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楷木与四叶参组合物对水貂呕吐模型的作用
李晓玲　 丁波　 刘明

【摘要】 　 目的　 采用新型水貂呕吐模型研究楷木与四叶参提取物的组合物（楷组合物）对
水貂呕吐模型的作用。方法　 （１）雄性水貂３０只随机分成５组：顺铂模型对照组、昂丹司琼
组、楷组合物（楷木提取物与四叶参提取物按１∶ １混合）小、中、大剂量组，各组分别给予生理
盐水、昂丹司琼、楷组合物处理３０分钟后给予腹腔注射顺铂，观察顺铂注射后６小时内水貂呕吐
潜伏期和干呕、呕吐次数。 （２）雄性水貂３０只随机分成５组：１ｐｈｅｎｙｌｂｉｇｕａｎｉｄｅ ｈｙｄｒｏｃｈｌｏｒｉｄｅ
（ＰＢＧ）模型对照组、昂丹司琼组、楷组合物（楷木提取物与四叶参提取物按１∶ １混合）小、中、
大剂量组，各组分别给予生理盐水、昂丹司琼、楷组合物处理３０分钟后给予腹腔注射ＰＢＧ，观察
ＰＢＧ注射后６小时内水貂呕吐潜伏期和干呕、呕吐次数。（３）将顺铂预处理的水貂在用药２４小
时时处死，取其回肠组织用高效液相电化学检测法（ＨＰＬＣＥＣＤ）测定５羟色胺（５ＨＴ）含量，
并观察楷组合物对顺铂引起的水貂回肠５ＨＴ释放的影响。结果　 楷组合物对顺铂和ＰＢＧ所致水
貂呕吐行为有抑制作用，可延长呕吐潜伏期、减少干呕和呕吐次数（Ｐ ＜ ０ ０５）。水貂回肠ＨＰＬＣ
结果示，顺铂可促进回肠５ＨＴ释放，升高回肠内５ＨＴ含量（Ｐ ＜ ０ ０１）。楷组合物对顺铂引起
的水貂回肠５ＨＴ释放有抑制作用，可降低其含量的升高（Ｐ ＜ ０ ０５）。结论　 楷组合物有止呕作
用；对顺铂引起的水貂回肠５ＨＴ释放有抑制作用，可降低其含量的升高；止呕机制涉及到外周
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和中枢的５ＨＴ及５羟色胺３ （５ＨＴ３）受体系统。
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ｓｕｌｔｓ　 Ｔｈｅ ｆｒｅｑｕｅｎｃｙ ｏｆ ｒｅｔｃｈｉｎｇ ａｎｄ ｖｏｍｉｔｉｎｇ ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｒｅｄｕｃｅｄ ｂｙ ｐｒｅｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｗｉｔｈ Ｊｉｅ Ｃｏｍｂｉｎａ
ｔｉｏｎ ｉｎ ｍｉｄｄｌｅ ａｎｄ ｈｉｇｈ ｄｏｓｅ （Ｐ ＜ ０ ０５）． Ｊｉｅ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎｈｉｂｉｔｅｄ ｔｈｅ ｒｅｌｅａｓｅ ｏｆ ５ＨＴ ｏｎ ｃｉｓｐｌａｔｉｎ ｉｎ
ｄｕｃｅｄ ｍｉｎｋ ｉｌｅａｌ （Ｐ ＜ ０ ０５）． Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎ　 Ｊｉｅ Ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｈａｓ ａ ｇｏｏｄ ａｃｔｉｖｉｔｙ ａｇａｉｎｓｔ ａｃｕｔｅ ｅｍｅｓｉｓ ｉｎ
ｍｉｎｋｓ ，ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｍａｙ ｉｎｖｏｌｖｅ ５ＨＴ ａｎｄ ５ＨＴ３ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ ｏｆ ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌ ａｎｄ ｃｅｎｔｒａｌ．

【Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ】 　 Ｐｉｓｔａｃｉａ ｃｈｉｎｅｎｓｉｓ ｅｘｔｒａｃｔ；　 Ｃｏｄｏｎｏｐｓｉｓ ｌａｎｃｅｏｌａｔａ Ｂｅｎｔｈ ｅｔ Ｈｏｏｋ ｅｘｔｒａｃｔ； 　
Ｍｉｎｋ；　 Ｖｏｍｉｔｉｎｇ；　 ５ＨＴ３ ｒｅｃｅｐｔｏｒ；

　 　 呕吐是临床常见症状，可由多种原因引起，
亦是癌症化疗的常见副反应，临床常用止吐剂５
ＨＴ３受体阻滞剂昂丹司琼等治疗癌症急性化疗呕吐
的副反应较多，如眩晕、头痛、便秘及消化不良
等［１］，且价格昂贵。中药如姜辣素［２３］、小半夏
汤［４５］等经研究证实抗呕吐效果良好。楷木Ｐｉｓｔａｃｉａ
ｃｈｉｎｅｎｓｉｓ与四叶参（Ｃｏｄｏｎｏｐｓｉｓ ｌａｎｃｅｏｌａｔａ Ｂｅｎｔｈ． ｅｔ
Ｈｏｏｋ）提取物为天然低毒植物，本文研究楷木与
四叶参提取物对新型水貂呕吐模型的作用，探讨
其抗呕吐机制。
!

　 材料与方法
!


!

　 材料
楷木、四叶参均产于崂山，由山东中医药大

学丁波副教授鉴定；顺铂（ｃｉｓｐｌａｔｉｎ），山东齐鲁
制药厂（批号１３０３０１８）；盐酸昂丹司琼注射液，
奥赛康制药（批号１２１００４１）；１苯基双胍盐酸盐
（ＰＢＧ），ＳｉｇｍａＡｌｄｒｉｃｈ公司（批号１２１０２５）。健康
成年雄性水貂，体重１ ３ ～ １ ８ ｋｇ，由青岛特种养
殖动物饲养中心提供（批号２０１２１０１６），每只动物

单独置于７５ ｃｍ ×５０ ｃｍ ×５０ ｃｍ的铁笼中，２４小时
自然光照射，实验前自由进食饮水。
!


"

　 提取物制备
１ ２ １　 楷木提取物制备　 取楷木新鲜枝及叶
（１ ∶ １），干燥，粉碎，过筛，用３倍乙醇浸泡１２小
时，过滤取澄清液，离心（３０００ ｒｐｍ）１５分钟，
分离上清液，蒸馏去除乙醇，再减压干燥成干浸
膏，粉碎，过筛。药渣再加６倍蒸馏水提取两次，
将两次粉末合并即得到楷木提取物。
１ ２ ２　 四叶参提取物的制备　 取新鲜四叶参切成
薄片，干燥，粉碎，过筛，６倍蒸馏水蒸馏水浸
泡、煎煮、过滤，药渣再加６倍蒸馏水同法浸泡、
煎煮、过滤，将两次滤液合并，３０００ ｒｐｍ离心１５
分钟，分离上清液，减压干燥成干浸膏，粉碎，
过筛，即得到四叶参提取物。
１ ２ ３　 组合物的制备　 按１ ∶ １选取楷木与四叶参
提取物，均匀混和。
!


#

　 试验方法
１ ３ １　 楷组合物对顺铂致水貂呕吐模型的作用　
水貂按随机数字表法分为５组，每组６只，Ａ组为
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顺铂模型对照组给予生理盐水预处理，Ｂ组为昂丹
司琼阳性药物组给予昂丹司琼７ ５ ｍｇ·ｋｇ －１预处
理，Ｃ、Ｄ、Ｅ为组合物小、中、大剂量组，分别
给予楷组合物１ ｇ·ｋｇ －１ （相当于含生药量０ ５ ｇ·
ｋｇ －１）、５ ｇ·ｋｇ －１ （相当于含生药量１ ｇ·ｋｇ －１）、
１０ ｇ·ｋｇ －１ （相当于含生药量２ ｇ·ｋｇ －１）预处理。
各组均在给药３０分钟后给予顺铂７ ５ ｍｇ·ｋｇ －１腹
腔注射［６］。观察水貂在给药后６小时内的呕吐反
应，记录其呕吐潜伏期、干呕及呕吐次数。
１ ３ ２　 楷组合物对ＰＢＧ致水貂呕吐模型的作用　
水貂随机分为５组，每组６只，Ａ组为ＰＢＧ模型
对照组给予生理盐水预处理，Ｂ组为昂丹司琼阳性
药物组给予昂丹司琼７ ５ ｍｇ·ｋｇ －１预处理，Ｃ、Ｄ、
Ｅ组为组合物小、中、大剂量组，分别给予楷组合
物１ ｇ·ｋｇ －１ （相当于含生药量０ ５ ｇ·ｋｇ －１）、５ ｇ
·ｋｇ －１ （相当于含生药量１ ｇ·ｋｇ －１）、１０ ｇ·ｋｇ －１
（相当于含生药量２ ｇ·ｋｇ －１）预处理。各组均在
给药３０分钟后给予ＰＢＧ ８ ｍｇ·ｋｇ －１腹腔注射［７］。
观察水貂在给药后６小时内的呕吐反应，记录其呕
吐潜伏期、干呕及呕吐次数。
１ ３ ３　 楷组合物对回肠５ＨＴ含量的影响　 将顺铂
预处理的水貂在给药２４小时后处死，立即剖腹，
取距幽门２０ ｃｍ处回肠组织，用生理盐水冲洗，干
冰速冻，后转置－８０℃冰箱保存。将组织样品处理
观察顺铂对水貂回肠５ＨＴ释放的影响及楷组合物
对顺铂引起的水貂回肠５ＨＴ释放的影响。
!


$

　 统计学方法
计量资料用均数±标准差（ｘ ± ｓ）表示，采

用ＳＰＳＳ １３ ０统计分析软件，应用单因素方差分
析，以Ｐ ＜０ ０５为差异有显著性。
"

　 结果
"


!

　 楷组合物对顺铂致水貂呕吐模型的作用
应用单因素方差分析表明昂丹司琼组与顺铂

模型对照组比较表现为呕吐潜伏期延长、干呕及
呕吐次数减少，差异有显著性（Ｐ ＜ ０ ０５）。楷组
合物的小剂量组与模型对照组比较表现为呕吐潜
伏期延长、干呕及呕吐次数无明显差异（Ｐ ＞
０ ０５）；楷组合物的中、大剂量组与模型对照组
比较呕吐潜伏期延长、干呕及呕吐次数减少，差
异有显著性（Ｐ ＜ ０ ０５）。楷组合物的中、大剂量
组与昂丹司琼组均可使顺铂呕吐模型的呕吐潜伏
期延长、干呕及呕吐次数减少。
"


"

　 楷组合物对ＰＢＧ致水貂呕吐模型的作用
应用单因素方差分析表明昂丹司琼组与ＰＢＧ

模型对照组比较表现为呕吐潜伏期延长、干呕及
呕吐次数减少，差异有显著性（Ｐ ＜ ０ ０５）。楷组
合物的小剂量组与模型对照组比较表现为呕吐潜
伏期、干呕及呕吐次数无明显差异（Ｐ ＞ ０ ０５）；
楷组合物的中、大剂量组与模型对照组比较呕吐
潜伏期延长、干呕及呕吐次数减少，差异有显著
性（Ｐ ＜ ０ ０５）。楷组合物的中、大剂量组与昂丹
司琼组均可使ＰＢＧ呕吐模型的呕吐潜伏期延长、
干呕及呕吐次数减少。
２ ３　 楷组合物对回肠５ＨＴ含量的影响

应用单因素方差分析表明与正常对照组比较，

表１　 楷组合物对顺铂致呕作用的影响（ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６）
组别 致呕率 潜伏期（ｍｉｎ） 干呕次数 呕吐次数

顺铂模型对照组 ６ ／ ６ ５９ ５ ± １３ ５ ２９ ８ ± ６ ８ １０ ７８ ± ２ ４３

昂丹司琼组 ２ ／ ６ １１７ ３ ± １７ ５ｃ ８ ３ ± ２ ９ｃ ３ ５ ± ２ ７ｃ

组合物小剂量组 ２ ／ ６ ７１ ５ ± ２１ ２ ３０ ３ ± ５ ３ ８ ８ ± ３ ３

组合物中剂量组 ２ ／ ６ ８３ ０ ± １３ ０ｂ １５ ３ ± ２ ９ｂ ７ ３ ± １ ６ｂ

组合物大剂量组 ２ ／ ６ ８３ ７ ± １４ ０ｂ １５ ７ ± ２ ５ｂ ７ ０ ± １ ４ｂ

注：与模型对照组比较，ｂＰ ＜ ０ ０５，ｃＰ ＜ ０ ０１
表２　 楷组合物对ＰＢＧ致水貂呕吐模型的作用（ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６）

组别 致呕率 潜伏期 干呕次数 呕吐次数
ＰＢＧ模型对照组 ６ ／ ６ ２ ３ ± １ ２ ７０ ５ ± １９ ４ １１ ７ ± ２ ８

昂丹司琼组 ２ ／ ６ ９２ ７ ± ９ ６ｃ ７ ７ ± ２ ２ｃ ２ ５ ± １ １ｃ

组合物小剂量组 ２ ／ ６ ３ ５ ± １ ０ ４５ ８ ± １１ １ ９ ７ ± ２ １ｃ

组合物中剂量组 ２ ／ ６ ５ ５ ± １ ４ｂ ２９ ８ ± ９ ３ｂ ９ ２ ± １ ２４ｂ

组合物大剂量组 ２ ／ ６ ５ ８ ± １ ５ｂ ２８ ８ ± ８ ４ｂ ９ ０ ± １ ４ｂ

注：与模型对照组比较，ｂＰ ＜ ０ ０５，ｃＰ ＜ ０ ０１

投稿请登录环球中医药杂志网站www.hqzyy.com   编辑部电话：010-65269860



８１８　　 环球中医药２０１３年１１月第６卷第１１期　 Ｇｌｏｂａｌ Ｔｒａｄｉｔｉｏｎａｌ Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ，Ｎｏｖｅｍｂｅｒ ２０１３，Ｖｏｌ ６，Ｎｏ １１

顺铂可促进水貂回肠５ＨＴ释放（Ｐ ＜ ０ ０１）；楷组
合物对顺铂引起的水貂回肠５ＨＴ释放具有抑制作
用，可降低其含量（Ｐ ＜ ０ ０５）；昂丹司琼对顺铂
引起的水貂回肠５ＨＴ含量升高无降低作用（Ｐ ＞
０ ０５）。楷组合物对外周５ＨＴ释放具有抑制作用。

表３　 楷组合物对水貂回肠５ＨＴ含量的影响（ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６）
组别 ５ＨＴ ／ ｎｇ·ｇ － １
对照组 ７４ ２ ± ８ ４

顺铂组 １０８ ８ ± ９ ４ｃ

昂丹司琼组 １１５ ２ ± １２ ３

组合物小剂量组 １０７ ２ ± ８ ７

组合物中剂量组 ９８ ５ ± ４ ７ｂ

组合物大剂量组 ９８ ７ ± ４ ６ｂ

注：与模型对照组比较，ｂＰ ＜ ０ ０５；与正常对照组比较，ｃＰ ＜ ０ ０１

#

　 讨论
楷木又称中国黄连木，别名楷树、黄楝树、药

木等，具有清热生津、抗炎等功能，可用于治疗胃
肠疾病。近年对楷木的化学成分进行了初步的研
究，发现其是很有价值的药用植物［８］。四叶参又名
羊乳、山海螺、奶参等，来自桔梗科党参属植物四
叶参的根。四叶参含有丰富的维生素、氨基酸、微
量元素、淀粉、多糖等多种营养素，根茎可入药，
据《广西中药志》记载，四叶参“味干，性平，
无毒”，具有滋补强壮的作用，可用于病后体虚、
乳汁不足、痈肿疮毒、乳腺炎，为解毒剂及滋补强
壮剂，可降低血糖，增强免疫力［９］。

本实验结果表明，５ＨＴ３ 受体拮抗剂昂丹司琼
对顺铂诱发的水貂回肠５ＨＴ含量升高无抑制作用，
提示昂旦司琼可能阻断５ＨＴ３受体，而楷组合物既
能抑制胃肠道５ＨＴ分泌，又可阻断５ＨＴ３ 受体，
使外周传入到中枢的呕吐信号减弱，使胃肠内５
ＨＴ合成与分泌减少。ＰＢＧ是一种特异性５ＨＴ３ 受
体激动剂，可选择性激动５ＨＴ３受体，引起大量５
ＨＴ释放进入血液循环，最终刺激催吐化学感受区
（ＣＴＺ）引发呕吐［１０１１］。本研究结果表明楷组合物
对ＰＢＧ所致的水貂呕吐行为有抑制作用，证明其
可能通过阻断外周或中枢的５ＨＴ３受体发挥止呕作
用。楷组合物具有明显的抗呕吐作用，作为天然低
毒的植物可为抗呕吐药物的研究提供一条新的

途径。
楷组合物应用方便，毒副作用少，在抗呕吐方

面具有临床应用价值。本研究对楷组合物用于癌症
减毒增效的新药研究打下了基础，对于其它如晕动
病、海洋性呕吐、妊娠等的抗呕吐机制尚需进一步
的研究。
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［Ｊ］． 药学学报，２００３，３８ （２）：８９９１．
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３１８３２２．
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ｂｌｏｃｋｉｎｇ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆａｒｙｌａｌｋａｎｅｓ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｒｈｉｚｏｍｅ ｏｆ Ｚｉｎｇｉ
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（收稿日期：２０１３０９１８）
（本文编辑：董历华）
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