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一清胶囊抗甲型 H1N1 流感病毒作用 
 

徐雄良，岳韵，刘小均，杨刚，刘浪，柯潇，郑强*
(成都康弘药业集团股份有限公司国家企业技术中心，成都 610036) 

 
摘要：目的  研究一清胶囊抗甲型 H1N1 流感病毒作用。方法  采用小鼠气管内注入甲型流感病毒鼠肺适应株 A/PR/8/34 

(H1N1)病毒液建立病毒感染小鼠模型，以肺指数、肺指数抑制率、小鼠累积死亡率为指标，评价一清胶囊体内抗甲型 H1N1

流感病毒作用。结果  7.3 g·kg1 一清胶囊(原生药)可降低病毒感染小鼠的肺脏指数(P<0.05)和小鼠感染病毒后 7~9 d 内的

死亡率(P<0.01)。结论  一清胶囊具有明显的抗甲型 H1N1 流感病毒作用。 
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Anti-virus Effect of Yiqing Capsule on Influenza A Subtype H1N1 
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ABSTRACT: OBJECTIVE  To evaluate the antivirus effect of Yiqing capsule. METHODS  Antivirus test in vivo of Yiqing 
capsule was carried out by intratracheal injection of influenza A strains A/PR/8/34 (H1N1) strain in mice. The lung index, 
inhibition rate of lung index and death rate of mice were measured to observe the effect of anti-influenza A virus subtype H1N1 

in vivo. RESULTS  The 7.3 g·kg1 Yiqing capsule(crude) could significantly decrease the lung index of viral infected mice 

(P<0.05) and the mortality of 79 d in viral infected mice(P<0.01). CONCLUSION  Yiqing capsule has good effect of 
anti-influenza A virus subtype H1N1 in vivo. 
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一清胶囊由大黄、黄连、黄芩 3 味药组成[1]，

收载于中国药典 2010 年版一部，具有清热泻火解

毒、化瘀凉血止血的功效，临床上广泛用于热毒

证治疗，如火毒血热所致的身热烦躁、目赤口疮、

咽喉牙龈肿痛、大便秘结、咽炎、扁桃体、牙龈

炎见上述证候者。 

研究表明，大黄中的大黄蒽醌类化合物体外

具有一定的抗流感病毒作用，黄芩中黄芩苷对甲

型流感病毒感染诱导的细胞损伤有较好的保护作

用[2]，体内也有抗甲型流感病毒的作用，黄连中小

檗碱对多种流感病毒具有一定抑制作用[3]。为进一

步研究一清胶囊的抗流感病毒作用，本研究选择甲

型流感病毒鼠肺适应株 A/PR/8/34 (H1N1)病毒液建

立病毒感染小鼠模型，以肺指数、肺指数抑制率、

小鼠累积死亡率为指标，初步研究其体内抗甲型

H1N1 流感病毒作用，为临床应用提供科学依据。 

1  材料与试药 

1.1  受试药 

一清胶囊(成都康弘制药有限公司，批号：

120514，规格：每粒 0.5 g，每克胶囊内容物相当

于原生药 7.32 g，临用前用 1%阿拉伯树胶配成所

需浓度的混悬液)；利巴韦林片(四川美大康药业股

份有限公司，批号：110305，规格：每片 0.1 g，

临用前用纯净水配成所需浓度的药液)。 

1.2  试剂 

脱脂绵羊血 MH 琼脂培养平板(郑州安图绿科

生物工程有限公司，批号：20120917)；胃黏液素

(mucin，Sigma-Aldrich 公司，批号：1001234897)；

MH 琼脂培养基(MH-A，批号：CM0337A)及 MH

营养肉汤培养基(MH-B，批号：CM0405B)均购于

OXOID 公司。 

1.3  动物 

昆明种小鼠，SPF 级，体质量为(20±2) g，♀♂，

购自四川省中医药科学院实验动物中心，生产合

格证号为 SCXK(川)2008-19，饲养于 SPF 级环境，

使用许可证号为 SYXK(川)2008-100 号。 

1.4  病毒株 

甲型流感病毒鼠肺适应株 A/PR/8/34 (H1N1)，
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由四川大学华西医学中心提供。于鸡胚传代 2 次

后收取尿囊液，血凝试验测定其滴度为 1∶512，

分装并于80 ℃保存备用。 

2  方法 

2.1  分组与给药 

取体质量为(20±2)g 的健康小鼠，♀♂兼用，

适应性饲养 3 d 后，腹腔注射戊巴比妥钠

67.5 mg·kg1 麻醉小鼠，麻醉后固定于手术台上，

使小鼠头部向上并与水平呈 45º 角，然后在其颈部

正中做切口，分离气管，向肺部方向气管内注入

甲型流感病毒鼠肺适应株 A/PR/8/34 (H1N1)病毒

液(每只 0.05 mL，浓度为 30 LD50)，注射完毕缝合

手术切口并消毒。待小鼠全部苏醒后，按体质量

分层随机分为模型组、一清胶囊低、中、高剂量

组(剂量分别为 1.8，3.7，7.3 g·kg1)、利巴韦林组

(0.15 g·kg1)、对照组。分组后立即开始灌胃给药，

每天 1 次，连续给药 5 d，对照组和模型组给予等

量纯净水。 

2.2  对病毒感染小鼠肺指数、肺指数抑制率的影响 

按“2.1”项下方法进行分组和给药，末次给

药前禁食不禁水 8 h，并在末次给药后 2 h，颈椎

脱臼处死后称体质量，剖取全肺，在盛有蒸馏水

的平皿中洗 2 次，摘除气管、肺门淋巴结等组织，

吸水纸拭干后称肺脏质量(g)，计算肺指数(%)及肺

指数抑制率(%)[4]。 

2.3  对病毒感染小鼠死亡率的影响 

按“2.1”项下方法进行分组，分组后立即开

始灌胃给药，每天 1 次，连续给药 14 d，对照组

和模型组给予等量的纯净水。观察动物感染后发

病症状，每 3 d 称重 1 次，并逐日记录感染后 14 d

内各组小鼠死亡数，采用2 检验统计每 3 d 内各组

小鼠的累积死亡率(%)。 

2.4  统计学处理方法 

采用 SPSS 13.0 统计软件进行统计分析，各组

所得数据与模型组比较，符合正态分布，采用单

因素方差分析(One-Way ANOVA)，P<0.05 为差异

有统计学意义。 

3  结果 

3.1  对病毒感染小鼠肺指数、肺指数抑制率的影响[4-5] 

与对照组比较，模型组小鼠在气管注射病毒

后肺指数显著增高 (P<0.01)；与模型组比较，

7.3 g·kg1 一清胶囊和 0.15 g·kg1 利巴韦林均可显

著降低病毒感染小鼠的肺脏指数(P<0.05)。一清胶

囊的其他剂量组也有降低病毒感染小鼠肺脏指数

的趋势，并显示出一定的剂量依赖关系，但作用

较弱，差异无统计学意义，结果见表 1。 

表 1  一清胶囊对流感病毒感染小鼠肺指数、肺指数抑制

率的影响( sx  ) 

Tab. 1  Effects of Yiqing capsule on lung index and 
inhibition rate of lung index in mice infected with influenza A 
virus subtype H1N1( sx  ) 

组 别 
剂量/ 

g·kg1 

动物/ 

只 

肺指数/  

% 

肺指数抑制率/

% 

对照组  20 0.70±0.082)  

模型组  18 1.70±0.63  

一清胶囊低剂量组 1.8 16 1.47±0.48 13.71 

一清胶囊中剂量组 3.7 18 1.42±0.50 16.76 

一清胶囊高剂量组 7.3 19 1.19±0.071) 33.18 

利巴韦林组  0.15 19 1.05±0.261) 38.34 

注：与模型组比较，1)P<0.05，2)P<0.01。 

Note: Compared with the model group, 1)P<0.05, 2)P<0.01. 

3.2 对病毒感染小鼠死亡率的影响 

模型组小鼠在感染病毒后逐渐出现死亡，在

感染后 14 d 内约有 90%的动物发生死亡；利巴韦

林能明显降低病毒感染小鼠的死亡率，与模型组

比较差异有统计学意义(P<0.01)；7.3 g·kg1 一清胶

囊可显著降低小鼠感染病毒后 7~9 d 内的死亡率，

与模型组比较差异有统计学意义(P<0.01)。一清胶

囊的其他剂量组也有降低病毒感染小鼠死亡率的

趋势，但作用较弱，与模型组比较差异无统计学

意义，结果见表 2。 

4  讨论 

甲型流感病毒为常见流感病毒，其中约有

80%为甲型 H1N1 病毒，且很易发生变异，病毒基

因变异后可感染人类，严重的可导致肺炎，甚至

心、肾等多种脏器衰竭而死亡，病死率很高。 

通过对一清胶囊抗甲型 H1N1 流感病毒作用

的体内研究，结果表明一清胶囊可明显降低病毒

感染小鼠的肺脏指数，显著降低小鼠感染病毒后

7~9 d 内的死亡率。邓翀等[6-7]研究结果表明，一清

胶囊药效物质基础主要来源于方中大黄、黄芩、

黄连的主要有效成分，如大黄中的蒽醌衍生物(大

黄酸、大黄素、大黄素甲醚、大黄酚、芦荟大黄

素等)，黄芩中的黄芩苷、黄芩素等，以及黄连中

的小檗碱等。大量的研究结果表明，大黄蒽醌类

化合物具有体外抗流感病毒的作用。黄芩水煎剂

能够抑制甲型流感病毒核蛋白基因和核蛋白的表

达，黄芩苷能够下调甲型流感病毒核蛋白基因起 
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表 2  一清胶囊对病毒感染小鼠死亡率的影响 

Tab. 2  Effects of Yiqing capsule on death rate in mice infected with influenza A virus subtype H1N1 

组 别 
剂量/ 

g·kg1 

动物/ 

只 

死亡数/只 累计死亡率/% 

4~6 d 7~9 d 10~12 d 13~14 d 4~6 d 7~9 d 10~12 d 13~14 d 

对照组  18 0 0 0 0 0.00 0.00 0.00 0.00 

模型组  18 1 12 3 0 5.56 72.22 88.89 88.89 

一清胶囊低剂量组 1.8 16 0 11 4 0 0.00 68.75 93.75 93.75 

一清胶囊中剂量组 3.7 17 0 12 3 0 0.00 88.23 88.23 88.23 

一清胶囊高剂量组 7.3 18 0 4 6 1 0.00 22.221) 55.66 61.11 

利巴韦林 0.15 18 0 1 3 2 0.00 5.561) 22.221) 33.331) 

注：与模型组比较，1)P<0.01。 

Note: Compared with the model group, 1)P<0.01. 

始量[8]，对甲型流感病毒感染致肺实变以及纤维蛋

白的沉积有明显的抑制作用，显著下调肺组织转

化生长因子-β1、基质金属蛋白酶-9 mRNA 及蛋白

表达[9-10]。黄芩苷对 3 种亚型流感病毒(H1N1、

H5N1、H9N2)神经氨酸酶的半数抑制浓度(IC50)为

0.29~0.49 mmol·L1，对流感病毒神经氨酸酶活性

具有抑制作用[11]。黄芩及其成分通过阻止病毒吸

附、抑制病毒基因复制和蛋白合成、抑制神经氨

酸酶活性等起到直接的抗病毒作用[12]。另外，黄

芩苷还可拮抗甲型流感病毒 H1N1 细胞病变，调控

细胞周期分布，并通过抑制半胱天冬氨酸酶 8 的

激活，进一步抑制半胱天冬氨酸酶 3 活性，从而

发挥抗流感病毒感染的作用[2]。黄芩素体外可通过

干扰流感病毒A/FM1/1/47(H1N1)中后期mRNA的

合成而抑制病毒的复制[13]。黄连中的小檗碱可通

过抑制 Toll 样受体 7 介导的髓样分化因子 88 依赖

性信号通路，抑制核转录因子-κBP65 的核转位及

表达，减少流感病毒感染巨噬细胞后肿瘤坏死因

子-α、单核趋化蛋白-1 的产生，从而在流感治疗中发

挥重要作用[14]。因此，一清胶囊方中的 3 味药材均

对甲型流感病毒都有很好的抗病毒作用，其抗流

感病毒的作用机制有待进一步探讨。 

本实验研究结果进一步验证一清胶囊具有明

显的抗甲型 H1N1 流感病毒作用，为其在临床上的

应用提供了科学依据。 
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