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摘要 目的  研究复方苦味下珠胶囊的药效学和毒理学 ∀方法  对复方苦叶下珠胶囊保肝 !抗病毒 !抗肝纤维化作用进行了

研究 对制剂的急性毒性和长期毒性进行研究 ∀结果  本制剂具有保肝 !抗病毒作用 未见明显急性和长期毒性 ∀结论  本

制剂疗效确切 安全性较高 ∀
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  复方苦味下珠胶囊 ƒ ≠ ≤ 是根据中医药理论 总结多

年的临床经验研制而成的纯中药制剂 在临床上主要用于

急 !慢性乙型肝炎的治疗 ∀我们曾对复方苦味叶下珠胶囊临

床疗效进行过研究 ≈ ∀现对复方苦味叶下珠胶囊的药效学

和毒理学研究报道如下 ∀

1  药效学研究

1 1  实验材料

1 1 1  实验动物  品系小鼠 体重 ? 雌雄各

半 由卫生部兰州生物制品研究所提供 北京雏鸭 由当地

饲养场提供 • 大鼠 体重 ? 由兰州医学院动

物中心提供 ∀

1 1 2  药品与试剂  ƒ ≠ ≤原料药粉 兰州市第二人民医院

制剂室 乙肝宁冲剂 批号 长沙力芝堂制药厂 秋

水仙碱 批号 西双版纳制药厂 ≥ 公

司 小牛血清 兰州生物制品研究所 ∞ 培养基 鸭

乙型肝炎病毒 ⁄ ∂ 阳性血清和鸭肝 检测试剂盒

上海医科大学微生物教研室 细胞株 北京医科大

学附属人民医院传染病研究室 ⁄ ≥ ⁄试剂盒 南京建

成生物工程研究所 °≤ 2 及 上海海军医学研究

所 其他试剂均为分析纯 ∀

1 2  方法与结果

1 2 1  复方苦味叶下胶囊对实验性肝损伤的作用  只

小鼠随机分为 组 ƒ ≠ ≤大剂量组 !小剂量组

!肝损伤组 ≤≤ 与 ⁄2 !乙肝宁对照组 !生

理盐水对照组 ≥ ∀均采用灌胃给药 连续 观察血清学

× ≥×和 °指标及肝组织 ∞染色结果 ∀结果显示

ƒ ≠ ≤给药组动物的肝功能损害程度和肝组织病理改变与模

型结果相比有显著性差异 Π ƒ ≠ ≤大剂量组优于

乙肝宁对照组 Π ƒ ≠ ≤小剂量组与乙肝宁对照组

无显著性差异 Π ≈ 血清生化检测结果分别见表

和表 ∀

表 1  ƒ ≠ ≤对 ≤≤ 肝损伤小鼠血清 × ≥×及 °的影

响 ν , ξ ? σ

Ταβ 1  × ƒ ≠ ≤ ∏ × ≥× ° ν

, ξ ? σ

组  别
× ≥×  

 

° 

金氏单位  

ƒ ≠≤大剂组 ? 3 ? 3 ϖ ϖ ? 3 ϖ ϖ

ƒ ≠≤小剂组 ? 3 ? 3 3 ? 3 ϖ ϖ

乙肝宁组 ? 3 ? 3 ? 3

≤≤ 肝损伤组 ? ? ?

≥对照组 ? ? ?

注 与损伤组比较 3 ° 3 3 ° ƒ ≠ ≤组与乙肝宁组比

较 ϖ ϖ Π

≤ ∏ 3 Π 3 3 Π 2

√ ∏ ϖ ϖ Π

1 2 2  复方苦味叶下珠胶囊抗病毒作用  体外对 2

的作用 ƒ ≠ ≤水提液 !醇提液分别加 阳性血清

ε 孵育 然后以反血凝法测定 滴度 阴性对照为

° ≥∀结果显示 其水提液在 ∗ 浓度时对 均
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表 2  ƒ ≠ ≤对 ⁄2 肝损伤小鼠血清 × ≥×及 °

的影响 ν , ξ ? σ

Ταβ 2  × ƒ ≠ ≤ ∏ × ≥× ° ν

, ξ ? σ

组  别
×  

 

≥×  

 

°

金氏单位

ƒ ≠≤大剂量组 ? 3 ϖ ϖ ? 3 ϖ ? 3

ƒ ≠≤小剂量组 ? 3 ? 3 ϖ ? 3 3

乙肝宁组 ? 3 ? 3 ?

⁄2 肝损伤组 ? ? ?

≥正常对照 ? ? ?

注 与损伤组比较 3 Π 3 3 Π ƒ ≠ ≤组与乙肝宁组比

较 ϖ Π ϖ ϖ Π

≤ ∏ 3 Π 3 3 Π 2

√ ∏ ϖ Π ϖ ϖ Π

有灭活作用 醇提液在 ∗ 时对血清

即有抑制作用 当浓度达到 时 则能完全灭活血

清 而 ° ≥溶液无此作用 ∀ 体外抗 ∂ 作用 将

生长良好的 细胞按 ≅ 个 的浓度接种于

孔细胞培养板 每孔 ε ≤ 培养 后 各孔分别

换以不同浓度药物的培养基 继续培养 第 天时更换相

同浓度的药液 并分别收集第 和 的培养上清 应用固

相放射免疫法测定上清液中的 并计算 ° 值和抑制

率 以抑制率大于 ⁄ 判为有抑制作用 ∀同时用 ××

法测定药物的细胞毒性 并计算出细胞死亡 时的药物浓

度 ≤⁄ 最后用治疗指数 × ⁄ ≤⁄ 判断抗病毒效

力 ∀结果表明其治疗指数在 ∗ 之间 提示 ƒ ≠ ≤能

显著抑制 分泌 ∀ 抗鸭乙肝病毒作用 龄北京雏

鸭 只 踝静脉注射 ⁄ ∂阳性血清 后 每周采血查

⁄ ∀将感染成功雏鸭随机分为 组 每组 只 ∀ ƒ ≠ ≤

组按 给药 对照组给以等量生理盐水 均采用

灌胃给药 次 连续 周 ∀于给药前 !给药后 和

周 自鸭颈静脉取血 分离血清 ε 保存待测 最后同时

用斑点酶联免疫法测定 ⁄ ∀结果显示 给药 周后 治

疗组除 只仍为强阳性外 其余强度减弱 周后 只阴转

周后 只阴转 周时 只阴转 到第 周时均为阴性 ∀而对

照组 只 ∗ 周仍为阳性 ∀在 周时 治疗组仍为阴性

而对照组除 只外 其余 只 ⁄ 自然转阴 ∀治疗组鸭

血清 ⁄ 与空白对照组结果相比有显著性差异 Π

具体见表 ∀

表 3  ƒ ≠ ≤对鸭肝 ⁄ 的影响

Ταβ 3  × ƒ ≠ ≤ ∏ ⁄

组  别 ν
⁄ 转阴 只

周 周 周 周 周

ƒ ≠ ≤组 3

≥对照组

注 与对照组比较 3 Π

≤ ≥ ∏ 3 Π

1 2 3  复方苦味叶下珠胶囊抗肝纤维化的作用  将 只

• 大鼠随机分为正常对照组 ≥ !肝纤维化模型组

ƒ ≠ ≤大剂量组 !ƒ ≠ ≤小剂量组 和秋

水仙碱对照组 五组 ∀除正常对照组腹腔注射生

理盐水外 其余各组大鼠首次腹腔注射分析纯 ≤≤

以后每次用 ≤≤ 油剂 腹腔注射 每周注射

次 共 周 人工造成大鼠肝纤维化模型 ∀除对照组和模型

组外 各组在造模的同时 分别给予不同品种和剂量的药物

进行保护 珠子肝泰高剂量组每次按 珠子肝泰低剂

量组按 秋水仙碱组 均灌胃给药 每周

次 共 周 ∀末次给药 后 乙醚麻醉 采血观察肝功能

和肝纤维化指标 同时取肝脏组织作病理观察 ∀结果显示

动物肝纤维化血清指标 °≤ 2 ∂ 2≤ 肝组织中 ≥ ⁄和

⁄ 及肝组织网状纤维染色 给药组与模型相比结果有显

著性差异 Π 高剂量组 部分指标优于秋

水仙碱组 Π 小剂量组 与秋水仙碱组无

显著性差异 Π ≈ 见表 ∀

表 4  ƒ ≠ ≤对血清肝纤维化和肝功能的影响

Ταβ 4  × ƒ ≠ ≤ ∏ √ ∏

分组 Λ Λ °≤ 2 Λ ×

组 ? 3 ? 3 ? 3 ? 3

组 ? ? ? ?

≤组 ? 3 ? 3 ? 3 ? 3

⁄组 ? 3 ? ϖ ϖ ? 3 3 ? 3

∞组 ? 3 ? ϖ ϖ ? ϖ ? 3 ϖ ϖ

注 与 组比较 3 Π 3 3 Π 与 ≤组比较 ϖ Π ϖ ϖ Π

≤ ∏ 3 Π 3 3 Π ≤ ∏ ϖ Π ϖ ϖ Π

2  毒理学研究

2 1  实验材料

ƒ ≠ ≤原料药粉 用蒸馏水配制成混悬液 每 混悬

液相当于生药总量 昆明种小鼠 体重 ? •

大鼠 体重 ? 雌雄各半 ∀均由甘肃省医学科学院动

物研究室提供 ∀

2 2  实验结果

2 2 1  急性毒性试验  将 只小鼠随机分为 组 每组

只 ∀ 组小鼠在实验室饲养 后 然后按 分别灌

胃不同浓度的药物溶液 相当于原生药

后重复给药 次 观察一周 记录小鼠活动及死亡情况 ∀

小鼠每日给药的最大剂量是 则小鼠 的最大耐受
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量是 相当于临床成人用量的 倍 ∀给药后观察

三组小鼠均未见异常行为 饮食活动正常 体重增加 未

见死亡 ∀

2 2 2  长期毒性试验  只 • 大鼠随机分为 组 ∀给

药组每日按 灌胃给药 每周 次 连续 ∀对

照组给等量生理盐水 ∀在整个用药过程中和停药间 观察大

鼠饮食 !活动 !大小便等均无异常改变 ∀用药后 及停

药后 各组大鼠体重均有增长 血象 !肝肾功能检测值均

正常 三个剂量组与对照组各检测指标比较 无显著性差异

Π ∀大鼠的心 !肝 !脾 !肾等脏器官解剖观察均无异

常 也无明显病理改变 ∀

3  讨论

复方苦味叶下珠胶囊的药效学研究表明 它对动物急性

肝损伤有明显的保护作用 有防治肝纤维化作用 在体外能

够抑制 活性 通过对 细胞试验证明具有抗乙

肝病毒作用 对人工感染的鸭乙型肝炎病毒有明显的清除作

用 ∀

在复方苦味叶下珠胶囊的急性毒性试验中发现 给小鼠

灌服药物的最大耐受量可达 相当于成人临床用量

的 倍 未见小鼠死亡 ∀在长期毒性试验中 个剂量组大

鼠的一般情况 !体重 !血液学指标 !血清生化指标及病理检查

结果与对照组相比无显著性差异 Π ∀可见 复方苦

味叶下珠胶囊无毒性 临床应用安全 !可靠 ∀
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氨磷汀对淋巴瘤化疗病人重要脏器保护作用临床观察
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摘要 目的  观察氨磷汀 阿米福汀 对淋巴瘤化疗病人重要脏器保护作用及药物不良反应和安全性 ∀方法  例恶性淋巴

瘤病人均接受单纯化疗 对照组 及化疗加阿米福汀 治疗组 两种方案治疗 作自身前后对照研究 ∀化疗前后监测肝功能 !肾

功能 !心功能及血常规 !血钙浓度 ∀结果  化疗相关肝功能损害对照组出现 例 治疗组出现 例 Π 肾功能损害仅

见对照组出现 例 心功能损害仅见对照组出现 例 治疗组未出现心肾功能损害 Π 化疗后发生粒细胞缺乏症对照

组 例 治疗组 例 Π ∀结论  阿米福汀能明显减少化疗相关肝功能损害的发生 减少化疗后粒细胞缺乏症的发

生 ∀阿米福汀不良反应少见 主要是恶心呕吐 !短暂的低血钙症 ∀

关键词 氨磷汀 细胞保护剂 化疗 淋巴瘤
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