
管和肾乳头处形成多灶性结晶 o符合人类肾结石形成的病理

过程 ∀
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摘要 }目的  观察脑舒宁对小鼠急性脑缺血损伤的保护作用 ∀方法  采用小鼠双侧颈总动脉和迷走神经结扎法制作脑缺血

模型并观察脑舒宁对其的影响 ∀结果  急性脑缺血时脑内丙二醛k � ⁄�l !一氧化氮k��l明显增加k Π� s qsxl o超氧化物歧化

酶k≥�⁄l明显减少 o而脑舒宁可明显增加 ≥�⁄o降低 � ⁄� !��k Π� s qsxl ∀结论  脑舒宁对小鼠急性脑缺血损伤具有一定的

保护作用 ∀

关键词 }脑舒宁 ~小鼠 ~脑缺血模型

中图分类号 }� u{y qt ~� zwv qv    文献标识码 }�    文章编号 }tssz2zy|vkussvlsw2suzv2su
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ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ :ΟΒϑΕΧΤΙς Ε  ×² ²¥¶̈µ√¨·«̈ ³µ²·̈¦·¬√¨ ©̈©̈ ¦·¶²© �≥� ²± ¦̈µ̈¥µ¤̄ ¬¶¦«̈ °¬¤ µ̈³̈µ©∏¶¬²± ¬±­∏µ¼ q ΜΕΤΗΟ∆  × «̈

° ·̈«²§²© ¬̄ª¤·¬±ª¥²·«¦²°°²± ¦¤µ²·¬§¶¤±§√¤ª∏¶º¤¶∏¶̈§·² °¤®̈ ¤¦∏·̈ ¦̈µ̈¥µ¤̄ ¬¶¦«̈ °¬¤µ̈³̈µ©∏¶¬²±¬±­∏µ¼¬± °¬¦̈ qΡ ΕΣΥΛΤΣ  

�≥�¬±¦µ̈¤¶̈§±²·¤¥̄¼ ¥µ¤¬± ≥�⁄¦²±·̈±·o¤¶ º¨̄¯ ¤¶§̈¦µ̈¤¶̈§¥µ¤¬± � ⁄� ¤±§ �� ¦²±·̈±·²± ·«̈ ¦̈µ̈¥µ¤̄ ¬¶¦«̈ °¬¤k Π� s qsxl q

ΧΟΝΧΛΥΣΙΟΝ  �≥� °¤¼ «¤√¨³µ²·̈¦·¬√¨ ©̈©̈ ¦·²±·«̈ ¦̈µ̈¥µ¤̄ ¬¶¦«̈ °¬¤¬±­∏µ¼¬± °¬¦̈ q

ΚΕΨ ΩΟΡ ∆Σ :�≥�~ °¬¦̈ ~¤¦∏·̈ ¦̈µ̈¥µ¤̄ ¬¶¦«̈ °¬¤

  脑血管病是中老年人常见的疾病 o在城市占死因的第一

位 o严重影响中老年人的健康 ∀因此 o寻找开发这类高效低

毒的药物具有重大社会和经济效益 ∀由红花 !川芎 !丹参 !菖

蒲 !水蛭等中药组成的脑舒宁k�≥�l o具有活血化淤 !舒脉通

络之功效 o临床上主要用于脑动脉硬化 !供血不足引起的头

痛 !头晕 !记忆力减退 !语言不清 !四肢麻木以及脑溢血和脑

血栓后遗症 ∀疗效显著 o临床总有效率达 |v h o且无明显不

良反应 ∀动物实验证明 �≥�具有降血脂 !降血压≈t  o松弛血

管平滑肌≈u  o改善学习 o促进记忆恢复的作用 ∀本实验旨在

观察脑舒宁与脑血管病的关系 o为临床用药或新药开发提供

理论依据 ∀

1  材料与方法

#vzu#中国现代应用药学杂志 ussv年 {月第 us卷第 w期                ≤«¬± �� �° oussv �∏ª∏¶·o∂ ²̄ qus �²qw



1 q1  动物

昆明种小鼠 o雌雄兼用 okuu ? ulªo由河南医科大学实验

动物中心提供 o证号 }twstsx ∀

1 q2  药品与试剂

xs h脑舒宁口服液k洛阳市中医院药剂科制备 o洛阳市

中药材研究所徐守勋研究员鉴定l ~尼莫地平注射液k山东新

华制药股份有限公司 o|{tusvul ~� ⁄� !≥�⁄!�� 试剂盒k南

京建成生物工程研究所l ∀硫代巴比妥钠k≥¬ª°¤公司l ~正丁

醇 !甲醇 !盐酸均为 ≤° ∀

1 q3  仪器

zut分光光度计k上海分析仪器厂l ~× ��2ty�台式高速

冷冻离心机k上海安亭科学仪器厂l ∀

1 q4  方法

1 q4 q1  小鼠急性脑缺血r再灌注模型≈v ow  }小鼠以 us h乌拉

坦kt qsªr®ªo腹腔注射l麻醉 o分离双侧颈总动脉和迷走神

经 o其中在一侧迷走神经和颈总动脉旁置一直径 s qt°°的

钢丝结扎 o而后抽出钢丝 o另一侧颈总动脉和迷走神经完全

结扎 o造成小鼠急性脑缺血 o缺血 ts°¬±后再灌注 vs°¬±o然

后迅速断头取脑 o制成 ts h 脑匀浆 o用硫代巴比妥法测

� ⁄� o黄嘌呤氧化酶法测 ≥�⁄≈x  o硝酸还原酶法测 ��≈y  o蛋

白质定量用双缩脲法≈v 

1 q4 q2  分组 }取小鼠 xs只 o按体重平均分为 x 组k每组 ts

只l ∀分别为假手术组 }小鼠只行手术通路 o不结扎迷走神经

和颈总动脉 ∀急性脑缺血r再灌注组 }即上述模型小鼠k见前

述l ∀尼莫地平组k阳性药物对照组l }小鼠麻醉前 tx°¬±尼

莫地平 u°ªr®ªo腹腔注射 o而后操作同模型组 ∀脑舒宁小剂

量组和大剂量组 }小鼠分别以 ux h 和 xs h 脑舒宁ks qu°�r

tsªl灌胃 o每日一次 o连续 ts§o而后同模型组 ∀

1 q4 q3  统计方法 }完全随机法 o方差分析 oθ检验 ∀

2  结果

脑舒宁对脑缺血时脑内 � ⁄� o≥�⁄o�� 的影响见表 t o

结果可见 }急性脑缺血后 � ⁄� o�� 含量明显升高 k Π �

s qsxl o≥�⁄的含量有所减少 ~而尼莫地平组以及脑舒宁组均

可使 � ⁄� !�� 含量明显减少 o同时增加 ≥�⁄的含量k Π �

s qsxl o且随着剂量的增加 o脑舒宁的作用越加明显 o实验结

果还显示 o脑指数k脑重r体重l在脑缺血时显著增加 o而给药

组却明显降低k Π� s qstl ∀

表 1  脑舒宁对小鼠急性脑缺血脑内 � ⁄� !≥�⁄!�� 的影响 }khξ ? σoν � tsl

Ταβ 1  ∞©©̈ ¦·²© �≥�²± ¥µ¤¬± � ⁄� ≥�⁄ ¤±§ �� ¦²±·̈±·²± ¤¦∏·̈ ¦̈µ̈¥µ¤̄ ¬¶¦«̈ °¬¤¬± �¬¦̈khξ ? σoν � tsl

组  别 脑指数k h l � ⁄�k∏°²̄rªl ≥�⁄k�∏r°�l ��k∏°²̄rª³µ²l

假手术组 t qv{ ? s qt| {| qvs ? tt qxs |z| qyt ? wv q{t u qtx ? t qty

缺血模型组 t qw| ? s qt{ tv{ qux ? us qysul |v| q|z ? xw qts w qxw ? s q|uul

尼莫地平组 t qvv ? s qt| |x qw{ ? tx qtstl tuty qvt ? ws qtztl u qsz ? s qywtl

脑舒宁小剂量组 t qv{ ? s quu tst q|{ ? | q{stl tt{| qzw ? wt qxstl u qsz ? s qz|tl

大剂量组 t qu| ? s qt{ {| qw{ ? ts qwutl ttv| qy| ? ws qvttl t qzt ? s q|wtl

tl Π� s qsx k与模型组比较l ~ul Π� s qsxk与假手术组比较l

tl Π� s qsx k¦²°³¤µ̈ º¬·«¬¶¦«̈ °¬¤ °²§̈ l̄ ~ul Π� s qsxk¦²°³¤µ̈ º¬·«©¤̄¶̈ ²³̈ µ¤·¬²±l

3  讨论

氧自由基损伤和脂质过氧化与许多疾病的发生有关 o正

常时细胞内有自由基清除剂过氧化物歧化酶k≥�⁄l o使氧自

由基转变为过氧化氢k�u �ul o后者又通过触酶k≤ �×l及谷胱

甘肽过氧化物酶的作用还原为水和分子氧 ~脑缺血r再灌注

性损伤至少部分是因自由基形成引起的 ∀脑缺血时细胞内

≥�⁄减少 o因而脑缺血r再灌注产生大量氧自由基不能被清

除 o细胞膜磷脂中多聚不饱和脂肪酸的不饱和双酯键易受氧

自由基攻击 o导致脂质过氧化反应 o激起自由基的连锁 p 增

殖反应 o形成一系列的脂质自由基及其降解产物丙二醛

k � ⁄�l o这些脂质自由基将进一步引起细胞膜的流动性降

低 ~此外 o氧自由基还可抑制血管内皮细胞合成与释放组织

型纤溶酶原激活物k ×2°�l及其抑制物k°��l o造成 ×2°�r

°��平衡失调 o进而影响纤溶系统 o许多研究证实 }≥�⁄合成

减少及氧自由基的大量产生是导致脑缺血再灌注损伤的主

要因素 o从实验结果可见 }脑指数在缺血再灌注组明显升高 o

提示 }缺血再灌注时由于自由基的作用造成脑组织水肿 o脑

舒宁可降低 � ⁄� !�� 增加 ≥�⁄o抑制脂质过氧化反应 o防止

细胞内酶丢失 o有效保护脑组织 o从而使脑指数降低 o脑水肿

减轻 ~此与其保护能量代谢 o减少氧自由基作用有关 ∀近年

来大量研究证明 o�� 在缺血性脑损伤中也起关键作用 ∀在

脑缺血期间及脑缺血后短时间内 o合成过量的 �� o可能是致

神经元缺血性坏死的重要原因≈z  ∀本实验结果表明 }脑舒宁

能有效地降低 ��的含量 o与其保护脑缺血损伤有一定关系 ∀
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