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摘要 目的
�
评价酸枣仁油的 用药安全性

。

方法
�
常规毒性 实验和血液生化检查

。

结果 � 酸枣仁 油对大小 鼠

均未测 出 ��
�。 ,

家兔皮肤刺激实验未见急性毒性反应
。

大鼠的体重
、

血液学检查
、

血液生化学检查无显著性

差异
,

大 鼠的心
、

肝
、

脾
、

肺
、 ’

译
、 ’

哥上腺
、

胸腺
、

辛丸
、

子宫
、

卵巢等器官肉眼观察及病理切片光镜检查
,

均未发

现明显病理改 变
。

豚鼠皮肤
、

兔眼睛及 阴道局部应用
,

未见明显刺激反应
。

豚鼠皮肤未见过敏反应
。

结论 �

临床应用酸枣仁 油并无毒性
。
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酸枣仁为鼠李科植物酸枣 Zi
ziphus juj uba M ill

.

var. Sp iosa (B un ga ) H u ex H
.
F
.
C hou 的于燥成熟

的种子
,

具有补肝
、

宁心
、

敛汗和生津作用
,

临床用于

虚烦不眠
、

惊悸多梦
、

体虚多汗
、

津伤 口渴等症
〔

具

有较好的医药应用前景
。

酸枣仁油是酸枣仁的主要

成分
,

目前酸枣仁油的药理作用
、

临床应用等方面有

一些报道
。

本实验对酸枣仁油进行了比较系统的毒

理学研究
,

为临床用药提供参考
。

1 实验材料

1
.
1 样品 酸枣仁油

,

由中国海洋大学提供
,

l m L

酸枣仁油约 0
.
93 9

,

放置于冰箱备用
。

1

.

2 动物 健康 IC R 种小白鼠
,

W ist ar 种大白鼠
,

作者简介
:
朱爱民( 1970

一
)

,

男
,

硕士
,

主管药师
.

新西兰种家兔
,

白色豚鼠
,

均由青岛市实验动物和动

物实验中心提供
。

2 实验方法与结果

2
.
1 急性毒性

2
.
1
.
1 灌胃给药对大

、

小 白鼠的急性毒性 健康

IC R 种小白鼠80 只
,

体重 18
一 2 2 9

,

雌雄各半
。

按体

重
、

性别均分 4 组
。

禁食 14 h 后
,

1

、

2

、

3 组分别 19 酸

枣仁油 15m 口kg
,

3 0 m
U

k g 及 6om U kg(分两次 19 ,

间隔 6h)
。

4 组为对 照
,

1 9 给水
。

W ist 盯 种大鼠 40

只
,

体重 170
一
2 0摊

,

雌雄各半
。

按体重
、

性别均分 4

组
。

l

、

2

、

3 组分别 19 酸枣仁油 lom 仃kg
,

2 0 m
U

k g

及 40m l/ kg (分两次 19
,

间隔 6h)
。

4 组为对照
,

1 9 给

水
。

给油(水 )后
,

动物皆在同一条件下分笼群养
,

颗粒饲料
,

自由饮水
,

室温 20 ℃
一
25 ℃

,

观察 7 天
。



结果表明
,

1 9 酸枣仁油后
,

第 1 天大
、

小 白鼠皆 自由

活动减少
,

食量下降
。

大剂量组多出现含油粪便
,

肛

门部位皮毛多被油液污染
‘。

第 2
一 3 天后动物的活

动
、

食量
、

排粪便等皆逐渐恢复正常
,

与对照组比较
,

无明显差异
。

各组大
、

小 鼠皆无死亡
。

第 8 天实验

结束
,

解剖小鼠胸
、

腹腔
,

肉眼观察其心
、

肝
、

脾
、

肺
、

肾
、

肠等脏器
)
给油组与对照组比较

,

皆未发现明显

病变和差异
。

未测 出 19给酸枣仁油的 LD
S。 。

2

.

1

.

2 皮下注射对小白鼠的急性毒性 健康 IC R

种小白鼠 30 只
,

体重 18
一 2 2 9

,

雌雄各半
。

按体重
、

性别均分 3 组
。

l

、

2 组分别背部
SC
酸枣仁油 Io m U

kg 及 20m U kg ;3 组为对照
, s e 生理盐水 ZOm l/ kg

。

动物皆在同一 条件下分笼群养
,

颗粒饲料
,

自由饮

水
,

室温 20 ℃
一
25 ℃

,

观察 7 天
。

结果表明
,

sc 酸枣

仁油后
,

部分小白鼠活动短 时增加
。

l 天后恢复正

常
,

与对照组 比较
,

无明显差异
。

各组鼠皆无死亡
。

第 8 天验结束
,

解剖小 鼠
,

肉眼观察其心
、

肝
、

脾
、

肺
、

肾
、

肠等脏器
,

皆未发现明显病变和差异
。

2

.

1

.

3 皮肤用药对家兔的急性毒性 健康新西兰

兔 20 只
,

体重 2
.
0 一 2

.
s k g

,

雌雄各半
。

在实验室饲

养 7 天后
,

按体重
、

性别均分 5 组
。

在兔的背部用脱

毛剂脱毛 12
em x 16 em 。

2 4 h 后
,

在脱毛区实验
,

l 组

兔涂蒸馏水 2
.
sm U kg 作对照 ;2

、

3 组兔分别涂酸枣

仁油 2
.
s m U kg 及 10 m U kg ( 2

.
s m U kg

,

连续 涂 4

次
,

间隔 3h ) ;4
、

5 组兔分别用碘酒和 75 % 酒精消

毒
,

用 刀 片轻轻割伤皮肤
,

伤 口 以渗 血为度
,

每隔

0
.
5〔fll l

割破 l伤 口
,

呈
“
#

”

字型
,

割伤皮肤区分别涂

酸枣仁油 2
.
5 , n 口kg 及 10 m U k g ( 2

.
s m U kg

,

连续

涂 4 次
,

间隔 3h )
。

涂油部位皆用玻璃纸及纱布覆

盖
,

胶布固定
。

家兔分笼饲养
,

每笼 1 只
,

饲喂颗粒
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饲料
,

自由饮水
。

2 4 h 后用消毒纱布将兔背部酸枣

仁油擦去
。

观察 7 天
。

结果表明
,

涂酸枣仁油各组

(完整或割破皮肤)家兔的行为活动
、

食量
、

皮肤等

皆未见异常改变
。

皮肤割伤皆逐渐愈合
。

未见明显

中毒症状
,

动物无死亡
。

与对照组比较
,

未见明显差

异
。

2

.

2 大鼠长期毒性 健康 W ist ar 种大自鼠 80 只
,

体重 100
一 1 5 0 9

,

雌雄各半
。

在实验室饲养 7 天后
,

按体重
、

性别 均分 4 组
。

l 组 为对 照 组
,

1 9 给水

10m口kg;2
、

3

、

4 组分别 19 酸枣仁油 Zrn仃kg
,

s m l 了

k g 及 10 m U kg (按体重计算
,

分别相当成人用量的

12 、

3 0

、

6 0 倍 )
。

皆每天 l次
,

连续 90 天
。

动物皆在

同一条件下分笼群养
,

饲喂颗粒饲料
,

自由饮水
。

每

10 天测体重 1 次
。

每天观察动物 的行 为活动
、

食

量
、

大小便
、

毛发光泽等情况
。

给药 90 天时
,

剪鼠尾

尖取血
,

分别做血液学检查 (血红蛋 白
、

红细胞数
、

白细胞数及其分类 )
,

血液生化检查 (SG PT
、

S G O T

、

尿素氮
、

肌配
、

血糖 )等
。

最后处 死大 鼠
,

取其心
、

肝
、

脾
、

肺
、

肾
、

肾上腺
、

胸腺
、

肇丸
、

子宫
、

卵巢等器

官
,

称湿重
。

并剪取各器官相应部分组织
,

用 10 %

福尔马林固定
,

做病理切片
,

H E 染色
,

光镜 下组织

形态检查
,

与对照组比较
。

2

.

2

.

1 对大鼠一般情况及体重的影响 棺酸枣仁

油期间
,

各组鼠的行为活动与对照组 比较
,

未见明显

差异
。

大剂量组(10 m口kg)部分大鼠的粪便变软
,

但无明显稀便
。

后期大 鼠皮肤毛发稍发黄
,

食量稍

减少
,

但各组鼠体重皆逐渐增长
。

经统计学处理
,

各

给油组与对照组 比较
,

其体重均值皆无显著性差异

(尸 > 0
.
0 5 )

,

结果见表 1
。

表 1 酸枣仁油对大鼠体重的影响

分全It 动物数(只 ) 给药前体重 (g)
给药后体重(g )

水对照组

21了11 / k 拭组

5 , , , r了k g 组

10nll了k g 全}i

139
.
0 土

2 0

.

2 2 1 9

.

3
士
3 2

.

4 2 8 3

.

1
士
4 8

.

3

1 3 6

.

8
士
1 9

.

6

1 3 9

.

2
士
1 0

.

2

2 1 7
.
3 土

4 6

.
4

2 1 5

.

7
土
3 2

.

4

1 4 1

.

2
士
2 2 2 1 5

.

9
士
3 6

.

4

2 6 4

.

6
士
4 6

.

2

2 6 1
.

5
士 4 5

.

2

2 6 5

.

6
士
3 6

.

2

2 5 4

.

7
土
4 3

.

2

2 8 1
.

6
士
4 3

.

3

2 7 6

.

1
士
4 8

.

3

2 6 3

.

1
土
4 7

.

3

2()202()20

注
:
给油组 与对照组 比较 尸 > 0

.
0 5

2
.
2
.
2 大鼠血液学检查 19 酸枣仁油 3 个月时

,

按照常规方法做血液学检查
。

结果表明
,

各给油组

鼠的血液学检查指标
,

如血红蛋 白
、

红细胞数
、

白细

胞数及其分类等
,

与对照组 比较
,

皆无显 著性 差异

(尸 > 0
.
0 5 )

,

结果见表 2
。

2

.

2

.

3 大 鼠血液生化学检 查 19 酸枣仁油 90 天

时
,

按穆氏法测定 SG Pr
、

S G O T ; 按二 乙酞一肘法测

定血清尿素氮含量 ;苦味酸比色法测定血清肌配含

量 ;葡萄糖氧化酶法测定血糖含量
。

结果表明 ( 见

表 3) 各给油组 鼠的 SG PT
、

S G O T 及 血清尿 素氮
、

肌

配
、

血糖含量等
,

与对照组 比较
,

皆无显著性差异 (尸

> 0
.
0 5 )

。
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表 2 酸枣仁 油对大鼠血液学指标的影响

分组
动物数

(只 )

血红蛋「J

(解l )

红细胞数
(一0 ’2 / L )

自细胞数
(一0 9/ L )

自细胞分类(% )

中性粒细胞

28
.
5 士 3

.

2 1

2 6

.

4
士
6

.

4 2

2 4
.
1 士

5

.

2 1

2 6

.

3
士
7

.
1 8

淋巴细胞 单核细胞

水对照组

201生了k g 组

5 ,r 一
r / k g 组

jo , n l 了k g 组

138
.
0 士

9

.

7

1 3 3

.

1
土 1 3

.

2

1 3 0

.
1 土 1 0

.

3

1 3 5
.
2
士
1 4

.

3

7

.

5
土
0

.

3

7
.
4 士 0

.

5

7

.

5
士 ()

.
7

7

.
7 土

0

.

5

1 0

.

1
士 1

.

9

1 0

.

0
士
2 0

1 1

.

8
士
2

.

2

1 0

.

4
士
2

.

4

6 6

.

3 4
士
8

.
1 2

7 0

.
4 士

6

.

4 4

7 2

.

3
士
3

.

1 2

6 9

.

2
士
7 3 1

3

.

1 2
士
0

.

5 3

4
.
】l 士 0

.
9 3

3

.

2 5
士
0

.
8 3

3

.

4 4
士
0

.

7 3

0000
介一
222

注:给油组 与对照组比较 尸 > 0
.

05

表 3 酸枣仁油对大鼠血液生化学指标的影响

血液生化指标 对照组
给油组

30
.
5 士 9

.

5

7 8

.

9
土
9

.

3

5

.

8 8
士 1

.

2 5

0 6

.

7
士
1 9

.

5

5

.

7 4
士
1

.

1 5

Z m l / k g 组

29
.
7 士 8

.

3

7 5

.

8
士
6
.
5

6

.

2 4
士
1

.

3 2

1 0 5

.

5
土
1 7

,

3

5

,

6 2

土
1

.

2 4

s m 口kg组

33
.
1 士 7

.

9

7 6

.

5
士
] 0

.

3

5

.

4 1
士 1 5 1

1 15

.
2 士

1 6

.

4

5

.

9 9
士
1

.

14

1 0 m 灯kg 组

S(;(二p (阿l)

s‘()I)(阿I
』

)

尿素氮(
。 飞1, 、.J

I/ l
)

肌醉(协
, , 、。)“ l

』

)

一rlL糖(。
,
m
咬,
l / l )

l 士 8

.

3

2
士
9

.

8

3l8l

5

.

6 2
士
1

.

3 8

1 1 3

.

8
土
1 7

.

6

5

.
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1 8

注 :给油组 与对照组 比较 p
> 0
.
05

2
.
2
.
4 大鼠病理学检查 19 酸枣仁油 90 天后

,

各 油组与对照组 比较
,

皆无显著性差异(p > 0
.
05 )

,

见

组大 鼠拉断颈椎处死
,

立即取其心
、

肝
、

脾
、

肺
、

肾
、

肾 表 4
。

给油各组 鼠的上述器官
,

肉眼观察 未发现 明

卜腺
、

胸腺
、

肇丸
、

子宫
、

卵巢等器官
,

称湿重
,

计算器 显出血
、

坏死等病变
。

与对照组 比较
,

皆未见明显差

官湿重体重 比值(岁10 09 体重 )
。

肉眼观察并做病 异
。

理切片
,

光镜检查各器官的病理变化
。

结果表明
,

给

表 4 酸枣仁油对大鼠主要器官湿重的影响

器官 对照组
给油组

心朋

)J于坦l

!1卑趾I

肺脏

肾脏

胸腺

寒丸

子望才卵巢

肾 卜腺

0
.
35 土 0

.

04

3

.

5 3
士
0

.

6 6

0

.

3 3
土
0

.

0 6

0 6 5
士
0

.

1 1

0

.

7 2
土
0

.

1 5

0

.
1 1

士
0

.

0 6

1
.
0 6

士
0 1 6

0
.
2 7

士
0

.

0 7

1 7

.

8 4
士
6

.

5 4

Z rn l八g组

0
.
34 士 0 0 3

3

.

6 1
土
0

.

7 4

0

.

3 5
士
0

.

0 4

0

.

6 8
士
0

.

1 2

0

.
7 4

士
0

.

0 9

0

.

1 2
士
0

.

0 9

1

.

0 8
土
0

.
1 9

0

.

3 0
士
0

.

0 4

1 7

.

3 5
土 7

.

2 5

s m
u

k g 组

0
.
37 士

0

.

0 5

3

.

7 8
士
0

.

8 1

0

.

3 1
士
0

.

0 5

0

.
7 1

士
0

.

0 8

0

.

6 9
士
0

.
1 2

0

.

1 4
士
0 1 2

】
.
12 土

0

.

1 2

0

.

2 5
士
0

.

0 2

1 8

.

2 1
土
6

.

7 8

1 0 m
L/

k 只组

0
,

3 5

士
0

.

0 2

3

.

6 6
士
0

.

7 1

0

.

3 6
士
0

.

0 3

0

.

6 8
士
0

.

0 9

0

.

7 5
士
0

.

1 3

0

.
1 3

士
0

.

0 9

1

.

2 2
士
0

.

1 3

()
.

3 1
土
0

.

0 5

1 8

.

04
士
5

.

6 8

注 :给油红11 歹对照组 比较 尸 > o
,

05

,

数值为器官湿重体币比值 扩10 0 kg
, ’

肾上腺为 m留100 9

2
.
3 皮肤粘膜刺激性实验 比较

,

结果表明
,

完整或破损皮肤两组豚鼠背部脱毛

2
.
3
.
1 豚鼠皮肤刺激性实验 健康

、

背部 白色 的 区
,

在连续涂酸枣仁油或生理盐水 7 天
,

及随后继续

豚 鼠 12 只
,

体重 (280 士 2 0 ) g
,

雌雄各半
。

在实验室 观察 7 天中
,

皆未发现 明显的皮肤红斑或水肿等刺

饲养 7d 后
,

按体重
、

性别均分 2 组
。

在豚鼠的背部 激反应
,

也未发现皮肤明显色素沉着和出 血点
。

豚

脊椎两侧脱毛
,

两侧脱毛区各约 6c m
x 6om

。

1 组为 鼠皮肤割伤皆逐渐愈合
。

涂油侧与生理盐水对照侧

完整皮肤组
,

背部左侧脱毛区涂酸枣仁油 lm L; 右侧 比较
,

无明显差异
,

属于无刺激性
。

涂生理盐水作对 照
。

2 组为破损皮肤组
,

豚鼠背部 2
.
3
.
2 兔眼睛刺激性实验 健康

、

眼睛无炎症 的

脱毛区皮肤用 75 % 酒精消毒
,

用刀片轻轻划破
,

伤 新西兰兔 5 只
,

体重 2
.
3 一 2

.
s k g

,

雌雄兼用
。

将兔

日 以渗血为度
。

每隔 0
.
scm 割破 I 伤 口

,

呈
“
#

”

字 置于固定箱中
,

取酸枣仁油 0
.
1m L 滴入左眼结膜囊

型
。

左侧割伤皮肤涂酸枣仁油 lm L ;右侧割伤皮肤 内
,

使眼睛闭合 8s ;右眼同法滴入等量生理盐水作

涂生理盐水做对照
。

每天涂油 (水)l 次
,

连续 7 天 对照
。

每天滴油 (水 )1 次
,

连续 7 天
。

停药后 6h
、

停止涂油 (水 )后
,

再继续观察 7 天
。

观察给油局部 24h 及连续 7 天观察眼 的局部反应
。

结果表明
,

酸

皮肤有无红斑
、

水肿等刺激反应出现
,

及皮肤有无色 枣仁油 0
.
1m L 滴眼

,

连续 7 天
,

检查兔眼角膜无浑

素沉着
、

出血点
、

皮肤粗糙或变薄等情况
。

与对照组 浊
,

虹膜无充血
、

肿胀
。

瞳孔对光反映正常
。

部分兔



, )
1

.

2 1 2
0()

3 N
o

.

4

眼滴油后结膜血管轻度充血
,

但 24 h 内皆恢复正常
。

眼刺激性综合评分为 2
.
8

,

在 0 一
3

.

9 之间
,

属于无

束J激性
。

2

.

3

.

3 兔阴道粘膜刺激性实验 健康未孕雌性新

西兰兔 12 只
,

体重 2
.
5 一

3

.

05 k g
。

按体重均分 2 组
。

将兔仰卧固定于手术台
。

1 组兔阴道注人酸枣仁油

lm L; 2 组兔阴道注人等量生理盐水作对照
。

给药

4h 后将兔放回笼 中
。

每天 l 次
,

连续 7 天
。

末次给

油 (水 )后 24 h 及 7 天
,

将兔分两批处死
。

取出兔阴

道肉眼观察
,

并用 10 % 福尔马林固定
,

按常规做病

理切片
,

光镜观察
。

结果表明
,

给油组两批阴道粘膜

的肉眼观察
,

粘膜表面皆光滑
,

无炎症
、

溃疡病变
。

病理切片光镜检查
,

粘膜上皮结构清晰
、

无缺损
、

无

变性坏死
、

无增生
、

间质无炎细胞浸润
。

与对照组比

较
,

皆无明显差异
。

2

.

4 豚鼠皮肤过敏实验 健康
、

背部白色的豚鼠

30 只
,

体重 250
一 3 0 0 9

,

雌雄各半
。

在实验室饲养

7d 后
,

在豚鼠的背部脊椎两侧脱毛
,

脱毛区约 3c m

x 3cm ,

第 2 天按体重
、

性别均分 3 组
。

先在背部左

侧脱毛区试验
,

1 组为给油组
,

涂酸枣仁油 0
.
Zm L; 2

组为空自对照组
,

涂生理盐水 0
.
Zm L ;3 组为阳性对

照组
,

涂 l% 2
,

4
一
二硝基氯代苯溶液 0

.
Zm L

。

涂药

后用玻璃纸和纱布覆盖
,

胶布固定
,

保持 6h
。

第 7

天和 14 天
,

再按 同样方法
,

分别涂药 1次
,

做致敏接

触
。

第 28 天做激发接触
,

按 同样方法在豚鼠右侧脱

毛区
,

分别涂酸枣仁油
、

生理盐水和 1% 2
,

4
一
二硝

基氯代苯溶液 0
.
Zm L 各 1 次

。

6h 后去掉受试物
,

即

刻观察
,

随后 24
、

48

、

7

2h 继续观察皮肤过敏 反应
。

结果表明
,

第 28 天激发接触后
,

涂 酸枣仁油和生理

盐水的豚鼠脱毛区皮肤
,

皆未出现红斑
、

水肿等过敏

反应
。

阳性对照组
,

涂 2
,

4
一
二硝基氯代苯溶液 的

豚鼠则出现 中度发红
,

轻度水肿症状
,

表 明有致敏

性
。

但各组豚鼠皆未出现明显的全身性过敏反应症

状
。

3 小结

酸枣仁 油给小 白 鼠 ig15m U kg
,

30
m

U
k g 及

60m U kg;给 大 白鼠 iglom L/ kg
,

20
m

U
k g 及 40 m U

kg
,

观察 7 天皆未测出 LD
S。。

给小白鼠
selom u kg

,

20
m

u
k g ; 给新 西 兰 兔背部 完整 或破损 皮肤涂

2
.
sm u kg 及 10 m u kg

,

观察 7 天
,

动物未见中毒症

状
,

无死亡
。

酸枣仁油按 Zm U kg
,

s m
U

k g 及 lo m 口kg 不个

剂量 (按体重计算
,

相当 于成 人用量 的 12 、

30

、

60

倍 )
,

分组给大 白鼠 19
,

连续 90 天
。

给油组 鼠的体

重
、

血液学检查 (血红蛋 白
、

红细胞数
、

白细胞数及

其分类)
、

血液生化学检查(SGPT
、

S G O T 及血清尿素

氮
、

肌醉
、

血糖含量 )等
,

与对照组比较
,

皆无显著性

差异(尸 > 0
.
05 )

。

病理学检查
,

给油组 鼠的心
、

肝
、

脾
、

肺
、 ‘

肾
、

肾上腺
、

胸腺
、

肇丸
、

子宫
、

卵巢等器官肉

眼观察及病理切片组织形态光镜检查
,

均未发现明

显损害性病理改变
,

与对照组 比较
,

未发现 明显差

异
。

酸枣仁油每天给豚鼠背部完整或破损皮肤及兔

眼睛
、

阴道局部应用
,

连续 7 天
,

皆未见明显刺激反

应
。

给豚鼠皮肤多次致敏接触及激发接触
,

皆未发

现皮肤过敏反应
。
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蜂胶提取物对大鼠烫伤的治疗作用

张 波
,

唐立尧
,

韩 守智 (中国人民解放军第205 医院药剂科
,

辽宁 锦州 121001 )

摘要 目的
:
蜂胶提取物对大鼠烫伤创面的作用

。

方法 :采用对照组和实验组的疗效观察
。

结果 :蜂胶提取

物对烫伤创面的作用优于对照组
。

结论
:
蜂胶提取物对大鼠烫伤创面有促进愈合

、

减少疲痕的作用
。
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