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摘要　目的：根据小儿咽扁颗粒的临床适应证，研究小儿咽扁颗粒对于急性咽炎的治疗作用，证明其疗效，并初步分析其
作用环节。方法：采用咽部氨水喷雾的方法，诱发大鼠急性咽炎（ＡｃｕｔｅＰｈａｒｙｎｇｉｔｉｓ），观察小儿咽扁颗粒对急性咽炎大鼠免
疫功能、血清炎性反应因子的影响以及对咽部黏膜的保护作用。结果：连续给药７ｄ后，模型组与正常组比较，大鼠表观
指标评分比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；小儿咽扁颗粒低剂量组可显著性降低表观指标评分。连续给药７ｄ后，病
理学指标结果显示小儿咽扁颗粒低、中、高剂量组可不同程度改善咽部炎性反应情况。血清炎性因子检测结果显示，小儿

咽扁颗粒不同剂量组可不同程度降低血清炎性因子ＴＮＦα浓度（Ｐ＜００５；Ｐ＜００１）。结论：小儿咽扁颗粒对急性咽炎大
鼠有增强免疫功能、降低血清炎性反应因子的作用，对咽部黏膜有一定保护作用。
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　　急性咽炎（ＡｃｕｔｅＰｈａｒｙｎｇｉｔｉｓ，ＡＰ）为咽部黏膜与
黏膜下组织的急性炎性反应，多累及咽部的淋巴组

织。炎性反应可以波及整个咽部，或者发生在局部。

此病可以为原发性，也可以继发于急性鼻窦炎或者

急性扁桃体炎之后［１］。究其病因多为细菌和病毒感

染、环境刺激所致。目前临床主要采用抗生素治疗、

抗病毒药物治疗。中医认为，急性喉痹多以风、热、

寒、疫相因为患，内有积热，复感风寒、风热相搏、壅

滞咽喉而起。症见咽喉一侧或两侧红肿疼痛，发音

困难、吞咽不利，多伴有发热恶寒、头痛、咳嗽、脉浮

数等［２］。

ＡＰ、扁桃体炎是儿科的常见病、多发病，由于小
儿生理特点与成年人不同，儿童的肝肾功能、中枢神

经系统、内分泌系统等均未发育完全，药物在体内吸
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收、分布、代谢与排泄的过程与成年人不完全相

同［３］。西药治疗有一定不良反应。而中医运用整体

辨证的方法，不良反应低，价格低廉［４］，更容易被患

儿家长所接受。

小儿咽扁颗粒为华润三九（黄石）产品，由金银

花、射干、金果榄、桔梗、玄参、麦冬、人工牛黄、冰片

组成，具有清热利咽，解毒止痛的功效［５］。方中金银

花甘寒入肺，泻火解毒。其有效成分为绿原酸和黄

酮类［６７］。射干泻火解毒，散血消瘀，火降则血散肿

消，而痰结自解，消心脾老血，行太阴厥阴之积痰。

既能宣散风热，又能凉血解毒，为治疗喉痹咽痛之要

药［８］。其主要有效成分为酚酸类、环烯醚萜类、黄酮

类［９］。二药合用，共为君药［５］。金果榄性味苦寒，清

热解毒，滋阴降火，止渴生津，利咽，有止痛之功效，

适用于各种儿科疾病、其道疾病、急慢性扁桃体炎。

其主要有效成分为生物碱、二萜类、甾醇类［１０１１］。玄

参苦咸微寒，能壮水之主，以制阳光。益精明目，利

咽喉，通二便。其主要有效成分为环烯醚萜、苯丙

素、萜类、苯酚及苯乙醇苷、甾醇、黄酮、脂肪酸、糖类

等［１１１２］。麦冬甘微苦寒，清心润肺，泻热除烦，消痰

止咳，行水生津。主要有效成分为高异黄酮类［１３］。

桔梗宣通气血，泻火散热，佐以载诸药上浮。主要有

效成分为桔梗总皂苷和桔梗皂苷 Ｄ［１４］。四药相配，
宣肺滋阴共奏，共为臣药［５］。牛黄泻热除烦镇惊，除

小儿百病。主要有效成分为胆红素、胆汁酸［１５］。冰

片，主要由松节油、樟脑等为原料经化学方法合

成［１６］，芳香走窜，通诸窍，散郁火。使诸药补而不滋

腻，二药相合，共为佐使［５］。本方的组方思路立足于

本病的宏观病机和微观病理因素，在清热药中配伍

开窍药，诸药相配，相辅相成，清热利咽，润肺解毒止

痛［５］。

鉴于小儿咽扁颗粒作为临床儿科常用药物，目

前研究报道相对较少，尚缺少系统的学术研究作为

支撑，所以本文对小儿咽扁颗粒进行了抗 ＡＰ药理
作用的系统研究。

１　材料与方法
１１　材料
１１１　动物　ＳｐｒａｇｕｅＤａｗｌｅｙ大鼠共７０只，雌雄各
半，体质量１８０～２２０ｇ（合格证号１１８０４７０００１５２０１，
许可证号ＳＣＸＫ（京）２０１６００１０）。
１１２　药品　小儿咽扁颗粒（华润三九（黄石）药
业有限公司，生产批号１８０３００７Ｚ），以无菌生理盐水
配制成混悬液。阿司匹林肠溶片（拜耳医药保健有

限公司，生产批号 ＢＪ３８９０３），研磨成粉末以纯水制

成混悬液。

１１３　试剂与仪器　用生理盐水配制成２５％氨水
溶液。ＥＬＩＳＡ试剂盒 ＴＮＦα、ＩＬ１β和 ＩＬ６试剂盒
（欣博盛生物科技有限公司）。溶血剂，稀释液，清

洗液（江西特康科技有限公司，赣食药监械生产许

２０１１００１４号）。
喉头喷雾器（购于江苏平安医疗器械有限公

司），江西特康三群血细胞分析仪（江西特康科技有

限公司，赣食药监械生产许 ２０１１００１４号），显微镜
（ＮｉｋｏｎＤｉｇｉｔａｌＳｉｇｈｔＤＳＵ３），酶标仪 （ＳＵＮＲＩＳＥ
１６０３９４００）。
１２　方法
１２１　分组与模型制备　正常组和模型组，每组１０
只。依照参考文献［１７１８］的方法制备大鼠 ＡＰ模型。
用喉头喷雾器 ２５％的氨水向其咽部喷雾，２次／ｄ，
上、下午各１次，每次喷３下，连续喷３ｄ。
１２２　给药方法　设正常组（生理盐水 １０ｍＬ／
ｋｇ），模型组（生理盐水１０ｍＬ／ｋｇ），阳性药阿司匹林
组（２００ｍｇ／ｋｇ），小儿咽扁颗粒高剂量组（１２ｇ／ｋｇ），
小儿咽扁颗粒中剂量组（６ｇ／ｋｇ）和小儿咽扁颗粒低
剂量组（３ｇ／ｋｇ），每组１０只。于实验第４天开始，
灌胃给药，１次／ｄ，连续给药７ｄ。
１２３　检测指标与方法　１）表观指标：分别于连续
造模第３天和连续给药第７天肉眼观察各组大鼠咽
部情况，进行表观指标评分，并按下述评判标准记

录，具体评分标准见表１：积分３，频繁搔抓口部，饮
水，并出现咽部充血、肿胀，鼓膜呈鲜红色；积分２，
咽部肿胀，部分充血；积分１，咽部肿胀，无充血；积
分０，无上述情况。

表１　表观指标评分标准

表观指标
指标分级

０ １ ２

咽部颜色 轻度色变 中度色变 明显色变

咽部红肿面积 较小 中等 较大

嘴部皮毛脱落 轻度脱落 中度脱落 明显脱落

唾液分泌情况 较少 中等 较多

皮毛色泽 基本正常 干燥无光泽 明显干燥无光泽

咳喘情况 正常 轻度咳喘 明显咳喘

体质量 基本正常 轻度下降 明显下降

活动能力 基本正常 轻度下降 明显下降

　　２）病理学指标检测：咽黏膜下的结缔组织是否
正常、黏膜下腺的炎细胞浸润是咽炎模型成功与否

的重要标志。模型制备成功后，光镜观察可见咽黏

膜下结缔组织增生情况、黏膜下有无大量炎细胞浸

润。通过ＡＰ模型观察比较致病动物表观指标、血
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常规（白细胞分类）及咽部局部炎性反应病理组织

学情况，对药物的作用效果进行评价。

１３　统计学方法　指标评分结果以中位数表示，其
余结果以（珋ｘ±ｓ）表示，表观指标评分采用非参数秩
和检验进行统计分析，其余指标多组比较采用单因

素方差分析进行结果统计。

２　结果
２１　小儿咽扁颗粒对大鼠表观指标评分改善作用
　　２５％氨水连续造模３ｄ后，模型组与正常组比
较，表观指标评分比较，差异有统计学意义；连续给

药７ｄ后，模型组与正常组比较，表观指标评分比
较，差异有统计学意义；小儿咽扁颗粒低剂量组可显

著性降低表观指标评分。

图１　连续给药３ｄ造模后表观指标评分
　　注：数据以中位数（四分位数）的形式表示，采用非参数秩和检验

进行统计学分析，模型组与正常组比较，Ｐ＜００１

图２　造模后连续给药７ｄ后小儿咽扁颗粒
对表观指标评分改善作用

　　注：数据以中位数（四分位数）的形式表示，采用非参数秩和检验
进行统计学分析，模型组与正常组比较，△△Ｐ＜００１；给药组与模型

组比较，Ｐ＜００５

２２　小儿咽扁颗粒对体质量的影响　连续给药７ｄ
后，模型组与正常组比较，大鼠体质量显著下降；

阳性药阿司匹林组和小儿咽扁颗粒低、中、高剂量

组大鼠体质量增加程度均高于模型组，但无统计学

意义。

图３　大鼠体质量变化趋势

２３　小儿咽扁颗粒对大鼠咽部病理改善作用　取
材时观察大鼠咽部病变，咽黏膜充血肿胀，血管扩张

及浆液渗出情况。取会厌软骨附近咽部黏膜及其下

组织进行切片，ＨＥ染色，观察组织病变形态如下。
如图４所示正常组上皮下结缔组织无炎细胞浸润，
模型组咽黏膜下结缔组织出现增生，细胞排列略为

致密，提示有结缔组织增生；模型组细胞间质出现空

泡化表现，提示存在组织水肿；并且在细胞间质之间

存在不同程度的炎细胞浸润。如图５所示，正常组
腺体间细胞间质增生不明显，且无炎细胞浸润，而模

型组腺体之间细胞间质明显增生，且出现大量炎细

胞浸润；阳性药阿司匹林组、小儿咽扁低剂量组、小

儿咽扁中剂量组、小儿咽扁高剂量组结缔组织增生

有所改善，且无明显炎细胞浸润，且组织水肿不明

显。如图６所示，正常组在肌层肌纤维排列致密紧凑
规则，模型组肌层肌纤维排列疏松紊乱，且出现皱缩，

细胞间隙增宽，提示有水肿的发生。阳性药阿司匹林

组、小儿咽扁低剂量组、小儿咽扁中剂量组、小儿咽扁

高剂量组水肿程度和细胞增生程度均不明显。

图４　大鼠咽部病理改变（上皮下，ＨＥ染色，×４００）
　　注：Ａ：正常组；Ｂ：模型组；Ｃ：阿司匹林组；Ｄ：小儿咽扁颗粒低剂

量组；Ｅ：小儿咽扁颗粒中剂量组；Ｆ：小儿咽扁颗粒高剂量组

·０６１１· ＷＯＲＬＤＣＨＩＮＥＳＥＭＥＤＩＣＩＮＥ　Ｍａｙ２０１９，Ｖｏｌ．１４，Ｎｏ．５



图５　大鼠咽部病理改变（腺体，ＨＥ染色，×４００）
　　注：Ａ：正常组；Ｂ：模型组；Ｃ：阿司匹林组；Ｄ：小儿咽扁颗粒低剂

量组；Ｅ：小儿咽扁颗粒中剂量组；Ｆ：小儿咽扁颗粒高剂量组

图６　大鼠咽部病理改变（肌层，ＨＥ染色，×４００）
　　注：Ａ：正常组；Ｂ：模型组；Ｃ：阿司匹林组；Ｄ：小儿咽扁颗粒低剂

量组；Ｅ：小儿咽扁颗粒中剂量组；Ｆ：小儿咽扁颗粒高剂量组

２４　小儿咽扁颗粒对ＡＰ大鼠血清炎性因子影响
２４１　小儿咽扁颗粒对血清中 ＴＮＦα的影响　造
模给药７ｄ后，模型组与正常组比较，ＴＮＦα呈现明
显上升趋势（Ｐ＜００１），小儿咽扁颗粒各给药组与
模型组比较，血清 ＴＮＦα水平有显著降低（Ｐ＜
００１，Ｐ＜００５）。

图７　小儿咽扁颗粒对血清中ＴＮＦα的影响

　　注：数据以（珋ｘ±ｓ）的形式表示，采用ＳＰＳＳ１９０进行单因素方差

分析

２４２　小儿咽扁颗粒对血清中 ＩＬ１β的影响　造

模给药７ｄ后，模型组与正常组比较，呈现明显上升
趋势，差异有统计学意义（Ｐ＜００５）；小儿咽扁颗粒
中剂量组与模型组比较，可降低 ＩＬ１β浓度，且差异
有统计学意义（Ｐ＜００５）。

图８　小儿咽扁颗粒对血清中ＩＬ１β的影响
　　注：数据以（珋ｘ±ｓ）的形式表示，采用 ＳＰＳＳ１９０进行单因素方差

分析

２４３　小儿咽扁颗粒对血清中 ＩＬ６的影响　造模
给药７ｄ后，模型组与正常组比较，呈现明显上升趋
势，差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；小儿咽扁颗粒低
剂量组与模型组比较，可降低 ＩＬ６浓度，差异有统
计学意义（Ｐ＜００５）。

图９　小儿咽扁颗粒对血清中ＩＬ６的影响
　　注：数据以（珋ｘ±ｓ）的形式表示，采用 ＳＰＳＳ１９０进行单因素方差

分析

３　讨论
实验采用氨水咽部喷雾的方法制作的 ＡＰ的模

型，其原理是采用化学因素刺激咽部黏膜，生物学特

征与临床ＡＰ有一定的相似性。
２５％氨水连续造模３ｄ后，模型组与正常组比

较，表观指标评分比较，差异有统计学意义；连续给
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药７ｄ后，模型组与正常组比较，表观指标评分比
较，差异有统计学意义；小儿咽扁颗粒低剂量组可显

著性降低表观指标评分。这说明小儿咽扁颗粒可以

显著降低表观指标评分。

连续给药７ｄ后，模型组与正常组比较，大鼠体质
量显著下降；阳性药阿司匹林组和小儿咽扁颗粒低、

中、高剂量组大鼠体质量增加程度均高于模型组。

病理学指标结果显示，阳性药阿司匹林组与小

儿咽扁颗粒低、中、高剂量组可不同程度改善咽部病

理情况。模型组的上皮下、肌层、腺体层均有不同程

度的炎细胞浸润，组织间隙排列疏松、紊乱、有不同

程度的增宽，表明组织水肿的发生。各给药组炎细

胞浸润程度有所降低，组织排列紧密规则，水肿发生

程度不明显。这表明小儿咽扁颗粒对组织炎细胞浸

润和组织水肿有一定作用。

通过检测血清中的炎性反应标记物 ＴＮＦα、ＩＬ
６、ＩＬ１β来判断评价小儿咽扁颗粒的抗炎作用。肿
瘤坏死因子α（ＴＮＦα），是主要由活化的巨噬细胞
分泌的参与全身炎性反应并构成急性期反应的细胞

因子［１９］。实验结果显示，模型组与正常组比较，血

清中ＴＮＦα水平显著上升（Ｐ＜００５），说明造模后
组织内的炎性反应发生。小儿咽扁颗粒低中高剂量

组与模型组比较，ＴＮＦα水平显著下降（Ｐ＜００５），
说明小儿咽扁颗粒对炎性反应有一定的作用。白细

胞介素１β（ＩＬ１β），是一种由巨噬细胞分泌的前体
蛋白经半胱天冬酶１（ＣＡＳＰ１／ＩＣＥ）蛋白水解而成的
一种细胞因子，具有致热和介导炎性反应的作用，可

造成人体组织破坏、水肿形成等多种病理损伤过

程［２０］。通过实验测定 ＩＬ１β的含量，来判断炎性反
应的严重程度。模型组与正常组比较，ＩＬ１β水平显
著上升（Ｐ＜００１），说明模型组炎性反应的发生，提
示造模成功。小儿咽扁中剂量药组与模型组比较，

ＩＬ１β呈现明显下降（Ｐ＜００５），说明小儿咽扁颗粒
对咽部急性炎性反应有一定的作用。白细胞介素６
（ＩＬ６），是一种由ＩＬ６基因编码的细胞趋化因子，主
要由巨噬细胞分泌，可穿过血脑屏障作用于下丘脑，

改变体温调定点，引起机体发热［２０］。另外，ＩＬ６作
为一种促炎因子，可以刺激急性期蛋白质合成，以及

骨髓内中性粒细胞的产生。实验发现模型组与正常

组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜００１）；小儿咽扁低
剂量组组与模型组比较，差异有统计学意义（Ｐ＜
００５）。说明小儿咽扁中剂量对ＡＰ有一定的作用。

综上所述，小儿咽扁颗粒对 ＡＰ大鼠从症状改
善、抗炎及咽部病理状态改善等方面均显示具有较

好的治疗作用。由于实验采用的模型是化学刺激的

模型，为了更进一步接近临床病理过程，今后会采用

细菌、真菌对实验动物进行造模［２１］，继续观察小儿

咽扁颗粒的治疗作用。
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