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摘要 以正常大鼠为实验对象
,

观察单纯外用花椒毒内醋
,

结香甲素
,

连续给药 7 d
,

致骨髓细胞染色

体畸变率相应各达 2%及 0
.

2%
。

两者比较具显著性差异 ( 尸 < 0
.

0 1 )
。

结合 U V 一N 辐 照
,

给 药 1

周
,

花椒毒内醋组致染色体畸变率为 6
.

0%
,

结香甲素组为 1
.

0写 ( 尸 < 。
.

0 0 1 )
;

治疗 2 周 则分别

为 4
.

0写
、

2
.

0% ( 尸 < 0
.

05 ) 均呈显著性差异
。

实验表明在光化学疗法中
,

花椒毒 内醋外 搽有明

显的致诱变毒性
,

而结香甲素具有明显的抗诱变作用
。
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花椒毒内醋 (
x a nt h ot o ix n

) 作为光敏剂
,

配合长波紫外线用于光化学 疗法治疗银屑病

已为国际上公认的治疗方法之一
。

给药途径有二种
:
口服或局部病灶涂搽

。

本疗法 口服常见

副作用
,

为色素沉着
、

头晕
、

红斑
、

搔痒
、

恶心 以及长期应用有白内障和皮肤肿瘤的危险〔 ’ 一 3〕
。

其动物体内代谢已有报道
,

经胃肠道吸收
,

h1 后血药浓度可达高峰
,

生物半衰期为 6h
,

主要

分布在皮肤和肝脏
,

尤 以皮肤 分布最多〔` 〕,

而有关外用花椒毒内酷配合 紫 外光 辐照下能否

导致诱变
,

尚未见报道
。

在初步临床观察 中
,

发现结香甲素 + U V 一 N光化学疗法治 疗银屑病

有一定疗效
,

并有色素沉着
、

红斑等副作用
。

本实验 比较花椒毒内醋和结香 甲 素 ( u m b e -

ill f e r o

ne ) 在结合紫外光辐照下
,

对正常大鼠骨髓细胞染色体致畸的影响
。

1 材料

药品
:

花椒毒 内醋 ( 漂阳制药厂 )
。

结香甲素由本室提取
。

动物
:

健康大 鼠体重 120 一 2 00 9
,

雌雄各半
,

由本院动物室提供
。

仪器
:

U V 一 N 光治疗仪 ( 沙洲医疗仪器厂 )
。

2 方法和结果

2
.

1 单纯用药外搽对正常大鼠骨髓细胞微核的影响
:

取大鼠 36 只
,

雌雄各半
,

随机分成 6组
,

即。
.

5 %花椒毒内酷组
, 0

.

5%结香 甲素组
,

空白溶剂组 ( 对照组 )
。

每种药物组分 设 1周 给

药组和 2周给药组
,

每组动物均剃去背毛
,

按一般实验动物喂养
。

每 日搽药 1 次 ; 2周给药组均

在第 9天再度剃毛 1次
。

实验结束后第 2天
,

腹腔注射秋水仙碱 ( 4 m g / k g )
, 3 h后 颈 椎 脱位

法处死
,

取骨髓按常规制片
,

G ie m sa 染色
,

油镜下计数有核细胞的微核千分率
,

结果 见 表

1
。

各用药组与相应对照组比较 ( 尸> 0
.

0 5 )
,

均无显著性差异
。

2
.

2 单纯用药外搽对正常大鼠骨髓细胞染色体结构畸变率的影响
:

取上述各组实验 动 物骨

髓样本
,

G ie m s a 染色后
,

油镜 观察每只大 鼠的 100 个骨髓细胞
,

计其染 色体畸变细胞数
,

结

果 见表 2
。

结香 甲素组骨髓细胞染色体畸变数与相应给药的空白溶剂组比较均无显著性 差 异

( 尸 > 〕
.

0 5 )
。

而花椒毒内醋组给药 d7 者与空白溶剂组比较具极显著性差别 ( 尸 < 。
.

0 1 )
,

但 2周给药组两者恰无显著差别 ( 尸 < 。
.

0 2 )
。

2
.

3 外搽药物结合 U V 一N 辐照组对大鼠骨髓细胞染色体结构畸变的影响
:

取健康大 鼠 72 只
,

随机分成 12 组
,

即溶剂组
、

二 甲亚讽组 ( D M SO )
、

生理盐水组
、

。
.

5 %结香甲素组
、

0
.

5 %

.
A d d r e s s :

L i J i a r o n g
,

G u i l i n M e d i e a l C o l l e g e ,
G u i l i n
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裹 1 单纯药物外搽对大真骨肠细胞橄核的影响

给药天数 动物数
组 别 有核细胞微核率 (% )

( d ) (只 )

表 2 单纯药物外搽对大鼻骨髓细胞染色休

结构畸变率的影响

O
。
5 %

结香甲素组

0
。

5%

花椒毒内醋组

动物数 给药天数 观察细 畸变细 畸 变率
组 别

(只 ) ( d ) 胞 数 胞 数 (% )

空白溶 剂组

0
。

72 士 0
。

1 9

0
。

8 3 士 0
。

1 0

0
。

7 9 士 0
。

0 3 2

0
。

8 3 土 0 。 0 3 2

0
。
71 士 0

。
0 9 4

0
。 6 1士 0

。

0 7 8

结香 甲素
一D M 5 0 组

、
。

.

5 % 花 椒 毒 内 酷
-

D M SO 组
。

每组中分别设 1周给药组 和 2 周给

空 白溶剂组

0
.

5 % 花椒
令

毒内醋组

0
。

5 %
今

结香甲素组

7

l 4

7

l 4

7

1 4

2

5

12

2 7

l

2

。

3 3

。

8 3

:::
3

晓廿né八“nùnn606060606060

X

二
以空 白溶 剂作溶媒

药组
。

每只动物均剃去背毛
, 2周给药组均于给药第 9天再度剃毛 1次

。

每 日搽药 1次后
,

于 1 s m in

内给予U V 一 N光照治疗
。

( 动物处于灯光垂直下部置固定笼内
,

距 离为 l o oc m
,

辐 照 光 量

0
.

9 19 ) / e m Z ·

m i n
) 辐照时间每次按 l

、
2

、

3
、

s m i n 递增到 s m i n 后
,

每天维持 s m i n
辐 照 时 间

,

实验结束后第 2天
,

腹腔注射秋水仙碱 ( 4m g / k g )
,

3 h后颈椎脱位法处死
,

取 骨 髓 制 片
,

按前法染色观察染色体结构畸变率
,

结果见表 3
。 a

) 单纯溶剂 + U V 一 N 辐 照 造成不 同 的骨

髓细胞染色体畸变率
,

藉 R )、 C表的
x “

一检验处理表明单纯溶剂与 1周给药组之间有 极显 著差

别 ( 尸 < 0
.

00 1 ,

其中以二 甲亚讽组为最低畸变率
,

而与 2周给药组之间的差别无显著 性 意义

( P > 0
.

0 5 )
。

b ) 比较花椒毒内醋与结香 甲素 2组均以

D M S O为溶剂的染色体畸变细 胞数 ( x Z一
检

验 )
。

1周给药组 2药物之间有着极为显著的差

别 (尸 < 0
.

0 0 1 )
,

而 2周给药组两者也有 显著

意义 (尸 < 0
.

05 )
。

结果表示结香甲素致骨髓

细胞染色体诱变率 明显低于花椒毒内醋
。

C
) 藉 R x C表的妒一检验结香甲素 D M -

5 0 组
、

结香 甲素组
、

空白溶剂 组
、

二 甲亚

枫组实验数据
、

4组间有着极显著 的 总体差

异 ( 尸 < 0
.

00 1 )
,

其中0
.

5 %结香甲素 D M -

5 0 组在结合紫外光辐照下致诱变率为最低
。

3 讨论

为了排除紫外光辐照的影响
,

先作了单

纯药物外搽对正常大鼠骨髓细胞的影 响
。

实

验证实
:

花椒毒 内隋外搽 以染色体畸变率为

指标时有显著的致诱变作用
,

但对大 鼠骨髓

细胞微核未见引起增加或减少
。

此属初次极道
。

表 3 药物 + U V一 N对大鼻骨份细 胞染色体

结构畸变率的影晌

组别
动物数

( 只 )

给药
天 数
( d )

观察

细月包数

畸变

细袍数

畸变率

(% )

空 白容剂组

二甲亚讽组

生理盐水组

O
。

5 %

结香甲素组

0
.

5% 结香

甲素
一

M D SO组

“ .

“ %声椒毒
内醋

一

M D S O组

6 0 0 2 7 4
。

5

6 0 0 1 8 3
。

0

6 0 0 1 0
。

1 6

6 0 0 1 1 1
。

8

6 0 0 1 9 3
。

L

6 0 0 1 8 3
。

0

6 0 0 9 1
。

5

6 0 0 1 4 2
。

3

6 0 0 6 1
.

0

6 0 0 12 2
。

0

6 0 0 3 6 6
。

0

6 0 0 2 4 4
。

0

7
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检验

作为助溶剂选择
、

二甲亚枫和空白溶剂 ( P EG 为主的混合溶剂 ) 均可解决 药 物 制剂溶

解度 间题
。

但 D M SO 具异常臭 味
,

尤在光辐照时
,

挥发更甚
,

更主要其有致白内障的副 作

用
。

由此设置 3 组溶剂在 U v 一 N 辐 照下 的 实验观察
。

比较单纯空白溶剂外搽和结合 U v 一N

( 下转 第91 页 )

.

7 8
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随音食品开发及药用量的增加和出口的需要
,

慧该种植面积逐年增大
,

为更好发挥这一

古老粮药兼用作物的潜力
,

应进一步加强有关生理生化
、

遗传等方面的研究
,

培育出一批高

产
、

矮杆
、

优质
、

抗病虫的优良品种
。
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辐照空白溶剂外用致骨髓细胞染色体畸变的影响
,

两者有 显 著 性 差异 ( 尸 < 0
.

0 1 )
。

生理

盐水也类同
。

唯二甲亚枫能显著地降低 U V 一 N 辐照致染色体畸变的影 响
。

提 示在光化学疗

法中
,
D M SO 为优选的助溶剂

。

经统计学处理比较了结合U V 一
N辐照下花椒毒内醋 一 D M SO

畸变率为 6
.

0 % ( 4
.

0% ) 与结香甲素
一 D M s O畸变率 1

.

0 % ( 2
.

0 % ) 具高度显 著性差别 ,

证实了花椒毒内醋在结合紫外光辐照下外用有显著的致畸毒性
,

供临床应用体外花椒毒内醋

光化疗治疗银屑病
,

皮肤 T 细胞淋巴瘤时注意
。

并进一步在整体动物体上证实了O ht a 等报道

的结香甲素具有因紫外光辐照致大 肠 杆菌诱变的抗诱变活性 〔“ 〕 ,

为今后进一 步 研究结香甲

素治疗银屑病的光化学疗法提供参考
。
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