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摘要： 目的　 比较天南星发酵前后抗高热惊厥和解热作用以及毒性。 方法　 建立 ４５ ℃热水浴诱发的大鼠高热惊厥模

型， 随机分成模型组， 天南星中、 高剂量组 （１ ４、 ２ ８ ｇ ／ ｋｇ）， 胆南星中、 高剂量组 （１ ４、 ２ ８ ｇ ／ ｋｇ）， 另设空白对

照组， 每组 ８ 只。 灌胃给药后， 观察惊厥发生率、 惊厥潜伏期等。 皮下注射 ２０％ 干酵母混悬液制备大鼠发热模型， 随

机分成模型组、 天南星组 （２ ８ ｇ ／ ｋｇ）、 胆南星组 （２ ８ ｇ ／ ｋｇ）， 另设空白对照组， 每组 ８ 只， 灌胃给药后观察肛温变

化， 测定前列腺素 Ｅ２ （ＰＧＥ２）、 钠钾 ＡＴＰ 酶 （Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ）、 琥珀酸脱氢酶 （ＳＤＨ）、 肝糖原 （Ｇｌｙｃｏｇｅｎ）、 白细胞

介素⁃１ β （ＩＬ⁃１β）、 白细胞介素⁃６ （ＩＬ⁃６） 水平。 小鼠灌胃给予天南星鲜品、 天南星和胆南星的不同浓度水煎液， 观

察小鼠死亡率。 结果　 与模型组相比， 天南星组与胆南星组均可降低惊厥发生率， 且胆南星作用优于天南星； 与模型

组相比， 天南星组未表现出解热作用， 胆南星组能降低高热大鼠的肛温 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）， 并使 ＰＧＥ２、 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋

ＡＴＰａｓｅ、 ＳＤＨ、 ＩＬ⁃６、 及 ＩＬ⁃１ β 水平降低 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）， Ｇｌｙｃｏｇｅｎ 水平升高 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）。 毒性强度依

次为天南星鲜品、 天南星、 胆南星。 结论　 天南星经发酵制成胆南星后毒性降低， 增强了抗高热惊厥作用， 产生了解

热作用， 验证了天南星发酵炮制成胆南星的 “减毒改性” 的传统理论。
关键词： 天南星； 胆南星； 抗惊厥； 清热； 毒性
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　 　 天南星是天南星科植物天南星 Ａｒｉｓａｅｍａ ｅｒｕｂｅｓｃｅｎｓ
（Ｗａｌｌ．） Ｓｃｈｏｔｔ．、 异叶天南星 Ａｒｉｓａｅｍａ ｈｅｔｅｒｏｐｈｙｌｌｕｍ Ｂｌｕｍｅ．

或东北天南星 Ａｒｉｓａｅｍａ ａｍｕｒｅｎｓｅ Ｍａｘｉｍ． 的干燥块茎， 有温

化寒痰、 祛风止痉之功效。 胆南星为制天南星细粉与牛、
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羊或猪胆汁经加工而成， 或为生天南星细粉与牛、 羊或猪

胆汁经发酵加工而成［１］ ， 长于清热化痰、 息风定惊， 多用

于痰热咳嗽、 急惊风、 癫痫等症。 天南星经发酵后制成胆

南星， 是炮制对改变药性最典型的例子， 性由温转凉， 味

由辛转苦， 功效由温化寒痰转为清化热痰， 且毒性降低。
关于胆南星的炮制作用， 历代本草学著作中多有记载，

如 “天南星为燥痰之品， 制以牛胆以杀其毒。 得牛胆则燥

性减， 且胆有益肝胆之功” ［２］ 、 “胆南星……降痰因火动如

神， 治小儿急惊必用……较之南星味苦性凉， 故善解风痰

热滞……” ［３］ 等。 在现代研究中， 有人基于小鼠生理生化

指标对天南星、 胆南星的药性变化进行探讨［４］ ， 另有实验

证明天南星具有显著毒性［５］ ， 但未见对天南星、 胆南星传

统药效和毒性的系统对比研究。 本课题组前期对胆南星中

化学成分进行了对比研究［６］ ， 并对发酵前后的胆酸类成分

含有量进行了比较， 证明了发酵后结合型胆酸转化为游离

型胆酸， 确立了胆南星的发酵工艺， 并建立了用 ３ 种游离

型胆酸含有量评价胆南星质量的标准［７］ 。 本实验围绕胆南

星的传统功效， 分别从抗高热惊厥、 清热以及毒性三个方

面， 对天南星发酵前后的药效、 毒性进行对比研究， 以从

传统药效学方面验证天南星发酵 “减毒改性” 的炮制理

论， 为进一步研究天南星的炮制原理提供基础。
１　 材料

１ １　 仪器 　 恒温恒湿培养箱 （ＨＷＳ⁃０８０ 型， 上海精宏实

验设备有限公司）； ＨＺ⁃Ａ６００２ 型电子天平 （ＨＺ⁃Ａ６００２ 型，
瑞安市金讯贸易有限公司监制）； 酶标仪 （ＭｕＬｔｉｓｋａｎ Ｍｋ３
型， 上海赛默飞世尔仪器有限公司）； 医用离心机 （湖南

湘仪实验室仪器开发有限公司）。
１ ２　 药物及试剂　 东北天南星采自辽宁省本溪市， 经辽宁

省药品检验检测院王维宁教授鉴定为天南星科植物东北天

南星 Ａｒｉｓａｅｍａ ａｍｕｒｅｎｓｅ Ｍａｘｉｍ． 的干燥块茎， 采后净制， 洗

去泥沙并切制成 ２～ ３ ｍｍ 厚片， 晾干， 即得。 猪胆汁购于

大连础明集团有限公司。 大鼠前列腺素 Ｅ２ （ＰＧＥ２） 试剂盒

（生 产 批 号 ＢＰＥ３５４４６ ）、 大 鼠 钠 钾 ＡＴＰ 酶 （ Ｎａ＋ ／ Ｋ＋

ＡＴＰａｓｅ） 试剂盒 （批号 ＢＰＥ３０５８０）、 大鼠琥珀酸脱氢酶

（ ＳＤＨ ） 试 剂 盒 （ 批 号 ＢＰＥ３０２３０ ）、 大 鼠 肝 糖 原

（Ｇｌｙｃｏｇｅｎ） 试剂盒 （批号 ２０１７１１１６ＨＥ）、 大鼠白细胞介

素⁃１ β （ＩＬ⁃１β） 试剂盒 （批号 ＢＰＥ３０４１９）、 大鼠白细胞介

素⁃６ （ＩＬ⁃６） 试剂盒 （批号 ＢＰＥ３０６６６） 购自上海朗顿生物

科技有限公司； 干酵母粉 （产品标准代号 ＧＢ ／ Ｔ２０８８６， 湖

北安琪酵母股份有限公司）； ＰＢＳ （批号 Ｐ１０２０⁃５００， 北京

索莱宝科技有限公司）。
１ ３　 动物 　 ＳＰＦ 级 ２１ 日龄雄性 ＳＤ 大鼠 ４８ 只 （体质量

６０～８０ ｇ）； ＳＰＦ 级雄性 ＳＤ 大鼠 ３２ 只 （体质量 １８０ ～
２２０ ｇ）； ＳＰＦ 级 ＫＭ 小鼠 ８０ 只， 雌雄各半 （体质量 １８ ～
２２ ｇ）， 均购自辽宁长生生物科技有限公司， 实验动物生产

许可证号 ＳＣＸＫ （辽） ２０１７⁃０００１， 饲养于辽宁中医药大学

ＳＰＦ 级动物房。 本实验所进行的所有相关操作均在辽宁中

医药大学动物伦理委员会的批准下进行， 批准号 ２０１８ＹＳ

（ＤＷ） ⁃０４３⁃０１。
１ ４　 样品制备　 天南星鲜品： 取天南星块茎， 洗去泥沙，
即得。 天南星： 取天南星块茎， 洗去泥沙， 切制成 ２ ～
３ ｍｍ厚片， 晾干， 即得。 胆南星： 取天南星细粉过五号

筛， 加入净胆汁 （经绢布滤过）， 经 １ ∶ １ 比例混合， 置

３２ ℃、 ８０％ 的恒温恒湿培养箱中发酵 １５ ｄ 取出， 至蒸制容

器中蒸 １ ｈ 至透， 趁热切成 １ ５ ～ ２ ｃｍ 的小块， 晒至黑褐

色， 即得［７］ 。
２　 方法

２ １　 样品水煎液制备　 抗惊厥实验用药： 取适量天南星、
胆南星， 用 １０ 倍量水回流提取 ３ 次， 浓缩制成中剂量

（０ １４ ｇ 生药 ／ ｍＬ）、 高剂量（０ ２８ ｇ 生药 ／ ｍＬ） 水煎液。 解

热实验用药： 取适量天南星、 胆南星， 用 １０ 倍量水回流提

取 ３ 次， 浓缩制成 ０ ２８ ｇ 生药 ／ ｍＬ 水煎液。 毒性实验用药：
取适量天南星捣碎， 加水制成低剂量 （０ １８ ｇ 生药 ／ ｍＬ）、
中剂量 （０ ２５ ｇ 生药 ／ ｍＬ）、 高剂量 （０ ３２ ｇ 生药 ／ ｍＬ） 溶

液； 天南星、 胆南星用 １０ 倍量水回流提取 ３ 次， 浓缩制成

低剂量 （０ １８ ｇ 生药 ／ ｍＬ）、 中剂量 （０ ２５ ｇ 生药 ／ ｍＬ）、
高剂量 （０ ３２ ｇ 生药 ／ ｍＬ） 水煎液。
２ ２　 抗惊厥实验　 取 ４８ 只 ２１ 日龄 ＳＤ 大鼠适应性饲养 １
周， 随机分为 ６ 组， 每组 ８ 只， 分别为空白组、 模型组以

及天南星中、 高剂量组和胆南星中、 高剂量组。 给药组大

鼠按 １ ４、 ２ ８ ｇ 生药 ／ ｋｇ 剂量灌胃给药， 空白组、 模型组

给予等容量生理盐水， 连续 ７ ｄ。 于第 ７ 天灌胃给药后 １ ｈ
后测肛温， 参照周国平等［８］建立的 ４５ ℃热水浴诱发的大鼠

惊厥模型， 将除空白组外其余各组大鼠置于 （４５±２）℃热

水浴中， 诱发惊厥发作， 惊厥发生后立即从水中捞出大鼠。
观察各组大鼠惊厥发生数、 惊厥死亡数、 惊厥潜伏期 （从
进入热水浴至惊厥发作的时间）、 惊厥持续时间和惊厥诱

发结束时肛温并计算惊厥发生率、 惊厥致死率和肛温上升

速度， 肛温上升速度＝ （惊厥诱发结束时肛温－惊厥诱发开

始时肛温） ／惊厥潜伏期， 规定惊厥最大观察时间为

５ ｍｉｎ［９］ 。
２ ３　 解热实验　 取 ３２ 只 ＳＤ 大鼠适应性饲养 １ 周， 于正式

实验前 ３ 天在每日上午 ９ 时测定大鼠体温， 选取体温在

３６ ６～３８ ３ ℃之间、 正常波动小于 ０ ２ ℃的大鼠作为正常

实验大鼠， 末次测量体温之后随机将大鼠随机分为 ４ 组，
每组 ８ 只， 分别为空白组、 模型组、 天南星组、 胆南星组。
给药组大鼠按 ２ ８ ｇ 生药 ／ ｋｇ 剂量灌胃给药， 空白组、 模型

组给予等体积生理盐水， 连续 ７ ｄ。 于给药第 ７ 天， 分别测

量晨起肛温， 空白组皮下注射生理盐水， 其余组均按

１０ ｍＬ ／ ｋｇ剂量皮下注射 ２０％ 干酵母混悬液造模［１０］ 。 造模

３０ ｍｉｎ后， 各组灌胃相应药物， 空白组和模型组给予生理

盐水， 测量给药后 ０、 １、 ２、 ３、 ４、 ５、 ６ ｈ 的肛温， 并于末

次测量后， 用乙醚麻醉大鼠， 断头处死， 随后立即在冰浴

中取脑， 切取下丘脑组织并加 ＰＢＳ 溶剂匀浆置冷冻室内保

存， 测定各给药组下丘脑组织中前列腺素 Ｅ２ （ＰＧＥ２） 的水

平； 取肝组织并称重， 切取部分肝组织加 ＰＢＳ 溶剂匀浆后
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置冷冻室内保存， 测定各给药组肝脏组织中钠钾 ＡＴＰ 酶

（Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ）、 琥珀酸脱氢酶 （ ＳＤＨ） 以及肝糖原

（Ｇｌｙｃｏｇｅｎ） 的 水 平； 腹 主 动 脉 取 血， 置 于 ＥＰ 管 中，
３ ８００ ｒ ／ ｍｉｎ离心 ２０ ｍｉｎ， 吸取血清上清液， 测定各给药组

血清中炎症因子白胞介素⁃６ （ＩＬ⁃６）、 白细胞介素⁃１ β （ ＩＬ⁃
１ β） 的水平。
２ ４　 毒性实验 　 ＳＰＦ 级 ＫＭ 小鼠 ８０ 只， 体质量 （２０±２）
ｇ， 雌雄各半， 按体质量和性别随机分为 １０ 组， 每组 ８ 只，
分别为空白组， 天南星鲜品高、 中、 低剂量组及天南星高、
中、 低剂量组和胆南星高、 中、 低剂量组， 受试动物实验

前禁食不禁水 １２ ｈ， 空白组灌胃等体积生理盐水， 给药组

按 １ ８、 ２ ５、 ３ ２ ｇ 生药 ／ ｋｇ 剂量灌胃给药 ２ 次， 时间间隔

为 １２ ｈ。 灌胃后各组小鼠自由摄取标准鼠粮， 自由饮水，
密切观察小鼠的行为活动、 精神状态、 摄食饮水、 皮毛光

泽、 粪便尿液、 呼吸情况、 鼻、 眼、 口腔有无异常分泌物

等情况， 并记录小鼠死亡情况。
２ ５　 统计学分析　 通过 ＳＰＳＳ ２３ ０ 软件进行分析， 数据以

（ｘ±ｓ） 表示， 各组数据采用单因素方差分析与组间 ｔ 检验。
Ｐ＜０ ０５ 表示差异具有统计学意义。
３　 结果

３ １　 天南星发酵前后抗高热惊厥作用结果 　 与模型组相

比， 除天南星高剂量组外， 各给药组均能够降低幼龄 ＳＤ
大鼠由高热引起的惊厥发生率， 且天南星高剂量组具有一

定的致死率， 可能与天南星具有毒性有关； 与天南星组相

比， 高剂量胆南星组能显著降低惊厥发生率， 在同样发生

惊厥的中剂量组中， 胆南星组能够明显降低惊厥发生率，
缩短惊厥持续时间， 降低肛温上升速度， 说明天南星经发

酵炮制后可明显增强抗高热惊厥作用。 见表 １。
表 １　 各组药物对幼龄 ＳＤ大鼠惊厥发生率、 惊厥致死率、 惊厥潜伏期、 惊厥持续时间以及肛温上升速度的影响（ｘ±ｓ，ｎ＝８）

组别
剂量 ／

（ｇ·ｋｇ－１）

惊厥发生

数 ／只
惊厥发生率 ／ ％ 惊厥死亡数 ／只 惊厥致死率 ／ ％ 惊厥潜伏期 ／ ｓ 惊厥持续时间 ／ ｓ

肛温上升速度 ／

（℃·ｍｉｎ－１）
空白组 － ０ ０ ０ ０ － － －
模型组 － ８ １００ ０ ０ ２２５ ９０±５ ４１ ３４６ ００±５ ６６ ０ ０５５±０ ００２
天南星中剂量组 １ ４ ４ ５０ ０ ０ ２７１ ５０±７ ２３∗∗ ３９９ ００±８ ４１∗∗ ０ ０３４±０ ００４∗∗

天南星高剂量组 ２ ８ ８ １００ １ １２ ５ １９４ ５０±６ ３７∗∗ａａ ５７１ ２９±６ ２６∗∗ａａ ０ ０５７±０ ０１１ａａ

胆南星中剂量组 １ ４ ２ ２５ ０ ０ ２７６ ５０±４ ９５∗∗ ２４１ ５０±２ １２∗∗＃＃ ０ ０２９±０ ００２∗∗

胆南星高剂量组 ２ ８ ０ ０ ０ ０ － － －

　 　 注：－代表未惊厥。 与模型组比较，∗Ｐ＜０ ０５，∗∗Ｐ＜０ ０１；中剂量天南星发酵前后比较，＃＃Ｐ＜０ ０１；天南星中、高剂量组比较，ａａＰ＜０ ０１。

３ ２　 天南星发酵前后解热作用结果

３ ２ １　 天南星发酵前后肛温变化　 给药 ０～６ ｈ 期间， 与空

白组比较， 模型组肛温持续增加， ３ ｈ 之后体温升高 （Ｐ＜
０ ０１）， 说明造模成功； 与模型组相比， 天南星组与模型组

无显著性差异， 说明天南星并没有解热作用， 符合天南星

作为热性药的性质， 胆南星组肛温降低 （Ｐ ＜ ０ ０５， Ｐ＜
０ ０１）， 说明胆南星有良好的解热作用； 天南星组与胆南

星组相比， 于给药 ２ ｈ 后胆南星组肛温低于天南星组 （Ｐ＜
０ ０５， Ｐ＜０ ０１）， 证明经加胆汁发酵炮制后， 胆南星有良

好的解热作用， 说明了胆汁以寒制热的作用。 见表 ２。
表 ２　 各组药物对各组 ＳＤ 大鼠肛温变化情况 （ｘ±ｓ， ｎ＝８）

组别 给药 ０ ｍｉｎ 给药 １ ｈ 给药 ２ ｈ 给药 ３ ｈ 给药 ４ ｈ 给药 ５ ｈ 给药 ６ ｈ
空白组 ３７ ４１±０ ２０ ３７ ３９±０ ５９ ３７ １９±０ ８３ ３６ ６０±０ ３８ ３６ ４９±０ ５０ ３７ ００±０ ６０ ３６ ８１±０ ７６
模型组 ３７ ９６±０ ２４∗∗ ３７ ９７±０ ５４∗ ３７ ８２±０ ８５ ３８ ２４±０ ７４∗∗ ３８ ７１±０ ４５∗∗ ３８ ９２±０ ４８∗∗ ３９ ６６±０ ６２∗∗

天南星组 ３７ ８３±０ １６∗∗ ３７ ２９±０ ３２＃＃ ３７ ６４±０ ４６ ３７ ６８±０ ４２∗∗＃ ３８ １１±０ ５７∗∗＃ ３８ ７９±０ ５８∗∗ ３９ １３±０ ４５∗∗

胆南星组 ３７ ４６±０ ２２＃＃ａａ ３７ １３±０ ３６＃＃ ３６ ７９±０ ３８＃＃ａａ ３６ ９５±０ ５１＃＃ａａ ３７ ５３±０ ７０∗∗＃＃ａ ３８ ０３±０ ５４∗∗＃＃ａａ ３８ ５６±０ ４６∗∗ ＃＃ａ

　 　 注：与空白组比较，∗Ｐ＜０ ０５，∗∗Ｐ＜０ ０１；与模型组比较，＃Ｐ＜０ ０５，＃＃Ｐ＜０ ０１；天南星发酵前后比较，ａＰ＜０ ０５，ａａＰ＜０ ０１。

３ ２ ２　 天南星发酵前后对大鼠下丘脑组织中前列腺素 Ｅ２

（ＰＧＥ２） 的影响　 与空白组相比， 模型组大鼠下丘脑组织

中 ＰＧＥ２ 水平增加 （Ｐ＜ ０ ０５， Ｐ＜ ０ ０１）； 与模型组相比，
天南星组水平相差不大， 胆南星组水平降低 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜
０ ０１）； 天南星组与胆南星组相比， 胆南星组低于天南星

组 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）。 见表 ３。
３ ２ ３　 天南星发酵前后各给药组血清中炎症因子白胞介

素⁃６ （ＩＬ⁃６）、 白细胞介素⁃１ β （ ＩＬ⁃１ β） 的表达 　 与空白

组相比， 模型组 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１ β 水平显著增加 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜
０ ０１）； 与模型组相比， 天南星组 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１ β 水平相差不

大， 胆南星组 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１ β 水平降低 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）；
天南星组与胆南星组相比， 胆南星组 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１ β 水平低

于天南星组 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）。 见表 ３。

表 ３　 药物对 ＳＤ 大鼠下丘脑组织 ＰＧＥ２ 及血清 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１β的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝８）
组别 ＰＧＥ２ ／ （ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ⁃６ ／ （ｎｇ·Ｌ－１） ＩＬ⁃１β ／ （ｎｇ·Ｌ－１）

空白组 ４１ ５６±２ ７１ ２９ １６±２ ７２ ３２ ９９±２ ５７
模型组 ５２ ２２±２ １８∗∗ ４１ ０１±２ ０３∗∗ ４４ ６５±２ ２１∗∗

天南星组 ５０ ３７±２ ０８∗∗ ３８ ９６±２ １６∗∗ ４２ ６３±２ ３６∗∗

胆南星组 ４６ ９５±２ ２３∗∗＃＃ａ ３４ ４５±２ ６７∗∗＃＃ａａ ３６ ８０±２ ３０∗∗＃＃ａａ

　 　 注：与空白组比较，∗∗Ｐ＜０ ０１；与模型组比较，＃＃Ｐ＜０ ０１；天南星发酵前后比较，ａＰ＜０ ０５，ａａＰ＜０ ０１。
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３ ２ ４　 天南星发酵前后各给药组肝脏组织中钠钾 ＡＴＰ 酶

（Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ）、 琥珀酸脱氢酶 （ ＳＤＨ） 以及肝糖原

（Ｇｌｙｃｏｇｅｎ） 的代谢　 与空白组相比， 模型组大鼠肝脏组织

中 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ ＡＴＰａｓｅ、 ＳＤＨ 水平增加， Ｇｌｙｃｏｇｅｎ 水平降 低

（Ｐ＜０ ０５， Ｐ ＜ ０ ０１）； 与模型组相比， 天南星组 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋

ＡＴＰａｓｅ、 ＳＤＨ 以及 Ｇｌｙｃｏｇｅｎ 水平相差不大， 胆南星组 Ｎａ＋ ／
Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ、 ＳＤＨ 水平降低 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）， Ｇｌｙｃｏｇｅｎ
水平增加 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）； 天南星组与胆南星组相比，
胆南星组 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ、 ＳＤＨ 水平降低， Ｇｌｙｃｏｇｅｎ 水平高

于天南星组 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）。 见表 ４。
表 ４　 药物对大鼠肝脏组织中 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ、 ＳＤＨ、 Ｇｌｙｃｏｇｅｎ 代谢的影响 （ｘ±ｓ， ｎ＝８）

组别 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ ／ （Ｕ·ｍＬ－１） ＳＤＨ ／ （Ｕ·ｍＬ－１） Ｇｌｙｃｏｇｅｎ ／ （ｎｇ·Ｌ－１）
空白组 ２２ ５９±２ ７２ ３６ ８７±２ ４７ ５８ ６５±２ ９０
模型组 ３８ ２２±１ ９３∗∗ ４７ ３０±２ ３３∗∗ ４２ ２４±２ ２５∗∗

天南星组 ３５ ６３±２ ５１∗∗ ４５ １６±２ ７２∗∗ ４４ ５２±２ ６３∗∗

胆南星组 ２６ ７９±２ ３１∗∗＃＃ａａ ４０ ６１±２ １７∗∗＃＃ａａ ５４ ９８±２ ０５∗∗＃＃ａａ

　 　 注： 与空白组比较，∗∗Ｐ＜０ ０１；与模型组比较，＃＃Ｐ＜０ ０１；天南星发酵前后比较，ａａＰ＜０ ０１。

　 　 由以上肛温变化情况、 下丘脑体温调节中枢、 肝脏组

织能量代谢以及血清中炎性因子的对比， 能够发现天南星

组与模型组相比无显著性差异， 说明天南星是热性药， 无

解热作用。 胆南星与模型组有显著性差异， 且向空白组接

近， 说明胆南星具有良好的解热作用。
３ ３　 天南星发酵前后毒性作用结果　 各组动物在第二次灌

胃后 ６ ｈ 内均出现不同程度的怠动、 竖毛、 聚堆、 静止俯

卧、 呼吸急促或呼吸困难、 身体震颤、 抽搐至死亡。 对死

亡动物立即解剖， 可见小鼠胃肠均有大量尚未吸收的药液，
个别小鼠胃底部有充血现象， 其余脏器未见有明显异常。
第二次灌胃 ６ ｈ 后大部分存活动物开始逐渐进食饮水， 第

三天开始各组小鼠饮食进水恢复正常。 天南星本身具有毒

性， 可致小鼠死亡， 且天南星鲜品组死亡率高于天南星组，
说明天南星经发酵炮制后， 可有效降低死亡率， 使毒性降

低。 见表 ５。
表 ５　 药物对动物死亡情况的影响

序号 组别
剂量 ／

（ｇ·ｋｇ－１）

死亡情况 ／
只

死亡率 ／ ％

１ 空白对照组 － ０ ０
２ 天南星鲜品高剂量组 ３ ２ ８ １００
３ 天南星鲜品中剂量组 ２ ５ ８ １００
４ 天南星鲜品低剂量组 １ ８ ８ １００
５ 天南星高剂量组 ３ ２ ５ ６２ ５
６ 天南星中剂量组 ２ ５ ３ ３７ ５
７ 天南星低剂量组 １ ８ １ １２ ５
８ 胆南星高剂量组 ３ ２ １ １２ ５
９ 胆南星中剂量组 ２ ５ ０ ０
１０ 胆南星低剂量组 １ ８ ０ ０

４　 讨论

天南星经发酵制成胆南星后， 药性由温转凉， 毒性降

低。 这一炮制作用在古代各大医书中均有大量记载， 但在

现代研究中， 欠缺炮制前后药效及毒性对比研究， 无法解

释其炮制原理。 抗高热惊厥和清热作为胆南星典型的药理

作用， 能够直观的对比出两者在传统药效方面的区别， 比

较贴合胆南星实际应用情况； 毒性实验则能直观的对比出

两者毒性强弱。 所以本实验从药效和毒性两方面系统阐述

了天南星炮制前后的变化， 从而验证天南星发酵 “减毒改

性” 的炮制原理。

胆南星临床上常用于治疗小儿高热惊厥［１１］ ， 故本实验

模拟小儿高热致惊厥的模型， 选用幼龄的 ＳＤ 大鼠， 并用

热水浴诱发惊厥， 以最大程度的还原胆南星在临床中的应

用情况［１２］ 。 将惊厥发生率作为最直接的观察指标用以评价

抗惊厥作用强弱。 胆南星抗高热惊厥作用明显强于天南星，
胆南星不仅在抗惊厥作用上强于天南星， 还可降低肛温上

升速度， 从侧面辅助证明了胆南星的解热作用。
解热作用机理之一是使下丘脑体温调节中枢的 ＰＧＥ２

水平降低［１３］ ， 或使大鼠肝组织 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ 的水平降低、
ＳＤＨ 活力降低、 升高肝糖原水平， 而 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１ β 作为重

要的抗炎症细胞因子［１４⁃１６］ ， 发热会导致其水平增加， 故解

热实验中选定上述指标进行比较。 对于干酵母所引起的发

热， 胆南星组可有效降低大鼠体温， 降低发热大鼠的

ＰＧＥ２、 Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ＡＴＰａｓｅ、 ＩＬ⁃６、 ＩＬ⁃１ β 和 ＳＤＨ 水平， 增加肝

糖原含量， 而天南星则未表现出解热作用。 说明天南星在

加入胆汁进行发酵制成胆南星后， 具备了胆汁中寒凉的药

性， 产生了解热作用， 体现了热性药向寒性药的转变， 证

明了炮制改性的原理。
因为在产地采收、 加工天南星鲜品时， 天南星鲜品表

现出极明显的对皮肤的刺痛作用， 我们在对比天南星、 胆

南星毒性时增加了天南星鲜品组。 预实验表明， 天南星鲜

品有明显的毒性， 而天南星、 胆南星组均受给药体积和浓

度的限制， 给到最大浓度仍然无法致全部死亡， 无法得到

Ｄｍ、 Ｄｎ、 ＬＤ５０等数据， 故正式实验对不同样品对小鼠致死

率进行了比较。 结果表明， 天南星鲜品具有明显的毒性，
经干燥后毒性有所降低， 进一步发酵制成胆南星后毒性大

大降低， 体现了天南星的 “炮制减毒”。
本实验通过对天南星发酵前后的传统药效及毒性比较，

证明了天南星发酵炮制后药性由热转凉， 增强抗高热惊厥

作用， 产生显著的解热作用， 并使毒性降低， 验证了炮制

“减毒改性” 的原理。
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摘要： 目的　 探究玉竹多糖对高脂饮食诱导的肥胖大鼠的减肥和预防非酒精性脂肪肝的作用。 方法　 给予高脂饮食制

备大鼠肥胖模型 ４ 周， 大鼠随机分为正常组、 模型组、 玉竹多糖水溶液低、 中、 高剂量组 （２００、 ４００、 ６００ ｍｇ ／ ｋｇ），
１ 次 ／ ｄ。 连续灌胃给药 ６ 周后， 称取肾周脂肪质量， 检测血清中 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃Ｃ、 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平， 肝脏组织中 ＡＳＴ、
ＡＬＴ、 ＳＯＤ、 ＣＡＴ、 ＧＳＨ⁃Ｐｘ、 ＭＤＡ 水平， 油红 Ｏ 染色观察肝脏组织的病理学变化， 荧光定量 ＰＣＲ 检测大鼠肝脏 ＴＮＦ⁃
α、 ＩＬ⁃６ ｍＲＮＡ 表达， ＥＬＩＳＡ 法检测肝脏组织 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 水平， Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测大鼠肝脏 ｐ⁃ｐ６５ 蛋白表达。 结果　 玉

竹多糖能降低高脂饮食诱导的肥胖大鼠体质量和肾周脂肪质量， 增加血清中 ＨＤＬ⁃Ｃ 水平， 降低血清中 ＴＣ、 ＴＧ、 ＬＤＬ⁃
Ｃ 的水平 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）； 降低肝脏中 ＡＳＴ 和 ＡＬＴ 水平 （Ｐ＜０ ０１）， 增加肝脏中 ＳＯＤ、 ＣＡＴ 和 ＧＳＨ⁃Ｐｘ 水平， 降

低过氧化物产物 ＭＤＡ 水平 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）， 抑制肝脏中炎症因子 ＴＮＦ⁃α、 ＩＬ⁃６ 表达 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）， 抑制

ＮＦ⁃κＢ 信号通路中的 ｐ⁃ｐ６５ 蛋白表达 （Ｐ＜０ ０５， Ｐ＜０ ０１）。 结论　 玉竹多糖可有效改善肥胖大鼠的肥胖和 ＮＡＦＬＤ， 其

机制可能与调节机体免疫反应， 维持脂质正常代谢， 减轻肝脏组织炎症反应， 增强肝功能和降低脂质过氧化水平带来

的毒性反应有关。
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