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四逆汤肠道给药对家兔实验性休克

的治疗作用

北京医学院病理生理教研室 唐 朝 枢

长期实践证明
,

不少中药汤剂对于休克
,

甚至晚

期休克
,

具有一定的疗效
。

目前对其作用机理尚不清

楚
。

我们以前的工作表明“ ’ ,

小肠是导致休克不可逆

发展的
“

枢纽器官
” ,

保护休克小肠对于防 治休克和阻

止休克的不可逆发展具有重要意义
。

我们 设想治疗休

克的有效方剂中
,

可能有相当部分能通过 口服给药直

接保护休克时的小肠
,

从而阻止休克的进展
,

实现其抗

休克效应
。

本文在具有原发性小肠缺 血损伤的肠系膜

上动脉闭塞性休克 ( s u p e r
i o r m e s e n t e r i c a r t e r y o c c l

-

us i on hs oc k
,

以下简称 s M A O 休克 )和具有继发性小

肠缺血损伤的晚期失血性休克的家兔模型上
,

肠道灌

注四逆汤煎剂
,

观察其抗休克疗效和对休克小 肠的保

护作用
。

方法和结果

一
、

四逆汤肠道给药对晚期失血性休克 的疗效

(一 ) 材料和方法
:

选用 1
.

7~ 2
.

5 公斤健 康雄性

家兔
,

在普鲁卡因局麻下完成下列操作
:

在十二指肠

中段和回肠末端各造一赓并置入橡皮管 , 颈总 动脉
、

股动脉
、

股静脉各插入导管
。

静脉注射肝素 以抗凝
。

水银检压计测颈动脉血压
。

从股动脉插管迅 速放血
,

使血压降到 40 毫米汞柱
,

然后采取 由股动 脉少 量放

血或回输血液
,

使血压维 持在 4 0 毫 米汞
一

柱 2 小时
,

之后从股静脉输回全部放出的血液
,

再观察 2 小时结

束实验
。

1 6 只兔随机分为两组
:

给药组 8 只兔
,

于失代偿

(需要少量回输血液才能维持血 压于 40 毫 米汞柱 )开

始时
,

从十二指肠赓管灌人 40 毫升 四逆汤 煎 荆 , 对

照组 8只兔
,

方法同给药组
,

灌注生理盐水 40 毫升
。

四逆汤煎剂由甘草
、

干姜
、

附子组 成
,

比 例为

3 : 1 : 1
,

水煎
,

取头
、

二煎混匀
,

每 4 0 毫升药 液含生

药 5 克 (浓度为 12
.

5% )
。

(二 ) 结果
:

给药组 8 只家 免无一只 死亡
,

而对

照组 8 只 家兔 有 4 只死亡
。

给药组 8 只 家 兔 有 7 只

( 87
.

5% )脱离休克 (即血压 ) 原水 平血压 2 / 3 )
,

而对

照组 8 只家兔仅 1 只 ( 1 2
.

5 % )脱离休克
。

两组脱离休

克率有显著性差异 ( P < 0
.

0 5 )
。

表 1 示
,

两组最初放血量和最大放血 量基本一致
,

但给药组剩余血量显著多于对照组
,

提示给药组休克

失代偿程度较轻
。

给药组输血后血压与对 照组比较
,

亦有显著性增高
。

图 1示
,

给药组灌注四逆汤
,

其血

压一时间曲线显著高于生理盐水对照组
。

二
、

四逆汤肠道给 药对 S M A O 休克的疗效

(一) 材料和方法
:

动物选择及肠 道造疾法 同实

表 1 四逆汤对晚期失血性休克输血后 2 小时疗效的比较

组组 别别 动物数数 最初放血量量 最大放血量量 剩余血量量 代偿时间间 输血后 2 小时血压压

(((((((毫升 /公公 (毫升 /公公 (毫升/公公 (分 )))))))))))))))))))))))))))))

斤斤斤斤 ))) 斤 ))) 斤 ))))) 为原血压 ( % ))) 下降差值值
(((((((((((((((((毫米汞柱 )))

给给 药 组组 888 1 5
.

0土 1
.

444 2 3
.

2士 1
.

999 2 2
.

4 士 2
.

3* *** 4 0
.

0士 7
.

999 7 6
.

8士 3
.

3 * *** 2 5
.

5士 4
.

8 ...

对对 照 组组 888 1 7
.

4士 1
.

000 2 5
.

8 土 3
.

222 9
.

6士 2
.

888 4 4
.

5土 7
.

888 2 5
.

7士 1 1
.

555 8 1
.

8士 1 5
.

777

往
:

表内数字为均值 士标准误 (表 2 同 )
。 * 与对照组比较 P < 。

.

0 5 ,
** 与对照组比较 P < 。

.

01

验一
,

四逆汤制剂亦同上
。

用无创止血钳夹闭肠系膜

上动脉 1 小时
,

然后开夹恢 复肠 道血 流 造成 S M A O

休克模型
,

随机将 30 只兔分成三组
。

一次给 药 组
,

夹闭肠系膜上动脉后即从十二指肠痰管灌 注四逆汤煎

剂 40 毫升
,

1 小时后开夹恢复血流前
,

从回肠屡管排

出灌肠液
,

并用 1 00 毫升温盐水灌洗肠腔
。

持续给药
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图 1 四逆汤对失血性休克血压一时间曲线的影响
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图 2 四逆汤对 S M A O 休克血压一时间曲线的影响

组
:

夹闭肠系膜上动脉后给药方法同一次给药 组
,

但

开夹恢复肠道血流后
,

再灌四逆扬 40 毫升
,

保留到实

验结束
。

对照组
:

方法同一次给药组
,

以等量盐水灌

肠
。

各组动物均观察至开夹后 4 小 时结束实验
。

(二 ) 结果
:
开央后 4 小时

,

一次给药组 和 持续

给药组各 10 只家兔的死亡率分别为 3 只 (3 0% )和 2 只

( 2 0 % )
,

而对照组 10 只家兔的死亡率为 7 只〔70 % )
,

经统计学处理
,

持续给药组死亡率较对照组者显著降

低 ( P < 。
.

0 5)
。

一次给药组和持续给药组 脱离 休克率

均为 3 只 (3 O% )
,

而对照组 10 只家兔中无一只家兔脱

离休克
。

一次给药组和持续给药组腹腔渗 出液呈血性

者分别为 4 只 (4 0% )和 5 只(5 0% )
,

而对照组为 8 只

(8 。% )
。

表 2 示
,

不论一 次给药组或持续给药组
,

开

夹后 ` 小时的血压及血压下降差值均较对照组 明显降

低
,

腹腔渗出液亦较对照组明显减少
。

持续给药组疗

效比一次给药组更好一些
。

图 2 示
,

将肠系膜上动脉
.

开央后
,

两给药组的 血压一时间曲线较对照组明显抬

高
。

结束实验后解剖动物
,

肉眼所见的小肠病变
,

给

药组明显减轻
,

粘膜色泽仍红润
,

出血点极少
,

无一

只兔有大片坏死 ; 而对照组小肠粘膜色泽发暗
、

弥漫

出血
,

常常有多发溃疡及大片坏死
。

表 2 S M A O 休克各组开夹后 4 小时血
压和腹腔渗液的比较

组 别
动物
数

血压值为原
血压 (% )

血压下降差值
(毫米汞柱 )

腹腔渗液
(毫升 /公斤 )

一次给药

持续给药

对 邢

1口

1 0

3 4
.

8 土 8
.

3*

4 7 6士 8
.

亏* *

66
,

2 士 9
.

1 .

5 5
.

2土 9
.

2*

10 1 8
.

2 土 4
.

5 9 9
.

6土 4
.

2

:

…
2

.

9土 0
.

5 * .

3
.

0士 0
`

4 * .

5
.

3 土 0
、

6

方差分析处理
,

与对照组比较 P < 。
.

0 5

林 方差分析处理
,

与对照组比较 P < 。
.
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讨 论

四逆汤是中医经典方剂
,

汉
·

张仲景在 《伤寒论
》 、

《
金匾要路

》
中阐述了本方适应证

。

四逆汤证的许多症

候与近代所指的
“

低心输高外周阻力型
”
休克的临床症

状相近似
。

如各种原因引起的体掖丧失
,

中 医 称
“

下

之
” 、 “

下利清谷
” 、 “

大汗出
” 、 “

既吐且利
” 、 “

吐 利汗

出
” , 血容量不足

,

循环衰竭
,

中医称 亡阳 , 交感响

肾上腺系统过度兴奋
,

外周血管严重收缩
,

中医称
“
乎

足厥冷
” 、 `

四肢厥
, 、 “

厥逆而恶寒
” 、 “

汗出 而厥卜

血压降低
,

脉压差变小
,

中医称
“

脉弱
” 、 “

脉微欲绝
” 。

四逆扬近代临床常用于治疗休克
,

且有良好效果伪
.

、

本实验在两种休克模型上证实了 四逆汤有保护休

克小肠
,

阻止休克不可逆发展等抗休克作用
。

本方保

护休克小肠的机制尚不清楚
。

古人称四逆汤中
“

甘草为

君
”

(’)
,

现代药理研究
,

甘草具有广泛效应 e()
,

如解毒抑

菌
、

抑制胃酸分泌
、

降低蛋白酶活性
、

保护胃肠粘膜

抗消化性溃疡等
。

尤其是甘草具有糖皮质激素样作用
。

皮质激素能稳定溶酶体膜
,

减轻休克时小肠粘膜的损

伤川
。

本实验中观察到的四逆汤有保护肠粘膜
、

减少肠

道血性渗液的作用
,

是否与甘草的皮质激素样作用有

关
,

千姜
、

附子是否促进肠道血循环
,

尚待进一步研

究
。

我们在失血性休克失代偿时由肠道给予四逆扬煎

剂
,

可使失代偿程度明显减轻
,

提高了回输血液的疗

效
。

而休克时肠血循环不良
、

吸收功能差
,

提示这种

给药方式的抗休克作用
,

很大程度上是通 过 对 休 克

小肠的直接作用
。

进一步在 S M A O 休克模 型上
,

阻

断肠道血流后灌肠给药
,

而恢复肠道血流前洗去药液
,

与盐水灌肠对照组相比较
,

休克发生程度轻
,

肠粘膜
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损伤也轻
,

血性腹腔渗液减少
,

证实了四逆汤煎剂对休

克时小肠的直接保护作用
。

而四逆汤持 续灌肠对 S M

A O 休克的疗效有进一步提高
,

提示小肠血流恢复后

吸收四逆汤进人体循环
,

有进一步改善全身状态的作

用
。

通过本实验
,

我们推测四逆汤抗休克机制是
:

休克

时口服四逆汤
,

主要作用于肠道
,

保护休克小肠
,

阻

断致休克不可逆发展的肠道因素的形成
。

当休克逐渐

恢复
,

循环有所改善时
,

从肠道吸收入循环的四逆汤有

效成分
,

可以进一步发挥改善全身心血管功能的作用
。

四 逆汤保护休克小肠的机制尚需进一步研究
。

本工作在苏静怡副教授指导下完成
,

特此致谢
。
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地 骼 镂 散 治 疗 慢 性 泄 泻 介 绍

陕西省第二纺织职工医院中医科 傅 建 华

一
、

临床资料

本组 67 例为 1 9 6 6~ 1 9 8 1 年收治者
,

泄泻病程均

超过半年
,

其中男 35 例
,

女 32 例
,

年龄 2 3 ~ 61 岁
,

病

程 6 个月~ 31 年
,

平均约 5 年
。

按中医辨证属脾胃虚

寒型 21 例
,

脾肾阳虚型 2字例
,

脾胃湿热型 12 例
,

肝

气乘脾型 7 例
。

二
、

治法和效果

地骼楼 3个
,

获芬
、

白术
、

芡实
、

着仁各 1 00 克
,

补骨脂
、

党参各 7 0 克
,

积壳 30 克
,

炙甘草 20 克
。

脾

胃虚寒型加附片 50 克
,

干姜
、

吴茱芙各 4 0 克 ; 脾肾

阳虚型加肉桂
、

附片
、

炮姜各 50 克
,

诃子 60 克
; 脾

胃湿热型去党参
、

白术
、

补骨脂
,

加滑石 1 00 克
,

泽

泻 60 克
,

霍香 30 克
,

砂仁 20 克
; 肝气乘脾型加防

风
、

陈皮各 30 克
,

白芍
、

香附各 4 0 克
。

上药共研细末
,

空腹每次 10 克
,

开水冲服
,

每天

3 次
,

1 个月为一疗程
,

连续服 2 个月判定疗效
。

结

果症状消失
,

大便正常
,

停药半年后不再复发
,

评为

痊愈者 32 例
,

其中脾胃虚寒型 10 例
,

脾肾阳虚型 15

例
,

脾胃湿热型 魂例
,

肝气乘脾型 3 例
。

症状基本消

失
,

停药半年后偶有复发
,

评为好转者 2 4例
,

其中脾胃

虚寒型 9 例
,

脾肾阳虚型 10 例
,

脾胃湿热型 3 例
,

肝

气乘脾型 2 例
。

症状未消失
,

大便无改变
,

评为无效

者 11 例
,

其中脾胃湿热型 5 例
,

脾胃虚寒
、

脾肾阳

虚
、

肝气乘脾型各 2例
。

三
、

典型病例

例 1
:

韩 x x ,

男
,

3 0 岁
,

1 9 6 6 年 5 月 2 1 日初

诊
。

因食生冷不洁之物
,

患慢性泄泻已 3 年
。

现每日

大便 3` 4 次
,

肠鸣腹胀
,

.

食欲不振
,

面色萎黄
,

神疲

懒言
,

喜热饮
,

手足不温
。

舌质淡有齿痕
、

苔白腻
,

脉沉缓
。

证属脾 胃虚寒
,

按脾胃虚寒型用药
,

服药 2

月而痊愈
,

经半年后随访
,

未见复发
。

例 2 。
秦 x x ,

女
,

2 3 岁
,

1 9 7 7 年 7 月 2 5 日初

诊
。

患者 1 9 6 9 年因居住潮湿
,

经常在水里劳动
,

遂患

鸡鸣泄 7 年
,

每 日大便 4、 5 次
,

腹胀肠鸣
,

食欲不

振
,

脐下作痛
,

泄后即安
,

完谷不化
,

肢冷畏寒
,

腹

部尤甚
。

舌质淡
、

苔白润
,

脉沉细
。

证属脾肾阳虚
,

按脾肾阳虚型服药 40 余天而愈
,

未见复发
。

例 3 :

马 x x ,

女
,

6 0 岁
,

1 9 7 8 年 8 月 1 2 日初

诊
。

于 20 多年前因痢疾后致慢性泄泻
,

大便澹泻
,

每

日 3、 4 次
,

每到夏季加重时日泄 10 余次
。

四肢度困

无力
,

头重如裹
,

大便下坠不爽
。

舌质淡
、

苔黄腻
,

脉濡缓
。

证属脾胃湿热
,

按脾胃湿热型服药 3 月而愈
,

半年后随访
,

未见复发
。

例 4
:

李 ` “ ,

女
,

2 8 岁
,

1 9 8 0 年 5 月 3 日初诊
。

患慢性泄泻 5 年
,

每遇恼怒或情志不畅则加剧
,

腹痛

而泄
,

胸胁胀满
,

暖气少食
,

得矢气而宽
,

四肢倦

怠
。

舌质淡
、

苔白润
,

脉弦滑
。

证属肝郁气滞
,

气机

升降失调
,

克伐脾土
。

按肝气乘脾型服药 1 月而愈
。

四
、

讨论与体会

泄泻的原因较复杂
,

外感
、

内伤均可导致
,

临床

治疗主要分为脾胃虚寒
、

脾肾阳虚
、

脾胃湿热
、

肝气

乘脾等型
。

本方以地骼镂为主药
,

为了进一步提高疗

效
,

故根据不同症型加入补脾肾
、

利湿
、

理气
、

止泻

等药物
,

使其分别起到健脾益气
、

温补脾胃
、

散寒止

痛
、

抑肝扶脾
、

行气消胀
、

淡渗利湿
、

芳香辟浊
、

化

湿悦脾的作用
,

以助地骼镂之疗效
。


