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摘要 目的}观察骨湿宁的主要药理作用∀ 方法}采用佐剂!角叉菜胶!尿酸钠等引发大鼠关节炎症或疼痛模型!小鼠热板!醋

酸扭体法以及腹腔毛细血管通透性来评价骨湿宁的抗炎!镇痛作用∀ 结果}骨湿宁能抑制大鼠佐剂性关节炎的原发性和继发

性病变~抑制角叉菜胶所致的大鼠炎症肿胀~对由大鼠尿酸钠关节炎致痛!小鼠热板!醋酸扭体致痛均有明显的镇痛作用~并

具有降低小鼠腹腔毛细血管通透性!抑制大鼠棉球致组织增生的作用∀ 结论}骨湿宁具有一定的抗炎!镇痛作用∀
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  风湿性关节炎中医属痹症范畴o 传统以行气活血o疏经

活络止痛为主要治法∀ 骨湿宁由丹参!川牛膝!伸筋草等 tt

味传统中药组方而成o临床治疗风湿性关节炎有显著疗效o

本文就骨湿宁的主要药效学试验结果报道如下∀

1  实验材料

1q1  药物与试剂

骨湿宁o由浙江萧山永盛医疗保健用品有限公司提供o

每 t° ¯含生药 yqtzªo批号}|{ttuxo临用时用空白基质稀释

成每 t° ¯含 vª生药~卡介苗o卫生部上海生物制品研究所生

产o 批号}|{tstu~无水羊毛脂o上海松江县新桥化工厂生

产~福氏完全佐剂o液体石蜡和羊毛脂kuΒ tl共热至 zxε o混

匀o高压灭菌o然后每 t° ¯加卡介苗 zqx°ªo 碾磨乳化制成~

角叉菜胶o辽宁省药物研究所生产o批号}|ytssx~尿酸o

≥¬ª°¤公司生产o上海化学试剂公司分装厂分装o批号}

{|sxty~醋酸氢化可的松o江西扶州制药厂生产o 批号}

|yszsxt~麝香正骨水o福州屏山制药厂生产o 批号}|{ttst∀

1q2 动物

≥⁄大鼠和 �≤ � 小鼠o雌雄兼用o由浙江省实验动物中心

提供o合格证号}|ysst∀

2  方法与结果

2q1 对大鼠佐剂性多发性关节炎的影响

≥⁄ 大鼠 xs只o雄性o体重 tys∗ t{sªo按体重平均分为

x组o每组 ts只o以 ƒµ̈∏±§j¶完全佐剂致炎o从致炎前 u§开

始给药o给药方法为}骨湿宁大kvqsªÙ®ªl!中ktqxªÙ®ªl!小

ksqzxªÙ®ªl剂量组将骨湿宁原液以赋形剂稀释到相应浓度o

按每 tssª体重取 sqt° ¯滴在药棉上包敷于致炎足o用透明

胶布包扎o保持 v«o每天 t次~模型对照组以赋形剂代替~阳

性对照组用醋酸氢化可的松 ux°ªÙ®ª皮下注射o隔天 t次o

致炎后第 ut天各组停药o再继续观察 v§∀采用容积法测量致

炎足k原发性l及对侧足k继发性l致炎前!后间隔一定时间的

体积o按文献方法≈t 计算肿胀度及肿胀抑制率o结果见表 to

表 u∀

表 1 骨湿宁对大鼠佐剂性关节炎原发性病变的影响kν� tsoξθ ? σl

组别
剂量

kªÙ®ªl
致炎后不同时间致炎足肿胀度和抑制率kh l

v« u§ tu§ ut§

赋形剂组 uxqy? zqy wwqs? tsqy w{qt? tvqv wyqy? tsqy

氢化可的松组 sqsux tsq{? wqwkxzqzl3 uyq{? |qykv|qsl 3 twqu? yqxkzsqxl 3 wqu? yq|k|tqtl 3

骨湿宁组 vqs zqz? uqxkzsqtl 3 uxqy? yqvkwtq|l 3 tzqt? yq{kywqwl 3 t{q|? yqtkx|qxl 3

骨湿宁组 tqx ttq{? vqskxvq|l 3 vwqt? wqvkuuqwl 3 vzqw? |qtkuuqvl 3 u{qv? {qykv|qwl 3

骨湿宁组 sqzx tuqu? vqxkxuqvl 3 vwq{? |qskusq{l v|qu? {qzkt{qyl uzqx? {qtkwtqsl 3

3 Π� sqsxk与赋形剂组比较lo表 u∗ 表 {同∀
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2q2  对角叉菜胶致大鼠关节肿胀的影响

雄性 ≥⁄ 大鼠 xs只o体重 tys2t{sªo按体重平均分为 x

组o每组 ts只o骨湿宁三剂量组和赋形剂对照组在致炎前一

天以前述给药方法在大鼠的右后足用药 v«~试验当天在大

鼠右后足跖腱膜下注射 th 的角叉菜胶 xs∏̄Ù只致炎~阳性对

照组于致炎后即刻皮下注射 ux°ªÙ®ª醋酸氢化可的松o其

余各组致炎后再用药 vs°¬±~测量致炎前及致炎后 t!u!w!y«

右后足踝关节下的容积o以致炎前体积为基数计算致炎后各

时段的肿胀度和肿胀抑制率o结果见表 v∀

从表 v结果可见o骨湿宁 v!tqx和 sqzxªÙ®ª三个剂量

组外用各时段均明显抑制大鼠角叉菜胶所致关节肿胀o与赋

形剂对照组相比均有显著性差异kΠ� sqsxlo抑制率 v{qx2

{vquh k最高抑制率出现在用药后 t«l∀

表 2 骨湿宁对大鼠佐剂性关节炎继发性病变的影响kν� tsoξθ ? σl

组别
剂量

kªÙ®ªl

致炎后不同时间对侧足肿胀度和抑制率kh l

{§ tu§ t{§ ut§

赋形剂组 xqx? uq| tyqt? zqt tyqs? tsqu tuq|? xqt

可的松组 sqsux wqy? wqsktyqzl ttq|? zq{kuyqtl sqx? vq{k|yq|l3 2tqv? xqukts|q|l3

骨湿宁组 vqs tqt? vqwkz|qyl3 yqz? wqtkx{qyl3 2tqz? xq{kttsqxl3 tq{? wqsk{yqvl 3

骨湿宁组 tqx uqv? tqskx{qsl3 zq{? vqtkxtqxl3 vqs? wqtk{tqtl3 uqy? vqukz|qyl3

骨湿宁组 sqzx vqt? tqykwvqxl3 ttqx? wq{ku{qxl wqs? wqxkzwq|l3 wqv? wqwkyyqvl3

表 3 骨湿宁对角叉菜胶所致大鼠关节肿胀的影响kν� tsoξθ ? σl

组别
剂量

kªÙ®ªl

致炎后不同时间肿胀度和抑制率kh l

t« u« w« y«

赋形剂组 usqv? zqt vxq{? tsq| xzqw? tuqw wxqu? tuqy

可的松组 sqsux |qw? vqtkxvqyl3 tvqs? vqukyvqyl3 usqs? yqskyxqul3 ttq|? wq{kzvq{l3

骨湿宁组 vqs vqw? vquk{vqul3 tsqt? {qwkztq|l3 uuq{? {qxkysqul3 txqw? {qukyyqsl3

骨湿宁组 tqx wqz? wqtkzyq|l3 twqs? zq|kysq{l3 uzqx? xq{kxuqsl3 t|qv? yqvkxzqul3

骨湿宁组 sqzx tuqx? zqtkv{qxl3 tzqy? zqzkxsqzl3 u{q|? tuqykw|qzl3 utqz? |qxkxuqtl3

2q3  对大鼠尿酸钠关节炎致痛的影响≈u 

雄性 ≥⁄ 大鼠 xs只o体重 tys2t{sªo按体重平均分为 x

组o每组 ts只o骨湿宁三剂量组!赋形剂对照组及阳性对照

组k用麝香正骨水o每 °¯含生药 squvªl在致炎前一天和实验

当天以前述方法在大鼠的致炎足膝关节用药 v«o然后o在大

鼠左膝关节腔内注射 tsh 的微晶型尿酸钠生理盐水混悬液

sqsx° Ù̄只致炎∀ 致炎后 u!w!y!tu!uw«观察大鼠的步行姿

态∀按 x级评分法记录得分ks分}正常步行~t分}轻度跛行~

u分}中度跛行~v分}用脚尖行走~w分用 v只脚行走lo结果

见表 w∀

从表 w结果可见o骨湿宁 vªÙ®ª剂量外用均明显减少大

鼠尿酸钠致炎后不同时间步态计分o与赋形剂对照组相比均

有显著性差异kΠ� sqsxlotqx!sqzxªÙ®ª剂量有明显的作用

趋势∀

表 4 骨湿宁对大鼠尿酸钠关节炎致痛的镇痛作用kν� tsoξθ ? σl

组别
剂量

kªÙ®ªl

致炎后不同时间步态计分

u« w« y« tu« uw«

赋形剂组 uqz? sq{u vq{? sqwu vqy? sqzs vqx? sqzt uqx? sq{x

麝香正骨水组 squv tqw? tquy3 vqz? sqw{ vqt? sqzw uqt? sq||3 tqu? sq|u3

骨湿宁组 vqs sqw? sqxu3 uq|? sqzw3 uqw? sq|z3 tqu? tqtw3 sqz? tqsy3

骨湿宁组 tqx tqu? sqz|3 vqt? sqxz3 vqs? tqsx tqw? tqvx3 sq{? sq|u3

骨湿宁组 sqzx tqx? sq|z3 vqv? sq{u vqs? sq{u uqu? tqtw3 tqx? sq|z3

  从表 to表 u可见o骨湿宁外用不同时段均明显抑制大鼠

佐剂性关节炎致炎局部肿胀o又可抑制对侧足因迟发性超敏

反应引起的肿胀ovªÙ®ª!tqxªÙ®ª两个剂量组各时段的肿胀

度与赋形剂对照组相比均有显著性差异kΠ� sqsxl∀

2q4  对小鼠热板痛域值的影响

选取 xxε 热板疼痛阈值� vs¶的雌性小鼠 xx只o体重

ut2uvªo按疼痛反应时间分成 x组o每组 tt只o骨湿宁三剂量

组及阳性对照组k麝香正骨水l均以各自赋形剂稀释至相应

浓度o然后将相应的药液按 sqt° Ù̄tsª体重涂抹于小鼠两后

足o在用药后 sqxotouov«测定疼痛阈值o结果见表 x∀

表 5 骨湿宁对小鼠热板痛域值的影响kν� tsoξθ ? σl

组别
剂量

kªÙ®ªl
给药前

痛域值k¶̈¦ql

给药后不同时间的痛域值k¶̈¦ql

sqx« t« u« v«

赋形剂组 twqv? vq{ tuqs? wqs twqv? xqx twqy? xqs tyqz? xqw

麝香正骨水组 sqwy tvq|? wqu utqv? yqz3 w{qx? tuqu3 xvqt? {qz3 vxqs? ttqz3

骨湿宁组 yqs tvq|? wqv uuqx? ttqt3 v{qw? txqv3 wvqw? txq|3 vuqv? twqw3

骨湿宁组 vqs tvq|? vq| utq{? {qy3 vwqy? {qt3 wuqy? |qs3 vsq|? {qy3

骨湿宁组 tqx twqt? wqs tyqx? yqx3 vuq{? ttqs3 wtqx? tuqs3 uwq{? {q|3
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2q5  对小鼠醋酸扭体致痛的镇痛作用

�≤ � 小鼠 x|只o雄性o体重 ut∗ uvªo随机分为 x组o各

组分别于腹部涂抹下列药物 sqt° Ù̄tsª}赋形剂k模型对

照l!麝香正骨水k阳性对照l!骨湿宁大!中!小剂量k用赋形

剂稀释成相应浓度l~vs°¬±后o腹腔注射 sqyh 醋酸生理盐

水squ° Ù̄只o观察 tx°¬±内小鼠的扭体次数及扭体反应潜伏

期o结果见表 y∀

表 6 骨湿宁对小鼠醋酸扭体致痛的镇痛作用kν� tsoξθ ? σl

组 别 动物数
剂量

kªÙ®ª l
扭体潜伏期k°¬±ql 扭体次数

赋形剂组 tv xqt? tqt{ utqs? tsqw

麝香正骨水组 tu sqwy tuqw? vqz{3 uq{? wqu3

骨湿宁组 tu yqs tvq|? uqus3 sqv? sqz3

骨湿宁组 tt vqs ttq{? vqyz3 tq|? uqy3

骨湿宁组 tt tqx ttqz? vqtt3 wq{? tqw3

3 Π� sqsx k与赋形剂对照组比较l

由表 xo表 y可见o骨湿宁 yovotqxªÙ®ª剂量外用均明显

提高小鼠热板法痛阈值o延长醋酸引起的小鼠扭体潜伏期o

减少扭体次数o与赋形剂对照组相比均有显著性差异kΠ�

sqsxl∀

2q6  对小鼠腹腔毛细血管通透性的影响

�≤ � 小鼠 xs只o雌雄各半o体重 ut∗ uvªo按体重平均分

为 x组o每组 ts只o各组分别于腹部涂抹下列药物 sqt° Ù̄

tsª}赋形剂k模型对照l!麝香正骨水k阳性对照l!骨湿宁大!

中!小剂量k用赋形剂稀释成相应浓度l~vs°¬±后o尾静脉注

射 sqyh 伊文思蓝生理盐水溶液 sqt° Ù̄tsªo腹腔注射 sqzh

醋酸生理盐水 sqt° Ù̄tsªotx°¬±后o断颈处死o用生理盐水

洗出腹腔液至 x° ō离心o取上清液于 x|s±° 处测定吸收度

值o结果见表 z∀

由表 z可见o骨湿宁 yªÙ®ª剂量外用均明显降低醋酸引

起的小鼠腹腔渗透染料光密度值o与赋形剂对照组相比有显

著性差异kΠ� sqsxlov!tqxªÙ®ª剂量有明显的作用趋势∀

表 7  骨湿宁对小鼠腹腔毛细血管通透性的影响kν� tsoξθ

? σl

组 别 剂量kªÙ®ªl 腹腔透出染料吸收度值 抑制率kh l

赋形剂组 sqtx|? sqs{v

麝香正骨水组 sqwy sqs|s? sqsuz3 wvqw

骨湿宁组 yqs sqs{z? sqsuv3 wxqv

骨湿宁组 vqs sqtsu? sqsuv vxq{

骨湿宁组 tqx sqtuu? sqsyv uvqv

2q7 对大鼠棉球肉芽肿形成的影响

≥⁄ 大鼠 ws只o雄性o体重 uss∗ uwsªo按体重平均分为

x组o每组 {只o腹腔注射戊巴比妥钠 ws°ªÙ®ª麻醉o分别于

两侧腹股沟皮下各植入灭菌棉球 t个kts°ªlo刀口缝合后以

青!链霉素防止感染~次日起给药o骨湿宁大kvqsªÙ®ªl!中

ktqxªÙ®ªl!小ksqzxªÙ®ªl剂量组o即将骨湿宁原液以赋形剂

稀释到相应浓度o按每 tssª体重取 sqt° ¯涂抹于植入部位

皮肤o每天 t次~模型对照组以赋形剂代替~阳性对照组用醋

酸氢化可的松 ux °ªÙ®ª皮下注射o隔天 t次∀ z§后处死o剥

取肉芽组织o剔尽脂肪组织oysε 干燥 uw°¬±后称重o减去棉

球重量即为肉芽重量o结果见表 {∀

表 8 骨湿宁对大鼠棉球肉芽肿形成的影响kν� tsoξθ ? σl

组 别 剂量kªÙ®ªl 肉芽重量k°ªl 肉芽增生抑制率kh l

赋形剂组 vyq|? yqxt

可的松组 sqsux uwqx? zqw|3 vvqy

骨湿宁组 vqs uuqz? yqty3 v{qx

骨湿宁组 tqx uvq|? xqsu3 vxqu

骨湿宁组 sqzx u{qv? xqvy3 uvqv

  由表 {可见o骨湿宁 v!tqx!sqzxªÙ®ª剂量外用均明显

抑制大鼠棉球肉芽肿的形成o与赋形剂对照组相比有显著性

差异kΠ� sqsxl∀

3  讨论

风湿性关节炎是临床常见的慢性疾病o大多迁延不愈o

虽不会危及生命但严重影响患者生活质量o中医药防治风湿

性关节炎有一定的优势∀ 本研究结果显示}骨湿宁外用既可

明显抑制大鼠佐剂性关节炎致炎局部的早期炎症反应和 tu§

后的再度肿胀o又可抑制对侧足因迟发性超敏反应引起的肿

胀~可明显抑制角叉菜胶所致大鼠足趾的炎症反应~减轻大

鼠尿酸钠关节炎的致痛程度o对小鼠热板和醋酸扭体致痛有

明显的镇痛作用~并可抑制慢性肉芽肿的形成!降低毛细血

管通透性~上述作用o可能为骨湿宁具有祛风除湿!温经止

痛!活血通络功效而在临床上用于治疗风湿性关节炎提供依

据∀
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