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新型中药栓塞剂介人治疗甲状腺机能亢进症的动物实验研究
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摘要 目的 :砚察并评价街型中药检塞别介入治疗甲状旅机能尤进建的动物实脸研究情况
。

方法 : 检侧并分析街型中药检

1 别介入治疗甲状旅机能充进碑的濒物实脸研宪资料
。

结果 : 1
.

无菌检查 :根据中国药典 么洲万版的灭菌检查方法
,

对经灭蔺的

样品进行厌载蔺
、

禽氧菌检查
,

无上速菌落
。

2
.

热派检查 :依据 中国药典 么X巧版规定的热派检查方法
,

进行检1 别热派检查
,

结

果表明无热派反应发生
。

3
.

浮血 实磅 : 溶血实脸表明
,

检塞荆在 37 ℃保沮解h 后无溶血现象(红 细胞全娜下沉
,

上层液无 色沦

明)
。

4
.

检1 荆使用后
,

动物无剧烈不
;

良反应
,

无发音困难
。

术后 5 一 7d 开始脱毛
、

少叫
、

徽动
、

表情淡澳
、

反应迟忱
、

进食减少
、

体

重减枉
,

呈甲状旅功能减低表现
。

5
.

五清飞
、

T’
、

铭H 及血钙水平均与实脸前有显著差异(P < 。
.

仍)
。

结论 : 我们研充的街型复方

中药检1 荆不但共有良好的检塞效来同时其有执炎
、

止血
、

痛等治疗作用
,

总之
,

复方中药检塞荆有望成为介入治疗甲充并能被

井遥接受的街型固态检塞荆
,

其有广阴应用前景
。
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甲状腺动脉栓塞术治疗甲状腺机能亢进症(简称甲亢 )是

近几年来发展起来的新技术
,

它解决了传统三大经典疗法
-

一 手术
、

放射性碘治疗及药物治疗所不能解决的一些问题
,

有望替代内外科治疗
。

而栓塞剂的选用在很大程度上决定了

栓塞效果
。

PV A是目前临床上应用毅多
、

被多数学者公认的

较理想甲亢栓塞剂
。

但 PV A 依赖进口
,

价格昂贵
,

难以普及
。

褐燕胶徽球用于甲状膝动脉栓塞虽疗效较好
,

但价格易较贵
,

且徽球易粘连
,

不易操作
。

鱼肝油酸钠
、

碘油用于犬的甲状腺

动脉栓塞后
,

犬出现发音困难等症状
,

且甲状旁腺功能也受到

明显影响
。

氛基丙烯正辛酸(仪胶 )虽然用于犬的甲状膝动

脉栓塞取得较好效果
,

但由于仪胶猫度大
,

易枯管
,

操作技术

要求高
,

至今未应用于临床
。

我们将中药白菠粉与白友胶及

连翘
、

双花
、

黄岑提取物棍合制成复方白发顺粒
,

用于甲状膝

动脉栓塞
,

现报道如下
。 .

1 材料与方法

1
.

1 材料

W叹B 一 2印 型高速粉碎机 (天津泰斯特仪器有限公司 ); 白

基金项 目
:
黑龙江省自然科学墓金项目(仪日肠)

作者简介
:
周仁

,

男
,

(l望抖
一
)

,

图主任医师
,

副教授
。

现任大庆龙南医院副院长(分管科研
、

教学)
。

王守春
.

男
,

(l臾巧
一
)副主任药师

.

药理学副教授
.

大庆龙南医院临床药学科副主任

李昌祁
,

男
,

(1洲 8 一 )主任医师
,

齐齐哈尔医学院教授
,

大庆医学专科学校内科学教授
,

大庆龙南医院内分泌代谢科主任
。

电话
: 13 1 1到2 1 16

,

以男 一
的1仍3 5

(收稿 日期召洲巧
一
07

一
28 接受日期渭义巧

一
佣

一
刃)



友块茎(大庆市医药公司) ; 双黄连冻干粉针 (哈尔滨中药二

厂)
。

1
.

2 方法

1
.

2
.

1 白友胶的提取 : 将 , 刃g 白蔑块茎去皮
,

燕馏水洗净
,

45 ℃供干解h
,

粉碎成粗粉
。

称取白发粗粉 1吨
,

依次加蒸馏

水 么洲)
,

1么X)
,

1侧X)
,

即加通浸泡并不断搅拌
,

纱布过滤 ;合并 4

次滤液
,

减压抽滤
。

滤液中加活性炭适t
,

加热
,

搅拌 2h
,

趁热

抽滤
,

得无色透明胶液
,

将胶液加热浓缩至 印加J
,

冷却
,

搅拌

下缓慢加人乙醉至 白蔑胶沉淀完全
,

抽滤压
,

滤液回收乙醉
,

沉淀物中加人乙醉适t 浸泡 3 次脱水
,

每次 4h
。

抽滤压干
,

70

一 80 ℃烘干
,

得白友胶卯
.

飞
,

提取率 18 %
。

1
.

2
.

2 栓塞剂的制备
:

取干操白蔑胶 10
.

鲍
,

加 l(X)
n d 蒸馏水

(蒸馏水中溶解 1
.

8 9 双黄连冻干粉针);将干燥白友茎快粉碎
,

颖粒能全部通过 l印 目筛但不能通过 120 目筛
。

将 刀
.

呢白

菠粉少t 多次加人白菠胶中
.

边加边搅拌
,

搅拌均匀后 70 -

so ℃供干
,

用高速粉碎机粉碎
,

过筛
,

成知
一 鸡, ,皿 顺粒

,

装

瓶
,

压盖
。

(现已申报国家专利)

1
.

2
.

3 灭菌实验
:

将制成的顺粒(栓塞剂)121 ℃高压蒸汽灭菌

20 分钟
,

观察灭菌结果
。

1
.

2
.

4 溶血实验
:

自家兔心脏采血 么阮d
,

里清洁干燥烧杯中
,

用竹签搅拌除去纤维蛋白
,

然后将血移人离心管内
,

加人生理

盐水
,

混匀后离心 5 分钟
,

去上清液
,

再加生理盐水混匀离心
,

反复洗至上清液呈无色透明
,

再将所得红细胞按其容积用生

理盐水稀释成 2% 的混悬液
。

取 21 支试管
,

每组 7 支
,

编号t

于试管翅上
。

将 1加唱栓塞剂浸泡在 l加通生理盐水中
,

制成混

悬液作为供试液
,

按表 1 加人各种溶液
,

用肉眼观察溶血情

况
。

裹 1 每组各种落液加入方法

1’ab I M创阮ds 过司川口. to 比 而. 目杭出 玩 创d . , . 甲

2 %红细胞棍悬液(d ) 生理盐水(d ) 供试液(耐)
试管

2
.

5

2
.

5

2
.

5

2
.

5

2
.

5

2
.

5

2
.

4 0
.

1

2
.

3 0
.

2

2
.

2 0
.

3

2
.

1 0
.

4

2
.

0 0
.

5

2
.

5

燕馏水 2
.

5

肠心n司 W 公份 2
.

5

l凡‘
舀j4气
曰
6,
口

1
.

2
.

5 病理学观察(电子显徽镜和光镜观察)
:

于动物处死前
,

切取甲状腺和周边组织及被栓塞血管
,

以甲醛固定
,

分别取甲

状腺上极部
、

体部及下极部
,

石蜡包埋
,

多个层次切片
,

IIE 染

色
,

电子显徽镜和光镜观察栓塞术后甲状腺超徽结构及病理

形态变化
。

1
.

2
.

‘ 动物实验 : 家犬 5 只
,

用 抓胺酮腹腔注射麻醉
。

S日di 喀
r

方法经股动脉将 6F导管擂入甲状腺上动脉
,

栓塞剂

分别使用新型中药栓塞剂(3 只犬
,

其中 2 只双侧甲状腺栓塞
,

1 只单侧栓塞)
、

PV A(2 只
,

双侧甲状腺栓塞)
。

1
.

3 观察指标

1
.

3
.

1 栓塞效果

1
.

3
.

2 动物术后一般反应

1
.

3
.

3 血清 T3
、

T’摺阳 及血钙水平 动物均于栓塞前
、

栓塞后

7
,

14
,

21
,

28 天采展空腹血侧定飞
、

T’犷n亚笼及血钙水平
。

2 结果

2
.

1 无菌检查

根据中国药典么刀5版的灭菌检查方法
,

对经灭菌的样品

进行厌氧菌
、

孺氧菌检查
,

无上述菌落
。

2. 2 热派检查

依据中国药典 2以巧版规定的热派检查方法
,

进行栓塞剂

热源检查
,

结果表明无热裸反应发生
。

2
.

3 落血实脸

溶血实验表明
,

栓塞剂在 37 ℃保温泌h 后无溶血现象(红

细胞全部下沉
,

上层液无色没明)
。

2
.

4 动物实脸

2
.

4
.

1 栓塞效果 : 甲状腺动脉被栓塞
。

2
.

4
.

2 两种栓塞剂使用后
,

动物无剧烈不良反应
,

无发音困

难
。

术后 5 一 7d 开始脱毛
、

少叫
、

徽动
、

表情淡摸
、

反应迟钝
、

进

食减少
、

体重减轻
,

呈甲状膝功能减低表现
。

2
.

4
.

3 血清 飞
、

T’
、

呢H 及血钙水平 与栓塞前有显著性差异

(P < 0
.

仍)
。

3 讨论

甲亢发病率为 0
.

14 %
,

老年人发病率达 0
.

5 一 2
.

3 %
。

目

前认为
,

甲状膝动脉栓塞治疗甲亢是最理想的治疗方法
,

该方

法适用于所有患者〔, 一 l0]
。

尤其对于口服抗甲状腺药物及放射

性治疗有条件限制的患者
,

心功能不全并甲状膝巨大者及手

术风险大的患者
,

此法可达到
“

化学切除
”

的目的
,

可保留部分

功能形态
,

无手术疤痕
,

即使疗效不满愈也不影响再采取其它

方法治疗或再次栓塞
,

即使行手术治疗也大大缩小了手术范

围
,

降低手术风险和难度[l
一 5 ]

。

但传统栓塞剂播要进口
,

价格

昂贵
,

平均每位患者仅栓塞材料费就 粼洲刃元左右
,

使许多息者

不能接受栓塞治疗
。

中药白友是一种常用中药
,

主要含有粘

液质(55 % )
、

淀粉(30 % )及纤维素
。

其中粘液质为有效成分
,

有 4 个甘耳搪和一个分子有萄精聚合而成的菊配甘尽策箱
,

它具有抗炎
、

抗肿瘤
、

促凝血等作用
。

我们将白菠制备成血管

栓塞剂
,

既保留了其传统药理作用
,

如抗炎等
,

有能栓塞血管
。

同时我们将白发粉与白发胶有机地结合在一起
,

在胶中加人

中药双黄连粉针(主要成分黄岑昔
、

连翅昔及绿原酸 )
,

具有抗

菌
、

抗病毒作用
,

同时白发胶具有使药物级释的特性
,

使药物

较长时间发挥作用
。

单纯白发胶由于技术操作上的困难可能导致栓塞脑部血

管
,

因此白友胶未应用于甲状腺栓塞
,

而单纯白菠粉激性大
,

甲状腺栓塞后容易产生动物发音困难
、

颈部肿快等不良反应
。

我们制备的白菠栓塞剂将白友粉与白友胶有机地结合在一

起
,

提高了白菠胶的含t (65 % )
,

可能减少了白友粉的刺激性

(动物实验表明
,

动物未出现发音困难
、

颈部肿快等不 良反

应)
,

同时在胶中加人中药双黄连粉针(主要成分黄岑昔
、

连翘

昔及绿原酸 )
,

具有抗菌
、

抗病毒作用
,

同时白友胶具有使药物

缓释的特性
,

使药物较长时间发挥作用
。
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能引起人体或者动物体发热的物质
,

通称为致热原
。

根

据来自于体外或体内又把致热原划分为外源性致热原和内生

致热原
,

近年来不少学者认为
,

[2, 31 许多外源性致热原可能主

要是激活产生内生致热原细胞
,

使后者产生和释放内生致热

原
,

再通过某种途径作用于下丘脑体温调节中枢使体温调定

点上移体温升高
,

引起发热
。

通过实验证实连翘酪昔注射给

药有一定的解热功效
,

能延缓醉母发热大鼠的体温升高过程
,

能促进内毒素所致发热家兔的体温下降
。

连翘醋昔的解热作

用是通过直接抑制体温调节中枢而发挥作用或是以抑制体内

内生致热原的产生
,

或是抑制某些中枢介质的作用缓解还有

待进一步的探求
。

腹腔注射给药对多种细菌引起的感染有良

好的对抗作用
,

有报道称连翘醋昔可能具有增强机体免疫系

统功能的作用
,

从而影响机体免疫功能的不同方面
。

研究t’]

圈 2 连抽. 昔对内姆众所致家免发热棋型解热作用
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也证实许多清热药对机体的免疫功能有促进作用
,

如黄连
、

连

翘
、

黄琴
、

穿心莲
、

野菊花
、

石膏等能增强白细胞和网状内皮系

统的吞噬功能 ;所以探讨起抗感染作用的机理可从能否增强

白细胞和网状内皮系统的吞曦功能 ;能否促进淋巴细胞的转

化率 ;抑制变态反应等方面着手
。

连翘醋昔对格兰 氏阴性菌

如大肠杆菌
、

绿脓杆菌所致的感染有很好的对抗作用
,

可能与

其抗内毒素的作用相关
,

还孺进一步研究
。
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白友具有永久性栓塞效果
,

除机械栓塞外
,

还有强烈的促

凝血作用
,

其阻断血流在数秒内完成
。

我们研究的新型复方

中药栓塞剂不但具有良好的栓塞效果同时具有抗炎
、

止血
、

痛

等治疗作用
,

而且价格低廉
,

平均每位患者栓塞材料费仅 1 元

左右
,

能够使多数患者接受栓塞治疗
。

经初步统计
,

大庆地区

现有甲亢患者 , 洲刃余人
,

而且呈逐年增加趋势[6]
。

如果现有

甲亢患者全部用传统栓塞剂治疗则需栓塞材料费 1 千 么刀万

元左右
,

而用我们研究的新型复方中药栓塞剂仅需栓塞材料

费 28 万 5 千元
,

节省 1 千 1伪余万元
。

若该技术能够进一步

推广
,

会使更多的患者受益
,

节省巨额资金
。

总之
,

复方中药

栓塞剂有望成为介人治疗甲亢并能被普遍接受的新型固态栓

塞剂
,

具有广阔应用前景
。
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