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［摘　要］　目的　 观察广朴止泻液的主要药效。方法　通过轮状病毒致树闙腹泻实验、大肠埃希菌致乳兔腹泻实
验、大黄致小鼠腹泻实验；小鼠肠推进、胃排空实验、免疫以及体外抑菌实验，观察广朴止泻液的止泻作用和对胃肠运动、

免疫功能及抗菌作用的影响。结果　广朴止泻液对大黄致小鼠脾虚、树闙感染轮状病毒所致腹泻具有明显止泻作用，明
显延长感染致病性大肠埃希菌乳兔的生存时间，抑制正常小鼠小肠推进及胃排空运动，促进小鼠腹腔巨噬细胞吞噬功能

和特异性抗体形成，体外实验还提示该药具有较好的广谱抑菌作用。结论　广朴止泻液具有止泻作用，机制可能是通过
抑制胃肠道平滑肌而抑制腹泻。
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　　小儿腹泻为儿科常见多发病，传统中医认为其主
要与脾胃虚弱，湿邪入里有关，现代医学认为其主要与

轮状病毒感染或饮食不洁等因素有关。广朴止泻液是

湖北中医学院附属医院儿科名医倪珠英教授的验方，

能迅速有效控制小儿腹泻症状，缩短病程。笔者在本

实验通过多种途径验证广朴止泻液的止泻疗效，探讨

其作用机制，现将结果报道如下。

１　实验材料　
１．１　药物　广朴止泻液（以下简称止泻液规格：每
１ｍＬ含生药１．５ｇ，批号：０９８３）由广藿香、厚朴等多味
中药组成。由湖北中医学院附属医院提供。阿片酊（西

南药业股份有限公司）；盐酸吗啉胍片（上海集成制药

厂）；硫酸庆大霉素注射液（江苏启东制药厂）；硫酸阿

托品注射液（武汉远大制药集团有限公司）；氨苄西林

（联邦制药厂）。
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１．２　动物　ＳＰＦ级 ＫＭ小鼠，体重１８～２２ｇ；大耳白
家兔，体重１８０～２２０ｇ，均由湖北省实验动物中心提
供。云南树闙：由中国科学院昆明动物研究所提供。

１．３　病毒及细菌　轮状病毒：由中国医学科学院流行
病研究所提供。大肠埃希菌０５５：Ｋ５９／Ｂ５Ｙ：Ｈ４４４１６：
由武汉生物制品研究所提供。福氏痢疾杆菌、伤寒杆

菌、铜绿假单胞菌、金黄色葡萄球菌：由湖北中医学院

附属医院微生物室提供。

２　方法与结果　
２．１　止泻作用　
２．１．１　对感染轮状病毒所致腹泻的影响［１］　健康云
南树闙５６只，雌雄各半，动物分组及给药剂量见表１。
除正常对照组外其他各组接种轮状病毒（接种前电镜

观察有轮状病毒颗粒存在，ＥＬＩＳＡ法检测轮状病毒阳
性），治疗组在接种后立即给药，其余各感染组树闙致

病３ｄ后，进行药物治疗实验，正常对照组和模型对照
组给予０．９％氯化钠溶液（以下实验给药方法均同），
连续给药６ｄ，再持续观察３ｄ。逐日观察腹泻症状，精
神状况、食欲等情况。结果表明：各治疗组树闙止泻时
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间均较模型组短，提示广朴止泻液具有显著抗轮状病

毒性腹泻作用。

　表１　广朴止泻液对感染轮状病毒的云南树闙的影响 ｘ±ｓ

组别
树闙／
只

剂量／

（ｇ·ｋｇ－１）
开始给药

时间

止泻时间／
ｄ

正常对照组 ８ １０ｍＬ·ｋｇ－１ 第３天 ０．００±０．００
模型对照组 ８ １０ｍＬ·ｋｇ－１ 第３天 ７．８８±１．１０
吗啉胍组 ８ ０．１ 第３天 ３．７５±２．７１１

止泻液立即治疗组 ８ ２８ 第１天 ２．２５±１．１６２

止泻液高剂量组 ８ ２８ 第３天 ３．００±１．０７１

止泻液中剂量组 ８ ２１ 第３天 ３．２５±１．６７１

止泻液低剂量组 ８ １４ 第３天 ４．００±１．７３

　　与模型对照组比较，１Ｐ＜０．０５，２Ｐ＜０．０１

２．１．２　对感染致病性大肠埃希菌所致腹泻的影响　
取１３日龄大耳白乳家兔４２只，体重１８０～２２０ｇ，动物
分组及给药剂量见表２。每组均有一只母兔为乳兔哺
乳），除正常对照组外，其余各组动物分别灌服大肠埃

希菌含量为４×１０９个·ｍＬ１的致病液２．５ｍＬ。立即
治疗组于灌服大肠埃希菌后立即给药，其余治疗组均

于４．５ｈ后灌胃给药，ｑｄ，给药６ｄ。模型对照组和正
常对照组给予等量０．９％氯化钠溶液，停药后继续观
察５ｄ。结果表明：模型对照组与正常对照组比较，乳
兔存活时间显著缩短，接种菌液后１０ｈ开始出现腹
泻，并在３６ｈ内全部死亡，表明造模成功；广朴止泻液
高剂量组、立即治疗组和氨苄西林组与模型对照组比

较存活时间明显延长；其中立即治疗组死亡率最低。

　表２　广朴止泻液对大肠埃希菌感染乳兔的影响 ｘ±ｓ

组别
乳兔／

只

剂量／

（ｇ·ｋｇ－１）

开始给药

时间／ｈ

存活时间／

ｄ

死亡

数／只

死亡

率／％
模型对照组 ６ １０ｍＬ ４．５ １．１７±０．４２ ６ １００．００
氨苄西林组 ６ ０．５０ ４．５ ７．００±４．８８１ ５ ８３．３３
止泻液立即治疗组 ６ ２８ 立即 １０．１０±４．４９２ １ １６．６７
止泻液高剂量组 ６ ２８ ４．５ ８．３３±５．６８１ ２ ３３．３３
止泻液中剂量组 ６ ２１ ４．５ ５．１７±５．４２ ４ ６６．６７
止泻液低剂量组 ６ １４ ４．５ ４．６７±５．６８ ４ ６６．６７
正常对照组 ６ １０ｍＬ ４．５ １２．００±０．００２ ０ ０．００

　　与模型对照组比较，１Ｐ＜０．０５，２Ｐ＜０．０１

２．１．３　对大黄所致腹泻的影响［２］　取ＫＭ小鼠５０只，
雌雄各半，动物分组及给药剂量见表３。每天灌胃给药
１次，连续给药２ｄ，于末次给药后１ｈ用生大黄液（湖北
中医学院附属医院中心实验室配制，浓度相当于生药１
ｇ·ｍＬ－１）２５ｇ·ｋｇ１灌胃，随即将小鼠单个分隔放置笼
内，笼下垫滤纸，观察给大黄液后５ｈ内滤纸上稀粪数。
结果表明：止泻液有明显止泻作用，其止泻作用与阿片

酊相当。

２．２　肠、胃运动作用　
２．２．１　小肠推进运动实验［３］　取ＫＭ小鼠５０只，雌雄

各半，动物分组及给药剂量见表４。实验前禁食２４ｈ，灌
胃给药１ｈ后，分别用炭末阿拉伯胶混悬液灌胃，于炭
末液灌胃后２０ｍｉｎ，处死动物，剖腹取出胃肠，测量自幽
门至直肠末端的推进距离，计算炭末推进距离占胃肠全

长的百分率，作为小肠推进率。结果表明：止泻液和阿

片酊对大肠推进功能有明显抑制作用，止泻液高剂量组

对小肠推进功能的抑制作用明显高于阿片酊。

　　　表３　止泻液对大黄所致小鼠腹泻的影响　 ｘ±ｓ

组别
小鼠／
只

剂量／

（ｇ·ｋｇ－１）
稀粪数

腹泻抑制率／
％

止泻液高剂量组 １０ ６０ ５．０±２．１１ ６０．０
止泻液中剂量组 １０ ４０ ５．２±３．４１ ５８．４
止泻液低剂量组 １０ ２０ ５．９±３．０１ ５２．８
阿片酊组 １０ ２ｍＬ·ｋｇ－１ ５．１±２．９１ ５９．０
模型对照组 １０ ２０ｍＬ·ｋｇ－１１２．５±４．２ －

　　与模型对照组比较，１Ｐ＜０．０１
　　　表４　广朴止泻液对小鼠肠运动的影响　 ｘ±ｓ

组别
小鼠／
只

剂量／

（ｇ·ｋｇ－１）
炭末推进率／

％
抑制率／
％

止泻液高剂量组 １０ ６０ １３．０±１８．７１２ ８１．７
止泻液中剂量组 １０ ４０ ４９．１±１３．７３ ３１．１
止泻液低剂量组 １０ ２０ ５２．７±６．８３ ２５．３
阿片酊组 １０ ２ｍＬ·ｋｇ－１ ３４．５±２１．１３ ５０．７
正常对照组 １０ ２０ｍＬ·ｋｇ－１ ７０．７±１２．６ －

　　与正常对照组比较，１Ｐ＜０．０１，３Ｐ＜０．０５；与阿片酊组
比较，２Ｐ＜０．０５

２．２．２　胃排空实验［４］　取ＫＭ小鼠５０只，雌雄各半，
动物分组及给药剂量见表５。实验前禁食１６ｈ，皮下给
药（避免中药本身颜色的干扰）。给药后５０ｍｉｎ用甲基
橙水溶液灌胃，于灌胃后２０ｍｉｎ处死小鼠，将胃内容物
洗入１０ｍＬ纯化水中，用碳酸氢钠调节ｐＨ值至６．０～
６．５。离心，取上清液，比色测定吸光度，计算胃残留率。
结果表明：高剂量止泻液有抑制胃排空作用。

　表５　广朴止泻液对正常小鼠胃排空运动的影响 ％，ｘ±ｓ

组别
小鼠／
只

剂量／

（ｇ·ｋｇ－１）
胃甲基橙残留

率／％
胃排空抑制率／

％
止泻液高剂量组 １０ ４０ ５８．８±１９．８１ ７８．８
止泻液中剂量组 １０ ２０ ４６．９±２２．６ ４２．５
止泻液低剂量组 １０ １０ ４５．３±１８．２ ３７．６
阿托品组 １０ ０．０１ ４７．５±１６．７２ ４４．３
正常对照组 １０ ２０ｍＬ·ｋｇ－１３２．９±１３．６ －

　　与正常对照组比较，１Ｐ＜０．０１，２Ｐ＜０．０５

２．３　免疫作用　
２．３．１　对脾虚小鼠腹腔巨噬细胞吞噬功能的影响［４］取

ＫＭ小鼠６０只，雌雄各半，分别灌服生大黄液３ｇ·ｋｇ１，
ｑｄ，连续７ｄ，造成脾虚模型。动物分组及给药剂量见表
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６，每天给药１次，连续５ｄ。末次给药后１ｈ，腹腔注射
５％绵羊红细胞１ｍＬ，于３ｈ后注射０．９％氯化钠溶液
２ｍＬ，处死小鼠取出腹腔液，离心、涂片、镜检，计算出吞
噬率和吞噬指数。结果表明：广朴止泻液有促进脾虚小

鼠腹腔巨噬细胞吞噬功能作用。

　表６　止泻液对脾虚小鼠腹腔巨噬细胞吞噬的影响 ｘ±ｓ

组别
小鼠／
只

剂量／

（ｇ·ｋｇ－１）
吞噬率／
％

吞噬指数

四君子汤组 １０ ５ ２２．８０±２．３０１ ０．９３±０．１０１

止泻液高剂量组 １０ ６０ １８．２８±１．４２１ ０．６３±０．０７１

止泻液中剂量组 １０ ４０ １７．５０±１．８８１ ０．６８±０．０８１

止泻液低剂量组 １０ ２０ ２０．３０±３．００１ ０．５７±０．０９１

正常对照组 １０２０ｍＬ·ｋｇ－１２４．８５±３．８２１ ０．７５±０．０９１

模型对照组 １０２０ｍＬ·ｋｇ－１１２．７０±１．４０ ０．３９±０．０６

　　与模型对照组比较，１Ｐ＜０．０１

２．３．２　对脾虚小鼠溶血素抗体形成的影响［４］　取ＫＭ
小鼠６０只，雌雄各半，造脾虚模型同“２．３．１”。动物分
组及给药剂量见表７，连续灌胃８ｄ，在给药第３天用
１０％绵羊红细胞０．５ｍＬ免疫１次，末次给药２４ｈ后，取
血分离血清，测定血清半数溶血值（ＨＣ５０）。结果止泻液
有促进脾虚小鼠外周血中溶血素抗体形成的作用。

　表７　止泻液对脾虚小鼠溶血素抗体形成的影响 ｘ±ｓ

组别
小鼠／
只

剂量／

（ｇ·ｋｇ－１）
ＨＣ５０

正常对照组 １０ ２０ｍＬ·ｋｇ－１ ５３１±１８９
模型对照组 １０ ２０ｍＬ·ｋｇ－１ ２７０±１５８
四君子汤组 １０ ５ ６４０±３２８１

止泻液高剂量组 １０ ６０ ７８２±２６２１

止泻液中剂量组 １０ ４０ ６７０±２２６１

止泻液低剂量组 １０ ２０ ４９６±１２０１

　　与模型对照组比较，１Ｐ＜０．０１

２．４　体外抑菌作用　采用试管液体稀释法［６］，将止

泻液和硫酸庆大霉素用无菌０．９％氯化钠溶液作倍比
稀释，分别用无菌纯化水作倍比稀释，各取１ｍＬ加入
双倍营养液肉汤１ｍＬ中，使药液的稀释度依次为１
２，１４，１８，…，１１０２４（１０个管），止泻液的相应
浓度为７８０，３９０，１４５，…，１．５３２ｍｇ·ｍＬ１，硫酸庆大霉
素的相应浓度为２０，１０，５，…，０．０３９μｇ·ｍＬ１。另设
药液、培养基和菌液三种对照管，在每一稀释管内接种

１８ｈ孵育的细菌肉汤培养物（１０３稀释菌液）５ｍＬ，混
匀，置３７℃温箱培养。于接种后２４，４８ｈ分别从各管
取一接种环液体，转种于相应琼脂平板上，培养２４ｈ
后观察结果，以无菌生长的药物提高稀释度作为该药

的最低抑菌浓度（ＭＩＣ）（表 ８）。结果表明：广朴止泻
液对福氏痢疾杆菌、伤寒杆菌、大肠埃希菌、铜绿假单

胞菌、金黄色葡萄球菌均有一定抑菌作用。

表８　止泻液体外抑制菌实验 　

菌株

最低抑菌浓度（ＭＩＣ）
止泻液／

（ｍｇ·ｍＬ－１）

硫酸庆大霉素／

（μｇ·ｍＬ－１）
福氏痢疾杆菌 １９５．０ ０．３１２
伤寒杆菌 １９５．０ ０．１５６
大肠埃希菌 １９５．０ ５．０００
铜绿假单胞菌 １９５．０ ０．１５６
金黄色葡萄球菌 ９７．５ ０．０３９

３　讨论 　
腹泻是儿科临床常见病症，其病因病情均较复杂。

一般以小儿排便次数增多，大便稀薄或水泻为其主证。

中医学认为腹泻多由外感六淫、内伤饮食致脾胃运化

失常所致。脾胃主运化精微，升清降浊，脾胃功能失

调，则轻浊不分而致泄泻，故有“泄泻之本无不由于脾

胃”之说［７］。小儿气血未充，脏腑娇嫩，突出表现在脾

常不足，脾胃功能薄弱，饮食稍过，则易引起消化不良，

出现食滞吐泻，甚至造成疳积、慢庳风、气脱液竭等严

重疾病。其发病原因虽可能是感寒、受暑或伤食而致

脾胃失节，但主要还是脾胃虚弱，治疗应以“扶正治

本”为主，祛邪为次。广朴止泻液针对上述病因以“健

脾止泻，化湿导滞，固本驱邪”为指导思想，在临床中

取得较好的治疗效果。

本研究３种不同模型腹泻的实验显示，广朴止泻
液对各种常见腹泻均具有很好的治疗作用；结合对正

常小鼠胃排空实验，小肠推进运动实验中该药所表现

出的显著的调整肠道活动紊乱，抑制胃肠道推进功能

的作用，表明广朴止泻液治疗腹泻的作用机制与抑制

胃肠推进运动有关，同时该药能显著提高实验动物机

体免疫能力，具有广谱抗菌作用。

通过本研究结果的分析，笔者认为，止泻液具有明

显止泻作用，能抑制胃肠道推进功能，调整紊乱的肠道

活动，这是止泻液控制腹泻的重要机制之一；该药还具

有良好的广谱抗菌作用及提高机体免疫功能等多重疗

效。以上这些功效可全面调节小儿胃肠道功能，健脾固

本，扶正驱邪，对小儿腹泻起到了标本兼治的理想作用。
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炮制对牵牛子有效成分及药效的影响

王　初，孙建宇
（杭州市中医院药剂科，３１０００７）

［摘　要］　目的　探讨炮制对牵牛子成分、泻下作用及毒性的影响。方法　以水浸出物、脂肪油、泻下实验及毒性
实验对牵牛子样品进行综合分析评定。结果　牵牛子炒品水浸出物含量较高，脂肪油含量降低，泻下作用较强，毒性较
小。结论　牵牛子入药以炒后为宜，为其临床用药提供参考依据。

［关键词］　牵牛子；水浸出物；脂肪油；泻下作用；毒性
［中图分类号］　Ｒ２８２．７１　　　［文献标识码］　Ａ　　　［文章编号］　１００４０７８１（２００８）０７０７８１０２

　　牵牛子系旋花科植物裂叶牵牛 Ｐｈａｒｂｉｔｉｓｎｉｌ（Ｌ．）Ｃｈｏｉｓｙ或
圆叶牵牛Ｐｈａｒｂｉｔｉｓｐｕｒｐｕｒｅａ（Ｌ．）Ｖｏｉｇｔ的干燥成熟种子。牵牛子
性寒味苦，有小毒。具有泻下通便、消痰涤饮、杀虫攻积等作

用［１］。据报道，“园叶牵牛种子颜色与花色无关，做牵牛子入药

无本草依据”［２］，本研究选用裂叶牵牛种子。临床多以生品和

炮制品入药应用，为进一步研究牵牛子炮制前后有效成分和毒

性的变化，本研究对牵牛子炮制前后的水浸出物、脂肪油含量

等项目进行测试，并初步探讨炮制前后牵牛子泻下作用及毒性

变化情况，从而为牵牛子临床用药提供一定的科学依据。

１　材料　
１．１　药材　牵牛子为辽宁产，购自浙江中医药大学中药饮片
厂，经张　云副主任中药师鉴定为旋花科植物裂叶牵牛
Ｐｈａｒｂｉｔｉｓｎｉｌ（Ｌ．）Ｃｈｏｉｓｙ的黑色种子。生品：取样品，除去杂质，
洗净，干燥。炒品：按文献［３］方法将生品于２３０℃炒１１ｍｉｎ。
１．２　动物　昆明种健康小白鼠，雌雄不限，体重１８～２０ｇ。由
浙江中医药大学动物实验中心提供。

１．３　仪器与试剂　中药炮制控温炉（哈尔滨市电器厂制造）；
活性炭（广东台山化工厂）。

２　方法与结果　
２．１　成分测定　
２．１．１　浸出物的测定　按《中华人民共和国药典》２００５年版一
部附录ＸＡ醇溶性浸出物测定法项下的冷浸法测定，以乙醇作
溶剂［１］，以干品计算牵牛子生品及炮制品中浸出物的百分含

量。结果生品浸出物含量（１８．２３±０．５８）％，炒品浸出物含量
（２５．０５±０．５９）％。表明牛蒡子炒品较生品浸出物含量有明显
提高（Ｐ＜０．０１）。

［收稿日期］　２００７０９１０

［作者简介］　王　初（１９６４－），男，浙江宁海人，副主任中药师，主

要从事医院中药学工作。电话：０５７１－８５８２７８１０，Ｅｍａｉｌ：ｗｃｈｕ６４０４＠

１６３．ｃｏｍ。

２．１．２　脂肪油的测定　取牵牛子粗粉１ｇ，精密称定，置索氏提
取器中，加乙醚适量，回流提取（８ｈ）至脂肪油提尽，收集提取
液，置已干燥至恒重的蒸发皿中，在水浴上低温挥去溶剂，在

１００℃干燥１ｈ，移置干燥器中，冷却３０ｍｉｎ，精密称定，计算，同
时按《中华人民共和国药典》２００５年版一部测定各样品水分，以
干燥品计算样品脂肪油含量，结果生品脂肪油含量（１８．２３±
０．４９）％，炒品脂肪油含量（１７．５５±０．５８）％。表明牛蒡子炒后
脂肪油含量较生品未见有显著增加（Ｐ＞０．０５）。
２．１．３　醇提成分薄层分析　取样品粉末２ｇ，置索氏提取器中，
用石油醚（６０～９０℃）回流提取２ｈ，弃去石油醚，药渣挥干溶
剂，加入甲醇提取５ｈ，提取液回收溶剂至少量，作为点样溶液，
分别取生品和炮制品的提取点样溶液各５μＬ，点于同一硅胶Ｇ
薄层板上，以正丁醇醋酸水（４１５）为展开剂展开，展距
１５ｃｍ，取出，晾干，喷以５％磷钼酸试液，１１５℃烘至斑点显现。
见图１，生品与炮制品色谱中，在相同位置均显相同的蓝黑色斑
点。且炮制品斑点较生品斑点小，颜色浅。提示：牵牛子在高

温炮制后，生物碱等有效成分的含量有减少。

图１　牵牛子炮制前后醇提成分薄层分析　

２．２　牵牛子水浸液对小鼠小肠运动的影响　
２．２．１　牵牛子水浸液制备　取牵牛子不同炮制品１００ｇ，以水
浸没，冷浸２４ｈ后，过滤，４０℃水浴浓缩至１ｇ·ｍＬ１。药品制
备：炭末０．９％氯化钠溶液混悬液０．１ｇ·ｍＬ１、生牵牛子水浸
液１ｇ·ｍＬ１（含炭末０．１ｇ·ｍＬ１）、炒牵牛子水浸液１ｇ·ｍＬ１

（含炭末０．１ｇ·ｍＬ１）。
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