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寰2两趣TCD比较(月一50)

Table 2 Comparison of TCD In two groups“=50)

组剐 !竺：!唑：：兰
LVA RVA BA

实验治疗前38．25士4．82 37．65士5．船40．12士3．78

治疗后46，54士4．28’6 44．86士4．28’6 48．72±4．15—6

对照治疗前39．10士4．74 37．76士4．62 41．91士3．84

治疗后4“23士4．76’42．65土2．82-45．42士3．02*

与车组治疗前比较t。P<O．05I 与对照组比较；6P<o．05

’P<0·05 m pretreatment of saIn。groupj△P<O⋯05 CON-

trol group

其供血的脑干或小脑功能障碍。(z)椎动脉壁由交感

神经纤维包绕，形成椎动脉丛，椎动脉交感神经受刺

激，引起椎一基底血管痉挛，是导致椎一基底动脉供血

不足的更主要原因。(3)血液流变学的改变，血小板

聚集，血液黏滞度增高，导致椎动脉供血不足，而出

现眩晕。中医认为，眩晕属于虚、瘀之症，乃血虚肝

亢，瘀结络阻，脑失所养所致。

西比灵(又称氟桂嗪)作为钙离子拮抗剂，可阻制

钙离子进人神经细胞，增加脑细胞对缺血缺氧的耐受

性，稳定神经细胞膜，减少缺血缺氧后神经细胞的损

伤和水肿，有效缓解脑血管痉挛而改善脑血供，但因

动脉硬化、血管弹性下降及血液黏滞度增高所致的脑

供血不足者，单一使用此类药物难以取得满意疗效。

且该药有嗜睡、头昏、恶心等不良反应，部分病例有致

眩晕加重的作用。故致其临荫三使用受到限制。养血清

脑颗粒由川芎、当归、决明子、夏枯草、熟地黄，白芍

药、珍珠母、细辛等组成。川芎、当归有扩张血管、抑制

血小板的黏附与聚集、缓解血管平滑肌痉挛、降低血

液黏滞度的作用，故熊增加脑血流量。增加大脑的供

血供氧，改善眩晕}熟地黄养血滋阴补肾；珍珠母、决

明子能平肝息风止痉；细辛散寒温通经络，故能解除

脑血管痉挛，解除眩晕。本研究表明西比灵治疗颈性

眩晕有效，而联合应用养血清脑颗粒和西比灵对颈性

眩晕的治疗和预防效果更佳。并且两者联合治疗不良

反应少，适宜颈性眩晕患者的长期用药。

前列通片对前列腺增生的抑制作用
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(1．广州中一药业有限公司，广东广州510140}2．广州中医药大学脾胃研究所，广东广州 510405)

前列腺增生属祖国医学“癃闭”、“症积”范畴，是

老年男性泌尿系统常见病、多发病。目前，在前列腺

疾病治疗方面，西医对慢性前列腺炎的治疗主要以

服用抗生素、消炎药为主，但疗效不理想。前列腺增

生的治疗仍然主要采取外科手术方法，切除前列腺

或睾丸，但很多人不愿意接受手术的方法，仍然采用

药物治疗。前列通片是广州中一药业有限公司产品，

为中药保护品种，具有清利湿浊、化瘀散结作用，主

治前列腺炎和前列腺增生病属湿热瘀阻证候。以往

药理研究表明该药有一定抗菌、消肿散结作用，未对

其抑制增生机制进行研究。本实验主要观察前列通片

对小鼠及大鼠前列腺增生的抑制作用。

1材料

1．1动物：NIH小鼠，体重18～23 g，广东省医学

实验动物中心提供，合格证2001A044；SD大鼠，雄

性，体重240～300 g，广东省医学实验动物中心提

供．合格证2001A046。

1．2药物及试剂：前列通片：药粉含生药量8．448

g／g，广州中一药业有限公司产品，批号E00036；前

列欣胶囊：每粒含药量0．5 g，济南宏济堂制药有限

责任公司生产，批号20020821；丙酸睾丸酮注射液：

25 mg／mL，广州明兴制药厂生产，批号020201。橄

榄油：进口分装，用作丙酸睾丸酮稀释剂。

2方法

2．I小鼠前列腺增生模型建立、分组及给药o]：取

NIH小鼠92只。随机取出22只作为正常组外。其

余小鼠SC丙酸睾丸酮5 mg／kg，每日1次，连续21

d，21 d后从造模小鼠中随机抽取10只，正常组随

机抽取10只，处死，剖检证实前列腺增生，确认模

型成功后，将余下小鼠随机分为5组：模型组，前列

通片高、中、低剂量(12．64、6．32、3．16 g／kg)组，前

列欣胶囊(1．25 g／kg)组。正常组余下小鼠作正常

对照。给药组按上述剂量遍给药治疗，正常组及模

型组ig等体积蒸馏水，每日1次，连续21 d。给药结
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柬处死全部小鼠，称体重，取前列腺用电子分析天平

称质量，并计算前列腺指数(前列腺质量／体重)。前

列腺用lo％中性福尔马林固定，石蜡包埋、切片、

常规HE染色．于光镜下进行病理学观察。

2．2大鼠前列腺增生模型建立、分组及给药o]：取

SD大鼠70只，ip戊巴比妥钠(40mg／kg)麻醉，无

菌操作下手术摘取双侧睾丸，9 d后取10只摘除睾

丸大鼠，称体重后取前列腺，用电子天平称质量，其

余大鼠随机分为5组，每组12只，即模型组，前列通

片高、中、低剂量(6．32、3．16、1．58 g／kg)组，前列

欣胶囊(o．625 g／kg)组。各组大鼠均SC丙酸睾丸

酮注射液3 mg／kg，每天1次，连续30 d。模型组ig

蒸馏水，其余各组动物同时ig给药，取正常大鼠ig

蒸馏水为正常对照组。动物每周称体重1次，并根据

体重变化调整给药量，给药结束的次日称体重后麻

醉动物，摘取前列腺精密称质量后，用10％中性福

尔马林固定，做病理组织学检查。以前列腺质量、前

列腺指数、前列腺增生的病理形态学变化综合评价

前列通片的药效学作用。

2．3前列腺增生评价标准：以前列腺质量、前列腺

指数、前列腺(腺上皮：平滑肌、纤维组织等)的病理

形态学变化综合评价。腺上皮增生：“+”表示轻度：

少量腺上皮细胞增生，部分区域覆层；“++十”表示

重度：大量腺上皮细胞增生，部分呈乳头状；“++”

表示中度：介于轻度与重度之间。平滑肌增生：。+”

表示轻度：平滑肌细胞轻度增多，肥大l“+++”表

示重度：平滑肌细胞大量增多，腺体被压缩，管腔狭

窄；“++”表示中度：介于轻度与重度之间。“～”表

示无增生。

2．4统计处理：组问比较行t检验和Z2检验。

3结果

3。l前列通片对小鼠前列腺增生的影响：结果见表

1和2。模型组小鼠前列腺湿质量、前列腺指数均较

正常组明显增加(P<0．05)，前列通片3个剂量组

及前列欣胶囊组前列腺湿质量均较模型组明显减轻

(尸<O．05、0．01)，但前列腺指数差异不显著，主要是

与给药组小鼠体重比模型组明显下降有关。病理组织

学观察，前列通片高剂量及阳性药前列欣胶囊对前列

腺纤维组织增生有嘎显的抑制作用(P<O．05)。

3．2前列通片对大鼠前列腺增生的影响：结果见表

3和4。模型组大鼠前列腺湿质量、前列腺指数均较

正常组明显增加(P<O．01)，前列通3个剂量组及

前列欣胶囊组前列腺湿质量、前列腺指数均较模型

组明显减少(P<0．01)。病理检测表明，给药组动物

前列腺纤维组织增生有所改善。

裹l前列通片对小鼠前列腺增生的影响(z士s)
Table 1 Effect Of ojanlietong Tablet8 oil prostatic

hyperplasla In mice(j士J)

组别。。麓／，，鬻7{*m／g蒜箍襻g
正常 一 1I 34．3士5．0 16．1士3 2 0 48士010

模型 一 11 37．0士3．8 22 2士3 4A 0．61士0 13A

前列通 3 16 12 31．3±3．7‘17 1士3．3。‘0．55士0，1l
6．32 10 3Z B士2．3’19．5士1．9。0 53士0 11

1 2．84 10 31 4士Z 7。18．3±3．1。0 59土0 1 3

翦州肚腔囊 I．25 li 32 z士4 l’19．3±3 3’0．57士0．12

与正常组比较：Ap<0．05与檀型蛆比较l。P<O．OS*-P<0 D1

nP<O 05w norml group’P<0 05’。P<0 01"#modct gtoup

衰2小鼠前列腺增生病理形态学结果
Table 2 Patbomorpho]oglcal results of prostatlc

hyperplasia In mice

组别
荆量／ 动物／腺上皮和平滑肌增生 纤维组织增生

(。．k91只I_了了干i百1FT
模型 一 11 11 0 0 o 3 8

前列通 3．J 6 1 2 12 o 0 0 6 6

6．32 】0 10 0 0 O 6 4

12．帆 10 9 O 1 0 8 2’

前列欣胶囊 1．25 11 10 0 1 0 9 2-

与模瑶组比较一1P<0．05

。P<0．05圳model group

表3前两通片对大鼠前列晾增生的影响(i士s)
Table 3 Effect of Qianlletong Tablets on prostatic

byperplasla in rats(r土i)

a w。。鬻!．，翟7”；7-制≯副怒黑
横墅 一 1 z 326 7士34．3 393士0 160AA 4 29±0 5B△6

前列遣l勰 IZ 313．3±18．5 1 002±o 2051-3．23±o 55‘‘

316 1 Z 315 O±18．5 1 065±0191+’3 38±0 56+’

6．32 12 308．8±31．6 1．042士0．196++3．33士0 78。’

燕到蜒壁蠢 !：墼! !! 型!：!±!i：! !：!垫±2：型；：： I：墅圭Q：塑：：

与正常组比较：A6P<O．01； 与模型组比较，一P<o．01

△△，<0·01珊normal grovp‘ ’。P<O．0l讲model group

襄4大鼠前列腺增生病理形态学结果
Table 4 Pathomorphologieal results of prostatic

byperplasta in rats

缗荆
利量／ 动物／璺!：堡型!塑璺苎竺竺竺璺璺塑竺

(g·kg叫) 只 一 ++++++ 无 有面雨————=-一——可——r—百—_石——百—T百一
模型 12 8 2 2 0 0 12

前列通 1．58 1 2 6 6 0 0 3 9
’

3．】6 12 7 5 0 0 4 8

6 32 1Z 8 4 0 0 4 8

煎型丝壁塞Q：§；§ !￡ Z ! 1 2 § Z

4讨论

现代医学认为前列腺增生是由静力和动力两种

因素引起的膀胱流出道梗塞，既前列腺增大所致的

静力性梗阻和前列腺平滑肌张力增加所致的动力性

梗阻。也有人认为基本的嗜碱性纤维细胞生长因子

可使成纤维细胞和基质细胞增生，从而导致成纤维

(下转第1568页)
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2．6检测限的确定：用雷公藤甲索对照品溶液逐级

稀释后进样，用峰高相当于3倍噪音时对照品的质

量浓度表示，最低检测限为2．7 ng／mL。

2．7重现性试验：取同一批号药材6份，制备供试

品溶液，按上述色谱条件进样分析，测定，计算雷公

藤甲素的质量分数，结果其RSD为2．66％(n一6)。

2．8精密度试验：精密吸取对照品溶液重复进样6

次，每次进样1止(分流比50：1)，测定雷公藤甲素
峰面积，计算得其RSD为0．94％(^=6)。

2．9稳定性试验：取供试品溶液，分别在0、2、4、8、

16、24 h进样，每次进样1 pL(分流比50：1)，测定

峰面积．结果雷公藤甲素峰面积RSD为1．78％，表

明供试品溶液在24 h内稳定。

2．10加样回收率试验：精密称取含雷公藤甲素

7．79“g／g的药材粉末1 g，共6份，按80％、100％、

120％水平分别精密加入雷公藤对照品，按供试品溶

液制备方法操作，按上述色谱条件进行测定，计算回

收率，结果雷公藤甲索的平均回收率为95．45％，

RSD为2．15％“一6)。

2．11样品测定：分别取不同批次的雷公藤药材约

2 g，制备供试品，接上述色谱条件进行测定，3批药

材中雷公藤甲索的测定结果见表l。

袭1雷公藤中雷公藤甲素宙勺测定结果(H=3)

Table 1 Determination of tripdiolide in sample(n一3)

3讨论

3．1色谱方法的选择：雷公藤甲素在药材中的量较

少，最大吸收波长为218 nm，由于杂质干扰，很难采

用HPLC法做高灵敏度的检测；通过GC柱前衍生

法后进样，发现雷公藤甲素峰能达到较好的分离，灵

敏度明显增加，故采用柱前衍生法。

3．2提取条件的选择：根据雷公藤甲素的性质，提取

方式考察了超声，索氏提取等方法，并对不同溶剂、提

取时间、洗脱液用量进行了综合考察，同时考察了过

氧化铝色谱柱和不过氧化铝色谱柱对样品测定的影

响，最后确定了采用醋酸乙酯超声45 min，过氧化铝

柱，洗脱液用量为50 ml。为最佳提取方案。

3．3反应溶剂的考察：通过文献查找，采用四氢呋喃

和乙醚作为反应溶剂较多，本实验主要考察两者效果

间的差异。结果反应溶剂四氢呋喃明显优于乙醚。

3．4衍生时间的考察：雷公藤甲素与三氟醋酐在很

短的时间内就能达到很高的转移率，通过对雷公藤

甲素在衍生时间为l h内(5、10、20、30、40、60 min)

量的变化情况比较，发现反应30 min基本达到平

衡，最终把时问定为35 min。

3．5升温程序选择：通过对升温程序的比较发现以

本实验采用程度升温时，雷公藤甲素峰和其他成分

分离良好，峰形较好。
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性结节的形成，造成前列腺增生。祖国医学认为前列

腺增生的病机之一为肾虚与湿浊内蕴，病久而常有气

滞与挟瘀，《医学心悟小便不通》日：“癃闭与淋证不

同。淋则便数而茎痛，癃闭则小便点滴而难通”。前列

通片由薜荔、两头尖、泽兰、黄芪、肉桂、小茴香、黄柏、

蒲公英、车前子、琥珀等10味中药组成。方中薜荔活

血通经、消痈，利尿通淋；两头尖活血祛瘀；泽兰活血

通经利尿，黄芪补气固本，配肉桂、小茴香通阳化浊。

兼用黄柏、蒲公英、车前子、琥珀清热解毒、活血散瘀、

利尿通淋以达到清利湿浊，化瘀散结的功效。现代药

理研究表明黄苠有利尿作用，能够降低生理性尿蛋白

的排泄。肉桂中桂皮醛有中枢及末梢性扩张血管的作

用，增强血液循环；肉桂油有抗菌作用。蒲公英、车前

子有利尿作用，蒲公英还有较强的抗菌和杀菌作用。

小茴香油可缓解痉挛、减少疼痛，还有抗菌作用。本实

验结果表明前列通片3个剂量对丙酸睾丸酮诱发的

小鼠前列腺增生和丙酸睾丸酮诱发的去睾丸大鼠前

列腺增生有抑制作用。均可使前列腺的质量及前列腺

指数降低，前列腺纤维组织增生减轻。其抑制前列腺

增生作用机制尚待深入研究。
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