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五味解毒颗粒剂对呼吸道感染作用的实验研究
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‘ �习孝诚
，

摘要 为了探讨五味解毒颗粒剂对呼吸道病毒的作用及镇咳
、

祛痰
、

平喘作用
，

选择常见与呼吸道感染有关的病毒进行体内

外实验研究
。

选用小白鼠氨水引咳法
、

毛细管法
、

药物气雾引喘

法分别对五味解毒颗粒剂的镇咳
、

祛痰
、

平喘作用的有效性进

行评价
。

体外实验结果
，

五味解毒颗粒剂对流感病毒甲
�

型 ��
�
�

和乙型���
、

科萨奇 �
。
型和 �。

型肠道病毒��
�������� ��

、
�。
简

称 ����
� 、

���
、

呼吸道合胞病毒����等有一定的抑制作用
。

其

���有效浓度依次为 �
�

���
，
�

�

���
，
�

�

���
，
�

�

���
，
�

�

����� 生

药���
，

治疗指数依次为 ��
、

��
、

��
、
��

、

��
，

而用作阳性对照的感

冒清热颗粒�简称感冒颗粒�作用强度低于五味解毒颗粒剂�治

疗指数为 �
�

�� ���
。

对副流感病毒�����
、

疤疹病毒����一 �
，

���一 ��
、

腺病毒����
�、
�����均未能显示出抑制活性

。

体内

实验结果
，

五味解毒颗粒剂显示出对小鼠流感病毒性肺炎有较

明显的抑制作用
，

与病毒对照组比较
，

五味解毒颗粒剂小剂量

组��� 。
�

���
，
大剂量组护��

�

���差异有显著性
。

五味解毒颗

粒剂大剂量组抑制率为 ��
�

���
，

与阳性对照组感冒颗粒组

���
�

����作用相当�尸� 。
�

���
。

小白鼠氨水引咳法
、

毛细管法
、

药物气雾引喘法实验证明五味解毒颗粒剂具有镇咳
、

祛痰和平

喘作用
。

表明五味解毒颗粒剂 比感冒清热颗粒抗病毒作用更强

并具有镇咳
、

祛痰和平喘作用
。

主题词 呼吸道感染�中药疗法 中成药�药理学 � 五味解

毒颗粒剂

五味解毒颗粒剂为临床使用多年的经验方
，

临床

实践有清热解毒
、

镇咳
、

祛痰和平喘的作用
，

为探明该

药物的疗效机理
，

对主要药效进行了实验研究
。

� 材料与方法

�
�

� 细胞和病毒
�

传系细胞���� 一 �细胞�及流感病

毒 甲
�

型 ��
��和 乙 型 ���

、

流 感 病 毒 鼠肺 适 应 株

���
，�

、

副流感病毒�����
、

腺病毒����
� 、

���
�
�

、

疤

疹病毒����一 �
、

���一 ��
、

科萨奇病毒 ��型肠道病

毒�����
��

、

科萨奇病毒 ��

型肠道病毒������
�
�

、

呼

吸道合胞病毒����等
，

均由中国预防医学科学院病毒

学研究所提供
。

各种病毒经常规传代测定感染滴度

�����。 。 �后用于实验
。

�
�

� 实验动物
�

昆明种小 鼠
，

第 �批
�

体重 ��
�

�一

��
�

��
，

雌雄不拘
，

由中国中医研究院实验动物中心提

供
，

京动字第 ��一 ����号
。

第 �批
�

体重 ��一���
，
��

基金项目
�

国家中医药管理局课题归������

� 中国中医研究院西苑医院
，

北京西苑操场 �号��������

� 北京胸科医院

只
，

雌雄各半 ���
����大白鼠

，
���一 ����

，
��只

，

由中

国医学科学院医学实验动物中心饲养场提供
，

京动字

第 �������号
。

豚鼠 ���一 ����
，

由中国药品生物制

品检定所实验动物中心提供
，

京动字 ����第 ���号
。

�
�

� 实验药物
�

五味解毒颗粒 �干膏粉�
，

其处方由甘

草 ���
，

大黄 ��
，

马齿觅 ���
，

金银花 ���
，

车前草 ���

组成
。

由中国中医研究院基础理论研究所药化室提供
，

批号 ������
。

每克干膏粉含生药 �
�

���
，

配制成 ����

药粉���水溶液
，

即 ����� 生药���
，

消毒后作为原

液
，

临用时再以 �����
’ �
细胞培养液稀释用于体外实

验
。

�
�

� 实验对照药物
�

空白对照
�

蒸馏水
。

阳性药对照
�

感冒清热颗粒
，

批号 ���������
，

北京同仁堂制药厂生

产
。

复方甘草片
，

批号 �������
，

北京双鹤药业股份有

限公司生产
。

鲜竹沥
，

批号 ������
，

江西清江制药厂生

产
。

氨茶碱片
，

批号 ������一�
，

浙江新昌制药厂生产
。

�
�

� 实验方法

�
�

�
�

� 药物对实验用细胞毒性界限的测定
�

将 �印 一

�细胞接种于 � 孔细胞培养板中
，

��
‘

�
，
����

。
中培

养 ��小时长成细胞单层
，

再将各药用 �����
’ �
液作倍

比稀释
，

加入 已换过液的细胞板中�每稀释度加 �孔�
，

设正常细胞对照孔
，

置相同条件下继续培养
，

于第 �天

观察结果
，
以出现

“ �十
”
�����以及以上细胞病变作为

毒性标准
，

找出亚毒性浓度����
，

采用 ����一������

法计算出药物对细胞的 ���毒性浓度���
�。
�

。

�
�

�
�

� 药物对病毒致细胞病变抑制作用的测定
�

以同

样方法接种 ���一 �细胞于细胞板中
，

�� 小时后将无

毒界限以下不同稀释度的药物加到板孔细胞单层上
，

每稀释度加 �孔
，

同时分别感染适当感染量�����
�。
�

的各种病毒
，

同样置于 ��℃ ，
����

�

中培养
，

第 �天

观察细胞病变 �����
。

以出现 ��� 在
“ ��

”
���写�及

其以下的试验孔认为药物有抑制细胞病变的作用
，

找

出最低抑制浓度 �����
，

以 ����一 ������法求出

���有效 浓 度 ����口�
，

计 算 治疗 指 数 ���一 ��
�。
�

���。
�

。

将五味解毒颗粒剂和感冒颗粒在无毒界限内倍

比稀释平行做抗病毒实验
，

于感染加药后第 �日
，

观察

各药每级稀释度各孔的细胞病变 �����
，

依病变程度

从重到轻分 �级记录
�“ �” ����一�����

， “
�”
�����

����
， “
�”
���������

， “ �”
������

， “
一

”
�无病变

，
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����
�

���
�

����
，
���

�

��
，
��

�

皿�

细胞正常�
。

以
“
�’’ 以下�即 “

�”
和

“
一 ” �作为药物有效界

限
。

以
“ �”
及其以上�即

“
���

”
�表示药物对病毒所致细

胞病变无抑制作用
，

即药物无效
。

进行 �次重复实验
。

�
�

�
�

� 对小鼠流感病毒性肺炎的作用
�

参照文献���方

法
，

将小鼠按体重随机分为 �组
，

每组小鼠 �� 只
，

分为

不给药的病毒对照组���
、

五味解毒颗粒剂小剂量组

���和大剂量组���及阳性对照感冒颗粒组���
。

用药

剂量计算
�

五 味解毒颗粒剂 临床用量为 ��� 生药�

���� 人�日
，
�������一 �

�

��� 生药��� 人 日
，

加倍为

�
·

�� � �一 �� ��� 生药��� 人 日作为大剂量
，

按不同动

物等效剂量折算表���计算
��

�

�� 又 �� 一 ��
�

��� 生药�

鼠日
，

每克干膏粉含生药 �
·

���
，
��

�

����一�� �
�

���

药粉�鼠日
，

即为大剂量组给药剂量
，

稀释 �倍给予小

剂量组
。

感冒颗粒临床用量为 ��������人 日
，

������

� �
�

����人 日
，
�

�

��火 ��一 �
�

������ 鼠�日
，
�

�

�����

一 �� �����只鼠�日
，

按此剂量给予阳性对照组
。

于感

染前 �天开始
，

连续给药 �天
。

感染当天
，

将小鼠经乙

醚轻度麻醉
，

用 ������得流感病毒鼠肺适应株 ��
�

进

行滴鼻感染
。

于感染后第 �天将小鼠先称体重后解剖

取肺称肺重
。

计算肺指数值����义肺重�体重�
，

进行统

计处理
，

并求出药物对肺炎的抑制率
。

抑制率���一应 对照肺指数均值一给药组肺指数均值

病毒对照肺指数均位

�
�

�
�

� 药物对呼吸道的镇咳作用
�

小白鼠氮水引咳

法图
，

取 �� 真空玻璃干燥器
，

盖上的活塞打开
，

通空

气
，

容器底部放一培养皿
，

存放浓氨水
。

称取实验用小

白鼠按体重随机分为 �组
，

对照组 ���和五味解毒颗

粒剂大剂量组���每组小白鼠 �� 只
，

复方甘草片���

组和五味解毒颗粒剂小剂量组���每组小白鼠 �� 只
。

给药组 口服 ��五味解毒颗粒剂 ���
，

小剂量组为大剂

量组的 ���
，

阳性对照组 口服 ��的复方甘草片混悬液

���
，

对照组 口服等体积的蒸馏水
，

服药 �小时后
，

每

组小白鼠取 �只
，

放入已存有 �
�

���氨水容器中
，

观察

记录各组小白鼠咳嗽潜伏期
。

�
�

�
�

� 药物的祛痰作用
�

用毛细管排痰量法���
，

大白

鼠随机分为 �组
，

每组 �� 只
。

分为对照组
、

五味解毒颗

粒剂小剂量组
、

五味解毒颗粒剂大剂量组和鲜竹沥水

组
。

均用乌拉坦 �����
，

腹腔麻醉
，

仰位固定
，

剪开颈中

部皮肤
，

分离出气管
，

与甲状软骨下缘正中两软骨环之

间
，

用尖锐针头扎 �个小孔
，

插入毛细管
，

使毛细管接

触气管底部表面
，

借以吸取痰液
，

当毛细管内衬痰液充

满时
，

立即另换 �根
，

以毛细管吸取痰液长度位评价药

物的化痰效果
，

记录给药前 �小时的正常分泌量
，

分别

灌药
，

灌药后继续观察 �小时的分泌量
，

比较给药前后

平均每小时分泌量
，

给药后是否有增加
。

给药剂量
�

对

照组不给药
，

五味解毒颗粒剂小剂量组 �����
，

五味解

毒颗粒剂大剂量组 �����
，

鲜竹沥水组给予鲜竹沥水

�������
。

�
�

�
�

� 药物的平喘作用
�

用气雾引喘法闭
，

将幼年豚

鼠分别放入玻璃钟罩 �容积约 ���中以 ������� 的

压力喷入 ��氢化乙酞胆碱和 �
�

��磷酸组织胺等容

积的混合液 ���
，

观察豚鼠的引喘潜伏期�即喷雾开始

到哮喘发作
，
呼吸极度困难

，

直至抽搐跌倒时间�
，

挑选

���� 以内产生哮喘作用的豚鼠供实验用
。

将豚鼠按体

重随机分为 �组
�

空白对照组
、

阳性对照组
、

五味解毒

颗粒剂大剂量组和五味解毒颗粒剂小剂量组
，

前 �组

每组豚鼠 �� 只
，

五味解毒颗粒小剂量组豚鼠 �只
。

给

药剂量
�

空白对照组 口服蒸馏水
，

阳性对照组 口服氨茶

碱片 �
�

������
，

五味解毒颗粒剂大
、

小剂量量组均 口

服五味解毒颗粒剂
，

小剂量组给药 �
�

�����
，

大剂量组

为 �����
。

给药 �
�

�小时后
，

重新测定其引喘潜伏期
。

� 结果

�
�

� 药物对细胞的毒性作用
�

以上述方法
，

测得五味

解毒颗粒剂无毒界限�即亚毒性浓度 ���为 �
�

�����

生药���
，
����一 �

�

����� 生药���
，

感 冒颗粒的无毒

界限为 �
·

��������
，
����� �

�

��������
。

�
�

� 药物对病毒致细胞病变的抑制作用
�

经 �次重复

实验
，

五味解毒颗粒剂和感 冒颗粒对常见呼吸道各种

病 毒作用的实验结果如下
�

其感染量 �����
�。 �均为

���
，

五味解毒颗粒剂无毒界限即亚毒性浓度 �� 为

�
·

����� 生药���
，
����� �

�

����� 生药���
，

对呼吸

道常见病毒 ��、

�
、
��

、

�����
、

�����

的最低抑制浓

度 即 ��� 分 别 为 �
�

���
、
�

�

���
、
�

�

���
、
�

�

���
、

�
�

��������
，

对呼吸道常见病毒 ���
、
���� 、

���
， 、

���一 �
、

���一�无抑制作用
。

五味解毒颗粒剂对呼

吸道常见病毒 ��、
�

、

��
、

�����
、

����。
的 ���有效

浓 度 即 ��
�。
分 别 为 �

�

���
、
�

�

���
、
�

�

���
、
�

�

���
、

�� ��������
。

五味解毒颗粒剂对呼吸道常见病毒 ��、

�
、

��
、
�����

、
�����

的治疗指数 �����
��

���
�。
分

别 为 ��
、

��
、
��

、
��

、

��
。

感 冒颗 粒 的 无 毒 界 限 为

�
·

��������
，
����� �

�

��������
。

对呼吸道常见病

毒 �
� 、

�
、

��
、

����
�、
����

�

的 ��� 分别为 �
�

���
、

�
·

���
、
�

·

���
、
�

·

���
、
�

·

��������
，

对呼吸道常见病毒

���
、

���� 、

���� 、

��� 一 �
、

��� 一 �无抑制作用
。

对呼吸道常见病毒 �
� 、

�
、

��
、

����� 、

����。
的 ���

有效浓度即 ���。
分别为 �

�

���
、

�
，

���
、
�

�

���
、

�
�

���
、

�
�

��������
，

对呼吸道常见病毒 �。 、

�
、

��
、

����
� 、

����� 的治疗指数 ��� ���。
���

�。
分别为 ��

、
�

�

�
、

��
、

�
�

�
、

�
�

�
。
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�
�

� 对小鼠流感病毒性肺炎的作用
�

按上法进行实

验
，

结果用统计软件处理
，

求出各组肺指数均值
，

并作

�检验
，

比较组间差异
。

肺指数越大
，

表示肺炎越严重
。

实验分组共分为 �组
�

即病毒对照组�� 组�
、

五味

解毒颗粒小剂量组 ��组�
、

五味解毒颗粒剂大剂量组

��组�和感冒颗粒组�� 组 �
，

实验动物数量均为 �� 只

小鼠 �给药剂量
�
� 组为 �

�

��������
，
� 组 为 �

�

����

����
，
� 组为 �

�

���������肺指数 ‘ 士 ��
�� 组 �

�

����

士 �
�

���
，
� 组为 �

�

����士 �
�

���
，
� 组 为 �

�

����士

�
�

���
，
� 组 �

�

����士 �
�

����抑制率
��组为 �

�

���
，
�

组为 ��
�

���
，
� 组为 ��

�

��� �各组肺指数 ‘ 士 、 �数

值与病毒对照组 比较结果
，
� 组 尸��

�

��
，
� 组 尸�

�� ��
，
� 组 尸� 。

�

��
。

五味解毒颗粒剂小剂量组
、

五味

解毒颗粒剂大剂量组和感冒颗粒组与对照组相比
，

差

异有显著性 �尸��
�

���
，

五味解毒颗粒剂大
、

小剂量组

与感冒颗粒剂组相比
，

差异无显著性�尸��
�

���
。

提示

五味解剂毒颗粒剂有抗小鼠流感病毒的作用
。

�
�

� 药物的镇咳作用
�

小白鼠氨水引咳法
，

实验分为

�组即对照组 �� 组 �
、

五味解毒颗粒剂小剂量组 ��

组�
、

五味解毒颗粒剂大剂量组 �� 组�
、

复方甘草片组

�� 组��动物���
、
白鼠�数

�� 组 �� 只
，
�组 �� 只

，
�组

�� 只
，
� 组 �� 只 �

给药剂量
�
� 组不给药

，
�组 �����

，

� 组 �����
，
� 组 �片

�咳嗽潜伏期
�
� 组 ���

�

�士

��
�

��
，
� 组 ���

�

�士 ��
�

��
，
� 组 ���

�

�士 ��
�

��
，
� 组

��� 士 ��
�

�� �各组咳嗽潜伏期症状值与对照组 比较经

统计学处理 �组 尸��
�

��
，
� 组 尸��

�

��
。

五味解毒颗

粒剂大剂量组小白鼠咳嗽潜伏期最长
，

与对照组相比

差异有非常显著性
，

提示五味解毒颗粒剂有镇咳作用
。

�
�

� 祛痰作用
�

毛细管法
，

对照组
、

五味解毒颗粒剂小

剂量组
、

五味解毒颗粒剂大剂量组和鲜竹沥水组给药

前排痰量分别为 �
�

��士 �
�

����
、
�

�

�士 �
�

����
、

�
�

��

士�
·

����
、

�
�

��士 �
�

����
，

给药后排痰量分别为 �
�

��

士 �
�

���
、

�
�

��士 �
�

����
、

�
�

��士 �
�

����
、

�
�

��士

�
�

��
��

。

五味解毒颗粒剂大剂量组和鲜竹沥水组大白

鼠与空白对照组给药前后排痰量比较差异有非常显著

性�尸 均��
�

���
，

提示五味解毒颗粒剂有祛痰作用
。

�
�

� 平喘作用
�

药物气雾引喘法
，

空白对照组
、

阳性对

照组
、

五味解毒颗粒剂大剂量组和五味解毒颗粒剂小

剂量组给药后其引喘潜伏期分别为 ��
�

�士 ��
�

��
、

��
�

�士��
�

��
、

��
�

�士��
�

��
、

��
�

�士��
�

��
。

五味解毒颗

粒剂大剂量组与阳性对照组�口服氨茶碱片�相比引喘

潜伏期相似
，

差异无显著性 �尸��
�

���
，

阳性对照组
、

五味解毒颗粒剂大剂量组与空白对照组比较
，

差异有

非常显著性 �尸 均��
�

���
，

五味解毒颗粒剂小剂量组

与空白对照组比较
，

差异有显著性�尸��
�

���
，

提示五

味解毒颗粒剂有平喘作用
。

� 讨论

五味解毒颗粒剂现代药理研究和临床报道表明
，

甘草
、

大黄
、

马齿芜
、

金银花
、

车前草均有抗菌作用
。

甘

草
、

大黄
、

金银花有抗炎作用
。

大黄
、

马齿觅
、

金银花有

抗病毒作用
，

甘草有止咳化痰作用
，

车前草祛痰镇咳作

用
，

在免疫方面
，

甘草有如下作用
�
���对非特异性免疫

功能的影响
，

它能增强网状内皮系统的活性
，

双向调节

吞噬细胞的功能
，

增强杀伤细胞的功能
。

���对特异性

免疫功能的影响能增强抗体的产生
，

其另一方面能降

低抗原信息量而显示其免疫抑制作用
，

能对小鼠 ��

细胞的活性显著增强作用
。

���有肾上腺皮质激素样作

用
。

金银花可明显促进炎性细胞的吞噬功能
，

车前草具

有网状内皮系统激活性和淋巴细胞幼稚化活性
，

同时

有抗补体活性
。

从以上各味药的作用机理和五味解毒颗粒剂的实

验研究表明
�

五味解毒颗粒剂在体外细胞培养上
，

对常

见多种呼吸道病毒�如 �
� 、

�
，
����。 、

�����
。 ，
��等�

有较明显的抑制作用
，

治疗指数可达到 � ���
，

明显

高于阳性对照组 ��
�

�����
。

动物实验证明其对流感病

毒所致小鼠肺炎也具有较强的抑制
·

作用
，

其抑制率与

阳性对照药相当�尸� 。
�

���
。

综合体内外实验可见
，

五

味解毒颗粒剂与市售的治疗呼吸道感染的感冒颗粒相

比
，

在抗病毒谱方面二者广度相同
，

但在抗病毒作用强

度方面
，

五味解毒颗粒剂明显高于感冒清热颗粒
。

五味

解毒颗粒剂经实验证明具有镇咳
、

祛痰和平喘作用
。
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，
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第一部动物本草专著－ 《动物本草 》 日前由中医古籍出版社出版
。
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书 ��。 万字
，

分上
、

中
、

下 �卷
，

收录动物药 ��。 。 余种
，

单验方 �万多首
，

重点突出临床应用
，

是收录品种全
、

体例新
，

有很高学术价值和实用性

的一本好书
。

历代医家常将动物药称为
“
血肉有情之品

” ，

并认为有
“
愈

顽疾起沉病
”
之神奇功效

。
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它同《毒剧中药古今用 》及 《矿物本草 》构成系列本草
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。
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