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天然冰片在复方丹参滴丸中的作用及量效关系研究

王　怡, 高秀梅, 张伯礼Ξ

(天津中医学院 中医药研究中心, 天津　300193)

　　复方丹参滴丸由丹参、三七、冰片组成, 具有活

血化瘀、理气止痛作用, 主要治疗冠心病心绞痛、胸

闷、憋气等。大量的实验及临床研究证明复方丹参滴

丸具有明显的抗心肌缺血作用[1 ]。冰片有合成冰片

和天然冰片之分, 该方中的冰片为合成冰片, 合成冰

片是常用的中药之一, 并收载于历版《中华人民共和

国药典》, 其主要是由樟脑、松节油等为主要原料经

化学方法加工合成。而天然冰片主要产于印尼, 我国

天然冰片药源短缺, 因此大多用合成冰片代替天然

冰片[2 ]。目前在江西和湖南等地发现樟科中樟属植

物广泛含有龙脑, 尤其是梅片树和龙脑樟可提取获

得 98% 以上纯度的右旋龙脑, 在国内增添了天然

冰片新药源。前期研究结果显示由合成冰片和天然

冰片组成的复方丹参滴丸均有抗垂体后叶素致大鼠

急性心肌缺血的作用, 且二者之间无显著差异, 说明

假设在两种冰片的毒性相当的情况下, 天然冰片可

以与合成冰片互相代替使用。本实验通过研究不同

剂量天然冰片组成的复方丹参滴丸抗心肌缺血作

用, 探讨天然冰片在该方中的最佳剂量及量效关系。

1　材料与方法

111　主要仪器: 多道生理记录仪 (M P—100, 美国

B IO PA C 公司)、半自动生化分析仪 (荷兰威图

Dpu2411T ypeÊ )

112　药物与试剂: 复方丹参滴丸由天津天士力制药

集团有限公司提供, 丹参与三七生药出膏率为

20216 gökg, 批号 20020923, 实验前按每 30 粒复方

丹参滴丸的浸膏量分别加入天然冰片 1, 715, 10,

15, 30 m g。消心痛, 5 m gö片, 天津市海光制药厂生

产, 批号 000901; 垂体后叶素 (P it) , 10 U ömL , 天津

市生物化学制药厂生产, 批号 20000501; 乳酸脱氢

酶 (LDH )、肌酸激酶 (CK )、超氧化物歧化酶

(SOD )、丙二醛 (M DA ) 试剂盒购于南京建成生物

研究所。

113　动物分组及给药: SD 大鼠 50 只, 雌雄各半,

体重 (215±24) g, 北京维通利华动物中心提供, 动

物合格证号: Scxk1120020008。实验随机分 8 组, 每

组 10 只。模型组、正常对照组 ig 生理盐水; 消心痛

组 ig 消心痛 2147 m gökg; 复方丹参滴丸各剂量组

( 30 粒复方丹参滴丸分别含天然冰片 1, 715, 10,

15, 30 m g) , 均 ig 生药 1152 gökg; 复方丹参滴丸各

组给药剂量均相当于临床用药的 20 倍, 给药量为

1 mL ö100 g, 实验前 1 h 用生理盐水配制。

114　实验方法: 选取对 P it 敏感大鼠用于试验。各

组分别 ig 给药, 1 h 后用 3% 戊巴比妥钠 (30 m gö

kg) ip 麻醉, 将动物仰位固定在鼠台上, 与多道生理

记录仪相接, 描记Ê 导联心电图, 心电图正常的大鼠

舌下 iv P it 0. 35 U ökg (浓度为 015 U ömL , 正常对

照组舌下 iv 生理盐水) , 于 5 s 内恒速注射, 连续记

录Ê 导联心电图。于注射 P it 后 3 h 心脏取血, 检测

各项生化指标。实验结束后统计注射 P it 前、注射后

0, 0125, 015, 1, 2, 3, 4, 5 m in 各时间点心电图 T 波

高度, 并计算 T 波变化百分率。

115　统计方法: 采用 Stata4. 0 软件包进行 t 检验。

2　结果

211　对 P it 致大鼠心肌缺血Ê 导联心电图 T 波变

化百分率的影响: 大鼠注射 P it 后, 观察Ê 导联心电

图 T 波的变化, 结果可以看出, 正常对照组大鼠舌

下 iv 生理盐水后心电图T 波基本无变化, 模型组大
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鼠 iv P it 后即刻T 波明显抬高, 30 s 时达到高峰, 即

出现第一期心电图的变化, 1 m in 后出现 T 波低平、

双相、倒置, 心率减慢, P2R 及Q 2T 间期延长等。消

心痛组能够明显对抗心电图 T 波的抬高, 天然冰片

不同剂量组成的各复方丹参滴丸组的作用与消心痛

组接近, 均能对抗 P it 引起的大鼠第一期和第二期

心电图变化, 与模型组比较差异非常显著 ( P <

0105, 0101)。天然冰片大剂量组 (10, 15, 30 m g) 有

优于天然冰片低剂量组的趋势 (1, 715 m g) , 但各用

药组之间差异无显著性 (P > 0105)。

212　对大鼠血清LDH , CK 活力的影响: 见表 1。模

型组 iv P it 后血清 LDH 有增高趋势, 但与正常对

照组比较差异不显著 (P > 0105) ; 丹参滴丸 (15, 30

m g) 组对血清 LDH 有一定降低趋势, 与模型组比

较差异显著 (P < 0105, 0101) ; 模型组 iv P it 后血清

CK 明显增高, 与正常对照组比较差异显著 (P <

0101) ; 丹参滴丸 (10 m g) 组能明显降低血清 CK

值, 与模型组比较差异显著 (P < 0105) ; 消心痛组与

各丹参滴丸组之间差异不显著 (P > 0105)。

213　对大鼠血清 SOD ,M DA 含量的影响: 见表 1。

模型组 iv P it 后血清 SOD 活性显著降低、M DA 含

量明显升高, 与正常对照组比较差异非常显著 (P <

01001) ; 消心痛组和各丹参滴丸组均能显著提高

SOD 活性、降低M DA 含量, 与模型组比较差异非

常显著 (P < 0101) , 但各丹参滴丸组之间以及消心

痛与各丹参滴丸组之间差异不显著 (P > 0105)。
表 1　天然冰片对血清 LD H, CK, SOD ,MDA 含量的影响 (x±s, n= 10)

Table 1　Effect of nature borneol on LD H, CK, SOD , and MDA level in serum of rats (x±s, n= 10)

组　别 含冰片量öm g　剂量ö(m g·kg- 1) LDH ö(U ·L - 1)　 CKö(U ·L - 1)　 SOD ö(nU ·mL - 1) M DA ö(nmo l·mL - 1)

正常对照 - - 　86010±18517 　57116±24315 　202153± 7122 　10133±1153

模型 - - 1 06810±32919 1 00817±31816△△ 167196±14106△△△ 13175±1182△△△

消心痛 - 2147 76813±41816 84215±35014 191106±181033 3 11117±11923 3

丹参滴丸 1 1 520 79816±25213 79817±38611 192171±191723 3 11133±11253 3

715 1 520 83817±57519 77619±40616 192195±151953 3 11115±11793 3

10 1 520 69412±48711 68412±351193 192141±171753 3 11125±11473 3

15 1 520 56619±400173 3 85114±61613 191132±181723 3 11124±11703 3

30 1 520 60513±407193 81012±65911 192118±171293 3 11109±11433 3

　　　与正常对照组比较: △△P < 0101　△△△P < 01001; 与模型组比较: 3 P < 0105　3 3 P < 0101

　　　△△P < 0101　△△△P < 01001 vs no rm al con tro l group; 3 P < 0105　3 3 P < 0101 vs model group

3　讨论

　　近年来, 随着心肌缺血损伤机制研究的深入, 发

现大量氧自由基生成及脂质过氧化反应增强是心肌

缺血损伤的主要机制之一[3 ]。SOD 是机体清除氧自

由基的重要酶类, 对机体的氧化与抗氧化平衡起着

至关重要的作用。SOD 能清除超氧阴离子, 保护细

胞免受损伤, 其活力的高低常间接地反映机体清除

自由基的能力, 当心肌受损时, 可导致 SOD 活性的

降低。M DA 含量常常可以反映机体内脂质过氧化

的程度, 间接反映细胞损伤的轻重, 本实验各复方丹

参滴丸组及消心痛组均能明显增强 SOD 的活性,

降低M DA 的含量, 从而发挥保护心肌作用。

复方丹参滴丸是在复方丹参片基础上, 利用现

代高科技手段制成的纯中药滴丸制剂, 临床疗效明

显优于复方丹参片[4 ] , 是治疗冠心病心肌缺血的常

用药物, 主要有抗氧化、钙拮抗、扩张冠状动脉、抗动

脉硬化、抗血栓形成、调血脂等作用。冰片具有开窍

醒神、止痛、抗炎等作用, 20 世纪 60 年代初以来, 我

国使用的冰片均为合成冰片。传统认为天然药物毒

性小于合成的药物, 因此从“崇尚绿色, 回归自然”的

理念出发, 用天然冰片取代合成冰片将成为趋势。实

验结果显示, 天然冰片在复方中的作用存在着大剂

量组 (10, 15, 30 m g) 有优于低剂量组 (1, 715 m g)

的趋势, 各剂量组之间差异不显著, 但 10, 15, 30 m g

组的作用强度基本相近, 说明冰片量小作用弱, 量大

亦无明显作用, 提示冰片在组方中无明显量效关系,

可能发挥佐使作用, 但冰片在该方中是否存在最佳

剂量, 有待进一步研究。
References:

[ 1 ]　Guo Z X1 Study on modern ization of tradit ional Ch inese m a2
teria m edica of Compound Salvia D rop P ill [J ]1 Ch in J Inf

T rad it Ch in M ed (中国中医药信息杂志) , 2000, 7 (4) : 142151
[ 2 ]　L iu Y J1 P lan t resources of natu re bo rneo l [J ]1 J Ch in M ed

M ater (中药材) , 1992, 15 (6) : 92121
[ 3 ]　W u W K, Hou C, L uo H C1 Research discuss again on an i2

m al model of p itu itu rin induced acu te m yocardial ischem ia

[J ]1 Ch in J P a thop hy siol (中国病理生理杂志) , 1993, 9 (2) :

12421281
[ 4 ]　W u N F, Yan X J1 Q uality study of Compound Salvia D rop

P ill [J ]1 J Ch ina P harm (中国药房) , 1992, 3 (6) : 3241

·376·中草药　Ch inese T radit ional and H erbal D rugs　第 35 卷第 6 期 2004 年 6 月


