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表4蜂胶总黄酮对心肌梗死犬血清中AST、CPK和LDH活性的影响Q士s，n=5)

Table 4 Effect of total flavones of propolis on AST，CPK，and LDH activity

in serum of myocardial infarction dogs o士s，一一5)

与对照组比段：。尸<O·05 ～P<O·01 ⋯尸<O．001
’P<O．05。。P<O．01⋯P<O．001 w control group

损伤和坏死[2]。本实验用心肌外膜电图(EECG)标

测心肌缺血程度和范围，定量组织学测定心肌梗死

范围及生化检测心肌梗死后血清酶的变化。实验结

果表明，蜂胶总黄酮经口服给药，能明显降低心肌缺

血程度(∑一ST)，对缺血程度(∑一ST)在60～240

min作用显著；减少心肌缺血范围(N—ST)，对缺血

范围(N—ST)在60～210 min作用显著，起效时间

在60 min左右，可持续240 min；还可明显缩小心

肌梗死范围；急性心肌缺血损伤时，心肌细胞内心肌

酶因释放而减少，血清中心肌酶活性则增加，故测定

血清中心肌酶活性变化能反映心肌组织损伤情况，

从各组心肌酶均值水平来看，蜂胶总黄酮可明显降

低血清中AST、CPK、LDH活性，差异显著。HE染

色组织形态学观察显示，与对照组比较，蜂胶总黄酮

的细胞形态有明显的改善，炎细胞浸润和间质水肿

程度均有减轻。提示蜂胶总黄酮具有抗心肌缺血

作用。
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氧化苦参碱的镇痛作用及其机制研究
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氧化苦参碱(oxymatrine)是苦参总碱的主要

成分，属双稠哌啶类生物碱。近年研究证明氧化苦参

碱具有抗炎、免疫调节、镇痛、解热、降温、抗肿瘤及

抑制心肌细胞钠电流等药理作用，能明显抑制小鼠

自主活动，与水合氯醛合用具有协同作用，并能加强

氯丙嗪对中枢神经系统的抑制作用。苦参总碱对化

学性刺激和热刺激所致小鼠痛反应均有明显的抑制

作用，其中苦参碱的镇痛作用部位可能在中枢，其镇

痛作用可能与影响Ca2+内流和减少NO生成有

关[1~4]。但目前关于氧化苦参碱的镇痛作用机制尚

未见报道，本实验旨在初步探讨氧化苦参碱的镇痛

作用及其机制。

1材料与方法

1．1动物：昆明种雌性小鼠，体重18～22 g；Wistar

雌性大鼠，体重200"一220 g，均由吉林大学实验动

物部提供。

1．2药品：氧化苦参碱(质量分数>99％)由中国

药品生物制品检定所提供；盐酸哌替啶注射液为沈

阳第一制药厂产品，批号020311。

1．3 仪器：YLS一6A型智能热板仪由山东医学科

学院设备站提供。5--CHOME型脑立体定位仪为

日本产品。

1．4热板法：实验前将小鼠置于智能热板仪(55±

0．5)℃中进行筛选，以小鼠舔后足反应的潜伏期
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为痛阈指标，将反应潜伏期小于5 S或大于30 S的

动物剔除不用。将筛选出的50只小鼠随机分成5

组，分别为生理盐水对照组，氧化苦参碱50、100、

200 mg／kg组和阳性药哌替啶(10 mg／kg)组，各

组ip给药。分别测定给药前、给药后30及60 min

时小鼠的痛阈。

1。5清醒小鼠鞘内注射(ith)法：将筛选的小鼠随

机分成5组，分别为生理盐水对照组、氧化苦参碱

0．56、1．12、2．24 mg／kg(ith)组及氧化苦参碱

2．24 mg／kg(ip)组。将微量注射器与小鼠脊柱上

方成20。角于第5及第6腰椎间隙缓慢进针，以鼠

尾出现突然侧向运动为注射成功标志。注射体积均

为4弘L，鞘内注射后5和10 min以热板法测定小

鼠的痛阈。

1．‘6大鼠侧脑室给药(icv)法：将筛选的大鼠随机

分为5组，分别为生理盐水对照组、氧化苦参碱

0．2、0．4、0．6 mg／kg(icv)组及氧化苦参碱0．6

mg／kg(ip)组。将大鼠用戊巴比妥钠麻醉后，常规

定位侧脑室部位(矢状缝外2 mm，冠状缝后2

ram)钻孔插入带有内芯的导管。术后5 d分别经导

管缓慢给药，给药体积均为10弘L，给药后10 min

以热板法测定大鼠的痛阈墨]。

1．7数据处理：数据均以z士S表示，各组间采用两

样本均数t检验。

2 结果

2．1对小鼠痛阈的影响：小鼠ip给予氧化苦参碱

50、100、200 mg／kg后30和60 min时，小鼠舔后足

潜伏期明显延长，与对照组比较差异显著(P<

0．05、0．01、0．001)。结果表明，氧化苦参碱能提高小

鼠的痛阈，其作用呈现剂量依赖性，且给药后60

min时作用明显，结果见表1。

表1氧化昔参碱(ip给药)对小鼠热板法痛阈

的影响(；士s，万一10)

Table 1 Effect of oxymatrine(ip)on pain threshold

of mice in hot—plate test(；士s，露=10)

与对照组比较：’P<O．05 一P<O．01 ⋯P<O．001
’P<O．05。。P<O．01⋯P<O．001 w control group

2．2氧化苦参碱的镇痛作用机制

2．2．1鞘内注射(ith)对小鼠痛阈的影响：氧化苦

参碱ith给药可剂量依赖性地提高小鼠的痛阈，与

对照组比较差异显著(P<0．05、0．01、0．001)；而

ip给予相同剂量的氧化苦参碱却不能提高小鼠的

痛阈，与对照组比较无统计学意义，结果见表2。

2．2．2 侧脑室注射(icv)对大鼠痛阈的影响：氧化

苦参碱icv给药后均能延长小鼠舔后足潜伏期，与对

照组比较差异显著(P<O．05、0．01)，结果见表3。

表2氯化苦参碱(ith)对小鼠热板法痛阈

的影响(；士s，厅一10)

Table 2 Effect of oxymatrine(ith)on pain threshold

of mice in hot—plate test(；士s，万一10)

与对照组比较：+P<O．05 一P<O．01⋯。P<O．001
+P<O．05’’P<O．01⋯P<O．001 w control group

表3氯化苦参碱(icv)对大鼠热板法痛阈

的影响Q±s，一一10)

Table 3 Effect of oxymatrine(icv)on pain threshold

of rats in hot—plate test(i±s，席一10)

与对照组比较：+P<0．05 一P<O·Ol

’P<O．05。。P<O．01 Fs control group

3讨论

本实验通过小鼠热板法实验发现，氧化苦参碱

ip给药，可剂量相关地升高小鼠痛阈，且给药60

min时比给药30 min时的作用更明显。这一实验结

果与文献报道苦参碱镇痛作用的研究结果相符合。

苦参碱的镇痛作用主要是通过中枢机制引起的，由

此推测氧化苦参碱的镇痛作用可能与中枢神经系统

有关。

本实验中氧化苦参碱ith和icy给药后，镇痛作

用仍然存在，但ip给予相同剂量的药物时却无镇痛

效果，因此可以证实氧化苦参碱的镇痛作用部位在

中枢。本实验的结果表明，氧化苦参碱的镇痛作用既

有脊髓的参与，又有高位中枢的作用。现已证明有多

种神经递质参与镇痛作用的调节，如脑啡肽、7一氨基

丁酸(7一GABA)、儿茶酚胺、5一羟色胺(5一HT)及组
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胺等[6]，并曾有文献报道苦参碱的中枢镇静及抑制

作用是由于增加了小鼠中枢7一GABA和甘氨酸的

结果，其降温作用又与抑制Na+一K+一ATP酶有关。

而氧化苦参碱的中枢性镇痛作用是否与7一GABA

等神经递质以及Na+一K+一ATP酶相关，尚待进一

步的研究。
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抗疲劳口含片对疲劳的缓解作用
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抗疲劳口含片是以红景天、刺五加、茺蔚子等为

主，根据中医药理论以及现代科技手段研制而成的

口含片，具有增加机体耐缺氧时间、降低运动后血乳

酸水平和抗应激的功能及抗疲劳作用。

1材料

1．1动物：(250±10)g昆明小鼠162只，雌雄各

半，购自天津市实验动物中心，在二级动物实验室内

饲养1周后进行实验。

1．2抗疲劳口含片：抗疲劳口含片由刺五加、红景

天、茺蔚子等组成，按一定工艺配制成每片0．5 g的

片剂。紫丁香苷为刺五加主要成分，也是抗疲劳口含

片的成分，每片含紫丁香苷不得少于0．15 mg、红景

天苷不得少于1．2 mg。批号20040315，由南开医院

天津市中西医结合急腹症研究所药物研究室提供。

1．3 主要试剂及仪器：岛津高效液相色谱仪(LC一

10ATVP)，色谱甲醇，重蒸馏水(自制)；贝克曼全自

动生化分析仪；乳酸测定试剂盒(批号970114)购于

北京科美东雅生技术有限公司。

2方法

2．1对小鼠运动后血浆乳酸水平的影响It]：将实验

小鼠50只随机分为5组，每组10只，对照组ig生

理盐水0．8 mL／kg，给药组ig抗疲劳口含片0．4、
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0．8、1．6、3．2 g／kg，给药共15 d，末次给药后在水温

25℃中游泳30 min，眼眶静脉丛取血，采用化学比

色法测定血浆中乳酸。

2．2对小鼠游泳时间的影响：取经(25±0．5)℃

水浴预选，耐力接近的小鼠68只，随机分为5组，

给药剂量及方法同2．1项。末次给药30 min后，将

小鼠尾根部负8％体重的重物后置于游泳箱中游

泳。水深65 cm，水温25℃，水箱为玻璃箱(1 121×

1．2 1TI×0．6 m)。将动物分组分次置于水箱内，立即

计时，当小鼠头部沉入水中8 S未浮出水面时为体

力耗竭(计时终点)，即可得出小鼠游泳时间。

2．3对小鼠常压耐缺氧能力的影响：将实验小鼠

44只，按体重、性别随机分为3组，给药剂量同前。

各组动物于末次给药后30 min，将小鼠放入盛有15

g钠石灰的密闭玻璃瓶中，每瓶放1只，立即计时，

以呼吸停止为终点记录小鼠耐缺氧时间。

2．4统计方法：数据用z±s表示，组间行t检验。

3结果

3．1对小鼠运动后血浆乳酸水平的影响：见表1。抗

疲劳口含片能降低小鼠运动后血浆中乳酸水平，与对

照组相比差异显著(P<0．05)，尤以高剂量组运动

后乳酸下降明显，显示抗疲劳口含片有抗疲劳作用。




