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穿山龙醇提取物对高尿酸血症小鼠的治疗作用
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"摘&要#&目的!研究穿山龙醇提取物对高尿酸血症小鼠的降血尿酸作用" 方
法!分别用次黄嘌呤灌胃同时皮下注射氧嗪酸钾%模型H&和皮下注射尿酸%模型
&̂的方法建立两种小鼠高尿酸血症模型!并用穿山龙醇提取物干预两种模型!评
估其降尿酸的效果" 用高效液相色谱法测定血尿酸含量" 结果!对于次黄嘌呤和
氧嗪酸钾诱导的小鼠高尿酸血症模型!模型H组#空白对照组和穿山龙醇提取物
组的血尿酸水平分别为%$"\") r!,\!$&#%$\"C r#\$,&和%#C\#" rC\C,&P*/I!

穿山龙醇提取物组与模型组比较差异有统计学意义%Gm"\"'&$对于尿酸诱导的
小鼠高尿酸血症模型!模型̂组#空白对照组和穿山龙醇提取物组的血尿酸水平
分别为%#C\', r)\C)&#%$\!+ r!\)_&和%#'\)_ r!\,#&P*/I!穿山龙醇提取物组
与模型组比较差异有统计学意义%Gm"\"'&" 结论!对于上述两种高尿酸血症动
物模型!穿山龙醇提取物组均有显著的降血尿酸作用"

"关键词#&穿山龙*治疗应用$ 中草药提取物$ 高尿酸血症*药物疗法$ 次黄嘌
呤$尿酸$疾病模型!动物
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&&中药穿山龙为薯蓣科植物穿龙薯蓣
!,-)05)*$# /-==)/-5# R0Q1;@" 的干燥块茎#性甘*

苦*温#归肝*肾*肺经#具有祛风除湿*舒筋活络*

活血止痛和止咳平喘等作用#用于治疗风湿痹病*

关节肿胀*疼痛麻木*跌扑损伤*闪腰岔气*咳嗽气
喘等症'#(

) 现代药理学研究表明#穿山龙具有改
善冠状动脉循环*增加冠状动脉流量*抗动脉粥样
硬化*调节免疫*镇咳*祛痰*平喘*抗炎镇痛等作
用'!%)(

) 近年来#对穿山龙提取方法*药理作用等
的研究报道也比较多'$%C(

)

穿山龙已经在中医临床实践中用于治疗高尿
酸血症'+(以及由此引起的痛风性关节炎'#"(

#但这
方面的动物实验研究报道尚不多见) 本文分别用
次黄嘌呤灌胃同时皮下注射氧嗪酸钾及仅皮下注
射尿酸的方法建立小鼠高尿酸血症模型#考察穿
山龙的降血尿酸作用)

:;材料与方法
:7:;实验动物

实验用动物为清洁级#C e!! P雄性J(G小
鼠C"只#购自浙江省医学科学院2动物生产许可
证号%V(ic!浙"!""C%""))3)

:7<;仪器与试剂
EI!""#%I电子天平*HI!"$ 电子天平#梅特

勒-托利多仪器有限公司$安捷伦YEI(#!""高
效液相色谱仪$ Û(YJG%!#" 旋转蒸发仪$

.̂(cRHD_$G高速离心机) 穿山龙饮片!批号
"+"C"$"#杭州医药股份有限公司$薯蓣皂苷对照
品!批号###,",%!""'"#"#中国药品生物制品检
定所$尿酸!纯度++]#批号VF̂ ,̂C$+M"和氧嗪
酸钾!纯度+,\']#批号+ "̂X"#"#V1P/0%H29A1:<

公司$次黄嘌呤!纯度o++]#美国V1P/0Y%

+),,"#杭州昊天生物技术有限公司$色谱甲醇
!批号##"'"__"#美国F.NJH天地试剂公司$乙
酸!分析纯#批号!""_")"+"#杭州化学试剂有限
公司$别嘌醇片!批号"+"#"!"#重庆青阳药业有
限公司$苯溴马隆片!批号#""C_#"#德国舒曼大
药厂$其他试剂均为分析纯)

:7=;穿山龙醇提取物的制备
薯蓣皂苷是穿山龙降血尿酸的有效成分#也

是中国药典规定的指标成分'#(

) 由于薯蓣皂苷
在醇提取物中的含量明显高于水提取物中的含
量#因此选择乙醇溶液作为提取溶媒) 称取一定
量穿山龙饮片#用#" 倍量!M*g"的C"]乙醇
!M*M"回流提取!次#每次! <) 合并提取液#旋
转蒸发浓缩至近干#用纯净水将浓缩后的穿山龙
醇提取物稀释至"\'$ P*/I#备用)

:7@;小鼠高尿酸血症模型的建立
模型H%以#]羧甲基纤维素钠水溶液分别

配制'" /P*/I次黄嘌呤混悬液和$" /P*/I氧
嗪酸钾混悬液) 参考文献'##(#采用次黄嘌呤混
悬液#" /I*QP灌胃同时皮下注射氧嗪酸钾混悬
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液#" /I*QP的方法建立次黄嘌呤和氧嗪酸钾诱
导的小鼠高尿酸血症模型)

模型̂%以#]羧甲基纤维素钠水溶液配制
$" /P*/I尿酸混悬液) 参考文献'#!(#采用皮
下注射尿酸混悬液#" /I*QP的方法建立尿酸诱
导的小鼠高尿酸血症模型)

:7P;分组与给药
根据引起小鼠高尿酸血症的不同机制选择合

适的阳性对照药) 次黄嘌呤是体内经黄嘌呤氧化
酶等作用合成尿酸的重要原料#可以增加小鼠体
内尿酸合成#而尿酸酶抑制剂氧嗪酸钾可以抑制
尿酸在小鼠体内经尿酸酶降解#两者合用能有效
提高小鼠体内血尿酸水平#黄嘌呤氧化酶抑制剂
别嘌醇比较适合作为模型H的阳性对照药) 苯
溴马隆是促尿酸排泄药#适合作为直接注射尿酸
引起高尿酸血症的模型̂的阳性对照药)

模型H%将小鼠随机分为$ 组#即空白对照
组*模型H组*穿山龙醇提取物组*别嘌醇对照
组#每组#"只) 在造模后# <按#" /I*QP剂量
灌胃给药#空白对照组和模型组给予相同体积的
纯净水) 参照.中国药典/!!"#"版"的穿山龙推
荐剂量'#(

#穿山龙醇提取物组给予'\$ P*QP!按
生药量计"的穿山龙醇提取物#别嘌醇对照组给
予以#]羧甲基纤维素钠水溶液配制的#" /P*/I

别嘌醇混悬液) 小鼠阳性对照药剂量参照成人剂
量按体表面积换算得到)

模型̂%将小鼠随机分为$ 组#即空白对照
组*模型̂组*穿山龙醇提取物组*苯溴马隆对照
组#每组#"只) 除了阳性对照药改为以#]羧甲
基纤维素钠水溶液配制的' /P*/I苯溴马隆混
悬液外#其余给药方法同模型H)

:7Q;外标法测定血尿酸含量'#)(

给药! <!次黄嘌呤和氧嗪酸钾造模"或#\' <

!尿酸造模"后采血"\' /I#置肝素管中上下翻转
摇匀# )'"" A*/1;离心' /1;) 取上清液#""

.

I

于离心管中#加入+""

.

I甲醇#混匀后室温下超
声!" /1;##! """ A*/1; 离心#" /1;#取上清液
!""

.

I#加入!""

.

I的"\!]乙酸溶液#混匀后
进样分析#用外标法测定尿酸含量)

色谱条件%E<8;@/8;8f(#C EWIHG%GEC"H

色谱柱!!'" //t$\_" //#$\_

.

/"$流动相为
"\!]乙酸溶液-甲醇!+$|_"$柱温为)" y$流
速为#\" /I*/1;$紫外检测波长为!CC ;/$进样

量为#"

.

I) 经专属性*精密度*稳定性*线性关
系*加样回收率等方法学验证#该色谱条件符合定
量测定的要求)

:7R;数据统计方法
采用VEVV #,\"统计软件进行单因素方差分

析) 数据呈正态分布#以均数r标准差!

"

Vr0"表
示) 两两间比较采用IVN%"检验) 以Gm"\"'为
差异有统计学意义)

<;结;果
<7:;穿山龙醇提取物对模型H小鼠血尿酸水平
的影响

空白对照组*模型H组*穿山龙醇提取物组
和别嘌醇对照组的血尿酸水平如表#所示)

表:;穿山龙醇提取物对模型H小鼠血尿酸水平的影响
$(12&:;.̀ 8̀:=B @̀ 8=<0;@2 8f=A0:= À@/ ,-)05)*$#$
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1; <O>8A6A1:8/1:/1:81;96:89 ?1=< <O>@f0;=<1;8

0;9 >@=0BB16/@f@;0=8

!

"

Vr0"

组别 /

给药剂量
!P*QP"

血清尿酸
水平!

.

P*/I"

空白对照组 #" " &$\"C r#\$,

模型H组 #" "

$"\") r!,\!$

$

穿山龙醇提取物组 #" '\$

#C\#" rC\C,

z

别嘌醇对照组 #" "\#"

&#\'_ r#\!C

zz

&&与空白对照组比较#

$

Gm"\"#$与模型H组比较#

z

Gm"\"'#

zz

Gm"\"#7

上述实验结果显示#穿山龙醇提取物组的血
尿酸水平显著低于模型H组!Gm"\"'"#表明穿
山龙醇提取物可以降低次黄嘌呤和氧嗪酸钾诱导
的高尿酸血症小鼠的血尿酸水平)

< <̂;穿山龙醇提取物对模型̂小鼠血尿酸水平
的影响

空白对照组*模型̂组*穿山龙醇提取物组
和苯溴马隆对照组的血尿酸水平如表!所示)

上述实验结果显示#穿山龙醇提取物组的血
尿酸水平显著低于模型̂组!Gm"\"'"#表明穿
山龙醇提取物可以降低尿酸诱导的高尿酸血症小
鼠的血尿酸水平)

=;讨;论
痛风是一种由于嘌呤代谢紊乱所致的疾病#

其临床特点为高尿酸血症及由此而引起的急性痛

&#'&
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表<;穿山龙醇提取物对模型̂小鼠血尿酸水平的影响
$(12&<;.̀ 8̀:=B @̀ 8=<0;@2 8f=A0:= À@/ ,-)05)*$#$

[-==)/-5#$H?-C)3# @; =<8>20B/06A1:0:19 28L82
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!

"

Vr0"

组别 /

给药剂量
!P*QP"

血清尿酸
水平!

.

P*/I"

空白对照组 #" " $\!+ r!\)_

模型̂组 #" "

#C\', r)\C)

$

穿山龙醇提取物组 #" '\$

#'\)_ r!\,#

z

苯溴马隆对照组 #" "\"'

&_\)C r!\#+

zz

&&与空白对照组比较#

$

Gm"\"#$与模型̂组比较#

z

Gm

"\"'#

zz

Gm"\"#7

风性关节炎反复发作#还可引起慢性间质性肾炎
和尿酸肾结石形成) 近年来#随着人们生活水平
的提高#饮食结构发生变化#糖*脂肪*蛋白质的摄
入量明显增加#高尿酸血症和痛风的发病率迅速
增加#严重危害人们的健康) 目前我国临床常用
的抗痛风类药物是秋水仙碱*别嘌呤*丙磺舒和苯
溴马隆等西药) 这些药物都有较大的毒副作用)

在中药宝库中寻找和筛选疗效确切*毒副作用小
的降血尿酸药物很有意义)

吕婧等'_(研究了穿山龙水提取物对尿酸钠
诱导的g1B=0A大鼠急性痛风性关节炎的治疗作
用#结果表明穿山龙可以减轻急性痛风性关节炎
的关节肿胀程度#降低血浆中白细胞数量和血清
中白细胞介素#

$

含量) 周琦等'#$(研究了穿山龙
总皂苷对尿酸酶抑制剂奥替拉西钾诱导的高尿酸
血症昆明小鼠的降血尿酸作用#结果表明穿山龙
总皂苷可显著降低高尿酸血症小鼠血清尿酸水
平#同时降低血清黄嘌呤氧化酶和腺苷脱氨酶活
性并回调肾组织阴离子转运体#的表达量) 由于
黄嘌呤氧化酶和腺苷脱氨酶是参与尿酸形成的关
键酶#而肾组织阴离子转运体#是尿酸分泌的重
要转运体#因此#穿山龙总皂苷可能通过抑制黄嘌
呤氧化酶和腺苷脱氨酶活性而降低尿酸生成#以
及通过提高肾组织阴离子转运体#的表达而促进
尿酸的排泄)

中药由于其成分复杂#通常体现出多成分*多
靶点的药理作用特点) 本文的研究结果显示%穿
山龙醇提取物对直接注射尿酸诱导的小鼠高尿酸
血症有显著的降血尿酸效果#提示其可能具有促
进尿酸排泄的作用$穿山龙醇提取物对次黄嘌呤
和氧嗪酸钾诱导的小鼠高尿酸血症同样有显著的

降血尿酸效果#提示穿山龙醇提取物可能也具有
抑制黄嘌呤氧化酶活性的作用) 穿山龙醇提取物
含有薯蓣皂苷等成分#与周琦等'#$(提出的穿山龙
总皂苷降血尿酸作用机制一致) 吕婧等'_(和周
琦等'#$(的研究结果还显示#穿山龙水提取物和穿
山龙总皂苷的药效具有一定的剂量依赖性) 穿山
龙醇提取物对降血尿酸作用的影响是否也有类似
的剂量依赖性有待进一步研究)
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