
质特征吸收o也无 uys±° 处的核酸特征吸收∀ 在其红外光谱

kth ��µl中有 vvzw!u|vs!tyts!twt{!tsys¦° p t等多糖的特

征吸收∀ 可见所得 ��° 精品纯度较高∀

4q2  ��° 对活性氧自由基的清除作用

按实验方法分别对 ��° 粗品和 ��° 精品进行了清除

� u
p# 和 � �

# 作用的试验o其试验结果见表 t}

表 1 ��° 清除 � u

p# 和 � �
# 的试验结果

样品

类型
��° 浓度

k°ªÙ° l̄

� u
p# 清除率

kh l

� � # 清除率

kh l

粗品 tqss x{qy w|qz

sqxs vyqx vsq{

sqts tuqy tsq|

精品 tqss wsqz vtqw

sqxs utqt t|qu

sqts ttqx |q{

4q3  讨论

试验结果表明 ��° 对 � u

p# 和 � �
# 有清除作用o而且与

��° 浓度成正相关性∀本文采用的自由基模型体系所产生的

� u

p# 和 � �
# 自由基浓度远大于体内该两种自由基浓度≈wox o

体外实验表明 ��° 是良好的氧自由基清除剂o估计与枸杞

子具有良好保健功能有一定关系o此有待于体内试验证实∀

经纯化精制后的 ��° 对 � u

p# 和 � �
# 的清除作用均小于其粗

品 ��°o此结果提示纯化处理过程中许多原本与多糖相结合

的成分被除去o而这些成分可能有一些具有较强的抗氧化

性o如糖肽!结合蛋白等o这些成分的除去可能导致清除 � u

p#

和 � �
# 的能力下降∀

枸杞多糖具有清除活性氧自由基功能的试验结果将为

其合理开发利用提供理论依据∀
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16o16−二甲基前列腺素 Ε 2 和 ρ−干扰素抗大鼠肝纤维化实验研究

田 静 吕 坚t
k杭州 vtsstw 杭州市第六人民医院~t原杭州市第六人民医院l

摘要 目的}研究 tyoty2二甲基前列腺素 ∞uk§°°�∞ul及 µ2干扰素k�ƒ�2µl的抗肝纤维化作用∀方法}以二甲基亚硝胺k⁄� �l

腹腔注射诱导大鼠肝纤维化模型o染毒开始及染毒后 x周分别用 §°°�∞u和 �ƒ�2µ预治疗和治疗肝纤维化∀与正常及染毒组

比较o观察各组病理及肝纤维化程度∀结果}§°°�∞u预治疗组和治疗组肝纤维化程度与 �ƒ�2µ组相近o且明显小于染毒组o肝

羟脯氨酸k� ¼°l!血清透明质酸k� � l较染毒组明显降低∀ 结论}§°°�∞u有较好的抗肝纤维化作用∀

关键词 tyoty2二甲基前列腺素 ∞u~µ2干扰素~二甲基亚硝胺~羟脯氨酸~透明质酸

Εξπεριµ ενταλ στυδψ οφ tyoty−διµ ετηψλπροσταγλανδιν Ε u ανδ γαµ µ α ιντερφερον ον αντι−Ηεπατοφιβροσισ ιν

ρατσ

× ¬¤± �¬±ªo�√ �¬¤±kΗ ανγ ζηου vtsstw Σιξ τη οφ Η οσπιταλοφ Η ανγ ζηουl
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«¬¶·²̄ ²ª¼ ·̈¦«±¬́∏̈ ¤±§ «̈ ³¤·¬¦©¬¥µ²¶¬¶¬±§̈ ¬o¦²°³¤µ̈§·«̈ µ̈¶∏̄·¥̈ ·º ¨̈ ± ·«̈ ° ¶̈ √̄ ¶̈¤±§ º¬·« ¦²±·µ²̄ ªµ²∏³¶qΡ ΕΣΥΛΤΣ}
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#y|# ≤ «¬± �� � °oussu � ³µ¬̄o∂ ²̄ qt| �²qu               中国现代应用药学杂志 ussu年 w月第 t|卷第 u期



  tyoty2二甲基前列腺素 ∞uk§°°�∞ul是一种较强的细胞

保护剂o具有显著的保护肝细胞!胃粘膜和肾脏的作用o已有

多篇文章报道其可抗四氯化碳!氨基半乳糖!异硫氰酸萘酯!

乙醇等对肝脏的损害作用∀ t|{{年首次报道 §°°�∞u 有抗

肝纤维化作用≈t o但实验用模型仅有营养性缺乏和四氯化碳

中毒两种≈u ∀ 我们利用二甲基亚硝胺k⁄� �l致肝纤维化模

型观察 §°°�∞u的预治疗及治疗作用o同时用已知有效药物

µ2干扰素k�ƒ�2µl作为对照药物≈v o比较二者的抗肝纤维化作

用∀

材料与方法

1  动物及药品

≥⁄ 大鼠 tus只o雌雄各半o体重 uus? usªo浙江大学湖

滨校区实验动物中心提供o合格证号}医动字第 uup |ytst{

号~§°°�∞u购自美国 ≥¬ª°¤公司~注射用重组 µ2干扰素o上

海克隆生物高技术有限公司生产~二甲基亚硝胺o日本国东

京化成工业会社生产∀

2  方法

2q1  分组及染毒造模}将 tus只大鼠随机分成四组o分别为

� 组}正常对照组kts只l~⁄ 组}染毒对照组kzs只l~⁄n °

组}§°°�∞u预治疗组kus只l~⁄n �组}�ƒ�2µ预治疗组kus

只l∀后三组按 tt°ªÙ®ª体重腹腔注射 tqth ⁄� �生理盐水

溶液o注射三周o每周连续注射三天o共注射 |次~�组以生

理盐水 u° Ù̄只代替∀ 其中 ⁄n ° 组每天腹部皮下注射

§°°�∞utssΛªÙ®ªo⁄n �组每天大腿内侧肌注 �ƒ�2µux万∏Ù

®ª∀三周后处死 ⁄n ° 组!⁄n �组及 ⁄组中 |只染毒大鼠∀再

将 ⁄组中剩余大鼠随机分成三组o分别为 ⁄Ù�组}中毒治疗

对照组kty 只l~⁄Ù° 组}§°°�∞u 治疗组kty 只l~⁄Ù�组}

�ƒ�2µ治疗组kty只l∀ 其中 ⁄Ù�组腹腔注射生理盐水 u° Ù̄

只Ù日o⁄Ù° 组腹部皮下注射 §°°�∞utssΛªÙk®ª# §lo⁄Ù�组

大腿内侧肌注 �ƒ�2µux万∏Ùk®ª# §l∀ x周后处死全部大鼠o

颈动脉取血o血清作透明质酸k� � l测定~于肝右叶取肝组织

w块ov块用 tsh 福尔马林固定作病理检查ot块作羟脯氨酸

k� ¼°l测定∀

2q2  观察指标及检测方法}以 tusε 加压 u小时水解湿肝o

用高效液相色谱法k� °�≤ l测定 � ¼° 含量
≈w ~� � 用放免法

测定o试剂由上海试剂研究所提供~肝组织切片分别作 � ∞

染色!苦味酸天狼红染色!Α2≥� � 免疫组化染色∀ 按慢性肝

炎分级分期标准判定肝纤维化程度o纤维化程度k≥l分 s∗ w

级≈x ∀

2q3  统计方法}对 � ¼° 和 � � 数据采用方差分析 τ检验o对

病理资料采用等级分类计算 τ值∀

结 果

本实验造模 v周后o染毒对照组死亡 tv只o⁄n �组死亡

x只o⁄n ° 组死亡 z只~治疗结束后o⁄Ù�组死亡 z只o⁄Ù�

组死亡 x只o⁄Ù° 组死亡 x只o�组无死亡∀所有中毒大鼠中

有 xsh 以上有严重腹水∀

1  血清 � � 及肝脏 � ¼° 水平比较 见表 t∀

表 1 各组大鼠 � � 和 � ¼° 水平比较kξθn σl

组  别 � ¼°kΛªÙª湿肝l � � k±ªÙ° l̄

染毒对照组 tuvwqu{? ts{qww3 tt|vqw? {zquw3

正常对照组 {xxqvy? zyq{t wsxqvz? v|qxw

§°°�∞u预治疗组 tstuqwz? n |{qvx3 3 ttz{qxy? z{qyw3 3 3

�ƒ�2µ预治疗组 ts{xqyw? {yq|w3 3 ttvuqu|? |{qtz3 3 3

中毒治疗对照组 tu{|qxv? tuwqt|3 tt{uqyu? {tqvx3

§°°�∞u治疗组 {xtqtu? |uqwz3 3 wzwqzy? wsqwy3 3

�ƒ�2µ治疗组 |stquu? |{qyv3 3 wu|qvv? v|qu{3 3

注}3 两对照组比较 Π� sqsxo分别与 �组比较 Π� sqsst~与相应对

照组比较3 3 Π� sqssto3 3 3 Π� sqsx

§°°�∞u 组!�ƒ�2µ组肝脏 � ¼° 含量与对照组比较显著

降低o并且 §°°�∞u 组与 �ƒ�2µ组之间无明显差异kΠ� sq

sxl~各治疗组中血清 � � 含量与 ⁄Ù�组比较显著降低kΠ�

sqsstl∀

2  病理组织学检查 见表 u∀

表 2 各组大鼠肝纤维化程度比较

组  别 ν s t u v w

染毒对照组 | s s v w u

正常对照组 ts ts s s s s

§°°�∞u预治疗组 tv s w y u t

�ƒ�2µ预治疗组 tx t x z u s

中毒治疗对照组 | s s v w u

§°°�∞u治疗组 tt u x v t s

�ƒ�2µ治疗组 tt u y u t s

  根据病理切片o染毒对照组第 v周肝脏形成纤维化o染

毒结束至第 {周o肝纤维化未逆转∀ 正常对照组大鼠 � ∞ 染

色肝细胞多呈单核o肝板条索状以肝小叶中央静脉为中心呈

放射样排列oΑ2≥� � 免疫组化染色及天狼红染色显示肝板

间有少许极为纤细的网状纤维包绕肝窦o门脉区少有纤维分

布o根据评分标准均为 s级∀染毒对照组!治疗中毒对照组大

鼠 � ∞ 染色见肝小叶失去正常结构o肝板排列紊乱o肝细胞

普遍变性o脂肪变性!水样变性甚至气球样变o许多标本可见

程度!范围不等的肝细胞坏死∀ Α2≥� � 免疫组化染色及天狼

红染色显示汇管区大量胶原沉积o多数可见相互连接的纤维

隔o重新分割肝小叶∀ 根据评分标准o属 v∗ w级的标本为

yzh kyÙ|l∀各预治疗组在汇管区有胶原沉积o染色显示结缔

组织增生程度较对照组减轻o肝纤维化分级多在 u∗ v级~各

治疗组大鼠肝细胞变性多为脂肪变性o胶原染色显示结缔组

织增生程度明显减轻o与染毒组比较差异明显kΠ� sqsxl∀Α2

≥� � 免疫组化染色结果与天狼红染色结果非常相关∀

讨论

§°°�∞u 抗肝纤维化的机制目前尚不十分清楚o据报

道o§°°�∞u 可抑制脯氨酸与胶原蛋白的结合o即抑制胶原

#z|#中国现代应用药学杂志 ussu年 w月第 t|卷第 u期               ≤«¬± �� � °oussu � ³µ¬̄o∂ ²̄ qt| �²qu



的合成~对细胞内外胶原降解有加速作用o故其可能机制有}

ktl抑制胶原合成~kul促进胶原降解~kvl保护肝细胞o减轻

炎症反应∀

已有较多文献报道 �ƒ�2µ的抗肝纤维化作用o其机制可

能为}ktl直接作用于肝星状细胞k� ≥≤ l抑制胶原合成及分

泌细胞外间质k∞≤ � l~kul免疫增强作用o促进胶原酶的分泌

与激活∀

结果发现 §°°�∞u和 �ƒ�2µ的治疗作用基本相近o但是

从 � � 指标看o二者均无预治疗作用o而从 � ¼° 指标看o二者

又有预治疗作用∀ 国外文献报道o§°°�∞u 对营养性及 ≤ ≤ w̄

性模型有预治疗作用o但无治疗的报道∀ 其可能的原因有}

ktl⁄� �染毒造成严重的肝硬化腹水o预治疗时间三周o药

物不足以抵抗毒物~kul药物剂量不够~kvl� � 为胶原代谢指

标o而 � ¼° 为肝中总胶原指标o二者可能存在一个时间差o也

就是当肝中胶原下降时o血清中 � � 上升o一段时间后o� �

再下降∀

总之o从实验结果看o§°°�∞u和 �ƒ�2µ对 ⁄� �肝纤维

化具有一定的预防作用o而治疗肝硬化腹水比较显著∀
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咳停片对豚鼠咳嗽反射的抑制作用及析方研究

李志民 谢强敏t 郭 磊t 沈文会t
k杭州 vtsssv 浙江康恩贝集团有限公司~t杭州 vtsssy 浙江大学医学院国家药品监督管理

局浙江呼吸药物研究实验室l

摘要 目的}观察咳停片的镇咳作用o进行初步析方研究o评价该处方的配伍合理性∀ 方法}分复方组k咳停片l!无氯组k不含

氯化铵的咳停片l和氯化铵组 v组o比较 v组对枸橼酸雾化吸入或电刺激喉上神经引起的豚鼠咳嗽反射的抑制作用∀ 结果}复

方组和氯化铵组能抑制枸橼酸引起的豚鼠咳嗽反射o复方组的作用强度是氯化铵组的 tqvu倍o是无氯组 w倍以上o无氯组无

明显作用∀复方组!无氯组能抑制电刺激喉上神经引起的豚鼠咳嗽反射o复方组的作用强度是无氯组的 uq|w倍o氯化铵组无作

用∀ 结论}咳停片处方中剔除氯化铵后镇咳作用减弱o表明氯化铵与处方中的中药成分有协同作用o初步证明了该处方的合理

性∀

关键词 咳停片~中药~氯化铵~可待因~枸橼酸~喉上神经~镇咳作用~协同作用~豚鼠

Τηε αντιτυσσιϖε εφφεχτ οφ Κετινγ ταβλετσανδ αναλψσισ οφ τηε πρεσχριπτιον

�¬�«¬°¬±k�¬�� lto÷ ¬̈ ± ¬¤±ª°¬±k÷ ¬̈ ± � lo�∏² �̈ ¬k�∏² �lo ·̈¤̄ kΖηεϕιανγ Ρ εσπιρατορψ ∆ ρυγ σ Ρ εσεαρχη

Λαβερατορψ οφ Στατε ∆ ρυγ σ Αδ µ ινιστρατιον οφ ΧηιναoΜεδ ιχαλ Σχηοολ οφ Ζηεϕιανγ ΥνιϖερσιτψoΗ ανγ ζηου vtssvtotΖηεϕιανγ

ΧΟΝ ΒΑ γ ρουπ ΧοqΛΤ∆ oΗ ανγ ζηου vtssvtl

ΑΒΣΤΡ ΑΧΤ  ΟΒϑΕΧΤΙς Ε }× «̈ ¶·∏§¼ ¤¬° §̈ ·² ²¥¶̈µ√¨ ·«̈ ¤±·¬·∏¶¶¬√¨ ©̈©̈ ¦·²© �̈ ·¬±ª ·̄¤¥̈ ·¶k�× × l ¤±§ ¤±¤̄¼½̈ ·«̈

³µ̈¶¦µ¬³·¬²± ·²¤¶¶̈¶¶¬·¶µ̈¤¶²±¤¥̄ ±̈ ¶̈¶qΜΕΤΗΟ∆ }× «̈ ³µ̈¶¦µ¬³·¬²± §¬√¬§̈ §¬±·²·«µ̈¨ªµ²∏³¶o¶∏¦«¤¶¦²°³²∏±§³µ̈¶¦µ¬³·¬²±
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¦«̄ ²µ¬§̈ ªµ²∏³qƒ¬µ¶·̄¼o·«̈ ¦²∏ª« µ̈©̄ ¬̈ ¬±§∏¦̈§¥¼ ¬±«¤̄¤·¬²± ²©¦¬·µ¬¦¤¦¬§ ¤̈ µ²¶²̄ º ¤¶ √̈¤̄∏¤·̈§¬± ¦²±¶¦¬²∏¶ª∏¬± ¤̈ ³¬ª¶q

≥ ¦̈²±§̄¼o·«̈ ¦̈±·µ¤̄ ¼̄ ° §̈¬¤·̈§¦²∏ª« µ̈©̄ ¬̈ ¬±§∏¦̈§¥¼ ¤©©̈ µ̈±·¨̄ ¦̈·µ¬¦¤̄ ¶·¬° ∏̄¤·¬²± ²©·«̈ ¶∏³̈ µ¬²µ ¤̄µ¼±ª̈ ¤̄ ± µ̈√¨ º µ̈̈

¬±√ ¶̈·¬ª¤·̈§ ¬± ¤± ¶̈·«̈ ·¬½̈ § ª∏¬± ¤̈ ³¬ª¶qΡ ΕΣΥΛΤΣ}�²·« ²©�× × ¤±§ ¤°°²±¬∏° ¦«̄²µ¬§̈ ªµ²∏³¶«¤§ ¤±·¬·∏¶¶¬√¨ ©̈©̈ ¦·²±

ª∏¬± ¤̈³¬ª¶·«¤·¬±§∏¦̈§¥¼ ¦¬·µ¬¦¤¦¬§o·«̈ ©̈©̈ ¦·³²·̈±·²©�× × ªµ²∏³ º ¤¶tqvu ·¬° ¶̈·«¤·²©¤°°²±¬∏° ¦«̄ ²µ¬§̈ ªµ²∏³ ¤±§

²√ µ̈w ·¬° ¶̈·«¤·²©±²±2¤°°²±¬∏° ¦«̄ ²µ¬§̈ ªµ²∏³q�²±2¤°°²±¬∏° ¦«̄ ²µ¬§̈ ªµ²∏³«¤§±²¶¬ª±¬©¬¦¤±·̈ ©©̈ ¦·¶q� ¤̈±º «¬̄̈ o¥²·«

�× × ¤±§±²±2̈ ³«̈ §µ¬±¨«¤§¤±·¬·∏¶¶¬√¨ ©̈©̈ ¦·²± ·«̈ ¦̈±·µ¤̄ ¼̄ ° §̈¬¤·̈§¦²∏ª« µ̈©̄ ¬̈ ¬±§∏¦̈§¥¼ ¤©©̈ µ̈±·̈ ¯̈ ¦·µ¬¦¤̄ ¶·¬° ∏̄¤·¬²±

²©·«̈ ¶∏³̈ µ¬²µ ¤̄µ¼±ª̈ ¤̄ ± µ̈√¨ ¬± ¤± ¶̈·«̈ ·¬½̈ § ª∏¬± ¤̈ ³¬ª¶q× «̈ ©̈©̈ ¦·³²·̈±·²©�× × ªµ²∏³ º¤¶uq|w ·¬° ¶̈·«¤·²© ±²±2
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