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清热解毒法的作用机制及其在造血细胞恶性增生性疾
病中的应用

"

!刘育明!!江西省安福县人民医院急诊科!安福 "#"$%%"

摘要!清热解毒类中药能杀灭病原微生物!拮抗内毒素!消除多种炎性细胞因子以及调整机体的免疫力从而消除热毒症状"通

过其抗肿瘤作用从而抑制恶性增生#对血液系肿瘤性疾病如白血病!骨髓增生异常综合征以及多发性骨髓瘤等的治疗有良好

作用$

关键词!清热解毒"作用机制"恶性增生"综述

中图分类号!&$#!!文献标识码!'

!! 随着现代医学科学技术的迅速发展#对血液病的研究

已深入到免疫学$遗传学和分子生物学等微观领域% 血液系

统许多疾病的发病机制涉及到造血细胞分子结构的异常改

变#确切的病因及发病机制尚不明了% 治疗上#西医的放化

疗虽然有效#但绝大多数只能取得一段时期的缓解#难以根

治% 这些疗法在治疗疾病的同时亦给患者带来严重的毒副

作用#甚至严重损害患者的免疫功能% 中医学数千年的发展

史#蕴藏了丰富的辨证论治经验% 中医药目前虽然亦不能治

愈恶性增生性疾病#但在减轻放化疗的毒副作用$改善患者

生存质量$延长生存期等方面有其独特的作用% 在临床上#

许多造血细胞异常克隆增生性疾病病程中的某些阶段可表

现出热毒的证型#属于中医温病的范畴#可应用清热解毒法

治疗% 因而清热解毒法治疗异常克隆增生性疾病日益受到

重视#其作用机制亦进行了多方研究%

(!对热毒的认识

()(!热毒的概念!中医学认为病性重笃#病势急骤#损伤广

泛者多有毒#病性缠绵顽固常蕴毒% 所谓毒邪#是一种广泛

存在且致病力较一般邪气尤为猛烈之邪#可从外直接侵袭人

体#或兼夹时邪侵袭#或与体内湿$痰$瘀等病理性产物相兼

为患% 六气皆从火化#火热炽盛者多化毒#故热毒易相兼为

患% 毒有内外之分#外毒主要随六淫外邪侵入% &素问'五

常政大论(王冰注曰)*夫毒者#皆五行标盛暴烈之气所为

也%+&成方便读(云)*毒者#火邪之盛也%+内毒#指内生之

毒#主要是脏腑功能紊乱#阴阳气血失调#使机体内的生理及

病理产物不能及时排出#造成偏盛或郁结不解而化生火毒%

内毒多在疾病过程中产生#又是新的致病因素% 如金元四大

家之一刘河间曰)*凡世俗所谓阳毒诸证#皆阳热亢盛之证%+

清代喻嘉言曰)*内因者#醇酒厚味之热毒郁怒横结之火

毒+

,(-

% 李氏,$-等研究认为)中医清热解毒所解之毒不仅包

括外源性之毒...细菌$病毒和内毒素#也包括内源性之

毒...自由基$炎性细胞因子%

外源性致病因素作用于机体#造成组织细胞的损伤#激

活中性粒细胞和巨噬细胞等炎细胞#释放出一系列炎细胞因

子如肿瘤坏死因子!*+,-

!

"$白介素 ./-(

"

$型干扰素!.,+-

!

$.,+-

"

"$白介素./-0$血管活性胺以及花生四烯酸的代谢

产物等进一步损伤组织细胞#表现出红$肿$热$痛以及全身

症状等的热毒现象% 大量组织细胞破坏后的分解产物也是

热毒现象形成的主要原因%

()$!热毒的证候表现!外感疫毒之邪侵袭人体而不能及时

排出或与体内病理因素郁结化火生毒#表现出一派火热炽盛

之象% 因机体禀赋的不同及病邪兼夹之别以及邪毒浅深各

异#又表现出不同的证候类型)!("外感温热% 多见于病程的

初期#以风热证候较为突出#属于卫分证% 证见)恶寒发热#

头痛咽痛#咳嗽#口舌生疮#便干尿黄#苔黄脉数% !$"热毒炽

盛% 多见于疾病的发展#由表入里#热邪入气分% 证见)壮热

汗出#汗出热不解#口渴引饮#咳喘气急#大便干燥#舌红$苔

黄#脉洪大而数% !""热伤营血% 见于病情进一步发展#由气

分入营血#亦可由热毒之邪直犯营血所致#耗血动血#迫血忘

行% 证见)身热夜甚#口渴不甚#皮肤斑疹隐隐#并见衄血#尿

血#便血#舌红绛无苔#脉细数% !#"热毒夹湿% 由疫毒之邪

由中焦脾胃下传肝肾% 证见)发热缠绵#体倦无力#脘痞腹

胀#恶心呕吐#黄疸#舌红#苔黄厚腻#脉濡数% !1"阴虚火旺%

见于疾病的后期#真阴耗损#阴虚生内热% 证见)潮热盗汗#

手足心热#心烦颧红#常伴鼻衄#齿衄#皮肤瘀斑#紫红而暗#

舌红无苔#脉细数%

$!清热解毒药的作用机制

综&内经()*热者寒之#温者清之+之意#温热病证治以

寒凉% 清热解毒药药性大多苦寒#苦能降泄#寒凉清热#其作

用机制有如下方面)

$)(!祛邪的功能!李氏,$-等研究表明清热解毒中药具有)

!("抗菌作用#体外实验对多种革兰阳2阴性杆菌有一定的抑

制作用#体内实验对大肠杆菌感染有明显的防御作用% !$"

'34'
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抗病毒作用#体内外实验对流感病毒$呼吸道合胞病毒及

5.6病毒等都有抑制作用% !""降低炎细胞因子的功能#能

降低*+,-

!

$./-(

"

$./-0$./-3$+7$血小板活化因子!8',"水

平并对*+,-

!

转换酶!*'9:";&+'的高效表达有抑制作

用% !#"抗自由基作用#能提高 <7=$过氧化物谷胱甘肽酶

!><5?8@"水平#降低过氧化脂质!/78"$黄嘌呤氧化酶

!A7="水平%

此外#尚具有抗内毒素的作用% 张氏,"-研究认为有)单

味中药及其复方通过对内毒素结构的直接破坏使其生物学

活性及免疫源性减弱或消失#或通过增强机体免疫吞噬能力

来提高对内毒素的清除能力#还可通过加速内毒素的排泄来

减轻和防止肠源性内毒素血证#同时通过不同程度地拮抗内

毒素及其诱发的炎性介质对机体的损伤等多方面的作用%

$)$!%扶正&的功能!李氏,$-等研究表明清热解毒药具有)

!("增强机体免疫功能#能增强特异性和非特异性免疫功能%

!$"能保护细胞器功能% !""能保护细胞钙稳态% 周氏,#-等

研究亦表明清热解毒药具有明显增强巨噬的吞噬功能#提高

特异性和非特异性免疫能力% 高氏,1-等研究表明清热解毒

药能增加淋巴细胞的转化率#增强淋巴细胞对外源性剌激的

反应能力/能有效地作用于免疫系统#通过多种途径完成复

杂的免疫调节过程%

$)"!解热作用!许多清热解毒中药具有良好解热作用% 其

作用机制一般是通过杀灭病原微生物$消除病原微生物所产

生的毒素以及中性粒细胞等产生的白介素等致热性炎细胞

因子而起作用%

$)#!抗肿瘤作用!!("直接的抗肿瘤作用% 某些清热解毒

中药具有的抗癌活性#如白花蛇舌草可使癌细胞的核分裂

象#特别是有丝分裂象受到显著的抑制#使癌组织变性坏死%

体外实验对不同类型的白血病的肿瘤细胞$吉田肉瘤$艾氏

腹水癌$肝癌细胞有一定的抑制作用,0-

% !$"诱导肿瘤细胞

的凋亡% 陈氏,4-研究表明清热解毒中药具有诱导肿瘤细胞

的凋亡#影响细胞周期向>$B期的转变过程#将肿瘤细胞主

要阻滞在>( 期#从而减少进入 >$B期的细胞数目#抑制有

丝分裂增殖并致其凋亡% 于氏,3-等研究表明)益气养阴清热

解毒中药的作用机理主要是作用于细胞的=+'合成后期以

及有丝分裂期#抑制白血病细胞的生长代谢#并可使受影响

的白血病细胞快速凋亡% !""阻断致癌物防突变% 夏枯草$

山豆根$白鲜皮等具有对诱发小鼠胃鳞状上皮癌前病变及癌

变有明显抑制作用% 红藤$拨葜$野葡萄根$漏芦等能阻断细

胞在致癌物质作用下发生突变,C-

% !#"逆转肿瘤细胞的耐药

性% 李氏等,(%-研究发现苦参的主要成分苦参碱能够降低糖

粘蛋白8(4% 和肺耐药蛋白 /&8表达#抑制化疗药物经跨膜

蛋白及囊泡和泡吐途径排出细胞#增强化疗药物细胞毒性作

用#抑制*787..活性#降低其对耐药细胞 =+'的修复能力

从而干预肿瘤获得性多药耐药的产生%

$)1!对造血系统的作用!高氏,((-等研究表明清热解毒药

具有对骨髓粒系造血细胞!9,D->"和红系造血细胞!E,D-

:$9,D-:"具有显著的促进增殖作用#同时可促进小鼠肺组

织产生集落剌激因子!9<,F"能力% 马氏,($-等研究亦表明清

热解毒药具有诱导机体产生内源性>-9<,的作用%

总之#清热解毒类中药能杀灭病源微生物$拮抗内毒素$

消除多种炎细胞因子以及调整机体的免疫力从而消除热毒

症状/通过其抗肿瘤作用从而抑制恶性增生%

"!清热解毒药在造血系肿瘤性疾病中的应用

")(!在治疗白血病中的运用!张氏,("-等运用益气清热解

毒中药红参$黄芪$青黛$蒲公英$黄连$连翘治疗气虚热毒炽

盛型早幼粒细胞白血病 "% 例#$4 例完全缓解#缓解率达

C%G% 罗氏,(#-根据急性白血病的发病特点#分为瘟毒内蕴$

痰湿瘀阻$正气虚衰三型% 对瘟毒内蕴型#治用生石膏$知

母$水牛角$生地黄$丹皮$赤芍$黄连$黄芩$栀子$生大黄$仙

鹤草$茜草$生甘草等% 霍氏,(1-治疗急性白血病 (#0 例#分

为)!("温热湿热型% !$"阴虚内热型% !""气血两虚% 对温

热湿热型#用金银花$连翘$蒲公英$桑叶$生地黄$生石膏$大

青叶$车前草$薏苡仁$黄药子$冬葵子$莪术$白花蛇舌草/对

阴虚内热型#用生石膏$生地黄$知母$牡丹皮$银花$板蓝根$

地骨皮$银柴胡$山豆根$赤白芍$玄参$白花蛇舌草% 联合化

疗采用羟基脲方案#治疗结果)完全缓解 41 例#部分缓解 $3

例#未缓解 #" 例% 卢氏,(0-治疗气阴两虚$热毒炽盛型慢粒#

药用党参$黄芪$白芍$苦参$生地$炙甘草$大黄$紫花地丁$

蒲公英$知母$鸡内金$神曲% 孙氏,(4-治疗阴虚内热#热毒蕴

伏血分慢粒#药用鲜生地 (%% H% 鲜小蓟$鲜公英各 #%% H%

滕氏,(3-研究了清热解毒!银花$草河车$七叶一枝花$冰球

子$黄药子$生甘草"$清热凉血!蒲公英$天葵子$水牛角$生

地$丹皮$赤芍"$清热化痰!夏枯草$海藻$象贝$青皮"$清热

活血!草河车$半枝莲$桃仁$红花$丹参"$清热凉血益气补肾

!银花$草河车$冰球子$水牛角$生地$六神丸$人参$肉苁蓉$

仙灵脾$菟丝子$天门冬"方药对移植性淋巴细胞白血病的影

响#发现 1 个给药组动物荷瘤重平均值均低于对照组#其中

清热凉血益气补肾组平均瘤重最轻#其次为清热凉血组#抑

瘤率均大于 "%G#与对照组有显著差异%

")$!在骨髓增生异常综合征 'B=<(治疗中的应用!周

氏,(C-治疗热毒炽盛型 B=<#药用广角$生地$牡丹皮$玄参$

麦冬$生石膏$知母$银花$连翘$蒲公英$黄连$黄芩$青黛$半

枝莲$白花蛇舌草% 杨氏,$%-等在辨证论治的基础上均加用

有抗癌清热解毒中药#如蛇舌草$半枝莲$虎杖$龙葵等% 中

西结合治疗 (C 例#将本病辨证分为四型)热毒识盛用犀角地

黄汤$湿热内盛用茵陈四芩汤$气阴两亏用生脉散合六味丸$

肝肾阴虚大补阴煎#配合康力龙$维甲酸$小剂量 'IJ-9% 缓

解 $ 例#明显进步 $ 例#进步 3 例$无效 1 例% 成氏,$(-等中西

医结合治疗 (% 例#将本病辨证分为三型)气血两虚以补气血

为生#佐温肾滋阴#用归脾丸合八珍汤/热毒痰瘀以清热解

毒$凉血化痰#用犀角地黄汤合化斑汤合消瘰丸/肝肾阴虚以

益气养阴清热#用人参养荣汤合青蒿鳖甲汤#稳定 1 例% 郭

氏,$$-等以中药益髓康为主治疗 $% 例!&'(4 例#'&:E$ 例 $

&':EK( 例"#中药益髓康益气养阴活血$清热解毒#主要成分

为黄芪$黄精$黄药子$当归$紫草$白术$茯芩$坤草$蚤休$苦

参等#部分病例加用西药% 结果基本缓解 # 例$明显进步 1

例#进步 0 例#无效 1 例% 其中 (4 例&'基本缓解 # 例$明显

'C4'

!江西中医药 $%%4 年 ($ 月第 ($ 期总 "3 卷第 "%% 期
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进步 1 例#进步 0 例#无效 $ 例%

")"!在多发性骨髓瘤'BB(治疗中的应用!张氏,$"-等治疗

热毒炽盛型BB#药用鲜生地$炒丹皮$赤芍$银花$连翘$甘中

黄$大青叶$知母$全瓜蒌$白茅根$凉膈散等% 张氏,$#-治疗

热毒蕴结#瘀血阻络型BB( 例#药用金银花$连翘$牡丹皮$

生地黄$白花蛇舌草$半枝莲$土鳖虫$虎杖$甘草等为主随症

加减#取得治愈#经追踪观察 # 年#未见复发% 刘氏,$1-运用

清热解毒$活血化瘀法治疗 BB#药用仙鹤草$白花蛇舌草$

半枝莲$半边莲$喜树根$败酱草$蛇莓$白毛藤$大青叶$京三

棱$蓬莪术$赤芍$红花$薏苡仁$蛇六谷等加减% 严氏,$0-治

疗 (3 例BB#分为三型#气血两虚#治以气血双补/肝肾阴虚#

治以滋补肝肾/瘀热阻#治则清热化瘀$活血通络#并在此基

础上加用白花蛇舌草$半枝莲$山慈姑等#统计总有效率为

4$G#中数生存期 "( 个月%

#!结语与展望

随着工业发展所带来的环境污染#肿瘤性疾病的发病出

现逐渐增高的趋势#血液系恶性增生如白血病等的发病率亦

相应增高% 以清热解毒中药为主辨证施治配合西药化放疗

治疗肿瘤性疾病#取得了优于单纯用西药的疗效% 近年来#

运用清热解毒为主治疗恶性血液病已积累了许多有效经验#

有待进一步总结/对有效方剂及单味药的筛选尚需深入研
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