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摘要　目的：研究秦七风湿胶囊的镇痛作用及其对免疫功能的影响。方法：镇痛实验采用醋酸扭体法、小鼠甩尾法、大鼠
足趾压痛实验及小鼠尾压痛试验，观察秦七风湿胶囊的镇痛作用；免疫实验采用小鼠免疫器官重量实验、溶血素抗体实

验、二硝基氟苯所致小鼠迟发型超敏反应实验模型，观察其对免疫功能的影响。结果：研究发现秦七风湿胶囊能减少醋酸

所致小鼠扭体反应的次数，提高小鼠对热刺激痛阈值，还可减轻大、小鼠压痛的致痛程度，说明该药具备良好的镇痛作用；

研究还发现秦七风湿胶囊对小鼠溶血素抗体生成和由二硝基氟苯引起的迟发型超敏反应均有抑制作用，说明秦七风湿胶

囊对机体非特异性免疫和细胞免疫功能具有较强的抑制作用。结论：秦七风湿胶囊具有较强的镇痛作用，并具有抑制免

疫功能的作用，为其临床治疗类风湿关节炎提供了药理学依据。
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　　陕西太白“七”药在用于治疗风湿痹痛方面在
民间应用广泛、历史悠久具有可靠的疗效，应用特色

鲜明，我们在整理民间验方此基础上，挖掘出了珠子

参、秦艽、山茱萸组成的复方制剂，并由陕西中医药

大学院杨秀清教授多年临床应用观察其治疗风湿及

类风湿关节炎等痹病，发现其疗效显著、未见明显不

良反应，已被证实具有益气养阴，祛风止痛之功效。

类风湿关节炎（ＲｈｅｕｍａｔｏｉｄＡｒｔｈｒｉｔｉｓ，ＲＡ）是一种以

慢性对称性多关节炎性反应为表现的致残率很高的

全身免疫性疾病［１］，主要表现为关节肿痛、晨僵，当

气压降低，或温度升高时疼痛加剧，晚期关节强直畸

形，活动功能严重受损，以致劳动力丧失或造成残

疾，有学者称其为“不死的癌症”。中医药治疗类风

湿关节炎具有独特优势［２３］。近几年来，随着 ＲＡ发
病机制的研究进展，中医药研究从单纯的疗效到抗

炎、镇痛研究方面取得了很大进展［４］。珠子参为五
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加科植物珠子参或羽叶三七的干燥根茎，其主要含

有皂苷类、挥发油、有机酸等，药理研究表明珠子参

具有抗肿瘤、抗炎、镇痛镇静及抗脂质过氧化作用等

作用［５］。珠子参又名扣子七，《中华人民共和国药

典》２０１５版中写道“珠子参主治气阴两虚，烦热口
苦，关节疼痛”。《全国中草药汇编》中指出“扣子七

主治跌打损伤，风湿关节痛，胃痛，外用治外伤出

血”。珠子参为本方中君药。秦艽为龙胆科植物秦

艽、麻花秦艽、粗茎秦艽或小秦艽的干燥根。秦艽根

中含有秦艽碱甲（即龙胆碱）、秦艽碱乙（即龙胆次

碱）、秦艽碱丙、龙胆苦苷、糖类及挥发油。药理研究

表明秦艽具有抗炎、解热镇痛、抗过敏、抗菌、降压、

利尿、保肝利胆等作用［６］。《本经》中谓秦艽“主寒

热邪气、寒热风痹，肢节痛”。《别录》中写道秦艽

“功在舒经通络，流利关节惟治痹痛痉挛之症”。与

方中君药珠子参相伍，协同君药通痹止痛，为本方中

臣药。山茱萸为山茱萸科植物山茱萸的干燥成熟果

肉，含有环烯醚萜苷类、有机酸及其酯类、鞣质类、多

糖类、微量元素等。药理研究发现山茱萸具有降血

糖、调节免疫、保肝、抗氧化抗衰老等作用［７］。《医学

衷中参西录》中指出山茱萸“大能收敛元气，振作精

神，固涩滑脱，敛正气而不敛邪气，与其他酸敛之药

不同，是以《本经》“逐寒湿痹也”。山茱萸为本方中

佐使药。现通过构建不同的动物模型，旨在观察其

镇痛作用及对免疫功能的影响。

１　材料与方法
１１　材料
１１１　动物　健康ＳＤ大鼠，体重１８０～２２０ｇ，由第
四军医大学实验动物中心提供，合格证号：ＳＣＸＫ
（军）２０１２００３。昆明种小鼠，体重１８～２２ｇ，西安交
通大学医学部实验动物中心提供，合格证号：ＳＣＸＫ
（陕）２０１２００３。
１１２　药物　秦七风湿胶囊药粉由陕西中医学院
药物研究所提供。批号：１５０６１６。褐色粉粒，不溶于
水。秦七风湿每１ｇ相当于原生药４５ｇ，用蒸馏水
配制成混悬液，供灌胃给药用。准确称取秦七风湿

胶囊药粉２０ｇ，边加水边搅拌，使成混悬液，最终加
水至１００ｍＬ，即为大剂量组给药浓度２０％，冷藏储
存，备用。

１１３　试剂与仪器　盐酸吗啡注射液（沈阳第一制
药厂，１０ｍｇ／ｍＬ，批号：００１５０１）；美洛西康（海南澳
美华制药有限公司，国药准字 ｈ２０１５０３９８）；醋酸泼
尼松（浙江仙郡制药有限公司，批号：１５０２０；规格：每
片５ｍｇ）；印度墨汁（北京笃信精制剂厂，批号：

００５０４２６２），４二硝基氯苯（ＤＮＦＢ），用丙酮，麻油按
１∶１混合配成 １％浓度；丙酮（开封试剂厂，批号：
Ｇ８６８６７８ＹＬＳ３Ｅ）电子压痛仪（安徽省淮水正华生
物仪器设备有限公司）。梅特勒电子天平（ＧＢ２０４，
瑞士制造）；ＵＶ１１０２紫外分光光度计（上海天美科
学仪器有限公司）。

１２　分组与模型制备
１２１　小鼠醋酸扭体镇痛试验　取小鼠５０只，雌
雄各半，随机分成５组，分别为空白对照组（灌胃蒸
馏水２０ｍＬ／ｋｇ）、秦七风湿大、中、小剂量组（分别灌
胃秦七风湿２０，１０，０５ｇ／ｋｇ），阳性药物组（腹腔
注射吗啡００１ｇ／ｋｇ），除阳性药物组外，各组连续灌
胃给药３ｄ，１次／ｄ，灌胃体积均为２０ｍＬ／ｋｇ，阳性药
物组在最后一天腹腔注射吗啡１次，体积为１０ｍＬ／
ｋｇ。在末次给药３０ｍｉｎ后各鼠腹腔注射０６％冰醋
酸溶液０１ｍＬ／１０ｇ，观察并记录注射冰醋酸溶液后
３０ｍｉｎ内各鼠出现扭体反应的次数，并计算镇痛百
分率。以扭体次数为指标进行组间比较。

１２２　小鼠热痛反应潜伏期试验　取小鼠５０只，
随机分成５组，分别为模型组（灌胃蒸馏水１０ｍＬ／
ｋｇ），吗啡组（腹腔注射吗啡 ００１ｇ／ｋｇ）、秦七风湿
大、中、小剂量组（分别灌胃秦七风湿２０，１０，０５
ｇ／ｋｇ）。除阳性药物组外，各组连续灌胃给药６ｄ，１
次／ｄ，阳性药物组在最后一天腹腔注射吗啡１次，体
积均为１０ｍＬ／ｋｇ。分别在给药前和末次给药３０ｍｉｎ
后，将小鼠尾下部垂直浸入４５℃恒温水浴中，浸入
长度约为３ｃｍ，以尾部明显回缩出水面的潜伏期为
测定痛指标。

１２３　大鼠足尖压痛阈值和小鼠尾压痛试验　取
ＳＤ大鼠４５只，雌雄各半，随机分成５组，分别为模
型对照组（灌胃蒸馏水１０ｍＬ／ｋｇ），阳性药物组（灌
胃美洛昔康００３ｇ／ｋｇ）、秦七风湿大、中、小剂量组
（分别灌胃秦七风湿１０，０５，０２５ｇ／ｋｇ）。各组连
续灌胃给药７ｄ，１次／ｄ，分别在给药前和末次给药
３０ｍｉｎ后，用ＹＬＳ３Ｅ电子压痛仪测定每只大鼠的足
尖痛阈值并计算痛阈增长值。以给药后各组的痛阈

值及痛阈增长值为指标，进行组间比较。取昆明种

小鼠５０只，随机分成５组，分别为模型对照组（灌胃
蒸馏水１０ｍＬ／ｋｇ），吗啡组（腹腔注射吗啡 １０ｍｇ／
ｋｇ）、秦七风湿大、中、小剂量组（分别灌胃秦七风湿
胶囊２０，１０，０５ｇ／ｋｇ）。除阳性药物组外，各组连
续灌胃给药７ｄ，１次／ｄ，阳性药物组在最后１ｄ腹腔
注射吗啡１次，体积均为１０ｍＬ／ｋｇ。分别在给药前
和末次给药３０ｍｉｎ后，用 ＹＬＳ３Ｅ电子压痛仪测定
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每只小鼠的尾压痛阈值并计算痛阈增长值。

１２４　小鼠免疫器官重量检测　取小鼠５０只，雌
雄各半，随机分成５组，分别为空白对照组（灌胃蒸
馏水１０ｍＬ／ｋｇ）、阳性对照组（灌胃泼尼松片 ００３
ｇ／ｋｇ）、秦七风湿胶囊大、中、小剂量组（分别灌胃秦
七风湿胶囊２０，１０，０５ｇ／ｋｇ），各组灌胃体积均为
１０ｍＬ／ｋｇ。每天给药１次，共灌胃７ｄ。于末次给药
后将各组小鼠全部脱颈椎处死，剖取胸腺、脾脏，把

其他组织剥离干净，用滤纸吸干水分后，用电子天平

称重。按以下公式计算胸腺、脾脏指数：脾脏指数＝
脾脏重量（ｍｇ）／体重（ｇ）；胸腺指数 ＝胸腺重量
（ｍｇ）／体重（ｇ）。
１２５　小鼠溶血素抗体实验　取小鼠５０只，雌雄
各半，随机分成５组，分别为空白对照组（灌胃蒸馏
水２０ｍＬ／ｋｇ）、泼尼松组（灌胃泼尼松片 ００３ｇ／
ｋｇ）、秦七风湿大、中、小剂量组（分别灌胃秦七风湿
２０，１０，０５ｇ／ｋｇ）。灌胃给药７ｄ，灌胃体积均为
２０ｍＬ／ｋｇ，当天每鼠腹腔注射５％生理盐水鸡红细
胞悬液０２ｍＬ，免疫７ｄ后，摘小鼠眼球取血，取稀
释１００倍血清１ｍＬ，与５％鸡红细胞悬液０５ｍＬ，
１０％补体（豚鼠血清）０５ｍＬ混匀，３７℃水浴保温
３０ｍｉｎ，０℃冰箱中止反应，取上清液用紫外分光光
度计于５４０ｎｍ处测定吸光度（Ａ）值，以 Ａ值表示溶
血素抗体生成量，以腹腔上清液的Ａ值为指标，进行
组间比较。

１２６　小鼠迟发型超敏反应（ＤＴＨ）实验　取小鼠
５０只，雌雄各半，随机分成５组，分别为模型对照组
（灌胃蒸馏水２０ｍＬ／ｋｇ）、泼尼松组（灌胃泼尼松片
００３ｇ／ｋｇ）、秦七风湿大、中、小剂量组（分别灌胃秦
七风湿２０，１０，０５ｇ／ｋｇ）。各组小鼠１０％ Ｎａ２Ｓ腹
部剃毛（３ｃｍ×３ｃｍ），均匀涂抹１％ＤＮＦＢ１０μＬ致
敏；当日灌胃给药，灌胃体积均为２０ｍＬ／ｋｇ，１次／ｄ，
连续给药８ｄ，然后以１％ＤＮＦＢ１０μＬ均匀涂于小鼠
右耳两面进行抗原攻击，２４ｈ脱颈椎处死小鼠，沿耳
郭基线减下左右耳片，称重，计算肿胀度，以耳郭肿

胀度为指标进行组间比较。

肿胀度＝右耳片重量－左耳片重量。
１３　统计学方法　试验数据以（珋ｘ±ｓ）表示，运用
ＳＰＳＳ１１０统计软件分析数据，组间比较用方差分
析，各组给药前后比较用 ｔ检验。以 Ｐ＜００５为差
异有统计学意义。

２　结果
２１　对小鼠醋酸扭体镇痛的影响　与空白对照组
比较，阳性药吗咖组和秦七风湿胶囊大剂量组可明

显改善０６％冰醋酸溶液所致小鼠扭体次数，差异
有统计学意义（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１）（表１），秦七风
湿胶囊中剂量和小剂量组对小鼠扭体次数的影响与

对照比较，差异无统计学意义（Ｐ＞００５），阳性对照
吗咖组的镇痛率为９６５６％，秦七风湿胶囊大、中、
小剂量的镇痛率在２１０３％～６４８０％。
２２　对小鼠热痛反应潜伏期的影响　如表２所示，
与对照组比较，阳性药吗啡组和秦七风湿大、中、小

剂量组均可明显提高痛阈值，差异有统计学意义

（Ｐ＜００５，Ｐ＜００１，Ｐ＜０００１）。
２３　对大鼠足尖压痛阈值的影响　从表３结果可
见，与空白对照组比较，阳性药美洛西康组和秦七风

湿大剂量组均可提高大鼠足尖压痛的痛阈值，差异

有统计学意义（Ｐ＜００５）。
２４　对小鼠尾压痛的影响　由表４结果可以看出，
与空白对照组比较，秦七风湿大、中、小剂量组均可

明显提高小鼠尾压痛的痛阈值，差异有统计学意义

（Ｐ＜０００１，Ｐ＜００１）。

表１　秦七风湿胶囊对小鼠醋酸致痛的影晌（珋ｘ±ｓ）

组别 动物（只） 扭体（次） 镇痛率（％）

空白对照组 １０ ２５９±１９４ ０００
吗咖组（００１ｇ／ｋｇ） １０ ０９±２７ ９６５６
秦七风湿（２００ｇ／ｋｇ） １０ ９１±７４ ６４８０
秦七风湿（１００ｇ／ｋｇ） １０ １３４±８０ ４８０６
秦七风湿（０５０ｇ／ｋｇ） １０ ２０４±１５９ ２１０３

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００１，Ｐ＜００１

表２　秦七风湿胶囊对小鼠热痛反应潜伏期的影响（珋ｘ±ｓ）

组别 动物（只） 给药前痛阈 给药后痛阈值 痛阈增长值

空白对照组 １０ ６７５±２９９ ５０１±１４１ －１７４±２４２
吗咖组（００１ｇ／ｋｇ） １０ ６６９±２４８ ３０５８±１８１３ ２３８９±１８４８

秦七风湿（２００ｇ／ｋｇ） １０ ６１６±２９２ ９５３±３５９ ３３７±３４３

秦七风湿（１００ｇ／ｋｇ） １０ ６３５±１７９ ９４４±２６０ ３０９±２９４

秦七风湿（０５０ｇ／ｋｇ） １０ ４８４±２６４ ７０６±２５６ ２２２±３９２

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００１，Ｐ＜００１，Ｐ＜０００１
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表３　秦七风湿胶囊对大鼠足尖压痛的影响（珋ｘ±ｓ）

组别 动物（只） 给药前痛阈值　 给药后痛阈值　 痛阈增长值　

空白对照组 １０ ４４３７９±８１８２ ５２８２７±９３４４ ８４４８±１１０４４
吗咖组（００１ｇ／ｋｇ） １０ ４６２２３±９０１９ ７９９７２±３２３０７ ３３７４９±２８５３９

秦七风湿（２００ｇ／ｋｇ） １０ ５３２７０±１４３８７ ７０３７８±１４８９５ １７７９８±６９７５

秦七风湿（１００ｇ／ｋｇ） １０ ５２５８１±１２１３３ ６６９５２±１１４４６ １３６８２±１３２２７
秦七风湿（０５０ｇ／ｋｇ） １０ ５０７０８±５２５２ ６４１８９±１０８７０ １３４８１±１１１５０

　　注：与空白组比较，Ｐ＜００５Ｐ＜００１Ｐ＜０００１

表４　秦七风湿胶囊对小鼠尾压痛的影响（珋ｘ±ｓ）

组别 动物（只） 给药前痛阈值 给药后痛阈值 痛阈增长值

空白对照组 １０ ５８７４±２２１３３ ３９１０８±１２３６９ －１７６６１±２４２３４
吗咖组（００１ｇ／ｋｇ） １０ ５６９７±１８０９１ １２８６０４±２３６００ ７４９００±２２０５６１

秦七风湿（２００ｇ／ｋｇ） １０ ５３６２８±１４３４１ ６７３８１±９４３８ ２１１８１±１１８９８

秦七风湿（１００ｇ／ｋｇ） １０ ４６２００±１３４０１ ６８７６１±２１１４３ １３２２６±３６８４９

秦七风湿（０５０ｇ／ｋｇ） １０ ５５５３５±２１０３０ ６７５６６±２５０１６ ６７５６６±２５０１６９

　　注：与空白组比较，Ｐ＜００５Ｐ＜００１Ｐ＜０００１

２５　秦七风湿胶囊对小鼠免疫器官重量的影响　
结果如表５所示，与空白对照组比较，秦七风湿胶囊
组的脾脏指数与胸腺指数差异均无统计学意义，阳

性对照药泼尼松组的差异有统计学意义（Ｐ＜
０００１）。

表５　秦七风湿胶囊对小鼠免疫器官重量的影响（珋ｘ±ｓ）

组别
动物

（只）
脾脏指数（ｍｇ／ｇ） 胸腺指数（ｍｇ／ｇ）

空白对照组 １０ ４０３５９±０６７３８ ４５１５１±１４８３０
泼尼松组（００３ｇ／ｋｇ） １０ ２０３９６±０６２０２ ２１６２４±０７８７５

秦七风湿（２００ｇ／ｋｇ） １０ ３３９５５±０５６８５ ４０４１４±０８７０３
秦七风湿（１００ｇ／ｋｇ） １０ ３７０６８±０６９８５ ３６１７８±０７９７２
秦七风湿（０５０ｇ／ｋｇ） １０ ３６７５２±０６８５１ ４３８９３±０８９０７

　　注：与空白对照组比较，Ｐ＜００５Ｐ＜００１Ｐ＜０００１

２６　秦七风湿胶囊对小鼠溶血素抗体的影响　结
果见表６，阳性对照药泼尼松组和秦七风湿大、中剂
量组动物其上清液在５４０ｎｍ处的 Ａ降低，与对照
组比较差异均有统计学意义（Ｐ＜０００１，Ｐ＜００１）。

表６　秦七风湿胶囊对小鼠溶血素抗体生成的影晌（珋ｘ±ｓ，Ａ）

组别 动物（只） 吸光度

空白对照组 １０ ０８９７２±０２０２３
泼尼松组（００３ｇ／ｋｇ） １０ ０５４４５±０１９１８

秦七风湿（２００ｇ／ｋｇ） １０ ０５３６３±０２２７３

秦七风湿（１００ｇ／ｋｇ） １０ ０６０５２±０１７１３

秦七风湿（０５０ｇ／ｋｇ） １０ ０６５９６±０３６１９

　　注：与对照组比较，Ｐ＜０００１Ｐ＜００１

２７　秦七风湿胶囊对二硝基氟苯（ＤＮＦＢ）所致小
鼠迟发型超敏反应（ＤＴＨ）的影响　如表７所示，阳
性对照药泼尼松组和秦七风湿大、中剂量组可明显

降低ＤＮＦＢ所致小鼠耳郭肿胀度，与模型组比较，差
异有统计学意义（Ｐ＜０００１，Ｐ＜００１）。阳性对照
药泼尼松组和秦七风湿大、中剂量组可明显降低

ＤＮＦＢ所致小鼠耳郭肿胀度，与泼尼松组比较，差异
有统计学意义（Ｐ＜０００１，Ｐ＜００１），说明秦七风湿
胶囊对由ＤＮＦＢ引起的迟发型超敏反应具有抑制作
用。

表７　秦七风湿胶囊对小鼠ＤＮＦＢ所致ＤＴＨ的影响（珋ｘ±ｓ）

组别 动物（只） 耳郭肿胀度（ｍｇ）

模型组 １０ １４４±５０３
泼尼松组（００３ｇ／ｋｇ） １０ ６６１±２６１

秦七风湿（２００ｇ／ｋｇ） １０ ８２６±３９１

秦七风湿（１００ｇ／ｋｇ） １０ ９７２±１０４

秦七风湿（０５０ｇ／ｋｇ） １０ １２６±２１８

　　注：与模型组比较，Ｐ＜０００１Ｐ＜００１

３　讨论
类风湿关节炎是一种累及周围关节为主的多系

统性炎性反应性自身免疫疾病。临床可用的西药和

中药能缓解类风湿关节炎性反应状，但是大多因耗

费太大或者不良反应而无法被普遍接受。因此，目

前针对类风湿关节炎治疗的药物开发仍是国内外研

究的热点。秦七风湿方是由珠子参，秦艽和山茱萸

组成的临床经验方，以汤剂在临床应用多年，发现其

对类风湿性关节炎疗效显著，且未发现明显毒性。

秦七风湿胶囊是临床拟用于治疗类风湿关节炎的中

药制剂。本研究通过构建醋酸扭体、小鼠甩尾、大鼠

足趾压痛及小鼠尾压痛试验动物模型，发现秦七风

湿胶囊能显著减少醋酸引起的扭体次数，提高小鼠

对热刺激的痛阈值，同时能够减轻大鼠和小鼠压痛

的致痛程度，以上结果均表明秦七风湿胶囊具有良

好的镇痛作用。此外，本文还通过研究了秦七风湿

胶囊给药对小鼠免疫器官重量，溶血素抗体生成及

（下接第２７４８页）
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二硝基氟苯所致小鼠迟发型超敏反应的影响，结果

发现该药对小鼠溶血素抗体生成和由二硝基氟苯引

起的迟发型超敏反应均显示出抑制作用，说明该药

对机体免疫功能具有一定的抑制作用。本研究初步

揭示了秦七风湿胶囊的镇痛作用及对免疫功能的影

响，这些研究结果为将秦七风湿胶囊发展为用于治

疗类风湿关节炎的临床新药提供理论依据。
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