
表 4　对小鼠扭体反应的影响 ( x± s )

组别
剂量

( mg /kg)

扭体反应

扭体鼠数 扭体次数

炎痛平颗料 100 6 　　 7. 98± 4. 19* *

50 9 29. 33± 5. 67*

25 13 41. 87± 8. 65

NS - 15 44. 63± 6. 91

地塞米松 10 5 8. 22± 4. 03* *

　　与 NS组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01

用药常以西药为主 ,但副作用较大。炎痛平颗粒符合

“六腑以通为用”的治则 ,重用大黄清热解毒 ,丹皮凉

血散瘀 ,并借大黄苦寒泻下之力将肠中热毒瘀滞荡

涤于下 ,共为君药。芒硝助大黄清热解毒 ,泻下通便 ,

桃仁助丹皮活血化瘀 ,其余诸药合用 ,尤增调气活

血 ,散瘀遣毒、定痛之功效 ,临床应用多年疗效确切。

本实验结果表明 ,炎痛平颗粒能显著抑制大鼠

足趾肿胀和小鼠耳肿胀 ,延长小鼠疼痛反应时间 ,减

少扭体鼠数和扭体次数 ,通过现代药理实验的方法 ,

证实了炎痛平颗粒的抗炎镇痛作用 ,为临床应用该

药提供了科学依据。
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一滴清滴鼻剂对小儿外感发热降温作用的临床与实验研究
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摘　要:目的　观察一滴清滴鼻剂对小儿外感发热的降温作用。方法　选择泰诺滴剂为对照组进行临床与实验研究 ;

实验动物采用伤寒、副伤寒疫苗及内毒素造模 ,并分别进行观察。结果　临床研究表明一滴清与泰诺总有效率分别为

88. 73%及 82. 85% ,两组间无显著差异 ;两组用药后 1, 2 h即刻降温效果基本相同 ;体温恢复正常不再复升所用时

间 ,一滴清组优于泰诺组。动物实验显示: 一滴清对伤寒、副伤寒及内毒素致家兔发热具有明显解热作用 ,与基质对照

组比较有显著性差异。结论　一滴清具有快速、良好的退热效果 ,是治疗小儿外感发热有效的中药新制剂。
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　　小儿外感发热是儿科常见的急症之一。一滴清

滴鼻剂为我们承担完成国家中医药管理局 1996青

年基金课题并 1996河南省中医管理局重点新药开

发课题。 该制剂由牛黄、柴胡、二花等 6味药组成。

1997～ 1999年 ,我们用一滴清对小儿外感发热的降

温作用进行了临床与实验研究 ,现报道如下:

1　临床研究

1. 1　临床资料

1. 1. 1　一般资料:选择 6个月～ 12岁的住院及门

诊患儿 106例。以就诊顺序 , 2∶ 1比例随机分为观

察组 71例 ,对照组 35例 ,两组情况见表 1, 2。 可见

治疗组和对照组病例在一般资料及病种、分型方面

均无显著性差异 ( P> 0. 05) ,说明两组病例的选择

和分组符合随机原则并具有可比性。
表 1　临床一般资料

组别 n
男
(例 )

女
(例 )

平均年龄
(岁 )

平均病程
(d )

平均体温
(℃ )

治疗组 71 39 32 5. 75 1. 23 38. 79

对照组 35 20 15 5. 29 1. 18 38. 68
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表 2　辨证分型及病种 (例 )

组别 n

中医分型

外感风热 风寒化热

病　　种

上感 扁桃腺炎 气管 -支气管炎 支气管肺炎

治疗组 71 54 17 42 18 9 2

对照组 35 26 9 24 7 3 1

1. 1. 2　诊断:全部病例均进行中西医双重诊断。

中医辨证分型材料:参照《中药新药治疗小儿外

感发热的临床研究指导原则》及《实用中医诊断学》

制定。①外感风热型:发热重 ,有汗、头痛、鼻塞 ,流浊

涕、喷嚏、咳嗽、吐痰黄或稠 ,咽红肿疼痛、口干渴 ,舌

红苔薄白或薄黄 ,脉浮数 ,指纹浮露 ,色红或淡紫。

②风寒化热型: 发热重 ,微恶风寒 ,无汗 ,鼻塞、流清

涕、喷嚏、咳嗽、咽部红肿疼 ,舌苔薄白 ,脉浮数 ,指纹

浮红。

西医诊断材料:参照《中药新药治疗小儿外感发

热的临床研究指导原则》及全国高等医药院校汇编

教材《儿科学》第 4版 ,小儿上感、气管炎、支气管炎、

支气管肺炎的诊断。

1. 1. 3　纳入标准: 符合上述中西医诊断标准 ;体

温≥ 38℃ ;年龄 6个月～ 12岁 ;病程≤ 3 d。

1. 1. 4　排除标准: 不符合纳入标准者 ;属于观察对

象 ,但疗程中停药或加用、换用其他退热药者 ;有合

并症出现者。

1. 2　治疗方法:采用单盲法。治疗组用一滴清滴鼻

液 ; 6个月～ 3岁每次每鼻孔 0. 1～ 0. 2 mL, 3～ 8岁

每次每鼻孔 0. 2～ 0. 3 mL, 8～ 12岁每次每鼻孔

0. 3～ 0. 4 mL,给药后 1 h体温下降小于 1℃者可重

复用药 1次 ,体温下降大于 1℃者每隔 4 h用药 1

次 ,每日用药 8～ 10次。用药后 30, 60, 120 min各测

体温 1次 ,然后用 2～ 4 h测体温 1次 ,连续观察 3

d,绘制体温变化曲线表。 对照组用泰诺滴剂 ( 10%

对乙酰氨基酚 ,美国强生医药公司生产 ,批号

018635)。使用方法按照药物说明书 ,观察方法及疗

程同治疗组。 两组病原治疗按统一标准用量采用病

毒唑或抗生素。

1. 3　观察结果

1. 3. 1　疗效判定标准:参照 1993年中华人民共和

国卫生部制定颁布的《中药新药临床研究指导原则》

执行 ,以退热为主要评定指标。显效: 用药 24 h以内

体温较用药前下降≥ 1℃以上 , 48 h内体温恢复正

常 ,不再回升。有效:用药 24～ 48 h体温较用药前下

降≥ 1℃以上 , 72 h内体温恢复正常 ,不再回升。无

效: 72 h内体温较用药前下降不到 1℃。

1. 3. 2　临床疗效:见表 3～ 5及图 1。

表 3　两组疗效对照表 (例 /% )

组别 n 显效 有效 无效 总有效

治疗组 71 26 /36. 52 37 /52. 11 8 /11. 26 63 /88. 73

对照组 35 10 /28. 57 19 /54. 28 6 /17. 14 29 /82. 85

　　　表 4　用药后 1, 2 h平均体温下降 (x± s,℃ )

组别 n 1 h 2 h

治疗组 71 　　 0. 80± 0. 21 0. 95± 0. 19

对照组 35 0. 76± 0. 24 0. 81± 0. 17

　　表 5　体温降至正常所需平均时间比较 (x± s, h )

组别 n 时间

治疗组 71 　　　 47. 58± 14. 47*

对照组 35 53. 65± 15. 70

　　与对照组比较: * P < 0. 05。

A-一滴清 ; B-泰诺

图 1　两组治疗后体温变化曲线

2　实验研究

2. 1　实验材料

2. 1. 1　药品与试剂:一滴清由河南省中医药研究院

药厂提供 ,批号 970309,每毫升含生药 4 g;泰诺退

热口服滴剂 (简称泰诺 ) ,美国强生医药公司生产 ,批

号 970301,含对乙酰氨基酚 100 mg /ml;伤寒、副伤

寒三联疫苗 ,卫生部兰州生物制品研究所提供 ,批号

940202。 大肠杆菌 O111 B4内毒素 ,卫生部上海生物

制品研究所提供 ,批号 940102,用生理盐水配成 125

ng /mL溶液。

2. 1. 2　动物:健康白色家兔 ,体重 1. 5～ 2. 5 kg ,雌

雄兼用 ,由河南省中医药研究院实验动物中心提供。

每日测体温 1～ 2次 ,连续 3 d使家兔适应测体温操

作 ,选择体温范围 38. 6℃～ 39. 5℃ ,且体温波动在

0. 3℃以内者备用。

2. 1. 3　仪器: M C-8型电脑数字式体温计 ,日本

OMRON公司生产。

2. 2　实验方法

2. 2. 1　动物分组: 家兔 99只 ,雌雄兼用 ,其中 50只

用伤寒、副伤寒疫苗造模 ,另 49只用内毒素造模。两组

均按基础体温随机各分为 5组。①空白对照组:生理盐

水 1 mL /kg;②基质对照组:丙二醇等 1 mL /kg;③泰

诺对照组: 100 mg /kg;④一滴清高剂量组: 4 g生药 /
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kg体重;⑤一滴清低剂量组: 2 g生药 /kg体重。

2. 2. 2　观察方法: 将动物分别固定于实验台上 ,安

静后 (约 30 min)连续测体温 3次 (经肛门测直肠温

度 ) ,间隔至少 10 min,取平均值作为基础体温 ,分

别于两个模型组家兔的耳缘 iv伤寒、副伤寒三联疫

苗 ( 1 mL /kg )及大肠杆菌内毒素溶液 ( 1 mL /kg ) ,

并于注射 0. 5, 1 h分别测体温 1次 ,将体温升高小

于 1℃的动物剔除 ,并将注射后 1 h的体温作为给

药前体温 ,然后一滴清观察组鼻腔粘膜给药 ,泰诺对

照组口腔粘膜给药。分别于给药后 0. 5, 1, 1. 5, 2,

2. 5, 3, 4, 5 h各测量体温 1次 ,计算给药前后体温

差 ,结果进行组间比较 t检验。

2. 3　实验结果

2. 3. 1　一滴清高、低两个剂量和阳性对照药泰诺退

热口服滴剂对伤寒、副伤寒三联疫苗致家兔发热均具

有明显的解热作用 ,给药 30 min时 ,与基质对照组比

较已有显著性差异 ,作用持续超过 3 h;一滴清高剂量

的解热作用明显强于泰诺退热口服滴剂 ,见表 6。
表 6　一滴清对伤寒、副伤寒疫苗致家兔发热模型体温的影响 (x± s) (℃ )

组别
剂量

( g /kg )

n

(只 )
基础体温 给药前

给药后各时间体温

0. 5 h 1 h 1. 5 h 2 h 3 h

空白对照 - 10 38. 71± 0. 22 40. 02±0. 28 40. 26±0. 34 40. 14± 0. 38 40. 07± 0. 41 39. 97± 0. 34 39. 59±0. 42

( 0. 25±0. 26) ( 0. 12± 0. 18) ( 0. 06± 0. 24) ( - 0. 05± 0. 13) ( - 0. 43± 0. 39)

基质对照 - 10 38. 68± 0. 37 39. 96±0. 45 40. 12±0. 45 40. 11± 0. 62 39. 96± 0. 66 39. 96± 0. 72 39. 58±0. 70

( 0. 26±0. 22) ( 0. 25± 0. 45) ( 0. 11± 0. 56) ( 0. 10±0. 65) ( - 0. 28± 0. 67)

泰诺 0. 1 10 38. 60± 0. 36 40. 23±0. 45 40. 04±0. 50 39. 77± 0. 53 39. 59± 0. 56 39. 55± 0. 47 39. 39±0. 43

( - 0. 19± 0. 17)* * ( - 0. 46± 0. 40)* * ( - 0. 64± 0. 42)* * ( - 0. 68±0. 30)* * ( - 0. 84±0. 31)*

一滴清 4. 0 10 38. 77± 0. 28 40. 53±0. 24 40. 08±0. 17 40. 04± 0. 27 39. 85± 0. 49 39. 68± 0. 54 39. 24±0. 44

( - 0. 45± 0. 25)* * ( - 0. 49± 0. 19)* * ( - 0. 68± 0. 37)* * ( - 0. 85±0. 40)* * ( - 1. 29± 0. 33)* *

2. 0 10 38. 85± 0. 36 40. 56±0. 56 40. 25±0. 65 40. 22± 0. 60 40. 20± 0. 85 40. 01± 0. 82 39. 64±0. 70

( - 0. 31± 0. 29)* * ( - 0. 34± 0. 42)* * ( - 0. 36± 0. 60) ( - 0. 55± 0. 65)* ( - 0. 92±0. 46)*

　　　　与基质对照组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01;　括号内数字为给药前后体温差 (℃ )

2. 3. 2　注射内毒素后 0. 5 h,家兔体温平均上升

( 0. 52± 0. 16) ℃ , 1 h后上升 ( 1. 16± 0. 05) ℃ ,对

照组家兔呈现较典型的内毒素发热双峰热型 ,注射

内毒素后 1 h左右达高峰 ,此后趋于平稳或略有下

降 , 2 h达第二高峰 ,且超过第一高峰 ,其后体温逐

渐下降 , 5 h后接近基础体温水平。 一滴清高、低剂

量和泰诺对内毒素致家兔发热均具有明显的解热作

用 ,见表 7。
表 7　一滴清对内毒素致家兔发热模型体温的影响 ( x± s ) (℃ )

组别
剂量

( g /kg)

n

(只 )

基础体温

内毒素注射后 (给药前 )

0. 5h 1h

给药后不同时间体温

0. 5h 1 h 1. 5 h 2 h 2. 5 h 3 h 4h 5 h

空白对照 - 6 38. 77± 0. 30 39. 00± 0. 64 39. 87± 0. 26 38. 85± 0. 28 40. 06± 0. 50 40. 15± 0. 43 40. 33± 0. 52 40. 25± 0. 53 39. 88± 0. 56 39. 48± 0. 32 39. 08± 0. 29

( - 0. 02± 0. 15) ( 0. 19± 0. 38) ( 0. 28± 0. 38) ( 0. 47± 0. 48) ( 0. 38± 0. 55) ( 0. 11± 0. 46) (- 0. 39± 0. 35) (- 0. 79± 0. 32)

基质对照 - 10 38. 91± 0. 25 39. 46± 0. 40 40. 24± 0. 37 40. 02± 0. 30 40. 03± 0. 24 40. 18± 0. 39 40. 22± 0. 35 40. 14± 0. 42 39. 75± 0. 46 39. 28± 0. 47 39. 06± 0. 31

( - 0. 02± 0. 22) (- 0. 01± 0. 37) ( 0. 14± 0. 37) ( 0. 18± 0. 39) ( 0. 10± 0. 49) ( - 0. 29± 0. 53) (- 0. 76± 0. 54) ( 0. 98± 0. 42)

泰诺 0. 1 10 38. 70± 0. 34 39. 22± 0. 36 39. 85± 0. 40 39. 77± 0. 34 39. 52± 0. 35 39. 53± 0. 38 39. 55± 0. 52 39. 48± 0. 55 39. 98± 0. 54 39. 19± 0. 44 39. 01± 0. 32

( - 0. 08± 0. 15) (- 0. 33± 0. 21)
*
( - 0. 32± 0. 37)

*
( - 0. 30± 0. 61)

*
( - 0. 37± 0. 61) ( - 0. 47± 0. 56) (- 0. 66± 0. 49) (- 0. 84± 0. 39)

一滴清 4 13 38. 82± 0. 22 39. 53± 0. 38 40. 05± 0. 29 39. 77± 0. 26 39. 45± 0. 39 39. 47± 0. 47 39. 68± 0. 54 39. 71± 0. 57 39. 52± 0. 61 39. 22± 0. 50 39. 06± 0. 42

(- 0. 28± 0. 26)
*
( - 0. 59± 0. 41)

* *
( - 0. 58± 0. 51)

*
( - 0. 37± 0. 58)

*
( - 0. 34± 0. 59) ( - 0. 53± 0. 57) (- 0. 82± 0. 45) (- 0. 98± 0. 44)

2 10 38. 69± 0. 27 39. 34± 0. 33 39. 90± 0. 39 39. 62± 0. 47 39. 47± 0. 47 39. 70± 0. 45 39. 80± 0. 61 39. 68± 0. 65 39. 40± 0. 51 39. 03± 0. 38 38. 82± 0. 31

(- 0. 28± 0. 27)
*

( - 0. 43± 0. 26)
*
( - 0. 20± 0. 20)

*
( - 0. 08± 0. 41) (- 0. 22± 0. 44) ( - 0. 50± 0. 47) (- 0. 87± 0. 28) ( - 1. 28± 0. 32)

*

　　　　与基质对照组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01;　括号内数字为给药前后体温差 (℃ )

3　讨论

3. 1　临床研究表明:①治疗小儿外感发热 ,一滴清

与泰诺总有效率分别为 88. 73%用 82. 85% ,两组间

无显著性差异。②从退热体温曲线分析 ,给药后 1, 2

h两者即刻降温效果基本相同 ,也无显著性差异。

③给药后两组体温下降至正常 ,且不再回升所需平

均时间为一滴清 47. 58 h ,泰诺 53. 56 h,经 t检验

P < 0. 05,有显著性差异。 说明治疗组优于对照组。

④部分患儿应用一滴清滴鼻后 ,初次有鼻部不适等

轻微刺激反应 ,数秒种即消失 ,多次应用后 ,反应减

少 ,未见鼻部出血等其他副作用。考虑与药物作用及

个体耐受程度不同有关。

3. 2　动物实验结果表明: ①一滴清鼻腔粘膜给药

对伤寒、副伤寒疫苗致家兔发热均具有明显的解

热作用 ,与空白对照组及基质对照组比较有显著性

差异 ,且具有明显的剂量依赖性。②在内毒素模型组

一滴清对内毒素致家兔发热也具有明显的解热

作用。
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3. 3　综合评价以上结果 ,一滴清的退热效果快速、

稳定、持久 ,优于西药泰诺 ,而且与目前现有治疗小

儿外感发热的中药制剂比较 ,一滴清具有以下特点:

①纯中药组成 ,用量少。②经临床试验未见明显毒副

反应。③鼻粘膜给药 ,途径新 ,吸收快 ,效果好。④经

济、方便、实用。因此 ,一滴清是治疗小儿外感发热的

有效药物 ,是中药剂改实施于儿科急症之新创 ,有相

当的临床应用价值。

活血化瘀注射液对急性重型胰腺炎大鼠胰腺、肺白细胞聚集的影响

张艳军
1
,赵连根

2
,吴咸中

2 

( 1. 天津中医学院 中药系 ,天津　 300193; 2. 天津市中西医结合急腹症研究所 ,天津　 300100)

摘　要: 目的　对实验性急性重型胰腺炎 ( SAP)大鼠胰腺、肺的白细胞聚集进行定量研究。方法　应用胆胰管内逆

行注射牛磺酸钠的方法引起大鼠 SAP,造模前经颈 iv 99m Tc标记白细胞 ,记录 SAP后 3, 6, 12, 24 h胰腺、肺放射
量 ,测定各脏器髓过氧化物酶 ( M PO )活性 ,进行白细胞聚集定量 ,并观察了组织病理改变。 结果　 SAP大鼠 3 h胰

腺、肺白细胞聚集即显著增加 ,而且逐渐增多 ,活血化瘀注射液 ( HHI-I)能够明显抵制白细胞在胰腺、肺的聚集。 结

论　 HHI-I通过抑制白细胞内皮细胞粘附 ,减少白细胞在组织的聚集 ,从而对胰外脏器起保护作用。
关键词: 活血化瘀注射液 ;急性重型胰腺炎 ; 99m Tc标记白细胞 ;髓过氧化物酶 ;白细胞聚集
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　　急性重型胰腺炎 ( SAP)实质上是一种全身性炎

症反应综合征 ( SIRS) ,继续发展 ,则最终导致多脏

器功能衰竭 ( MOF)。大量临床研究表明 ,早期或晚

期出现的 MO F是急性重型胰腺炎的主要死亡原

因 [1 ] ,白细胞特别是中性粒细胞的过度激活与 SAP

时胰腺局部的病理变化和胰外脏器的损害有密切关

系
[2 ]
。已证实活血化瘀注射液 ( HHI-I)能够明显减

少 SAP发生时肠系膜毛细血管后静脉白细胞滚动、

粘附的增加 ,并使血流速度和壁切率恢复恢复正

常 [3 ]。 我们对大鼠实验性 SAP病理生理过程中 ,胰

腺、肺组织白细胞的聚集进行了动态、定量研究 ,并

观察了 HHI-I的作用。

1　材料与方法

1. 1　动物及分组:健康 Wista r大鼠 (购于军事医学

科学院四所 ) 130只 ,体重 220～ 300 g ,雌雄各半 ,用

标准颗粒混合饲料喂养 1周后开始实验。将实验动

物随机分为假手术对照组 ( n= 10) ; SAP模型组

(n= 40) , SAP+ HHI-I组 (n= 40) , SAP+ 复方丹参

注射液组 (n= 40) ,后 3组又分为 3, 6, 12, 24 h亚

组 ,每亚组各 10只。

1. 2　药物: HHI-I由南开医院药厂制备每毫升相当

生药 1 g。复方丹参注射液由上海第一生化制药公司

生产 ,批号 971002。牛黄胆酸钠为 Sigma公司产品。

1. 3　实验方法: 禁食一夜开始实验 ,将大鼠以 20%

乌拉坦 0. 5 mg /kg体重麻醉。无菌条件下进行手

术 ,右颈静脉插管 ( PE50医用塑料管 ,内径 0. 5

mm ,外径 0. 8 mm,日本夏目制作所制 ) ,以备输液

用。 开腹 ,其中 SAP组、 SAP+ HHI-I组、 SAP+ 丹

参组结扎大鼠总胆管 ,经十二指肠乳头将插管插入

胆胰管 0. 5 cm,逆行注入 5%牛磺胆酸钠溶液 ( 0. 1
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