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摘要 中医温病湿热证证候模型的应用基础研究内容为两部

分
�

一是研制湿热证动物模型
�二是进行清热祛湿法的机理研

究
。

结果表明
，
以中医温病经典理论为指导

，

在五种因素
，

六种

造模方法比较的基础上
，

利用综合因素�饮食�气候环境�致

病生物因子�造模方法
，

所复制成的湿热证模型
，

无论从发病条

件
、

病变脏腑
，

还是主要症状体征均近似于中医湿热证型
，

具有

重复性好及操作简单的特点
。

主题词 湿热�中医病机

中医证的研究
，

是近 �� 年中医药研究的热点和难

点
。

运用现代医学新技术
、

新方法对常见的肾虚证
、

脾

虚证
、

血癖证等的研究取得 厂引人注 目的研究成果并

应用于中医药临床
，

唯有对中医外感热病
“
证

”
的研究

涉及较少
。

我们以中医温病经典理论特别是湿热证发

病理论为基础
，

运用现代医学手段
，

研制出湿热证动物

模型
，

从较深层次探讨了清热祛湿法的作用机理
，

现报

告如下
。

� 确立造模方案

我们调研 厂从 《黄帝内经 》 、 《伤寒论 》至明清时代

以及当代关 于湿热证的有关论述
，

特别是重点研究了

明清时代温病学家关于湿热证的理论和临床
，

确定 了

湿热证以脾胃为病变中心
，

病因以湿热毒邪为主的造

模思路���
。

中医实验研究应以经典理论为指导
，

以临床为依

托
。

由于
“

证
”
的动物模型在宏观辨证上存在一定困难

，

所以只能从临床中探讨中医湿热证候的实质
，

以及微

观辨证的指标
，

找到临床证候与实验模型之间的相似

点
。

我们在临床开设湿热病专科多年
，

有系列专科用

药
，

疗效较好
，

选择湿热证完整病例及设置对照组条件

充分
。

为此我们分两批对 ���例湿热证患者从免疫学
、

氧化与抗氧化
、

微量元素等角度进行了研究
。

通过对湿

热证临床的研究
，

发现湿热证患者存在以下几个方面

的异常
�
���免疫功能异常

�

体液免疫方面免疫球蛋白

���
、

���
、

���
、

补体 �。
水平与正常人相 比显著升高

基金项 目
�

广东省科委自然科学基金资助课题��������

中国人民解放军第一军医大学中医系
，

广州市同和��������

收稿日期
�����一 ��一 ���修回「�期 �����一 ��一 ��

�尸��� ��或 尸��
�

�� ��而补体 ��

与正常人相比差别

不显著 ����
�

���
。

细胞免疫方面 � 淋巴细胞亚群比

例失调
，

尤其是 ���

水平显著降低
���

�

���
�
比值增

高
。

红细胞免疫方面红细胞免疫功能紊乱
，

其中以 �一

��
�� 下降

，
�一��� 升高为特征

。

���氧化与抗氧化功

能异常
�

湿热证患者������活性降低
，

而肌腺昔酸脱氨

酶�����水平显著升高
，

提示湿热证的发病与机体自

由基损伤相关
。

���微量元素代谢紊乱
�

血清锌忆��
、

硒��
��下降

，

铜��
��上升����

�

��或 ���
�

���
。

���

维生素 � 水平改变
�

血浆维生素 � 含量下降
，

代谢紊

乱
。

���木糖吸收率下降
�

病人小肠吸收功能下降
，

血清

�一木糖含量减少
。

上述指标为湿热证造模和证的本

质探讨
，

找到 了较为特异性的指标
。

湿热证动物模型的建立
，

我们借鉴临床流行病学

����临床科研设计
、

衡量
、

评价�方法
，

立足
一

于湿热证

的病因学发病学
，

在以往一些文献报道的基础上
，

筛选

出饮食�气候十生物因子 �鼠伤寒沙门氏菌�的造模方

法川
。

饲 以高糖高脂饮食 �� 天后放入造模箱 �温度

�� �
，

相对湿度 ������ 小时
，

再灌胃给子鼠伤寒沙门

氏菌 �������� 体重
，
��� 小 时后 再 加强感 染 �次

���������体重�
，

然后移出置 自然环境
。

此造模方法

无论从发病条件
，

病变脏腑
，

还是主要症状体征均近似

于中医湿热证型
，

且具有操作简单
，

重复性好的特点
。

� 湿热证
“
证

”
本质的探讨与研究

湿热证
“
证

”
本质研究的前提

，

是模型的建立
，

上述

建立的湿热证模型
，

经文献检索是 目前国内较为成功

的模型
。

该湿热证模型所选用的指标
，

既要以中医经典

温病学理论为核心
，

与明清医家薛生白所论述的湿热

病证病因学发病学相一致
，

更要符合临床上多种湿热

病证
，

特别是三焦辨证
、

卫气营血辨证的规律和临床特

点
。

从指标的先进性方面
，

我们采用 了热休克蛋白 ��

����� 。 �，

红细胞免疫功能
，

自由基水平变化等指标
，

这些指标多数曾用于临床专科中
。

通过对这些因素的

变化
，

探讨湿热证的本质
。

将实验大鼠分为 �组
，

模型 工组用饮食十气候�

生物因子 �鼠伤寒沙门氏菌�的造模方法
，

模型 �组用

饮食�气候�生物因子 �大肠杆菌�的造模方法
，

正常
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����
�

����
�

����
，
��
卜盛旦业些卫

对照组在正常环境下正常饲养
。

结果模型 �组
、
�组小肠吸收功能均发生了明显

变化
，

血清 �一木糖含量明显降低�尸 均��
�

����两模

型组红细胞 ��� 明显下降�尸��
�

��
，
尸��

�

���
，

模型

�组红细胞 ��� 明显升高 �尸��
�

�� ��两模型组红

细胞免疫功能发生紊乱
，
�一 �

��� 活性明显下降�尸

均 ��
�

�� �
，
�一��� 明显上升�尸 均� �

�

�� ��两模型

组 ����� 在有关因素刺激下
，

出现应激性升高�尸 均

��
�

���
，

但 �小时后开始下降
�两模型组微量元素在

有关因素的刺激下发生变化
，

血清 ��
、

全血 �� 明显下

降�尸��
�

�� 或 尸��
�

���
，

血清 �� 明显上升�尸 均�

�
�

����两模型组在有关因素刺激下
，

血浆维生素 � 水

平明显下降�尸 均��
�

���
。

实验结果表明
，

湿热证患者和湿热证动物模型过

氧化反应 ���
�

���增加
，

抗氧化功能紊乱���
、

��
、

��
、

维

生素 � 水平下降
，
��� 活性减少�

。

形成湿热证的关键

和主要病理改变是由于机体的氧化反应增加
，

抗氧化

机制减弱
，

细胞膜的完整性受到破坏
，

引起坏死
，

导致

大量病理产物堆积的结果
。

� 阐明清热祛湿法的作用机理

通过复制的湿热证动物模型
，

观察清热祛湿方清

香散对大鼠模型退热
、

抗氧化
、

红细胞免疫
、

微量元素
、

维生素 �
、

����� 以及小肠吸收功能和体外抑菌实验

等研究
，

初步阐明了清热祛湿法的治疗机理
。

清香散组

成
�

香蓉 ���
，

地胆草 ���
，

柴胡 ���
，

黄芬 ���
，

石营

蒲 ��
，

郁金 ��
，

牡丹皮 ���
，

北����植 ���
，

白术 ���
，

获荃 ���
。

�
�

� 清香散对湿热模型大鼠主要症状体征的影响
�

模

型 �组动物放入造模箱后体温开始升高 ���
�

��一

��
�

��
‘

��
。

经灌服鼠伤寒沙门氏菌 �� 小时左右
，

体温

达高峰���
�

���
，

约维持 �周左右
。

随着造模时间的推

移
，

大部分动物出现嗜卧
，

食欲不振
，

饮水少
，

行动呆

滞
，

毛发蓬松
，

部分出现黄腻苔
。

给予清香散第 �天后

体温开始明显下降
，

给药 �周后体温基本降至正常
。

塘

泄便
、

肛门红肿亦较给药前明显减轻
。

模 型 �组动物在 入造模箱后体温有一 定升高

���
�

��一 ��
�

��
‘

��
，

注射大肠杆菌 �小时后体温达到

峰值���
�

�
‘

��
，

随之下降
，

���动物出现便塘
，
��� 动物

出现肛门红肿充血
，

少部分动物出现舌苔黄腻
。

给予清

香散 �小时后体温开始下降
，

体温波动在 ��
‘

�左右
，

便塘程度及肛门红肿较给药前为轻
。

正常对照组
�

体温波动在 ��
�

��士 �
�

��一��
�

��士

�� ��
‘

�之间
，

余无异常
。

�
�

� 清香散对小肠吸收功能的影响
�

模型 �组
、
五组

小肠吸收功能均受到明显影响
，

给予清香散后两组小

肠吸收功能则受到明显保护
，

治疗组与正常对照组 比

较差异无显著性�尸��
�

���
。

见表 �
。

�
�

� 清香散对红细胞 ���
、

��� 的影响
�

两个模型

组 治疗前与正 常对 照 组 比较差异有显 著性 �尸�

�
�

���
，

模型 �组用药后与正常对照组比较差异则无显

著性�尸��
�

���
。

��� 模型 �组明显升高�与正常对

照组比较 尸��
�

���
，

用清香散治疗后显著下降�尸�

�
�

���
。

见表 �
。

�
�

� 清香散对湿热模型大 鼠红细胞免疫功能的影

响田
�

实验结果表明
，

清香散能显著提高湿热模型大鼠

红细胞 ���受体数
，

同时降低免疫粘附物浓度
，

调节机

体红细胞免疫功能
。

见表 �
。

�
�

� 清香散对大鼠 ����� 的影响
�

清香散可以显著

提高湿热证模型动物脑
、

心
、

肝 ����� 的含量
，

诱导

����� 合成
，

并使 ����� 在较长时间维持一个较高

的水平
。

见表 �
。

�
�

� 清香散对湿热模型微量元素及维生素 � 的影

响
�

在施加多因素条件下
，

湿热模型大鼠微量元素代谢

发生一定程度的紊乱
，

血清 �� 含量下降
，
�� 升高

，

��

变化不大 �血 �� 水平下降
，

血浆维生素 � 含量减少
。

经清香散治疗后模型 �组血清 ��
、

血浆 ��
、

血浆维生

素 � 明显升高
，

血清 �� 下降 �模型 �组血清 �� 下降
，

其余变化不大
。

见表 �
。

�
�

� 清香散的抑菌作用
�

通过体外抑菌实验
，

表明清

香散水煎浓缩液在体外有抗金黄色葡萄球菌
、

伤寒杆

表 � 清香散对湿热模型大鼠小肠吸收功能
、

红细胞 ���
、

���
、

红细胞免疫功能的影响 ‘ 士，�

组别
血清 � 木糖

������

���

�����
���

������

�一����

���

�一 ���

���

模型 �组疗前

疗后

模型 �组疗前

疗后

正常对照组

��
�

��士�
�

������
荟 朴

��
�

��士 ��
�

�����△△
��

�

��士 �
�

������
每 苦

��
�

��士 �
�

�����△△
��

�

��士�
�

������

���
�

�士 ���
�

�����
苍 苍

����
�

�士 ���
�

����

���
�

�士 ��
�

�����
朴 �

���
�

�士 ���
�

����

����
�

�士 ��
�

������

��
�

��士�
�

������
�

��
�

��士 �
�

�����△△

��
�

��士 �
�

������

��
�

��士 �
�

�����

��
�

��士 �
�

������

��
�

��士�
�

������
� 备

��
�

��士 �
�

�����

�
�

��士�
�

������
‘ 否

�
�

��士 �
�

�����△△
��

�

��士 �
�

������

��
�

��士�
�

������

�
�

��士 �
�

�����△△

��
�

��士 �
�

������

��
�

��士 �
�

�����八

��
�

��士 �
�

������

与正常对照组比较
， � 尸� 。 ，

��
， ， ， 尸� 。

�

�� �
与本组疗前比较

，△尸��
�

��
，△△尸���

��
。

表中括号内为鼠数
。

下同
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���
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表 � 清香散对湿热模型大鼠 ����� 的影响�拜����
，
牙士 ��

组别

模型 �组

鼠数 脑 合 月干

����口�
������且�
��

�

模塑 �组

疗前

疗后

疗前

疗后

正常对照组

��
�

��士 ��
�

��
母 凭

��
�

��士 ��
�

��△

��
�

��士 ��
�

��
甚 件

��
�

��士 ��
�

��△
��

�

��士 �
�

��

��
�

��士 ��
�

��
苦 杏

��
�

��士 ��
�

��八

��
�

��士 ��
�

��
“ 听

��
�

��士 ��
�

��八

��
�

��士 �
�

��

��
�

��士 ��
�

�
件 件

��
�

��士 ��
�

��△
��

�

��士 ��
�

�
“ �

��
�

��士 ��
�

��八

��
�

��士 �
�

��

表 � 清香散对湿热模型大鼠血中微量元素及维生素 � 含量的影响单����
，
至士

� 、 �

组别 鼠数 �� �� �� �� 维生素 �

模型 �组疗前

疗后

模型 “ 组疗前

疗后

正常对照组

��

��
�

��士 �
�

��
势

�

��士 �
�

��

��

�
�

��士 �
�

��
砰 等

�
�

��士 �
�

��△△

�
�

��士 �
�

��
书 书

�
�

��士 �
�

��

�
�

��士�
�

��

�
�

��士 �
�

��
井 件

�
�

��士�
�

��八

�
�

��士 �
�

��
‘ 昔

�
·

��士�
�

��△

�
�

��士 �
�

��

�
�

��士 �
�

��

�
�

��士 �
�

��

�
�

��土 �
�

��

�
�

��士 �
�

��

�
�

��士 �
�

��

�
�

��士 �
，

��
书

�
�

��士 �
�

��渔八

�
�

��士 �
�

��

�
�

��士 ��
�

��
呢 书

�
�

��士 �
�

��八

�
�

��士 �
�

�花
苍 书

�
，

��士 �
�

��

�
�

��士 �
�

��

菌
、

大肠杆菌
、

乙型溶血性链球菌的作用
，

且药物浓

度越高
，

抑菌作用越强 �经观察
，

其中对金黄色葡萄球

菌
、

福氏痢疾杆菌最敏感
，

对伤寒杆菌
、

大肠杆菌中

度敏感
，

对乙型溶血性链球菌低度敏感
，

对绿脓杆菌

不敏感
。

综上所述
，

中医湿热证的建立属于应用基础性研

究
，

有利于湿热证的深入研究以及清热祛湿法的临床

与实验运用
。

在中医辨证论治理论体系指导下
，

探索建

立规范
、

宏观的客观与微观相结合的证候标准
，

运用指

标临床十分重要
。
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