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杜仲籽总苷抗炎镇痛作用研究

宋林奇１，杜先婕１，林　飞２，谢人明１，孙文基１

１．西北大学陕西省生物医药重点实验室，西安７１００１９

２．陕西中医学院，咸阳７１２０４６

［摘要］　目的：研究杜仲籽总苷的抗炎、镇痛作用。方法：采用二甲苯所致小鼠耳肿胀和大鼠角叉菜胶足肿胀方法，研究杜

仲籽总苷的抗炎作用；采用热板法、醋酸扭体法、光照甩尾法，研究杜仲籽总苷的镇痛作用。结果：杜仲籽总苷的１１０、２２０ｍｇ／

ｋｇ剂量都能明显减少二甲苯所致小鼠耳肿胀的体积，杜仲籽总苷的５５、１１０、２２０ｍｇ／ｋｇ剂量在给药后４ｈ左右明显减少大鼠

角叉菜胶足肿胀率；杜仲籽总苷的２２０ｍｇ／ｋｇ剂量能显著提高热板和光电引起小鼠的痛阈值，杜仲籽总苷的１１０、２２０ｍｇ／ｋｇ

剂量能显著地减少醋酸引起的扭体次数。结论：杜仲籽总苷具有较强的抗炎、镇痛作用。
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［ＡｃａｄＪＳｅｃＭｉｌＭｅｄＵｎｉｖ，２００９，３０（４）：４１３４１５］

　　杜仲是杜仲科植物杜仲（Ｅｕｏｃｍｍｉａｕｌｍｏｉｄｅｓ
Ｏｌｉｖ．）的干燥树皮。《神农本草经》载“杜仲主治腰膝疼
痛、补中益精，强筋骨，强志，除阴下痒湿，小便余沥”。

　　本课题组从杜仲种子榨油后的籽粕中提取杜仲
籽总苷（Ｅｕｃｏｍｍｉａｅｕｌｍｏｉｄｅｓｓｅｅｄｔｏｔａｌｇｌｙｃｏｓｉｄｅ，

ＥＵＧ），含桃叶珊瑚苷（ＡＵ）约７０％。桃叶珊瑚苷具
有抗氧化［１］、保肝解毒［２３］、促进胶原蛋白的合成［４］、
抗骨质疏松［５］等多种药理作用，杜仲籽总苷有望用
于治疗妇女更年期综合征、骨质疏松。杜仲籽总苷
对小鼠自发活动的影响、杜仲籽总苷对小鼠机能协

调运动的影响、杜仲籽总苷对小鼠戊巴比妥钠协同
作用的影响、杜仲籽总苷对消化系统的影响、杜仲籽
总苷对麻醉犬呼吸及循环系统的影响、杜仲籽总苷
对Ｂｅａｇｌｅ犬长期毒性实验研究已有人完成［６］。中医
认为杜仲具有益肝肾，强筋骨，去关节湿淫的功效，
治疗腰膝酸痛，腿足拘挛［７］，结合以前的研究成果，
本文对其抗炎、镇痛作用进行了研究。

１　材料和方法

１．１　实验药物和试剂　杜仲籽总苷，陕西省生物医
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药重点实验室提供。仙灵骨葆（ＸＬＧＢＣ），贵州同济
堂制药有限公司生产，生产批号：０７０９１８。阿司匹林
（ａｓｐｉｒｉｎ），陕西白鹿制药有限公司，生产批号：

０７０８０８。盐酸吗啡（ｍｏｒｐｈｉｎｅｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ），沈阳
第一制药厂生产，生产批号０７０４０２。二甲苯，天津市
大茂化学仪器供应站提供；１％角叉菜胶混悬液，和
光纯药工业株式会社生产；０．７％冰醋酸，天津市科
茂欧化学仪器供应站提供。

１．２　实验动物　健康ＩＣＲ品系小白鼠，雌性８４只，
雄性７２只，体质量１８～２２ｇ，购自西安交通大学医
学院实验动物中心。合格证号：医动字第０８００４。
健康ＳＤ品系雄性大白鼠７２只，体质量２００～２２０ｇ，
购自西安交通大学医学院实验动物中心。合格证
号：医动字第０８００５。室温２０～２５℃，相对湿度为

３８％～４１％，人工照明，明暗各１２ｈ，供固体饲料和
自来水，自由摄食饮水，良好通风。每日打扫室内卫
生２次，保持室内没有明显的氨臭味。

１．３　实验仪器　３０μｌ的移液器、ＹＬＳＱ４耳肿打耳
器（山东省医学科学设备站生产）、ＹＬＳ７Ｂ足趾容积
测量仪（山东省医学科学院设备站生产）、ＹＬＳ６Ｂ智
能热板仪（山东省医学科学院设备站生产）、ＹＬＳ１２Ａ
鼠尾光照测痛仪（山东省医学科学院设备站生产）。

１．４　杜仲籽总苷的抗炎实验［８］

１．４．１　杜仲籽总苷对二甲苯所致小鼠耳肿胀的影
响　取小鼠６６只，雌雄兼有，随机分成６组，每组１１
只。每天１次，每１０ｇ给药０．２ｍｌ，连续７ｄ。分别灌
胃给予下列药物。对照组（ＮＣ）食用油０．２ｍｌ／
（１０ｇ·ｄ）；中药对照组：ＸＬＧＢＣ组１５００ｍｇ／（ｋｇ·

ｄ）；阿司匹林２００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；ＥＵＧ小剂量组：５５
ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；ＥＵＧ中剂量组：１１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；ＥＵＧ
大剂量组：２２０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）。末次给药４０ｍｉｎ后于右
耳郭正、反两面均匀涂抹二甲苯２０μｌ／只，１５ｍｉｎ后拉
颈处死，沿耳郭基线剪下两耳，用ＹＬＳＱ４耳肿打耳器
在左右耳同部位冲下耳片，分别称质量。以两耳片质
量之差为肿胀度，并求出抑制率。抑制率＝［（对照组
肿胀度平均值－给药组肿胀度平均值）／对照组肿胀
度平均值］×１００％
１．４．２　杜仲籽总苷对大鼠角叉菜胶足肿胀的影响　
取雄性大鼠７２只，随机分成６组，每组１２只。每天１
次，每１００ｇ体质量给药１ｍｌ，连续７ｄ，分别灌胃给予
药物，各组剂量同１．４．１。末次给药后，先用ＹＬＳ７Ｂ
足趾容积测量仪测定其右足体积，作为给药前体积

Ｖ０，立即在右足掌皮下注射０．１ｍｌ１％角叉菜胶。在
给药后１、２、３、４、５、６ｈ分别测定其右足体积ＶＳ，并计
算肿胀率。肿胀率＝［（ＶＳ－Ｖ０）／Ｖ０］×１００％

１．５　杜仲籽总苷的镇痛实验［８］

１．５．１　小鼠热板法痛阈时间的测定　选取（５５±
０．５）℃热板上筛选合格雌性小白鼠（５ｓ＜舔后足时
间＜３０ｓ＝８４只，按痛阈值随机分为７组，每组１２
只。对照组：食用油０．２ｍｌ／（１０ｇ·ｄ）；ＥＵＧ小剂
量组：５５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；ＥＵＧ 中剂量组：１１０ｍｇ／
（ｋｇ·ｄ）；ＥＵＧ大剂量组：２２０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；ＸＬＧ
ＢＣ：１５００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；阿司匹林２００ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；
盐酸吗啡组：１０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）。每天１次，每１０ｇ给
药０．２ｍｌ，除吗啡组皮下注射外，其余各组灌胃给药

７ｄ。末次给药４５、９０、１２０ｍｉｎ后分别测定小鼠舔后
足时间（大于６０ｓ以６０ｓ计）。

１．５．２　醋酸扭体法小鼠扭体次数的测定　选取雄
性小鼠７２只，随机分为６组，每组１２只。无阿司匹
林组，其他组的给药剂量、途径、容量同１．５．１，连续
给药７ｄ。末次给药后４５ｍｉｎ腹腔注射０．７％冰醋
酸０．１ｍｌ／１０ｇ，记录注射后２０ｍｉｎ内的扭体次数。

１．５．３　光照甩尾法小鼠甩尾潜伏期的测定　选取雌
性小鼠８４只，随机分为６组，组别、给药剂量、途径、容
量同１．５．２，连续给药７ｄ。于末次给药４５ｍｉｎ后测定
小鼠甩尾时间（２ｓ＜甩尾时间＜１６ｓ为合格数据）。

１．６　统计学处理　所有资料数据先进行组间Ｌｅｖ
ｅｎｅ’ｓ方差齐性检验，然后采用独立样本ｔ检验方法
进行均值显著性统计，其结果以珚ｘ±ｓ表示。

２　结　果

２．１　抗炎实验

２．１．１　杜仲籽总苷对二甲苯所致小鼠耳肿胀的影
响　杜仲籽总苷大、中剂量、阿司匹林与对照组相比，
均能显著性地减少二甲苯所致耳肿胀度，与对照组比
肿胀度抑制率分别为３９．６５％、５２．２４％、４５．３０％。

２．１．２　杜仲籽总苷对大鼠角叉菜胶足肿胀的影响　
结果见表１，与对照组相比，杜仲籽总苷大剂量在给药

４、６ｈ后能明显减少足肿胀率，中、小剂量分别在给药４
ｈ和５ｈ后能明显减少足肿胀率，表明杜仲籽总苷随剂
量增大，其药效持续时间延长。阿司匹林组在给药１ｈ
后非常显著地减少角叉菜胶引起足肿胀率（Ｐ＜０．０１），
在给药２、３ｈ后表现出统计学差异（Ｐ＜０．０５）。仙灵骨
葆在给药后４ｈ表现出统计学差异（Ｐ＜０．０５）。

２．２　杜仲籽总苷的镇痛实验

２．２．１　小鼠热板法痛阈时间的测定　如表２所示，
对照组在９０ｍｉｎ和１２０ｍｉｎ比４５ｍｉｎ的痛阈时间要
短，说明小鼠随着时间的推移，对热板的忍耐能力下
降了，所以给药各组分别在４５、９０、１２０ｍｉｎ与同时相
对照组比。杜仲籽总苷小、大剂量组都在给药９０ｍｉｎ
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后延长小鼠的热板痛阈时间（Ｐ＜０．０５）。盐酸吗啡在
给药４５、９０ｍｉｎ后与对照组比较有显著性差异（Ｐ＜

０．０１，Ｐ＜０．０５）。阿司匹林和仙灵骨葆在给药９０ｍｉｎ
后显著地延长小鼠的热板痛阈时间（Ｐ＜０．０１）。

表１　杜仲籽总苷对大鼠角叉菜胶足肿胀的影响

Ｔａｂ１　ＥｆｆｅｃｔｏｆＥＵＧ，ＸＬＧＢＣ，ａｓｐｉｒｉｎｏｎｈｉｎｄｐａｗｅｄｅｍａｉｎｄｕｃｅｄｂｙｃａｒｒａｇｅｅｎｉｎ
（％，ｎ＝１２，珚ｘ±ｓ）

Ｇｒｏｕｐ
Ｔｉｍｅａｆｔｅｒａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎｔ／ｈ

１ ２ ３ ４ ５ ６
ＮＣ ５３±２７ ８０±５０ １００±５０ １１０±５０ ９０±４０ ９０±４０
ＥＵＧ　５５ｍｇ／ｋｇ ４０±２１ ９０±４０ ８１±２６ ８０±３０ ６１±２７ ５８±３０
　　　１１０ｍｇ／ｋｇ ５０±３０ ７０±３０ ８０±４０ ７０±３０ ６８±２６ ６０±３０
　　　２２０ｍｇ／ｋｇ ４０±２１ ８０±３０ ７２±２６ ７８±１４ ７２±２０ ５８±２３

ＸＬＧＢＣ ５７±２０ ６３±１８ ８３±１２ ７６±１６ ６９±１９ ７４±２５
Ａｓｐｉｒｉｎ ２５±１５ ４０±３０ ６１±２８ ６３±２４ ８４±２２ ７４±２５

　Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１ｖｓＮＣｇｒｏｕｐ．ＮＣ：Ｎｏｒｍａｌｃｏｎｔｒｏｌ；ＥＵＧ：Ｅｕｃｏｍｍｉａｅｕｌｍｏｉｄｅｓｓｅｅｄｔｏｔａｌｇｌｙｃｏｓｉｄｅ；ＸＬＧＢＣ：Ｘｉａｎｌｉｎｇｇｕｂａｏｃａｐｓｕｌｅ

表２　杜仲籽总苷对小鼠热板法痛阈时间的影响

Ｔａｂ２　ＥｆｆｅｃｔｏｆＥＵＧ，ＸＬＧＢＣ，ａｓｐｉｒｉｎ，ａｎｄＭＨｏｎ

ｐａｉｎｔｈｒｅｓｈｏｌｄｏｆｍｉｃｅｅｘｐｏｓｅｄｔｏｈｏｔｐｌａｔｅ
（ｎ＝１２，珚ｘ±ｓ，ｔ／ｓ）

Ｇｒｏｕｐ
Ｔｉｍｅｔ／ｍｉｎ

４５ ９０ １２０
ＮＣ 　２０±６ １７±４ １８±５
ＥＵＧ　５５ｍｇ／ｋｇ 　１６±４ ２３±１２ ２０±１１
　　　１１０ｍｇ／ｋｇ 　１８±５ １６±５ １９±７
　　　２２０ｍｇ／ｋｇ 　２２±８ ２０±４ ２０±７
ＸＬＧＢＣ 　２０±１２ ２８±１２ ２４±１４
Ａｓｐｉｒｉｎ １９．４±２．８ ２３±４ １９±５
ＭＨ 　５８±６ ３５±１９ ２６±１５

　Ｐ＜０．０５，Ｐ＜０．０１ｖｓＮＣｇｒｏｕｐ

２．２．２　醋酸扭体法小鼠扭体次数的测定　与对照
组相比，盐酸吗啡在腹腔注射醋酸后的２０ｍｉｎ内扭
动次数为０，显示对醋酸引起的腹痛有极强的的镇
痛作用。杜仲籽总苷大剂量组非常显著地减少醋酸
引起的扭体次数（Ｐ＜０．０１），杜仲籽总苷中剂量组
和仙灵骨葆也减少扭体次数（Ｐ＜０．０５）。杜仲籽总
苷的大、中剂量组对醋酸引起腹痛有显著的镇痛作
用，抑制率分别为２９．４３％和４２．０５％。

２．２．３　对光照甩尾法小鼠甩尾潜伏期的测定　与
对照组比较，杜仲籽总苷中、大剂量组延长光照甩尾
的潜伏时间（Ｐ＜０．０１），与对照组比延长率分别为

９３．７７％、８３．９９％；盐酸吗啡表现出显著性差异
（Ｐ＜０．０１），而仙灵骨葆则无统计学差异。

３　讨　论

　　本实验结果表明杜仲籽总苷能显著性地减少二
甲苯所致小鼠耳肿胀度、角叉菜胶所致大鼠的足肿
胀率，证明其具有良好的抗急性炎症作用。而且在
角叉菜胶所致大鼠的足肿胀实验中，阿司匹林在给
药后的前３ｈ起效的，而杜仲籽总苷和仙灵骨葆是

在给药４ｈ后起效的，这也符合中药起效较慢的特
点。杜仲籽总苷中剂量和大剂量对二甲苯所致小鼠
耳肿胀率、小鼠热板痛阈时间和光电甩尾潜伏时间
的量效关系均出现倒置，其原因可能与药物的吸收
快慢有关，因为杜仲籽总苷中剂量溶液较大剂量溶
液浓度小，易吸收。在镇痛实验中，杜仲籽总苷能显
著性增加热板痛阈时间、显著减少醋酸引起的扭体
次数和显著延长光电甩尾的潜伏时间，这表明杜仲
籽总苷有镇痛作用。综上所述，杜仲籽总苷具有显
著的抗炎和镇痛作用。

　　在热板镇痛实验中，随着时间的推移，对照组小
鼠对热板的忍耐能力逐渐下降，根据这一规律，我们
在不同时间段对热板痛阈时间进行测定，并与同时
相对照组进行比较，以克服随着时间的推移小鼠痛
敏度增大致热板痛阈时间减少所带来的误差。
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