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【摘要】背景与目的：检测复方竹节参胶囊的毒性。 材料与方法：按照常规方法进行小鼠经口急性毒性、小鼠骨髓微核试验、小鼠

精子畸形试验、’()* 实验以及大鼠 +$ , 喂养试验。小鼠骨髓微核试验、精子畸形试验均同时设阴性对照组 -蒸馏水 .和阳性对照组 -环
磷酰胺 . ! 大鼠 +$ , 喂养试验设阴性对照组给予蒸馏水。 结果：复方竹节参胶囊对雌、雄性 /01 级昆明种小鼠在灌胃量达 #$ 2 3
42 时 !两周内动物未见明显中毒症状。微核试验、精子畸形试验和 ’()* 实验结果均为阴性。+$ , 喂养试验结果表明 5 给药剂量达 % 2 3
42 复方竹节参胶囊对 67*89: 大鼠的行为表现、血液学、生化学、脏器重量和系数以及病理组织学等指标均未见毒性作用。 结论：在本

实验条件下，复方竹节参胶囊可以通过急性毒性、微核试验、精子畸形试验、’()* 实验和 +$ , 喂养试验的毒理学安全性评价，未见明

显毒性。
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竹节参 -;D7UC(9 H9L9G7* V9HCL7G7.为五加科植物竹节

参 -&’(’) *’+,(-./0 1232456 > . 的干燥根茎。药典记

载 W& X，竹节参具有滋补强壮、散瘀止痛、止血祛痰之功

效。现代医学研究表明，竹节参具有抗炎镇痛、免疫调

节、抗心肌和脑缺血缺氧，以及抗疲劳等广泛的药理作

用 W# X。以竹节参的抗心脑缺血、缺氧作用为基础配伍黄
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芪、党参制成的复方竹节参胶囊，具有显著的抗缺氧作

用。现对该制剂进行毒理学试验和评价，为其安全使用

提供依据。

! 材料与方法 "# $

!% ! 受试物

复方竹节参胶囊，由竹节参、黄芪、党参配伍组成，

生药比例为 , - .，主要有效成分经过水提取后干燥、制

粒而制成成品，成人每日用量为 ,& / 0，试验前用蒸馏

水配制成混悬液，供试验用。

!% & 动物

123 级昆明种 4567 小鼠和 89:;<= 种大鼠，由湖北

省实验动物研究中心提供，生产许可证号为 1>?54鄂 7
’((.@(((A，使用许可证号为 1B?54鄂 7 ’((.@((,C，实验室

温度为 ’( D ’C E，湿度为 *(F D G(F。

!% # 小鼠急性毒性试验

,/ D ’’ 0 小鼠，雌雄各 ,( 只，受试物配制成 A(F
4质量 H 体积 7 浓度，按 (& (’ I% H 0 灌胃给予，每日 ’ 次，

两次间间隔 C J，给予受试物前停食 ,* J，给予受试物

后连续观察两周 !记录动物中毒症状及死亡数。

!% ’ 小鼠骨髓细胞微核试验

’A D .( 0 小鼠 A( 只，雌雄各半 ! 随机分为 . 个实

验组、, 个阴性对照组和 , 个阳性对照组，共 A 组。. 个

实验组受试物剂量分别为 ’& A、A& (、,(& ( 0 H K0，按

(& (’ I% H 0 灌胃给予。阴性对照组给予蒸馏水，阳性对照

组给予环磷酰胺 C( I0 H K0。.( J 内给予 ’ 次，第二次给

予 * J 后处死动物 !取胸骨骨髓涂片 !L9MI:< 染色。每只

动物油镜下观察 , ((( 个嗜多染红细胞 !记录出现微核

的嗜多染红细胞数；计数 ’(( 个嗜多染红细胞数 42>N7，
同时计数成熟红细胞数，并计算 2>N 占 OP> 总数的百

分比。

!% ( 小鼠精子畸形试验

’A D .( 0 雄性小鼠 .( 只，随机分为 . 个实验组、,
个阴性对照组和 , 个阳性对照组，共 A 组 ! 阴性对照组

给予蒸馏水；阳性对照组给予环磷酰胺 C( I0 H K0，. 个

实验组受试物剂量分别为 ’& A、A& (、,(& ( 0 H K0，按

(& (’ I% H 0 连续灌胃 A Q，然后再继续喂养 .( Q ! 处死动

物 !取双侧附睾尾涂片 !伊红染色。每只动物高倍镜下观

察 , ((( 个精子 !记录畸形精子类型和数量。

!% ) *+,- 实验

采用经鉴定符合要求的鼠伤寒沙门氏菌组氨酸缺

陷型 RSTG、RST/、RS,((、RS,(’ 四株试验菌株进行试验。采

用多氯联苯 42>P7 诱导的大鼠肝匀浆作为体外代谢活

化系统。根据毒性测定结果，试验设 ,T& A、G/、.,’、

, ’A(、A (((!0 H 皿 A 个剂量组，同时设阴性对照、自发

回变和阳性对照。在顶层琼脂中加入 (& , I% 试验菌株

增菌液、(& , I% 受试物溶液和 (& A I% 1T 混合液，混匀后

倒入底层培养基平板上。在 .G E培养 C/ J，计数每皿

回变菌落数。如果受试物的回变菌落数是阴性对照菌落

数 ’ 倍以上，并具有剂量 @ 反应关系者定为阳性。整套

试验在相同条件下重复一次。

!% . #/ 0 喂养试验

89:;<= 大鼠 *A D /A 0 ，共 /( 只，雌雄各半 !随机分

为 . 个实验组和 , 个对照组，共 C 组，每组 ’( 只，单笼

喂养，自由摄食和饮水。. 个实验组受试物剂量分别为

,& A、.& (、*& ( 0 H K0，每日按 (& (,A I% H 0 灌胃给予，连续

灌胃 .( Q，对照组则给予蒸馏水。记录每周摄食量。观

察大鼠一般情况、体重和食物利用率、血液学检查 4试验

结束时测定，仪器为日本光电 6N5@*.,/5 全自动血球

计数仪 7、血液生化检查 4试验结束时测定，仪器为日立

G(’( 型全自动生化分析仪和上海丰汇生化试剂公司生

产的试剂盒 7、脏器重量和脏器系数以及病理组织学检

查，根据病理改变程度、量化评价。根据细胞变性，包括

浊肿、空泡样变、水样变性和脂肪变性和炎性细胞浸润

等分为 . 级，镜下见散在的单个细胞浊肿、脂滴及胞浆

状物和灶状炎性细胞浸润。4包括肾小球大小不一，胃肠

粘膜上皮变性 7，评为 , 分；镜下见灶状细胞浊肿，脂滴

或形成透明状空泡 4 . D A 个细胞形成灶状和肾小球大

小不一超过 . D A 个 7，评为 ’ 分；镜下见数个细胞相融

成片状空泡和边缘光滑的脂滴，肾小球囊内可见明显炎

性细胞浸润或肾小球大小不一明显，胃肠粘膜各层可见

多个炎性细胞浸润灶等病理改变，评为 . 分。

细胞坏死：散在个别细胞占整个视野的 , H C，评为 ’
分；坏死细胞占整个视野的 , H ’，评为 C 分；坏死细胞占

整个视野的 . H C，评为 * 分；坏死细胞弥漫存在占整个

视野，评为 / 分。

!% 1 统计方法

用 1211/& ( U$= V9WQ$V: 统计软件包，计量资料用单

因素 S)#XS 方法 ! 计数资料采用" ’ 检验和非参数统计

方法 4)$WY<=<IM;=9Z :;<;9:;9Z 7。

& 结 果

&% ! 急性毒性实验

经二次灌胃复方竹节参胶囊药量达 ’( 0 H K0，两周

内动物未见明显中毒症状及死亡发生。

&% & 骨髓细胞微核实验

受试物各组雌雄性别微核率与阴性对照组比较 !差
异无统计学意义 4 & [ (& (A7 ! 表明该受试物骨髓微核试
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表 + 复方竹节参胶囊对大鼠体重及食物利用率的影响 , ! - ./0 "# 1 $ 2
’3456 + ’76 869:5;9 <= 4<>? @6AB7;、=<<> :;A5AC3;A<D AD 83;9 ;863;6> @A;7 %&!&" ’&()!*+,$ -./.012 E<FG56H G869E8AG;A<D , ! - ./0 "# 1 $ 2

’()*+ ,)-.
/ 0 1 20 3

4)56 7.809: / 0 3 ;):<= >))5
8?:<2. / 0 3

@))5 *:8=8A<:8)?
/ B 34.08??8?0 &-: 7..2 #?5 7..2 C(5 7..2 D:9 7..2

@.E<=.

F<=.

G
&H I
CH $
%H $
G
&H I
CH $
%H $

J%H C K JH &
JIH # K LH D
JIH L K MH #
JIH C K %H L
JDH # K IH M
JDH D K %H D
JDH D K LH #
JCH # K IH L

&&JH C K JH L
&&JH M K LH M
&&IH M K JH L
&#$H I K &$H I
&C$H I K &$H $
&#MH C K &$H #
&#MH J K &&H &
&#%H & K %H M

&DDH M K JH D
&DIH C K LH &
&D#H % K %H &
&I$H # K &#H $
&JLH M K &&H M
&JMH L K &DH C
&JLH L K &#H I
&JDH M K &#H J

&%MH $ K LH M
&J$H D K &#H &
&%%H & K LH D
&JDH J K &$H M
##MH % K &DH J
##LH I K &MH M
#C$H L K &IH J
##CH % K &IH $

&LJH M K &$H I
&LLH C K &#H M
&L#H % K LH L
&M#H D K &#H C
#%LH & K ##H J
#JCH $ K #%H I
#J#H # K &%H &
#%CH $ K &DH L

ICLH C K #DH J
ICMH $ K I#H L
IC#H M K #MH C
IDLH D K CCH C
%CMH L K D#H &
%%CH M K IDH &
%ILH D K D%H L
%D$H M K #DH D

#$H J K &H M
#&H $ K #H #
#$H $ K #H I
#&H C K &H #
C$H D K CH %
#MH M K #H $
C$H & K &H I
#MH J K &H J

表 . 复方竹节参胶囊对小鼠骨髓细胞微核试验结果的影响

’3456 . #69:5;9 <= FAE8<D:E56:9 ;69; <= 4<D6 F388<@ E655 AD FAE6
;863;6> @A;7 %&!&" ’&()!*+,$ -./.012 E<FG56H G869E8AG;A<D

N)E+<(.5 78:9 ?.0<:8O. P)?:()= ! !& Q $H $&

’()*+- ,)-.
/ 0 1 20 3 F8P()?*P=.*- FRN@

/ S &$ G C 3 TNU 1V4N

R.0<:8O.
W)7

F855=.
X809

T)-8:8O.

G
#H I
IH $
&$H $
$H $D

##
&J
##
&M
CC&

#$H $ K &H &
#H D K &H C
#H $ K $H L
#H # K $H L
#CH M K &H C!

$H I#&
$H I##
$H I#D
$H I#D
$H DLM
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验结果为阴性。见表 &。

!" # 精子畸形试验

受试物各组与阴性对照组结果比较 ! 差异无统计

学意义 / & Y $H $I3 ! 均在本室测定正常值范围内，表明

该受试物精子畸形试验结果为阴性，见表 #。

!" $ %&’( 实验

复方竹节参胶囊各剂量组回变菌落数均未超过阴

性对照菌落数的 # 倍，亦无剂量 Z 反应关系，对鼠伤寒

沙门氏菌 ;[MJ、;[ML、;[&$$、;[&$# 四株试验菌株，在加与

不加 \M 时，均未呈现遗传毒性，见表 C。

!" ) #* + 喂养试验

试验过程中动物无死亡，被毛正常 ! 无异常行为表

现。受试物各组体重及食物利用率与对照组比较 ! 差异

无统计学意义 / & Y $H $I3 /见表 D3。对照组与受试物各

组血常规及白细胞分类值均在正常值范围内 / 见表

I3。受试物各组血清谷草转氨酶 /[W;3、谷丙转氨酶

/[\;3、尿素氮 /4]R3、甘油三酯 /;V^3、胆固醇 /NX_3、
肌苷 /NVU3、葡萄糖 /’W]3、白蛋白 /[W43、总蛋白 /;T3
测 定 结 果 与 正 常 对 照 组 比 较 差 异 无 统 计 学 意 义

表 I 复方竹节参胶囊对小鼠精子畸形试验结果的影响

’3456 I #69:5;9 <= 9G68F 973G6 34D<8F35A;? ;69; AD FAE6 ;863;6> @A;7 %&!&" ’&()!*+,$ -./.012 E<FG56H G869E8AG;A<D

T)-8:8O. 0()*+：P6P=)+9)-+9<E85.；P)E+<(.5 78:9 ?.0<:8O. ! !& Q $H $&

’()*+- ,)-.
/ 0 1 20 3

;6+. )> -9<+. <‘?)(E<= -+.(E V<:. )> -+.(E -9<+.
<‘?)(E<=8:6 /a3R) P())2 4<?<?<:6+. @<: 9.<5 ]?P.(:<8?:6+. @)=5.5:<8= ,)*‘=.9.<5 ,)*‘=.:<8= ;):<=

R.0<:8O.
W)7

F855=.
X809

T)-8:8O.

G
#H I
IH $
&$H $
$H $D

#I
#C
#D
#%
&D%

&J
&D
&%
&L
&DM

%
L
I
%
I#

#%
#D
#C
#&
J#

&I
&M
&L
&I
ID

$
$
$
$
%

$
$
$
$
J

LM
LL
L%
L%
DL%

&JH L
&JH %
&JH #
&JH #
MJH #!

表 J 复方竹节参胶囊 "F69试验结果

’3456 J #69:5;9 <= "F69 ;69; *! 3*45) @A;7 %&!&" ’&()!*+,$ -./.012 E<FG56H G869E8AG;A<D

R):.：:9. (.-*=: )> >8(-: :.-: ! 798P9 8- (.+.<:<‘=. H !\<E+=. 7<- +<?<b c<+)?8P*- NH[HF.6 P)E+=.b +(.-P(8+:8)?

’()*+ /!0 1 58-9 3
;[MJ ;[ML ;[&$$ ;[&$#

G \M d \M G \M d \M G \M d \M G \M d \M

\<E+=.!

R.0<:8O. P)?:()=
\.=>(.O.(-8‘=. E*:<:8)?

T)-8:8O. P)?:()=
;R@)?.
FFN
#Z[@

&! LZ P9(6-<A8?.

&MH I
JLH $
C&#H $
&#I$H $
I$$$H $
G
G

$H #
&H $
#$H $
I$H $

&C& K CM
&C$ K D#
&CM K CJ
&DM K &I
&DI K #C
&#M K C#
&#I K #L

DLIJ K #L$
G
G
G

&#$ K #J
&$& K L
&#C K #&
&&J K #D
&&& K &D
&&I K &D
&#& K &L

G
G

&%D# K LM
G

C% K %
C% K C
CJ K C
CL K M
CD K I
C% K %
CD K I

C#$M K C%M
G
G
G

CJ K I
CD K &
CL K J
CJ K #
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, & - (& (./，均在本室正常值范围内，见表 *。受试物各

组脏器重量及系数与对照组比较 ! 差异无统计学意

义。

!" # 病理组织检查

大体解剖肉眼可见，复方竹节参胶囊各组雌雄性大

鼠的心、肝、脾、肾、胃肠与正常对照组比较其外观颜色

和脏器大小正常，均未见明显渗出、增生、水肿、萎缩等

病变。镜下可见，复方竹节参胶囊高剂量组与对照组比

较，结果均在正常形态学范围内，未见明显中毒性病理

改变。

! " # $

0$12, 3 4 53 / 67,3 48/ 9:;, < =(=’ 48/ >:;, < =(? 48/ 8@, A / BC, A / ) , A /
;$DEF$%
=& .
G& (
*& (

=G.& ( H G& ?
=GI& * H *& .
=G.& J H I& I
=G*& ’ H K& K

*& ?( H (& ’(
*& ?J H (& K.
*& J? H (& KK
*& JJ H (& ’(

=(& G H ’& =
=(& ? H G& I
=(& = H ’& K
=(& J H ’& ?

I=& J H ’& I
I=& G H .& I
I’& ’ H .& =
I=& J H .& ’

G& ? H (& I
K& = H (& I
G& ? H (& I
K& ’ H (& ?

’K& K H ’& G
’K& * H .& .
’G& ? H K& *
’K& ( H K& .

表 + 复方竹节参胶囊对大鼠血常规检查结果的影响 , ! - ./0 "# 1 $ 2
’3456 + ’76 869:5;9 <= 45<<> ;69; ?@ 83;9 ;863;6> A?;7 %&!&" ’&()!*+,$ -./.012 B<CD56E D869B8?D;?<@ , ! - F/0 "# 1 $ 2

表 G 复方竹节参胶囊对大鼠血生化检查的影响 , "# 1 $ 2
’3456 G ’76 869:5; <= 4?<B76C?B35 ?@>6E ?@ 83;9 ;863;6> A?;7 %&!&" ’&()!*+,$ -./.012 B<CD56E D869B8?D;?<@ ,! - ./0 "# 1 $ 2

0$12
, 3 4 53 / L8MN 48 LOM,N 48/ :N)
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,!P$% 48/
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,PP$% 48/
L8:
,3 48/

MS
,3 48/

;$DEF$%
=& .
G& (
*& (

G*& ’ H K& G
G.& J H .& J
G.& ( H I& K
G*& I H *& .

==K& G H ’’& J
=(I& = H G.& .
==.& = H ’?& G
=(G& ( H =J& ’

*& ? H (& J
*& K H =& ’
*& . H =& (
*& * H (& ?

*.& . H ’& ’
*.& ? H ’& G
*K& . H =& ?
*.& ( H ’& *

.& = H (& ?

.& G H (& J

.& . H (& ?

.& G H (& *

(& *’ H (& ’=
(& *G H (& ’K
(& *( H (& ’(
(& I( H (& =K

=& J* H (& =?
=& ?( H (& ’(
=& ?* H (& G*
’& (( H (& G?

G(& J H =& G
G=& K H ’& .
G=& ’ H (& ?
G=& * H =& I

.?& ’ H ’& ’
*=& = H G& I
*(& I H =& J
*=& ( H ’& J

$ 讨 论

复方竹节参胶囊在灌胃量达 ’( 3 4 53 时，对 OST 级

昆明种小鼠未见明显中毒症状 !按急性毒性分级标准规

定 !属无毒级。小鼠骨髓细胞微核试验、小鼠精子畸形试

验和 LP21 实验结果均为阴性。G( U 喂养试验结果表

明，在剂量达到 * 3 4 53 时对 >V1EWF 大鼠的一般行为表

现、血液学、生化学、脏器重量和系数以及病理组织学等

指标均未见异常，未发现该受试物有毒性作用。竹节参

胶囊的拟用临床剂量为 (& (G 3 4 53，G( U 喂养试验最高

剂量已为拟用临床剂量的 ’(( 倍，因此在本试验条件

下，复方竹节参胶囊经急性毒性、微核试验、精子畸形试

验、LP21 实验和 G( U 喂养试验的毒理学安全性评价，

我们初步认为是安全的。

竹节参在土家族医药中的应用比较广泛 XK Y，有多年

的民间使用历史，既有内服也有外用，用量一般为 G Z
? 3，虽然在临床使用过程中没有不良反应的报道，但是

尚未见有关其毒性的实验研究文献报道。本研究结果表

明，在临床使用剂量范围内，复方竹节参胶囊具有较高

的安全系数。
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由《环境与职业医学》杂志编委会、苏州大学放射医学与公共卫生学院共同主办的“第八届全国环境与职业医学研究生学术研讨

会”拟于 ’((? 年 K 月在苏州大学举行。

一、征文内容：, =/环境与职业医学相关的流行病学研究、卫生统计学方法和实验方法研究；, ’/相关的人类后基因组学，蛋白组学

及表型遗传学研究；, G/ 相关的卫生经济学及法律法规研究；, K/ 相关的卫生信息管理学的研究；, ./ 环境与职业危害因素的卫生毒理

学研究；, */职业病临床及其发病机制研究；, I/环境相关疾病现状及干预研究； , J/生态环境健康与环境污染治理研究；, =(/其他环境

与职业医学相关领域的交叉研究。

二、征文要求：, =/ 论文须是未在国内外公开发表的文章，具有一定创新性和学术性。 , ’/ 论文同时用中英文撰写，字数在 K((( Z
=(((( 字。提交论文一律采用电子版，>C90 文本。, G/论文提交均以附件形式发送至：̂2$P_1‘U‘ & 1a & ‘D 信箱。 邮件标题请设为：“第

八届研究生学术研讨会征文”。 , K/征文截稿时间：’((J 年 =’ 月 G= 日

三、联系方式：联系人：王晓宇，郭薇薇；电话：(’= \ *’I.JI=( \ =G’’；QPWV% ] ^2$P_1‘U‘ & 1a & ‘D
第八届全国环境与职业医学研究生学术研讨会筹备组

第八届全国环境与职业医学研究生学术研讨会征文通知
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