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抗震止痉胶囊对帕金森病作用

机制的实验研究!
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内容提要 目的：探讨抗震止痉胶囊对帕金森病（-.）大鼠作用机理。方法：采用)/羟基多巴胺微量注
射损毁左侧黑质致密区复制帕金森病大鼠模型，将模型大鼠随机分为+组，分别用抗震止痉胶囊（中药组）、
左旋多巴（西药组）和生理盐水（模型组）治疗+(天，并检测各组大鼠治疗前后旋转行为，处死后测定各组左
侧纹状体、黑质相关指标。结果：中药组大鼠旋转行为有一定改善作用（!"(0(1）；与模型组比较，纹状体多
巴胺（.2）含量、.2／高香草酸（342）比值均增高（!"(0(,），黑质谷胱甘肽过氧化物酶、超氧化物歧化酶、
谷胱甘肽均显著升高（!"(0(,），丙二醛降低（!"(0(,）。西药组大鼠旋转行为有明显改善（!"(0(,）。结
论：抗震止痉胶囊能部分改善-.大鼠旋转行为，提高纹状体.2含量及.2／342比值，其机制可能在于减
轻自由基损害，减少.2分解代谢。
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帕金森病（-9GQH:J":RJSHJ=9J=，-.）又称震颤麻痹
（J<9QH:>F9CJU），是一种常发于中老年人的慢性神经系
统变性疾病，主要病理变化是选择性中脑黑质多巴胺

神经元丧失，纹状体多巴胺含量显著性减少，导致锥体

外系一系列症状。

以滋养肝肾，育阴熄风为组方原则的抗震止痉胶

囊在临床应用中取得一定疗效。本研究采用)/羟基
多巴胺（)/<USG"EUS"F9IH:=，)/63.2）脑立体定向微
量注入大鼠一侧中脑黑质致密部（J8TJB9:BH9C:H>G9
M":9;"IF9;B9，V!O）制作-.大鼠模型，观察抗震止
痉胶囊对由阿朴吗啡（9F"I"GF<H:=，2-6）所诱发旋转
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行为，受损侧纹状体多巴胺（!"#$%&’(，)*）、高香草酸
（+"%",$’&-&.$.&!，/0*）含量及中脑黑质抗氧化指标
的影响。

材料和方法

1 材料

121 动物 健康3)大鼠45只，雄性，体重

145!6657，由安徽医科大学实验动物中心提供。

126 药物和试剂 左旋多巴（89!"#$）6:5%7／
片，上海福达制药有限公司生产，批号：;;5<5;。抗震
止痉胶囊（内含何首乌、天麻、白芍、生地、五味子等中

药），17／粒，相当于生药<7，由安徽中医学院附属医院
制剂室提供，批号：;;5=11。>9?/)*、*@?，美国3&79
%$公司产品。谷胱甘肽过氧化物酶（A3/9@B）、超氧
化物歧化酶（3?)）、丙二醛（C)*）、谷胱甘肽（A3/）
测试盒均由南京建成生物工程研究所提供。

12< 仪器 D3型三维脑立体定位仪（日本，

D*EF3/FAG公司），:"H微量进样器（上海第三分析仪
器厂），C@I9J型荧光分光光度计（日本日立），<5=9<
型台式牙钻车（中国上海）。

6 方法

621 造模 （1）立体定向微量注射：取大鼠=5
只，按以下方法制作模型：以6K戊巴比妥钠J5%7／L7
给予大鼠腹腔注射麻醉后，剪去头部毛发，固定于脑立

体定位仪上，在常规消毒下，于头颅正中切开头皮和皮

下组织，确定前囟坐标，参照文献（1）方法绘制大鼠脑立

体定位图谱，确定左侧 3DM 坐标，即前囟尾侧

:25%%，正中线左侧124%%，硬膜下=24%%，计算出
注射点的相对坐标。进行标记定位后，牙科钻在相应

部钻透颅骨。用微量进样器吸取>9?/)*15"7／:"H
（含526K抗坏血酸的生理盐水配制）缓慢进针达预定
深度，以1"H／%&’速度注入左侧3DM区，注射完毕后
留针15%&’，缓慢退出，缝合皮肤。另取大鼠15只为
对照组，用上述同样方法和坐标操作，仅在左侧3DM
区注射:"H生理盐水。（6）行为检测：术后第1、6、<周
开始行行为学检测，每次给受试大鼠腹腔注射*@?
52:%7／L7（溶于52;K生理盐水），以诱发大鼠向健侧
（右侧）单向旋转。每周重复检测1次，每次在注射

*@?15%&’后开始记录，共记录<5%&’内旋转圈数，
若大鼠恒定转向右侧，且平均转速大于=转／%&’，视
为@)大鼠模型制作成功。若大鼠不旋转或平均转速
小于=转／%&’，视为@)模型制作不成功，本造模共
成功61只。

626 分组及给药 将造模成功的61只大鼠随机

分为<组，模型组=只，中药组=只，左旋多巴组（简称
西药组）=只。对照组4只（未造模，实验过程中死亡6
只）。中药组给抗震止痉胶囊（将抗震止痉胶囊内粉末

溶解于蒸馏水，配成521:7／%H溶液），按12:7／L7剂量
灌胃，相当于成人临床等效型量的>倍；西药组给左旋
多巴（左旋多巴溶于蒸馏水，配成525<7／%H溶液），按

52<7／L7剂量灌胃，相当于成人临床等效型量的>倍。
对照组、模型组按15%H／L7生理盐水灌胃，以上各组均
每天给药1次，连续<5天。

62< 观察指标及方法 末次灌胃给药后12:+用

*@?诱导，测试大鼠旋转行为并记录。各组大鼠行为
测试完毕后，立即断头取脑，并迅速在冰盘上分离左侧

纹状体组织和左侧黑质组织，称重后置N=5O液氮储
存待测。组织匀浆后，采用荧光分光光度法（6）测定

)*、/0*。先后以正丁醇、庚烷等分离提取，经碘氧
化，碱性亚硫酸钠还原，再用磷酸调#/值（=24）后，在
荧光计上以<15’%激发，在<;5’%处测定荧光强度为

)*含量。将分离所得含/0*溶液与氢氧化铵、高铁
氰化钾反应后，在荧光计上以<65’%激发，在JJ5’%
处测定荧光强度为/0*含量。采用化学比色法，按
南京建成生物工程研究所试剂盒说明书步骤进行测

试，根据计算公式分别求出A3/9@B、3?)、C)*、A3/
测定值。

62J 统计学方法 配对资料采用!检验。

结 果

1 各组大鼠治疗前后旋转行为的测定结果 见
表1。中药组、西药组大鼠治疗后较治疗前旋转次数
有所减少（"!525:，"!5251），而模型组治疗前后则
无变化。

表! 各组大鼠治疗前后旋转行为测定
结果比较 （"#P$）

组别 %
平均转速（转／%&’）
治疗前 治疗后

! "

对照 4 5 5
模型 = 1526:P1251 15215P524J 52<5< #52:
中药 = 152<1P12=1 42<>P12:1 626>6 !525:
西药 = ;2;4P124J >2;1P12:4 <2<J; !5251

6 各组大鼠损毁侧（左侧）纹状体神经递质)*、

/0*及)*／/0*比值测定结果 见表6。纹状体中

)*、/0*的含量：与对照组比较，模型组大鼠均显著
降低（"!5251），两给药组有所恢复（"!525:或"!
5251），但仍低于对照组（"!5251）。)*／/0*比值：
中药组基本接近对照组；模型组、西药组比对照组明显

减小（"!5251）。
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表! 各组大鼠治疗后左侧纹状体!"、#$"及

!"／#$"比值测定结果比较 （!!%"）

组别#
!"

（&’／’脑湿重）
#$"

（&’／’脑湿重）
!"／#$"
（比值）

对照()*+,-.%-/,.. -.,(+%+,-0 0*,1*%/,)2
模型)0..,10%0-,11" 0-,(2%.,2/" ),(-%0,00"
中药).+0,/(%.),/("## ./,/)%.,12"# 0.,.*%.,.)##
西药)*0+,1+%.-,*/"## *(,.-%*,)("## (,.-%/,*."

注：与对照组比较，"$$/,/0；与模型组比较，#$$/,/-，##$$
/,/0

* 各组大鼠损毁侧（左侧）中脑黑质抗氧化指标
的测定结果 见表*。（0）34#567活性：*组造模后

34#567活性显著下降（$$/,/0）；与模型组比较，中
药组活性升高（$$/,/0）；而西药组活性下降（$$
/,/-）。（.）48!活性：与对照组比较，模型组和西药
组下降显著（$$/,/0和$$/,/-），中药组与对照组
接近，显著高于模型组（$$/,/0）。（*）9!"含量：与
对照组比较，模型组和西药组含量均显著升高（$$
/,/0）；中药组与对照组接近，显著低于模型组（$$
/,/0）。（+）34#含量：与对照组比较，*组造模后

34#含量显著下降（$$/,/-或$$/,/0）；与模型组
比较中药组含量上升（$$/,/0），西药组下降（$$
/,/0）。结果表明，6!模型大鼠中脑黑质存在自由基
生成过多，氧化反应增强，经中药治疗可改善各项抗氧

化指标紊乱，而左旋多巴导致34#、34#567指标进一
步紊乱。

讨 论

震颤麻痹属中医学“颤振”、“震颤”、“振掉”等范

畴。结合历代医家著述及临床实验，我们认为本病的

病机表现为本虚标实，虚指肝肾阴虚，病位在肝肾。以

滋养肝肾，育阴熄风作为治疗根本法则，组成抗震止痉

方，在临床取得明显疗效。抗震止痉方主要由何首乌、

天麻、白芍、生地、五味子等组成，方中何首乌味甘而

涩，微温不燥，善补益肝肾，养血滋阴，收敛精气，为平

补阴血之良药；天麻性平味甘、辛，主入肝经，善熄风止

痉，祛风通络；白芍性寒味甘，补肝柔肝，滋阴养肝，可

“敛肝之液，收肝之气，而令气不妄行”；生地为滋阴之

上品；五味子益气生津，津血同源，更加滋阴之效能。

在6!患者残存的!"神经元内，!"的合成、代
谢和更新率加快（*），在细胞内!"则主要通过:型单
胺氧化酶（9"85:）催化降解成*，+5二羟基苯乙酸，再
经儿茶酚胺585甲基移位酶代谢为#$"，在!"能神
经细胞中则主要是 9"85:活性较高，故中药可能主
要通过抑制9"85:的活性，而影响!"的降解代谢，
而使!"有效浓度增高，从而起一定的改善症状作用。
根据中医辨证论治原则，采用滋补肝肾，育阴熄风为治

则外，方中何首乌、白芍、五味子等作为传统延缓衰老

药具有明显抗氧化作用，能降低自由基和过氧化脂质

水平，减轻细胞膜结构的损伤（+!2）。另外，何首乌、五

味子等可降低 9"85:活性。天麻、五味子等可提高
纹状体!"含量，对神经递质平衡有一定调节作用，而
白芍具有抗胆碱作用（)，(），故可改善6!动物旋转行为
及6!患者临床症状，符合神经保护性治疗方案。
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表" 各组大鼠治疗后左侧黑质34#567、48!、9!"、34#测定结果比较 （!!%"）

组别 #
34#567
（Q／T@）

48!
（PU／T@）

9!"
（"TB@／V）

34#
（T’／V）

对照 ( 0-,((%.,)0 *.0,1-%+),/) .,1/%/,++ (,21%/,+0
模型 ) (,/+%0,*-"" .-+,)*%*.,.*"" +,.2%/,+)"" +,()%/,-/""
中药 ) 0.,.0%.,-(""## *.2,+*%+(,(.## .,-0%/,+.## 2,+1%/,*/"##
西药 ) 2,0+%0,2*""# .22,*1%*2,2)" +,+/%/,*0"" *,20%/,+1""##

注：与对照组比较，"$$/,/-，""$$/,/0；与模型组比较，#$$/,/-，##$$/,/0
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