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中药含药血清药理与整体药效相关性的初步观察△

阴濒宏 李兰芳 金亚宏 原桂东 曹秀芳 姜廷 良

(中国中医研究院中药研究所 北京 10 07 00)

提
一

要 应用当归补血汤的原药液及其含药血清对小 鼠肝组织过氧化脂质生成作用进行了比较
。

结果表明
,

当

归补血汤原药液直接加入反应体系中
,

无明显抑制小 鼠肝组织过氧化脂质生成的作用
。

当归补血汤 13
.

29 / k g
、

26
.

49 /

k g
、

5 2
.

59 /k g 灌胃小鼠 7d
,

能够明显抑制小 鼠肝组织过氧化脂质的生成 ; 当归补血汤 6
.

6 9 /吨
、

13
.

29 /吨
、

26
.

4 9 / k g
、

52
.

89 /k g
、

66
.

0 9 /k g 单次灌胃小 鼠后 60n 五n 所取的当归补血汤含药血清
,

体外能够明 显抑制小 鼠肝组织过氧化脂质

的生成
。

提示以当归补血汤原药液所做的体外实验不能反映体内给药的效果
,

而以当归补血汤含药血清所进行的体外

实验的结果
,

与整体药效具有一致性
,

能够反映整体给药的药效
。

关键词 当归补血汤 过氧化脂质 血清药理 整体药效

应用当归补血汤的不同制备物
,

平行比较了其抑制小鼠

肝组织过氧化脂质生成的作用
,

定性观察了中药血清药理与

整体药效的相关性
,

为含药血清药理研究方法的应用提供实

验依据
。

1 实验材料

1
.

1 药物 黄蔑购自山西浑源县
,

当归购自甘肃眠县
。

经本

所谢宗万教授鉴定
,

黄茂系膜荚黄茂 As tr a ga lus me 二

bra
n ae e u s

(F isc h )飞
e ,

当归系 A n g el iea sine n sia (Ol iv
.

)压
e ls

。

取黄蔑 10 0 0 9
、

当归 20 鲍
,

加水 7 20 0 n ll
,

浸泡 3 0 n五n ,

煮沸后
,

文

火慢煎 4 0 n lin
,

趁热过滤药液
,

自然滴尽 ; 2 煎加水 4 80 02111
,

煮

沸后
,

文火慢煎 40 而n ,

趁热过滤药液
,

自然滴尽
。

合并滤液
,

95 ℃水浴浓缩至 455 nil
,

浓度为 2
.

6馆 /司 饮片 ;并根据需要调

整至所需浓度
。

1
.

2 动物 昆明种小鼠
,

雌雄各半
,

体重 26 9一 329
,

由北京医

科大学实验动物中心提供
。

1
.

3 试剂 三氯醋酸
,

北京顺义县李遂化工厂
。

冰醋酸
:

北京

化工厂
。

硫代巴比妥酸钠
,

上海试剂二厂
。

1
.

4 仪器 高速冷冻离心机
: e ppe n do rf公司

。

7 21 型分光光

度计
:

山东高密电子仪器厂
。

2 方法和结果

2
.

1 当归补血汤原药液体外抑制小鼠肝组织过氧化脂质生

成的作用

方法
: ¹ 小鼠断头放血

,

迅速取出肝脏
,

以 4℃生理盐水洗

去表面残血
,

制成 10 %肝匀浆
。

各试管中加入 1
.

5耐 肝匀浆
、

0
.

I nil 当归补血汤原药液或生理盐水
,

参考文献方法[l] 测定每

克肝组织中丙二醛 (MD A )的生成量
,

计算当归补血汤原药液

体外对小鼠肝组织过氧化脂质生成的抑制率
。

º原药液体外

对当归补血汤抑制小鼠肝组织过氧化脂质生成作用的非

△国家自然科学基金资助重点项目

药物活性因素分析
:
各试管中加入生理盐水 1

.

sd
,

分别加入

不同浓度的当归补血汤原药液或生理盐水 0
.

1血
,

于 37 ℃恒

温水浴箱中温浴 1
.

sh
,

置冰水中冷却 10 而 n 。

加入 20 %三氯醋

酸 ( T A C ) 1
.

snil
,

充分混匀
,

静置 lon 五n 后
,

于电动离心机以

30 0帅m 离心 10 而n ,

取上清 1
.

5耐
,

加 0
.

67 %硫代巴 比妥酸

钠 ( T BA ) 1
.

。司
,

95 ℃水浴 I Oll li n
,

取出后置冷水中冷却

1o n 五n
,

于 72 1型分光光度计 532 nm 测定吸收度
。

结果
: ¹ 当归补血汤水煎液体外对小鼠肝组织过氧化脂

质生成未见抑制作用
,

反而表现出一定的
“

促进
”

生成的作用
,

并呈一定的
“

量效关系
” 。

结果见表 1
。

º当归补血汤随着原药

液浓度的增加
,

其 O D 值呈增加的趋势
,

并呈一定的
“

量效关

系
” 。

这主要是由于当归补血汤原药液随着浓度的增加
,

其自

身色泽也逐渐加深
,

因而
,

在比色反应中
,

呈现出随着原药液

浓度的增加
,

其 OD 值呈增加的趋势
。

结果见表 2
。

2
.

2 当归补血汤含药血清体外抑制小鼠肝组织过氧化脂质

生成的作用

方法
: ¹ 血清的制备 :

含药血清的制备
:

健康小鼠
,

随机分

为 5组
,

每组 10 只
,

雌雄各半
,

按体重灌胃给予当归补血汤水

煎液 0
.

lml 八09 体重
,

剂量分别为 6
.

69
、

13
.

29
、

26
.

49
、

52
.

59
、

669 饮片/ kg 体重 (按人和动物体表面积折算
,

相当于人临床

用药剂量的 1
、

2
、

4
、

8
、

10 倍)
,

参考文献方法川制备含药血清
。

表 1 当归补血汤水煎液体外抑制小鼠肝组织过氧化

脂质生成作用

组别 n M助A (n m o l/ g ) 抑制率 (% )

生理盐水组 6 4
.

21 士 1
.

61 0

0
.

6 69 /耐 组 6 5
.

95士 0
.

16
’

1
.

329 / rnl 组 6 8
.

31士0
.

39“

2
.

6 49 /耐 组 6 14
.

15士2
.

30
‘ ’

注
:
与生理盐水组比较

* P< 0
.

05
, , 二 P< 0

.

01
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表 2 不同浓度当归补血汤原药液的 O D 值

组别 OD 值
内bA人

.任连
�

生理盐水组

0
.

669 /血 组
1

.

329 / d 组

2
·

649 /以 组
5

.

2飞/司组

注
:

与生理盐水组比较

0
.

0 0 24 士0
.

00 39

0
.

0 72 3士 0
.

00 50
怪 . ’

0
.

1 295 士0
.

01 05
’ 畏 份

0
.

2 420 士0
.

0 5 69
粉 苦 任

0
.

4 525 士0
.

0 144
‘ ’ ‘

芳 关 关 P< 0
.

00 1

空白血清的制备
:

健康小鼠 15 只
,

根据体重灌胃给予自来水
。

.

1耐八鲍体重
,

6On lin 后
,

参考文献方法[z]
,

制备空白血清
。

º小鼠断头放血
,

迅速取出肝脏
,

以 4℃生理盐水洗去表面残

血
,

以生理盐水制成 10 %肝匀浆
。

各试管中加入肝匀浆 1
.

5耐
,

加入 0
.

1以 当归补血汤含药血清或空白血清
,

参考文献

方法图
,

测定每克肝组织中丙二醛 (MD A )的生成量
,

计算当归

补血汤含药血清对小鼠肝组织过氧化脂质生成的抑制率
。

»

含药血清体外对当归补血汤抑制小鼠肝组织过氧化脂质生成

作用的非药物活性因素分析
:
各试管中加入生理盐水 1

.

5耐
,

分别加入不同浓度的当归补血汤含药血清或空白血清 0
.

1司
,

于 37 ℃恒温水浴箱中温浴 1
.

sh
,

置冰水中冷却 10 m in 。

其余处

置过程同 2
.

1
。

于 7 21 型分光光度计 532二 波长下测定吸收

度
。

结果
: ¹ 当归补血汤含药血清体外对小鼠肝组织过氧化

脂质生成表现出显著的抑制作用
,

并呈现量效关系
。

结果见表

3
。

º当归补血汤不同剂量的含药血清
,

其。O值未见变化
。

表

明当归补血汤含药血清不存在色泽对实验结果的影响
,

结果

见表 4
。

表 3 当归补血汤含药血清体外抑制小鼠肝组织

过叙化脂质生成的作用

组别 n

空白对照血清组 15

6
.

电/ kg 血清组 10
13

.

29瓜g 血清组 10

26
.

49八g 血清组 9

52
.

她八g 血清组 10
66

.

馆 /k g 血清组 10

MD A (n m o l棺)

57
.

95士 5
.

93

5 1
.

96士 6
.

12 关

5 0
.

69士11
.

36
备

50
.

48 士 7
.

14
价 ’

49
.

7 9士 6
.

6 1
舒 ’

48
.

70士 6
.

98
. 资

抑制率 (写)

0

10
.

35

12
.

5 4

12
.

90

14
.

0 9

15
.

9 6

注
:
与空白对照组比较

, P< 0
.

05
, , , P< 0

.

01

表 4 不同剂t 的当归补血汤含药血清的 (沁 值

组别 OD 值
生理盐水组

空白对照血清组

6. 69 /k g 血清组

26
·

4g /k g 血清组

52
.

她戈 血清组

0
.

00 24士 0
.

0 0 39

0
.

0 0 23士 0
.

0 021

0
.

0 0 23士0
.

0 021

0
.

0 025士0
.

0 0 35

0
.

0 023士0
.

0 0 20

2
.

3 当归补血汤灌胃给药对小鼠肝组织过氧化脂质生成的

抑制作用 2
.

2中的每只小鼠于腹主动脉取血后
,

迅速取出肝

脏
,

4℃生理盐水洗去表面残血
,

以生理盐水制成 10 %肝匀浆
。

各试管中加入肝匀浆 1
.

5耐
,

于 37 ℃恒温水浴箱中恒温震荡

反应 1
.

5h
,

置冰水中冷却 10n 云n
,

中止反应
。

其余处置过程同

2
.

1
。

计算当归补血汤灌胃给药对小鼠肝组织过氧化脂质生成

的抑制率
。

与空白对照组比较
,

不同剂量的当归补血汤灌胃给药对

小鼠肝组织过氧化脂质生成具有一定的抑制的作用
,

并呈一

定的量效关系
。

结果见表 5
。

表 5 当归补血汤灌胃给药抑制小鼠肝组织

过级化脂质生成的作用

组别 n M[D A (n m o l烤) 抑制率 (% )

空白对照组 15 5 7
.

8 4士17
.

35 0

6
.

69 /吨 组 10 5 1
.

5 3士 7
.

61 10
.

9 1

13
.

29 /吨组 10 50
.

23士13
.

23 15
.

0 8

26
.

49瓜g 组 10 48
.

7 0士 3
.

47 15
.

8 1

52
.

鲍瓜g 组 9 43
.

6 1士 8
.

0 9
‘ 18

.

94

6 6
.

馆/吨 组 10 43
.

18士14
.

7 8 ‘ 22
.

9 5

注
:

与空白对照组比较
, P< 0

.

05
, ‘ , P< 0

.

01

2
.

4 统计学处理 t 检验
。

3 讨论

目前
,

在中药药理学研究中
,

有相当一部分中药药理活性

实验和作用机理研究是在体夕隧行的
。

体外实验是进行生命

科学研究的良好手段
,

具有条件可控性强
,

可在细胞
、

分子水

平上从事超微
、

生化
、

受体
、

基因等多方面实验
,

揭示作用机理

较为深入
,

所用材料 (包括药量 )少等优点
。

但是
,

以中药
,

特别

是复方的粗提物进行体外实验
,

常常受到多种因素的影响阔
。

因此
,

利用中药粗提物直接进行体外实验
,

在方法学上存在许

多问题
,

影响实验结果的真实性和实验结论的可靠性
。

中药含药血清药理研究方法是近十余年来出现的一种较

为符合中药特点的体外实验方法
,

日本学者在 10 余年前开始

进行
“

血清药理学
”

研究〔
4一司

,

但主要以散在的汉方制剂的药效

学为主
,

而就
“

血清药理学
”

方法研究而言
,

尚缺乏系统性
、

规

范性
,

在方法学的形成上缺乏足够的准备
。

国内于 90 年代初

期开始进行这方面的研究工作川
,

目前已经涉及抗菌
、

抗病

毒
、

抗肿瘤
、

心血管
、

呼吸
、

泌尿等领域
,

显示出较为广阔的应

用前景
。

特别是近年来中药含药血清药理研究方法学的有关

内容
,

已就动物选择
、

给药方法
、

采血时间
、

采血部位
、

血清处

置等进行了较为系统的研究
,

从而使中药含药血清药理研究

方法渐趋规范
,

使应用者
“

有法可依
” 。

一般而言
,

中药药理研究中药效的评价应以整体实验为

主
,

体外实验应在一定程度上较好地反映整体实验结果阁
。

中

药含药血清药理研究方法作为药理学的一种体外实验方法
,

其研究结果如何
,

结果的可信度如何
,

研究结果与整体药效的

J任改
�

迁‘吐孟
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相关性如何
,

则是继方法学的基础研究内容之后所必须回答

的
。

这是中药含药血清药理研究方法能否确立的一个根本性

问题
,

但目前的国内外研究
,

至今尚未见这方面的研究报告
。

研究发现
,

黄蔑具有保肝作用阁
,

对脂质过氧化物有明显

的抑制作用[l0 〕;当归具有抗氧化和清除自由基作用[ll 〕; 由黄

蔑
:

当归 5 : 1 组成的当归补血汤具有抑制小鼠肝组织过氧化

脂质生成的作用山〕
。

因此
,

我们应用当归补血汤的不同制备

物
,

平行比较了其抑制小鼠肝组织过氧化脂质生成的作用
,

从

定性角度
,

初步观察了中药血清药理与整体药效的相关性
。

本

实验结果表明
,

当归补血汤水煎液灌胃小鼠能抑制小鼠肝组

织过氧化脂质的生成
,

其含药血清也具有相同的作用 ;而以当

归补血汤原药液直接进行体外实验
,

不仅对肝组织过氧化脂

质生成无抑制作用
,

反而呈现
“

促进
”

作用
,

说明以含药血清进

行体外实验在一定程度上能够反映整体给药的效果
。

分析当

归补血汤原药液体外实验的反常结果
,

其原因之一就是原药

液的色泽干扰了实验结果
。

因此
,

应用中药含药血清药理研究方法进行中药及其复

方药理研究
,

其实验结果与整体药效具有一致性
,

能够克服粗

提物进行体外实验对实验结果的干扰
,

比较接近药物在体内

环境中产生药理效应的真实过程
,

避免体外假阳性
、

假阴性实

验结果的出现
,

有利于中药药理研究的深入和发展
。

故就目前

阶段而言
,

中药含药血清药理研究方法是中药及其复方研究

的较为理想的体外实验方法
。
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大事要闻(1 9 9 9 年 7 月)

7 月 5 日一 6 日 国家中医药管理局组织召开中医药事业
“

十

五
”

规划工作座谈会
,

有关专家参加了会议
。

7 月 8 日 国家中医药管理局批准浙江省杭州市中医医院为全

国中医肾病医疗中心
、

湖北省武汉市中西医结合医院为全国

中西医结合肾病医疗中心
。

7 月 9 日 国家中医药管理局批准中国中医研究院信息研究所

与香港TC M一O N L IN E INCO叹P(艰A T E D 成立合资公司的

合作项目请示
。

7 月 16 日 国家中医药管理局组织综合调研工作
,

分为三个工

作小组
,

深入浙江省
、

黑龙江省
、

云南省
、

湖南省
、

河北省
、

青海

省实地调查
。

调研主要内容
: 1

、

了解中医医疗机构改革情况
,

存在的问题和政策建议 ; 2
、

中医药资源的合理利用 ; 3
、

如何办

好县中医院 ; 4
、

如何培养农村中医药人才 ; 5
、

在农村中医药工

作中还需要研究哪些政策问题
。

7 月 1 9 日一 21 日 国家中医药管理局医政司会同卫生部医政

司在天津联合举办全国《执业医师法》及配套文件培训班
。

会

议主要内容
: 1

、

学习《执业医师法》; 2
、

讲解《具有医学专业技

术职务任职资格人员认定医师资格及执业注册管理办法》; 3
、

讲解《传统医学师承和确有专长人员医师资格考核考试暂行

办法》等
。

7 月 2 0 日一 24 日 国家中医药管理局医政司在湖南长沙市召

开中西医结合医师资格考试审题工作会议
。

主要内容
:

审定中

西医结合执业医师
、

执业助理医师资格考试命题
。

7 月 2 2 日 国家中医药管理局朱庆生局长
、

李振吉副局长出席

中医药局与新加坡卫生部合作协议签字仪式
。

主要内容
:

成 立

中新中医药合作委员会及技术支持等
。

7 月 27 日 中国中医研究院与香港 T CM 一 ON LI NE 1NC( 〕R
es

R 芜胜T E D 举行合作签字仪式
,

国家中医药管理局朱庆生局

长出席仪式
。

7 月 27 日一2 8 日 国家中医药管理局召开政府上网网络开通

座谈会
,

佘靖副局长参加座谈会并讲话
,

国家中医药管理局网

站
:
hi tP

:

刀

~
.

sat
c m

.

g ov
.

cn
。

7 月 27 日一2 9 日 国家中医药管理局医政司在北京召开中西

医结合医院院长座谈会
,

会议主要内容
:

座谈和交流医院改革

管理
,

内涵建设 ;探讨中西医结合医院如何主动适应并积极参

与医疗保险制度改革
。

朱庆生局长
、

佘靖副局长出席座谈会
。

7 月 30 日一 8 月 2 日 国家中医药管理局国际合作司召开第四

届中韩传统医学学术会议
。

7 月 31 日一 8 月 1 日 国家中医药管理局医政司在沈阳召开全

国部分省市
、

中医药大学
、

中医学院附属医院中医急诊工作研

讨会
,

主要内容
:

探讨全国中医急症医疗中心建设模式
、

协作

网络建设
、

技术标准修订
、

中医医院建设等
。


