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糖尿病小鼠血糖水平，改善糖尿病小鼠血清脂质异

常，具有降血脂和减少脂质过氧化形成的作用，减少 r3]

由于糖尿病引起的动物肝脏中脂质的积累。尤其是

具有降低果糖胺和山梨醇水平的作用，这些作用无

疑对防治糖尿病及其并发症的发生具有积极的意 L40

义，本实验结果为山檀叶总黄酮将来进一步在糖尿

病及其并发症的防治研究提供了一定的实验依据。 ⋯
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升麻提取物对去卵巢所致大鼠骨质疏松症的作用

李春梅“2，刘志峰“2，李敏1，高永林。，韩兵2，刘 珂“2。

(1．烟台大学药学院基础医学教研宣，山东烟台264005；2．山东省天然药物工程技术研究中心，山东烟台264003)

毛茛科升麻属多种植物的根茎在我国传统中药

中作为治疗妇女崩漏、子宫下坠等症的妇科良药。在

欧洲，升麻属植物总状升麻Cimicifuga racemosa

(Turcz．)Maxim．也用于治疗妇女更年期综合征，

其提取物制成的产品已在欧美上市“]。最近研究发

现其中的三萜类成分具有抗骨质疏松活性。本实验

利用去卵巢诱导大鼠骨质疏松症模型，研究升麻提

取物(含升麻三萜苷71．2％)对去卵巢致骨质疏松

大鼠股骨生物力学及血清雌二醇(E2)水平的影

响，以探讨其作用机制，为开发防治骨质疏松的药物

提供理论依据。

1材料与方法

1．1药材、试莉及仪器：升麻提取物(山东省天然

药物工程技术研究中心提供，为从总状升麻c．

racemosa(TUYCZ．)Maxim．中提取得到的有效部

位，含升麻三萜苷71．2％，用羧甲基纤维素钠制成

混悬液)；龙牡壮骨颗粒(武汉建民药业股份有限公

司生产，批号0312322)；E2测定试剂盒(德国罗氏

公司)。Elecsysl07电发光免疫分析仪(德国罗氏公

司产品)；BP210S型电子分析天平(Sartorius公司

生产)lCSS--1101C电子万能试验机(长春试验机

研究所生产)；Norland xR一36型双能x线骨密度

测定仪(美国)。

1．2动物；普通级SD大鼠，雌性，6月龄，体重

(300土30)g，由山东绿叶天然药物研究开发有限公

司动物实验中心提供。

1．3方法

1．3．1分组及给药：动物随机分为6组，即假手术

组，骨质疏松模型组，升麻提取物低、中、高剂量

(15、30、60 mg／kg)组，阳性对照药物龙牡壮骨颗粒

(5 000 mg／kg)组，每组10只。其中除假手术组外

均按文献方法做卵巢摘除手术o]。术后3个月，各组

分别按上述剂量ig给药，每日1次。假手术组和模

型组给予等体积的羧甲基纤维素钠(10 mL／kg)。3

个月后，大鼠以10％水合氯醛(3 mL／kg，ip)麻

醉，腹主动脉采血，分离血清，采用Elecsysl07电发

光免疫分析仪测定血清E2水平；称子宫质量，计算

子宫指数(子宫质量／大鼠体重×100)。取左侧股

骨。剔除肌肉和周围组织，用Norland XR一36型双

能x射线骨密度仪扫描其股骨干骺端10 mm区

域，分析其骨密度。

1．3．2大鼠股骨生物力学的测定：取太鼠右侧股

骨，剔除肌肉和周围组织，用浸有生理盐水的纱布数

层包裹，装入样品袋，置冰箱0℃保存，7 d之内测
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定其生物力学特征，用电子万能试验机做三点折断

试验，加载速度6 ram／rain，最大负荷500 N，跨距

26 mm，描记负荷一变形曲线，测得弹性模量、最大荷

载、挠度、能量吸收、极限强度、破坏荷载、破坏应变

和破坏强度。

1．4统计学处理；应用t-test进行显著性检验。

2结果

2．1对去卵巢大鼠子宫指数及血清E：水平的影

响：给药3个月后，模型组与假手术组相比，虚清E2

水平和子宫指数显著降低，龙牡壮骨颗粒组与模型

组相比，血清E。水平和子宫指数显著升高，但升麻

提取物3个剂量组E。水平和子宫指数与假手术组

相比差异均无显著性。结果见表1。

衰1备组大■血清E：水平和子富指戤

的变化(；士，，4—10)

Table 1 Estradlol level in serum and index changes

of aterus in every ral groups(i士j，n一10)

组别 剂量／(rag-kg 1)E2／(pg·mL一1) 子宫指数／％

与假手术组比较：66P<O．Ol·与模型组比较；+P<o．05

6△P<O．01 us Sham group‘’P<0⋯05 model group

2．2对去卵巢大鼠股骨干骺端骨密度的影响：模型

组与假手术组相比，股骨干骺端骨密度和骨矿物质

的量显著降低。龙牡壮骨颗粒组与模型组相比，股骨

干骺端骨密度和骨矿物质的量显著升高。与模型组

相比，升麻提取物中剂量组股骨干骺端骨密度和骨

矿物质的量显著升高；低荆量组两个指标有升高的

趋势，但差异无显著性}高剂量组，股骨干骺端骨密

度降低，且差异显著。见表2。

采2备组丈鼠骨密度的变化6士j，n=10)

Table 2 Changes of bone density in every rat

groups(i士$，n一10)

组别 荆l／(mg-kg一1)骨密度／(g·cm一2)骨矿物质的ll／g

与假手术组比较：6P<0·05}与模型组比较：。P<o．05

△P<O．05 w Sham group； ’P<O．05 w model group

z．3对去卵巢大鼠股骨生物力学的影响：与假手术

组相比，模型组大鼠股骨的结构力学性能参数最大

荷载、挠度、破坏载荷和能量吸收明显降低，表明去

卵巢结合低钙饲料喂养3个月可导致大鼠股骨生物

力学性能的下降。龙牡壮骨颗粒组与模型组相比，大

鼠股骨的最大荷载、挠度、破坏载荷和能量吸收均显

著增强。与模型组相比，升麻提取物中剂量组大鼠殷

骨的最大荷载、挠度、破坏载荷和能量吸收均显著增

强l低剂量组最大荷载和破坏载荷显著增强，能量吸

收和挠度有增强的趋势，但差异无显著性}高剂量组

各指标差异均无显著性。见表3。

与假手术组相比，模型组大鼠般骨的材料力学

裹3备组大■股骨结构力学性艟的变化(i士$，^=10)

Table 3 Changes of structural meebonlcs characteristics of lemur in every rat groups(；士J，^一10)

与假手术组比较：66P<O．ol}与模型组比较：。P<O．05

△△P<0．01 m Sham group，。P<O㈣05 model group

性能参数极限强度和破坏强度显著降低，弹性模量

和破坏应变无明显变化。龙牡壮骨颗粒组与模型组

相比，股骨的极限强度和破坏强度显著升高，弹性模

量和破坏应变无明显变化。与模型组相比，升麻提取

物中剂量组大鼠股骨的极限强度和破坏强度均显著

增强，弹性模量和破坏应变无明显变化；高、低剂量

组各项指标均无明显变化。见表4。

3讨论

用去卵巢大鼠建立骨质疏松模型来研究绝经后

妇女骨质疏松，已被公认和广泛采纳o]。Frost认为，

骨结构与骨量由机械负荷调节，即骨结构和骨量取

决于机械力学中应力的大小。这一反馈的调动点因

雌激素缺乏程度不同而改变“]。当雌激素缺乏时，假

设的传感器将感觉到的机械负荷降低，致使相应的

骨量降低，影响骨的力学性能。这种影响在大鼠去卵

巢3个月左右即表现出来“]。本实验中模型组动物
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裹4各蛆大鼠段骨材料力学性艟的变化(i士s，H一10)

Table 4 Changes of material mechanics characteristics of femur in every rat groups(．士s，n=10)

与假手术组比较：A6P<0-01I与模型组比较{’P<0．05

△△P<0．01椰Sham groupI 。尸<O．05wmodel group

摘除卵巢3个月后，其结构力学性能参数和部分材

料力学性能参数明显下降，表明雌性大鼠摘除卵巢

后不仅使接体骨拮抗变形和破坏的能力下降，而且

能够影响骨矿盐和骨胶原质量，使骨的硬度和韧性

发生改变，这个结果与以往的研究报道一致。升麻提

取物和龙牡壮骨颗粒在骨密度及最大荷载、挠度、破

坏载荷、能量吸收极限强度和破坏强度指标上均表

现有良好的骨保护效应，可以有效地拮抗去卵巢后

雌激素降低引起的骨质量下降。同时还可显著提高

去卵巢大鼠的骨密度和骨矿物质的量，增强骨质。但

升麻提取物的抗骨质疏松作用不存在剂量一效应关

系，中剂量效果最好，高剂量反而无效，其原因有待

于进一步研究。

本研究还发现，升麻提取物治疗去卵巢所致大

鼠骨质疏松症的机制与龙牡壮骨颗粒不同，龙牡壮

骨颗粒能够显著提高大鼠去卵巢后降低的血清岛

水平，使子宫指数显著升高。但升麻提取物对大鼠去

卵巢后血清E。水平和子宫指数无影响，这与文献报

道一致日]，推测升麻提取物中可能含有大鼠器官特

异性雌激素受体调节剂，能够对靶器官雌激素受体

进行特异性选择，特异地在骨中发挥雌激素样作用，

尤其是成骨细胞，而对子宫无作用。如果这一观点在

人体内被证实，升麻提取物将是激索代替疗法的一

个很好的选择。
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新健胃片的药效学研究

张金晓，田义红，郭传敏，王建君，程晓翔，张宗鹏

(天津药物研究院新药评价中心，天津300193)

新健胃片为苍术、陈皮，黄芩、大黄、碳酸氢钠组

成的中西药复方制剂，主要有清热燥湿、制酸和胃之

功效，用于肝胃部热之反酸吐酸、胃腕痞闷、消化不

良等症。临床资料表明，新健胃片对消化道溃疡有显

著的治疗保护作用。本实验根据药物的治疗特点，对

新健胃片的主要药效学进行研究，并初步探讨其可

能机制，为临床应用提供实验依据。

I材料

1．1动物：Wistar大鼠，体重150～180 gl昆明种

小鼠，体重18～22 g，均由天津药物研究院实验动

物室提供。

1．2药物及试剂：新健胃片由承德颈复康药业集团
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