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实验研究

苏黄止咳胶囊对 ＰＩＣ模型大鼠 ＳＰ、ＣＧＲＰ的影响

李天浩　王惠琴　高小娟　王冰　胡晨　任加良
（陕西中医药大学第二附属医院，陕西 咸阳 ７１２０００）

摘　要：目的 观察苏黄止咳胶囊对感染后咳嗽（ＰＩＣ）模型大鼠肺泡灌洗液（ＢＡＬＦ）及肺组织中 Ｐ物质

（ＳＰ）、降钙素基因相关肽（ＣＧＲＰ）表达的影响，探讨苏黄止咳胶囊治疗 ＰＩＣ的作用机制。方法 清洁级 ＳＤ大鼠

４５只，随机分为空白组、模型组、和中药组（苏黄止咳胶囊组），每组１５只。参照文献方法建立ＰＩＣ大鼠模型，大

鼠给予相应处理１０天后，观察３分钟内大鼠咳嗽次数的变化，并检测各组大鼠ＢＡＬＦ、血清中ＳＰ、ＣＧＲＰ的表达。

结果 ①咳嗽次数比较：模型组大鼠咳嗽次数明显增多，与正常组相比，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；经中药干

预后，大鼠咳嗽次数明显减少，与模型组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。②各组大鼠ＢＡＬＦ中ＳＰ、ＣＧＲＰ含

量比较：正常组大鼠ＢＡＬＦ中ＳＰ、ＣＧＲＰ均轻度表达，模型组以上各指标均明显升高，与正常组比较，差异有统计

学意义（Ｐ＜０．０５）；经中药干预后，中药组大鼠ＢＡＬＦ中ＳＰ、ＣＧＲＰ表达均减低，与模型组比较，差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０５）。③各组大鼠肺组织ＳＰ、ＣＧＲＰ免疫组化检测结果比较：与正常组比较，模型组、中药组大鼠肺组

织ＳＰ、ＣＧＲＰ蛋白均升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；与模型组比较，中药组大鼠肺组织ＳＰ、ＣＧＲＰ蛋白表达

减低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论 苏黄止咳胶囊能够减少ＰＩＣ大鼠ＢＡＬＦ和肺组织ＳＰ、ＣＧＭＰ的表达，

可能是其治疗ＰＩＣ的作用机制之一。
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　　感染后咳嗽（Ｐｏｓｔ－ｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓｃｏｕｇｈ，ＰＩＣ）是临
床常见病症，是指感冒急性期过后，咳嗽仍不止，

以刺激性干咳为主，而胸部影像学多无异常，常持

续３～８周，影响生活和学习［１－４］。有关 ＰＩＣ的发
病机制，目前未完全阐明，认为是由于气道上皮损

伤、气道炎症及其相互作用导致咳嗽敏感性增高

引起［５－６］。苏黄止咳胶囊治疗 ＰＩＣ疗效显著［７－８］，

本研究通过观察苏黄止咳胶囊对 ＰＩＣ模型大鼠
ＢＡＬＦ及肺组织中 ＳＰ、ＣＧＲＰ表达的影响，探讨苏
黄止咳胶囊治疗ＰＩＣ的可能作用机制，为其临床应
用提供科学依据。

１　实验材料
１．１　实验动物　ＳＤ大鼠，清洁级，雄性，１８０～
２４０ｇ，购于西安交通大学实验动物中心，动物许可

证号：ＳＣＸＫ（陕）２０１２－００３。实验大鼠分笼饲养，
自由饮水进食，适应性喂养３－７天。本研究符合
陕西中医药大学实验动物伦理委员会相关要求并

审批通过。

１．２　药品与试剂　苏黄止咳胶囊，扬子江药业集
团北 京 海 燕 药 业 有 限 公 司，国 药 准 字 号：

Ｚ２０１０３０７５。辣椒素，购于合肥四峰生物科技有限
公司。ＬＰＳ、ＳＰ、ＣＧＲＰＥＬＩＳＡ试剂盒，均购于武汉
博士德生物工程有限公司。

１．３　主要仪器　ＪＩＤＩ－１６Ｒ台式多用途高速冷冻
离心机（广州吉迪仪器有限公司），ＹＬＳ－８Ａ多功
能诱喘仪（北京智鼠多宝生物科技有限公司），Ｌｅｉ
ｃａＤＭ２５００生物显微镜（北京悦昌行科技有限公
司），ＪＹＴ－５０药物天平（深圳市白鳍豚生物科技
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有限公司），ＨＷＰ－９１６２恒温箱（上海笃特科学仪
器有限公司）。

２　方法
２．１　实验分组及模型建立　将大鼠随机分为正
常组、模型组、苏黄止咳胶囊组，每组１５只，参照文
献［９－１０］方法将大鼠置于１ｍ３的特制的烟室中，每
日用锯末５０ｇ、香烟１０支，点燃进行烟熏，每日烟
熏４０分钟，每日１次。连续１０日，大鼠每日自由
进食、饮水，分别于第１３ｄ、１６ｄ、１９ｄ，用１０％水合氯
醛经腹腔内注射将大鼠麻醉，然后经鼻腔滴入浓

度为０．４ｍｇ／ｍＬ的ＬＰＳ液，分别于第１４ｄ、１５ｄ和第
１７ｄ、１８ｄ以及第２０ｄ，将大鼠置于特制的诱喘容器
中，用１０－４ｍｏｌ／Ｌ的辣椒素溶液雾化吸入，每次雾
化吸入３分钟，每日１次。造模成功的判定：在烟
熏的过程中，与正常组大鼠比较，模型组大鼠逐渐

出现精神不振，毛色干枯，进食减少，体重下降，阵

咳等表现，用ＬＰＳ滴鼻诱发和雾化诱喘的过程中，
模型组大鼠咳嗽频繁，并且出现腹肌显著收缩，前

肢伸展，伸颈及张口等特征性表现，且咳嗽次数明

显增加，３分钟内大于１０次，表明造模成功［１１］。

２．２　给药方法　各组大鼠于试验第１４天起开始
灌胃给药，连续 １０天。正常组、模型组均给药
０．９％氯化钠４ｍＬ灌胃给药，每天１次，中药组给
予加苏黄止咳胶囊（依据《中药药理研究方法

学》［１２］，剂量按０．３６ｇ／ｋｇ．ｄ，将药粉溶于０．９％氯
化钠４ｍｌ）灌胃给药，每天１次。
２．３　指标检测　结束给药后，观察每组大鼠的咳
嗽次数，观察３分钟并记录。然后将大鼠麻醉后迅
速开胸，并结扎右主支气管，同时经左主支气管向

左肺内缓慢注入０．９％氯化钠注射液４ｍＬ，保留１０
秒，回抽后再次缓慢注入，重复３次。收集 ＢＡＬＦ
后经低温３０００ｒ／ｍｉｎ离心１０分钟后，取上清液置
于－８０度冰箱保存备用。严格按试剂盒说明进行
ＥＬＩＳＡ检测。在向左主支气管灌注同时，迅速取下
右肺，并用 １０％多聚甲醛液固定后，取材石蜡包
埋，然后切片脱蜡、水合，３％过氧化氢室温孵育１０
分钟，抗原修复，室温封闭３０分钟，一抗 ４℃过夜，
ＨＲＰ标记免疫组化二抗室温孵育３０分钟，ＤＡＢ显
色，苏木素、伊红复染。免疫组化图片结果采用

Ｌｅｉｃａ显微镜进行观察、拍照，比较蛋白表达强度
（灰度），行半定量分析。

２．４　统计学方法　统计软件采用 ＳＰＳＳ１７．０，计量
资料采用均数 ±标准差（Ｘ±Ｓ）表示，组间比较采
用单因素方差分析，Ｐ＜０．０５为差异有统计学
意义。

３　结果
３．１　对大鼠３ｍｉｎ咳嗽次数的影响　模型组大鼠
咳嗽次数明显增多，与正常组相比，差异有统计学

意义（Ｐ＜０．０５）；经中药干预后，大鼠咳嗽次数明
显减少，与模型组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５）。见表１。

表１　对大鼠３ｍｉｎ咳嗽次数的影响（Ｘ±Ｓ）

组别 ｎ 咳嗽次数（次）

正常组 １５ １．３８±１．３２

模型组 １５ １４．２８±１．０６

中药组 １５ ８．２７±１．２２△

　　注：与正常组比较，Ｐ＜０．０５，与模型组比较，△Ｐ＜０．０５。

３．２　对大鼠 ＢＡＬＦ中 ＳＰ、ＣＧＲＰ的影响　正常组
大鼠 ＢＡＬＦ中 ＳＰ、ＣＧＲＰ轻度表达，模型组以上各
指标均明显升高，与正常组比较，差异有统计学意

义（Ｐ＜０．０１）；经中药干预后，中药组大鼠 ＢＡＬＦ
中ＳＰ、ＣＧＲＰ表达均减低，与模型组比较，差异有
统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表２。

表２　对大鼠ＢＡＬＦ中ＳＰ、ＣＧＲＰ的影响（Ｘ±Ｓ）

组别 ｎ ＳＰ（ｎｇ／Ｌ） ＣＧＲＰ（ｎｇ／Ｌ）

正常组 １５ ６１．３８±１１．１６ １３．２６±３．１９

模型组 １５ １４８．３８±１１．４１ ５９．４２±４．４６

中药组 １５ ９８．６２±１１．０３△ ３２．６４±３．３８△

　　注：与正常组比较，Ｐ＜０．０１，Ｐ＜０．０５；与模型组比

较，△Ｐ＜０．０５。

３．３　对大鼠肺组织 ＳＰ、ＣＧＲＰ表达的影响　与正
常组比较，模型组、中药组大鼠肺组织 ＳＰ、ＣＧＲＰ
蛋白均升高，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；与模
型组比较，中药组大鼠肺组织 ＳＰ、ＣＧＲＰ蛋白表达
减低，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。见表３。
表３　对大鼠肺组织ＳＰ、ＣＧＲＰ表达的影响（Ｘ±Ｓ）

组别 ｎ ＳＰ（ｎｇ／Ｌ） ＣＧＲＰ（ｎｇ／Ｌ）

正常组 １５ ０．７９±０．１４ ０．６２±０．１７

模型组 １５ ５．１３±０．１５ ３．８２±０．１３

中药组 １５ １．７２±０．１３△ １．３７±０．１４△

　　注：与正常组比较，Ｐ＜０．０５；与模型组比较，△Ｐ＜０．０５。
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４　讨论
ＰＩＣ是由于咳嗽敏感性增高所致。研究发现，

引起ＰＩＣ敏感性增高的主要原因是气道神经源性
炎症反应，当气道受到病毒、细菌、辣椒素等刺激

后，使位于气道的Ｃ类神经纤维产生冲动，进而刺
激ＳＰ、ＣＧＲＰ、ＰＧＥ２等的释放，作用于其效应细胞，
产生神经源性炎症反应［１３］。而这一过程，和一种

称之为瞬时受体电位离子通道蛋白（ｔｒａｎｓｉｅｎｔｒｅ
ｃｅｐｔｏｒｐｏｔｅｎｔｉａｌ，ＴＲＰ）关系密切［１４－１７］。ＴＲＰ是一种
离子通道蛋白，目前研究最为清楚的是瞬时受体

电位类香草酸受体亚型 ｌ（ｔｒａｎｓｉｅｎｔｒｅｃｅｐｔｏｒｐｏｔｅｎ
ｔｉａｌｖａｎｉｌｌｉｃ－ｌ，ＴＲＰＶ１），它位于哺乳类动物Ｃ类神
经纤维，广泛分布于中枢神经系统、肝、肺、支气

管、皮肤等组织器官，是机体一种重要的伤害性感

受分子，可对辣椒素、ＰＧＥ２及 ＬＴＢ４等多种有害刺

激做出反应［１８］。当ＴＲＰＶ１被激活后，一方面促使
阳离子向细胞内流动，使神经细胞兴奋，引起咳嗽

反射。另一方面，激活的 ＴＲＰＶ１可引起大量 Ｃａ２＋

内流，导致神经末梢释放神经肽增多，包括 ＳＰ、
ＣＧＲＰ等，产生神经源性炎症反应，其最终结果是，
导致气道高反应性，使咳嗽敏感性增高［１９－２０］。

ＰＩＣ由于病程相对较短，且其发病多为感受
风、寒、湿邪所致，故归属于中医“外感咳嗽”范畴。

研究发现，ＰＩＣ证候以“风邪犯肺”最为多见［２１－２２］。

苏黄止咳胶囊主要组成为：麻黄、紫苏叶、紫苏子、

枇杷叶、地龙、前胡、牛蒡子、蝉蜕、五味子。其中

麻黄、苏叶为君药，宣肺平喘、止咳化痰；五味子、

牛蒡子、枇杷叶化痰止咳、定喘敛肺，共为臣药；佐

以紫苏子、前胡降气止咳，调畅气机，使气机升降

适宜，宣降有度；地龙、蝉蜕为血肉之品，以加强解

痉、疏风、平喘之功，诸药合用，全方共奏疏风宣

肺、止咳定喘之功。临床研究表明，苏黄止咳胶囊

能够降低气道高反应性［２３］，有效改善咳嗽、咳痰等

症状［２４］。

本研究结果表明，苏黄止咳胶囊能够显著减

少大鼠咳嗽次数，降低大鼠 ＢＡＬＦ及肺组织中 ＳＰ、
ＣＧＲＰ含量，因此，我们推测，苏黄止咳胶囊通过干
预ＳＰ、ＣＧＭＰ来降低咳嗽敏感性，提示这可能是其
治疗ＰＩＣ的机制之一。
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不同纯度的艾绒燃烧的温度时间变化特点及艾炷

燃尽后炷体稳固程度，不同纯度的艾绒有其各自

的临床适用领域：纯度为１０：１的低纯度艾绒临床
用于制作艾条进行温和灸疗法；非瘢痕灸疗法用

较高纯度艾绒（３０：１、２０：１纯度）；纯度为４０：１的
精细艾绒临床适用于瘢痕灸疗法，而高纯度艾绒

还可以向低一级纯度的应用范围兼用与跨用。现

代人对于艾绒纯度的选择正是对吴氏选择陈艾捣

绒的进一步发挥。

５　结语
通过对新安医家吴亦鼎的《神灸经纶》的仔细

研读，吴亦鼎发扬的“热病用灸”的学术思想可见

一斑，作为徽州一带的新安针灸医家流派，他独到

的见解发扬了灸法，对后世用灸产生了深远影响。

吴亦鼎在灸法治疗热病这一方面，阐发了独特灸

理，施灸以迫毒散而立愈；治疗上辨证论治，明证

审穴，灵活运用灸法、针法、药法，重用灸法；取材

上，精选陈艾，严格取火，控制灸温，对今天的理论

研究和临床实践有深远的指导意义。此外，吴亦

鼎的“热病用灸”的学术思想有力的反驳了自汉以

来的“热病忌灸”思想，发扬了传统灸法，在治疗热

病方面取得创新性进展。不过吴亦鼎尚有许多学

术思想未得到临床证实，这也是现代灸法发展的

空余之地，望后人有所启迪，再创辉煌。
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