
表 7　月痛宁滴丸对大鼠血粘度的影响 (x± s , n= 10)

组　别
剂　量

( g /k g. d)

全血粘度比 ( s- 1 )

200 30 5

血浆

粘度比

红细胞

聚集指数

全血高切

相对粘度

全血低切

相对粘度

空白对照 - 3. 80± 0. 32 4. 98± 0. 46 8. 78± 0. 91 1. 42± 0. 17 5. 89± 0. 64 2. 72± 0. 41 13. 79± 2. 88

阿司匹林 0. 2× 5 3. 25± 0. 26* * 4. 44± 0. 40* * 7. 92± 0. 88* 1. 41± 0. 23 5. 46± 0. 36 2. 34± 0. 31* 13. 47± 2. 28

月痛宁滴丸 1. 5× 14 3. 05± 0. 16* * 4. 17± 0. 16* * 7. 55± 0. 28* * 1. 26± 0. 09* * 5. 86± 0. 19 2. 43± 0. 22 14. 20± 1. 43

3. 0× 14 3. 05± 0. 26* * 4. 26± 0. 33* * 7. 91± 0. 61* 1. 36± 0. 15 6. 03± 0. 44 2. 29± 0. 43* 14. 34± 2. 26

6. 0× 14 2. 98± 0. 20* * 4. 12± 0. 33* * 7. 55± 0. 85* * 1. 46± 0. 23 5. 88± 0. 56 2. 09± 0. 38* * 12. 76± 3. 40

　　　　与空白对照比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01

痉挛性痛经提供了药理依据。本品对埋管致大鼠子

宫炎症和小鼠耳壳炎症具有明显的抑制作用 ,说明

对急性与慢性炎症均具有显著的抗炎活性 ,提示本

品用于治疗继发性子宫炎症性痛经也有一定的功

效。本品还显著减少血小板血栓重量 ,降低全血粘度

比及血浆粘度比 ,呈现了一定的活血化瘀作用 ,故对

气滞血瘀、寒湿凝滞所造成的行经不畅或经血潴留

原发性痛经可以起到行瘀止痛、调气活血的功效。

综上所述 ,月痛宁滴丸具有解痉止痛、抗炎、活

血化瘀的药理作用 ,与组方各中药成分的药理活性

完全一致 [5 ]。 并且毒性较低 ,其最低有效剂量约为

LD50的 1 /80 ( 120. 45 g生药 /kg ) ,说明本品具有毒

性低、疗效显著的特点 ,对原发性痛经及继发性痛经

均可视为安全可靠的药物。
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摘　要: 目的　观察胆必清颗粒的抗炎及利胆作用。方法　采用分光光度法测定皮肤伊文思蓝染料渗出量。 sc羧甲

基纤维素致炎 ,白细胞计数。采用大鼠胆管插管法制备胆瘘 ,观察胆必清颗粒对肝分泌胆汁的影响。结果　胆必清
颗粒能够降低毛细血管通透性 ,能抑制白细胞游走 ,并且有利胆的作用。 结论　胆必清颗粒具有抗炎及利胆作用。
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　　胆必清颗粒由大黄、丹参、败酱草、白头翁、甘草

组成。是中医治疗热症的药物 ,临床用于治疗胆管炎 ,

腹腔感染性急腹症。具有多种药理作用 ,但其作用机

制尚未完全揭示。本实验旨在研究胆必清颗粒对以毛

细血管通透性增加、渗出和水肿为特征的早期炎症及

以血小板粘附及白细胞游走为特点的中期炎症的影

响 ,还观察了胆必清颗粒对胆汁分泌的影响。

1　实验材料
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1. 1　实验动物: 小鼠 ,雌雄兼用 ,体重 18～ 22 g。

Wista r大鼠 , 200～ 250 g ,雄性 ,均购自天津药物研

究院动物室。

1. 2　试剂: 伊文思蓝、二甲苯、丙酮均为市售分

析纯。

1. 3　受试药物: 胆必清颗粒 ,由天津南开医院制剂

室提供 ,用生理盐水稀释成 4. 3% , 21. 6% , 43. 2% 。

1. 4　仪器: UV 9100紫外分光光度计 (日本岛津 )。

2　方法与结果

2. 1　对二甲苯所致小鼠皮肤毛细血管通透性的影

响:小鼠随机分为 5组 ,即生理盐水对照组 ,胆必清

颗粒剂大、中、小剂量组 ( 4. 32, 2. 16, 0. 43 g /kg ) ,

水杨酸钠组 ( 0. 78 g /kg ) ,每组 ig 0. 1 m L /10 g , 1 h

后尾 iv 0. 5% 伊文思蓝生理盐水溶液 0. 1 m L /

10 g ,随即于每只小鼠腹腔正中部位去毛皮肤上滴

二甲苯 0. 03 m L, 20 min后脱颈椎处死 ,剥下腹部

皮肤 ,每块皮肤蓝斑用手术剪剪碎 ,于具塞玻璃试管

内 ,加入丙酮-生理盐水 ( 3∶ 7) 10 m L,置暗处放

置 ,每日振摇试管 2～ 3次 , 3 d后 2 000 r /min离心

10 min,取上清液于 590 nm处比色 ,测定吸光度 ,

以丙酮 -生理盐水校正。测定值以 x± s表示 ,所测结

果均经计算机 Spss统计学软件包进行单因素方差

分析 ,结果见表 1。胆必清颗粒能抑制毛细血管通透

性增高 ,小、中剂量组与对照组比较稍有差异 ,但无

统计学意义。 随给药剂量的增大染料渗出量依次降

低 ,有剂量依赖性。大剂量与正常对照组相比有显著

差异 ( P < 0. 01)。
表 1　胆必清颗粒对毛细血管通透性的影响 ( x± s)

组　别
剂量

( g /kg )

例数

(n )

染料渗出量

(mg /mL)

抑制百分率

(% )

生理盐水 - 10 0. 966± 0. 637

胆必清　 0. 43 11 0. 849± 0. 987 12. 1

2. 16 10 0. 775± 0. 432 19. 9

4. 32 11 0. 684± 0. 416* * 29. 2

水杨酸钠 0. 78 10 0. 774± 0. 165* 19. 8

　　　与生理盐水组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01

2. 2　白细胞游走实验:大鼠随机分为 5组 ,分组同

2. 1,每组 ig 1 m L /100 g。无菌操作下 ,向背部注入

空气 5 m L形成圆形气囊 ,次日 ig 1 h后 ,用消毒针

头及注射器向囊内注入 5 m L CM C液 ,于 3及 7. 5

h吸取囊内 CM C液各 0. 1 m L,加入生理盐水 3

m L,混匀 ,白细胞计数。各组数据均以 x± s表示 ,多

组数据间的比较采用双因素方差分析方法 ,结果见

表 2。 胆必清颗粒可使白细胞数量明显降低。

2. 3　利胆实验: 大鼠随机分为 5组 ,生理对照组

表 2　胆必清颗粒对大鼠 CMC囊中白细胞游走的影响

组　别
剂量

(g /kg )

例数

( n)

白细胞数 (× 10
12

/ L) 抑制百分率 (% )

3 h 7. 5 h 3 h 7. 5 h

生理盐水 - 7 5. 22± 0. 43 33. 98± 2. 23
△△

胆必清　 0. 43 6 4. 31± 0. 46 21. 86± 2. 41
△△* *

17. 4 35. 7

2. 16 6 1. 58± 0. 46* * 13. 25± 2. 41△△* * 69. 7 61. 0

4. 32 6 0. 71± 0. 46* * 15. 15± 2. 41△△* * 86. 4 55. 4

水杨酸钠 0. 78 6 2. 25± 1. 20
* *

11. 04± 4. 68
△△* * 56. 9 67. 5

　　与生理盐水组比较: * * P < 0. 01;　与同剂量 3 h比较:△△ P < 0. 01

(n= 8) ,胆必清颗粒大剂量组 (n= 6, 0. 43 g /kg )。

胆必清颗粒中剂量组 (n= 7, 2. 16 g /kg ) ,胆必清颗

粒小剂量组 (n= 6, 0. 43 g /kg ) ,去氢胆酸组 (n= 6,

1 g /kg ) ,每组 ig 1 m L /100 g。实验前 12 h禁食不

禁水 ,实验时以戊巴比妥钠 60 mg /kg ip麻醉后 ,仰

位固定 ,沿腹正中线切开约 2 cm,打开腹腔 ,找到胃

幽门部 ,翻转十二指肠 ,在十二指肠降部肠系膜中找

到白色有韧性的胆管 ,在其下穿 2根丝线 ,结扎乳

头部 ,向肝脏方向作“ V”形切口 ,插入塑料管 ,稳定

20 min后 ,先收集 30 min胆汁 ,然后各组大鼠分别

由十二指肠给予不同浓度的胆必清药液 ( 1 m L /100

g ) ,正常对照组给予等容量的生理盐水。给药后 ,每

隔 30 min收集胆汁 1次 ,共 3次 ,记录胆汁流量 ,

计算给药后胆汁流量增加百分率。
胆汁流量增加百分率 (% )= (给药后胆汁流量 -给药前

胆汁流量 ) /给药前胆汁流量× 100%

　　各组数据均以 x±s表示 ,多组数据间的比较采

用双因素方差分析 ,结果见表 3。 ig不同剂量胆必清

颗粒后胆汁流量逐渐增加 ,给药后 60 min时生理盐

水组增加率为 4. 2% ,胆必清小剂量组为 6. 7% ,胆

必清中剂量组为 42. 3% ,胆必清大剂量组为

86. 7%。给药后 30 min时 ,与生理盐水组比较 ,胆必

清中、大剂量组胆汁分泌明显增加 ( P < 0. 05, P <

0. 01) ,其大剂量组增加更为显著 ,且持续时间长 ,至

60, 90 min时 ,胆汁分泌量仍显著增加。

3　讨论

炎症早期主要表现是毛细血管扩张、通透性亢

进、渗出和水肿 ,而炎症中期以血小板粘附及白细胞

游走为特点 ,为细胞反应期。清热药主要用于急性传

染 ,感染性炎性疾病 ,其抗炎作用主要特点是以抑制

早期炎症为主 ,对中、晚期炎症作用相对较弱或无 ,

这与其用于临床能较快解除以红、肿、胀、痛为特点

的“热症”相吻合 [1 ]。 本结果与上述报道较一致。

胆汁是一种重要的消化液 ,含有多种化学成分 ,

主要有胆固醇、胆酸、胆盐等。 胆汁的分泌除与消化

功能密切相关外 ,同时对肠道内菌丛具有强大的抑

制作用 ,及对内毒素的灭活作用。肠道是机体中最大
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表 3　胆必清颗粒对大鼠胆汁分泌的影响 (x± s)

组　别　
剂　量

( g /kg)
给药前 ( mL)

给药后 ( mL) 增加百分率 (% )

30 min 60 min 90 min 30 min 60 min 90 min

生理盐水 - 0. 23± 0. 088 0. 23± 0. 058 0. 24± 0. 053 0. 24± 0. 050 0. 4 4. 2 4. 2

胆必清 0. 43 0. 23± 0. 057 0. 26± 0. 086 0. 24± 0. 074 0. 24± 0. 073 16. 3 6. 7 4. 4

2. 16 0. 22± 0. 110 0. 37± 0. 097* △△ 0. 31± 0. 180△△ 0. 27± 0. 098 69. 5 42. 3 25. 9

4. 32 0. 26± 0. 096 0. 42± 0. 140* * 0. 45± 0. 180△* * 0. 45± 0. 150△* * 73. 5 86. 7 83. 5

去氢胆酸 1. 00 0. 22± 0. 068 0. 36± 0. 150* △△ 0. 34± 0. 150△ 0. 33± 0. 160△ 53. 1 41. 8 41. 8

　　与生理盐水组比较: * P < 0. 05　* * P < 0. 01;　与给药前比较: △ P < 0. 05　△△ P < 0. 01

的菌毒储库 ,是重要的隐匿性内源性感染源。目前已

知 ,凡是导致肠粘膜屏障功能损害 ,微生态紊乱 ,免

疫功能障碍的疾病及有害因素均能促使“肠道微生

物移位”的发生。降低肠道菌毒库量的途径除通过泻

除燥结于肠道的内容物外 ,还与有足够量的胆盐不

断地进入肠腔有关。已知胆汁酸对肠道菌丛具有强

大的抑制作用 ,如肠腔中缺乏胆汁则将引起肠道菌

丛的过度繁殖 ,这将有利于肠道的“微生物移位的发

生” ,同时产生大量的内毒素 ,而富含分泌型 Ig A的

胆汁不能入肠 ,会造成肠粘膜免疫屏障的损害。因此

通过药物的利胆功效 ,增加肠腔内胆盐浓度 ,将有益

于抑制肠道菌丛的过度繁殖
[2 ]
。 本研究发现中药胆

必清颗粒能够不同程度地促进胆汁分泌 ,且具有剂

量依赖性 ,提示该药能够通过利胆作用对肠内菌丛

产生强大的抑菌作用。
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　　化坚拔毒膜是由蜈蚣、木鳖子、姜黄等中药组成

的复方制剂 ,具有祛瘀解毒 ,化坚消积 ,止痛逐水等

作用。 外涂于肿瘤局部表皮 ,临床适用于肺、胃、肝、

胰腺等实体肿瘤的止痛作用。本实验应用醋酸诱发

扭体反应法 ,温浴甩尾法及热板法观察了化坚拔毒

膜对小鼠的镇痛作用。

1　材料

1. 1　药品与试剂:化坚拔毒膜: 为棕色粘稠液体 ,暴

露在空气中凝结成药膜 ,由天津中医学院第一附属

医院提供 ,批号: 000919。阿米尔 (乙酰水杨酸水溶

片 Bamyl ): 0. 5 g /片。阿斯特拉 (无锡 )制药有限公

司生产 ,批号: 9901011。安痛定注射剂:相当于氨基

比林 100 mg /2 m L。冰乙酸:分析纯 ,天津市化学试

剂一厂生产。

1. 2　动物: 昆明种小鼠 ,雌雄兼用 (每批实验用同

一性别 ) ,由中国医学科学院肿瘤研究所动物室提

供 ,合格证:医动字 01-3001。

1. 3　仪器: 小型三用水箱: 温度范畴 37℃～

100℃ ,温波 1℃ ,北京西城区医疗器械厂制造。 超

级恒温器:辽阳医疗器械厂制造。数字式石英电子秒

表:上海秒表厂制造。

2　方法与结果

2. 1　对小鼠醋酸扭体反应的影响:取健康雌性小鼠

48只 ,体重 ( 22± 2) g,随机分为 4组 ,每组 12只。

以生理盐水为正常对照组 ( ig , 0. 6 m L /只 ) ;乙酰

水杨酸水溶液为阳性药对照组 ( 200 mg /kg, ig ) ;化

坚拔毒膜分为高、低两个剂量组 ( 60及 30 m L /kg,

外用 ) ,均采用单次给药 ,每只小鼠背部剪掉被毛 ,用

毛刷涂抹上规定药量。各组给药 30 min后 ,每只小

鼠 ip 0. 7% 冰醋酸溶液 0. 2 m L。将后肢伸展 ,腹部

收缩和躯干扭曲作为疼痛指标 ,记录 15 min内小鼠

扭体次数。与正常对照组相比 ,计算出各组抑制小鼠
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