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表４　不同乙醇浓度对总生物碱含量的影响／ｍｇ·ｍＬ－１

Ｔａｂ４　Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｏｆｅｔｈａｎｏｌｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｏｎｔｈｅｇｒｏｓｓａｌｋａｌｏｉｄ
ｃｏｎｔｅｎｔ／ｍｇ·ｍＬ－１

序号 ５０％乙醇 ８０％乙醇 ９５％乙醇

１ ０．２１ ０．９１ ０．５７

２ ０．５２ １．２１ ０．７５

３ ０．５５ １．２３ ０．８７

４ ０．７２ ０．５６ ０．８８

５ ０．４１ ０．０２ ０．２９

６ ０．４４ ０．０１ ０．０３

　　上述试验结果表明，洗脱５个柱体积时，８０％乙
醇总生物碱含量已经很低，５０％乙醇和９５％乙醇仍
含有一定量总生物碱，考虑到成本，确定总生物碱洗

脱剂为８０％乙醇，洗脱体积为５个柱体积。
２．８　总生物碱样品的制备及检验

延胡索药材１ｋｇ，制备得样品６．５３ｇ，含总生物
碱７２．８％，该工艺能保证中药新药口服制剂对有效
部位含量的要求（大于５０％）。为保证工艺可控，延
胡索药材投料前应进行检验，本试验中采用的延胡

索药材总生物碱含量为１．２％。
３　讨论

本试验针对延胡索总生物碱分离纯化工艺进行

研究，４种大孔树脂中，Ｄ１０１树脂最适合分离延胡
索总生物碱，上样量为延胡索药材与树脂体积比为

１∶１（ｇ·ｍＬ－１），洗脱速度０．５ＢＶ·ｈ－１，去离子水

洗脱杂质效果理想，洗脱体积为 ６个柱体积，采用
８０％乙醇洗脱总生物碱，洗脱体积为５个柱体积。

大孔树脂广泛应用于中药的分离纯化［２５］，在使

用时，应根据药物的有效成分的理化性质进行树脂

型号、吸附容量、洗脱分离等具体工艺条件进行考

察。采用本试验确定的工艺，可以保证总生物碱含

量在５０％以上，符合中药新药口服制剂对有效部位
含量的要求。该工艺分离纯化延胡索总生物碱具有

工艺成熟、操作简便、成本低、产率高的特点，有良好

的实际应用前景。
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摘要：目的　评价今幸胶囊对小鼠的抗疲劳作用效果。方法　选用昆明种小鼠，按高、中、低３个剂量组、１个正常对照组和１
个阳性对照组随机分组，分别观察小鼠游泳试验结果并测定生化指标（血清尿素氮、乳酸、肝糖原）。结果　受试物组小鼠与
正常对照组各观察指标相比，负重游泳时间延长；血中尿素氮水平、乳酸含量降低，且均以中、高剂量组与之差异明显（Ｐ＜
０．０５）；肝糖原含量升高，以高剂量组差异明显（Ｐ＜０．０５），说明生化指标的改变与抗疲劳试验的结果相符。结论　今幸胶囊
具有明显的抗疲劳作用。
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　　疲劳是人体一个极其复杂的生理状态，一般指
身体与精神状态的下降而导致工作能力及工作效率

的衰退。生理疲劳指由于肌肉持续保持某种状态或

不停的收缩和舒张而引起的运行能力的下降［１］。

由于疲劳机理的不明确性和复杂性，至今临床尚无

疗效确切的药物和疗法。

疲劳属中医虚劳范畴，对本病的治疗以补益为

基本原则［２］。中医药因具有扶正固本的作用，故在

抗疲劳方面具有很大潜力。今幸胶囊是以人参叶总

皂苷水解物为主要原料制成的保健食品，本研究以

小鼠为受试动物，采用观察游泳试验和测定生化指

标的方法，研究了今幸胶囊的抗疲劳作用效果。

１　材料与方法
１．１　材料

今幸胶囊（浙江亚克药业有限公司，批号：

０６０４２８）；香菇菌多糖片（湖北广仁药业有限公司，
批号：０７０５０２）。实验动物：昆明种健康雄性小鼠，
体重（２０±２）ｇ，共１５０只，购自浙江省实验动物中
心，许可证号：ｓｃｘｋ（浙）２００３０００１。主要仪器：
ＸＭＴＷ４１００游泳箱（北京硕林苑科技有限公司）、
ＡＲ２１４０分析天平（梅特勒托多仪器公司）、７２３型分
光光度仪（上海实博实业有限公司）、日立７０２０全
自动生化仪（日本日立公司）。

１．２　方法
１．２．１　剂量与分组

负重游泳试验及生化指标（血清尿素氮、乳酸、

肝糖原）所用动物均随机分成５组，每组１０只，按
给药剂量分别为３７．５、７５、２２５ｍｇ·ｋｇ－１分为低、中、
高３个剂量组和 １个正常对照组及 １个阳性对
照组。

１．２．２　受试动物的给药
以蒸馏水为溶剂，今幸胶囊（下称受试物）和香

菇菌多糖（阳性对照组）配制成所需浓度均按 ２０
ｍＬ·ｋｇ－１灌胃容积经口灌胃给予小鼠，正常对照组
以等容积蒸馏水灌胃，连续灌胃３０ｄ后进行各项指
标的观测。

１．２．３　负荷游泳时间测定［３］

末次给予受试物 ３０ｍｉｎ后，置小鼠于游泳箱
中，水深３５ｃｍ，水温（２５±０．５）℃，小鼠尾根部负荷
５％体重的铅皮，记录小鼠游泳开始至死亡的时间作
为小鼠游泳时间。

１．２．４　血清尿素氮含量的测定［４５］

末次灌胃给予受试物 ３０ｍｉｎ后，在温度为 ３０
℃的水中不负重游泳 ９０ｍｉｎ，摘眼球采血，２０００
ｒ·ｍｉｎ－１离心１５ｍｉｎ，取血清用日立７０２０全自动生
化仪测定尿素氮含量。

１．２．５　肝糖原含量的测定［６７］

末次灌胃给予受试物 ３０ｍｉｎ后，在温度为 ３０
℃的水中游泳９０ｍｉｎ，立即处死，取肝脏经生理盐水
漂洗后用滤纸吸干，精确称取肝脏２００ｍｇ，加入４
ｍＬ三氯乙酸，每管匀浆１ｍｉｎ，将匀浆液倒入离心
管，以３０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１５ｍｉｎ，将上清液转移至
另一个试管内，在沉淀中再加入４ｍＬ三氯乙酸匀浆
１ｍｉｎ，再次离心１５ｍｉｎ，取上清液，并与第一次离心
的上清液合并，充分混合，蒽酮法测定肝糖原含量。

１．２．６　血乳酸含量测定［８９］

末次灌胃给予受试物３０ｍｉｎ后，用毛细玻璃管
眼球内眦静脉采血２０μＬ，加入５ｍＬ试管中（事先
加入０．４８ｍＬ１％ＮａＦ溶液），再加入１．５ｍＬ蛋白沉
淀剂混匀，以３０００ｒ·ｍｉｎ－１离心１５ｍｉｎ，留上清液
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备用。动物采血后不负重，在温度为３０℃的水中游
泳１０ｍｉｎ后停止，立即采血２０μＬ，休息２０ｍｉｎ后
再采血２０μＬ，处理方法同上。３个时间点上的上清
液均按手工法测定乳酸含量，并按下式计算血乳酸

曲线下面积：

血乳酸曲线下面积 ＝５×（游泳前血乳酸值 ＋３×游
泳后０ｍｉｎ血乳酸值 ＋２×游泳后休息２０ｍｉｎ血乳
酸值）

１．２．７　统计学处理

所有数据均用统计软件 ＳＰＳＳ１３．０进行方差
分析。

２　结果
２．１　对小鼠体重的影响

各组小鼠试验起始和试验结束（３０ｄ）时的体重
见表１、表２。经单因素方差分析表明，各剂量组与
正常对照组间的差异均无统计学意义（Ｐ＞０．０５），
未见今幸胶囊内容物对试验动物体重有影响。

表１　各试验组小鼠的初始体重（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂ１　Ｍｉｃｅｗｅｉｇｈｔｏｆｅａｃｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｂｅｇｉｎｎｉｎｇｏｆｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 剂量／ｍｇ·ｋｇ－１ 游泳组／ｇ 尿素组／ｇ 肝糖原组／ｇ 血乳酸组／ｇ

正常对照组 ０ １９．４±１．０ １９．８±１．１ １９．９±１．０ １９．６±１．１

阳性组（香菇多糖） ２００ １９．７±０．８ １９．６±１．０ １９．５±１．２ １９．６±１．０

今幸胶囊低剂量组 ３７．５ １９．８±０．８ １９．４±１．０ １９．７±１．２ １９．４±１．０

今幸胶囊中剂量组 ７５ １９．５±１．１ １９．７±１．１ １９．４±１．０ １９．５±０．９

今幸胶囊高剂量组 ２２５ １９．６±１．０ １９．５±１．３ １９．８±１．１ １９．７±１．１

表２　各试验组结束时小鼠体重（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂ２　Ｍｉｃｅｗｅｉｇｈｔｏｆｅａｃｈｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌｇｒｏｕｐａｔｔｈｅｅｎｄｏｆｔｈｅｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔ（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 剂量／ｍｇ·ｋｇ－１ 游泳组／ｇ 尿素组／ｇ 肝糖原组／ｇ 血乳酸组／ｇ

正常对照组 ０ ３５．４±２．０ ３６．２±１．５ ３６．３±２．０ ３５．６±１．５

阳性组（香菇多糖） ２００ ３６．７±１．９ ３５．６±１．８ ３５．８±１．６ ３５．３±１．９

今幸胶囊低剂量组 ３７．５ ３５．８±１．８ ３６．４±１．６ ３５．７±１．７ ３６．４±２．０

今幸胶囊中剂量组 ７５ ３６．５±１．９ ３５．７±１．８ ３５．４±１．６ ３５．５±１．９

今幸胶囊高剂量组 ２２５ ３５．６±１．７ ３５．５±１．８ ３６．０±１．５ ３５．７±２．１

２．２　对小鼠负重游泳的影响
各组小鼠负重游泳试验结果见表３。由表３可

见服用今幸胶囊的各剂量组小鼠的游泳时间均高于

正常对照组的值，且中、高剂量组小鼠的游泳时间与

正常对照组相比，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），说
明今幸胶囊内容物在 ７５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１和 ２２５
ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１（相当于人体推荐摄入量的１０倍、３０
倍）的剂量时，具有延长小鼠负重游泳时间的作用。

表３　今幸胶囊对小鼠负重游泳时间的影响（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂ３　ＥｆｆｅｃｔｏｆＪｉｎｘｉｎｇｃａｐｓｕｌｅｓｏｎｔｈｅｌｏａｄｅｄｓｗｉｍｍｉｎｇｔｉｍｅ
ｏｆｍｉｃｅ（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 剂量／ｍｇ·ｋｇ－１ 游泳时间／ｍｉｎ

正常对照组 ０ ２９．８±３．７９

阳性组（香菇多糖） ２００ ５０．５±５．１２１）

今幸胶囊低剂量组 ３７．５ ３５．４±５．６４

今幸胶囊中剂量组 ７５ ４１．３±６．３９１）

今幸胶囊高剂量组 ２２５ ４６．７±７．２２１）

注：与正常对照组比，１）Ｐ＜０．０５

Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，１）Ｐ＜０．０５

２．３　对运动后小鼠各项生化指标的影响
各组小鼠运动后生化指标测定结果见表４。由

表４可见各剂量受试物组小鼠的血清尿素氮含量均
低于正常对照组，中、高剂量组与正常对照组差异有

统计学意义（Ｐ＜０．０５），说明今幸胶囊内容物在７５
ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１和２２５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１（相当于人体
推荐摄入量的１０倍、３０倍）的剂量时，可降低运动
后小鼠的血清尿素含量。小鼠肝糖原含量随服今幸

胶囊量的增加而增加，高剂量组与正常对照组值相

比，差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５），说明今幸胶囊
内容物在２２５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１的剂量时，具有增加
小鼠糖原储备或减少糖原消耗的作用。各剂量受试

物组小鼠的血乳酸含量均低于正常对照组，其中高、

中剂量组与正常对照组差异有统计学意义（Ｐ＜
０．０５），说明今幸胶囊内容物在７５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１

和２２５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１（相当于人体推荐摄入量的
１０倍、３０倍）的剂量时，对运动后小鼠的血乳酸升
高有抑制作用。
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表４　今幸胶囊对运动后小鼠各项生化指标的影响（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）
Ｔａｂ４　ＥｆｆｅｃｔｏｆＪｉｎｘｉｎｇｃａｐｓｕｌｅｓｏｎｓｏｍｅｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌｍａｒｋｅｒｓｏｆｍｉｃｅａｆｔｅｒｅｘｅｒｃｉｓｅ（ｎ＝１０，珋ｘ±ｓ）

组别 剂量／ｍｇ·ｋｇ－１ 血清尿素／ｍｇ·ｄｌ－１ 肝糖原／ｍｇ·１００ｇ－１ 血乳酸曲线下面积

正常对照组 ０ １０．８２±０．７９ ２３０．０±１７．２３ ２９７９８±２１３８

阳性组（香菇多糖） ２００ ９．０５±１．０２１） ２８９．４±１８．２７１） ２５７７９±２０２４１）

今幸胶囊低剂量组 ３７．５ １０．１３±１．１４ ２５０．３±２１．９２ ２９１２３±２１４２

今幸胶囊中剂量组 ７５ ９．５３±０．８９１） ２６６．４±２２．３５ ２６８９６±１９３７１）

今幸胶囊高剂量组 ２２５ ９．１７±１．１３１） ２８２．３±１７．７６１） ２６８２７±２１３６１）

注：与正常对照组比，１）Ｐ＜０．０５

Ｎｏｔｅ：Ｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ，１）Ｐ＜０．０５

３　讨论
现代社会生活节奏的日益加快、工作压力的不

断增大、竞争的日趋激烈，使人们虽无明显疾患却常

常感到疲劳。１９３５年Ｓｉｍｓｏｎ提出疲劳概念，认为疲
劳时存在４个过程：①代谢基质疲劳产物的积累；②
活动所需基质的耗竭；③基质的生理生化改变；④调
节和协调机能失调。考虑到以上因素，疲劳的评价

方法主要有２个：运动耐力试验和生化指标检测。
运动耐力是反映机体疲劳最直接、最客观的指标，而

衡量各项生化指标在抗疲劳作用功能检测中的意

义，则是将各项生化指标检测结果与运动耐力试验

结果进行综合比较评价，看其是否相符。本研究显

示服用今幸胶囊的小鼠负重游泳时间明显延长，肝

糖原明显增多，表明游泳时间与肝糖原变化是相符

的。今幸胶囊可能是通过增加糖原储备或减少运动

时肝糖原的分解，使得肝糖原的含量高于正常对照

组。

乳酸是糖无氧酵解的产物，长时间剧烈运动使

机体内乳酸积累过多就会影响机体内环境的相对稳

定和体内的正常代谢过程。因此，乳酸的堆积是引

起运动性疲劳的一个重要原因。本研究结果显示今

幸胶囊具有提高小鼠无氧运动的能力、加速清除运

动后的血乳酸含量，从而具有消除疲劳的作用。

１９５９年Ｐｏｒｏｅｋｎ发现随着工作时间延长，血液
中尿素氮含量会明显增加。可能是由于运动着的肌

肉打破了静止时的能量平衡，伴随而生的是蛋白质

和氨基酸分解代谢的加强，若激烈的运动还将存在

核苷酸代谢的加强，从而使血中尿素氮增加。小鼠

经不同强度运动后，其尿素氮含量的变化有一定规

律：运动后一段时间内，尿素氮含量不同程度升高，

随时间的延长达到最高值，之后便逐渐降低，直到恢

复正常水平，这与人类运动后尿素氮变化规律相

似［１０］。因而观察小鼠运动后的血尿素氮可以作为

评价今幸胶囊抗疲劳效果的指标之一。本研究中服

用今幸胶囊后的小鼠尿素氮含量降低，这与小鼠运

动耐力试验的结果是一致的。

试验结果显示，今幸胶囊具有延长小鼠负重游

泳时间和增加小鼠糖原储备或减少糖原消耗的作

用，可降低运动后小鼠的血清尿素含量，对运动后小

鼠的血乳酸升高有抑制作用，说明今幸胶囊有较好

的缓解体力疲劳的作用。
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