
= = arug=bvaluation=oesearch= =第 QM卷=第 NM期= = OMNT年 NM月=

= = = = = =

•=NQOQ=•=

广西地不容总生物碱体内抗炎镇痛作用研究=
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摘  要：目的= =研究广西地不容 ptephania kwangsiensis总生物碱（qAop）的体内镇痛抗炎作用。方法= =清洁级昆明种小鼠

按性别、体质量分层随机分为 R组：对照组（等体积蒸馏水），qAop低、中、高剂量（MKNR、MKOM、MKOR=gLkg）组，阿司匹

林（阳性对照，MKO=gLkg）组。采用福尔马林致痛法、热水致小鼠缩尾法，观察 qAop的镇痛作用；采用小鼠棉球肉芽肿法、

蛋清致小鼠足肿胀法，观察其抗炎作用。结果= =与对照组比较，高、中、低剂量 qAop均可显著降低福尔马林致痛小鼠的疼

痛强度，减少小鼠舔后足时间；显著延长热水所致的小鼠缩尾时间；显著减少棉球肉芽组织增生模型中小鼠肉芽肿质量；对

蛋清引起的小鼠足肿胀发挥显著抑制作用；且均呈剂量相关性。结论= = qAop具有显著的镇痛抗炎作用。=
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广西地不容 ptephania kwangsiensis属防己科千

金藤属多年生草质落叶藤本植物xNz，主要产于广西

西北至西南部，生于石灰岩地区的山地灌丛，是广

西壮族等少数民族民间常用草药，主要含有延胡索

乙素xOJPz等生物碱成分，具有清热解毒、利湿、止痛

的功效xQz，临床用于胃痛、腹痛、急性胃肠炎、风

湿性关节炎等的治疗。现有资料对广西地不容的研

究主要集中在化学成分、有效成分的分离鉴定以及

种属资源方面，关于其镇痛抗炎作用的研究较少，

本实验采用不同模型，对广西地不容总生物碱

（qAop）的镇痛抗炎作用进行初步探讨。=
N= =材料=
NKN= =药物与主要试剂=

广西地不容块根，购自广西玉林市药材市场，

经桂林医学院附属医院蔡小玲主任中药师鉴定，鉴

定结果为广西地不容 ptephania kwangsiensis 的干燥

块根；阿司匹林肠溶片（湖南亚大制药有限公司，

批号 OMNSMQMN，规格 RM=mgL片）；福尔马林（西陇=
= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = =
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化工股份有限公司，分析纯，批号 NRNNNMO）；水合

氯醛（国药集团化学试剂有限公司，分析纯，批号

PMMPTNR）；VRB乙醇、无水乙醇均为分析纯。=
NKO= =实验动物=

清洁级昆明种小鼠，雌雄各半，体质量 NU～OO=g，
购自桂林医学院实验动物中心，实验动物生产许可证

号 pCuh（桂）OMNPJMMMN。饲养环境温度（OO±O）℃、

环境湿度（RR±R）B，保持室内自然通风，自由饮

食、饮水，清洁级医学实验动物环境设施由桂林医

学院实验动物中心提供。=
NKP= =主要仪器=

obJROAA 型旋转蒸发仪、pewJⅢ型循环水真

空泵（上海亚荣生化仪器厂）；_ORMMJdJjq型超声

波清洗器（上海必能信超声有限公司）；aq系列电

子天平（常熟市佳衡天平仪器有限公司）；恒温水浴

锅（金坛市恒丰仪器厂）。=
O= =方法=
OKN= =供试品溶液的制备=

广西地不容块根干燥后粉碎，精密称定粉末 RM=
g，放入 RMM=mi圆底烧瓶中，加入 PRM=mi=ée值为

Q～R（P= mçlLi 的硫酸）的 TRB乙醇，在室温下浸

泡 N=h，先超声提取 PM=mán，再加热回流 N=h，抽滤

得滤液浓缩至无醇味，共回流 O次，合并 O次滤液，

减压浓缩至膏状，浸膏 QM= ℃下真空干燥即得

qAop，生物碱含量为 VKRBxRz。精密称取 qAop 适

量，加蒸馏水分别制成低、中、高剂量（NR、OM、
OR=mgLmi）组的供试品溶液。=
OKO= =阳性药溶液的制备=

取阿司匹林片 NM片，精密称定，研细。精密称

取适量粉末（相当于阿司匹林 OMM=mg），置 NM=mi
容量瓶中，加蒸馏水溶解并稀释至刻度，即得质量

浓度约为 OM=mgLmi的阿司匹林药液。=
OKP= =镇痛活性实验=
OKPKN= =福尔马林致痛实验xSJTz= =取小鼠 RM 只，雌雄

各半，按性别、体质量分层随机分为 R组：对照组

（等体积蒸馏水）、qAop低、中、高剂量（MKNR、MKOM、
MKOR=gLkg，剂量根据前期研究结果xRz调整设置）组，

阿司匹林（阳性对照，MKO=gLkg）组，每天 ág给药 N
次，连续 P=d。末次给药 MKR=h后，于各组小鼠右后

足底 sc= RB的福尔马林 MKMO= mi，观察小鼠足部反

应，分别记录第 f时相（M～NM=mán）和第 ff时相（NM～
PM=mán）的累计舔足时间，计算疼痛抑制率。=

疼痛抑制率＝（对照组舔足时间－给药组舔足时间）L

对照组舔足时间=

OKPKO= = 热水缩尾实验 xUz= = 将小鼠尾下部垂直浸入

RM=℃恒温水浴锅中，浸入长度为 P= cm，记录自尾

部放入热水中至尾回缩出水面的时间，即缩尾潜伏

期为痛阈值。小鼠痛阈值以＞R=s、＜PM=s视为痛阈

合格小鼠（测定 O次，间隔 R=mán，取平均值）。取

痛阈合格的小鼠 RM只，雌雄各半，按性别、体质量

分层随机分为 R 组，每组 NM 只，分组给药方法同

“OKOKN”项。末次给药前和给药 MKR=h后，分别测定痛

阈值。测甩尾时间以 PM=s为限，超过 PM=s以 PM=s计。=
OKQ= =抗炎活性试验=
OKQKN= =小鼠棉球肉芽肿实验xVJNMz= =取小鼠 RM只，雌

雄各半，分组同“OKOKN”项。水合氯醛 áé麻醉小鼠，

于小鼠腹股沟皮下植入消毒棉球 NM= mg，术后次日

开始给药，每天 ág给药 N次，连续 T= d。末次给药

OQ=h后，处死小鼠，取出棉球及肉芽组织，置于SM=℃
恒温干燥，称质量，按以下公式计算肉芽肿净质量

（△m）及肉芽肿增生抑制率（f）。=
△m＝干燥后棉球肉芽肿质量－原棉球质量=

f＝（△m 对照组－△m 给药组）L△m 对照组=

OKQKO= =蛋清致小鼠足肿胀实验xNNz= =取小鼠 RM 只，

雌雄各半，分组同“OKOKN”项，每天 ág给药 N次，

连续 R=d。末次给药 MKR=h后，于各组小鼠左后足

跖部 sc=NMB的鸡蛋清 MKN=mi，致炎 Q=h后，处死

小鼠，于踝关节切下两后肢，称质量，计算肿胀

度和肿胀率。=
肿胀度＝左后足跖质量－右后足跖质量=

肿胀率＝（左后足跖质量－右后足趾质量）L右后足跖

质量=

OKR= =统计方法=
数据的统计分析采用 pmpp= NTKM软件，结果以

=sx ± 表示，以单因素方差分析对多组数据进行比

较，组间比较采用 t检验。=
P= =结果=
PKN= =福尔马林致痛实验=

qAop对福尔马林致痛的镇痛作用结果见表 N。
给药后，与对照组比较，阿司匹林、qAop低、中、

高剂量组的 f、ff时相小鼠累计舔足时间均显著减少

（m＜MKMN、MKMMN）。随着 qAop 剂量的增加，小鼠

舔足时间减少，疼痛抑制率增加。提示 qAop具有

较好的镇痛效果，且呈剂量相关性。=
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表 N= = qAop对福尔马林致小鼠疼痛反应的影响( x±sI=n=Z=NM)=
qable=N= = bffects=of=qAop=on=formaldehyde=induced=pain=test=in=mice=E x±sI=n=Z=NMF=

组别= 剂量/Eg·kg−NF= 第Ⅰ时相舔足时间Ls= 疼痛抑制率LB= 第Ⅱ时相舔足时间Ls= 疼痛抑制率LB=
对照= －= NQOKMM±QRKQT= －= PSMKMM±NNNKQT= －=
阿司匹林= MKOM= RTKMM±NRKRRGG= SVKSU= NQUKMM±OPKMPGG= SQKOM=
qAop= MKNR= VPKMM±ONKUVG= QTKNO= OSMKPP±OQKVPG= QQKQN=

= MKOM= STKMM±OMKTRGG= SVKTS= NRUKPP±NUKUVGG= SSKNV=
= MKOR= RNKMM±NTKUNGG= TOKSQ= NQMKMM±NQKVNGG= TMKMQ=

与对照组比较：Gm＜MKMN= = GGm＜MKMMN=
Gm Y=MKMN= = GGm Y=MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

PKO= =热水缩尾实验=
qAop 的低、中、高剂量均能显著提高小鼠热

刺激体表的痛阈，延长其缩尾时间，且呈剂量相关

性，与对照组比较差异显著（m＜MKMN、MKMMN）。结

果见表 O。=

表 O= = qAop对小鼠热水缩尾反应的影响( x±sI=n=Z=NM)=
qable= O= = bffects= of= qAop= on= tailJimmersion= response=
induced=by=hot=water=in=mice=E x±sI=n=Z=NMF=

组别 
剂量L=
Eg·kg−NF 

痛阈值Ls 
末次给药前 药后 MKR=h=

对照= －= = VKOM±NKMM= NNKMM±NKSM=
阿司匹林= MKOM= NNKMM±NKQM= NTKTM±QKOMGG=
qAop= MKNR= NMKUM±NKOM= NRKQM±OKSMG=

= MKOM= NMKVM±NKPM= NTKVM±QKQMGG=
= MKOR= NMKVM±NKOM= NUKUM±QKUMGG=

与对照组比较：Gm＜MKMN= = GGm＜MKMMN=
Gm Y=MKMN= = GGm Y=MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

PKP= =小鼠棉球肉芽肿实验=
与对照组比较，qAop 各剂量组均能显著减少

小鼠肉芽肿质量（m＜MKMN、MKMMN），其中中、高剂

具有极显著性差异（m＜MKMMN）。提示 qAop具有抗

炎作用，且呈剂量相关性，结果见表 P。=

表 P= = qAop 对棉球诱导小鼠肉芽组织增生的影响( x±sI=
n=Z=NM)=
qable= P= = bffects= of=qAop=on=mice= granuloma= hyperplasia=
E x±sI=n=Z=NMF=

组别= 剂量L=Eg·kg−NF= △mLmg= fLB=
对照= －= QMKMO±OKMV= －=
阿司匹林= MKOM= OSKTM±OKROGG= OVKPO=
qAop= MKNR= OVKRU±OKPQG= OSKMT=
= MKOM= OPKSO±NKRNGG= QMKVU=
= MKOR= OMKOT±OKORGG= QVKPR=

与对照组比较：Gm＜MKMN= = GGm＜MKMMN=
Gm Y=MKMN= = GGm Y=MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

PKQ= =蛋清致小鼠足肿胀实验=
与对照组比较，qAop 低、中、高剂量组小鼠

足肿胀度显著减轻（m＜MKMN、MKMMN），抗炎效果呈

剂量相关性，结果见表 Q。=

表 Q= = qAop对蛋清致小鼠足肿胀的影响( x±sI=n=Z=NM)=
qable=Q= = bffects= of=qAop=on=paw= swelling= induced=by= egg=
white=in=mice=E x±sI=n=Z=NMF=

组别= 剂量LEg·kg−NF= 肿胀度Lmg= 抑制率LB=
对照= －= SUKOM±NRKQP= －=
阿司匹林= MKOM= QPKRM±NQKVVGG= PSKOO=
qAop= MKNR= QSKNM±NSKSUG= POKQM=
= MKOM= PTKSM±NPKPUGG= QQKUT=
= MKOR= PQKMM±NQKVMGG= RMKNR=

与对照组比较：Gm＜MKMN= = GGm＜MKMMN=
Gm Y=MKMN= = GGm Y=MKMMN=vs=cçnírçl=grçìé=

Q= =讨论=
福尔马林致痛模型模拟的是急性组织损伤所致

的持续性疼痛，其特点是，引起的疼痛分为两个时

相，f相是由于直接刺激外周神经末梢所致，ff相则

主要为炎症介质的产生、释放引起，小鼠右后足跖

sc福尔马林 M～NM=mán为第 f相反应（早期相），NM～
PM= mán为第 ff相反应（晚期相）。解热镇痛抗炎药

如阿司匹林能抑制 ff相反应，选择阿司匹林为阳性

对照药可以初步了解实验药物的作用机制xNOz。研究

发现，qAop对第 f时相和第 ff时相疼痛均有抑制

作用，且在福尔马林致痛实验中 qAop的高剂量组

第 f时相抑制率为TOKSB，第 ff时相抑制率为TMKMB，

均高于阿司匹林组，提示 qAop可以抑制继发的炎

性反应所致疼痛，又能抑制外周神经末梢作用而减

轻疼痛。=
热水缩尾实验是一种常用的热刺激致痛模型，

结果表明，qAop 的高、中、低剂量均能显著抑制

热水所致的小鼠缩尾反应，明显延长小鼠的缩尾潜
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伏期，表明 qAop具有一定的镇痛作用。=
炎症反应是机体对各种损伤刺激所表现的以防

御为主的免疫应答反应，是多细胞、多因子共同参

与的过程，其中炎性渗出、组织肿胀是炎症早期的

重要指标。本实验采取小鼠棉球肉芽肿实验及蛋清

致小鼠足肿胀进行炎症实验，在棉球肉芽肿实验中，

qAop 高、中、低剂量组均对炎症造成的纤维组织

增生有抑制作用；在蛋清致小鼠足肿胀实验中，对

早期的渗出和肿胀有明显的拮抗作用。=
综上所述，高、中、低剂量 qAop均可延长小

鼠的痛阈值、抑制热水所致的缩尾反应，亦可抑制

棉球诱导的小鼠肉芽组织增生，减轻蛋清致小鼠足

肿胀度，对急性、慢性不同阶段的炎症反应均有显

著抑制作用，且呈剂量相关性。实验通过对 qAop
镇痛抗炎效果的研究，证明其具有很好的药用价值，

为广西地不容的药学研究提供参考，对于 qAop抗
炎镇痛的物质基础和作用机制有待深入研究。=
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