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蟾酥水溶性总成分对肺结核病人

免疫功能的影响

江苏省盯胎制药厂科研组 许 长 照
.

蟾酥水浓性总成分注射液对肺结核治疗的

疗效较好
,

但根据苏州医学院微生物教研组及

江苏皮肤病防治研究所的实验报告
,

此品在体

外对结核杆菌的抑菌作用不明显
` ’一 4’ 。

为 此
,

我们于 1 9 7 8 年 5~ 11 月在江苏省镇江地 区 用

本厂制备的蟾酥水溶性总成分注射液治疗肺结

核的临床观察对象中
,

随机选择部分病例作临

床免疫实验
,

以探讨其疗效机制
。

材料与方法

一
、

对象
:

正常人为健康的医 院 工 作 人

员
、

农场职工及血库化验合格的献血员
。

病人

为江苏丹徒县江心
、

上党两公社的肺结核患者

2 4 例
,

其中男 17 例
,

女 7 例
,

年龄为 16 ~ 70

岁
。

所选患者治疗前均作详细病史记录
,

体格

检查
,

X 线胸片
、

痰菌 (集菌法及金胺萤光染

色法 )
、

血沉
、

血
、

尿常规及肝功能检 查
。

临

床分型
、

诊断与疗效 (包括痰菌阴转 )标淮系根

据 1 9 7 8 年 5 月全国结核病防治工作会议 修 订

的《 关于中草药治疗肺结核观察的意见
》规定

。

所选的病例中浸润型肺结核 23 例
,

支气管淋巴

结结核 1 例
,

病程 自半年~ 20 年
,
初治者 5 例

,

复治者 19 例 ; 有合井症者 4 例 (慢性支气管炎

3 例
,

支气管扩张 l 例 ) ;
病灶类型以 增 殖 为

主者共 15 例
,

混合型 6 例
,

渗出型 2 例
,

干

酪型 1 例
。

治疗者均单用本品
,

每 日 40 毫克
,

分 2 次肌肉注射
,

不加任何其它抗结核药物
,

病员生活条件及劳动情况与治疗前基本相同
,

并由医师每半月随访一次
。

二
、

方法和步骤
:

测定项 目为迟发型超放

反应双链酶皮肤试验
,

淋巴细胞转化试验
,

玫

瑰花结形成试验及巨噬细胞活力和免疫球蛋白

xg o
、

Ig M 测定
。

1
.

迟发型超敏反应皮肤试验
:

用双 链 酶

s( K
一 s D )作皮试

。

s K 一 S D 由苏州市第 一 制 药

厂出品
。

参照苏州医学院血液病研究室
`” ’
及上

海第一医学院微生物教研组的方法
( “ ’ 。

2
.

淋巴细胞转化试验
:

参照南京医 学 院

微生物学教研组及江苏省肿瘤防治研究所免疫

组的方法 ` , 、 8 》 。

3
.

玫瑰花结形成试验
:

参考上海第 一 医

学院
( 9 ’及南京医学院微生物教研组的方法

`了’ 。

4
.

巨噬细胞活力测定
:

采用中国医 学 科

学院肿瘤防治研究所介绍的方法 “ 0) ,

并 参 照

新疆医学院组胚教研组的报告
( ’ ` ’ ,

略加修改
。

每个样本观察记录 10 0~ 2 00 个巨噬细 胞
。

计

算巨噬细胞吞噬率
、

吞噬指数和消化率三个指

标
。

吞噬率为每 1 00 个巨噬细胞中吞有鸡红细

胞的巨噬细胞数
,

吞噬指数为平均每个巨嗡细

胞吞噬鸡红细胞数
,

消化率为每 1 00 个巨噬细

胞 中吞有重度消化及完全消化之鸡红细胞的巨

噬细胞数
。

吞嗡情况分为四级
:

未消化 (鸡红

细胞体或核大小
、

染色均未变 ) ;
轻度消化 (鸡

红细胞桨呈浅黄绿色
、

核固缩 呈紫蓝色 ) ; 重

度消化 (鸡红细胞浆淡染
、

核呈浅灰黄色 ) ;
完

全消化 (只见似鸡红细胞大小的空饱
,

边缘 整

齐
,

核隐约可见或可见绿色点状色素 残 体 )
。

5
.

免疫球蛋白 gI G 、 gI M 含量 测 定
:

采

用单向免疫扩散定量法
,

南京医学院附属医院

中心实验室免疫组协助完成
。

所用抗血清及参

考血清均由上海生物制品研究所提供
。

结 果

一
、

临床疗效
:

24 例肺结核患者
,

按前述

现在南京中医学院病理教研组工作
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疗效标准判定为痊愈 3例
,

显效 1 例
,

好转 13

例
,

有效率 70
.

8 %
。

治疗前痰菌阳性 17 例中

9 例阴转
,

阴转率 53 %
。

二
、

双链酶 s( K 一 S D )皮试
:

共侧正常组 40

例
,

20 ~ 55 岁
,

男 18 例
,

女 22 例
,

全 部 阳

性
,

最低值 10 毫米
,

最高值 3 9
.

5 毫米
,

平均

为 2 7
.

2 5 士 1
.

02 毫米 (均值 士标准误
,

下同 )
。

患者治疗前测 20 例
,

平 均 为 1 5
.

3 5土 1
.

18 毫

米
,

与正常组比较
,

有非 常 显 著 差 异 (P <

0
.

0 0 1 )
,

说明肺结核患者细胞免疫指标之 S K
-

S D 皮试低于正常
。

治疗后 20 例患者为 2 7
.

55 上

2
.

3 1毫米
,

与正常组相近 ( P > 0
.

0 5 )
,

说明患

者经治疗后 S K 一 S D 皮试恢复正常
。

20 例 患者

自身对照
,

治疗后比治疗前提高 1 2
.

20 士 0
.

2 03

毫米
,

提高非常显著 ( p < 0
.

0 0 1 )
。

三
、

淋巴细胞转化试验
:

正常组测 33 例
,

男 2 9例
,

女 4 例
,

年龄 20 ~ 57 岁
。

转化率平

均为 7 0
.

1 4土 1
.

0 3 % ( 5 8~ 5 1% )
。

患者治疗前

测 20 例
,

平均为 5 4
.

4 5士 1
.

31 %
,

比 正 常 组

低
,

有显著差异 (P < 0
.

0 01 )
。

治疗 后测 定 了

16 例
,

平均为 “
·

70 上 。
·

76 %
,

虽仍低于正常

值
,

与正常值比较存有显著差 异 (P < 。
.

05 )
,

但相当一部分患者转化率已提高到正常范围
。

该 16 例治疗前后 自身对照
,

治疗后比治 疗 前

提高 12
.

26 上 1
.

55 %
,

提 高 非 常 显 著 (P <

0
.

0 0 1 )
。

四
、

玫瑰花结形成试验
:

正常组测 “ 例
,

男 42 例
,

女 23 例
,

年龄 20 ~ 50 岁
。

玫瑰 花

结形成率平均 为 6 2
.

2 8土 0
.

9 5书 (选9 ~ 7 9% )
。

患者治疗前测定 19 例
,

平均 5 4
.

3 1土 1
.

97 %
,

比正常组低
,

有非常显著差 异 (P < 0
.

00 1 )
。

治

疗后测定了 17 例
,

平均为 62
.

53 土 1
.

30 %
,

与

正常组比
,

无显著差异 ( P > 。
.

0 5 )
。

17 例治疗

前后自身对照
,

治疗后比治疗 前 提 高 7
.

95 土

2
.

14 %
,

提高非常显著 ( P < 。
.

0 1 )
。

五
、

巨噬细胞活力测定
:

正常组测 21 例
,

男 16 例
,

女 5例
,

年龄 24 ~ 55 岁
,

吞噬率
、

吞噬

指数及消化率分别平均为 64
.

43 上 1
.

55 % ( 46 ~

7 2 % )
、

1
.

2 8 士 0
.

0 2 6 ( 0
.

9 6~ 1
.

4 3 )
、

2 1
.

8 1士

1
.

36 % ( 8~ 30 % )
。

患者治疗前侧定 19 例
,

吞

中 医 杂 志

噬率
、

指数及消化率分别 为 55
.

94 士 0
.

55 %
、

0
.

9 1土 0
.

0 6 4
、

7
.

5 9上 1
.

1 1%
,

均比正常组低
,

有非常显著差异 (P 均 < 0
.

0 0 1 )
。

治疗后测 16

例
,

分别平均为 6 5
.

4 3土 0
.

9 6 %
、

1
.

2 8 士 0
.

0 6
、

2 0
.

4 4 士 1
.

67 %
,

与正常组 比均 无 显 著 差异

( P 均 > 0
.

0 5)
。

16 例 自身 对照
,

治疗 后分别

提 高 10
.

0士 2
.

2 8 %
、

0
.

4 0 土 0
.

0 4
、

] 2
.

5 6 士

1
.

7 6%
,

差异非常显著 ( P 值均 < 0
.

0 0 1 )
。

六
、

Ig G
、

Ig M含量测定
:

正常组 1 00 例
,

年龄 3 5~ 4 5 岁
, I g G 平 均 为 1 1 4 6 士 3 2

.

70 毫

克 %
,

xg M 为 1 3 1
.

5 0士 6
.

1 1毫 克%
。

治疗前

2 3 例患者 测 定 了 Ig G
,

平均为 2 9 56 士 1 0 6 毫

克%
,

比正常组 高
,

有非常 显 著 差 异 (P <

0
.

0 0 1 )
, 2 1例患者测定了 I g M

,

平均为 1 5 2
.

7 0

士 1 3
.

6。 毫克%
,

与正常组比无显著差异 (P >

0
.

0 5 )
。

治疗后 Ig G 及 I g M 均 测 定 1 6 例
,

分

别平 均 为 16 5 0士 10 3
.

50 毫 克 % 及 14 6
.

8 0上

14
.

50 毫克%
,

前者仍比正常组高
,

有非常显

著差异 ( P < 0
.

00 1 )
,

后者与正常组比无显著差

异 ( P ) 0
.

0 5 )
。

1 5例治疗前后 I g G 测定结果比

较
,

治疗后降低 1 1 7士 9 3
.

3 9 毫克%
,

降 低不

显著 ( p > 0
.

0 5 )
。

14 例 Ig M 测定结果比较
,

治

疗后降低 9
.

21 土 21
.

35 毫克%
,

差异亦不显著

( P > 0
.

0 5 )
。

讨 论

细胞内寄生的病原体如结核杆菌
、

许多真

菌和某些病毒以及疟原虫
、

血吸虫等寄生虫感

染的免疫都以细胞免疫为主
,

抗体的 作 用 不

大 ` , 2 ) 。

国外报道肺结核患者 T 淋巴细胞减少
,

B

淋巴细胞增加 ; 病情好转的各型病例
,

T 淋巴

细胞增加 ; 恶化病例则 T 淋巴细胞减少
,

B 淋

巴细胞增加
( ’ ” 、 ’ ` , 。

在本次临床实验 中
,

绝大

部分肺结核患者在治疗前各项细胞免疫指标明

显低于正常
,

经蟾酥水溶性总成分治疗后
,

免

疫水平明显提高
。

而患者的体 液 免 疫 I g G 在

治疗前
、

治疗后的平均值都明显地 比 正 常 人

高
,

治疗前后自身对照无明显变化 ; gI M 在治

疗前
、

治疗后的平均值与正常人比 无 显 著 差
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别
,

治疗前后自身对照亦无显著差异
。

因此体

液免疫 (免疫球蛋 白 )变化似和病情好转无明显

关系
。

在结核病的细胞免疫中巨噬细胞的抗感染

作用尤为突出
,

这种抗感染力与不同种系动物

的巨噬细胞消化力有关
。

如家兔的巨噬细胞对

结核杆菌能吞噬和消化
,

故对结核感染有天然

免疫力
;
豚鼠则只能吞噬而不能消化

,

故结核

菌可在其巨噬细胞内繁殖
,

甚至播散
。

至于消

化力的强弱主要视巨噬细胞内溶酶体数及其中

几十种酶含量的多少来决定
( `“ 一 `9 , 。

对人类而言
,

结核杆菌由呼吸道 到 达 肺

抱
,

在一般情况下也是难以消灭的
,

因为结核

菌体含有脂质
,

它能保护菌体不易被巨噬细胞

消化
,

所以只有充分和完全地激活巨噬细胞
,

促使其吞噬和消化力的加强
,

才能抵抗和消灭

结核杆菌
。

否则
,

巨噬细胞吞噬结核杆菌后
,

巨噬细胞反成为结核杆菌的隐蔽场所
,

以逃避

机体其它防御机制对它的作用
,

并使抗菌素等

抗结核药物难以达到抑菌的目的
,

这就是结核

病为什么常常变为慢性感染和难治的道理
。

这

也说明了巨噬细胞吞噬后如不能消化是起不到

细胞免疫作用的
。

激活后的巨噬细胞内溶酶体

及线粒体大量增加
,

甚至可高达几十倍
,

其中

水解酶的含量及相应的消化力也必然提高
。

为

此
,

本实验中设置巨噬细胞消化率的观察是十

分必要的
。

巨噬细胞激活问题
,

它需要 T 淋巴细胞先

被激活
,

释放出对前者有作用的各 种 淋 巴 因

子
,

此外也需要体液因素 (补体系统特 别 C 3 、

抗体等 ) 参加
,

也受体内外各种因素的影响
。

实验证明
,

不少物质是加强巨噬细胞活力的激

活剂 `除淋巴因子外
,

有卡介苗
、

短小棒状杆

菌
、

左旋咪哇等 )
,

也有一些物 质是其抑制剂

(如矽化合物等 ) “ ’ 了’ 。

目前药物治疗中以激发人

体 自卫机制 (包括巨噬细胞 )的研究
,

国内外进

展甚速
。

蟾酥水溶性总成分并无抑菌作用
,

但

在本次实验中发现有提高细胞免疫作用
,

尤为

明显的是对巨噬细胞提 高消 化率的 作用
。

因

此
,

我们考虑肺结核患者的治疗效果和痰菌阴

转可能与其激发 T 淋巴细胞转化
、

增殖并产生

特异性淋巴因子
,

这些淋巴因子又增强巨噬细

胞的吞噬消化功能有关
。

同时也提示治疗肺结

核不能只重视结核杆菌本身的杀灭
,

也要重视

机体的细胞免疫的调节
。

这项工作是不够的
。

临床实验病例不多
,

应作的其它免疫试验 (如 lg A 测定
、

活性玫瑰

花结试验
、

补体 C 3 测定等 )
,

以及是否还有干

扰素诱生剂的作用都未进行
。

如能将蟾酥水溶

性的有效成分分离出来
,

作免疫药理学及分子

生物学研究
,

将更有意义
。

小 结

一
、

本文通过临床实验说明了蟾酥水溶性

总成分注射液对细胞免疫 ( S K 一
S D 皮试

、

巨噬

细胞活力测定
、

玫瑰花结试验
、

淋巴细胞转化 )

均有程度不等的提高
,

特别对巨噬细胞消化率

提高很有意义
。

免疫球蛋白 gI G
、

gI M 测定无

明显规律性
。

二
、

此注射液抗结核机制似与通过细胞免

疫调节有关
。

三
、

提示对细胞免疫低的肺结核患者
,

除

用抑菌作用强的药物治疗外
,

还可考虑用提高

机体细胞免疫的中草药或其它药物
。

四
、

对蟾酥水溶性总成分的单体分离及其

免疫药理学和分子生物学的研究
,

有重要意义
,

这项工作尚待进行
。

本文承南京医学院微生物教研组倪斌副教授指 导
,

谨致

谢意
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(总 56 8 ) 中 医 杂 志

出现诡语
、

神昏
、

惊厥
、

撼疚等症状
。

有的毒证

如食物和药物中毒
,

还有明显的病因或发病经

过
,

若仔细询向
,

每可弄清病因
,

作为临证参考
。

三
、

辫
“

毒
”
的意义

了解毒的概念
、

特点
,

其临床意义在于辨热

毒的发病部位
,

区分毒证的深浅轻重
,

辨别六淫

与毒的因果关系
,

以指导解毒法的应用
。

一般说来
,

卫分热毒证
,

必须辫毒由何邪所

化
,

兼夹何邪而致者
。

常见病证有风毒奎卫
,

热

毒空卫
,

暑毒奎卫
,

燥毒奎卫等
。

临床表现除见

发热恶风之卫分证以及风
、

热
、

暑
、

燥邪的疾病

症状外
,

还各有特点
。

如属风毒者多见皮肤红

肿
、

发痒
,

或游走作痛
,

或泛发疤疹
,

或头面红

肿
,

或咽喉肿痛等症
,

治宜疏风清热解毒
,

方如

普济消毒饮之类
。

属热毒者
,

多见热势较盛
,

咽

喉疼痛
,

头痛烦躁等症
,

治宜清热解毒
,

方以银

翘散或自拟清热解毒六味汤 (柴胡
、

黄琴
、

葛根
、

生石膏
、

薄荷
、

菊花
、

连翘或银花 )加减
。

属暑毒

者则多见头胀疼痛
,

心烦胸闷
,

小便短赤
,

舌苔

蚀腻等症
,

治宜祛暑化湿
,

解毒疏表
,

以黄连新

加香豁饮或雷丰祛暑解毒法加减
。

属燥毒者
,

则

多见目赤
、

酿肿
、

咽痛干燥
,

声哑
、

耳鸣等症
,

治

宜解毒润燥
,

轻宣清热
,

用翘荷汤加减
。

气分热毒证
,

除要明辨温热邪毒或湿热邪

毒外
,

还要辨明毒犯何脏何腑
。

诸如热毒奎肺
,

热毒阻肠
,

湿热邪毒垂遏中焦等
。

临床 表 现除

有气分高热不恶寒及某脏腑功能失 调 的 症 状

外
,

也有许多特点
。

如属热毒雍肺者
,

可见高热

气促
,

咳嗽胸痛
,

痰中带血
,

烦躁甚或澹语等证
,

治宜清肺解毒
,

泄热化痰
,

方用麻杏石甘汤重加

鱼腥草
、

连翘
、

黄琴
、

丹参
、

大黄等
。

属热毒阻肠

者
,

可见高热如焚
,

烦躁塘语
,

甚或动风惊厥
,

舌

苔焦黄起刺等症
,

治宜通下解毒
,

方用承气类方

加减
。

属湿热奎遏中焦者
,

可见高热腹胀
,

胸痞

脱闷
,

神识时清时昧
,

小便不利
,

肌肤发黄等
,

治

宜解毒化浊
,清热利湿

,

方用甘露消毒丹加减
。

营血分毒证
,

多数危重
,

因毒人营血
,

搏血

为疲
,

痕毒相结
,

灼营耗阴
,

侵心犯脑
,

迫血损

络
,

诸证丛生
。

其临床表现
,

除有营血分症状

外
,

属热毒入营者
,

可见身热烦躁
,

斑疹隐隐
,

甚

或澹语惊厥等
,

治宜凉营透热
,

解毒化疲
。

属毒

犯心脑者
,

可见神昏澹语
,

或昏愤不语
,

舌赛肢

厥等症
,

治宜清心 (脑 )解毒
,

化疲开窍
,

方以牛

黄丸
、

犀拍至宝丹等化裁
。

属邪毒迫血者
,

可见

口鼻等诸窍出血
、

紫斑
、

神识昏馈等症
,

治宜凉

血解毒化斑
,

方以犀角地黄汤化裁
。

总之
,

由于温病的
“
毒证

”
多急骤危重

,

其辨

证治疗也是相当复杂的
。

以上仅是例举 了几种

常见的证型
。

临床证治时
,

尚须根据温病学基

本理论
,

辫清邪毒所犯卫气营血 或三焦所属脏

腑的病位
,

辫清毒由风
、

暑
、

湿
、

燥等何邪所化及

其兼夹
,

从而强调解毒而兼及其它
,

方可提高临

床疗效
。

另外
,

我们体会到毒多夹疲
,

因而在应

用解毒法的同时酌情配以 活 血化淤药如丹参
、

赤芍等
,

疗效较为理想
。

结 语

以上我们 简谈 了
“
毒

”
在温病病 因 中的涵

义
,

热毒证的临床特点
、

辨
“
毒

”

的意义等问题
,

试图阐明
“

毒
”
在温病学中的概念

、

特 点以及重

要性等
,

为进而探讨
“

毒
”

的实质
,

研究 2青热解毒

法在温热病中的应用规律作若干探讨
。

(张文选 王景洪协助 整理 )
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