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病理生理条件下中药十八反实验

研究的综合报告

中国中医研究院中药研究所 高 晓 山

本研究系多个单位
，
历经五年时间

，

进行了多项

临床及实脸研究所得结果
，
现徐合报告如下

。

中药十八反是著名的配伍禁忌
， 《
神农本草经，已

有记续
，
后世续有补充

，

但从古至今临床应用十八反

药对的报告并不少见
。

近年来
，

有关十八反的实脸报

告已超过五十篇
，

对十八反歌诀中的药物组对几乎全

部进行过研究
，
大多数组对的研究结果存在着矛盾

。

盆习这些实验报告之后
，
我们有这样的共同认识

�

十

�、反是古人在临床用药中发现的问题
。

病人机体处于

病理生理状态
，

按照拼证规律
，
一般来说

，
见于这一

种病理生理条件下的间翅
，
在另一种病理生理状态下

鱿未必出现
。

因此
，

十八反的表现应该是具有一定的

条件性
，
限定于专属的病理生理条件

，
广泛地增加毒

性
，
未必是十八反的普迫规律

。

考虑到临床特点
，

某

些症状加重
、

恶化
，

或者出现某些不利于治疗的间翅
，

娜应该视作
“
反

”

或
“
毒

”
的表现

，
不一定必须反映到死

亡率上
，

特别是动物实脸
，

半效致死����
�

办减小与

否
，

不能作为毒性增加与否的唯一指标
。
这是我们立

翅的主要思路
。

续给药 �夭
，
动物痛阅值极显著地增加 ���。

�

��》，

他巴哇每天 �
�

�� 克�公斤体重灌胃
，
连 续 给药 �� 天

的动物
，
痛阅值极显著地降低 ���。 �

���
。

实 验提

示
，
对于阳热药乌头的反应

，
代谢机能亢盛 �近似阳

盛�的动物呈现镇痛效应， 代谢机能低下�近似阳虚�

的动物呈现疼痛级感的效应
， 而同量的乌头对健康动

物的痛觉则投有显著的影响
。

类似例证在我们的实验中常可见到
。

我们的卖验

虽然限于客观条件
，
未能每个相反组对都选用多种病

理摸型
，
但基本上都有健康动物与病理模型对比

�

三

二

健康动物对药物的反应
，

在质或�上
，
往往与启

理生理状态动物的反应不同，不同病理生理状态动物
，

协别是寒与热
、

虚与实之类互相对立的病理摸型
，
可

能显示完全不同的药物反应
。

例如
，
短期内给动物喂

何甲状腺粉
，
可以使实验动物出现甲状腺机能亢进的

血状，
一

较长时期喂饲他巴哇
，
可便实验动物呈现甲状

腺机能低下
。

我们给昆明系小鼠乌头煎液 �克�公斤

体盆谁胃
，

侧定其给药前及给药后 �小时的电斑滋痛

门位
。

自身对照结果示
，
未处理的健康动物痛阅值没

有显著差异
， 甲状腺粉每天 �

�

�克�公斤体重洛胃
，
连

十八反峨诀可见于多种文献
，
其所包含的组对也

各有出入
，
我们主要选用

《
珍珠囊补遗药性斌

》
的十八

反歌作基础
。

但由于贝母有川
、

浙之分
，
芍药有赤

、

白之分
，

瓜萎有果与根之分
，
沙参有南

、

北之分
，

大

软有京
、

红之分 � 还有炮制品种
、

药物种类等的不同
，

因此本实验未用天花粉�瓜萎根�
、

京大戟
，
我们将歌

快之外的草乌
、

附子加人乌头组实验
，

党参作为诸参

之一
，
另增葱与蜜

、

葬芦与酒两个组对
。
由于协作单

位分散在全国各地
，
实脸动物的种系

、

来谏未能统一
，

均据具体条件选定
。

全部工作包括文献研究
、

临床研

究
、

调查研究和实脸研究四个部分
，
主体是实脸研究

。

主要有以下结论
，

�一�对于健康动物或病理生理条件下的动物
，

十

八反各个组对不一定都显示不良影响
， 对于特定的病

理棋型
，
特定的临床病种

，

有的组对可能有较好的疗

效
。

有协作单位报告
，

甘遂配甘草
、

红大戟配甘草
、

芜花配甘草
，
对于小鼠实验性炎症

、

大鼠实验性胸腔

渗液都有良好的抑制效果
。

也有的单位报告
，
红大戟

配甘草有利于 ���‘ 所致家兔肝损伤 的 恢复
。
临床单

位现察到
，
附片

、

白及配伍对消化性溃疡有较好的疗

效
‘

大盈的文扭工作和社会调查也都提供证据
，
某些
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十八反组对对于特定病种有可能具有较好的疗效
，
未

必都表现为不良反应
。

就此而言
，
十八反不是绝对的

配伍禁忌
。

但也存在另外的情况
。

有的协作组报告
�

十枣扬

加甘草 �形成红大戟配甘草
，

芜花配甘草
、

甘遂配甘

草三个相反组对同用� 对家兔实验性腹水有较好的疗

效
，
并证明不增加死亡率

�

但进一步检查发现
，
其逐

水效果不仅不如十枣汤
，

而且对肝
、

肾
、

肾上腺的损

害较十枣汤组严重
、

明显
。

临床组注意到
，
用含乌头

、

半夏相反组对的方剂治疗痹证 �类风湿性关节炎�
，
服

药期间并没有不适的自觉症状
，
且显示有较好的疗效�

但有的患者服药期间心电 图出现 ��
一
� 改变

、
�� 。
双

向
，

停药后一周上述改变消失
。

上述情况说明
，

单凭

自觉症状或一般状况的临床观察
，

尚不足以全面判定

是否存在毒副作用
。

我们在社会调查中注意到
，

某些

应用十八反配伍的病历过于简单
，
甚至缺乏必要的

、

可能傲到的检验资料
、

追访资料
，
更无系统

、

全面的

观察
。

在这样的情况下
，
应用十八反的临床观察

，
难

免隐蔽有某些不易察觉的或暂时未显露的 毒副作用
。

在本课题研究中
，
只要进行较多指标观察

，
几乎

没有一个十八反组对经综合分析可 以认为是
“
绝对安

全
”
的

。

因此
，
作出某些十八反组对配伍应用

，
是

“
完

全无害
”
或

“
没有任何毒副作用

”
的结论

，
必须十分镇

重
。

�二�十八反虽然在配伍理论上属于同一类别
，

但

并不都具有相同的药性
。

对于实验动物经口给药
，
不

同十八反组对对健康动物或某些病 理 生 理 状态下动
�

物
，
可以见到不同程度

、

不同类型的毒性反应
，

具体

可分为以下类型
�

�
�

即使对于健康动物也可见到某些 组 对 毒性增

强
。

如人参配幸芦
、

葱配蜜
、

菜芦酒浸
，
不但表现在

��
。 ，
的显著减小上

，
而且在脏器组织学检查上也会见

到严重的病理学改变
。

但毕竟这样的十八反组对是少

数
，
这类情况似不能作为十八反的代表

。

�
户在特定的病理生理条件下

，

某些十八反组 对经

口给药
，
显示毒性增强

，
死亡率升高

，

或者发现某些

不利于治疗的症状
。

我们给昆明系小鼠甲状腺粉 �
�

�克�公斤体重
，
连

续 �天
，
于第 �天分别给水

、

制川乌煎液
、

姜半夏煎

掖
、

制川乌煎液和姜半夏煎液混合液 �两种药物比例

为 ���
，
总量与单味药煎液所含药量均等

， �
� 。 克�公

斤体度�
，
�� 分钟左右

，
放入 ��℃环镜中，

观察其生

存时间
。

结果示
，
混合液组生存时间较共余三组均缩

想 ����
�

��
、
���

�

��
、
���

�

��， 未给甲状腺粉

�总 ���
·
�盆

，

��

、 户目 、 砂‘ 户‘ 、 沪甲、

的动伪
，
同样处理

，

混合液组生存时间与制望�
较仅咯有减少����

�

��
，
较姜半夏组比较

��
�

��
。

说明制川乌与姜半夏配伍给药
，

虽然两药总

和剂量仅及川乌或姜半夏全量
，

对小鼠耐高温能力的

影响却超过全量的川乌或半夏
。

此影响对于健康动物

远不如对甲状腺机能亢进 �似阳盛�动物明显
。

说明

制川乌与姜半夏这一相反组对对于似阳盛 的实脸动物

耐高温能力
，

显示较明显的抑制
，

或者说
，

在高沮翔

境中
，
显示较明显的毒性增强

。
��� 系小眼给甲状膝

粉后同样处理
，

混合液中制川乌与姜半夏比例为 ���
，

生粼���’��姗���’�乌
、

姜半夏均缩铆
” �” ·

”
狠

��

。
·

。 ” 。

说明两药配伍应用在特定条件下 显
嚼哪强的效果是可以重复的

。

有的协作单位利用腹腔注射肾上腺素诱发 昆明系

小鼠心律失常
，
观察灌胃给药一定时间内给药舆后心

律失常轻重程度的变化
。
对饮食失节而致脾虚的小鼠

，

单味制川乌组可使 钓�小鼠心律 失 常 减轻
，
肠��加

重
�
单味珠半夏 �云南地方炮制品�组可使 ���小鼠

心律失常减轻
，
���加重 ， 制川乌和珠半夏以协

�

��合

��， 小鼠心律失常无减轻
，

而 ���有加重
。
对雌康小

鼠
，
单味制川乌可使 ���小鼠心律失常减轻

，
���加

重
�
单味珠半夏可使 ���小鼠心律失常减轻

，

�吞�加

重
�
合煎组则使 妮�小鼠心律失常减轻

，

��丫加重
。

显示两药配伍应用在这种脾虚小鼠上有较明显 的毒性

增强效果
，

正常动物则不明显
。

类似情况在甘草配海藻
、

甘草配芫花
、

甘章配甘

遂
、

黑附片配珠半夏
、

制川乌配白蔽
、

制川乌配白及
、

黑附片配白及
、

制川乌配浙贝母
、

黑附片配浙贝母
、

辈芦配北沙参等都可见到
。

研究提示
，
只在特定的病

理生理条件下显示毒性增强的特点
，
可能是十八反的

主流
” 。

部分十八反组对没有见到明确的不良反应
，

只能限定在听观察的少数指标
、

病理模型范围内
一，

很

难肯定在更多的指标
、

其他类型病理模型是否同样没

有不良反应
、

�
�

以影响疗效为主要不良反应
。 《
本草衍义补遗

》

称
� “
�人参� 与冀芦相反

，
若服一两参

，
人冀芦一钱

，

其一两参虚费矣� 戒之�” 我们以暑热伤气的
“
老年

即

昆

明鼠进行实验
，

测定其游泳时间作为耐疲劳指标
。

红

参煎液按生药 �
�

�� 克�公斤体重灌胃
，
可延长鼠游泳

时间
�
黑荣芦煎液按生药 �

�

�� 克�公斤体重灌胃
，
可

缩短其游泳时间
�
如果同上量的红参和黑票芦合用

，

则游泳时间显著低于单给红参组 ����
�

����
，
极按

近单给黑赞芦组 ����
�

��
。

同样操作
，

对气阴两应

的初成年小鼠分别给予生晒备煎液 �生药 �
�

�克�公斤
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体重�
、

黑冀芦煎液 �生药 。 �

�克�公斤体重�和合煎

液
。

结果示
，
生晒参与黑冀芦同用

，
鼠游泳时间显著

低于单给生晒参鼠 ����
�

���
，
极接近 单 给藻芦鼠

���。 �

��
。

证实了
《
本草衍义补遗

》
的说法

。

我们还以对金黄色葡萄球菌抑菌 作用为指标
，
观

察到下述结果
�

白蔽有很好的抑菌作
，

用
，
加入役有抑

苗作用的乌买
，
白蔽抑菌作用成倍 减弱

� 藏边大黄也

�

有拔好的抑菌作用
，
加人乌头对其 抑菌作用无明显影

晌
。 �
乌头对白蔽作用的影响显示 很好的专一性

。

以大

黄
、 ’

黄苹
、

赤芍组成的小复方有较好 的抑菌作用
，
此

方加入白蔽
，

抑菌作用不 受影响
，

单加入乌头也没有

明显影响
，
但同时加人乌头

、

白蔽时
，

方剂的抑菌作

用则相应降低
。

上述结果提示
�

十八 反组对中
，
有可

能在特定的指标上表现为某些 疗效降低
。

疗效降低虽

然隶必毒性增强
，

但在临床上对于患者 的危害有时同

样是严重的
，

与毒性增强意义是 一致的
，
有时

，
其危

害可能更为严重
。

因此
，
妨碍发 挥疗效可能也是十八

反作用的一个重要方面
。

�
�

个别十八反组对病理 生理 条件观察较少
，

或

者指标较局限
，
役有观察到前述几种类型的相反现象

。

鉴于前述理由
，
只能说在观察的 现有条件

、

指标下
，

还投有发现可以指认的相反 现象
，
只有进行更全面的

工作后
，
才能作出这些组对对于人体有没有毒副作用

、

不良反应的结论
。

�三�十八反是许多组对组 成 的一个配 伍药性类

别
。

但十八反并不是一个整体
，

并不具有共同的药性
，

各个组对有其专有药性
，
独 具特点

。

因此
，
没有任何

一个组对可以作为全部十八反的代 表
。

根据一个或几

个组对的研究及实践结果
，

对其余 的组对或全部十八

反作肯定或否定的推论都是欠妥的
、

缺乏 科学性的
。

有的协作单位报告
，
对于由���

�

引 起 肝 损伤的

小鼠
，
以生甘遂粉配伍生甘草水煎剂灌 胃

，
可使腹泻

率和腹泻程度提高
，

但当改用炙甘草水 配伍则全无上

述效果
。

生甘草
、

炙甘草只是不同的 炮制品种
。

也有

报告
�
以肾上腺素诱发心律失常的恢复或加重为指标

，

脾虚昆明小鼠给制川乌后心律失常减轻率为 ���
，
加

重率为 ���
� 给黑附片后

，
心律失 常减轻率为 ���

加重率为 ���
� 制川乌

、

黑附片分别与珠半夏配伍
，

前者心律失常减轻率为 。�
，
加重 率为 ���

，

后者减

轻率 ���
，
加重率 ���

。
川乌

、

附 片 墓 源相同
，
只

是部位不同
。

基源相同
，
只是炮制或 部位不同的药材

品种尚且可以有这样明显的差别
，

共他 报对间的差别

可想而知
。

十八反各组对都有自己 的专有药性
，
不宜

作为整体对待
。

四

我们的工作证明
�

十八反不是绝对配伍禁忌
。

只有

个别十八反组对
，

经 口给药对健康动物 和病理模型动

物显示一定程度的毒性增强� 大多数十 八反组对
，
只

在特定的病理条件下显示不同程度的毒 性增强或不利

于治疗的效应
。

除了个别十八反组对的 病理模型或观

察指标较少
，
没有观察到毒性增强 或不良反应

� 大多

数组对应用于某些病理生理条件下
，

都可 能发现不利

于治疗或恢复的各种效应
，
或者是 并存于某些疗效的

病理改变加重
。

因此
，
十八反也绝不是 绝对安全的配

伍
，
在特定的病理生理状态时

，

某 些十八反组对甚至

是必须禁忌配伍应用的
。

我们的工作提示
�

十八反虽然 不是绝对的配伍禁

忌
，
但临床应用必须十分谨慎

，
一切 适应证必须严格

挑选
。

未经系统
、

周密的研究
，
取消 某个十八反组对

的配伍禁忌
，
似乎不妥

。

某些十八 反 组 对 的 特殊疗

效
，
经过实验或临床周密观察后应予 肯定

，
但推广应

用时必须严格规定其适应证
，
并应密 切注意可能潜在

的毒副作用
。

中医传统临床用药主要是方剂
，

十八反

组对在方剂中的作用和意义
，
还需作进一步研究

。

本课题的负责单位是中国中医研究院中 药 研究所
，

参加

单位有云南中医学院
、

长春中医学院
、

中国药 科 大学中医学

院
、

陕西省卫生干部学院
、

四川农业大学
、

甘 肃 农 改大学

云南大学生物系
�

武汉财贸医院
。

首届全国中医脑病学术研讨会

暨提高班通知

受国家科委专业委员会委托
，

中国中医研究院广

安门医院于 ����年 �月中旬在北京举办首届全�日中仄

脑病学术研讨会暨提高班
，
进行中医脑病防治学术交

流
，

中医脑病防治学术讲座
，

建立中医脑病防治科研

网络
。

征文内容
� �

，

中医脑髓理论基础及临床意义 �

�
�

中医脑病的分类
、

病因病理及证治规律
� �

�

中医

脑病急症救治规律的探索 � �
�

常见神经内外科的中医

治疗经验
。

文稿要求 �。 。�、 ����字 。

论文入选者为正

式代表
，

其余为列席代表
，
愿意从事中医脑病防治者

也可报名参加
。

稿件按质分一
、

二
、

三等给予奖励
。

从即日起开始报名
，
论文请寄北京市大红门甲 �

一

号中

国中医研究院广安门医院分院孙淑兰收 �邮政编码
�

�������
，
报名截止 日期为 ����年 �月 �� 日

。

食宿统

一安排
，

费用回原单位报销
。

正式代表交会务费�� 元
，

列席代表交���元
，
学贝交���元

，

费用山到会时带交
。
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