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摘 要 以瓜萎
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冤丝子
、
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车前 子
、

覆盆子
、

益

母草
、

泽兰
、

麦冬
、

当归 组成 的中药复方
,

其水提剂 n
.

2 7
,
5

.

64
,
2

.

82 9 / k g 与雷公藤 多昔合 用给大

鼠 19
,
3 个剂量均能 不同程度地纠正雷公藤多昔所致 的大 鼠动情周期异常

、

子宫重量减轻及子宫肌

层变薄
,

光镜 下各试验组卵 巢均无 明显改变
。

关镶词 中药复方 雷公藤多昔 毒性 对抗

雷公藤多昔 ( m u l t i
一
g l y e o s id e s o f T

r

lyP
-

e卿 g i u m w i之fo dr i i H o o k
.

f
. ,

G T W ) 用于 治

疗各种自身免疫性疾病 (如类风湿性关节炎 )

疗效显著
,

但在治疗疾病的同时出现 口干
、

便

秘 (或腹泻 )
、

胃部不适
、

女性 月经紊乱 或闭

经
、

男性精子减少甚至消失等副作用
,

且长期

服用可致某些重要脏器 的损害
,

影 响了它 的

广泛应用和相关疾病的治疗
。

我们 自拟
“
五子

四物瓜石汤
”
加减与雷公藤多昔合用

,

对抗它

导致的大鼠动情周期异常
、

精子减少及 消化

系统不良反应
,

保护重要脏器
,

而不影响其抗

炎免疫作 用
,

进 而 达 到 扬 G T W 之 长
,

克

G TW 之短的 目的
。

我们观察 了 中药复方对

抗雷公藤多昔对雌性大鼠动情周期及生殖器

官的影响
。

1 材料

1
.

1 药物
:

雷公藤多昔 (1 0 m g /片 )
,

上海 医

科大学红旗制药厂产
,

批号
:

96 01 01
。

中药瓜

萎
、

石解
、

白芍
、

川芍
、

生地
、

元参
、

牛膝
、

五味

子
、

芜丝子
、

拘祀子
、

车前子
、

覆盆子
、

益母草
、

泽兰
、

麦冬
、

当归均购 自大连市药材公司
。

1
.

2 中药复方水提剂 + G T W
:

中药复方水

提剂大
、

中
、

小剂量为 1 1
.

2 7
,

5
.

6 4
,

2
.

8 2 9 生

药 / k g
,

分别浓缩至 10 m L k/ g 生药液体量
,

并在其中加人与 G T W 组等量的 G T W 制成

悬液
,

冰箱保存备用
。

1
.

3 仪器
:
B H

一

O L Y M P U S 生物显微镜
,

日

本产 ; 5 0 5
一

E 欧 波 同低 温冷 冻切 片机
,

日本

产 ; B H 2
.

2
一

P M
一

10 A D
一

C
.

35 A D 摄影生物显

微镜
,

日本产
。

1
.

4 动物
:
S D 雌 性大 鼠

、

一级
,

体重 19 0 ~

2 5 0 9
,

购 自大连医科大学实验动物 中心
。

2 方法与结果

2
.

1 对大 鼠动情周期 的影响 l[, 幻
:

雌性健康

的 S D 纯 系大 鼠 8 0 只
,

每 天 1 6 : 0 0 一 1 8 : 0 0

进行阴道细胞学检查
,

连续观察两个动情周

期
,

选择周期 4一 s d 的大 鼠 60 只为实验对

象
。

实验分 6 组
,

每组 10 只
,

以 30 m g / k g 的

G T W 为 阳性对 照组
,

大剂量复方 中药为阴

性对照组
,

蒸馏水为正常对照组
,

大剂量复方

中药 + G T W
、

中剂量复方中药十 G T W
、

小剂

量复方 中药十 G T W 为治疗组
,

每组每天 19

给药 1 次
,

每周称体重调节给药量
。

给药后观

察动物的活动情况
、

毛色
、

便性状
、

食欲等
,

连

A d d r e
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研室副教授
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L i a n g W e n b o ,

M e d i e a l D e p a r tm e n t o f D a l ia n U n i v e r s i t y
,
D a li a n

男
,

1 98 4 年毕业于吉林 医学院
,

1 9 9 5 年毕业于延边 医学 院
,

获医学 硕士学位
,

现为大连大学基础医学部药理教
研究方向为抗炎免疫药理

,

先后主持了
“
中药复方对抗雷公藤多曹毒性的研究

”
和

“
复方雷公鑫多昔的研究

”
项

目
,

其中
“

复方雷公藤多普的研究
”
作为大连市科委项 目已通 过成 果鉴定

。
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续给药 3 个月
,

实验结束前 10 d 进行阴道涂

片
、

作细胞学检查
,

观察动情周期 (表 1 )
。

结

表 1 对大限动情周期的影晌

组别
动物

(只 )

剂里

( / k g )

动情周期在 4

~ s d 动物数

ó匕000甘中药复方 + G T W

G T W

阴性对 照

正 常对 照

1 0

1 0

l 0

1 0

1 0

l 0

11
.

2 7 9 + 3 0 m g

5
.

64 9 + 3 0 m g

2
.

82 9 + 3 0 m g

3 0 m g

1 1
.

2 7 9 10

10

果 G T W 组大鼠动情周期大多缺失
、

不完整
、

延长 (8 ~ 10 d )
,

而各治疗组动情周期完整
,

且大多仍维持在 4 ~ s d
,

尤其中
、

小剂量中药

复方 + G T W 组效果佳
。

说 明 G T W 所致的

大 鼠动情周期异常
,

以 适量 的该复方 中药与

其配伍应用是可以 纠正的
。

2
.

2 对大 鼠子宫和卵巢重量的影响
:

实验结

束时称体重
,

尔后处死大 鼠
,

立即摘取双侧卵

巢
、

子宫
,

用滤纸吸干
,

以分析天平称重
,

以其

重量指数判断中药复方对抗雷公藤多昔毒性

的作用
。

结果 G T W 组子宫重量明显下降
,

与

正常对照组 间比较有显著性差异
,

而各剂量

中药复 方十 G T W 组子宫重量无明显变化
,

均明显重于 G T W 组
,

说 明中药复方能够纠

正 G T W 所致的子宫重量下降
。

卵巢重量各

组间无显著性差异
,

见表 2
。

.2 3 对大 鼠子宫及卵巢病理改变的影响阁
:

表 2 对大鼠子宫和卯撰皿 , 的影响任+ s)

组别
动物

(只 )

剂量

( /k g )

子宫

( m g / 10 0 9 )

卵巢

( m g / 1 0 0 9 )

中药复方 + G TW

G T W

阴性对照

正 常对 照

1 0

1 0

l 0

10

l 0

10

1 1
.

2 7 9+ 3 0 n l g 1 3 0
.

5 9士 2 1
.

2 2△

5
.

6 4 9十 3 0 m g 1 3 9
.

3 0士 1 9
.

8 7△

2
,

8 2 9 + 3 0 m g 1 5 2
,

7 9士 2 3
.

6 9△△

3 0 m g 9 3
.

1 3士 2 1
,

28
朴

1 1
.

2 7 9 1 3 3
.

5 4士 3 6
.

17

一 1 3 0
.

6 9士 2 4
.

3 1

4 6
.

4 0士 13
.

18

5 5 63 士 12
.

69

4 9
.

3 8士 1 3
.

77

4 5
.

8 7士 1 0
.

3 6

5 6 7 9士 1 5
.

94

5 5
.

8 3士 1 3
.

7 9

与正常对照组 比较
: ’
尸 < 0

.

0 5

与 G T W 组 比较
: △尸 < 0

.

05 △△尸 < 0
.

01

G T W 组肉眼可见子宫变细
、

质脆
,

各剂量 中

药复方 + G T W 组及各对 照组子宫 丰润
、

韧

性好
,

各组 卵巢形态 正常
。

将 子宫
、

卵巢 以

1 0%的 中性福尔马林液固定
,

石蜡切 片
、

H E

染色
,

光镜检查
。

结果 G T W 组子宫肌层变

薄
,

子宫 内膜腺体细胞明显减少
。

而各剂量中

药复方 + G T W 组 镜下子 宫肌 层厚度
、

内膜

腺体细胞数均正常
,

与各对照组 间无差别
。

各

实验组卵巢的各级卵泡发育尚好
。

3 讨论

结 果表 明 G T W 可致 大 鼠子 宫重量 减

轻
、

肌层变薄
,

同时导致大 鼠动情周 期缺失
、

不完整
、

延长
,

而对大 鼠卵巢无明显影响
,

这

与以往的研究报道一致〔卜
5〕。

各剂量 中药复

方均可对 抗 G T W 所致 的大 鼠子宫 重量减

轻
、

肌 层 变 薄
,

同时 均 可 不 同程 度 的 纠 正

G T W 导致的动情周期 异常
,

说明 中药复 方

对雌性大鼠生殖系统具有一定的保护和调节

作用
。

其作用机制尚有待于进一步研究
。

另

外
,

各剂量复方 中药 + G T W 组对大 鼠卵巢

的重量及形态也无明显影响
。

目前
,

雷公藤多昔治疗 R A 等 自身免疫

性疾病的关键在于病人不能耐受而影响长期

维持治疗
,

小剂量 中药复方 + G T W 的联合

使用能达克 G T W 之短
,

扬 G T W 之长
,

可延

长病人耐受时间
,

有望成为治疗 R A 等疾病

的一个新途径
。
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