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论著

青蒿琥酯和熊果酸降血脂作用的最佳配比筛选

叶亚琳 王玉 亮 王泽 剑 、殷 明、 辛海量 ，
张 磊 丨 解放 军 医 院药剂科 ，广 东 广州 上 海交通大

学农业与 生物学院 ， 上海 上海交通 大学药学 院 ， 上海 第 二军 医 大 学 中 医 系 ， 上海 第 二军 医 大

学药学院 ，上海

摘要 目 的 观察青蒿琥 酯和熊果酸不 同剂量 和配 伍对大 鼠脂质代谢紊 乱模型 的影 响 ， 寻找青蒿琥酯和熊 果酸配伍 应

用 的最佳配比 。 方法 利用喂养 高脂饲料诱导大 鼠形成脂质代谢紊乱模 型
，
通过 比较各给药组大 鼠 的血脂水平筛选最佳配 比

。

结果 实验结果显示 青蒿琥酯 （高剂量 ）
熊果酸 （ 高剂量 ） 均有 显著降低 、 、 作用 可 明 显升高 ， 对 值也

有
一

定 的升高作用 综合降脂效果优于 阳性药非诺贝特 ，也优于单用同等剂 量 的青蒿琥酯或熊果酸 。 各受试样品对大 鼠肝功能没有

显著影响 与正常组 比较 ） 。 结论 青蒿琥酯和熊果酸 ： 配比 降脂效果最佳 建议剂 量 为 。
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青蒿作为传统的清热解毒中 药
， 有舒肝解郁 、清 而且溶解性好 ， 更有利于 临床应 用

”
。

热利胆 的功效 ， 是蒿芩 清胆汤 （
出 自 清 代 医 家俞 根 熊果 酸又 名 乌索酸 （ 乌 苏酸 ） ， 属 五环三萜类化

初 的 《重 订通俗伤寒论 》 ） 的主药之一
，
有清 胆 利湿 、 合物 。 它 在 自 然 界分 布很 广 ， 如存 在于 杜鹃 花科植

和 胃化痰的功效 。 中 医认为高血脂其病变 当 责之 于 物熊 果 的叶 、果实 中
，
玄 参科植物毛 泡桐 的 叶 中 ，

以

肝 、脾 发病的关键是肝郁脾虚 。 痰 、湿 、
瘀既是病理 及木樨科植物女 贞 的 叶中 。 熊果酸具有广泛 的生物

产物
，
又是继发性致病 因 素 。 治疗宜调肝降脂 ，

健脾 活性 ，
其 中 降血脂效果在多项研究 中 已被证实

化湿
，
消滞化瘀 ， 因此青蒿理论上可用 于降血脂 。 在 笔者前期的实验研究表明 ，

青蒿琥酯和熊果酸复

对青蒿中 活性成分青蒿素及其衍生物 的药理作用研 方可有效降低模型动物 血清 中甘油三酯和胆 固醇 的

究 中 发现 ， 其对与 动脉粥样硬 化 相关的 多 种免疫 反 水平 本研究通过均 匀 设计 ， 应用 大鼠髙脂模 型 ，

应有作 用 青 蒿琥酯是青蒿 中 活 性成分青蒿 素 比较不同 比例 的青蒿琥酯和熊果酸的降血脂效果 ， 寻

的衍生物之一
， 与 青蒿素 相 比 ， 不仅效价高 、毒性小 ， 找其最佳配 比 为进一步的新药开发提供实验依据 。

材料和方法
基金项 目 上海市科委 中 药现代化专项 （

作者简介 叶 亚琳 女 硕士 主管药 师 供试品 及其 配 制 青蒿琥酯 （ 广州 汉方药业 ’

通讯作者
批号 ， 熊果酸 （ 西安小草植物科技 有限责任
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公司 ，批号 非诺贝 特片 （上海黄海制药 表 分 组及 给药方案

有限责任公 司 ， 批号 “ 。 配制方法 ： 吐 温助 押 翻 词雌型
亂蘭

溶 ，溶于生理盐水 ，配成所需的浓度 。

——

敢 、⋯㈣

—— 一

熊馳

正常组 晋通 全営养 饲料
一

一

动 物 雄性 大 鼠 ， 体重 ： 上海 模型组 高脂饲料

斯莱 克实 验动 物有 限 公 司 ， 动 物合 格证号 ：

给药组 高脂询料 ！

沪 ）
侧 。

给 高翻料
‘ °

给药组 高脂 饲料

仪 器 生化分析仪 （ 上海安泰分 给药组 高脂饲料

析仪器有限公 司 ） ，
电子天平 （ 上海精密科 给药组 高脂词料 ！

学仪 器 有 限 公 司 ）
，
离 心 机 （ ，

‘

给药组 高脂饲料

给药组 高脂 饲料

实验方法 给药组 高脂饲料

给药组 高脂 饲料

剂量设置 本次实验 中青蒿琥酯和熊果酸的剂 给药组 高脂 饲料

量设置为高剂量 、中剂量 、低剂
丨 给药组 丨 高脂 词料

量⑴ 响 ） ，通过不同配 比组合脚 个组 另增
； ；；； ； ： ：

加正常动物和阳性对照组 （ 非诺贝 特 阳性对照组 高脂 饲料 非诺 贝特 （

表 難卵 ■十钟组
统计 学分析 以 上所有指标均 以平均值 ± 标

青蒿琥酯 ）

、

熊果酸
）

准差表不 ，并 以 检验进行比较 。

实验结 果
低 ）

夭掘 禾

青 蒿 玻醋 及 熊 果 酸对模型 大 鼠 血清 与

低 ）
的 影响 实验结果见表 。

低 ）
低

）

低 ）
中

）
表 受试样 品预 防给药对脂 代谢紊乱模型

低 ） 髙 ）
大 鼠血脂含量的彩响 （ ，

中
）

！ 分组

中
）

低
） 正常组 ± ±

中 ）
中

） 模型组 ± ±

中
）

髙 ） 给药组 ± ±

高
）

丨

（ 给药组 ± ±

髙
）

低 ） 给药组 ± ±

高 ） 中 ） 给药组 ± ±

高 高 给药组 ± ± 卯

注
： 不添加 添加 低剂量 添加 中剂量 添加高 剂量 。

给药组 ± ± 丨

给药组 ± ±

给药组 ± 士

造模方 法及分组 雄性 大 鼠 只 ，体重 给药组 ± ±

适应性喂 养 将动 物按体重 分组后 给药组 ± ±

应用随机数字表随机分为 组
’每组 只 。 高脂饲

： ； ：： ； ： ； ； ；
：

； 二
料配比如下 ： 猪油 胆固 醇 丙 基硫 氧嘧啶 给药组 丨 ± ±

猪胆盐 基础饲料 。
给药组 ± ±

动物在喂养高脂饲料造模 （ 正常组 除 外 ） 的 同
： ； ；： ： ： ；

： ；

： ； ： ； ：

；

时给予不同药品 ，连续 周 。 实验期 间 每 天称一

次体重
；
每 加一次高脂饲料 （正常组加普通全营 正常组 比较 。

养饲料 ） ，计算摄食量。 实验第 大 鼠以 乌

拉坦麻醉 （ 体重 ） ，
从第 组开始 ，

至第 结果显示模型组大 鼠在给高脂饲料 后血

组 ，每组 只 ，循环经腹主动脉采血 ， 离心分离血 清 较正常组有明 显升高 （ 。 与模型

清 ，
测定 冗 、

：
、

：
、 、

人 及 八
。 组 比较 ，各给药组均可降低大 鼠血清 中胆 固醇和三
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酰甘 油 的含 量 ， 其 中青 蒿琥酯 （ 高 剂 量 ） 熊 果酸 表 受试样品预 防给药对脂代谢 紊乱

高 剂量 ） ， 青蒿琥酯 （ 中 剂 量 ） 熊 果酸 （ 中剂 量 ）

模型大鼠肝功能的影响

效果最佳
，
且优于阳性对照药非诺贝 特 。

正常组 ± ±

青 蒿玻醋及 能 果酸对模型 大 鼠 而 低被 度 脂蛋 模型 组 ± ±

白胆 固 醇含量和 比值 的 影 响 实验结果 见表 。 模 给药组 ± 丨 ： ±

型组大 鼠在给予高脂饲料 后 较正常 组
给药组 ± ±

给药组 ± ±

没有 明 显影响
，而 较正常组则 明显升高 ， 给药组 丨 ± ±

比值明 显降低 （ 。 青蒿琥酯 （ 高剂量 ） 熊 给药组 ± ±

果酸 （ 高剂量 ） 可 以 显著升高 与模 给药组 ± ±

型组 比较 ） 对 也有降低作用 （ ， 与模
‘

；

型组 比较 ） ， 具 有一定 的 升高 值 的 作用 给药组 ± ±

，
与模型组 比较有显 著性差异 。

给药组 丨 ±

给药组 丨 丨 ± ±

给药组 ± ±

表 受试样品预 防给药对脂代谢棄乱模型大鼠高低密 度 给药组 ± ±

脂 蛋 白胆 固醇含量和 比值的影响
（ ， 给药组 ± ±

分组 给药组 ± ±

正常组 ± ± ± 阳性 对照组 ± ±

模型组 ± ± ±

给药组 丨 ± ± ±

给药组 ± ± ±

参老
■

亩

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±

给药组 ± 士 ± 」 ， ，

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±

给药组 ± ± ±
’ ：

给药组 土 ± ±

给药组 ± ± ±
，

阳性对照 ± ± ±

注 ： 戶 ，
户

， 与模型组 比较 ； ， 与
「 ，

正常组 比较 。

」
，

青 蒿琥 酯及 熊 果酸对模型 大 鼠肝功 能 的 影 响

实验结果见表 。 各受试样 品对 脂质 素乱大 鼠肝 。

功能没有显著影 响 （
〉

， 与 正 常组 比较 ） 。 阳 （

性对照 药非诺 贝 特组 较正常组有所升高 ，
但没

有显著性差异 （ ， 较正 常组 比较也有
— °

！ ，
：

所升高 。

’

件论
山

青蒿琥酯 （ 高剂 量 ） 熊果 酸 （ 高 剂量 ） 对 、

：

、 水平均有显著的降低作用 ，
可明显升 高

对 值也有一定 的 升高 作用 。 综合降脂
■ 。

「 ，

效果优于 阳性药非诺 贝 特
，
也优于 同等剂量 的青蒿

（

琥酯和 熊果酸单用 。 本次试验结果 显示青蒿琥酯 和

青 果酸合用 ，
且配 比为 ： 时 降脂效果最佳 。 （

丨



药学实践杂 志 年 月 日第 卷第 期

，

，

，

唐克轩 ， 王玉亮 ，辛 海量 降血脂 的 中药组合物及其制 备方法

， ， 中 国专利 ， ，

收稿 日期 修 回 日 期

本文编辑 陈 静

上接第 页 ）

耐受能力的 影响研 究 中 南药学 ’
〉

：

王光志 ，万德 光 ， 刘友平 ， 等 不 同炮 制方法对远 志质量 的影 黄雪君 黄连吴 茱萸不 同 配 比 主要药效 学研究 医 学信

响 中 成药 ：

息 ’ ’

赵 平 ， 许海 玉 ，许 浚 ， 等 吴 茱萸 不同 炮制 品 化学 成分的 孙万晶 黄连吴茱萸 药对配伍变化对黄连生物碱煎 出 及其 对

变化分析 中 国 中药杂志 ， ，

大 鼠小 肠吸 收 的 影 响 中 国 中 药杂 志 ， ， ：

张艳君 ， 韩峰超 ，刘唯芬 ， 等 不 同 炮制 方法对 何首乌成 分的

影响 辽宁 中 医药大学学报 王龙虎 ， 杜 杰 ，周 海燕 ， 等 附子炮制 研究进 展 中 国 现

林昌 松 ， 邓 健 马钱子 的炮制 、毒理和 防治中 暑的研究进展 代 中药

河 南中 医 ；

梁泽华 ， 尹 娜 ， 杨 燕 ， 等 不 同炮 制方 法对川乌 双 酉旨型 生物

刘 海学 ， 南 楠 ，李 国 晶 ， 等 不 同 药性 辅料炮 制 附子对 其毒 碱含量的影响 中 国现代应用药学 ， ，

性和强心 成分 的 影响 中 华 中 医药 学会 中 药炮 制 分会 周 滢 ，
罗 承娟 ， 邓中 甲 何首 乌炮制历史 沿革 研究 中 国

年学术研讨会论文集 ， 湖北 武汉 ，

医药导报 ，
：

汪 星 ， 孙 卫 ， 张铁军 乌 头类有毒 中药 配伍减毒增效的 研 白 俊其 ， 宋艳 刚 ， 丘 小惠 综合 评分 法优选黑 豆汁制 备 工 艺

究进展 中 国实验方剂学杂 志 ，
〗

，

丨
中国 实验方剂学杂志 ， ，

：

梁晓华 ， 徐成东 ， 张志星 延 胡索 种炮制 品煎液 中 的生物碱 杨 建 ， 宋建芳 ，
李鹏跃 中药炮制辅料黑豆 汁的质量 标准研

含量测定 安徽农业科学 七 究 中华 中医药学会中药炮制分会 年学术研 讨会论

易 炳学 ， 龚千锋 ， 曹 君 ， 等 白 术炮制 的初 步研究 时珍 文集 ， 江西樟树 ，

国 医国 药 ， ， ：

宋艳刚 ， 白俊其 ， 闽 江 ，等 制首乌 辅料黑豆 的质 量控制研

房圣民 ， 王 非 ， 王玉琢 ， 等 苍术 炮制 的研究 米泔 水炮 制茅 究 中 国 实验方剂学杂志 ， ， 七

苍术对其挥发 油含量 的影响 门 辽宁 省 中 医研 究 院 院刊 ，
佟姝 丽 女贞 子炮制 法之我 见 中 国 中 药杂志 ， ，

创 刊号 ）
：

王金辉 ， 丛 悦 ， 曹颖林 生 品与炮 徐德春 ，
蒋纪洋 ，沈俊美 苍术古今炮制研究初探 时珍 国

制 品中 藜芦新碱
（

含量 和毒性差异研究 河南 医 国药

大学学报
（ 医学版 ）

，
：

黄 慧 ， 田 素英 ， 高达枝 金樱根 不同 炮制 品 的 总鞣质 含量比

曹丽亚 ， 邓亚维 莱 菔子用米 泔水 浸润 清炒法介绍 中 国 较 亚太传统 医药 ， ，

中药杂志 ， ，

丨 〗

） ：

柳 莹 ， 卢敬光 ， 吴 丽 ， 等 不 同炮 制工艺对 藏边 大黄 中 藏

曾 雯雯 ， 王 晶 ， 贾 凌云 ， 等 不 同 干燥和炮 制 方法 对朝鲜淫 黄苷 和总 蒽醌 含量 的 影 响 华 西药学 杂志 ， ，

羊 藿中黄酮类化合物 的 影响 沈阳 药科 大学学报 ， ，

：

：
杨伟鹏 ， 王怡薇 ， 王彦礼 ， 等 不 同胆 汁炮制方 法对天南 星解

周 明星 ，蒋 刚 ，李莉 娥 ， 等 不同炮 制 方 法对紫金砂 中 成分 毒存效作用的实验研究 中 国 实验方 剂学 杂志 ，

及 活性的影响 中 成药 ，
：

贾 晓斌 ， 蒋 俊 ， 陈 斌 ， 等 萸黄连 炮制研 究进 展 及炮制机 的 钟凌云 杨金梅 ， 龚千峰 ， 等 不 同辅 料炮制对 黄连生物 碱类

制研究思路与方法 中 国 中 药杂 志 成分的影响 中药材
，

：

白宗利 ， 任玉珍 ， 陈彦琳 ，等 胆南星 的 研究进展 中 国 现

郁 洋 当归的炮制研究 中 国 中 医药 信息 杂志 代中 药 ， ，

钟凌云 ， 杨金梅 ，龚 千锋 ， 等 正 交试验 法优选 胆黄连炮 制工

闻 永举 ，
杨 云 黄 芩的 炮制沿革及 研究 河南 中 医 学 院 艺的 研究 中 草药 ，

丨
（

学报 ， 吴 皓 ， 钟凌云 ， 李 伟 ， 等 半夏炮制解毒机制 的研 究

陈卫红 ， 蒋孟 良 ，刘 晗 ， 等 萸黄连 的 炮制辅料 吴茱萸 汁的 中 国中 药杂 志 ，
，

提取 工艺优选研究 中 国 中 医 药 信息 杂志 ， ， 李艳凤 ， 马英 丽 白附 子炮 制 的 历 史沿 革与 现代 研究进 展

中 医药学报 ，

蒋 俊 ，贾晓斌 ，
蔡宝昌 ，

等 法测定炮 制辅 料吴 仝 燕 天 南星炮 制 的 历 史沿革 研 究 中 国 中 药杂志 ，

茱萸 汁中绿原酸 、吴茱萸 内酯 、 吴茱 萸 碱和吴 茱萸 次碱 ：

中草药 收稿 日期 七 修回 日期 七

高崇佳 ， 张振秋 ， 赖静怡 ， 等 黄 连 、吴 茱萸不同 配 比 对大鼠 热 本文编辑 顾文华


