
Ｔ１．１８　何首乌提取物对正常及荷肝癌小鼠的肝功能的影响

葛珍珍，张　超，冯光远，杨红莉，石璐缘，孙震晓
（北京中医药大学中药学院，北京 １００１０２）

　　摘要：目的　比较何首乌提取物及其 Ｒ５０部位对正常及荷肝癌小鼠肝脏功能的影响。方法　（１）对
正常小鼠肝功能的影响：ＩＣＲ小鼠分别灌胃给予何首乌总提物溶液１．５ｇ·ｋｇ－１、Ｒ５０部位溶液０．５ｇ·ｋｇ－１，
２，３，５，４′四羟基二苯乙烯２ＯβＤ葡萄糖苷（ＴＳＧ）溶液１８５ｍｇ·ｋｇ－１，大黄素８ＯβＤ葡萄糖苷２ｍｇ·
ｋｇ－１（均相当何首乌生药量１０ｇ·ｋｇ－１，按成人每日最大用量６ｇ计算，相当于人临床用药量１００倍），每天１
次，共给药１０ｄ。（２）对荷肝癌 Ｈ２２小鼠肝功能的影响：ＩＣＲ小鼠接种 Ｈ２２腹水癌，设荷瘤对照组，荷瘤
Ｒ５０低浓度组（０．２５ｇ·ｋｇ－１，相当于人临床用药量５０倍），荷瘤Ｒ５０中浓度组（０．５ｇ·ｋｇ－１，相当于人临床
用药量１００倍），荷瘤Ｒ５０高浓度组（１．０ｇ·ｋｇ－１，相当于人临床用药量２００倍），从荷瘤第２天按上述分组
每日灌胃给药１次，共１０ｄ。每天观察小鼠被毛、摄食、活动、排便等情况，定期称量小鼠体质量；制备血清
检测丙氨酸氨基转移酶（ＡＬＴ）与天门冬酸氨基转移酶（ＡＳＴ），同时解剖观察各组小鼠各脏器大体情况，取
小鼠肝称重，计算各组脏器系数。结果　何首乌水提物及其Ｒ５０部位、ＴＳＧ、ＥＧ对正常ＩＣＲ小鼠一般状况
均没有明显影响，小鼠血液生化检测发现，各给药组相对于空白对照组转氨酶（ＡＬＴ和 ＡＳＴ）没有显著性增
加，肝系数均没有明显变化。对荷肝癌小鼠，何首乌 Ｒ５０部位可引起荷瘤小鼠腹泻，体重减轻，与正常对照
组小鼠相比，各荷瘤组小鼠ＡＳＴ和ＡＬＴ以及肝脏系数均出现显著升高（Ｐ＜０．０５），荷瘤Ｒ５０中浓度组与高
浓度组和荷瘤对照组相比ＡＬＴ显著升高（Ｐ＜０．０１），荷瘤Ｒ５０高浓度组和荷瘤对照组相比ＡＳＴ升高（Ｐ＜
０．０５）。结论　何首乌水提物、Ｒ５０部位及其主要成分对正常ＩＣＲ小鼠没有表现明显的肝毒性，但是同样剂
量的Ｒ５０部位可能加剧荷肝癌小鼠的肝损伤，在一定范围内也有剂量依赖性。
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Ｔ１．１９　ＥＲＫ／ＭＡＰＫ信号通路在急性百草枯中毒大鼠肺损伤中的作用

菅向东，刘晓冰，王洁茹，于光彩，孙　婧
（山东大学齐鲁医院中毒与职业病科，山东 济南 ２５００１２）

　　摘要：目的　研究ＥＲＫ／ＭＡＰＫ信号通路在急性百草枯中毒大鼠肺损伤中作用，观察ＴＧＦβ１抗体对百
草枯急性肺损伤的治疗效果。方法　雄性Ｗｉｓｔａｒ大鼠５０ｍｇ·ｋｇ－１的剂量一次性灌胃给予百草枯０．５ｈ后
皮下注射肝给予ＴＧＦβ１抗体（浓度１ｍｇ·ｍｌ

－１），然后每周皮下注射给予 ＴＧＦβ１抗体０．１ｍｇ·ｋｇ
－１１次。

分别于染毒后第７，１４，２１，２８天经麻醉后处死，对照组在实验结束后处死。并同时留取右侧肺叶的肺泡
灌洗液和左侧肺组织进行病理学和免疫组织化学等检测。免疫组化染色检测 ＥＲＫ１／２，ＰＥＲＫ蛋白，免疫
印迹蛋白定量分析ＥＲＫ，ＰＥＲＫ，ＴＧＦβ１、羟脯氨酸的测定按照试剂盒说明书要求进行。结果　治疗组较
染毒组ＴＧＦβ１，ＥＲＫ，ＰＥＲＫ和羟脯氨酸降低，染毒组较对照组的 ＴＧＦβ１，ＥＲＫ，ＰＥＲＫ和羟脯氨酸升
高，差异均有统计学意义。光学显微镜观察，肺组织在早期随着实验天数的增加炎性细胞浸润程度也逐渐加

重，而后期炎性细胞浸润逐渐减轻代之以肺泡间隔纤维化的逐渐形成。同期的治疗组与染毒组大鼠的肺组

织比较，炎症及纤维化程度减轻。染毒组大鼠在实验开始出现活动减少和精神萎靡，部分大鼠出现口鼻出血

以及呼吸困难等缺氧表现，治疗组大鼠较同期染毒组反应明显减轻，用药５～７ｄ后活动较同期染毒组逐渐
增多，呼吸平稳，缺氧症状明显减轻。结论　百草枯急性肺损伤中 ＴＧＦβ１／Ｓｍａｄｓ与 ＥＲＫ／ＭＡＰＫ信号通
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路存在交互作用；ＴＧＦβ１抗体具有治疗百草枯中毒肺损害的作用。
关键词：百草枯；ＴＧＦβ１；ＥＲＫ；信号通道；肺间质纤维化

Ｔ１．２０　中国栎树叶中毒研究５０年

史志诚

（西北大学生态毒理研究所，陕西 西安 ７１００６９）

　　摘要：本文综述了从１９６２年到２０１２年的５０年间，中国栎树叶中毒的研究进展，阐述了栎属有毒植物
的生物学、生态学、毒理学以及防控技术的研究成果。首次提出了栎丹宁生态毒理系统、栎丹宁生物活化原

理、应用生态工程法预防牛栎树叶中毒等新见解；提出并确定了硫代硫酸钠对牛栎树叶中毒的特殊解毒作

用；制订了“牛栎树叶中毒诊断标准与防治原则”（陕西地方标准）并在中国发生牛栎树叶中毒的１４个省、
市、自治区的１００多个县区推广应用，使一度严重发生的牛栎树叶中毒在全国范围内得到控制，取得重大经
济效益。
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Ｔ１．２１　Ｂｅａｇｌｅ犬实验中的动物福利和人员防护

杨　光，王　捷，高明伟，吕耀中
（国家沈阳新药安全评价研究中心，辽宁 沈阳 １１００２１）

　　摘要：Ｂｅａｇｌｅ犬广泛地应用于毒理学等基础医学的研究工作中，在试验过程中动物福利被社会所广泛
关注。根据动物福利的５个自由原则：① 生理福利　动物有避免饥渴、饥饿和营养不良等不利因素影响的
自由；② 环境福利　动物有获得舒适生活条件的自由；③ 卫生福利　动物有脱离痛苦、受伤和疾病的自由；
④ 行为福利　动物有表达天性的自由；⑤ 心理福利　动物有脱离恐惧和心理压力的自由。结合本单位的
具体情况，针对犬的饲养条件，笼具空间，饲料与饮用水，环境丰富化措施，饲养环境和空调系统的管理，犬的

检疫和隔离，疾病预防诊断治疗，试验人道终点的选择，动物使用方案的审核与监督等环节制定完善的规章

制度并规范各项操作。基础医学研究工作的最终目的是维护人类健康，针对与犬试验过程有关的职业风险

因素，为试验人员提供职业风险评估，危害识别，岗前培训，健康检查，控制预防策略和各种防护设备，保证试

验人员熟练地掌握各种防护设备的使用方法和各项操作技术。总结动物福利和员工职业保健和安全的相关

进展并与实际工作相结合，在实际工作中采取针对性的措施将试验环境和试验操作对动物的应激减至最低，

保障动物福利和人员安全，保证试验数据科学性和试验的可重复性。
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Ｔ１．２２　食蟹猴注射ＺＫ４５０２１４ｄ反复给药毒性试验及伴随毒代动力学

赵素微１，２，王江雪１，２，王国辉１，２，于　峰１，２，卢晓晨１，２，魏金峰１，２，王爱平１，２

（１．北京协和建昊医药技术开发有限责任公司，北京 １００１７６；２．中国医学科学院北京协和医学院
新药安全评价研究中心，北京 １０００００）

　　摘要：目的　通过食蟹猴１４ｄ静脉注射ＺＫ４５０２，同时进行伴随毒代动力学测定，观察给药后动物出现
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