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摘要： 目的　 探讨宁泌泰对大肠埃希菌的抑制作用及与抗生素联用的协同效应。 方法　 采用肉汤稀释法测定最小抑菌

浓度 （ＭＩＣ） 和最小杀菌浓度 （ＭＢＣ）， 死活染色及扫描电镜观察细菌形态， 转录组测序分析抗菌机制， 联合药敏实

验评估与抗生素的联用效果， 细胞毒性实验评价生物安全性。 结果 　 宁泌泰对大肠埃希菌的 ＭＩＣ、 ＭＢＣ 分别为 ４０、
１６０ ｍｇ ／ ｍＬ， 荧光及电镜显示细菌膜结构损伤， 转录组分析提示它可抑制群体感应及基础代谢通路， 与哌拉西林钠、
左氧氟沙星联用后呈现相加效应。 其细胞毒性较低， １６０ ｍｇ ／ ｍＬ 时细胞存活率为 ８５􀆰 ７％ 。 结论　 宁泌泰通过破坏细菌

膜结构、 抑制群体感应及代谢过程来发挥抗菌作用， 与部分抗生素具有协同潜力， 可为其临床治疗泌尿系感染提供理

论依据。
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　 　 泌尿系统感染 （ｕｒｉｎａｒｙ ｔｒａｃｔ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ， ＵＴＩ） 是

全球第二大感染性疾病， 每年发病数约 １􀆰 ５ 亿， 复

发率高， 耐药性问题日益严重， 对公共卫生构成重

大挑战［１⁃２］。 它通常由以革兰阴性菌为主的单一病

原体引起， 主要致病菌为大肠埃希菌 （占 ７０％ ～
８０％ ）， 当前临床以 β⁃内酰胺类和喹诺酮类抗生素

为主要治疗药物［３⁃６］。 然而， 全国细菌耐药监测网

数据显示， 大肠埃希菌对第三代头孢菌素和环丙沙

星的耐药率分别高达 ４８􀆰 ９％ 和 ５０􀆰 ７％ ， 被世界卫

生组织列为重点耐药病原体， 故亟需开发新型抗菌

药物并制定精准治疗策略。
中药以其多靶点、 低毒性、 免疫调节等特点，

在耐药菌感染治疗中展现出潜力［７］。 宁泌泰作为

苗族经典复方， 含没食子酸、 小檗碱等多种活性成

分， 临床治疗 ＵＴＩ 效果显著。 虽已有研究证实它对

金黄色葡萄球菌和大肠埃希菌具有抗菌活性， 但其

作用机制、 与抗生素联用的协同效应及临床转化价

值尚不明确［８⁃９］。 因此， 本研究综合运用形态学观

察与转录组学分析， 系统探讨宁泌泰抗菌机制及其

对毒力因子和代谢通路的影响， 并通过体外联合药

敏试验来评价其与常用抗生素的协同 ／相加作用，
以期为相关临床应用及防控提供理论依据。

１　 材料

１􀆰 １　 菌种与细胞　 大肠埃希菌 （ＡＴＣＣ２５９２２） 由

赛默飞世尔 （中国） 科技公司提供。 人输尿管上

皮永生化细胞 （ＳＶ⁃ＨＵＣ⁃１） 购自武汉普诺赛生命

科技有限公司。
１􀆰 ２　 试剂 　 宁泌泰 （国药准字 Ｚ２００２５４４２） 购于

贵阳新天药业股份有限公司。 头孢噻肟、 哌拉西林

钠、 氨苄西林、 左氧氟沙星、 庆大霉素、 曲拉通

Ｘ⁃１００ （Ｔｒｉｔｏｎ Ｘ⁃１００） 均购自上海阿拉丁生化科技

股份有限公司。 ＤＭＥＭ 培养基、 胎牛血清、 青霉

素⁃链霉素双抗、 ＳＹＴＯ９ ／ ＰＩ 活死菌双染试剂盒、 钙

黄绿素 （ＡＭ）、 碘化丙啶 （ＰＩ）、 ＬＢ 培养基、 细

胞裂解液均购自北京索莱宝科技有限公司。
１􀆰 ３　 仪器 　 恒温恒湿培养箱 ［赛默飞世尔科技

（中国） 有限公司］； 低速离心机 （湖南湘仪实验

室仪器开发有限公司）； 多功能酶标仪 （美国伯腾

仪器有限公司）； 场发射扫描电子显微镜 ［ ＳＥＭ，
日立科学仪器 （北京） 有限公司］； 电子天平 （瑞
士梅特勒⁃托利多公司）。
２　 方法

２􀆰 １　 最小抑菌浓度 （ＭＩＣ）、 最小杀菌浓度 （ＭＢＣ）
测定　 采用微量肉汤稀释法， 将 １００ μＬ 不同质量
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浓度 （０、 １０、 ２０、 ４０、 ８０、 １２０、 １６０ ｍｇ ／ ｍＬ） 的

宁泌泰溶液与 １００ μＬ １×１０６ ＣＦＵ ／ ｍＬ 菌悬液混合，
接种于 ９６ 孔板中， ３７ ℃孵育 １８ ～ ２４ ｈ， 肉眼观察

无细菌生长的最低药物浓度， 即为 ＭＩＣ。 再取 ＭＩＣ
及上述质量浓度处理的菌液适量， 进行平板涂布，
通过平板计数进一步评估， 以菌落数 （ ｃｏｌｏｎｙ
ｆｏｒｍｉｎｇ ｕｎｉｔｓ， ＣＦＵ） ≤５ 的最低浓度为 ＭＢＣ［１０］。
２􀆰 ２　 细菌形态学观察 　 采用 ＳＹＴＯ９ ／ ＰＩ 活死菌双

染试剂盒对经不同质量浓度 （０、 ４０、 ８０、 １２０、
１６０ ｍｇ ／ ｍＬ） 宁泌泰溶液处理的大肠埃希菌悬液进

行染色， 取 ５ μＬ 染色后样品， 滴加于载玻片上，
在荧光显微镜下观察并采集活菌、 死菌分布图像，
再通过 ＳＥＭ 进一步表征细菌的形态学损伤。 菌体

经磷酸盐缓冲液 （ＰＢＳ） 洗涤 ３ 次后， 采用 ２􀆰 ５％
戊二醛溶液固定， 然后进行脱水、 干燥、 喷金后进

行 ＳＥＭ 观察。
２􀆰 ３　 转录组测序分析 　 取单个大肠埃希菌菌落，
接种于 ＬＢ 肉汤中， 过夜培养后取 １０ μＬ 菌悬液，
接种于新鲜肉汤培养基中， 培养 ６ ｈ， 加入终质量

浓度为 ２０ ｍｇ ／ ｍＬ 的宁泌泰， 培养 ４ ｈ， 以 ＰＢＳ 为

对照组， 离心收集菌体， 液氮速冻保存， 送至第三

方检 测 公 司 进 行 ＲＮＡ 测 序。 再 采 用 Ｉｌｌｕｍｉｎａ
ＮｏｖａＳｅｑ ６０００ 测序平台进行高通量测序， 以期探究

宁泌泰对大肠埃希菌基因表达的影响及其潜在生物

学功能。
２􀆰 ４　 宁泌泰与抗生素联用效果评价　 将大肠埃希

菌接种于 ＬＢ 肉汤培养基， ３７ ℃振荡培养至菌浓度

约为 １ × １０７ ＣＦＵ ／ ｍＬ， 取 １００ μＬ， 与 １００ μＬ ２０
ｍｇ ／ ｍＬ宁泌泰溶液混匀， ３７ ℃ 培养 １６ ｈ， 取样，
涂布于 ＬＢ 固体培养基上， 继续培养 １６ ｈ， 获得第

一代菌落 （记作 Ｔ１）， 从以上菌落中挑取单菌落，
重复上述操作， 得到第 ２～５ 代菌落， 分别记为Ｔ２ ～
Ｔ５， 并以未经宁泌泰处理的菌株 （Ｔ０） 为对照组。
每代培养结束后， 检测 ５ 种常用抗生素 （哌拉西

林钠、 头孢噻肟、 氨苄西林、 左氧氟沙星以及庆大

霉素） 及宁泌泰对 Ｔ０ ～ Ｔ５ 的 ＭＩＣ 值。 采用经典棋

盘法， 以灭菌 ＬＢ 培养基对抗生素及宁泌泰溶液进

行梯度稀释， 将 ２０ μＬ 菌液 （１􀆰 ０×１０８ ＣＦＵ ／ ｍＬ）
接种于 ９６ 孔板中， 分别加入等体积不同质量浓度

抗生素溶液、 不同质量浓度宁泌泰溶液、 不同质量

浓度及比例的抗生素与宁泌泰混合溶液， 以不加药

物的菌液为阴性对照， 置于 ３７ ℃ 恒温箱中培养

２４ ｈ， 每孔取 ２０ μＬ， 均匀涂布于琼脂平板上， 进

行活菌计数。 再采用分级抑菌浓度指数 （ ｆｒａｃｔｉｏｎａｌ

ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｉｎｄｅｘ， ＦＩＣ） 评价， 联合药

效计算公式见式 （１）。

ＦＩＣ ＝
ＭＩＣａｂ

ＭＩＣａ

＋
ＭＩＣｂａ

ＭＩＣｂ
（１）

　 　 其中， ＭＩＣａｂ为两药联用时宁泌泰 ＭＩＣ， ＭＩＣａ

为宁泌泰单用时 ＭＩＣ， ＭＩＣｂａ为两药联用时抗生素

ＭＩＣ， ＭＩＣｂ 为单用抗生素时 ＭＩＣ。 ＦＩＣ≤０􀆰 ５ 为协

同作用， 即两药联用效果显著大于各自单用效果之

和； ０􀆰 ５＜ＦＩＣ≤１ 为相加作用， 即两药联用效果等

于各自单用效果之和［１１］。
２􀆰 ５　 细胞毒性测定 　 采用 ＣＣＫ⁃８ 法和 Ｃａｌｃｅｉｎ⁃
ＡＭ ／ ＰＩ 染色法， 在 ＤＭＥＭ 培养基 （含 １０％ ＦＢＳ 和

１％青 ／链霉素） 中培养 ＳＶ⁃ＨＵＣ⁃１ 细胞至对数生长

期， 经胰酶消化后配制成密度为 １ × １０５ ／ ｍＬ 的悬

液， 接种于 ９６ 孔板中， ３７ ℃孵育 １８ ｈ， 分别加入

不同质量浓度（０、 ４０、 ８０、 １２０、 １６０ ｍｇ ／ ｍＬ） 的

宁泌泰溶液， 培养 １２ ｈ， 培养结束后按照 ＣＣＫ⁃８
试剂盒说明书测定各孔在 ４９０ ｎｍ 波长处光密度

（ＯＤ）， 计 算 细 胞 存 活 率， 公 式 为 存 活 率 ＝
［ （ＯＤ加药组 － ＯＤ空白组 ） ／ （ ＯＤ对照组 － ＯＤ空白组 ） ］ ×
１００％ ， 其中 ＯＤ加药组为含细胞、 ＣＣＫ⁃８ 溶液和不同

质量浓度宁泌泰孔的光密度， ＯＤ空白组 为含培养基

和 ＣＣＫ⁃８ 溶液而无细胞 （排除背景干扰） 孔的光

密度， ＯＤ对照组为加入细胞和完全培养基但不含宁

泌泰孔的光密度。 为进一步验证细胞存活情况， 采

用 Ｃａｌｃｅｉｎ⁃ＡＭ ／ ＰＩ 试剂盒对 ＳＶ⁃ＨＵＣ⁃１ 细胞进行死

活染色， 并在荧光显微镜下观察。
２􀆰 ６　 统计学分析 　 通过 ＧｒａｐｈＰａｄ Ｐｒｉｓｍ ８􀆰 ０ 软件

进行处理， 数据以 （ｘ±ｓ） 表示， 多组间比较采用

单因素方差分析。 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 表示差异具有统计学

意义。
３　 结果

３􀆰 １　 宁泌泰对大肠埃希菌的抗菌效果 　 由图 １Ａ
可知， 宁泌泰质量浓度在 ４０ ｍｇ ／ ｍＬ 时培养基未见

浑浊现象， 并呈清澈浅红色， 故确定 ＭＩＣ 为 ４０
ｍｇ ／ ｍＬ。

由图 １Ｂ ～ １Ｃ 可知， 宁泌泰质量浓度在 ４０
ｍｇ ／ ｍＬ以下时细菌生长差异可忽略不计， 但随着质

量浓度增加后者存活率逐渐下降； 在 ８０ ｍｇ ／ ｍＬ 时

其抗菌效率达 ５４􀆰 ２％ ， 在 １２０ ｍｇ ／ ｍＬ 时更是提高

至 ９２􀆰 ６％ ， 在 １６０ ｍｇ ／ ｍＬ （即 ４ 倍 ＭＩＣ） 时几乎没

有形成菌落， 抗菌效率达到 ９９􀆰 ９％ ， 由此确定

ＭＢＣ 为 １６０ ｍｇ ／ ｍＬ， 以上结果证实， 宁泌泰对大

肠埃希菌具有显著抑制和杀伤效果， 并呈现明显的
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浓度依赖性， 具有治疗泌尿系统感染的潜力。

注： 与 １６０ ｍｇ ／ ｍＬ 比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 １　 宁泌泰对大肠埃希菌的体外抑制作用 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）

３􀆰 ２　 宁泌泰对大肠埃希菌的形态学损伤 　 ＳＹＴＯ９
可着色正常细菌发射绿色荧光， 并且 ＰＩ 着色膜损

伤的死菌发射红色荧光［１２］。 相比于正常细菌， ４０
ｍｇ ／ ｍＬ 宁泌泰处理后显示明显的红色荧光， 达到

ＭＢＣ 浓度时全为红色荧光， 见图 ２Ａ。 再采用 ＳＥＭ
观察细菌的形态学变化， 发现正常的大肠埃希菌呈

短棒状形态紧密排列， 细胞膜完整光滑， 可见较大

的细菌聚集体并伴有粘附； 经不同质量浓度宁泌泰

处理后细菌表面逐渐变形， 发生凹陷、 褶皱、 出现

孔洞等现象， 在 １６０ ｍｇ ／ ｍＬ 时甚至伴随细菌内含

物流出， 见图 ２Ｂ。 以上结果证实， 宁泌泰可通过

损伤细菌膜实现杀菌功能。
３􀆰 ３　 宁泌泰抗菌机制　 为了表征宁泌泰处理对大

肠埃希菌转录组的影响， 本研究对比它与对照组处

理细菌后的差异表达基因， 并对其进行 ＧＯ、
ＫＥＧＧ 富集分析。 ＧＯ 富集分析显示， 宁必泰处理

主　 　 　

注： Ａ 为 ＳＹＴＯ⁃９ ／ ＰＩ 染色， Ｂ 为 ＳＥＭ 图。

图 ２　 不同质量浓度宁泌泰对大肠埃希菌生物膜的影响

要影响了细菌核糖核蛋白复合体的生物合成、 核糖

体合成、 ＤＮＡ 修复、 ＲＮＡ 修饰等生物学过程； 细

胞成分涉及蛋白质复合物、 细胞内组分等， 进一步

提示细菌内部结构和功能发生了调整， 促进其应对

外部压力， 进而延缓其耐药产生； 分子功能主要涉

及多个代谢过程， 包括水解酶活性及腺苷核糖核苷

酸结合、 ＡＴＰ 结合过程， 见图 ３Ａ。
ＫＥＧＧ 富集分析显示， 宁泌泰处理大肠埃希菌

后多个代谢通路出现显著变化， 主要包括微生物群

体感应、 柠檬酸循环、 抗生素合成、 氨基酸生物合

成、 氧化磷酸化、 糖酵解 ／糖异生、 脂肪酸合成等，
见图 ３Ｂ。 以上结果证实， 宁泌泰可能通过改变细

菌代谢路径， 抑制细菌生长， 增强细菌对药物的敏

感性， 从而干扰其基本生理活动。 另外， 群体感应

等路径的变化有助于减缓细菌抗药性， 或调节细菌

生物膜形成能力［１３］。
由差异基因热图 （图 ３Ｃ） 可知， 宁泌泰通过

差异调控多个关键基因的表达， 从代谢抑制、 生物

膜破坏及应激压力等多维度影响细菌生理功能。 具

体而言， 药物处理显著下调了 ｃｓｇＤ、 ｉｌｖＡ、 ｃｏａＤ、
ｌｕｘＳ、 ｇｒｅＡ、 ｃｓｇＡ 等基因的表达， 其中生物膜调控

因子 ｃｓｇＤ、 被膜成膜基因 ｃｓｇＡ 下调可能直接削弱

细菌的宿主定植、 生物膜形成能力， 支链氨基酸合

成限速酶 ｉｌｖＡ 及辅酶 Ａ 合成酶 ｃｏａＤ 抑制阻断了细

菌的基础代谢进程， 而群体感应信号合成酶 ｌｕｘＳ
与转录延伸因子 ｇｒｅＡ 表达降低， 进一步干扰了细

菌的毒力分泌和应激响应能力［１４⁃１５］。 同时， 宁泌

泰处理诱导了 ｐｇｅＦ、 ｙｈａＭ、 ｍｅｔＧ、 ｒｐｍＣ 等基因的

显著上调， 以及肽聚糖水解激活蛋白 ｐｇｅＦ、 核糖

体蛋白 ｒｐｍＣ 的过表达， 提示细菌试图通过细胞壁
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重塑和蛋白质合成代偿应对外部压力； 甲硫氨酰⁃
ｔＲＮＡ 合成酶 ｍｅｔＧ 的激活则可能加剧能量代谢负

担［１６］。 综上所述， 宁泌泰的抗菌作用具有多靶点

协同特性， 其生物学机制如图 ３Ｄ 所示， 可知它直

接影响细菌代谢 （核糖体、 氨基酸等合成）， 干扰

细菌群体感应过程； 通过诱导过载的氧化应激， 抑

制 ＤＮＡ 修复、 ＲＮＡ 修饰等过程， 导致细菌内部稳

态失衡， 同时影响群体感应信号， 最终通过 “代
谢⁃群体感应⁃应激” 三重网络破坏实现生长抑制，
这种多维度协同机制可能为延缓耐药性进化提供潜

在优势。

图 ３　 转录组学显著差异基因富集分析图

３􀆰 ４　 宁泌泰与抗生素联用效果　 由图 ４ 可知， 哌拉

西林钠、 头孢噻肟、 氨苄西林、 左氧氟沙星、 庆大霉

素ＭＩＣ 分别为 １６􀆰 ０、 ３􀆰 ７、 ８􀆰 ０、 ２􀆰 ０、 ４􀆰 ３ μｇ ／ ｍＬ。 为

了排除增敏作用实验中宁泌泰本身抑菌作用对结果

的影响， 选择 ２０ ｍｇ ／ ｍＬ 作为其质量浓度， 发现

５ 代连续培养的大肠埃希菌对哌拉西林钠和左氧氟

沙星敏感性增强 （Ｐ＜０􀆰 ０１）， 其 ＭＩＣ 下降率分别

为 ３５􀆰 ０％ 和 ２５􀆰 ０％ ， 与宁泌泰多成分、 多靶点特

性相符。

注： 与 Ｔ５ 比较，∗∗Ｐ＜０􀆰 ０１。

图 ４　 宁泌泰对大肠埃希菌抗生素敏感性的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）
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　 　 如表 １ 所示， 宁泌泰与哌拉西林钠联用的 ＦＩＣ
为 ０􀆰 ７７５， 与左氧氟沙星联用的为 ０􀆰 ９００， 即均处

于 ０􀆰 ５～ １ 之间， 符合相加效应判定标准。 此外，
经宁泌泰处理后菌株对氨苄西林的敏感性降低， 而

对头孢噻肟及庆大霉素的敏感性无显著变化， 可能

与其所含的成分和作用靶点有关， 导致对各抗生素

产生不同的效果。
表 １　 抗生素与宁泌泰联用对大肠埃希菌的作用

药物 单用 ＭＩＣａ 联用 ＭＩＣａｂ ＦＩＣ 作用效果

宁泌泰 ４０ ｍｇ ／ ｍＬ １６ ｍｇ ／ ｍＬ — —
哌拉西林钠 １６ μｇ ／ ｍＬ ６ μｇ ／ ｍＬ ０􀆰 ７７５ 相加

宁泌泰 ４０ ｍｇ ／ ｍＬ １２ ｍｇ ／ ｍＬ — —
左氧氟沙星 ２ μｇ ／ ｍＬ １􀆰 ２ μｇ ／ ｍＬ ０􀆰 ９００ 相加

３􀆰 ５　 细胞安全性　 在测试质量浓度范围内， 细胞

存活率无显著差异 （Ｐ＞０􀆰 ０５）； ＭＢＣ 质量浓度的

宁泌泰并不会对细胞产生严重损伤， 其细胞存活率

高达 ８５􀆰 ６％ ； 在所有处理组中， ＳＶ⁃ＨＵＣ⁃１ 细胞均

呈现较强的绿色荧光， 代表其存活且未受到显著损

伤， 见图 ５。 综上所述， 宁泌泰对 ＳＶ⁃ＨＵＣ⁃１ 细胞

的毒性较小。

注： Ａ 为 ＣＣＫ８ 法， Ｂ 为死活染色。

图 ５　 宁泌泰细胞毒性 （ｘ±ｓ， ｎ＝５）

４　 讨论与结论

本研究探讨宁泌泰对在泌尿系统感染中的优势

菌种大肠埃希菌的影响， 通过微量肉汤培养法和平

板涂布法测定其对大肠埃希菌的抑制活性， 确定

ＭＩＣ 为 ４０ ｍｇ ／ ｍＬ， ＭＢＣ 为 １６０ ｍｇ ／ ｍＬ， 并从细胞

形态和细胞膜完整性 ２ 个角度探讨了其对大肠埃希

菌的抗菌机理。 ＳＥＭ 观察发现， 宁泌泰作用后细

菌形态明显被破坏， 并且随着质量浓度增加大量细

菌内容物泄露， 说明宁泌泰可通过破坏细菌生物被

膜、 影响群体感应而发挥抗菌作用。 细胞实验证

实， 宁泌泰可增强哌拉西林钠和左氧氟沙星对细菌

的敏感性。 ＫＥＧＧ 通路富集分析发现， 宁泌泰可调

控群体感应、 糖代谢、 糖酵解及多种能量代谢途径

来实现抗菌作用。 经宁泌泰处理后， 大肠埃希菌转

录延伸因子 ｇｒｅＡ 表达下调， 导致细菌转录效率降

低， 直接抑制细菌繁殖［１７］， 同时作为大肠埃希菌

Ｓ１０ 核糖体蛋白操纵子的 ｒｐｍＣ 表达上调， 可能是

细菌在宁泌泰作用下产生的应激反应， 用于调整自

身表达来应对外界压力［１８］。 能量代谢对维持细菌

正常生理功能至关重要［１９］， ｉｌｖＡ 作为编码苏氨酸

脱氨酶的关键基因链接多条代谢途径， 其表达下调

可直接或间接影响亮氨酸、 异亮氨酸合成， 进而干

扰细菌正常生理功能［２０］。
综上所述， 宁泌泰作为一种多靶点作用的中成

药， 在泌尿系统耐药菌感染的综合管理中具有广阔

的应用前景。 未来应进一步探讨其分子机制， 通过

多组学技术、 分子生物学等手段明确它与细菌之间

的相互作用机制， 同时优化它与抗生素的联合用

药， 开展大规模临床实验， 评估其在不同人群中的

安全性和疗效， 为临床治疗泌尿系统感染提供更科

学有效的理论依据和实践方案。
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摘要： 目的　 对天王补心丹历史沿革和关键信息进行考证。 方法　 采用文献计量学方法， 系统梳理相关古籍文献。 依

据中医方剂考证原则， 对天王补心丹处方来源、 方名、 组成衍变、 剂量衍变、 炮制方法、 古今应用等关键信息进行分

析。 结果　 天王补心丹核心组成为生地黄、 当归、 天冬、 麦冬、 元参、 丹参、 白茯苓、 柏子仁、 五味子、 人参、 酸枣

仁、 远志、 桔梗。 历代方剂组成共 ２３ 个版本， 药物增减较多的为石菖蒲、 甘草、 百部、 杜仲。 考订后核心剂量为生

地黄四两 （１４９􀆰 ２ ｇ）， 人参、 丹参、 五味子、 元参、 远志、 白茯苓、 桔梗各五钱 （１８􀆰 ６５ ｇ）， 柏子仁、 天冬、 麦冬、
酸枣仁、 当归各二两 （７４􀆰 ６ ｇ）； 煎服方法为研细为末、 炼制蜜丸、 朱砂为衣， 灯心汤临卧送服； 该方功效滋阴养血、
补心安神， 主要用于治疗虚火烦躁、 心悸怔忡、 健忘益智、 大便干燥、 小便短赤、 口舌生疮等病症。 结论　 本研究明

确了天王补心丹核心组成、 历代衍变特征、 规范剂量及用法， 为该经典名方现代临床合理应用及相关制剂开发提供了

文献依据。
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