
剂30g/kg给药后,只有胎仔身长与正常对照组有

显著差异(P<0.05);姜半夏混悬液6g/kg给药后,
所有指标与正常对照组无显著差异。见表2~3。

姜半夏组因灌胃不当死亡1只小鼠;个别受孕的动

物于剖检前生下小鼠,故未剖检;先天畸形率包括外

观畸形、骨骼畸形、内脏畸形。
表1 半夏姜制或煎煮前后的小鼠急性毒性效应(x±s,g)

组别 n 死亡率/% 7d增重 14d增重

对照组 8 0 4.1±1.7 5.9±2.9
生半夏混悬液组(36g/kg)10 50* -1.3±2.1* 3.3±0.7*

生半夏汤剂组(180g/kg) 9 22.2 2.6±4.1* 2.8±1.4*

姜半夏混悬液组(36g/kg) 9 0 5.0±1.7 6.9±2.2

          注:与正常对照组比较,*P<0.05。

表2 半夏姜制或煎煮前后对小鼠妊娠的影响(x±s)

组别 n
死亡

率/%

剖检动物

数
受孕率/%

GD18母体

体质量/g

孕期母体

增重/g

母体增重

率/%
对照组 9 0 9 88.9 53.4±10.56 2.54±1.14 100

环磷酰胺组 11 0 10 72.7 47.7±11.7 2.36±2.49 80
生半夏混悬液(6g/kg) 10 30* 7 71.4 43.9±12.9 -0.2±2.69* 42.9*

生半夏汤剂(30g/kg) 10 0 8 100 53.6±4.70 2.38±1.67 87.5
姜半夏混悬液(6g/kg) 9 11.1 7 100 58.3±10.36 4.07±1.61 100

    注:与对照组比较,*P<0.05。

表3 半夏姜制或煎煮前后对小鼠胚胎发育的影响(x±s)

组别 着床数 活胎数
吸收胎

率/%

晚死胎

率/%
性别比

胎仔体

质量/g

胎仔身

长/mm

胎仔尾

长/mm

先天畸形率

/%
对照组 108 106 0.93 0.93 1.3 1.43±0.07 24.29±0.61 11.74±0.33 0

环磷酰胺组 83 76 2.4 6.0* 0.6 1.34±0.04 23.09±0.41* 11.45±0.18 11.25
生半夏混悬液(6g/kg)58 57 1.7 0 1.13 1.33±0.12 22.57±1.49 10.68±0.38* 6.7
生半夏汤剂(30g/kg) 97 97 0 0 1.67 1.42±0.08 23.12±0.73* 11.38±0.49 0
姜半夏混悬液(6g/kg)97 96 1.0 0 1.15 1.40±0.16 25.49±5.11 11.33±0.40 0

  注:与对照组比较,*P<0.01。

3 讨论

自古以来,半夏一直被列为有毒中药。但半夏

是否为妊娠禁忌中药,从古至今一直存在争议。时

至今日的《中华人民共和国药典》,已不再将半夏列

入妊娠禁忌中药之列。但是该药典提到“内服一般

炮制后使用……,生品内服宜慎”,提示生半夏可能

有一定毒性,炮制后可能毒性降低。“生品”如果内

服有两种形式,制成粉剂直接内服(如混悬液)或煎

煮后以汤剂内服,那生半夏的这两种剂型的毒性效

应(特别是妊娠期的生殖发育毒性)是否存在差异?
炮制后内服是否一定安全?

杨守业等对半夏的生殖、胚胎毒性曾进行了较

为全面的研究。他们研究结果[23]认为生半夏粉口

服有毒性,而炮制后的制半夏粉等剂量口服(9g/

kg),对小鼠及大鼠均无急性毒性与胚胎毒性;但是

生半夏汤剂,大鼠30g/kg或家兔15g/kg给药后,
均有显著胚胎毒性,且引起大鼠母体阴道出血。龚

梅芳等[4]研究结果表明生半夏汤剂10g/kg给药对

小鼠有胚胎毒性。
为了进一步明确生半夏炮制或煎煮后给药与生

品内服的毒性差异,本文比较了生半夏粉混悬液、姜
半夏粉混悬液(白矾与生姜炮制)、生半夏汤剂(水煎

煮)对小鼠的急性毒性及对小鼠妊娠与胚胎发育的

影响。因半夏中含有大量半夏淀粉,根据笔者试验

结果,30%半夏粉混悬液,其浓度已经黏稠至动物灌

胃的极限;半夏常规水煎汤剂,浓缩为1.5g/mL时

也是动物灌胃的极限。生殖毒性试验中,考虑到实

验动物的胃容积(给药过多容易胃胀气、影响进食),

0.02mL/g为小鼠合适的给药体积,按照每日给药1
次计算,则半夏粉混悬液及半夏汤剂的小鼠最大给

药量分别为6、30g/kg(分别为临床等效量的4.4
倍、21.9倍);根据生殖毒性试验相关要求[1],即“低
毒的中草药类药品,高剂量应达到药物最大溶解度

及最大给药体积”,本实验中以6、30g/kg分别作为
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生半夏(或姜半夏)混悬液与生半夏汤剂的生殖毒性

试验小鼠给药剂量;以更高的剂量(最大给药量,混
悬液与汤剂分别为36、180g/kg)作为急性毒性试验

给药剂量。
本文急性毒性研究结果表明生半夏混悬液急性

毒性较高,煎煮后其汤剂毒性降低,小鼠死亡率从

50%降低为22.2%;而姜半夏混悬液无急性毒性。
生殖毒性研究结果表明生半夏混悬液(临床等效量

的4.4倍)有显著的母体毒性及胚胎毒性,表现在显

著抑制母体孕期增重,显著抑制胎仔尾的生长发育,
畸形率稍增高;生半夏汤剂(临床等效量的21.9倍)
对母体无毒性但影响胎仔的生长发育;而姜半夏混

悬液(临床等效量的4.4倍)无任何母体毒性或胚胎

毒性。与杨守业等研究结果基本一致。由此可见,
仅为“除去杂质、用时捣碎”的生半夏直接内服具有

非常显著的毒性,而按照“……水浸泡,生姜片煎汤,
加白矾与半夏共煮透……”炮制的姜半夏即使不再

煎煮、直接内服都没有毒性,据此推断差异可能来自

反复煎煮,白矾、生姜与半夏的相互作用。但是汤剂

的煎煮过程(笔者制备汤剂时采用70℃旋转蒸发浓

缩,相当于反复煎煮)不能完全解其毒性,特别是胚

胎发育毒性,进而推测白矾、生姜与半夏的相互作用

能够解半夏毒。杨守业等[3,56]以9g/kg剂量的制

半夏粉混悬液试验,发现对小鼠无急性毒性且对大

鼠无母体与胚胎毒性,经核实该文中使用的制半夏

相当于白矾炮制的清半夏。通过此结论似乎可以再

一步推测“白矾对解半夏毒具有关键的作用”。但是

杨守业等[56]以15g/kg剂量的制半夏(清半夏)汤
剂试验,发现对大鼠和家兔均产生显著的胚胎毒性,
因此还不能如此简单地推论。

已有一些实验数据似乎可以作为白矾、生姜与

半夏的相互作用能够解半夏毒推论的佐证,如龚梅

芳等[4]研究结果表明姜半夏10g/kg对小鼠无胚胎

毒性;林玉贞等[7]也认为9.6g/kg及以下剂量姜半

夏汤剂对小鼠无胚胎毒性。但是这些研究存在的问

题是药剂量偏小,均没有达到30g/kg的小鼠最大

给药剂量。综上所述,姜半夏的生殖胚胎毒性及遗

传毒性研究目前只有以小鼠为试验动物的相关数

据,尚缺乏足够有力的数据。鉴于姜半夏良好的降

逆止呕作用,一方面有必要进一步以大鼠和兔为试

验动物,严格按照生殖毒性实验指导准则,开展规

范、系统的研究,合理地对姜半夏进行妊娠期用药安

全性评价;另一方面开展生半夏毒性机制、物质基础

及半夏炮制、配伍解毒机制的研究,为临床合理安全

使用半夏提供依据。
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感毒清颗粒抗过敏作用研究

徐世军1,2*,熊敏1,2,胡勇1,2,张荫杰1,2,巨少华1,2,代勇3,王飞3,张廷模1,2

(1.四川省中药资源系统研究与开发利用国家重点实验室培育基地,四川 成都 611137;2.成都中医药大学药学院,四川 成都

 611137;3.成都中医药大学基础医学院,四川 成都 611137)

摘要:目的 考察感毒清颗粒的抗过敏作用,为其临床应用提供实验依据。方法 采用大鼠颅骨肥大细胞脱颗粒模型和大鼠

同种被动皮肤过敏反应模型,分别观察感毒清颗粒对大鼠颅骨肥大细胞脱颗粒率和同种抗原攻击后皮肤伊文思蓝渗出抑制

率的影响。结果 感毒清颗粒高、中、低剂量组的大鼠颅骨肥大细胞脱颗粒率显著低于模型对照组,有显著的统计学意义(P
<0.05);大鼠背部皮下1∶1抗原血清注射点,感毒清颗粒各剂量组OD值与模型对照组无显著差异(P>0.05),但1∶2抗原

血清注射点,感毒清颗粒高、中、低剂量组OD均显著低于模型对照组,有显著的统计学意义(P<0.05)。结论 感毒清颗粒具

有良好的抗过敏作用。

关键词:感毒清颗粒;抗过敏;实验研究
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ABSTRACT OBJECTIVE ToanalyzetheantiallergyeffectofGanduqinggranuleandtoprovideexperimentalbasisforits
clinicapplication METHODS TheinfluenceofGanduqinggranuleonrat'sskullPeriostmastcellsdegranulationwasobserved
andPassiveskinallergymodelinratswaspreparedtoobservetheeffectofGanduqinggranuleonallergy RESULTS Intherat
'sskullPeriostmastcellsdegranulationrate comparedwiththemodelgroup thehigh mediumandlowdoseGanduqing
granulegroupsweresignificantlydecreased P<0 05  Thedataofratsskinopticaldensityinantiserainjectionsitewewana-
lyzedbyonewayANOVA whichshowedthattherewassignificantdifferenceamonggroupsin1∶2antiserainjectionsite P
<0 05  buttherewasnosignificantdifferenceamonggroupsin1∶1antiserainjectionsite InthePCA1∶2antiserainjec-
tionsite comparedwiththemodelgroup theopticaldensityinthehigh mediumandlowdoseGanduqinggranulegroups
weresignificantlydecreased P<0 05  CONCLUSION Ganduqinggranulehasasignificanteffectonallergy 
KEYWORDS Ganduqinggranule allergy experimentresearch

  感毒清颗粒有黄芪和射干2味中药组成,具有

清热解表,益气解毒的功效,主要用于治疗上呼吸道

感染(热毒壅肺,卫气不足),症见易感冒,体倦乏力,
发热头痛,咳嗽痰多,咽干咽痛,舌红苔黄,脉浮而

数。前期研究结果表明,感毒清颗粒具有良好的拮

抗急性期炎症和镇痛作用[1]。本研究对其抗过敏进

行了初步研究。

1 材料

1.1 药物及试剂

感毒清颗粒(生药量1.35g/g),由成都中医药

大学中药炮制与制剂系提供,批号:20120314;马来

酸氯苯那敏片(扑尔敏),太极西南药业有限公司生

产,批号:120308。卵白蛋白,Sigma产品;百白破疫

苗,武汉生物制品研究所,批号:201106244。甲苯

胺蓝染液:如吉生物科技有限公司,进口分装。

1.2 实验动物

SD大鼠,全雄,体质量(200±20)g,SPF级,四
川省医学科学院实验动物研究所提供,合格证号为:

SCXK(川)200824。

1.3 试验仪器

LDZ52型自动平衡离心机,北京医用离心机

厂;MultiskanMK3酶标仪,ThermoScientific;切片
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