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　　摘　要　根据中药作用机制的不同，对近年来中药治疗支气管哮喘的实验研究进行综述，以期了
解中药多环节、多靶点、多途径治疗支气管哮喘的的作用机制。

　　关键词　中药　支气管哮喘　实验研究　作用机制　综述

　　支气管哮喘是由嗜酸细胞
（ＥＯＳ）、肥大细胞和淋巴细胞等多种
炎性细胞参与的慢性气道炎症。近

年来随着环境污染的加重，支气管

哮喘的发病率呈上升趋势，中医药

在治疗本病方面显示了较好的疗效。

本文根据中药治疗支气管哮喘的作

用机制的不同，对近５年来中药治
疗支气管哮喘实验研究综述如下。

１　中药对支气管哮喘嗜
酸细胞凋亡的影响

支气管哮喘是多种炎性细胞浸

润的气道慢性炎症，其关键的效应

细胞是ＥＯＳ，其激活后释放胞浆内
毒性物质和炎性介质，造成炎性反

应和组织损伤。减少肺内 ＥＯＳ浸
润有助于促进哮喘气道炎症的消

退［１］。细胞死亡被认为是哮喘气

道黏膜组织中大量积聚的 ＥＯＳ等
炎性细胞被清除的主要途径［２］。

凋亡不造成炎症反应，故凋亡的增

多能促进气道炎症的减轻、消退。

高宝安等［３］报道，哮喘致敏

豚鼠吸入芩荑合剂 （黄芩、麻黄、

薤白、银杏、川芎、地龙等），采

用密度分离法及流式细胞术，证实

芩荑合剂吸入组同模型组相比，肺

泡灌洗液 （ＢＡＬＦ）中 ＥＯＳ显著减
少 （Ｐ＜００１），ＥＯＳ凋亡率显著
上升 （Ｐ＜００１），且 ＢＡＬＦ中
ＥＯＳ数量与 ＥＯＳ凋亡率呈显著负
相关 （Ｐ＜００１），认为 ＥＯＳ凋亡
异常是支气管哮喘的一个重要的发

病机制，芩荑合剂吸入可促进气道

内ＥＯＳ凋亡，减少 ＥＯＳ聚集，从
而减轻哮喘气道炎症。刘建秋

等［４］研究喘康宁冲剂 （麻黄、杏

仁、炙杷叶、炙米壳、前胡、地龙

等）对哮喘大鼠 ＢＡＬＦ中 ＥＯＳ凋
亡及白介素５（ＩＬ５）含量的影
响，结果表明喘康宁冲剂通过降低

ＢＡＬＦ中 ＩＬ５的含量，促进 ＢＡＬＦ
中嗜酸粒细胞凋亡。

２　中药对哮喘核转录因子
ｋＢ（ＮＦｋＢ）表达的影响
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ＥＯＳ和淋巴细胞等炎细胞产生
的炎症蛋白参与了哮喘的发病过

程，ＮＦｋＢ作为一种转录因子可调
节多种炎症蛋白基因的表达，从而

参与哮喘的发病机制［５］。

莫碧文等［６，７］观察黄芪、雷公

藤素对致敏哮喘豚鼠肺组织ＮＦｋＢ
的表达变化及嗜酸性粒细胞浸润情

况发现： （１）哮喘组豚鼠的气道
壁ＥＯＳ计数较正常组明显增加 （Ｐ
＜００１），黄芪治疗组豚鼠的气道
壁ＥＯＳ计数较哮喘组明显降低 （Ｐ
＜００１），但与正常组相比仍较高
（Ｐ＜００１）．（２）哮喘组ＮＦｋＢ胞
核阳性的细胞比例显著高于正常组

（Ｐ＜００１），黄芪、雷公藤素治疗
组ＮＦＫＢ胞核阳性的细胞比例显
著低于哮喘组 （Ｐ＜００１）。说明
黄芪、雷公藤素能显著抑制过敏性

哮喘豚鼠气道壁内细胞 ＮＦｋＢ的
表达，减轻嗜酸性粒细胞浸润。

３　中药对支气管哮喘Ｔｈ１
!

Ｔｈ２亚群的调节作用
近年来研究揭示，哮喘的本质

是细胞因子参与的慢性气道炎症。

正常情况下，Ｔｈ细胞中的 Ｔｈ１亚
群分泌一定量干扰素 （ＩＦＮγ）、
ＩＬ２、肿瘤坏死因子 （ＴＮＦα）等
细胞因子，Ｔｈ２亚群分泌ＩＬ４、ＩＬ
５、ＩＬ６等细胞因子。这两类细胞
因子表达失常与Ｔｈ１

&

Ｔｈ２细胞功
能的失衡有关。即Ｔｈ２亚群细胞数
目增多或功能亢进，Ｔｈ１亚群细胞
数目减少或功能低下，是导致哮喘

发生的重要机制之一，因此调节

Ｔｈ１类细胞因子和Ｔｈ２类细胞因子
之间的平衡已成为哮喘免疫治疗的

研究热点之一。

张在其等［８］研究发现：哮喘

小鼠肺组织内Ｔｈ１
&

Ｔｈ２细胞因子
比值明显降低，小青龙汤可逆转失

衡的Ｔｈ１
&

Ｔｈ２比值，且与糖皮质
激素合用有药效相加作用。杨莉

等［９］研究川芎嗪对哮喘大鼠 Ｔｈ１
&

Ｔｈ２细胞亚群的影响发现：与正
常对照组相比，哮喘模型组 ＢＡＬＦ
中ＩＬ４水平明显增高，ＩＦＮγ水平
明显降低，ＩＬ４／ＩＦＮγ比值显著升
高，川芎嗪具有抑制Ｔｈ２细胞亚群
优势反应和调节免疫失衡的作用。

薛汉荣等［１０］研究发现益气温阳护

卫汤 （防风、黄芪、白术、桂枝、

芍药、甘草、生姜、大枣、仙茅、

仙灵脾）能促进 Ｔｈ１细胞分泌
ＩＦＮγ，抑制 Ｔｈ２细胞分泌 ＩＬ４、
ＩＬ５，调节 Ｔｈ１

&

Ｔｈ２细胞因子的
平衡，减轻 ＥＯＳ对气道浸润，降
低气道反应。黄建明等［１１］研究发

现麻黄汤、麻黄汤减桂枝均能增加

哮喘小鼠肺组织 ＩＦＮγ、降低其
ＩＬ４的表达，调整Ｔｈ１

&

Ｔｈ２亚群
的失衡。张惠勇等［１２］研究表明，

喘可治注射液能降低哮喘大鼠局部

肺组织的 ＩＬ４含量，提高 ＩＦＮγ
的含量，具有调节Ｔｈ１

&

Ｔｈ２细胞
亚群功能的作用，该药大、中剂量

组疗效与必可酮对照组相当，并且

明显优于地塞米松对照组。

４　中药对支气管哮喘一氧
化氮 （ＮＯ）的调节作用

内源性ＮＯ在哮喘发病中具有
双重作用，原发型一氧化氮合成酶

（ｃＮＯＳ）产生的小量 ＮＯ有利于松
弛平滑肌，而诱导型一氧化氮合成

酶 （ｉＮＯＳ）产生的大量 ＮＯ可引
起气道炎症水肿、加重肺损伤。研

究发现，哮喘患者呼出气中 ＮＯ浓
度明显升高，免疫组化染色显示其

气道 ｉＮＯＳ活性明显高于对照组，
气道组织 ｉＮＯＳ的持续高水平和局
部ＮＯ的大量生成，会增加气道毛
细血管后静脉的血浆渗漏，使气道

充血、水肿；ＮＯ还会产生细胞毒
性，引起气道炎症和组织损害。

王琳等［１３］研究发现小青龙汤

能有效降低哮喘豚鼠 ＢＡＬＦ中内皮
素 （ＥＴ）及血清 ＮＯ的水平，减
轻黏膜水肿和管腔阻塞程度，抑制

基层细胞增生和平滑肌增厚，改善

气道高反应和气道重塑。薛汉荣

等［１０］研究发现益气温阳护卫汤各

剂量组都可不同程度降低 ＮＯ水
平，且随着ＮＯ水平的下降，气道
反应性降低。说明益气温阳护卫汤

可能是通过调节 ＮＯ水平，以减轻
气道炎症，降低气道反应。

５　中药对支气管哮喘内皮
素１（ＥＴ１）的调节作用

ＥＴ１是已知最强的收缩血管
和支气管样物质，哮喘气道的慢性

炎症可诱导气道平滑肌细胞发生重

塑，ＥＴ１自分泌的结果大大促进
了气道高反应性和气道重塑的过

程。ＥＴ１能增加肺血管的通透性，
激活炎细胞，诱导血小板活化因

子、白三烯、组胺等炎性介质产

生，加重气道炎症，并能促进气道

平滑肌及成纤维细胞的增殖。因此

它在哮喘的发病和气道重塑中起重

要作用。

王琳等［１３］研究发现小青龙汤

能有效降低哮喘豚鼠 ＢＡＬＦ中 ＥＴ，
及血清ＮＯ的水平，减轻黏膜水肿
和管腔阻塞程度，其抑制基层细胞
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增生和平滑肌增厚，改善气道高反

应和气道重塑。高素军［１４］等研究

发现海石合剂 （海蛤粉、石韦、

麻黄、杏仁、五味子）能有效地

降低实验性豚鼠哮喘时 ＢＡＬＦ中
ＥＴ１水平，与地塞米松疗效相当
（Ｐ＜０．０５）。

６　中药对支气管哮喘糖皮质
激素受体 （ＧＲ）的影响

ＧＲ是一种细胞内的可溶性糖
蛋白，糖皮质激素通过与 ＧＲ高亲
合力的结合而作用于各种靶细胞，

如 Ｔ淋巴细胞、肥大细胞等，它
可以抑制活化的 Ｔ淋巴细胞释放
ＩＬ２、ＩＦＮα、粒细胞巨噬细胞集
落刺激因子 （ＧＭＣＧＦ）等，直接
抑制炎性介质的产生，影响花生四

烯酸的代谢，抑制其炎症过程。哮

喘时ＧＲ可出现数量或者功能异常
改变及基因转录改变等。

薛汉荣等［１５］研究发现，哮喘

组豚鼠外周血白细胞 ＧＲ特异性结
合位点明显减少，地塞米松治疗对

ＧＲ特异性结合位点有下调作用，
而益气温阳护卫汤各剂量组都能不

同程度提高 ＧＲ特异性结合位点。
许建华等［１６］采用放射性配基竞争

结合分析法及放射免疫分析法测定

补肾定喘汤对哮喘大鼠肺组织

ＧＲ、血 浆 促 肾 上 腺 皮 质 激 素
（ＡＣＴＨ）和皮质酮的影响。结果
表明，补肾定喘汤能使哮喘大鼠肺

组织过高的ＧＲ水平下降，可升高
ＡＣＴＨ和皮质酮水平。结论认为，
补肾定喘汤具有兴奋垂体肾上腺
皮质系统，调节过高的肺组织 ＧＲ
水平的作用。

７　中药对支气管哮喘血红
素氧合酶１（ＨＯ１）的影响

有研究发现ＣＯ参与气道平滑肌
张力调节及炎症反应，与哮喘发病

密切相关［１７］。ＨＯ系统是产生内源
性ＣＯ的最主要途径，而气道上皮细
胞是 ＨＯ表达的主要场所，ＨＯ有
ＨＯ１、ＨＯ２和ＨＯ３三种形式。

曾银荣等［１８］通过测定碳氧红

蛋白的百分比含量和观察气道壁嗜

酸性粒细胞浸润情况，研究银杏叶

提取物对豚鼠哮喘模型血红素氧合

酶１（ＨＯ１）表达的影响，结果
显示：哮喘组豚鼠肺组织 ＨＯ１的
表达显著高于正常组 （Ｐ＜００１）。
治疗组豚鼠肺组织 ＨＯ１的表达水
平显著低于哮喘组 （Ｐ＜００１）。
说明银杏叶提取物能显著抑制哮喘

豚鼠气道壁内上皮细胞 ＨＯ１的表
达，减轻哮喘发作。

８　中药对支气管哮喘黏
附分子水平的影响

随着对哮喘气道炎症分子水平

研究的深入，证实了许多黏附分子

参与了气道炎症，在介导炎性细胞

向气道炎区的跨内膜转移和浸润中

具有重要作用，是支气管哮喘发病

机制中的重要活性物质［１９］。可溶

性细胞间黏附分子１（ｓＩＣＡＭ１）
是一种细胞表面单链跨膜糖蛋白的

分子，通 常 识 别 中 性 粒 细 胞

（ＰＭＮ）、ＥＯＳ、单核细胞、淋巴细
胞表面的淋巴细胞功能相关抗原１
（ＩＦＡ１），参与这些细胞与内皮细
胞或上皮细胞黏附。ｓＩＣＡＭ１在
ＥＯＳ黏附和跨内皮细胞移行中起重
要作用，诱导 ＥＯＳ黏附并向支气

管腔内移行；并且可以明显增加

ＥＯＳ氧化代谢过程并促进其颗粒相
关毒性蛋白的释放。研究表明，哮

喘患者支气管黏膜和痰液中 ｓＩ
ＣＡＭ１的表达明显增高，并与气
道高反应 （ＡＨＲ）密切相关。

薛汉荣等［２０］观察益气温阳护

卫汤对哮喘豚鼠血浆ｓＩＣＡＭ１水平
的影响。结果显示，哮喘组血浆

ｓＩＣＡＭ１明显高于其它组；益气温
阳护卫汤各剂量组ｓＩＣＡＭ１水平都
有不同程度降低，且以高剂量组最

为明显，与地塞米松组比较无明显

差异。表明益气温阳护卫汤可能通

过降低血浆ｓＩＣＡＭ１水平而减轻气
道炎症和降低 ＡＨＲ。郑洁等［２１］研

究蠲哮片对哮喘豚鼠ｓＩＣＡＭ１蛋白
水平及基因表达的影响。采用

ＥＬＩＳＡ方法检测正常组、模型组、
蠲哮片高、中、低各剂量组的 ｓＩ
ＣＡＭ１蛋白水平；应用 ＲＴＰＣＲ技
术观察蠲哮片对各组豚鼠肺组织

ｓＩＣＡＭ１基因表达的影响。结果显
示：（１）各治疗组可显著降低模
型豚鼠血浆 ｓＩＣＡＭ１含量 （Ｐ＜
００１），且随着蠲哮片剂量的增
加，血浆 ｓＩＣＡＭ１的含量明显降
低；正常对照组肺组织 ｓＩＣＡＭ１
ｍＲＮＡ表达量极低，模型组 ｓＩ
ＣＡＭ１ｍＲＮＡ表达量明显增高，
应用蠲哮片后其表达逐渐降低，呈

剂量相关性，表明蠲哮片可从转录

水平减少ｓＩＣＡＭ１蛋白合成，降低
气道高反应。

９　中药对支气管哮喘β肾上
腺素能受体 （βＡＲ）的影响

Ｓｚｅｎｔｉｖａｎｙｉｌｌ９６８年发现哮喘时
βＡＲ数量减少并且与气道阻塞程
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度明显相关，提出 βＡＲ阻滞学
说［２２］。哮喘患者 βＡＲ功能低下
的原因在于细胞膜有缺陷，这种缺

陷可涉及许多细胞，如肥大细胞、

支气管平滑肌细胞等，哮喘患者肺

组织βＡＲ数量减少和功能低下导
致气道反应性增高。

许建华［２３］等研究补肾定喘汤对

哮喘大鼠肺组织βＡＲ、气道阻力、
肺顺应性的影响。结果显示：哮喘

模型组大鼠肺组织 βＡＲ和 ｃＡＭＰ
均低于正常组，气道阻力增加，肺

顺应性下降；补肾定喘汤可上调哮

喘大鼠肺组织βＡＲ和ｃＡＭＰ，降低
气道阻力，改善肺顺应性，其作用

与糖皮质激素作用相类似。

１０　结束语
　　综上所述，支气管哮喘的发病
机制极为复杂，中药治疗支气管哮

喘的实验研究有单味药及其提取物

的报道，更多的是复方实验研究报

道，如采用温阳益气、补肾纳气、

止咳平喘等方药的研究，验证中药

多环节、多靶点、多途径的调节机

制。在对支气管哮喘的研究中，中

药确有较好的疗效，且有类激素样

作用，或与激素联用，可减少激素

用量，减轻激素的副作用。

近年来的中药对支气管哮喘作

用机制的研究日渐深入，内容涉及

到细胞因子和炎性介质释放、激素

调节、细胞凋亡和调控基因的表达

等方面，但复方对细胞凋亡、核转

录因子的表达等方面的报道较少。

今后对中药治疗支气管哮喘的实验

研究，应从临床中提炼出有效方

药，运用现代分子生物学手段进行

全方位、广泛深入的研究，有望在

中医的整体调节、宏观调控与现代

医学的微观研究中架起一座桥梁，

这将对支气管哮喘的治疗及深入探

讨其作用机制有重要意义。
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