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摘要 ： 目的　探讨运脾泻肺化痰汤对哮喘模型大鼠肺组织相关蛋白表达的影响。方法　采用卵白蛋白诱导

复制哮喘大鼠模型，将大鼠分为正常组、模型组、运脾泻肺化痰汤高剂量组（0.020 mL/g）、运脾泻肺化痰汤中剂

量组（0.010 mL/g）、运脾泻肺化痰汤低剂量组（0.005 mL/g）、西药组（0.010 mL/g）、联合组（中药0.010 mL/g+西

药0.010 mL/g），每组各10只，共7组。分别在第 1 天和第 8 天腹腔注射 1 mL 混悬液［含卵白蛋白 100 mg + 

Al（OH）3100 mg/mL］致敏。第15天开始，用1%卵白蛋白激发，隔日1次，共激发7次，第16天开始灌服治疗，

连续4周后采集大鼠肺泡灌洗液及肺组织。行瑞氏-吉姆萨染色观察大鼠肺泡灌洗液中白细胞计数及细胞分类情

况；Western blotting检测大鼠肺组织Iκκ-α、、Iκκ-β蛋白表达；实时荧光定量酶聚合酶链反应（qRT-PCR）检测

大鼠肺组织中Iκκ-α、、Iκκ-β、IκBα、IκBβ mRNA表达。结果　模型组白细胞计数、嗜酸性粒细胞占比、中性粒

细胞占比较正常组高，单核细胞占比较正常组低（P <0.05）；运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药组、联合组的

白细胞计数、嗜酸性粒细胞占比、中性粒细胞占比较模型组低（P <0.05），运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、联

合组的单核细胞占比较模型组高（P <0.05）。模型组Iκκ-α、Iκκ-β mRNA相对表达量较正常组高（P <0.05），运

脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药组、联合组Iκκ-α、Iκκ-β mRNA相对表达量较模型组低（P <0.05），联合组

Iκκ-α、Iκκ-β mRNA相对表达量较西药组低（P <0.05）；模型组IκBα、IκBβ mRNA相对表达量较正常组低（P <

0.05），运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药组、联合组IκBα、IκBβ mRNA相对表达量较模型组高（P <0.05），

联合组IκBα、IκBβ mRNA相对表达量较西药组高（P <0.05）。模型组Iκκ-α、、Iκκ-β蛋白相对表达量较正常组高

（P <0.05），运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药组、联合组Iκκ-α、、Iκκ-β蛋白相对表达量较模型组低（P <

0.05），联合组Iκκ-α、、Iκκ-β蛋白相对表达量较西药组低（P <0.05）。结论　运脾泻肺化痰汤可减轻肺泡灌洗液炎

症细胞水平，通过上调NF-κB的抑制因子IκBα、IκBβ基因表达，下调Iκκ-α、Iκκ-β蛋白及基因表达量，有减轻

哮喘大鼠气道炎症的作用。
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Abstract:  Objective To investigate the effects of Yunpi Xiefei Huatan Decoction on expressions of proteins 

associated with nuclear factor-kappa (NF-κB) in lung tissues of asthmatic rats.  Methods The rat models of asthma 

were induced by ovalbumin (OVA) treatment. Specifically, the rats were randomly divided into normal group, model 

group, high-dose (0.020 mL/g), medium-dose (0.010 mL/g) and low-dose (0.005 mL/g) Yunpi Xiefei Huatan 

Decoction groups, Western medicine group (0.01 mL/g), and combination group (0.01 mL/g of Chinese medicine + 

0.01 mL/g of Western medicine), with 10 rats in each group. The rats were sensitized with intraperitoneal injection of 

1 mL of suspension containing 100 mg of ovalbumin and 3100 mg/mL of Al (OH) on day 1 and day 8, followed by 

stimulation with 1% OVA once every other day since day 15 for a total of 7 sessions. The rats were administrated 

with according medicines from the 16th day on for a consecutive of 4 weeks, and then the alveolar lavage fluid and 

lung tissues of rats were collected. The white blood cell (WBC) count and the number of WBC subsets in rat alveolar 

lavage fluid were determined by Wright-Giemsa staining. Western blotting was used to detect the relative protein 

expression levels of Iκκ-α and Iκκ-β in rat lung tissues. The mRNA expression levels of Iκκ-α, Iκκ-β, IκBα and IκBβ 

in rat lung tissues were detected by quantitative real-time polymerase chain reaction (qRT-PCR).  Results The WBC 

count and proportions of eosinophils and neutrophils were higher, and the proportion of monocytes was lower in the 

model group compared with the normal group (P < 0.05). The WBC count and proportions of eosinophils and 

neutrophils were lower, and the proportion of monocytes was higher in the high-dose, medium-dose and low-dose 

Yunpi Xiefei Huatan Decoction groups, Western medicine group, and combination group compared with the model 

group (P < 0.05). The relative mRNA expression levels of Iκκ-α and Iκκ-β were higher in the model group than those 

in the normal group (P < 0.05), while those in the high-dose, medium-dose and low-dose Yunpi Xiefei Huatan 

Decoction groups, Western medicine group, and combination group were lower relative to those in the model group 

(P < 0.05). Besides, the relative mRNA expression levels of Iκκ-α and Iκκ-β in the combination group were lower 

than those in the Western medicine group (P < 0.05). The relative mRNA expression levels of IκBα and IκBβ in the 

model group were lower than those in the normal group (P < 0.05), while they were higher in the high-dose, medium-

dose and low-dose Yunpi Xiefei Huatan Decoction groups, Western medicine group, and combination group 

compared with the model group (P < 0.05). The relative mRNA expression levels of IκBα and IκBβ in the 

combination group were even higher than those in the Western medicine group (P < 0.05). The relative protein 

expression levels of Iκκ -α and Iκκ -β in the model groups were higher than those in the normal group (P < 0.05), 

whereas they were lower in the high-dose, medium-dose and low-dose Yunpi Xiefei Huatan Decoction groups, 

Western medicine group, and combination group compared with the model group (P < 0.05). In addition, the relative 

protein expression levels of Iκκ-α and Iκκ-β in the combination group were even lower than those in the Western 

medicine group (P < 0.05).  Conclusions Yunpi Xiefei Huatan Decoction may reduce the levels of pro-inflammatory 

cells in the alveolar lavage fluid, and upregulate the gene expressions of NF-κB inhibitors IκBα and IκBβ while 

downregulating the expressions of Iκκ-α and Iκκ-β, thereby alleviating the airway inflammation in asthmatic rats.

Keywords:  asthma; Yunpi Xiefei Huatan Decoction; rats; airway inflammation; nuclear factor-κB

支气管哮喘（以下简称哮喘）是儿童最为常见

的 慢 性 气 道 炎 症 性 疾 病 ， 根 据 流 行 病 学 调 查 显

示[1]， 我 国 城 区 0～14 岁 儿 童 哮 喘 发 病 率 高 达

3.02％，近年来呈不断上升趋势。临床上主要以气

道黏液增加、气道壁增厚、气道狭窄及伴有可逆

性 气 流 受 限 为 特 征 ， 属 于 一 种 异 质 性 身 心 疾 病 ，

不 仅 严 重 影 响 人 类 健 康 ， 增 加 家 庭 及 社 会 负 担 ，

还增加来自个体、家庭等层面的心理压力[2]。目前

哮喘的治疗主要采用阶梯治疗方案，但部分患儿

的疗效并不十分理想，且长期不规范使用全身性

糖 皮 质 激 素 容 易 对 机 体 免 疫 功 能 造 成 较 大 损 害 ，

并且对年龄小的哮喘患儿靶向治疗的有效性和安

全性尚不明确[3]。中药在治疗哮喘痰液生成增多、

痰鸣难消等方面的临床疗效好[4-5]。运脾泻肺化痰

汤是陈竹教授结合贵州中医药大学第二附属医院

名老中医黄建业教授学术思想，并结合黄老 50 多
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年临床经验，不断总结而成。该方在一定程度上

具有抑制哮喘气道炎症的作用[6]。基于此，本研究

拟探讨运脾泻肺化痰汤对哮喘大鼠肺组织核因子-

κB（nuclear factor- κB, NF-κB）及 相 关 蛋 白 表 达 的

影响。

1 材料与方法

1.1　实验动物

SPF 级 SD 大鼠 70 只，长沙市天勤生物技术有限

公司提供，实验动物生产许可证号：SCXK（湘）2014-

0011，体重（50±5）g，雌雄各半。饲养于贵州医科

大学实验动物中心独立通气笼盒，饲料、垫料等

均 由 贵 州 医 科 大 学 提 供 ， 自 由 饮 水 ， 足 量 饲 料 ，

光 照 时 间（8：00～20:00），饲 养 环 境 温 度 20 ℃ ～

24 ℃，相对湿度 40%～70%。

1.2　主要试剂、仪器及药物

卵 白 蛋 白 购 自 美 国 Sigma 公 司 ，氢 氧 化 铝

[AI（OH）3]购自博奥森生物技术有限公司，兔多抗

IκBα、兔多抗 IκBβ、兔多抗 Iκκ-α、兔多抗 Iκκ-β
均 购 自 美 国 Affinity Bioscience 公 司 。 DW-HL388 

-80 ℃冰箱购自中科美菱公司，载玻片及盖玻片购

自江苏世泰实验器材有限公司，BX53 型生物显微

镜购自日本奥林巴斯公司，Multiskan MK3 全自动

酶标仪购自美国赛默飞世尔科技公司，ICV-450 电

热 恒 温 培 养 箱 购 自 日 本 ASONE 公 司 ， C2500-R-

230V 微型高速离心机购自美国 Labnet 公司，DO10

快速瑞氏-吉姆萨染液购自南京建成生物工程研究

所。运脾泻肺化痰汤由胆南星、瓜蒌子、瓜蒌壳、

法半夏、浙贝母、苦杏仁、黄芩、槟榔、焦山楂、

茯苓、陈皮、枳实、甘草组成（经贵州中医药大学

第 二 附 属 医 院 中 药 制 剂 科 鉴 定 ， 符 合 用 药 标 准 ，

该 方 由 贵 州 中 医 药 大 学 二 附 院 新 绿 智 能 药 房 提

供），羧甲司坦片（北京曙光药业有限责任公司 ，

批号：H11021036）。

1.3　模型复制

参考文献[7]复制哮喘模型，在第 1 天和第 8 天

腹 腔 注 射 1 mL 混 悬 液 [ 含 卵 白 蛋 白 100 mg/mL + 

Al（OH）3 100 mg/mL]致敏。第 15 天开始，用 1% 卵

白蛋白雾化激发，隔日 1 次，共激发 7 次，雾化流

量 5 mL/min，30 min/次。大鼠出现呼吸频率加快、

明显腹部收缩、咳嗽、精神萎靡、反应迟缓、活

动度下降、鼠毛脱落、散乱无华、摄食量减少明

显等现象时，提示模型复制成功。

1.4　分组与给药

将模型复制成功的 SD 大鼠随机分为模型组、

运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药组及联

合组，每组 10 只大鼠；另取 10 只 SD 大鼠作为正常

组。模型组给予生理盐水灌胃，运脾泻肺化痰低

剂量组给予中药 0.005 mL/g 灌胃，运脾泻肺化痰中

剂量组给予中药 0.010 mL/g 灌胃，运脾泻肺化痰高

剂量组给予中药 0.020 mL/g 灌胃，西药组给予羧甲

司坦 0.010 mL/g 灌胃，联合组给予中药 0.010 mL/g

灌胃后，再给予羧甲司坦 0.010 mL/g 灌胃。6 组大

鼠均连续灌胃 4 周。

1.5　瑞氏-吉姆萨染法观察大鼠BALF中炎症细胞

行 瑞 氏 - 吉 姆 萨 染 色 观 察 大 鼠 肺 泡 灌 洗 液

（BALF） 中白细胞总数及细胞分类情况。各组大鼠

BALF 离心后取底下的沉淀细胞，立即加入 200 μL

稀释液，在细胞板内按照实验步骤进行涂片、固

定，染色，室温放置 2 min，进行细胞计数，镜下

观察并根据公式（N/4）³10³106/L³20 计算白细胞总数，

其中 N 代表计数板内的每一小格的白细胞数目。瑞

氏-吉姆萨染色细胞分类结果判断：白细胞的胞膜

被 染 成 褐 黑 色 ， 胞 浆 呈 淡 红 色 ， 胞 核 呈 紫 红 色 ；

嗜酸性粒细胞的胞浆一般呈石榴子样分布，一般

呈红色；淋巴细胞的胞浆为浅蓝色；中性粒细胞

的胞浆为淡紫红色；单核细胞的胞浆为灰蓝色。

1.6　实时荧光定量聚合酶链反应（qRT-PCR）检测

大鼠肺组织Ikk-α、Ikk-β、IκBα、IκBβ mRNA表达

将肺组织研磨成浆，加入 TRIzol 试剂，充分裂

解后 4℃、12 000 r/min 离心 15 min，提取 RNA，并

加入 400 μL 异丙醇，4 ℃、12 000 r/min 离心 10 min，

底层见白色沉淀物 RNA，弃上清液，加入 1 mL 无

75％RNase free 水，4 ℃、12 000 r/min 离心 5 min，此

过程共重复 2 次。最后在检测板上滴加 2 μL RNA，

用酶标仪检测光密度（OD）值，并根据 OD 值计算出

RNA 的最佳浓度。将 RNA 逆转录成 cDNA，反应条

件：25 ℃、5 min，50 ℃、15 min，85 ℃、5 min，4 ℃、

10 min。随后 6 倍稀释 cDNA 进行 PCR，反应条件：

50 °C 预变性 2 min，95 °C 变性 10 min，95 °C 退火

30 s，60 °C 延伸 30 s，40 个循环。绘制熔解及扩增

曲线，GAPDH 为内参基因，以 2-ΔΔCt 法计算 Iκκ-α、
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Iκκ-β、IκBα、IκBβ mRNA 相对表达量。引物序列

见表 1。

1.7　Western blotting 检测大鼠肺组织中 Ikk-α、

Ikk-β蛋白表达

研磨剪碎的肺组织，4 ℃、12 000 r/min 离心 5 min，

取上清液保存于-80 ℃冰箱中备用。提取总蛋白，

利用 BCA 试剂盒测定浓度，在沸水中加热 10 min

使蛋白变性，用 10% 聚丙烯酰（SDS）凝胶电泳，恒

压 250 mV 至溴酚蓝大约分离到胶底部，最后终止

蛋白电泳。将蛋白转移到聚偏二氟乙烯（PVDF）膜

上 并 标 记 ， 制 备 三 明 治 由 上 到 下 的 顺 序 ： 滤 纸 、

凝胶、PVDF 膜、滤纸。最后根据蛋白分子量不同

设置不同的转膜条件，根据目的蛋白分子量剪下

条带。将 PVDF 膜浸泡于 5% 的封闭液中，室温下

摇床封闭 2 h。PVDF 膜浸泡于稀释后一抗（Ikk-α、

Ikk-β，均 1∶1 000 稀释）的孵育液中，使其充分浸

泡，摇床孵育过夜，4 ℃下洗出多余的一抗。按 1∶

50 000 比例稀释相应的二抗并标记，摇床孵育 2 h，

摇床上洗膜 5 次，5 min/次，共 25 min。在 PVDF 膜

上滴加配置过的显影剂（A 液∶B 液=1∶1），放入显

影液曝光显影，晾干胶片、扫描，用 Band Scan 软

件分析胶片灰度值，并保存图片。

1.8　统计学方法

数据分析采用 SPSS 26.0 统计软件。计量资料

采用以均数±标准差（x±s）表示，比较用方差分

析，进一步两两比较用 LSD-t 检验，P <0.05 为差异

有统计学意义。

2 结果

2.1　运脾泻肺化痰汤对哮喘大鼠 BALF 中炎症细

胞的影响

各组大鼠肺组织中白细胞计数、嗜酸性粒细胞

占比、中性粒细胞占比、单核细胞占比比较，差异有

统计学意义（P <0.05），淋巴细胞占比比较，差异无

统计学意义（P >0.05）。进一步两两比较，模型组白

细胞计数、嗜酸性粒细胞占比、中性粒细胞占比较

正常组高，单核细胞占比较正常组低（P <0.05）；运

脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药组、联合组的

白细胞计数、嗜酸性粒细胞占比、中性粒细胞占比

较模型组低（P <0.05），运脾泻肺化痰汤高、中、低剂

量 组 、联 合 组 的 单 核 细 胞 占 比 较 模 型 组 高（P <

0.05）。见表 2。

白细胞清晰易分，细胞膜清晰呈紫黑色，细

胞核着色呈深浅不同的紫红色，胞浆浅红色。胞

浆中各种颗粒区分明显，其中中性粒细胞胞浆中

表 1　引物的序列设计 

基因

Ikk-α

Ikk-β

IκBα

IκBβ

GAPDH

引物序列

正向： 5'-GCAGGGAAAGAGGCAGAAAG-3'

反向： 5'-GCTAACGTCTCGCCATCTTG-3'

正向： 5'-CCTTCGGAATAACAGCTGCC-3'

反向： 5'-TGTCCGATGTGATGCCAAAC-3'

正向： 5'-ATGGCTACCTGGGCATCGTG-3'

反向： 5'-TTCAACAGGAGCGAGACCAG-3'

正向： 5'-GATGAATGGTGCGACAGTGG-3'

反向： 5'-TGTTTGGCCTAGGTCGTTCT-3'

正向： 5'-ACAGCAACAGGGTGGTGGAC-3'

反向： 5'-TTTGAGGGTGCAGCGAACTT-3'

长度/bp

195

152

136

249

253

表 2　各组大鼠BALF中炎症细胞比较 （n =9， x±s）

组别

正常组

模型组

运脾泻肺化痰汤高剂量组

运脾泻肺化痰汤中剂量组

运脾泻肺化痰汤低剂量组

西药组

联合组

F 值

P 值

白细胞/（×107/L）

6.09±0.33

87.28±18.02①

32.29±3.92②

16.68±3.13②③

50.52±18.18②

33.39±3.46②

11.18±2.53②③

23.601

0.000

嗜酸性粒细胞/%

4.41±0.002

7.96±0.003①

5.61±0.002②③

5.06±0.001②③

5.48±0.001②③

6.09±0.001②

4.80±0.001②③

122.175

0.000

中性粒细胞/%

66.64±0.028

81.26±0.013①

74.39±0.010②③

71.14±0.005②③

74.22±0.003②③

77.39±0.001②

69.93±0.001②③

44.173

0.000

淋巴细胞/%

9.31±0.013

4.29±0.010

7.00±0.021

7.62±0.004

6.23±0.010

6.40±0.006

9.17±0.039

2.733

0.057

单核细胞/%

11.16±0.002

3.24±0.007①

7.06±0.013②③

9.64±0.011②③

7.93±0.017②③

3.23±0.021

8.37±0.019②③

13.420

0.000

注 ： ①与正常组比较，P <0.05； ②与模型组比较，P <0.05； ③与西药组比较，P <0.05。
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颗粒呈淡紫红色、嗜酸性粒细胞胞浆中颗粒呈桔

红色；单核细胞的包浆呈灰蓝色，胞浆中颗粒呈

细小淡紫红色或蓝紫色；淋巴细胞包浆呈淡蓝色。

见图 1。

2.2　各组大鼠肺组织 Iκκ-α、Iκκ-β、IκBα、IκBβ 

mRNA相对表达量比较

各 组 大 鼠 肺 组 织 Iκκ -α、Iκκ -β、IκBα、IκBβ 

mRNA 相对表达量比较，差异均有统计学意义（P <

0.05）。 进 一 步 两 两 比 较 ，模 型 组 Iκκ - α、Iκκ - β 

mRNA 相对表达量较正常组高（P <0.05），运脾泻肺

化 痰 汤 高 、中 、低 剂 量 组 、西 药 组 、联 合 组 Iκκ-α、

Iκκ-β mRNA 相对表达量较模型组低（P <0.05），联

合组 Iκκ-α、Iκκ-β mRNA 相对表达量较西药组低

（P <0.05）；模型组 IκBα、IκBβ mRNA 相对表达量较

正常组低（P <0.05），运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量

组、西药组、联合组 IκBα、IκBβ mRNA 相对表达量

较模型组高（P <0.05），联合组 IκBα、IκBβ mRNA 相

对表达量较西药组高（P <0.05）。见表 3。

2.3　各组大鼠肺组织 Iκκ-α、Iκκ-β蛋白相对表达

量比较

各组大鼠肺组织 Iκκ-α、、Iκκ-β蛋白相对表达

量 比 较 ，差 异 均 有 统 计 学 意 义（P <0.05）。 进 一 步

两两比较，模型组 Iκκ-α、、Iκκ-β蛋白相对表达量

较正 常组高（P <0.05），运脾泻肺化痰汤高、中、低

剂量组、西药组、联合组 Iκκ-α、、Iκκ-β蛋白相对表

达 量 较 模 型 组 低（P <0.05），联 合 组 Iκκ-α、、Iκκ-β
蛋 白 相 对 表 达 量 较 西 药 组 低（P <0.05）。 见 表 4

和图 2。

 正常组       模型组                                            高剂量组           低剂量组

   中剂量组 西药组           联合组

图1　大鼠BALF中炎症细胞病理改变　（吉姆萨染色×400）

表 3　各组大鼠肺组织Iκκ-α、Iκκ-β、IκBα、IκBβ mRNA相对表达量比较 （n =6， x±s）

组别

正常组

模型组

运脾泻肺化痰汤高剂量组

运脾泻肺化痰汤中剂量组

运脾泻肺化痰汤低剂量组

西药组

联合组

F 值

P 值

Iκκ-α mRNA

1.258±0.308

5.918±0.733①

3.015±0.563①②

3.189±0.795①②

4.303±0.735①②

3.809±1.059①②

2.409±0.470①②③

26.450

0.000

Iκκ-β mRNA

1.237±0.304

6.668±0.520①

3.965 ±0.550①②

4.002±0.901①②

5.108±1.020①②③

3.395±0.602①②

2.816±0.706①②③

36.554

0.000

IκBα mRNA

1.124±0.135

0.269±0.045①

0.702±0.091①②③

0.659±0.111①②③

0.459±0.065①②

0.461±0.105①②

0.830±0.089①②③

52.010

0.000

IκBβ mRNA

1.105±0.188

0.305±0.094①

0.646±0.082①②

0.620±0.123①②

0.465±0.076①②

0.553±0.077①②

0.809±0.135①②③

28.765

0.000

注 ： ①与正常组比较，P <0.05； ②与模型组比较，P <0.05； ③与西药组比较，P <0.05。
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3 讨论

本研究主要是采用卵白蛋白诱导哮喘模型大

鼠来探讨运脾泻肺化痰汤肺组织的影响，采用羧

甲司坦作为西药对照参考，将运脾泻肺化痰汤分

为高、中、低不同剂量组，比较不同浓度运脾泻

肺化痰汤对哮喘模型大鼠的影响，同时也采用中

西医联合治疗的手段来对比研究。结果表明，联

合组、运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药

组 均 能 改 善 哮 喘 大 鼠 肺 泡 灌 洗 液 炎 症 细 胞 浸 润 、

抑制了肺组织炎症反应，其中以联合组效果最佳。

肺是反映哮喘患儿直接受累的靶器官，肺部的炎

症 和 巨 噬 细 胞 介 导 的 反 应 也 将 影 响 哮 喘 的 预 后 。

既往研究表明，哮喘患者的黏液栓会在同一肺段持

续多年[8]。因此肺泡灌洗液及肺组织观察也可以直

接反映气道炎症程度。哮喘与 Th1/Th2 平衡失衡有

着密切的联系，根据哮喘不同的气道炎症类型，大

致分为混合细胞性哮喘、中性粒细胞性哮喘、嗜酸

粒细胞性哮喘等。有研究表明国内外研究最多的

是嗜酸性粒细胞性哮喘，同时也是临床最为常见的

哮喘表型[9]。本研究结果显示，联合组、运脾泻肺化

痰汤高、中、低剂量组、西药组大鼠肺泡灌洗液中白

细胞计数、酸性粒细胞占比、中性粒细胞占比较模

型组低，其中以联合组、中药高剂量组疗效最佳，同

时也提示运脾泻肺化痰汤能减少哮喘大鼠肺泡灌

洗 液 的 炎 症 细 胞 。 核 因 子 κB（Nuclear factor- κB, 

NF-κB）是一种重要的核因转录子，可以形成同源二

聚体或异源二聚体，参与调节细胞炎症、凋亡等信

号通路 ，其中以 NF-κBp-50、NF-κBp-65 所形成的

异源二聚体活性为最强，参与炎症的发生、发展[10]。

此 外 ，当 诱 导 激 酶 激 活 NF-κB 后 ，可 引 起 Iκκα 和

Iκκβ相应位点的磷酸化，通过级联反应，使 IκBs 磷

酸 化 而 与 NF-κB 解 离 ，激 活 NF-κB，被 激 活 后 的

NF-κB 又 可 参 与 炎 症 反 应 。 而 NF-κB 调 节 因 子

IκBβ在 IKK 催化反应中表现出与 IκBα不同的分子

相互作用和磷酸化状态。IκBβ磷酸化位点位于 C

端区域，而 IκBα磷酸化位点位于 N 端区域，IκBβ磷

酸化位点的突变增强了其对稳态蛋白酶体降解的

抵抗力[11]。反之，通过减少炎症因子的释放可抑制

IκBα、IκBβ与 NF-κB 分离，从而抑制 NF-κB 信号通

路活化，而 NF-κB 信号通路失活又可减少炎症细胞

的基因转录，从而减轻气道炎症反应[12-13]。本研究

结果显示，NF-κB 的抑制因子 IκBα、IκBβ在运脾泻

肺化痰汤干预后明显升高；而 IκBs 磷酸化需要 Iκκα
和 Iκκβ，本 研 究 结 果 显 示 ，模 型 组 Iκκ-α、Iκκ-β 

mRNA 相对表达量较正常组高，运脾泻肺化痰汤高、

中、低剂量组、西药组、联合组较模型组低；而 IκBα、

IκBβ mRNA 相对表达量正好相反，模型组较正常组

低，运脾泻肺化痰汤高、中、低剂量组、西药组、联合

组较模型组高。本研究结果还显示，模型组 Iκκ-α、、

Iκκ-β蛋白相对表达量较正常组高，运脾泻肺化痰

汤高、中、低剂量组、西药组、联合组较模型组低。

这表明不同剂量运脾泻肺化痰汤可以降低大鼠肺

泡灌洗液炎症细胞水平，以及 Iκκ-α、Iκκ-β蛋白和

基因表达，且呈剂量依赖性，但对 IκBα、IκBβ分子

表达的影响不具有剂量依赖性，说明 Iκκ-α、Iκκ-β
的表达升高与 IκBα、IκBβ的表达降低均与哮喘发

作 有 密 切 联 系 ，而 IκBα、IκBβ是 NF-κB 的 抑 制 因

子 ，也 恰 好 证 实 了 Iκκ - α 通 过 介 导 IκB（IκBα、

表 4　各组大鼠肺组织Iκκ-α、Iκκ-β蛋白相对表达量比较 

（n =6， x±s）

组别

正常组

模型组

运脾泻肺化痰汤高剂量组

运脾泻肺化痰汤中剂量组

运脾泻肺化痰汤低剂量组

西药组

联合组

F 值

P 值

Iκκ-α
0.234±0.048

0.920±0.067①

0.553±0.093①②③

0.439±0.064①②③

0.798±0.047①②③

0.656±0.038①②

0.366±0.030①②③

85.996

0.000

Iκκ-β
0.179±0.039

0.839±0.062①

0.490±0.054①②

0.373±0.032①②③

0.701±0.056①②③

0.551±0.071①②

0.298±0.036①②③

98.869

0.000

注 ： ①与正常组比较，P <0.05； ②与模型组比较，P <0.05； ③与

西药组比较，P <0.05。

Iκκ-α

Iκκ-β

GAPDH

85 kD

85 kD

37 kD

1        2        3         4        5         6        7

1：正常组； 2：模型组； 3：高剂量组； 4：中剂量组； 5：低剂量组； 

6：西药组； 7：联合组。

图2　各组大鼠肺组织Iκκ-α、Iκκ-β蛋白的表达

IκBβ）降解，促使 NF-κB 活化，进一步释放炎症因

子，其机制可能是运脾泻肺化痰汤激活相关信号通

路后下调 Iκκ-α、Iκκ-β，抑制 IκBα、IκBβ的降解，

降低 NF-κB 信号通路活性，从而进一步抑制哮喘大

鼠气道炎症，减少哮喘发生。

运脾泻肺化痰汤来源于《医方考》中清气化痰

丸，是本院名老中医黄建业教授经验方。中医认识

哮喘是外因引动“伏痰”所致，其病变部位主要在脾

肺两脏，小儿脏腑娇嫩，形与气皆属不足，脾运行水

谷能力不足，导致水谷精微及水湿停聚，加重痰液

生成不断，肺主宣降功能失调，则津液输布不畅，饮

停于肺，恰好体现中医“脾为生痰之源，肺为贮痰之

器”的理论思想。故治疗要运脾泻肺，一方面通过

健运脾胃 ，培土生金 ，治病求本 ，从根本上祛除伏

痰 ，切断生痰之源 ；另一方面要泻肺化痰 ，解痉平

喘，恢复肺的宣降功能。该方在临床上疗效显著，

能 有 效 减 少 患 儿 痰 液 的 生 成 ，缓 解 哮 喘 治 疗 中 痰

多、痰鸣难消的治疗难点。

综上所述，运脾泻肺化痰汤临床疗效显著，具

有清泻肺热、运脾化痰的功效。本研究发现运脾泻

肺化痰汤可以改善哮喘大鼠肺泡灌洗液中炎症细

胞 浸 润 ，同 时 可 以 通 过 上 调 NF- κB 的 抑 制 单 位

IκBα、IκBβ基因表达，下调肺组织中 Iκκ-α、Iκκ-β
蛋白及基因表达，减轻哮喘大鼠气道炎症的作用。

本研究以运脾泻肺化痰汤作为研究对象具有创新

性，同时也为中医药临床运用推广提供一定理论依

据。尽管本研究结果显示运脾泻肺化痰汤对大鼠

肺组织相关蛋白表达有改善作用，但由于中药组

成较多、成分较为复杂，未能阐明是具体哪一成

分起关键性作用，需在后续实验中进一步研究。
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IκBβ）降解，促使 NF-κB 活化，进一步释放炎症因

子，其机制可能是运脾泻肺化痰汤激活相关信号通

路后下调 Iκκ-α、Iκκ-β，抑制 IκBα、IκBβ的降解，

降低 NF-κB 信号通路活性，从而进一步抑制哮喘大

鼠气道炎症，减少哮喘发生。

运脾泻肺化痰汤来源于《医方考》中清气化痰

丸，是本院名老中医黄建业教授经验方。中医认识

哮喘是外因引动“伏痰”所致，其病变部位主要在脾

肺两脏，小儿脏腑娇嫩，形与气皆属不足，脾运行水

谷能力不足，导致水谷精微及水湿停聚，加重痰液

生成不断，肺主宣降功能失调，则津液输布不畅，饮

停于肺，恰好体现中医“脾为生痰之源，肺为贮痰之

器”的理论思想。故治疗要运脾泻肺，一方面通过

健运脾胃 ，培土生金 ，治病求本 ，从根本上祛除伏

痰 ，切断生痰之源 ；另一方面要泻肺化痰 ，解痉平

喘，恢复肺的宣降功能。该方在临床上疗效显著，

能 有 效 减 少 患 儿 痰 液 的 生 成 ，缓 解 哮 喘 治 疗 中 痰

多、痰鸣难消的治疗难点。

综上所述，运脾泻肺化痰汤临床疗效显著，具

有清泻肺热、运脾化痰的功效。本研究发现运脾泻

肺化痰汤可以改善哮喘大鼠肺泡灌洗液中炎症细

胞 浸 润 ，同 时 可 以 通 过 上 调 NF- κB 的 抑 制 单 位

IκBα、IκBβ基因表达，下调肺组织中 Iκκ-α、Iκκ-β
蛋白及基因表达，减轻哮喘大鼠气道炎症的作用。

本研究以运脾泻肺化痰汤作为研究对象具有创新

性，同时也为中医药临床运用推广提供一定理论依

据。尽管本研究结果显示运脾泻肺化痰汤对大鼠

肺组织相关蛋白表达有改善作用，但由于中药组

成较多、成分较为复杂，未能阐明是具体哪一成

分起关键性作用，需在后续实验中进一步研究。
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