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摘要  [ 目的] 研究EuTi Ni O4Cl 纳米晶的抗凝血作用。[ 方法] 利用溶胶凝胶法制备EuTi Ni O4Cl 纳米晶 , 在一定温度下真空干燥凝胶 , 在不
同温度下进行X 射线衍射分析 ,之后用不同浓度的EuTi Ni O4Cl 纳米晶对体重为( 20 ±2) g 的健康小白鼠进行灌胃 , 以血液出现拉丝现象

作为测定血液凝固的指标 , 研究EuTi Ni O4Cl 纳米晶的抗凝血作用。[ 结果] 在350 、400 和450 ℃时纳米晶的XRD 峰非常宽 ,说明此温度下
其晶型为不定型 ; 在500、600 和700 ℃时纳米晶的XRD 峰高而尖 ;EuTi Ni O4Cl 纳米晶的粒径随温度的升高而增大 , 其晶型由不定型变为多

晶型。抗凝血试验表明EuTi Ni O4Cl 纳米晶具有良好的抗凝血作用。当EuTi Ni O4Cl 纳米晶浓度为2 .5 ×10 - 3 mol/ L 时 , 其抗凝血效果最
好。[ 结论] EuTi Ni O4Cl 纳米晶的抗凝血性能良好。
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Abstract  [ Objective] The research was to study the anticoagulant action of nano-crystalline of EuTi Ni O4Cl .[ Method] Nano-crystalline of EuTi Ni O4Cl
was prepared withsol-gel method , and the gel was dried in vacuumat certaintemperature and was analyzed with X-ray diffraction under different tempera-
ture , after that the healthy white mice with weight of ( 20±2) g were gaster- irrigated with different concn .of EuTi Ni O4Cl nano-crystalline , and it coul d be
as the detection index of blood coagulation when the fiber drawing phenomenon blood appeared inthe blood , the anticoagulant actionof EuTi Ni O4Cl nano-
crystalline was studied .[ Result] The XRDpeak of nano-crystalline was very wide at 350 , 400 and 450 ℃ , whichindicated that its crystal formwas indef-
inite format those temperature .And the XRDpeak of nano-crystalli ne was high and cuspate at 500 , 600 and 700 ℃ .The particle diameter of EuTi Ni O4Cl
nano-crystalline was increased withthe rising of temperature , and its crystal formchanged fromindefinite formto polymorphism.The anticoagulant experi-
ment showed that EuTi Ni O4Cl nano-crystalline had good anticoagulant action, and its anticoagulant effect was best whenthe EuTi Ni O4Cl nano-crystalline
was 2 .5 ×10 - 3 mol/ L .[ Conclusion] The anticoagulant performance of nano-crystalline of EuTi Ni O4Cl was good .
Key words  Nano-crystalline ;Anticoagulant action ; White mice �

基金项目  塔里木大学校长基金硕士资金项目( TDZKSS06007 、TDZKSS-
06011) 。

作者简介  李红霞( 1979 - ) 。女 , 甘肃浪庄人 , 讲师 , 从事有机化学研

究。 * 通讯作者 ,E- mail :wangkj80 @163 .com。

收稿日期  2008-07-29

  稀土元素在工农业中已经得到了广泛的应用, 并显示出

重要的药理和生理作用 , 是国内外都很重视的研究课题, 在

医药领域的应用也逐渐被人们所认识[ 1 - 3] 。稀土化合物的

抗凝血作用很早就受到人们的关注, 特点是起效快、持续时

间长, 和直接作用的抗凝剂相当[ 4 - 5] 。近年来, 稀土作为抗

凝剂已有新的发展, 人们将稀土与高分子材料结合, 制得具

有抗凝血作用的新型材料, 由这样的高分子材料制成的导管

及体外血液循环装置可以防止血液凝固。而稀土纳米抗凝

血的报道还少见, 笔者用溶胶凝胶法制备了EuTi Ni O4Cl 纳米

晶, 并用老鼠试验证明了其抗凝血作用。

1  材料与方法

1 .1 试剂及仪器 Eu2O3 、盐酸、Ni( NO3) 2 、钛酸丁酯、无水乙

醇、冰醋酸、正丁醇均为市售分析纯试剂。X- 射线粉末衍射

( XRD) 测试在 Rigaku 公司的 D/ Max-111C 型 X 射线衍射仪

( 铁靶 , k = 0 .89 ,λ= 1 .937 3 �!) 上进行, 扫描步长0 .02°, 扫描

范围20～90°。

1 .2  EuTiNi O4Cl 纳米晶的制备[ 6]  称取一定量的Eu2O3 并

用适量盐酸溶解, 然后称取一定量的 Ni( NO3) 2 用蒸馏水溶

解, 两溶液混合后放置备用。量取一定量的钛酸丁酯和适量无

水乙醇混合, 加少量冰醋酸后, 再加一定量的蒸馏水和无水乙

醇, 搅拌30 min ,然后将已制得的Eu2O3 盐酸溶液和Ni( NO3) 2 溶

液慢慢滴入, 搅拌4 h , 放置48 h , 在一定温度下真空干燥凝胶,

在不同温度下进行热处理得样品。进行X 射线测试。

1 .3 抗凝血性能试验  所制EuTi Ni O4Cl 纳米晶微溶于水 ,

故用1 % 的吐温 - 80 水溶液乳化, 对照组用1 % 的吐温- 80

水乳化液。试验动物选用体重为( 20 ±2) g 的健康小白鼠, 每

组10 只, 雌雄兼用, 为塔里木大学动物科技学院饲养场繁

殖。在实验室中喂养3 d 后进行试验, 对小鼠用不同浓度的

试液灌胃, 灌胃体积为0 .25 ml ,24 h 后用乙醚麻醉, 在距小鼠

尾尖3 c m 处剪断, 血液自然流出, 用滤纸在小鼠尾尖轻轻蘸

血,1 min 1 次, 直至血液出现拉丝现象为止 , 这时血液出现有

凝固状况。每次试验都以同样的拉丝现象为基准 , 所需时间

可为一固定值。在这里 , 笔者参考了车锡平等的断尾出血止

血法测定小白鼠的凝血时间[ 7] , 但对凝血时间的测定指标进

行了改进。文献的方法对于止血药物试验很好, 但对于抗凝

血药物试验, 凝血时间往往大于20 min , 这样长时间的出血,

势必会影响小鼠体内血液中各种参数的稳定性, 从而对凝血时

间产生非药性影响。故笔者采用血液出现拉丝现象作为测定

血液凝固的一个指标, 它比完全凝血现象所需的时间短。

2  结果与分析

2 .1 X 射线衍射分析  对各样品进行 X 射线衍射分析 , 结

果见图1、2 。从图中可看出, 在350、400、450 ℃时 EuTi Ni O4Cl

纳米晶只出现少数几个峰, 并且峰非常的宽化 , 说明此时晶

型为不定型的 ; 在 500、600、700 ℃时 EuTi NiO4Cl 纳米晶的

XRD 峰变高且尖锐 , 根据Scherrer 方程 D = 0 .89λ/βCOSθ[ 1]

估算出各样品的平均晶粒尺寸 d XRD分别为30、45 、75 nm, 说

明EuTi NiO4Cl 纳米晶的粒径随温度的升高而增大, 其晶型由

不定型变为多晶型。

2 .2  抗凝血试验分析 抗凝血试验结果见表1 , P 为不可信

率, 可知 EuTiNi O4Cl 纳米晶具有优良的抗凝血性质, 取得很

好的效果。笔者认为 , 稀土离子生物体内具有抗凝血作用,
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532 微乳结构相图如图3 所示。

2 .3  丁草胺微乳液的稳定性 丁草胺微乳液稳定性研究表

明, 其冷贮、热贮, 稀释及经时稳定性均合格, 满足使用要求。

图5 丁草胺微乳液的黏度随温度的变化关系

Fig .5  Relationship between the viscosity of butachlor microemul-

sions andtemperature

2 .4  丁草胺微乳液密度  在15～50 ℃范围内 , 测得不同温

度下丁草胺微乳液的密度如图4 所示。由图4 可以看出, 丁

草胺微乳液的密度值均大于1 , 且随着温度的升高, 其密度线

性减小 , 这是由于升温使微乳液体积膨胀所至。

2 .5  丁草胺微乳液的黏度 在15 ～50 ℃条件下, 采用乌氏

黏度计测定的丁草胺微乳液的黏度在3 .813 6 与 2 .034 2

mPa/ s 之间, 且随温度上升逐渐下降。用 Andrade 方程( lnη=

A+ B/ T , 其中,A 、B 为与物质相关的参数, T 为绝对温度) 进

行拟合 , 拟合结果如图5 所示, 其相关系数达0 .993 6 , 表明

该研究所制备的丁草胺微乳液的黏度随温度变化符合 An-

drade 方程。

3  结论

该研究通过对乙草胺微乳剂的研究 , 得出如下结论 : ①

采用AT 法得出532 配方, 并显示了比较大的微乳区域。②

通过对丁草胺乳化体系的电导率的测定, 确定了在乳液区相

转变的界限, 能为解释在配制乳化剂过程中出现的问题与现

象提供合理的参考依据。③ 通过对丁草胺微乳液的稀释稳

定性、冷冻稳定性、热贮稳定性和经时稳定性进行测定, 所研

制的微乳液完全合格。④丁草胺微乳液的密度随温度升高

线性减小, 黏度随温度变化符合Andrade 方程。
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按照自身的抗凝血机理发挥作用, 随着浓度的变化, 其抗凝

血时间也在变化, 说明稀土离子的浓度也是影响抗凝血时间

图1 低温下EuTiNiO4Cl 纳米晶的XRD 图

Fig .1 XRDof EuTiNi O4Cl nano-crystalline under lowtemperature

图2 高温下EuTiNiO4Cl 纳米晶的XRD 图

Fig .2 XRD of EuTi Ni O4Cl nano - crystalline under hightempera-

ture

的因素之一。从表1 可看出, 浓度为2 .5 ×10 - 3 mol/ L 时, 抗

凝血效果最好, 这说明控制浓度对抗凝血的效果也是很重要

的, 这对今后的研究具有启迪意义。
表1 EuTiNi O4Cl 纳米晶的抗凝血作用

Table 1 Anticoagulative actionof EuTiNiO4Cl nano-crystalline

浓度∥mol/ L

Concentration

体积∥ml

Volume

抗凝血时间∥min

Anticoagulative ti me
P

0 0 .25 3 <0 .05
2 .5×10 - 4 0 .25 6 <0 .05
2 .5×10 - 3 0 .25 9 <0 .05
2 .5×10 - 2 0 .25 8 <0 .05
2 .5×10 - 1 0 .25 7 <0 .05
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