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[摘要] 目的：观察“大推天河水”不同操作时长对内毒素致热幼兔的退热效果及下丘脑中5-羟色胺（5-HT）、去

甲肾上腺素（NE）的影响，探究推拿操作时长与退热疗效的效应关系。方法：将40只新西兰幼兔随机分为正常组、

模型组、大推天河水5 min组、大推天河水10 min组和布洛芬组，每组8只。模型组、大推天河水5 min组、大推天

河水10 min组和布洛芬组通过耳缘静脉注射大肠杆菌内毒素（LPS，200 ng/mL），1 mL/kg，建立发热模型。大推天河

水5 min组在造模后1.5 h于幼兔左前肢掌面正中行“大推天河水”手法，时长为5 min，频率为50耀100次/min；大

推天河水10 min组分别在造模后1.5、2.5 h行“大推天河水”手法，每次时长为5 min，累计时长为10 min，频率为

50耀100次/min；布洛芬组在造模后1.5 h予布洛芬混悬液（0.01 g/mL）灌胃，1 mL/kg。观测幼兔造模后体温动态变

化，比较各组幼兔体温降至正常范围的时间，并应用酶联免疫吸附法（ELISA）测定下丘脑中5-HT及NE的含量。结

果：大推天河水5 min组幼兔造模后2.0~3.0 h的体温上升高度明显低于模型组（ 约0.01）；大推天河水10 min组幼兔

造模后1.5~3.5 h的体温上升高度低于模型组（ 约0.05）；布洛芬组幼兔造模后2.0~3.5 h、5.0~5.5 h的体温上升高度

低于模型组（ 约0.01）；大推天河水10 min组幼兔在造模后2.5~4.0 h的体温上升高度明显低于大推天河水5 min组

（ 约0.01）；布洛芬组幼兔在造模后3.0~4.0 h、5.5~6.0 h的体温上升高度低于大推天河水5 min组（ 约0.05）；布洛芬

组幼兔造模后5.5~6.0 h的体温上升高度低于大推天河水10 min组（ 约0.05）。大推天河水10 min组及布洛芬组幼

兔退热时间明显短于模型组及大推天河水5 min组（ 约0.01）。模型组幼兔下丘脑中5-HT含量低于正常组（ 约0.01），

NE含量高于正常组（ 约0.01)；大推天河水10 min组及布洛芬组幼兔下丘脑中5-HT含量高于模型组（ 约0.01），NE

含量低于模型组（ 约0.01)；大推天河水5 min组幼兔下丘脑中5-HT、NE含量与模型组比较，差异无统计学意义

（ 跃0.05）；大推天河水10 min组及布洛芬组幼兔下丘脑中5-HT含量高于大推天河水5 min组，NE含量均低于大推

天河水5 min组（ 约0.01）；布洛芬组幼兔下丘脑中NE含量低于大推天河水10 min组（ 约0.01）。结论：“大推天河水”

手法对发热幼兔具有显著退热作用，且叠加操作时间与疗效相关，其退热效应可能与调节下丘脑中5-HT、NE的

平衡相关。
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“ 小 儿 之 病 ， 惟 热 居 多 。 ” [1]发 热 是 儿 科 临 床 最 常 见 症 状 之

一 [2]。 持 续 的 高 热 易 引 起 神 经 功 能 损 害 [3]， 从 而 诱 发 抽 搐 、 癫 痫

等 并 发 症 [4]。 目 前 临 床 常 用 小 儿 退 热 药 以 解 热 镇 痛 非 甾 体 药

为 主 。 解 热 镇 痛 非 甾 体 药 能 快 速 降 低 体 温 ， 但 其 潜 在 的 胃 肠

道 不 良 反 应 ， 使 婴 幼 儿 应 用 具 有 一 定 局 限 性 [5]。 小 儿 推 拿 作 为

中 医 儿 科 的 主 要 外 治 法 之 一 ， 其 退 热 技 术 已 广 泛 应 用 于 临 床 ，

大 量 临 床 研 究 证 实 了 推 拿 干 预 小 儿 发 热 安 全 、 有 效 [6-7]。 天 河

水 ， 性 大 凉 ， 可 治 一 切 热 证 [8]， 是 小 儿 推 拿 治 疗 发 热 的 经 验 效

穴 。 当 代 小 儿 推 拿 流 派 围 绕 “ 天 河 水 ” ， 在 继 承 古 人 的 基 础 上 ，

创 新 了 一 系 列 小 儿 退 热 手 法 ， 如 “ 清 天 河 水 ” “ 取 天 河 水 ” “ 大

[Abstract] Objective: To observe the antipyretic effect of different operation duration of "Large Tui-pushing

Tianheshui" on endotoxin-induced fever of young rabbits and the influence of 5-HT and NE neurotransmitters

in hypothalamus, and explore the effect relationship between massage operation duration and antipyretic effect.

Methods: Totally 40 New Zealand young rabbits were randomly divided into normal group, model group, Large

Tui-pushing Tianheshui 5 min group, Large Tui-pushing Tianheshui 10 min group and an ibuprofen group, with 8

rabbits in each group. Rabbits in the model group, Large Tui-pushing Tianheshui 5 min group, Large Tui-pushing

Tianheshui 10 min group and ibuprofen group were subjected to prepare the endotoxin-induced fever model

through the intravenous lipopolysaccharide (200 ng/mL) from the ear marginal vein, 1 mL/kg. "Large Tui-pushing

Tianheshui" manipulation was performed on the middle of the left forelimb of the young rabbits 1.5 h after

modeling in the Large Tui-pushing Tianheshui 5 min group, for 5 minutes with a frequency of 50-100 times/min.

"Large Tui-pushing Tianheshui "manipulation was performed on the middle of the left forelimb of the young

rabbits 1.5 and 2.5 h after modeling in Large Tui -pushing Tianheshui 10 min group. The duration of each

session was 5 minutes, and the cumulative duration was 10 minutes. The frequency was 50 -100 times/min.

Ibuprofen group was given ibuprofen suspension (0.01 g/mL, 1 mL/kg) by gavage at 1.5 h after modeling. The

dynamic changes of body temperature of young rabbits after modeling were observed, and the time point when

body temperature dropped to normal was compared. The contents of 5 -HT and NE in hypothalamus were

determined by enzyme-linked immunoadsorption (ELISA). Results: The height of body temperature rise in Large

Tui -pushing Tianheshui 5 min group was significantly lower than that in model group at 2.0 -3.0 h after

modeling ( <0.01). The height of body temperature rise in Large Tui-pushing Tianheshui 10 min group was

lower than that of the model group at 1.5-3.5 h after modeling ( <0.05). The body temperature rise in ibuprofen

group was lower than that in the model group at 2.0-3.5 h and 5.0-5.5 h after modeling ( <0.01). The rise of

body temperature of feverish young rabbits in Large Tui-pushing Tianheshui 10 min group was significantly

lower than that in Large Tui-pushing Tianheshui 5 min group at 2.5-4.0 h after modeling ( <0.01). The body

temperature rise in ibuprofen group was lower than that in Large Tui-pushing Tianheshui 5 min group at 3.0-

4.0 h and 5.5-6.0 h after modeling ( <0.05). The temperature rise in ibuprofen group was lower than that in

Large Tui -pushing Tianheshui 10 min group at 5.5 -6.0 h after modeling ( <0.05). The Large Tui -pushing

Tianheshui 10 min group and ibuprofen group showed shorter antipyretic time than model group and Large Tui-

pushing Tianheshui 5 min group ( <0.01). The model group showed lower content of 5-HT in hypothalamus than

normal group ( <0.01), while higher content of NE than normal group ( <0.01). The Large Tui -pushing

Tianheshui 10 min group and ibuprofen group showed higher content of 5 -HT in hypothalamus than model

group ( <0.01), while lower content of NE than model group ( <0.01). There was no significant difference in the

contents of 5-HT and NE in hypothalamus between Large Tui-pushing Tianheshui 5 min group and model group

( >0.05). The Large Tui-pushing Tianheshui 10 min group and ibuprofen group showed higher content of 5-HT

in hypothalamus than Large Tui-pushing Tianheshui 5 min group, while lower content of NE than Large Tui-pushing

Tianheshui 5 min group ( <0.01). The ibuprofen group showed lower content of NE in hypothalamus than Large

Tui -pushing Tianheshui 10 min group ( <0.01). Conclusion: Large Tui -pushing Tianheshui has a significant

antipyretic effect on young rabbits with fever, and the superposition of operation time is positively correlated

with the therapeutic effect. Its antipyretic effect may be related to the regulation of the balance of 5-HT and

NE in the the hypothalamus.

[Keywords] fever; Large Tui-pushing Tianheshui; infantile massage; relation of dose-time-effect; 5-HT;

NE; rabbit
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推 天 河 水 ” “ 引 水 上 天 河 ” 等 。 其 中 “ 大 推 天 河 水 ” 作 为 湖 南 刘

氏 小 儿 推 拿 流 派 特 色 退 热 技 法 之 一 [9]， 操 作 独 特 ， 讲 究 手 到 气

到 ， 凉 透 起 效 。 “ 大 推 天 河 水 ” 临 床 主 要 用 于 治 疗 小 儿 高 热 、 实

热 之 证 [10]。

推 拿 临 证 重 视 “ 手 随 心 转 ， 法 从 手 出 ” ， 才 能 发 挥 “ 以 推 代

药 ” 的 作 用 ， 实 现 “ 手 到 病 除 ” 的 目 的 ； 其 中 “ 心 ” “ 法 ” 涉 及 的 关

键 要 素 是 推 拿 手 法 的 刺 激 量 如 操 作 时 间 、 频 率 等 ， 而 手 法 刺

激 量 通 常 与 临 床 疗 效 密 切 相 关 。 以 “ 天 河 水 ” 退 热 推 拿 为 例 ，

临 床 手 法 操 作 的 时 长 ， 主 要 以 医 者 个 人 临 床 经 验 为 参 考 依 据 ，

尚 缺 乏 统 一 操 作 标 准 。 目 前 文 献 报 道 关 于 “ 天 河 水 ” 退 热 手 法

的 操 作 时 间 标 准 不 一 [11]， 操 作 时 间 的 长 短 是 否 直 接 影 响 “ 天 河

水 ” 的 退 热 效 应 ， 尚 无 直 接 证 据 证 明 [12]。 本 团 队 预 实 验 研 究 发

现 ， 大 推 天 河 水 5 min 即 可 有 效 降 低 发 热 幼 兔 体 温 ， 但 叠 加 手

法 操 作 时 长 是 否 影 响 手 法 退 热 效 果 ， 尚 未 明 确 。 基 于 此 ， 本 团

队 以 流 派 核 心 退 热 技 术 “ 大 推 天 河 水 ” 为 干 预 手 法 ， 通 过 建 立

发 热 幼 兔 模 型 ， 以 观 察 “ 大 推 天 河 水 ” 的 不 同 操 作 时 长 对 发 热

幼 兔 体 温 的 影 响 ， 并 探 讨 其 可 能 的 解 热 机 制 ， 以 期 为 临 床 治

疗 小 儿 发 热 提 供 推 拿 手 法 的 量 效 参 考 依 据 。

1 材 料

1.1 实验动物与分组 40 只 50 日 龄 左 右 的 健 康 普 通 级 雄 性

新 西 兰 兔 ， 体 质 量 1.5耀2.0 kg， 购 自 北 京 维 通 利 华 实 验 动 物 技

术 有 限 公 司 ， 动 物 生 产 许 可 证 号 ： SCXK（ 京 ） 2019-0009， 饲 养

于 湖 南 中 医 药 大 学 实 验 动 物 中 心 。 动 物 饲 养 于 湿 度 （ 55依5） %，

温 度 （ 25依2） 益 ， 12 h 明 /12 h 暗 循 环 条 件 下 ， 自 由 饮 食 饮 水 。 动

物 实 验 经 湖 南 中 医 药 大 学 动 物 伦 理 委 员 会 批 准 （ LLBH-

201908120003） 。 所 有 动 物 适 应 性 饲 养 7 d ， 待 饮 食 、 饮 水 正 常

即 开 始 进 行 肛 温 适 应 性 测 定 ， 每 隔 30 min测 定 1次 ， 共 测 量 3次 ，

确 保 每 次 测 量 时 体 温 计 插 入 深 度 一 致 ， 每 次 测 量 时 长 不 低 于

5 min 。 取 3 次 体 温 的 平 均 值 作 为 基 础 体 温 。 选 取 40 只 体 温 波 动

在 38.5耀39.5 益之 间 ， 且 最 高 体 温 与 最 低 体 温 差 不 超 过 0.5 益 的

合 格 幼 兔 ， 随 机 分 为 5 组 ， 即 正 常 组 、 模 型 组 、 大 推 天 河 水 5 min

组 、 大 推 天 河 水 10 min 组 及 布 洛 芬 组 ， 每 组 8 只 。

1.2 主要试剂与仪器 大 肠 杆 菌 内 毒 素 （ 美 国 Sigma ， 批 号 ：

019M4009Y） ； 布 洛 芬 混 悬 液 （ 上 海 强 生 制 药 有 限 公 司 ， 批 号 ：

200823） ； 兔 5- 羟 色 胺 （ 5-hydroxytryptamine,5-HT） ELISA 试 剂

盒 （ 江 苏 菲 亚 生 物 科 技 有 限 公 司 ， 批 号 ： 201211R） ； 兔 去 甲 肾

上 腺 素 （ Norepinephrine ， NE） ELISA 试 剂 盒 （ 江 苏 菲 亚 生 物 科

技 有 限 公 司 ， 批 号 ： 201211R） ； 天 沐 兽 用 体 温 计 （ 九 江 鑫 康 医

用 仪 表 有 限 公 司 制 造 ， 型 号 ： ZL888） ； 电 子 天 平 （ 上 海 良 平 仪

器 仪 表 有 限 公 司 ， 型 号 ： AE1204） ； 微 量 高 速 离 心 机 （ 长 沙 湘 智

离 心 机 仪 器 有 限 公 司 ， 型 号 ： TG16W） ； 移 液 器 （ 德 国 艾 本 德 股

份 公 司 ， 型 号 ： 3120000054） ； 450 nm 波 长 全 自 动 酶 标 仪 （ 雷 杜

生 命 科 学 股 份 有 限 公 司 ， 型 号 ： RT-6100） ； 电 热 恒 温 培 养 箱

（ 一 恒 苏 净 科 学 仪 器 有 限 公 司 ， 型 号 ： DHP-9012） ； 洗 板 机 （ 拓

普 分 析 仪 器 有 限 责 任 公 司 ， 型 号 ： ZMX-988B） 。

2 方 法

2.1 造模前准备 所 有 动 物 先 适 应 性 喂 养 7 d ， 待 饮 食 、 饮 水

等 正 常 后 开 始 进 行 造 模 前 适 应 性 固 定 与 操 作 。 （ 1） 适 应 性 固

定 ： 在 造 模 前 3 d， 每 日 将 实 验 幼 兔 在 特 制 兔 架 上 仰 卧 位 适 应

性 固 定 1 h ； （ 2） 适 应 性 操 作 ： 在 造 模 前 1 d 对 幼 兔 左 前 肢 剃 毛 ，

蘸 取 与 室 温 相 同 的 清 水 ， 在 幼 兔 左 前 肢 掌 面 正 中 相 当 于 天 河

水 的 位 置 行 “ 大 推 天 河 水 ” 手 法 ， 频 率 为 50耀100 次 /min， 每 次 操

作 1 min ， 操 作 2 次 。 （ 3） 称 体 质 量 ： 在 造 模 当 天 ， 抓 取 幼 兔 进 行

体 质 量 测 定 ， 根 据 体 质 量 计 算 造 模 药 物 及 布 洛 芬 给 药 剂 量 。

2.2 模型制备 参 照 文 献 [13]， 以 无 热 源 0.9%氯 化 钠 溶 液 为 稀

释 液 ， 将 精 制 大 肠 杆 菌 内 毒 素 稀 释 成 质 量 浓 度 为 200 ng/mL的

溶 液 ， 模 型 组 、 大 推 天 河 水 5 min 组 、 大 推 天 河 水 10 min 组 及 布

洛 芬 组 幼 兔 均 经 兔 耳 缘 静 脉 注 射 大 肠 杆 菌 内 毒 素 溶 液

（ 1 mL/kg） ， 注 射 1 h 后 模 型 兔 体 温 上 升 高 度 （ 吟T） 与 正 常 组 比

较 ， 差 异 有 统 计 学 意 义 （ 约0.01） ， 造 模 成 功 [14]。

2.3 天河水定位 参 照 《 实 验 针 灸 学 》 [15]： 从 腕 横 纹 至 肘 横 纹 。

2.4 推拿方法 在 造 模 后 1.5 h 开 始 进 行 推 拿 干 预 ， 按 照 《 小

儿 推 拿 》 [16]中 大 推 天 河 水 的 手 法 操 作 要 点 ， 医 者 用 示 指 、 中 指

指 面 蘸 凉 水 自 内 劳 宫 穴 经 总 筋 穴 沿 天 河 水 向 上 直 推 至 洪 池

穴 ， 边 推 边 吹 气 ， 频 率 为 50耀100 次 /min ， 实 验 中 推 拿 操 作 由 同

一 名 实 验 人 员 进 行 。

2.5 各组干预方法 正 常 组 不 予 以 任 何 干 预 ， 相 同 条 件 下 测

量 肛 温 ； 模 型 组 在 造 模 成 功 后 不 予 以 任 何 干 预 ， 相 同 条 件 下

测 量 肛 温 ； 大 推 天 河 水 5 min 组 于 造 模 后 1.5 h 进 行 推 拿 干 预 ，

频 率 为 50耀100 次 /min ， 共 操 作 5 min ； 大 推 天 河 水 10 min 组 分 别

于 造 模 后 1.5 、 2.5 h 进 行 推 拿 干 预 ， 频 率 为 50耀100 次 /min， 每 次

操 作 5 min ， 共 操 作 10 min ； 布 洛 芬 组 在 造 模 后 1.5 h 予 布 洛 芬

混 悬 液 （ 0.01 g/mL） 灌 胃 ， 1 mL/kg 。 所 有 实 验 幼 兔 从 造 模 后 开

始 监 测 体 温 ， 每 隔 0.5 h测 量 1次 幼 兔 肛 温 ， 共 观 察 6 h 。

2.6 观察指标

2.6.1 体 温 上 升 高 度 造 模 后 每 0.5 h 测 量 1 次 幼 兔 肛 温 ， 观

察 幼 兔 发 热 的 时 相 并 计 算 体 温 上 升 高 度 吟T（ 吟T越 体 温 上 升

最 高 值 原基 础 体 温 ） ， 比 较 各 组 体 温 上 升 高 度 变 化 。

2.6.2 退 热 时 间 观 察 各 组 幼 兔 降 至 正 常 体 温 范 围 （ 38.5耀

39.5 益） 的 时 间 ， 比 较 各 组 体 温 恢 复 正 常 的 时 间 。

2.6.3 下 丘 脑 中 5-HT、 NE 含 量 动 态 体 温 测 量 完 毕 后 ， 各 组

幼 兔 利 用 空 气 栓 塞 法 致 死 ， 快 速 断 头 后 以 灰 结 节 和 视 交 叉 之

间 的 中 心 点 为 中 心 确 定 下 丘 脑 组 织 ， 取 下 丘 脑 组 织 ， 快 速 投

放 于 液 氮 中 ， 待 下 丘 脑 组 织 冰 冻 定 型 后 ， 转 移 至 -80 益 环 境 下

保 存 待 测 ， 所 有 动 物 取 材 完 毕 后 ， 待 标 本 融 化 ， 加 入 一 定 量 的

缓 冲 液 ， 将 标 本 充 分 匀 浆 。 以 3 000 r/min 离 心 15 min（ 离 心 半 径

为 13.5 cm） 。 收 集 上 清 液 ， 按 照 ELISA 试 剂 盒 说 明 书 中 步 骤 测

定 下 丘 脑 中 5-HT和 NE 的 含 量 。

2.7 统计学方法 采 用 SPSS 25.0 软 件 进 行 统 计 学 处 理 。 计 量

资 料 以 “ 均 数 依 标 准 差 “ （ x依s） 表 示 ， 对 所 有 数 据 进 行 正 态 性 检

验 及 方 差 齐 性 检 验 ， 体 温 上 升 高 度 值 数 据 不 符 合 正 态 分 布 、 方

差 齐 性 时 ， 采 用 广 义 估 计 方 程 分 析 ； 退 热 时 间 及 下 丘 脑 5-HT、

NE数 据 符 合 正 态 分 布 ， 采 用 单 因 素 方 差 分 析 ， 方 差 齐 时 ， 采 用

最 小 显 著 差 异 （ LSD） 法 进 行 组 间 两 两 比 较 ， 方 差 不 齐 则 采 用

ANOVA Tamhane's T2法 。 以 约0.05为 差 异 有 统 计 学 意 义 。

3 结 果

3.1 各组幼兔体温上升高度比较 广 义 估 计 方 程 分 析 结 果

显 示 。 （ 1） 组 间 比 较 ： Wald字2=211.997 ， =0.000 ， 表 明 不 同 组 别
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之 间 体 温 上 升 高 度 差 异 有 统 计 学 意 义 （ 约0.05） ； （ 2） 时 间 比 较 ：

Wald字2=425.484 ， =0.000 ， 表 明 不 同 时 间 点 之 间 体 温 上 升 高

度 差 异 有 统 计 学 意 义 （ 约0.05） ； （ 3） 交 互 效 应 ： 组 别 因 素 与 时

间 因 素 存 在 交 互 效 应 （ Wald字2=257.300 ， =0.000） ， 表 明 不 同

组 别 随 时 间 变 化 体 温 上 升 高 度 不 一 致 。 大 推 天 河 水 5 min 组 幼

兔 造 模 后 2.0~3.0 h的 体 温 上 升 高 度 明 显 低 于 模 型 组 （ 约0.01） ；

大 推 天 河 水 10 min 组 幼 兔 造 模 后 1.5~3.5 h 的 体 温 上 升 高 度 低

于 模 型 组 （ 约0.05 或 约0.01） ； 布 洛 芬 组 幼 兔 造 模 后 2.0~3.5 h、

5.0~5.5 h 的 体 温 上 升 高 度 低 于 模 型 组 （ 约0.01 或 约0.05） ； 大 推

天 河 水 10 min 组 幼 兔 在 造 模 后 2.5~4.0 h 的 体 温 上 升 高 度 低 于

大 推 天 河 水 5 min 组 （ 约0.01 或 约0.05） ； 布 洛 芬 组 幼 兔 在 造 模

后 3.0~4.0 h 、 5.5~6.0 h 的 体 温 上 升 高 度 低 于 大 推 天 河 水 5 min

组 （ 约0.01或 约0.05） ； 布 洛 芬 组 幼 兔 造 模 后 5.5~6.0 h的 体 温 上 升

高 度 低 于 大 推 天 河 水 10 min 组 （ 约0.01 或 约0.05） 。 （ 见 表 1耀2）

表 2 广义估计方程模型效应检验结果

参 数 Wald字2 自 由 度

截 距 1 748.565 1 0.000

组 别 211.997 4 0.000

时 间 425.484 11 0.000

组 别 伊时 间 257.300 44 0.000

模 型 组 幼 兔 体 温 上 升 高 度 在 造 模 后 1 h 显 著 高 于 正 常 组

（ 约0.01） ， 说 明 造 模 成 功 。 造 模 后 ， 模 型 组 幼 兔 体 温 明 显 升 高 ，

出 现 典 型 的 双 向 热 ， 发 热 第 一 个 高 峰 出 现 在 1.5 h 左 右 ， 第 二

个 高 峰 出 现 在 3.0 h 左 右 。 （ 见 表 1 、 图 1）

图 1 体温上升高度变化图

3.2 各组幼兔退热时间比较 大 推 天 河 水 10 min 组 及 布 洛

芬 组 幼 兔 退 热 时 间 短 于 模 型 组 （ 约0.01)； 大 推 天 河 水 5 min 组

幼 兔 退 热 时 间 与 模 型 组 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05)； 大

推 天 河 水 10 min组 及 布 洛 芬 组 幼 兔 退 热 时 间 短 于 大 推 天 河 水

5 min 组 （ 约0.01)； 大 推 天 河 水 10 min 组 幼 兔 退 热 时 间 与 布 洛

芬 组 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05)。 故 各 组 退 热 疗 效 ， 按

时 间 降 序 排 列 如 下 ： 大 推 天 河 水 10 min约布 洛 芬 组 约大 推 天 河 水

5 min 组 约模 型 组 。 （ 见 表 3）

表 3 各组发热幼兔退热时间比较 （x依s，min）

组 别 n 退 热 时 间

模 型 组 8 311.54依42.23

大 推 天 河 水 5 min 组 8 268.32依57.64

大 推 天 河 水 10 min 组 8 152.95依47.61a b

布 洛 芬 组 8 169.43依38.59a b

360.209

0.000

注：与模型组比较，a 约0.01；与大推天河水5 min组比较，

b 约0.01。

3.3 各组幼兔下丘脑5-HT、NE含量比较 模 型 组 幼 兔 下 丘

脑 中 5-HT 含 量 低 于 正 常 组 （ 约0.01)； 大 推 天 河 水 10 min 组 及

布 洛 芬 组 幼 兔 下 丘 脑 中 5-HT含 量 均 高 于 模 型 组 （ 约0.01） ； 大

推 天 河 水 5 min 组 幼 兔 下 丘 脑 5-HT 含 量 与 模 型 组 比 较 ， 差 异

无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05） ； 大 推 天 河 水 10 min 组 及 布 洛 芬 组 幼

兔 下 丘 脑 中 5-HT含 量 均 高 于 大 推 天 河 水 5 min 组 （ 约0.01） ； 大

推 天 河 水 10 min 组 幼 兔 下 丘 脑 中 5-HT含 量 与 布 洛 芬 组 比 较 ，

差 异 无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05） 。 （ 见 表 4）

表 4 各组幼兔下丘脑中 5-HT含量比较 （x依s， ng/mL）

组 别 n 5-HT

正 常 组 8 74.99依12.89

模 型 组 8 53.25依9.86a

大 推 天 河 水 5 min 组 8 60.65依7.15

大 推 天 河 水 10 min 组 8 82.58依13.79b c

布 洛 芬 组 8 92.37依14.25b c

14.310

0.000

注：与正常组比较，a 约0.01；与模型组比较，b 约0.01；与大

推天河水5 min比较，c 约0.01。

模 型 组 幼 兔 下 丘 脑 中 NE 含 量 高 于 正 常 组 （ 约0.01)； 大 推

天 河 水 10 min 组 及 布 洛 芬 组 幼 兔 下 丘 脑 中 NE 含 量 均 低 于 模

型 组 （ 约0.01） ； 大 推 天 河 水 5 min 组 幼 兔 下 丘 脑 中 NE 含 量 与 模

型 组 比 较 ， 差 异 无 统 计 学 意 义 （ 跃0.05） ； 大 推 天 河 水 10 min 组

表 1 各组幼兔体温上升高度（吟T）比较 （x依s，益）

组 别 n 0.5 h 1.0 h 1.5 h 2.0 h 2.5 h 3.0 h 3.5 h 4.0 h 4.5 h 5.0 h 5.5 h 6.0 h Wald字2

正 常 组 8 0.14依0.27 0.22依0.35 0.42依0.41 0.40依0.45 0.27依0.40 0.41依0.55 0.35依0.42 0.25依0.50 0.42依0.39 0.26依0.37 0.29依0.46 0.41依0.50 7.088 0.792

模 型 组 8 1.07依0.46a 1.35依0.34a 1.75依0.40a 1.58依0.48a 1.53依0.20a 1.60依0.20a 1.01依0.29a 0.67依0.51 0.50依0.30 0.82依0.45 0.52依0.31 0.23依0.43 246.594 0.000

大 推 天 河 水 5 min组 8 0.82依0.56 1.61依0.50 1.59依0.33 1.03依0.25b 1.17依0.35b 1.16依0.29b 0.94依0.41 0.78依0.45 0.47依0.40 0.48依0.56 0.34依0.56 0.49依0.56 94.758 0.000

大 推 天 河 水 10 min 组 8 0.93依0.23 1.22依0.37 1.41依0.32c 0.93依0.15b 0.54依0.40b d 0.51依0.34b d 0.38依0.27b d 0.31依0.38e 0.37依0.20 0.31依0.15b 0.34依0.22 0.37依0.23 228.727 0.000

布 洛 芬 组 8 1.26依0.40g 1.58依0.15f 1.45依0.27 1.08依0.40c 0.88依0.64b 0.75依0.42b e 0.36依0.40b d 0.35依0.23e 0.13依0.68 0.12依0.45b -0.14依0.49b e f 0.02依0.37e g 430.738 0.000

Wald字2 71.839 117.207 61.296 31.737 98.977 101.836 37.266 10.874 2.865 14.320 12.183 7.646

0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000 0.028 0.581 0.006 0.016 0.105

注：与正常组比较，a 约0援01；与模型组比较，b 约0援01，c 约0援05；与大推天河水5 min比较，d 约0援01，e 约0援05；与大推天河水10min

组比较，f 约0援01，g 约0援05。
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及 布 洛 芬 组 幼 兔 下 丘 脑 中 NE 含 量 均 低 于 大 推 天 河 水 5 min 组

（ 约0.01） ； 布 洛 芬 组 幼 兔 下 丘 脑 中 NE 含 量 低 于 大 推 天 河 水

10 min组 （ 约0.01） 。 （ 见 表 5）

表 5 各组幼兔下丘脑中 NE含量比较 （x依s， ng/mL）

组 别 n NE

正 常 组 8 86.35依10.65

模 型 组 8 106.24依13.37a

大 推 天 河 水 5 min 组 8 96.83依10.79

大 推 天 河 水 10 min组 8 74.99依13.00b c

布 洛 芬 组 8 55.91依7.99b c d

23.921

0.000

注：与正常组比较，a 约0.01；与模型组比较，b 约0.01；与大推

天河水5 min比较，c 约0.01；与大推天河水10 min比较，d 约0.01。

4 讨 论

发 热 是 指 机 体 在 各 种 致 热 原 的 作 用 下 ， 下 丘 脑 体 温 调 定

点 上 移 而 引 起 核 心 温 度 升 高 [17]。 发 热 主 要 由 致 热 原 引 起 。 内 毒

素 作 为 一 种 外 生 致 热 原 ， 经 静 脉 注 射 进 入 机 体 后 可 激 活 产 内

生 致 热 原 细 胞 ， 产 生 大 量 内 生 致 热 原 。 内 生 致 热 原 通 过 影 响

机 体 中 枢 单 胺 类 神 经 递 质 的 释 放 和 代 谢 ， 导 致 下 丘 脑 体 温 调

节 中 枢 功 能 紊 乱 ， 最 终 引 起 发 热 [18]。 内 毒 素 致 热 模 型 可 以 较 好

地 模 拟 发 热 ， 有 利 于 探 讨 推 拿 治 疗 小 儿 发 热 的 解 热 机 制 [19]。 故

本 实 验 选 取 出 生 50 d 的 幼 兔 ， 以 耳 缘 静 脉 注 射 内 毒 素 制 备 幼

兔 发 热 模 型 。 本 实 验 各 组 幼 兔 在 内 毒 素 注 射 后 1 h 内 体 温 均 显

著 升 高 ， 均 成 功 复 制 发 热 幼 兔 模 型 。

小 儿 推 拿 作 为 一 种 传 统 的 中 医 外 治 法 ， 临 床 疗 效 显 著 ，

但 临 床 治 疗 仍 缺 乏 规 范 的 手 法 操 作 标 准 ， 且 手 法 的 治 疗 量 主

要 依 靠 施 术 者 自 身 经 验 决 定 推 拿 手 法 类 别 、 力 度 、 频 率 及 时 间 [20]。

操 作 时 长 作 为 手 法 刺 激 量 的 基 本 要 素 ， 不 仅 是 推 拿 起 效 的 关

键 ， 也 是 建 立 推 拿 标 准 化 操 作 基 本 元 素 ， 故 对 手 法 刺 激 量 进

行 规 范 化 、 量 化 研 究 ， 有 利 于 操 作 者 控 制 手 法 质 量 ， 提 高 临 床

疗 效 ， 促 进 推 拿 标 准 化 进 程 [21]。 近 年 来 ， 关 于 推 拿 手 法 的 量 化

研 究 日 益 增 多 ， 但 多 数 推 拿 手 法 研 究 以 生 物 力 学 研 究 为 主 [22]，

而 忽 略 了 手 法 操 作 时 长 与 临 床 疗 效 的 关 系 。 在 早 期 推 拿 治 疗

时 间 的 探 讨 中 ， 有 学 者 认 为 手 法 要 在 体 内 产 生 多 种 生 理 、 生 化

或 物 理 效 应 ， 在 每 一 个 穴 位 的 操 作 时 间 需 要 维 持 2耀5 min[19]。

但 彭 筱 [23] 研 究 发 现 ， 单 独 操 作 清 天 河 水 、 退 六 腑 穴 5 min 左 右

并 无 显 著 退 热 效 果 ， 故 目 前 手 法 操 作 时 长 并 无 统 一 的 指 导 标

准 。 天 河 水 穴 是 小 儿 推 拿 中 常 用 的 退 热 穴 位 [24]， 临 床 及 实 验 研

究 均 已 证 实 该 穴 的 退 热 功 效 [25]。 基 于 天 河 水 退 热 手 法 的 临 床

疗 效 ， 本 研 究 针 对 刘 氏 小 儿 推 拿 流 派 特 色 退 热 技 法 之 一 “ 大

推 天 河 水 ” ， 开 展 手 法 量 效 研 究 ， 探 讨 可 产 生 最 佳 退 热 效 应 的

推 拿 时 长 。 本 实 验 从 体 温 上 升 高 度 和 退 热 时 间 两 方 面 进 行

比 较 ， 结 果 显 示 ， 大 推 天 河 水 5 min、 大 推 天 河 水 10 min 、 布 洛

芬 对 发 热 幼 兔 均 具 有 一 定 的 降 温 作 用 ， 但 大 推 天 河 水 10 min退

热 效 果 显 著 优 于 大 推 天 河 水 5 min ； 且 大 推 天 河 水 10 min 组 幼

兔 退 热 时 间 短 于 布 洛 芬 组 、 大 推 天 河 水 5 min 组 及 模 型 组 。

表 明 大 推 天 河 水 5 min 即 可 发 挥 退 热 效 应 ； 从 手 法 量 效 分 析 ，

大 推 天 河 水 10 min 组 的 退 热 效 果 更 为 显 著 ， 起 效 时 间 明 显 优

于 大 推 天 河 水 5min组 。

哺 乳 动 物 的 下 丘 脑 内 含 有 丰 富 的 单 胺 类 物 质 。 单 胺 类 神

经 递 质 作 为 温 度 敏 感 神 经 元 活 动 的 神 经 化 学 基 础 ， 参 与 机 体

体 温 调 节 [26]。 常 见 的 单 胺 类 神 经 递 质 主 要 有 5-HT和 NE 。 5-HT

作 为 中 枢 内 源 性 解 热 分 子 ， 可 抑 制 发 热 ， 而 NE 含 量 增 加 可 促

使 发 热 [27]， 故 5-HT和 NE的 动 态 平 衡 是 维 持 体 温 恒 定 的 关 键 [28]。

研 究 发 现 三 叶 青 提 取 物 可 有 效 调 节 体 温 调 节 中 枢 介 质 5-HT、

NE 的 含 量 ， 从 而 缓 解 大 鼠 的 发 热 症 状 [29]。 内 毒 素 等 致 热 源 通

过 影 响 中 枢 单 胺 类 神 经 递 质 的 含 量 ， 可 引 起 发 热 。 本 实 验 结

果 显 示 ， 大 推 天 河 水 10 min可 显 著 增 加 下 丘 脑 5-HT含 量 ， 降 低

NE含 量 ， 维 持 下 丘 脑 5-HT与 NE的 动 态 平 衡 。 这 与 现 已 证 实 的

体 温 调 节 的 单 胺 学 说 一 致 。 但 大 推 天 河 水 5min对 下 丘 脑 5-HT、 NE

的 调 控 作 用 并 不 明 显 ， 故 基 于 大 推 天 河 水 不 同 操 作 时 长 对 下

丘 脑 单 胺 类 神 经 递 质 的 调 节 差 异 ， 我 们 推 测 大 推 天 河 水 10 min

退 热 疗 效 更 为 显 著 的 原 因 与 其 调 控 下 丘 脑 5-HT、 NE 动 态 平

衡 相 关 。 有 研 究 [30]发 现 ， 兔 脑 室 内 注 入 5-HT可 引 起 体 温 下 降 ，

但 在 猫 、 狗 、 猴 等 动 物 脑 室 注 射 5-HT反 而 出 现 使 体 温 上 升 ， 这

种 因 动 物 种 属 差 异 引 起 的 神 经 递 质 差 异 至 今 仍 存 在 。 洪 倩

等 [31]研 究 发 现 ， 金 振 口 服 液 具 有 解 热 作 用 ， 能 降 低 酵 母 致 大 鼠

发 热 模 型 下 丘 脑 中 5-HT含 量 ， 升 高 下 丘 脑 中 NE含 量 。 本 实 验 结

果 表 明 ， 大 推 天 河 水 10 min组 幼 兔 下 丘 脑 中 5-HT含 量 高 于 模 型

组 （ 约0.01） ， NE 含 量 均 低 于 模 型 组 （ 约0.01） 。 由 此 可 知 ， 单 胺

类 神 经 递 质 的 表 达 差 异 可 能 与 动 物 种 属 密 切 相 关 ， 但 不 论 是

哪 一 种 递 质 升 高 或 降 低 ， 都 将 引 起 不 同 程 度 的 体 温 变 化 。

综 上 所 述 ， 大 推 天 河 水 5 min 、 大 推 天 河 水 10 min 与 布 洛

芬 对 内 毒 素 性 发 热 幼 兔 均 有 退 热 作 用 ， 但 大 推 天 河 水 10 min的

退 热 效 果 及 退 热 时 间 优 于 大 推 天 河 水 5 min 及 布 洛 芬 。 由 此 可

知 ， 大 推 天 河 水 操 作 时 长 的 叠 加 与 疗 效 密 切 相 关 ， 操 作 时 长

与 退 热 效 应 相 关 ， 即 增 加 推 拿 干 预 时 间 ， 退 热 效 应 明 显 提 高 ；

大 推 天 河 水 10 min 组 的 退 热 疗 效 可 能 与 调 控 下 丘 脑 5-HT 与

NE的 动 态 平 衡 相 关 。

本 研 究 的 不 足 在 于 ， 研 究 组 设 立 较 少 、 观 察 时 长 较 短 ， 只

涉 及 叠 加 量 效 对 比 而 未 对 等 量 手 法 操 作 及 手 法 操 作 频 率 进

行 量 效 比 较 ， 故 后 续 研 究 将 探 讨 大 推 天 河 水 等 量 手 法 操 作 及

手 法 操 作 频 率 与 其 疗 效 的 关 系 ， 以 期 为 临 床 运 用 刘 氏 小 儿 推

拿 “ 大 推 天 河 水 ” 手 法 治 疗 小 儿 发 热 提 供 可 参 考 的 量 效 依 据 。
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