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王氏连朴饮对脾胃湿热证大鼠行为、肾上腺指数及血清 Cort 的影响 *
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摘要 目的：观察王氏连朴饮对脾胃湿热证大鼠的行为学、肾上腺指数及血清皮质醇(Cort)的调控作用。方法：将 45 只雄性 Wistar

大鼠随机分为正常对照组、模型组、王氏连朴饮（高、中、低剂量）组。利用复合因素复制脾胃湿热证动物模型。通过旷场实验观察

大鼠行为学改变，称量法计算肾上腺指数，采用放射免疫法检测大鼠血清 Cort 的水平。结果：造模成功后大鼠行为发生改变，王氏

连朴饮各剂量组对大鼠行为均有恢复作用，但各剂量组间无显著性差异；大鼠肾上腺指数增高，血清 Cort 升高(P<0.05)，王氏连朴

饮各剂量组对其均有降低作用，以中剂量组效果最好且有显著性差异(P <0.05)。结论：王氏连朴饮对脾胃湿热证大鼠行为、肾上腺

指数和血清 Cort 有干预作用，这可能是王氏连朴饮清热祛湿的机制之一。
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ABSTRACT Objective: To investigate the regulation effect of Wangshi-Lianpu-Yin (WLY) decoction on behavior, adrenal index

and serum Cort (cortisol) of rats with spleen and stomach damp-heat syndrome (SSDHS). Methods: Forty-five male Wister rats were

randomly divided into five groups: normal control group (NCG), model group (MG), WLY high (HWG), moderate (MWG) and low

dosage groups (LWG). The behavior of rats was monitored with open-field test. Adrenal index were calculated by quantified method. The

levels of serum Cort were detected by RIA method. Results: Experiments showed that there were changes in the behavior of rats with

SSDHS．WLY decoction with various doses all had effect on the behavior of the rats, but no statistical differences could be seen

between groups treated with different doses (P >0.05). Compared with normal control group, the adrenal index and serum Cort of the

model group increased significantly(P <0.05). WLY decoction of different doses all reduced the adrenal index and serum Cort(P>0.05 or

P<0.05), and especially the MWG had best outcome. Conclusions: WLY decoction can control the behavior, the adrenal index and serum

Cort of the rats with SSDHS. This may be one of the functions of the WLY.
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前言

脾胃湿热证是以脾胃功能失调为主要病机的一类湿热病

证，而湿热证候是岭南地区常见和多发的类型[1]。脾胃湿热证的

发生和外部湿热环境、内部脾胃损伤以及病原微生物的感染等

密切相关，而这些致病因素作用于机体，自身免疫监控系统会

立即做出应激反应，此时，作为应激的枢纽下丘脑 - 垂体 - 肾上

腺皮质(HPA)轴，会做出神经与内分泌的改变，而过度的应激最

终导致湿热的发生[2-3]。王氏连朴饮是治疗湿热证的经典方剂，其

基本功效是清热化湿，理气和中。我们依据文献造模方法[4-5] ，

探讨王氏连朴饮对脾胃湿热证对大鼠的行为学、肾上腺指数及

血清皮质醇(Cort)的调控作用。

1 材料与方法
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1.1 材料

王氏连朴饮药物组成 参照《霍乱论》原方组成比例与制备

方法：制厚朴 6g，黄连、石菖蒲、制半夏各 3g、豆豉、焦栀子各

9g，芦根 60g。药物使用剂量参照公式计算：d B = d A×RB /RA×
(WA /WB )1 /3 其中 d 为剂量，R 为体型系数，W 为体质量），其

中 R 大鼠 =0.09，R 成人 =0.11，W 大鼠 =0.2kg, W 成人 =60kg，d 成人

=1.55g 生药 /kg 得到大鼠给药剂量为 8.49g 生药 /kg。将以上所

得药液浓缩配制成 0.43 g/ml，0.85 g/ml，1.70 g/ml 浓度药液，

4℃冰箱保存备用。
饲料分为：普通饲料；高糖高脂饲料（80%基础饲料 +12%

猪油 +8%蜂蜜）均购自南方医科大学实验动物中心。
从南方医科大学实验动物中心购买 SPF 级成年健康雄性

SD 大鼠 40 只，大鼠的平均重量为：180-220g，动物合格证号

（SCXK（粤）2006-0015）。
浓度为 109/ml 的侵袭性大肠杆菌由南方医科大学微生物

实验室提供。SN-695 型放射免疫γ计数测量系统与人工热气

候模拟舱等仪器设备游南方医科大学提供，所用相关试剂均从

公司购买。
1.2 方法

实验前后观察各组动物的精神状态、饮水量与大小便色泽

等，测量其摄食量，体质量，体温；动物的行为学表现采用旷场

试验，参照文献进行[6]。
实验分组：45 只待实验的 SD 大鼠随机分为：高剂量王氏

连朴饮、中等剂量王氏连朴饮组、低剂量王氏连朴饮组、脾胃湿

热证组与正常对照组，每组 9 只动物数相等。其中，正常对照

组：在湿度为 50~60%的室温环境中，每天定时给予普通混合饲

料喂养；脾胃湿热证大鼠模型组，先用高糖高脂饲料持续喂

养 10 天，后置于仿真模拟气候仓中喂养 8 天，自 19 天开始

用 2 ml/200g 给予大肠杆菌 1 次，24 小时候再重复一次，在室

温下喂养 7 天后处死动物。③王氏连朴饮高、中、低剂量组是在

脾胃湿热证大鼠模型组的基础上分别每天给予浓度为：1.70 g/ml、
0.85 g/ml、0.43 g/ml 剂量为 2 ml/200g 的王氏连朴饮煎剂，持续

喂养 7 天后处死动物做相关检测。
1.3 标本采集及检测

SD 大鼠处死前禁食 12h，麻醉后开腹取材。经腹主动脉采

血检测 Cort 变化，取肾上腺称量其重量与体质量之比计算肾

上腺指数(mg/g)。
1.4 统计学方法

组间比较采用单因素方差分析，统计数据采用均值±标准

差（x±s)记录，统计处理采用 SPSS17.0 统计软件进行处理，以

P≤0.05 表示差异有统计学意义。

2 结果

2.1 各组动物基本情况比较

所有动物实验前均表现成年健康 SD 大鼠特征，之间无明

显差异。实验后，除正常对照组动物状态表征无差异之外，其它

各组均呈现不同的差异变化，建模后动物逐渐呈现活动能力下

降、反应迟钝、状态萎靡、毛发干枯蓬松、饮食与饮水明显减少、
粪便变黏腻与水样，用侵袭性大肠杆菌处理后 SD 大鼠体温明

显升高；而采用不同剂量的王氏连朴饮处理后状态呈现不同程

度的好转。
2.2 各组动物行为学检测比较

从表 1 可以获知：与正常对照组相比，模型组，高、中与低

剂量组王氏连朴饮组之间在中央格停留的时间明显延长，

P<0.05；而运动格数、直立次数与修饰次数明显减少，P<0.05。
与模型组相比，高、中与低剂量组王氏连朴饮组的中央各停留

时间减少，P<0.05；而运动格数、直立次数与修饰次数明显增

加，P<0.05。高、中与低剂量组王氏连朴饮组中，动物的各项指

标以中等剂量处理的效果 相对最好。

表 1 五组大鼠行为学指标的变化（x±s，n=10）

Table 1 Changes of behavior indicators of rats in each group

分组

Groups

中央格停留时间 Time of

staying in center（s）

运动格数

Movement

直立次数

Rearing times

修饰次数

Decorating times

正常对照组

Normal Control Group
4.22±2.16▲ 48.50±9.27▲ 9.30±3.00▲ 4.10±1.51★

模型组

Model group
8.70±2.49 33.20±9.1 5.60±2.08 2.30±0.52

王氏连朴饮高剂量组 HWG 5.99±1.89★ 42.40±8.10★ 8.80±2.30★ 3.80±1.54★

王氏连朴饮中剂量组 MWG 5.71±2.25▲ 46.30±9.00▲ 9.30±2.01▲ 3.80±1.23▲

王氏连朴饮低剂量组 LWG 6.15±2.39★ 41.70±7.60★ 8.60±2.28★ 3.10±1.20★

注：与模型组比较：▲P<0.01，★P<0.05. Note: Compared with model group: ▲P<0.01, ★P<0.05

2.3 各组大鼠血清 Cort 含量与肾上腺指数的比较

从表 2 可以获知：模型组，高、低剂量王氏连朴饮组的肾上

腺指数与血清 Cort 含量比正常对照组增高，P<0.05，而与模型

组相比，高、中、低剂量王氏连朴饮组的肾上腺指数与血清 Cort

含量明显下降，其中以中等剂量王氏连朴饮处理的动物下降最

为明显基本恢复到正常组水平，P<0.05。

3 讨 论

脾胃湿热证是一种常见的临床疾病，其发生受外感病邪、
内伤情志、饮食失宜、体质因素等多种因素的影响。目前，可以
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通过模拟环境充分模拟其发病过程即环境因素 + 饮食因素 +

生物因素等复合因素造模的方法 [6]。实验动物在经历肥甘饮食、
湿热环境、大肠杆菌灌胃模拟湿热病邪，成功复制脾胃湿热证。
一般情况下，外界的各种致病刺激作用于机体后，机体均会做

出相应的应激反应，即出现神经内分泌的兴奋，HPA 轴调控功

能快速启动，导致机体内环境发生系列变化[7-9]。
目前，旷场行为检测一般用于测试动物在新环境中探究行

为和情绪的变化，反应动物中枢神经系统的“兴奋”或“抑郁”状
态[8]。中央格停留时间表示启动活动的潜伏期，反应了认知能

力，穿格数及直立次数表示大鼠的兴奋性，反应了探究行为能

力；理毛时间反映了大鼠对环境警觉性的高低,反应了对环境

的满意程度[9,10]。
本实验结果显示，模型组的中央格停留时间与对照组比较

显著延长，说明模型组大鼠空间认知能力降低；运动格数、直立

次数、修饰次数明显少于对照组，表明模型组大鼠兴奋性降低，

对新环境的适应能力减弱，表明大鼠在陌生环境中的自主活动

和探究行为减少。同时实验结果发现王氏连朴饮可以改善大鼠

的行为表现，说明王氏连朴饮可能有调节大鼠的中枢神经系统

的作用。
HPA 轴是神经内分泌网络的枢纽，在应激反应中起到关

键性作用，其中肾上腺在垂体分泌促肾上腺皮质激素增加时功

能活动增强，并出现组织肥大和重量增加，而在功能降低时则

减轻，激状态下 HPA 轴表现为功能亢奋状态，肾上腺重量的变

化，可反映肾上腺皮质功能的情况[11-13]。与肾上腺肥大相对应的

生化指标的变化是血清 Cort，ACTH 浓度的增高[14]。肾上腺皮

质中束状带分泌的甾体激素，包括皮质醇、可的松和皮质酮，主

要为皮质醇(cortisol)，具有调节糖、脂肪和蛋白质的生物合成和

代谢的作用，还具有抑制免疫应答、抗炎、抗毒、抗休克作用。其

抗炎作用主要是诱导抗炎因子的合成；抑制炎性因子的合成：

抑制 ILs(IL-1，IL-3，IL-2，IL-5，IL-6，IL-8)及 TNFα、GM-CSF 的

合成分泌[15]。
SD 大鼠经过人工热气候模拟舱处理并灌注侵袭性大肠杆

菌后，均会出现明显应激反应，HPA 轴活动显著增多，其相关

的神经内分泌激素分泌升高，本研究中发现肾上腺指数的增加

和 Cort 上升。经过王氏连朴饮治疗后，大鼠肾上腺指数和血清

Cort 水平均得到明显的改善，其改善程度以中等剂量王氏连朴

饮处理组的效果最佳，这表明：1）王氏连朴饮对脾胃湿热证大

鼠神经内分泌系统兴奋有改善作用，此作用包括减轻肾上腺指

数和降低血清 Cort。这可能是王氏连朴饮清热化湿，理气和中

的功效在神经内分泌系统的部分体现。2）高、低剂量的王氏连

朴饮对调节脾胃湿热证大鼠肾上腺指数和血清 Cort 的作用不

及中剂量组，就此角度而言，临床上治疗脾胃湿热证时以中剂

量为佳。
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