尧阿片类药物咱13暂 尧新受体拮抗剂咱14暂 等方法有一

定作用袁但是由于其效果不稳定尧停药后易反复以及药

物本身的不良反应等限制了其大规模的临床应用袁因此

寻求切实有效的治疗方法一直为临床工作重点遥
虽然慢性咳嗽发病机制目前尚未完全明确袁但研

究者多认为咳嗽敏感性增高是慢性咳嗽的重要病理特

征袁是其迁延不愈的重要原因咱15暂 袁因此目前对于其机

制研究多着眼于咳嗽敏感性增高机制遥 由于咳嗽反射

的复杂性袁咳嗽受体尧传入神经尧咳嗽中枢尧传出神经及

效应器任何环节的兴奋性增加都可导致咳嗽的敏感性

增高袁其中气道炎症尧瞬时受体电位渊 transient recep鄄
tor potential袁TRP冤通道的活化等被认为在咳嗽敏感

性增高中发挥重要作用咱16暂 遥
慢性咳嗽属中医学野久咳冶 野顽咳冶 野内伤咳嗽冶

的范畴遥 其病位在肺袁肺为人体之野华盖冶袁位居上

焦袁风为百病之长袁其性属阳袁易袭阳位袁叶金匮要略

窑肺痨肺痈咳嗽上气病脉证治曳中云院野风舍于肺袁其
人则咳冶遥 风邪犯肺所致慢性咳嗽普遍具有咳嗽敏

感性增高的特征袁可以被多种刺激因素如空调尧说
话尧冷风等诱发袁与野风咳冶特点十分吻合袁且其遇诱

因触发的特点袁与伏邪特点十分相似袁因此本团队认

为风邪伏肺为慢性咳嗽的基本病机咱6暂 袁并创祛风宣

肺方遥 故治以祛风宣肺止咳袁方中麻黄解表宣肺袁考
虑其辛温升散之性过强袁故临证多选炙品袁虽发汗解

表之力较为缓和袁但可开宣肺泄腠理祛郁邪于外又

不至过耗气阴曰百部尧紫菀味苦入肺经袁降气止咳化

痰袁能润肺而不滋腻袁一防方中辛温伤津袁另可补久

病伤阴之虞曰前胡既可清热化痰袁又能祛风止咳曰厚
朴辛温下气尧行气宽胸袁宣统郁结之气而利于恢复肺

之宣降功能曰间酌用青风藤加强祛风之效袁本方温中

有清袁温而不燥袁降中寓升袁升降互济袁诸药相配袁可
以各显其长袁互制其短遥 既往研究显示袁祛风宣肺方

可减少慢性咳嗽患者的咳嗽次数袁降低其视觉模拟

评分法渊 visual analogue scale袁VAS冤 评分及中医

证候评分等袁在治疗慢性咳嗽中具有较好的临床疗

效咱17袁18暂 遥 因此本研究通过采用咳嗽敏感性增高豚鼠

模型袁观察祛风宣肺方对模型豚鼠气道炎症及 TRP

评分（visual  analogue scale，VAS）及中医
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窑 缘摇摇摇摇 窑 摇 悦允陨栽宰酝 中国中西医结合杂志

通道的作用袁进一步探讨祛风宣肺方的疗效机制袁以
期为其临床应用提供实验依据遥

气道炎症是导致咳嗽敏感性增高的重要机制之

一遥 IL鄄6 作为一种四螺旋糖链多肽袁是一种主要由单

核原巨噬细胞尧T 淋巴细胞尧B 淋巴细胞等多种细胞产

生的多效应细胞因子袁在炎症反应尧免疫应答等多种生

理病理过程中发挥效应咱19暂 遥 IL鄄6 作为一种促炎因子袁
在气道炎症中发挥重要作用遥 IL鄄20 作为一种促炎因

子袁亦参与气道炎症和气道重塑过程咱20暂 遥 气道神经源

性炎症作为气道炎症的重要类型之一袁在咳嗽敏感性

增高中发挥重要作用遥 现代研究提示在咳嗽感受器上

存在多种受体离子通道袁它们可通过诱发气道神经源

性炎症增加咳嗽反射敏感性袁其中研究比较多的是

TRP遥 TRPV1 通道作为 TRP 家族中的重要一员袁可
以被多种理化因子以及多种内源性介质激活咱21袁22暂 遥
TRPV1 通道作为一种阳离子通道袁被激活后袁可引起

细胞外钙离子大量内流袁进而导致神经纤维去极化产

生动作电位袁刺激纤维末梢释放 SP尧CGRP 等神经肽

递质袁诱发神经源性炎症袁出现局部组织血管扩张和通

透性增加尧炎性细胞渗出尧黏膜充血水肿尧支气管收缩

等炎症现象咱23暂 袁不断刺激咳嗽感受器导致咳嗽迁延难

愈遥 辣椒素作为 TRPV1 通道的激动剂袁研究发现袁采
用辣椒素雾化法测定特发性慢性咳嗽患者的咳嗽敏感

性时袁患者咳嗽逸2 次的最低激发浓度渊C2冤尧咳嗽逸5
次的最低激发浓度渊C5冤阈值降低咱24暂 袁提示可能与慢

性咳嗽患者有更多的 TRPV1 表达有关遥 Xu X 等咱25暂

通过雾化柠檬酸的方法建立豚鼠慢性咳嗽模型袁通过

测定 BALF 中 SP尧CGRP 水平及气管中 TRPV1 通道

的蛋白表达探讨咳嗽敏感性增高机制袁结果发现模型

豚鼠 BALF 中 SP尧CGRP 水平及气管中 TRPV1 通道

蛋白水平随咳嗽时间呈相同变化趋势袁提示咳嗽敏感

性增高可能与 TRPV1 通道激活诱发气道神经源性炎

症有关遥 Zhang L 等咱4暂 通过辣椒素雾化的方法建立

豚鼠咳嗽敏感性增高模型袁采用 ELISA 法和免疫组化

法测定肺组织和脑组织中 SP尧CGRP 的水平袁结果发

现模型豚鼠肺组织和脑组织中 SP尧CGRP 表达升高袁
而腹腔注射 TRPV1 通道抑制剂 SB705498 可明显降

低肺组织和脑组织中 SP尧CGRP 表达袁提示 TRPV1
通道可通过诱发气道神经源性炎症增加咳嗽敏感性袁
而抑制 TRPV1 通道可为降低咳嗽敏感性的有效

方法遥
综上可见袁祛风宣肺方可以降低血清炎症因子水

平袁降低肺组织 TRPV1尧SP尧CGRP 蛋白表达袁提示抑

制 TRPV1 通道进而降低气道神经源性炎症可能是祛

风宣肺方的重要疗效机制之一遥

利益冲突院 无遥
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