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不 同 肥伍药物拮杭广 防 己 肾毒性 的实脸研究

口陈 薇
“

贾 波 黄秀深 张丰华 成都中医药大学 成都

摘 要 目的 观察广防 己分别与大黄
、

川首
、

桂枝
、

获羊
、

黄茂配伍后 肾毒性的改变情况
。

方法 广

防己分别与上述 味中药配伍
,

灌服大鼠 后
,

测定血肌醉
、

尿 微球蛋白
、

尿碱性磷

酸酶
、

尿溶菌酶 场
,

并观察肾脏病理
,

与灌服广防 己组大鼠进行比较
。

结果 与单味广防 己组比

较
,

配伍桂枝组和配伍黄茂组尿 有显著降低
,

各配伍组组织病理学检查均无异常
。

结论

各配伍药物均可减轻其副作用
,

以桂枝
、

黄茂最为明显
。

关键词 广防 己 肾毒性 配伍

我们前期实验证实
,

按 以 留 的浓度给大鼠

灌服广防 己水煎液
,

大鼠尿 较空 白对照组

显著升高
,

表明大剂量长时间服用广防己可导致大

鼠肾脏近曲小管上皮细胞轻微损伤
。

配伍是中医学

控制药物毒副反应 的常用方法之一
,

本实验 旨在探

讨配伍方法缓解其肾毒性 的可行性
。

我们以《中医方

剂大辞典 》为依据
,

收集药物组成限 味以 内的含防

己的方剂 首
,

按配伍频率高低将药物排序
,

并对

之进行分析
,

找 出与防己配伍频率高
、

在 中医理论上

或经现代临床
、

实验室证 明能够对肾脏损害有治疗

或改善作用 的 味中药
,

即大黄
、

川芍
、

桂枝
、

获荃
、

黄蔑
,

观察配伍后广防己毒性的改变情况
。

一
、

材料与方法

,

实验动物

清洁级 大 鼠 只
,

雌雄各半
,

体重

收稿 日期 一 一

修回 日期 二 拓一 一

,

四川大学华西实验动物中心提供
,

正常
、

自由饮

食
。

药物药品的制备

广防己购 自成都五块石 中药材专业市场
,

经成

都中医药大学 中药鉴定教研室薄层鉴别和性状鉴别

确认系马兜铃科广防己
。

广防己单味药加冷水浸泡

后加热煮沸
,

开始用强火
,

沸后 用小火保持
,

过滤
,

药渣复煎
,

合并滤液
, 一 ℃水浴浓缩

至
。

配伍组制备如下 广防己与川芍
、

广防己

与桂枝
、

广防己与获荃药用量 比例皆为等量
,

制成

浓度
,

广防己与黄蔑药用量 比例为 防己黄

蔑汤 的比例
,

制成 浓度
,

防己 与大黄用 量

比为 为保证大黄有效成分不被破坏
,

大黄后

下
,

只煎 巧而
,

制成 岁 浓度
。

以上药液经

℃湿热灭菌后冷藏备用
,

使用前适当加热
。

实验方法

只 大鼠
,

分层随机分为 组
,

每组 只大

鼠
,

按防己单味药组 组 以
,

防 己 大黄组

四川省科技厅 重点项 目 一 运用配伍方法缓解马兜铃酸不 良反应的实脸研究
,

负责人 贾波
。

联系人 陈筱
,

硕士
,

主要研究方向
,

复方配伍规律理论
,

实验及临床研究
,
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组
,

防己 川芍组 组
,

防己 桂

枝组 组
,

防己 获菩组 组
,

防己 黄蔑组 组 留 灌服大 鼠
,

空 白组

组 按 留 灌服蒸馏水
,

连续
。

期间观察大

鼠一般状况
、

行为活动
、

每周称 次体重
。

实验结束

时用代谢笼收集 尿液
,

测定尿 一微球蛋 白
、

尿碱性磷酸酶
、

尿溶菌酶 场
,

然后处

死大 鼠
,

取肝脏
、

肾脏作病理检验
,

取血液检验血肌

醉
。

观测指标

观察动物一般状况
,

每星期称 次体重
。 、

尿

廿
、

尿 采用半 自动生化分析仪检测
,

尿 一

采用酶标仪检测
。

病理切片 染色
。

统计学处理

计量指标 以均数 士标准差‘土 来表示
,

组 间差

异采用方差分析检验
。

二
、

结 果

体重的 变化

组大鼠从第 周开始精神状况较其它组变差
,

出现脱毛
,

行动迟缓等现象
,

从第 周开始
,

体重较

其它组有明显降低
,

第 周 出现负增长现象

见表
。

肾功能的改变

各项指标检测结果见表
。

组织形态学的改变

防己单味药组大鼠肾皮质浅层 出现部分肾小管

上皮细胞水肿
,

局部毛 细血管充血
,

极少量管型
,

无

增 生性 肾小球 肾炎
,

无 肾小管坏死
,

无炎性细胞浸润

见 图 其它各组均 出现一定量 肾小管上皮细胞水

衷 各组大鼠体贡变化 无七
,

组

土 士 土 士 土 士 料 士 土

士 士 土 士 土 △ 土 △ 士 △ 士 △ 士 △

士 士 土 土 士 土 士 士 △ 士 △

士 土 士 土 士 △
料

△
料

么 土 △ 士 △

土 土 士 玖 土 土 士 土 土

土 士 土 土 土 △ 旅 △ 土 △ 土 △ 士 △

肚 士 士 士 土 土 士 土 士

注 与空白组比较
,

, 与防 已单味药组比较
, △ 。

表 各药组对大鼠
、

尿
、

尿
、

尿 。的影响

组别 伽 。娜 尿 一 砂耐 尿 句 尿 场 幼

土 士 加土 劲
土 劲 加 肚 土

土 以 士 土 士

土 土
一

土 △ 土

加士 士 土 士

士 川 料
△ 土

土 士 《 】 土 功

注 与空白组比较
, ,

与防 已单味药组比较
, △ 。
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肿 和毛细血管充血
,

但较防已单味药组程度为轻
,

无

管型
,

无增 生性 肾小球 肾炎
,

无 肾小管坏死
,

无炎性

细胞浸润 见图
。

三
、

讨 论

圈 组大歇肾皮质浅层小管空泡变性
,

肾小球基本正常

药物的不 良影响及损害性普遍存在
,

历代医家

在长期的临床实践中摸索出了很多减缓或消除这些

不 良影 响及损害性的方法
,

配伍 药物的联合应用

是最重要的方法之一
。

临床的用药形式多为复方
,

合

理的组织
,

能充分发挥药物应有 的作用
,

并消除或缓

解其对人体的不 良影响
,

使各具特性的单味药物组

合成一个新的有机整体
,

发挥其治疗疾病的作用
。

广

防己肾毒性一方面是 由于长期大剂量使用
,

另一方

面与忽略配伍有关
。

本次实验选用大黄
、

川芍
、

桂枝
、

获荃
、

黄茂五味

中药分别与广防己配伍灌服大 鼠
,

表 显示广防 己

单味药组大 鼠生长状况较其它配伍组缓慢
。

表 显

示
,

配伍桂枝组和配伍黄蔑组大鼠尿 水平较单

味广防己组显著降低
,

说明桂枝和黄蔑两味药能有

效拮抗广防己造成的刷状缘损伤
。

病理切片表 明各

配伍组肾小管水肿较单味广防己组轻
。

以上检测结果提示
,

大黄
、

川芍
、

桂枝
、

获荃
、

黄

蔑 的配伍可减轻广防己造成的肾小管损害
,

其中以

桂枝
、

黄茂尤为明显
。

桂枝和黄茂都是温性药物
,

桂

枝甘温
,

温扶脾 阳以助运水
,

黄蔑性温 味苦
,

具有 补

气健脾
,

利水消肿之功效
,

二者都能制约广防己苦寒

伤阳之弊
,

这是其拮抗广防己 肾毒性的主要原因
。

关

于广防己对肾脏损害的机理以及配伍解毒的有效成

分有待进一步研究
。

大黄
、

川芍
、

获荃 现今常用 于治疗肾损害
,

但在

本实验 中与广 防 己配伍后 减毒作用 不 如桂枝和黄

蔑
,

推测上 味药在治疗 已形成的肾损害方面能起

到祛邪排毒的作用
,

但与广防 己 同时配伍使用未能

有效拮抗其肾毒性
。
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