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摘 要 用 6 种大鼠胃溃疡模型观察了关苍术正丁醉萃取物的抗溃疡作用及其作用机理
.

实验结

果
,

关苍术正丁醉萃取物对醋酸型
、

幽门结扎型
、

酒精型及消炎痛型胃溃疡均有明显的对抗作用
,

而对应激型和 利血平型 胃溃疡的形成则无对抗作用
;

关苍术正 丁醉萃取物 0
.

18 9 / k g 组还能 明显

地提高胃液中的 P G E :
含量 (尸 < 0

.

0 5 )
,

降低胃液的总酸度 (尸< 。
.

0 1 )
,

游离酸度(尸< 0
.

0 5) 和胃蛋

白醛活性 (尸< 0
.

0 5 )
。

因此
,

其作用机理可能与增加胃内的 PG E :
含量

,

改善溃疡病灶血循环和促

进 D N A
,

R N A 及蛋白质的合成有关
。

关锐词 关苍术 胃溃疡 醋酸 消炎痛 前列腺素 应激

关苍术 (A tra c勺lod
e s 少a Pon ic a K o id z

.

e x

K it a m
.

)又名东苍术
,

为菊科植物
,

全草性味

辛苦
、

温
,

功能健脾
、

燥湿
、

解郁
、

辟秽
〔‘〕 。

在我

国东北地区
,

朝鲜及 日本等国把关苍术当作

正统苍术
,

在民间广泛应用于胃溃疡
,

慢性胃

炎等消化系统疾病的治疗
。

关苍术正丁醇萃

取物是其干燥根茎乙醇提取物的正丁醉萃取

部分 (简称 N E G )
。

到 目前为止
,

尚未见到国

内外有关 N E G 抗实验性胃溃疡及其作用机

理的研究报道
。

因此
,

本文较系统地观察了

N E G 抗大 鼠急
、

慢性 胃溃疡的作用
,

并对其

作用机理作 了初步探讨
。

1 材料

1
.

1 动物
:

W is t a r
大 鼠

,

体重 2 0 0 一 2 50 9
,

雌

雄兼用
。

由延边医学院实验动物科提供
。

1
.

2 药品
:

关苍术采集于吉林省汪清县
,

经

本院中草药教研室 肖慧中教授鉴定
,

由天然

药物化学教研室提取
。

根茎入药
,

粉碎后经乙

醇提取
,

回收乙醇后用水溶解
,

按极性顺次萃

取
。

正丁醇萃取部分通过聚酞脸住层析
,

用水

洗脱部位备用
。

临床前先用吐温 80 溶解
,

然

后用蒸馏水配成所需浓度
。

甲氰咪肌 (c im e ti
-

di n e ,

简称 C T )
,

江西赣江制药厂生产
,

临用

时用蒸馏水配成所需浓度
。

利血平注射液
,

夭

津市人民制药厂生产
。

消炎痛粉
,

沈阳制药一

厂生产
。

临用时
,

将其溶于 5 %N a H C 0
3

溶液

中
,

再用蒸馏水稀释成所需浓度
。

2 方法与结果

2
.

1 N E G 对醋酸型溃疡的影 响
:

大鼠 40

只
,

雌雄各半
,

随机分为生理盐水
、

CT O
.

2 9 /

k g
、

N E G o
.

0 9 9 / k g 和 0
.

1 8 9 / k g 共 4 组
,

每

组 2 0 只
。

按 T ak a g i 法
〔2〕
将 5 0 %冰醋 酸

0. o Zm l注射至腺胃部前壁浆膜下
。

术后第 2

天开始每天上午 8 点和下午 5 点各 19 给药 1

次
,

共给药 lld
。

第 12 天将大 鼠拉断颈椎处

死
,

剖腹结扎责门和幽门后取胃
,

向胃内注入

1% 甲醛溶液 1 0m l
,

将胃浸泡于 1 % 甲醛溶液

中固定 巧m in (除实验 2
.

4 处
,

其余各实验的

胃处理均 同此法 )
,

然后沿 胃大弯剪开 胃
,

测

量 溃 疡病灶 的横径 和 竖 径
,

以 溃疡面 积

(m m
Z
)作为溃疡指数

,

并计算溃疡抑制率 (-

对照组溃疡指数一给药组溃疡指数 /对照组

溃疡指数 x 1 00 % )
。

结果表明
,

N E G 对醋酸

型溃疡有明显地促进愈合作用 (见表 1 )
。
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表 1 N E G 对一酸型浪疡的形晌‘士
s )

组别
剂量

(g / k g )

动物数

(只 )

溃疡指数

(m m Z)

溃疡抑制率

(% )

N S

C T

N E G

N E G

0
.

20

0 0 9

0
。

1 8

10

l0

l0

l0

1 1
.

1 9士 4
.

0 3

4
.

2 5 士 0 6 1
.

3
.

0 9 士 0
.

7 4
.

2
.

6 5士 0
.

7 5
. ’

6 2
.

0

7 2
.

4

7 6
.

3

与 NS (生理盐水 ) 比较
‘

尸< 0
.

05 二 尸< 0
.

o 1( 下同 )

2
.

2 N E G 对消炎痛型溃疡的影响
:

大鼠 24

只
,

雌雄各半
,

随机分为生理盐水
、

N E G 0. 09

g / k g 和 0
.

1 5 9 / k g 共 3 组
,

每组 s 只
。

第 l 次

给药后禁食 4 8h
,

头两天每天上午 8 点和下

午 5 点各 19 给药 1 次
,

第 3 天上午 8 点给药

后 3 o m in
,

给大鼠 ip 消炎痛 4 o m g / k g
,

sh 后

拉断颈椎处死
。

测量每只鼠腺胃部所有溃疡

的长度 (m m )
,

以其总和作为该鼠的溃疡指

数山
,

并计算溃疡抑制率
。

统计结果
,

生理盐

水组
、

N E G 0
.

0 99 / k g 和 0
.

18 9 / k g 组的溃疡

指数 (王士 s )分别为 3 3
.

1 9 士 9
·

5
、

2 8
·

6 1士 7 和

1 3
.

5 9 士 6
.

7 7
。

N E G o
.

0 99 / k g 和 0
.

18 9 / k g

组的溃疡抑制率分别为
:

13
.

8 %和 58
.

2纬
。

N E G o
.

1 89 / kg 组 的胃粘膜损伤程度 明显轻

于生理盐水组 (尸< 0
.

0 01 )
。

2
.

3 N E G 对 应激型 溃疡的影响
:

大 鼠 24

只
,

雌雄各半
,

分组与给药剂量同实验 2
.

2
。

每天上午 8 点和下午 5 点各 19 给药 1 次
,

第

5 次给药后 lh
,

在乙醚麻醉下将大 鼠四肢绑

于铁网上
,

倒挂 1 7h 后断头处死
〔‘〕 。

测量每只

鼠腺 胃部所有损伤长度 (m m )
,

以其总和作

为该鼠的溃疡指数
。

统计结果
,

生理盐水组
、

N E G O
·

0 99 / k g 和 0
.

1 8 9 / k g 组的溃疡指数

(x 士 s )分别为
: 3 6

.

8 1 士 2 7
.

5
、

2 7
.

0 6 士 1 8
.

7 7

和 27
·

63 士 16
.

23
。

N E G 两个剂量组与生理

盐水组 比较
,

均无显著性差异 (尸> 0
.

0 5 )
。

说

明 N E G 对大鼠应激性溃疡无明显对抗作用
。

2
.

4 N E G 对结扎型溃疡的影 响
:

大 鼠 24

只
,

雌雄各半
,

分组与给药剂 量同实验 2
.

2
。

每天 19 给药 1 次
,

共给药 7 次
,

第 6 次给药

后
,

按 S ha y 法
〔5〕
将大鼠禁食 4 8h

,

然后在乙

醚麻醉下开腹
,

结扎幽门
。

术后禁食禁水 1 4 h

后
,

拉断颈椎处死
,

剖腹取胃
,

收集胃液
,

测量

胃液量
、

胃液总酸度和游离酸度
、

胃蛋白酶活

性及 PG E
:

含量
,

并测 量前胃部溃疡面积

(m m
Z
)

,

按 O k a b e
法划为 5 个等级作为溃疡

指数
〔3〕 。

统计结果
,

生理盐水组
、

N E G 0
.

09
g /k g 和 0. 18 9 / k g 组的溃疡指数‘士

s )分别

为
: 4

.

4 士2
.

1
、

1
.

3 士 0
.

6 和 0
.

6 士 0
.

6
。

与生理

盐水组相 比较
,

N E G 0
.

0 99 /k g 组有非常显

著性差异 (尸< 0
.

01 )
,

0
.

1 89 /k g 组有极显著

性差异 (尸 < 0
.

0 01 )
,

N E G 两个剂量组对 胃

液量均无影响
,

但 0
.

18 9 /k g 组能 明显降低

胃蛋白酶活性
、

胃液游离酸度和总酸度
,

并增

加胃液中PG E :

含量 (见表 z )
。

表 2 N E G 对幽门结扎大吸 , 液的影响‘士
s )

组别
剂量

(g / k g )

动物数

(只)

胃液量

(m l)

游离酸度

(m mo l/ m l)

总酸度

(m m o l/ m l)

PG E Z

(科g )

NS

N E G

N E G

0
。

0 9

0
。

18

10

l0

10

10
.

9 4 土 4
.

5 2

13
.

7 6 士 5
.

6 9

10
.

0 9 士 2
.

3 5

0
.

0 3 3士 0
.

0 18

0
.

0 2 5士 0
.

0 20

0
.

0 16士 0
.

0 14 .

0
.

0 7 2士 0
.

0 2 6

0
.

0 6 9士 0
.

0 20

0
.

0 4 2 士 0
.

0 1 4 二

胃蛋 白酶活性

(u )

4 4
.

0 6 士 1 2
.

7 2

3 6
.

8 2 士 6
.

2 1

2 9
.

7 3士 9
.

13
.

0
.

8 2 1士 0
.

1 7 5

1
.

00 8士 0
.

2 35

1
.

3 7 0士 0
.

5 8 3
.

2
.

5 N E G 对酒精型 溃疡的影响
:

大鼠 30

只
,

雌雄各半
,

分组与给药剂量同实验 2
.

2
。

每天上午 8 点和下午 5 点各 19 给药 1 次
,

连

续给 药 1 0d
,

第 9 天上 午 8 点 给药 后禁食

24 h
,

第 1 0 天上午 s 点给药后 3 0 m in 19 无水

乙醇 lm l/ 只
,

lh 后拉断颈椎处死
〔幻 。

测量每

只鼠腺 胃部所有 损伤的长度 (m m )
,

以其总

和作为该 鼠的溃疡指数
。

统计结果
,

生理盐水

给 N E G o
.

0 99 / kg 和 0
.

2 59 / k g 组的溃疡指

数 (王士 s )分别 为
: 5 2

.

5 7 士 5 5
.

9 5
、

5 5
.

5 5 士

2 3
·

4 2 和 2 4
·

2 8 士 9
.

5 2
。

与生理盐水组 比较
,

N E G o
.

1 8 9 / k g 组有显著差异 (P < 0
.

0 5 )
。

说

明 N E G 能抑制酒精所致的胃粘膜损伤
。

2
.

6 N E G 对利血平型溃疡的影响
:

大鼠 24

只
,

雌雄各半
,

分组与给药剂 量同实验 2
.

2
。

每天 i只 给药 2 次
,

共给药 4d
,

第 3 天下午给
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药后禁食 2 4h
,

第 4 天下午给药后 lh iP 利血

平 sm g / k g
,

1 8 h 后拉断颈椎处死
〔, 〕。

测量每

只鼠腺 胃部所有损 伤长度 (m m )
,

以其总和

作为该 鼠的溃疡指数
。

结 果
,

生理盐水组
、

N E G o
.

0 9 9 / k g 和 0
.

1 5 9 / k g 组溃疡 指数‘

士 s )分 别 为
: 2 3

.

5 4 士 1 3
.

5 4
、

2 6
.

1 3 士 12
.

2 1

和 2 0
.

1 1 士 1 2
.

6 2
。

N E G 两个剂量组与生理

盐水组之间均无显著性差异 (尸> 0
.

05 )
。

说

明 N E G 对利血平型溃疡无对抗作用
。

3 讨论与小结

实验结果表明
,

N E G 对大鼠醋酸型
、

幽

门结扎型
、

酒精型和消炎痛型胃溃疡均有明

显的对抗作用
,

而对应激型和利血平型 胃溃

疡无对抗作用
。

消化性溃疡的发病原因十分复杂
,

各种

溃疡模型的发病机理亦尚未完全阐明
。

一般

认为其发病基础是 胃酸
、

胃蛋白酶分泌过多
,

粘膜的抵御能力减弱
,

或两者兼存
。

目前多数

学者认为由于各种原因引起的胃粘膜损伤而

导致对 胃酸
、

胃蛋 白酶消化作用的抵御能力

减弱
,

可能在 胃溃疡 的发病机制 中处于主导

位置
〔的 。

醋酸型溃疡的形成主要是由于醋酸

直接损伤 胃壁组织和 局部血循环障碍
〔‘

,
’〕。

N E G 能明显地促进此型溃疡的愈合
,

说明有

改善溃疡病灶血循环与促进组织修复作用
。

幽门结扎型溃疡 的发生主要是使 胃液滞留
,

胃壁防御机能减弱
〔的 ;
酒精型溃疡的形成主

要与其抑 制 D N A
、

R N A 和 蛋 白质 合成 有

关(l0 , ;消炎痛 型溃疡的发病机制 比较清楚
,

主要是抑制 胃粘膜环氧化酶
,

使前列腺素合

成减少
,

致 胃粘膜细胞屏障机能减弱
,

胃酸增

高而诱发溃疡
〔的 。

N E G 对上述 3 种溃疡均有

明显的对抗作 用
,

尤其对消炎痛型溃疡的作

用更明显
,

并能增加胃液的 PG E :

含量
,

降低

胃液的游离酸度
、

总酸度和 胃蛋白酶活性
。

可

见促进 PG E Z

的合成
,

增强 胃粘膜细胞保护

作用
;
促进 D N A

、

R N A 与蛋 白质合成
;抑制

胃酸和 胃蛋 白酶的分泌是 N E G 的重要抗溃

疡作用机理
。

应激型溃疡的发病机制比较复

杂
,

但主要是皮层 中枢的兴奋及抑制过程失

调
,

引起植物神经调节紊乱
,

导致迷走神经张

力过高
;利血平型溃疡则是由于使儿茶酚胺

耗竭
,

迷走神经兴奋性相对提高
,

最终导致 胃

液分泌增多胃粘膜缺血而致溃疡
〔9

,
‘’〕。 N E G

对这两种溃疡无对抗作用
,

说 明其抗溃疡作

用与中枢及植物神经系统关系不大
。

综上所述
,

N E G 对多种急
、

慢性溃疡有

明显的防洽作用
,

其作用机理可能主要与增

加 胃内 PG E
Z

含量
、

改善溃疡病灶血循环
、

促

进 D N A
、

R N A 及蛋白质合成有关
。
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白花前胡浸膏对肾型高血压

大鼠左室肥厚的预防作用

南京医科大学心血管药理研究室 (2 1 0 0 2 9) 季 勇
每

饶星人

摘 要 用肾型高血压左室肥厚 (L V H )大鼠模型
,

观察了白花前胡浸膏长期给药 (i 9 0
.

Zm l/ lo鲍

体重
·

d
,

相当 于 0
.

69 生药 / 10 09 体重
·

d) 对左室舒张功能
,

左室心肌线粒体和血管钙含量的影

响
,

与假手术组相比
,

L V H 组左室顺应性明显下降
,

左室心肌线粒体和尾动脉钙含量增加
,

与 L V H

组相 比
,

白花前胡浸 膏组的左室顺应性得到改善 (尸 < 0
.

0 1 )
,

左心室肌线粒体及尾动脉钙含量较

L V H 组显著降低 (尸 < 0
.

0 1 )
,

提示白花前胡浸膏具有钙拮抗作用
。

关键词 白花前胡 浸膏 顺应性 钙

心肌舒张功能不全是高血压左 室肥厚

(le ft v e n tr ie u la r hy p e r t r o p hy I
J

V H )的最 初

表现之一
,

随着 L V H 的发生和发展
,

舒张功

能受损逐渐加重
,

其主要表现为左心室主动

松驰和顺应性降低
,

劲度升高
,

许多文献报

道
,

钙拮抗剂在逆转高血压 L V H 的同时可

改善左室舒张功能
〔, 〕,

有研究表明
,

白花前胡

中的香豆素成分有钙拮抗作用
〔, 〕 ,

并能保护

缺血再灌注心肌损伤
〔3 〕 ,

本研究在二 肾一夹

型高血压左室肥厚大 鼠模型上
,

观察 白花前

胡浸膏对 L V H 大 鼠的左心室顺应性
,

心肌

线粒体及尾动脉组织钙含量的影响
,

以分析

其改善 L V H 的机理
。

1 材料和方法

1
.

1 白花前胡浸膏的制备
:

浙江产白花前胡

(尸e u e ‘J a n u m Pra e r u Pto r u m D u n n
由江苏省

中医院药剂科潘苏华老师提供 )的根
,

制成粗

粉
,

置于索氏提取器内
,

以 95 % 乙醇 (置水浴

1 00 ℃ )提取
,

回收溶剂
,

至浸膏状
,

浓度为 3g

生药 / m l
。

1
.

2 动物及分组处理

1
.

2
.

1 肾型高血 压大 鼠模 型的建立
:

成年

SD 大鼠 1 8 只
,

体重 2 8 1 士 5 3 1 9
,

由江苏省动

物中心提供
,

本室饲养一周
,

大 鼠动脉血压在

清醒状态下采用尾容积法
,

以 M R S
一
l 型血

压心率记录仪 (上海高血压病研究所监制 )测

压 3 次
,

取平均值作为手术前正常血压
,

测压

后
,

大 鼠以 3 %戊巴 比妥钠腹腔注射 (3 o m g /

k g )麻醉
,

行腹正中切 口
,

将直径为 3m m 的

银夹子钳夹左肾动脉
,

使左 肾动脉部分狭窄
,

对侧 肾动脉不触及 (二 肾一夹
,

G o ld b la t t 高

血压模型)
,

假手术组大 鼠除未钳夹左肾动脉

外
,

其它手术程序同上
,

术后大鼠给予青霉素

6 万 u / 只腹腔注射以防感染
,

所有大鼠均饲

以常规固体饲料及瓶装饮用水
,

术后 4 ~ 6 周

血压趋于稳定
,

此时收缩 压在 20 kP a 以上方

视为 已形成 高血压
,

根据 K u w aji m a 〔‘〕
等报

道
,

肾型高血压大 鼠术后 8 周 已形成左室肥

‘
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