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复方牛磺酸滴眼液对小鼠肠系膜微循环的影响
及大鼠抗眼过敏试验研究
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摘要：目的观察复方牛磺酸滴眼液对肠系膜微循环障碍和抗眼过敏作用。方法小鼠腹腔注射乌拉坦１． ２５ ｇ ／ ｋｇ麻醉，空肠滴加肾上腺
素０． ０３ ｍＬ（０． ０１５ ｍｇ），记录滴药后至毛细血管中血液开始流动的时间变化情况。大鼠腹腔注射卵清蛋白磷酸盐缓冲液１ ｍＬ免疫，鼠尾
静脉注射偶氮蓝溶液１ ｍＬ，于攻击前３ ｈ开始给药，每３０ ｍｉｎ １次，每次滴０． ０５ ｍＬ，共滴眼４次；攻击后３０ ｍｉｎ，采用紫外分光光度计
６２０ ｎｍ波长处比色，观察各剂量对偶氮蓝渗出量的影响。结果各给药组微循环恢复时间缩短至１． １８ ～ ２． ０３ ｍｉｎ，与空白对照组比较有
显著性差异（Ｐ ＜ ０． ０５），且作用明显强于萘扑维组（Ｐ ＜ ０． ０５）；对偶氮蓝渗出量抑制率为２４． ３％ ～ ５９． １％，与空白对照组比较均有显著性
差异（Ｐ ＜ ０． ０５），且大剂量组作用明显强于萘扑维组（Ｐ ＜ ０． ０１）。结论复方牛磺酸滴眼液具有改善小鼠微循环障碍的作用，具有明显的
抗眼过敏作用。
关键词：复方牛磺酸滴眼液；肠系膜微循环；抗眼过敏
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

视疲劳是临床常见病、多发病，发病率逐年升高。祖
国医学称视疲劳为“肝劳”，认为是肝肾精亏、肝血不足，
目失濡养所致。相关资料表明，应用中医药治疗视疲劳
具有良好的前景。牛磺酸是一种特殊的氨基酸，是人体
必不可少的一种营养元素犤 １ 犦。眼药中大都含有牛磺酸，
可强化角膜的自我修复能力，对抗眼疾犤 ２ － ３ 犦。牛磺酸是
由中药中提取的一种有效成分，在内科中作为解热、抗
炎和强肝利胆药，不良反应极少犤 ４ － ５ 犦。复方牛磺酸滴眼
剂是由牛磺酸、盐酸萘甲唑啉、维生素Ｂ６、马来酸氯苯
那敏组方，具有无色、无味、无毒副作用等特点，原料容
易获得，且外源性的牛磺酸能顺利地通过晶体细胞膜，

无需载体，且不消耗能量，对于维持眼的代谢功能十分
重要，临床主要用于防治近视和眼疲劳。本研究中分别
观察了该滴眼液与萘扑维滴眼液对小鼠肠系膜微循环
的影响和大鼠抗眼过敏作用，现报道如下。
１ 材料与方法
１． １ 材料

药物：复方牛磺酸滴眼液（辽宁省药物研究院自制，
规格为每支１０ ｍＬ），主方为牛磺酸、盐酸萘甲唑啉、维
生素Ｂ６、马来酸氯苯那敏，含量分别为２％，１％，０． ５％
（以牛磺酸含量计）；空白溶剂为透明质酸钠和氯化钠；
萘扑维滴眼液（山东正大福瑞达制药有限公司，规格为
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表１ 各组小鼠肠系膜微循环比较牗 ｎ ＝ １２ 牘

注：与空白对照组比较，Ｐ＜０． ０１；与萘扑维组比较，△Ｐ＜０． ０５。

组别
空白对照组
萘扑维组
大剂量组
中剂量组
小剂量组

剂量（ｍＬ ／只）
０． １
０． １
０． １
０． １
０． １

循环恢复时间（Ｘ ± ｓ，ｍｉｎ）
３． ５３ ± ０． ７５
１． ８２ ± ０． ６１

１． １８ ± ０． ２２△

１． ７８ ± ０． ２４

２． ０３ ± ０． ２８

每支１０ ｍＬ），主方为盐酸萘甲唑啉、马来酸氯苯那敏、
维生素Ｂ１２，含量为０． ０２％（以盐酸萘甲唑啉计）。

试剂：肾上腺素（上海禾丰制药有限公司，批号为
２００３０７０２）；卵清蛋白（美国Ｓｉｇｍａｇ 公司，批号为
０４１００８）；乌拉坦（上海山浦化工有限公司，批号为
０３０３１５）；硫酸铝钾（国药试剂集团）；ＤＬ －二硫基苏糖
醇（美国Ｓｉｇｍａｇ公司，批号为０２０６０６）；偶氮蓝（国药集
团化学试剂有限公司，批号为２００３０５３１）；无水硫酸钠
（北京化工厂，批号为０００７０１）；丙酮（北京北化精细化学
有限责任公司，批号为０５１０１６）。以上试剂均为分析纯。

动物：昆明种小鼠，体质量１８ ～ ２２ ｇ，６０只，雌雄各
半，合格证号为ＳＣＸＫ（辽）２００３ － ００８。Ｗｉｓｔａｒ大鼠，体质
量１８０ ～ ２２０ ｇ，３０只，雌雄各半，合格证号为ＳＣＸＫ（辽）
２００３ － ０１２。所有动物均由沈阳药科大学动物室提供，自
由采食和摄水。均严格符合眼科与视觉研究中使用动物
的科学声明。所有手术均在全身麻醉情况下进行，肌内
注射１． ２５ ｇ ／ ｋｇ乌拉坦，尽量减少其痛苦。

仪器：显微镜牗重庆光电仪器有限公司牘；ＢＪ － ２０００
型微循环牗四川成都泰盟科技有限公司牘；ＵＶ － １６０１型
紫外分光光度仪（Ｓｈｉｍａｄｚｕ公司）；离心机牗金坛市荣华
仪器制造有限公司牘；电子秒表牗深圳市泛华亚精密工具
仪器公司牘 。
１． ２ 方法
１． ２． １ 对小鼠肠系膜微循环的影响犤 ６ － ８ 犦

分组：将雌雄各半小鼠随机分为５组，空白对照组、
萘扑维组、大剂量组牗复方牛磺酸滴眼液２％ 牘、中剂量
组牗复方牛磺酸滴眼液１％ 牘、小剂量组牗复方牛磺酸滴
眼液０． ５％ 牘，每组１２只。

造模：取小鼠腹腔注射乌拉坦１． ２５ ｇ ／ ｋｇ麻醉，开
腹，轻取小肠一段放微循环观察架上，显微镜下（４０ ×）
观察。将血管粗细、血流速度相近的肠系膜毛细血管置
显微镜视野中央，滴肾上腺素０． ０３ ｍＬ（０． ０１５ ｍｇ），待
毛细血管血流停止后，立即局部滴药０． １ ｍＬ，记录滴药
后至毛细血管中血液开始流动的时间为循环恢复时间。
分别测定各组对循环恢复时间的影响，滴药体积均为
０． １ ｍＬ。
１． ２． ２ 抗眼过敏作用犤 ９ － １２ 犦

分组：将雌雄各半Ｗｉｓｔａｒ大鼠随机分为５组，空白
对照组、萘扑维组、大剂量组、中剂量组、小剂量组，每组
６只。

造模：各组大鼠均腹腔注射卵清蛋白磷酸盐缓冲液
１ ｍＬ（含卵清蛋白１００ ｇ，硫酸铝钾２０ ｍｇ）免疫。１４ ｄ
后，各眼滴１ ｍｏｌ ／ Ｌ ＤＬ －二硫基苏糖醇溶液２０ μＬ，以
消除结膜黏液屏障，提高攻击效果。１５ ｍｉｎ后，鼠尾静脉
注射偶氮蓝（每１００ ｇ体质量１． ２５ ｍｇ）溶液１ ｍＬ，并立

即用微量加样器，取１０％卵清蛋白磷酸盐缓冲液１０ μＬ
滴眼攻击。于攻击前３ ｈ开始给药，３０ ｍｉｎ １次，每次滴
０． ０５ ｍＬ，共滴眼４次。攻击后３０ ｍｉｎ，放血，处死大鼠，
剜出眼睑、结膜和眼球，去除脂肪，置入５ ｍＬ硫酸钠－
丙酮浸液中振荡，２４ ｈ后离心，吸取上清液，采用分光光
度计在６２０ ｎｍ波长处比色，即得光密度值（ＯＤ）。
１． ３ 统计学处理 犤 １３ 犦

数据均以均数±标准差牗 Ｘ ± ｓ 牘表示，行ｔ检验。
Ｐ ＜ ０． ０５为差异有统计学意义。
２ 结果
２． １ 对小鼠肠系膜微循环的影响

结果见表１。可见，空白对照组循环恢复时间为
３． ５３ ｍｉｎ，各给药组循环恢复时间缩短至１． １８ ～２． ０３ ｍｉｎ，
与空白对照组比较均有显著性差异（Ｐ ＜ ０． ０１），大剂
量组作用明显强于萘扑维组（Ｐ ＜ ０． ０５），表明该药局部
应用可显著改善局部微循环。

２． ２ 对大鼠偶氮蓝渗出量的影响
结果见表２。可见，各给药组对偶氮蓝渗出量抑

制率为２４． ３％ ～ ５９． １％，与空白对照组比较均有显著
性差异（Ｐ ＜ ０． ０５），且大剂量组作用明显强于萘扑维
组（Ｐ ＜ ０． ０１）。结果表明，复方牛磺酸滴眼液高、中、低
剂量均能明显抑制偶氮蓝的渗出量，具有明显的抗眼
过敏作用。

３ 讨论
根据模型的发展，证候动物分为生化模型、病理模

型、病理生理模型，模型的成功与否多是通过动物机
体的生物化学、细胞酶学、激素水平、神经因子、基因
组学、蛋白组学等相关指标的测定结果来判断，有时

表２ 各组大鼠偶氮蓝渗出量比较（Ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ６）

注：与空白对照组比较， Ｐ ＜ ０． ０５， Ｐ ＜ ０． ０１。

组别
空白对照组
萘扑维组
大剂量组
中剂量组
小剂量组

ＯＤ
０． ４１９ ± ０． ０７２
０． １８８ ± ０． ０５０

０． １７２ ± ０． ０４５

０． ２２５ ± ０． ０４６

０． ３１７ ± ０． １２４

抑制率（％）

５５． ３
５９． １
４６． ６
２４． ３
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