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·基础研究·

复方黄芪合剂对脾切除的家免术后血清肛一淀粉样蛋白的影响

尉继伟计学理吉苗周正忠李立新王力军卢敏利耿建官文宇

【摘要】目的探讨中药对脾切除术后p淀粉样蛋白(A8)的影响。方法选择45只3=岁老龄健康雄性兔，

分为假手术组、模型组和用药组，各15只。模型组和用药组各】5只，行开腹脾切除术．其中用药组15只，术后第1

日开始服自拟复方黄芪台剂浓缩液(黄芪、何首乌、枸杞子、淫羊藿)，21d，持续半年；假手术组15只行假手术；分时

间段对上述3组取外周静脉血，用放射免疫方法监测AB的变化。结果术前水平(23．7±2．4)pg／L。模型组和用

药组术后A0明显上升'术后5周达最高峰(68 2±3 1)删L，以后逐渐下降；其中用药组A口下降明显，术后6个月

较术前稍高(33．5±2．2)t琅JL；模型组部下降缓慢，术后半年仍较术前明显为高(49 8±2．0)剧L；假手术组对邮
无影响。结论脾切除术后对血清A口有明显影响，可能与免疫功能低下，免疫细胞对AB清除能力下降有关；复方

黄芪台剂对血清AB降低有作用。

【关键词】淀粉样B蛋白；脾切除术；医学，中国传统
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【Abstract】Objective To study the effect of medicinal herb on rabbit’s pamyloid(即)in serum after splenecto—

my Methods Forty-five healthy male rabbits of 3 year old were selected‘I'hirty rabbits underwent splenectomy Fifteen

of them on the first day after operation wPxe given the concentrated solution of。mDoLmd Astragalus pr目cfiption(Radix

Astragali．RadixPolygoniMultiflori，Fructus Lycii，Herba Epimedii)bid poforhalf a year asthe drug-treated group．In

sham-operation group，15 rabbits jlist recdved a shm—operation．The peipheral vet30Lks bloodⅧtaken from the three

groups in different periods．The Ae level changes were measured with radic-imrnunoassay．Resulm The preoperative lev

el of A口was(23 7±2．4)肚g／L In sham-operation group and drug treated one．AB was obviously increased after ope豫一

tion and reachedthe peak(68 2±3 1)“dL at 5thweek，then gradually decreased．In drug-treated group，the Ap value

redlJoed obviously and after half ayear，it was alittle higher than before operation(33 5±2 2)／_￡g／L In untreated splenec—

tonoM group．the A口reduced slowly and the value after half。year册s still obvifxMy higher than before operation

(49 8±2．0)旭／L The sham-operation had no any effect on the level of Ap．Condmicns Spl朗ectomy had evident effect

on the semm level of A8 This may be related to the hypoimmunity and decreased ability of immunoeytes【o eliminate

AB．The compotmd Astraga／us prescription was effective to reduce serum Ap．

【Key w岫】amyloid beta-protein；splenectomy；traditional Chinese medicine

老年性痴呆是老年人的一种常见病，随着我国

人口的老龄化，这种疾病的发生率明显增高。目前

世界上还没有一种能治愈老年性痴呆的特效药，而

祖国医学在这方面有得天独厚的优势。为此，作者

进行动物实验，通过监测A口的变化，发现自拟复方

黄芪合剂疗效良好，现报告分析如下。
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1 材料与方法

作者单位：037005大同t北京铁路局大同中心医院 1．1实验动物模型制作45只3岁老龄健康雄性大

!喜!!：岂兰皇，：，!：羹皇裟；! 。。。，。。。； 白兔，体重(5．0±0．1)kg，随机分为模型组和用药组
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15只)，对照组15只。实验前禁食12h，3％戊巴比妥

钠SOme．／kg自耳缘静脉注入。动物麻醉后，实验组行

开腹脾脏切除术，对照组仅行开腹、关腹术，动物苏醒

后lh自由进食。

1．2服药对于术切除脾脏的15只兔服中药白拟

复方黄芪合剂，方中用黄苠、何首乌、枸杞子、淫羊

藿，剂量各为lg]kg(用量稍高于人，考虑灌服时的

丢失量)，水煎浓缩后按lml／kg灌服，术后第1日开

始服，分2次服，持续6个月时间。

1．3检测项目及方法

1．3．1取样分别与术前24h、术后1周、2周、3周、

4周、5周、2个月、3个月、4个月、5个月、6个月空

腹状态下取外周静脉血，离心(3 500r／rain，15min)

分离血清，测定AB浓度水平。

1 3．2放射免疫测定 老年痴呆p淀粉样蛋白(口一

amyloid，AB)试剂盒由天津九鼎医学生物有限公司

提供；使用上海原子核研究所日环仪器一厂SN一

695B型智能放免卜测量仪，测定均严格按照试剂盒

说明书进行。

1．4统计方法本组资料用j±S表示，统计方法采

用F和口检验。

2结果

2．1手术前后不同时间的阻淀粉样蛋白浓度比较

表1结果表明，手术前后不同时间AB浓度的差别

有高度显著性(处理绀问F=18，36，P<0、01)。

进一步比较兔手术后不同时间A8浓度与手术前的

差别(q检验)，结果除术后1周及术后6个月比术

前稍高外(P<0．05)，其余时间均明显高于手术前

(P<0．叭)。具体情况如下：①服药组血清A口的

变化：A口术后1周开始上升，2～5周升高明显，以

后逐渐下降，术后5，6个月较术前稍高；②模型组

血清Ap的变化：A0术后1周开始卜升，术后2周升

高明显，至5周达最高峰，以后逐渐下降，但下降缓

慢，术后6个月数值仍显著高于术前。③假手术组

血清邶的变化：假手术对AB几乎无影响，但血清

AB随时问而缓慢上升，术后5，6个月较术前稍高。

2．2用药组、模型组、假手术组间的p淀粉样蛋白浓

度比较用药组、模型组、假手术组的A。浓度有显

著性差异(F=12，81，P<0．叭)两两比较(q检验)

结果如下。

2 2．1模型组与假手术组比较模型组AB除术前

接近假手术组外，术后各时问均明显高于假手术组。

2．2 2用药组与假手术组比较用药组术后1周至

4个月明显高于假手术组，但术前以及术后5，6个

月后，几乎接近假手术组。

2．2．3用药组与模型组比较经统计学分析，用药

组A口术前及术后1～5周接近模型组，但术后2，3，

4，5，6个月的AB则明显低于模型组(P<0．05，P<

0．01)。

以上结果提示，复方黄芪合剂似对降低切脾兔

血清AB浓度有一定作用。在本实验中，生效时间

为服药后2个月，显效时间为服药后5--6个月。

3讨论

A口是Ap前体的一个肽段，由Ap前体水解产

生。正常情况下，AB产生和降解保持平衡⋯。大量

研究支持AB与阿耳茨海默病(Alzheimer’s disease，

AD)发病有关，AB在发病过程中起核心作用，它既

能直接引发细胞凋亡，又能协同其他致病因素导致

表1各组兔切除脾手术前后A0浓度比较(n=15)

组别
术前浓度

即(倒L)

术后AB浓度(倒L)

l周 2周 3周4周

假手术组

模型药

22 9±2 3

23 7±2．3

20．8±2 0

35 9±2．4+

22．1 1 2 7

55 8±2 3—

23．0±1 7

56 3±2 2—

24．6±1 3

66 3±2 2～

里垫堡 塑．!!!：! !!!!!：!：： 堑-!!!：!：： 堑-!!!：!!! 竺!!!。!二
术后A口浓度(飕／L)

组别
5嗣 2个其 3个其4个B 5个只 6个只

假手术组24 8±1 6 24 8±2．9 26．0±2．2 28．8±3 1 30 4±2 8 33 4±2 4

模型组 68 6+2 7～ 58．1±2 6～ 56 l±2 4— 55 6±2．4～ 53．2±2 5—49 8±2 0。

旦堑望 塑：!圭j：!：： !!曼圭!：!：：： !!：!主!：!：：： 兰：!主!：竺：：：一!!!兰互尘二——兰L型兰皇二二—一
注：例数n：15，*P<O 05，**P<O 01，用药组、模型组分别与假手术组比较；#P<o 05，##P<O Ol，用药组与模型组比较
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凋亡发生”1。现阶段关于AID的病因病理机制未完

全阐明，AD的发病假说多样，其中之一的炎症免疫

机制越来越受到人们重视。在机体的衰老过程中，

免疫功能发生了重要变化，AD等老年性疾病都伴

有不同程度的免疫功能异常。脾脏参与免疫涉及特

异和非特异性细胞、体液防御反应，也是淋巴细胞居

留和增殖的场所，含有T细胞、B细胞、K细胞和

NK细胞，并产生免疫球蛋白(特别是IgM)、补体、

调理素等免疫成分。在AD的实验研究中，现在还

没有一个能够准确反映At)特征的理想的动物模

型，大多只是模拟AD的某些病变和症状。在研究

脾脏与At)的实验中，作者选择3岁老龄雄性兔，切

除脾脏，造成一老龄的、免疫功能低下的自然衰老模

型，分时间段对血清AB的变化进行监测。本实验

结果提示，脾脏及免疫功能异常对AD的发生发展

有一定的影响；脾切除后血清卸的含量增加可能
与细胞、体液免疫及补体功能不同程度受损后清除

A8能力下降有关；神经一内分泌一免疫网络间动态平

衡的失调可能也起一定作用。文献报道”’41，白细

胞介素一1和自细胞介素一6作为炎性细胞因子，在老

年性痴呆的病理机制中起重要作用，认为白细胞介

素一6引起异常的A0碎片在AD斑中沉积。

目前世界上还没有一种能治愈AD的特效药，

从祖国医药学宝库中发掘抗痴呆中药，具有十分重

要的作用。20世纪80年代末，国内外开始进行中

医药治疗老年性痴呆的研究，取得一定进展。中医

药治疗老年性痴呆的优势有：手段多样，有一定疗

效，中药资源丰富，毒副作用小，安全可靠，便于长期

服用。但中医药治疗痴呆也存在着不足，如证型多

样，标准不一；临床报道较多，理论与实验研究少”一。

中西结合，实验有据，采用国际公认的诊断标准，辨

证与辨病相结合，开展大样本的研究，是近年来中医

药治疗痴呆研究的趋势。而作者采用实验与临床相

结合，选用自然衰老模型，因该模型适合于中药治疗

AD的筛选和疗效评价“]，自拟复方黄芪合剂(黄

芪、何首乌、枸杞子、淫羊藿)，服用6个月后有明显

降低A口的作用。方中何首乌通过对脑中B型单胺

氧化酶活力的影响来调节动物的中枢递质含量，从

而调节其中枢活动；何首乌能提高老年大鼠纹状体

神经细胞多巴胺2受体水平，能减少多巴胺神经元

因衰老而引起的丢失。黄芪可以加强人胎肾细胞、

人胎肺细胞及脑细胞的生理代谢作用；黄芪皂苷甲

有镇静作用，加强小鼠学习、记忆和巩固作用【7。枸

杞子、淫羊藿现代药理研究也证实，有不同程度的改

善实验性记忆障碍或增加老年人记忆能力作用”1。

何首乌多糖、枸杞子多糖、黄芪多糖、淫羊藿多糖等

能增强T细胞免疫功能，具有类似胸腺素的免疫调

节作用，也有提高T细胞增殖作用，同时也有提高B

细胞产生抗体作用，促进补体恢复和促进中性粒细

胞吞噬率提高和恢复的作用”1。

参考文献

1 Price DI．．Ssodla Ss．Mutant genes in[amilial Alzheimer。5

disease and trancsgenic models．Annu Rev Neurosci，1998，

21：479—505

2杨萍B_淀粉样蛋白与阿尔兹海默病研究医学综述，

2001，7：604．

3 Sheng JG，lto K，Skinner RD，et a1．／n谢∞and in vitro

evidence supporting a role for the inflammatory cytokine in

terleuldn,1 as a driving force in Ahheimer pathogenesis．

Neutobiol Aging，1996．17：761—766．

4王德生，张守信，主编．老年性痴呆．北京：人民卫生出版

社，2001 242—245

5张六通中医药防治老年痴呆的研究现状与思路．湖北中

医杂志，1999，21：3 5．

6盛树力，主编．老年性痴呆：从分子生物学到l临床诊治

北京：科学技术文献出版社，1999．348—355．

7邵玉英，杨学峰，邵梦杨．通络朴脑汤治疗老年期痴呆58

例中医杂志，2001，12：58

8江黎明，李明志，韩宝铭神经生长因子受体活性中草药

及其成分的筛选．中草药，1994，25：79—81．

9郑有顺，主编中药研究与应用北京：军事医学科学出版

杜，1999 218—220

(收稿日期：2002—08—16)

(本文编辑周宇红)

  万方数据


