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麝香酮对戊四氮慢性点燃大鼠癫痫模型脑内 ’8Y")表达的影响
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摘要$ 目的!探讨麝香酮 "1RM9:6/# 抗痫作用及可能的作用机制) 方法!将健康雄性 ?@大鼠 ,& 只随机分成 8 组(
即正常对照组( 模型对照组( 麝香酮小* 中* 大剂量组 ""&* ’&* "&& 1;AB;#( 丙戊酸钠组( 每组各 "’ 只) 通过免
疫组化* V/M</Y6 X0:<及 oI.)‘=I方法观察大鼠癫痫发作程度与脑内9)J:M表达情况( 以及麝香酮对其干预作用) 结果
!正常对照组大鼠无癫痫发作( 脑组织中仅有少量9)J:M表达( 而模型对照组及麝香酮小剂量组大鼠癫痫发作级别较
高( 脑皮质及海马中有大量9)J:M表达( 麝香酮中* 大剂量组大鼠癫痫发作级别较模型对照组低 "Fk&K&’ 或 Fk
&K&"#( 9)J:M表达较模型对照组减少 "Fk&K&"#) 与麝香酮中剂量组比较( 大剂量组大鼠癫痫发作级别更低 "Fk
&K&’ 或Fk&K&"#( 9)J:M表达减少更加明显 "Fk&K&"#) 结论!麝香酮具有一定的抗痫作用( 且呈量效关系( 可能与
阻断脑内9)J:M表达有关)
关键词! 麝香酮$ 癫痫$ 点燃模型$ 9)J:M
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!!癫痫是神经系统常见病) 癫痫发病机制复杂(
至今尚未完全明了) 近十年来( 基因表达异常与癫
痫之间的关系越来越受关注) 研究表明%")#& ( 即刻
早期基因 "G-CM# 9)J:M* 9)PR6 等与癫痫发病关系
密切) 急则治标( 缓则治本是中医的治疗大法( 癫
痫急性发作期要开窍醒神以治其标) 麝香酮是麝香
的主要成分( 具有芳香开窍* 通经活络* 消肿止痛
作用) 麝香酮及其制剂是神经科极其常用的药物(
-本草纲目/ 记载( 麝香即能治 +中风,* +中
气,( 又能治 +痰厥,* +惊痫,( 现代研究显
示%%& ( 较大剂量的麝香酮具有显著抗惊厥作用(
但其作用机制及量效关系尚不十分清楚) 本实验以
戊四氮慢性点燃癫痫大鼠作为模型( 观察不同剂量
麝香酮对大鼠模型脑组织中 9)J:M表达的影响( 以
探讨麝香酮抗痫作用及可能机制)
IJ材料与方法
"K"!材料
"K"K"!实验动物及分组!健康雄性 ?@大鼠 ,& 只(
清洁级( 体质量 ""*& j#&# ;( 上海斯莱克公司
购置( 许可证号 ?=Tb "沪# #&"#)&&&#) 动物适
应环境后随机分为 8 组( 分别为正常对照组* 模型
对照组* 麝香酮小剂量组* 麝香酮中剂量组* 麝香
酮大剂量组* 丙戊酸钠组( 每组 "’ 只)
"K"K#!实验药物及主要试剂!戊四氮 "上海 F\)
212M公司( 批号 ‘"&+"*+&#$ 麝香酮 "日本 .G=
公司( 批号 ‘""%(’’*#$ 丙戊酸钠片 "上海 F\)
212M公司( 批号 ‘"&8,%88 #$ F6<3)9)J:M26<3X:\5
"英国 FX921公司( 批号 2X’%&%8#$ 二抗试剂盒

"上海 长 岛 抗 体 诊 断 试 剂 有 限 公 司( 批 号
"("&"+"#$ .IGfdE "美国 G643<Y:;/6 公司( 货号
"&#,8)&"&#$ ‘Y31/?9Y3[<.HI.Y/2;/6<b3<_3<S ;@QF
-Y2M/Y"日本 .2B2Y2公司( 货号 II&(+N#$ ?U>I
‘Y/13̂ -̂ .2o " 日 本 .2B2Y2 公 司( 货 号
@II(#&F#)
"K"K%!主要仪器设备!轮转式病理切片机 "德
国( 型号 IH##%’#$ 光学显微镜 "日本 dEUH)
‘O?( 型号 >T’".J#$ 全自动石蜡包埋机 "德国
E/392公司( 型号 -C""8&#$ 全自动石蜡切片机
"德国E/392公司( 型号 IH##%’#$ 显微镜 "日本
Q3B:6( 型号 D’&&?#$ 图像分析软件 "日本 Q3)
B:6( 型号QG?)-0/1/6<#$ 超微量分光光度计 "美
国 .S/Y1:( 型号 Q26:\Y:[*&&& #$ 定量 ‘=I仪
"美国EGJ-公司( 型号 F>G+’&&#$ 酶标仪 "美国
>3:)./B 公司( 型号 -Ê*&& #$ 化学发光显影仪
"美国C-公司( 型号EF?)(&&&#)
"K#!方法
"K#K"!药物配制!将戊四氮用生理盐水稀释至
"!) 将麝香酮用 "!吐温)*& 助溶后( 用生理盐水
配制成 "* ’* "& 1;A1E) 将丙戊酸钠片用生理盐
水配制成 "K’ 1;A1E混悬液) 每次配制 " 周药物(
所有配制好的药物均密封后 ( e冰箱保存备用)
"K#K#!模型建立及药物干预!模型建立及评价!
正常对照组每天腹腔注射生理盐水 %K’ 1EAB;( 模
型对照组* 麝香酮小剂量组* 麝香酮中剂量组* 麝
香酮大剂量组* 丙戊酸钠组分别每天腹腔注射亚致
痫量 "!戊四氮 %’ 1;AB;( 连续 ( 周( 然后停用造
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模剂 " 周( 于第 ’ 周末次给予造模剂点燃测试( 凡
显示连续 ’ 次达到 # 级及以上发作者为模型点燃成
功%(& ) 药物干预! 各干预药物自造模开始之日起
同时给予( 干预药物先于造模剂 %& 136 给予$ 正
常对照组及模型对照组均灌胃生理盐水"& 1EAB;$
麝香酮小* 中* 大剂量组分别灌胃麝香酮 "&* ’&*
"&& 1;AB;$ 丙戊酸钠组灌胃丙戊酸钠混悬液
"’ 1;AB;( 各干预药物连用 ’ 周)
"K#K%!行为学观察!自实验之日起( 每天在给予
造模剂之后( 按 ?1320:_B38 级评分法%’& "& 级(
没有行为上的发作$ " 级( 节律性点头或头部振
颤$ # 级( 阵挛性咀嚼$ % 级( 头部颤搐加前肢阵
挛性抽搐$ ( 级( 袋鼠姿势$ ’ 级( 跌倒$ 8 级(
强直性惊厥# 观察记录大鼠行为学表现 " S( 第 ’
周末行点燃测试)
"K#K(!脑组织的收集与处理!实验结束时( 随机
选取 8 只大鼠( 麻醉后( 剖开腹腔( 于腹主动脉放
置静脉留置针( 然后剪开下腔静脉( 每只大鼠快速
灌注 #&& 1E左右的生理盐水( 直至流出澄清液体(
开颅取脑( 分离脑皮质及海马( 冻存管 h*& e保
存( 以备V/M</Y6 X0:<及‘=I检测) 将剩余大鼠同
法处死取脑( 置于 (!多聚甲醛溶液中( 放入 ( e
冰箱保存( 以备免疫组化检测)
"K#K’!免疫组化检测 9)J:M阳性细胞数!将脑组
织冠状切片( 厚约 # 11( 切片包括大脑皮质和海
马) 常规酒精梯度脱水( 石蜡包埋) 将蜡块连续冠
状切片( 厚约 ( !1) 按 ?‘"链霉菌亲和素)过氧
化物酶法# 两步法进行9)J:M阳性细胞测定( 镜下
观察( 阴性细胞核为蓝色或浅蓝色( 阳性细胞核为
黄色或棕黄色( 采用日本Q3B:6图像分析软件进行
阳性细胞计数( 每张切片的皮质和海马相应部位各
随机选取 % 个等面积不重复的视野 "#&& 倍#( 计
数阳性细胞( 分别将其平均值作为该只大鼠皮质和
海马的阳性细胞数)
"K#K8!V/M</Y6 X0:<检测 9)J:M蛋白表达!取少量
皮质及海马组织剪碎( 裂解( 匀浆( 离心( 吸取上
清) 检测蛋白浓度) 然后上样( 电泳( 转膜) 封闭
液封闭后( 加入一抗过夜) 次日漂洗膜后( 加入二
抗) 将硝酸纤维素膜置于 d@U??-U红外成像系统
中进行扫描( 保存图像) 采用光密度扫描分析软件
G12;/P8K& 进行分析( 得到 9)J:M相对平均吸光
度值)
"K#K+!oI.)‘=I检测/D>8,1IQF表达!取少量冻
存皮质及海马( 液氮中研碎( 加 " 1E.IGfdE溶

液( 混匀( 按说明书提取脑 IQF) 通过分光度计
测定总 IQF的量( 根据分光光度计 #8& 61A
#*& 61处的比值测定纯度( 满意后取样品 IQF
’ !;进行反转录合成 9@QF) 再取待测样品 9@QF
按说明书配制成总体积为 #& !E的I.)‘=I反应体
系) +’&& 全自动荧光定量 ‘=I仪 ,’ e( %& M$
,’ e( ’ M$ 8& e( %( M$ ,’ e( "’ M$ 8& e(
8& M$ ,’ e( "’ M反应条件循环 (& 次进行实时定
量‘=I反应( 退火温度 ’+ e) 以O(C.$ 作为内参
基因 "内参序列为正向 ’p)=F.=FF=CF====.)
.=F..C)%p( 反向 ’p)CFFCF.CC.CF.CCC...==)
%p) 引物序列为正向 ’p)=CCC...=FF=C=CCF=)
.F)%p( 反 向 ’p)..CC=F=.FCFCF=CCF=FCF)
%p#( 所有反应均设立 % 个复孔) 记录每个反应管
中标本的=<值( 实验结果采用 # h$$=<法进行分析)
$=<g目的基因=<值h内参基因 =<值( $$=<值 g
实验组$=<h对照组$=<)
"K#K*!统计学处理!用 ?‘?? "(K& 统计软件进行
统计处理( 计量资料以 Ej,表示) 多组计量资料
比较采用单因素方差分析( 组间两两比较( 方差齐
时用 E?@法( 方差不齐时选用 C21/M)D:_/00法)
大鼠脑组织阳性细胞数与癫痫发作级别相关性作
?[/2Y126等级相关分析) 以 Fk&K&’ 作为差异有
显著性的标准)
KJ结果
#K"!各组大鼠行为学观察结果!在实验第 " 周(
除模型对照组较麝香酮大剂量组及丙戊酸钠组发作
级别较高 "Fk&K&’#( 其余组大鼠癫痫发作级别
比较无统计学差异 "Fl&K&’#) 随后( 各组大鼠
发作级别不断提高( 而模型对照组及麝香酮小剂量
组发作级别提高较快( 麝香酮大剂量组及丙戊酸钠
组级别提高较慢( 麝香酮中剂量组介于中间 "除
模型对照组及麝香酮小剂量组第 ( c’ 周大鼠数量
为 "( 只外( 其余均为 "’ 只#) 见表 ")
#K#!大鼠脑皮质及海马中 9)J:M阳性细胞数比较
!正常对照组皮质及海马中仅有少量 9)J:M阳性细
胞( 模型对照组皮质及海马中 9)J:M阳性细胞数均
明显多于麝香酮中* 大剂量组及丙戊酸钠组 "Fk
&K&"#) 麝香酮小剂量组皮质及海马中 9)J:M阳性
细胞数亦明显多于麝香酮中* 大剂量组及丙戊酸钠
组 "Fk&K&"#) 麝香酮中剂量组阳性细胞数多于
麝香酮大剂量组及丙戊酸钠组 "Fk&K&"#) 麝香
酮大剂量组及丙戊酸钠组阳性细胞数比较无统计学
差异 "Fl&K&’#) 见表 #* 图 " c#)
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表 IJ大鼠每周癫痫发作级别比较 %!N"’
;/5QIJH&&T47 ’"*+/3#)"-"%</’#-&)(/6#-6)"%&+#4&+(#’)&#0,3&#-3/()%!N"’

分组 " 周 # 周 % 周 ( 周 ’ 周
模型对照组 &K(+ j&K’# "K8& j&K8% #K,% j&K*, (K’+ j&K*’ %K+, j&K+&
麝香酮小剂量组 &K(& j&K’# "K8+ j&K8# %K&+ j&K*& (K’& j&K+8 %K+" j&K+%
麝香酮中剂量组 &K&+ j&K#8 "K%% j&K8# #K8+ j&K(, %K*& j&K8*!" #K*& j&K8*!!""

麝香酮大剂量组 &K&& j&K&&! "K&& j&K*’!"" #K&& j&K,%!!""# %K&& j"K&&!!""# "K’% j"K"%!!""##

丙戊酸钠组 &K&& j&K&&! &K*& j&K8*!!""# "K,% j&K+"!!""# %K"% j&K,#!!""# "K+% j"K&%!!""##

!!注! 与模型对照组比较(!Fk&K&’(!!Fk&K&"$ 与麝香酮小剂量组比较("Fk&K&’(""Fk&K&"$ 与麝香酮中剂量组比较(#Fk

&K&’(##Fk&K&"

表 KJ各组大鼠脑皮质及海马中’8Y")阳性细胞数 %!N"’
;/5QKJE,*5&3)"%’8Y")+")#(#R&’&44)#-3/(’"3(&2 /-!1#++"’/*+,)#-&/’163",+%!N"’

组别 动物数A只
阳性细胞数A"个.D‘h"#

皮质 海马
正常对照组 , "(K*, j%K"&!! "(K"" j#K+"
模型对照组 * "+"K"% j#+K*’ #&%K#’ j##K+%
麝香酮小剂量组 * "("K%* j#+K%" #"#K"% j#&K8%
麝香酮中剂量组 , *,K## j,K%+!!"" *,K(( j(K**!!""

麝香酮大剂量组 , ("K%% j’K#(!!""## (&K(( j’K&*!!""##

丙戊酸钠组 , ("K%% j’K("!!""## %+K%% j’K(’!!""##

!!注! 与模型对照组比较(!!Fk&K&"$ 与麝香酮小剂量组比较(""Fk&K&"$ 与麝香酮中剂量组比较(##Fk&K&"

图 IJ各组大鼠脑皮质中’8Y")阳性细胞图 %免疫组化染色& ZKPP’
Y#6QIJ>*/6&)"%’8Y")+")#(#R&’&44)#-3/(’"3(&2 #-&/’163",+%>@=& ZKPP’

图 KJ各组大鼠海马中’8Y")阳性细胞图 %免疫组化染色& ZKPP’
Y#6QKJ>*/6&)"%’8Y")+")#(#R&’&44)#-3/(1#++"’/*+,)#-&/’163",+%>@=& ZKPP’

#K%!V/M</Y6 X0:<检测 9)J:M蛋白表达结果!正常
对照组皮质及海马中仅有少量 9)J:M蛋白表达( 模
型对照组皮质及海马中 9)J:M蛋白表达明显高于麝
香酮中* 大剂量组及丙戊酸钠组 "Fk&K&"#) 麝
香酮小剂量组皮质及海马中 9)J:M蛋白表达亦明显
高于麝香酮中* 大剂量组及丙戊酸钠组 "Fk
&K&"#) 麝香酮中剂量组 9)J:M蛋白表达高于麝香
酮大剂量组及丙戊酸钠组) 麝香酮大剂量组及丙戊
酸钠组 9)J:M蛋白表达比较无统计学差异 "Fl
&K&’#) 见图 %* 表 %)

图 LJ各组大鼠脑皮质及海马中’8Y")蛋白表达
Y#6QLJ$2+3&))#"-)"%’8Y")+3"(&#-)#-3/(’"3(&2 /-!

1#++"’/*+,)#-&/’163",+

8(("
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表 LJ各组大鼠脑皮质及海马中’8Y")蛋白表达 %!N"’
;/5QLJ$2+3&))#"-)"%’8Y")+3"(&#-)#-3/(’"3(&2 /-!1#++"’/*+,)#-&/’163",+%!N"’

组别 动物数A只
9)J:MAF9<36

皮质 海马
正常对照组 8 &K"88 + j&K&"8 %!! &K"+* % j&K&"( +!!

模型对照组 8 &K+"& & j&K"&" * &K8+* % j&K&*8 (
麝香酮小剂量组 8 &K+&" + j&K&’# + &K8(% % j&K&’& ,
麝香酮中剂量组 8 &K(&% % j&K&(# +!!"" &K%,8 + j&K&#8 8!!""

麝香酮大剂量组 8 &K#8% % j&K&%" (!!""## &K#(" + j&K&#( *!!""##

丙戊酸钠组 8 &K#8* % j&K&%( ,!!""## &K#’’ & j&K&"& 8!!""##

!!注! 与模型对照组比较(!!Fk&K&"$ 与麝香酮小剂量组比较(""Fk&K&"$ 与麝香酮中剂量组比较(##Fk&K&"

#K(!oI.)‘=I检测皮质及海马中/D>8,1IQF表达
结果!正常对照组皮质及海马中仅有少量/D>8,1I)
QF表达( 模型对照组皮质及海马中 /D>8,1IQF表
达明显高于麝香酮中* 大剂量组及丙戊酸钠组
"Fk&K&"#) 麝香酮小剂量组皮质及海马中 /D>8,

1IQF表达亦明显高于麝香酮中* 大剂量组及丙戊
酸钠组 "Fk&K&"#) 麝香酮中剂量组 /D>8,1IQF
表达高于麝香酮大剂量组及丙戊酸钠组 "Fk
&K&"#) 麝香酮大剂量组及丙戊酸钠组 /D>8,1IQF
表达比较无统计学差异 "Fl&K&’#) 见表 ()

表 MJ各组大鼠脑皮质及海马中$%&’"*<E9表达 %!N"’
;/5QMJ$2+3&))#"-)"%$%&’"*<E9#-3/(’"3(&2 /-!1#++"’/*+,)#-&/’163",+%!N"’

组别 动物数A只
/D>8,1IQF

皮质 海马
正常对照组 8 "K(*’ & j&K#8’ *!! "K(#8 + j&K#*" ,!!

模型对照组 8 "&K%** % j#K’(& + ""K8+8 + j#K8"+ %
麝香酮小剂量组 8 "&K,&" + j#K%&# & "&K&88 + j"K**" &
麝香酮中剂量组 8 ’K’#" + j&K,+, 8!!"" (K%#" + j&K+&% *!!""

麝香酮大剂量组 8 %K""% % j&K+#& ,!!""## #K+(& & j&K+%( 8!!""##

丙戊酸钠组 8 #K*’& & j&K+(& &!!""## #K’"" + j&K((% "!!""##

!!注! 与模型对照组比较(!!Fk&K&"$ 与麝香酮小剂量组比较(""Fk&K&"$ 与麝香酮中剂量组比较(##Fk&K&"

#K’!大鼠脑内 9)J:M阳性表达与癫痫发作级别的
相关性分析!将大鼠脑皮质及海马 9)J:M阳性细胞
数与实验终末时大鼠发作级别作 ?[/2Y126 相关分
析( 可以得出其相关方程及 ?[/2Y126 等级相关系

数分别为 J" g#*K,,’P" q "(K&’( 3M" g&K++*$
J# g%*K+8*P# q8K’+& #( 3M# g&K+,’( 表明大鼠脑
皮质及海马中9)J:M阳性表达水平与大鼠发作级别
呈正相关) 见图 ()

图 MJ大鼠脑皮质及海马’8Y")阳性细胞数与癫痫发作级别:+&/3*/-相关分析
Y#6QMJ:+&/3*/-’"33&4/(#"-/-/47)#)5&(S&&-(1&-,*5&3)"%’8Y")+")#(#R&’&44)#-3/(’"3(&2 /-!1#++"’/*8

+,)/-!</’#-&)(/6#-6)"%&+#4&+(#’)&#0,3&

LJ讨论
癫痫是以脑神经元同步异常放电引起反复痫性

发作为特征的短暂脑功能失调综合症( 中医称之为
+羊痫风,* +羊角风,* +痫病, 等) 中医学对癫
痫的认识由来已久( 早在长沙马王堆汉墓出土的
-五十二病方/ 中( 就有 +婴儿病痫, 的描述) 历
代医家对癫痫的病因病机多有论述( 但其病机不外

乎惊* 风* 火* 痰* 瘀* 虚等几个方面( 而以痰涎
壅塞( 迷闷孔窍最为重要) 急则治标( 缓则治本是
中医的治疗大法( 癫痫急性发作期要开窍醒神以治
其标) 麝香酮是麝香经蒸馏提取得到的活性成分之
一( 是麝香的主要成分( 具有芳香开窍* 通经活
络* 消肿止痛作用) 药代动力学显示%%& ( 无论是
灌胃或静脉注射麝香酮均能迅速透过血脑屏障( 进
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入脑组织( 并蓄积较长一段时间( 这是麝香酮用于
神经科急症治疗的重要药理基础) -本草纲目/ 记
载( 麝香既能治 +中风,* +中气,( 又能治 +痰
厥,* +惊痫, 等症) 现代医学研究%%& 发现(
"&& c’&& 1;AB;剂量的麝香酮可使戊巴比妥钠引起
的小鼠睡眠时间延长( 并呈量效关系) 另有研究表
明%8)+& ( 麝香酮可以提高中枢耐缺氧能力( 防止脑
组织损伤( 这是其醒脑开窍的重要机理之一) 本次
研究发现( 中* 大剂量的麝香酮能够抑制戊四氮诱
发癫痫发作( 降低其发作级别( 随着给药时间延
长( 其作用愈加明显( 并呈量效关系( 小剂量麝香
酮未显示出抗痫作用)

研究表明%#(*& ( 9)J:M普遍存在于中枢神经系
统中( 一般情况下 9)J:M表达水平较低( 但在机体
受到外伤* 缺血* 癫痫发作等刺激后( 9)J:M表达
水平就会有很大的变化) 9)J:M与癫痫关系密切)
一方面( 癫痫发作可以导致 9)J:M的大量表达)
‘/6;等%"&研究表明( 颞叶癫痫大鼠模型在发作
"’ 136后( 其齿状回颗粒细胞中就会有 9)J:M的明
显表达) ?6;等%,&在红藻氨酸癫痫模型脑组织中检
测到 9)J:M蛋白快速一过性高表达) =R6636;S21
等%#&在植入电极刺激迷走神经兴奋诱发癫痫的急
慢性模型中( 均检测到 9)J:M蛋白的大量表达( 急
性模型中 9)J:M表达部位主要在孤束核* 下丘脑室
旁核* 臂旁核* 纹状体腹侧核及蓝斑( 而在扣带回
皮质及背缝神经核未见表达( 在慢性模型中所有脑
组织均见 9)J:M过度表达) H3S205%*&等研究表明 9)
J:M的表达对癫痫定位及示踪起着很重要的作用(
机体受到刺激后9)J:M蛋白的表达部位往往是受癫
痫影响的部位( 最先表达的部位往往是癫痫的起源
部位( 9)J:M的表达顺序可能是癫痫波传播的顺序)
另一方面( 9)J:M的过表达又可以导致癫痫灶的形
成及癫痫发病) 9)J:M与 9)PR6 等磷蛋白( 通过亮
氨酸拉链形成同源或异源二聚体激活蛋白)" "F‘)
"#( F‘)" 作为第三信使与许多后期反应基因
"EIC# 的F‘)" 结合位点结合( 调节靶基因长时
程的表达( 这些靶基因可编码细胞的各种蛋白如神
经递质* 神经营养因子* 神经调节因子* 受体和突
触结构蛋白等( 进而导致神经网络的兴奋性及神经
元的固有成分发生改变( 最终导致癫痫灶的形成和
癫痫的发病) 国内学者的大量研究报道%"&)""&亦显
示9)J:M与癫痫的发生发展有着密切关系) 可见(
癫痫发作能引起 9)J:M* 9)PR6 的大量表达( 而 9)
J:M* 9)PR6长期大量的表达又最终导致癫痫灶的形

成和癫痫的发病( 二者关系密切) 目前( 已有很多
研究%"#)"(&将9)J:M的表达用于药物抗痫疗效评价及
机制探讨) 因此( 9)J:M可作为中枢神经系统功能
活动的代谢性标志物( 它已被广泛的应用于癫痫的
定位示踪( 机理探讨及抗痫药物的筛选和评价中)

本次研究结果显示( 模型对照组大鼠脑组织中
有大量 9)J:M基因及蛋白的表达( 其表达部位主要
分布在梨状皮质* 额叶及海马等部位( 而尤以海马
齿状回及 =F" 区* =F% 区表达最为明显( 而中*
大剂量麝香酮能明显抑制戊四氮所致癫痫大鼠脑内
9)J:M的表达( 无论是 9)J:M蛋白还是 /D>8,1IQF
的表达均较模型对照组有明显下降( 二者比较有统
计学差异) 在 9)J:M表达水平与大鼠发作级别相关
性分析中( 我们看到二者存在较强的正向相关性(
进一步说明9)J:M与癫痫发作之间关系密切)

由此提示( 9)J:M参与了癫痫的发病和癫痫灶
的形成( 而麝香酮能较好的抑制癫痫形成过程中脑
内9)J:M的表达( 有效阻止癫痫的发病及癫痫灶的
形成) 初步推断麝香酮的抗痫作用可能与其阻断脑
内9)J:M的表达有关( 确切机制有待进一步研究
明确)
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车前子中毛蕊花糖苷及异毛蕊花糖苷降低急性高尿酸血症小鼠血尿酸
水平及其机制
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摘要$ 目的!探讨车前子中毛蕊花糖苷与异毛蕊花糖苷对急性高尿酸血症小鼠血尿酸水平的影响及作用机理) 方法!
口服氧嗪酸钾建立急性高尿酸血症模型( *& 只模型小鼠均分成模型组 "生理盐水#( 低* 中* 高剂量毛蕊花糖苷
"’&* "&&* #&& 1;AB;# 组( 低* 中* 高剂量异毛蕊花糖苷 "’&* "&&* #&& 1;AB;# 组与别嘌呤醇 ""& 1;AB;# 组( 另
设正常组 "生理盐水#) 连续灌胃 + \( 观察急性高尿酸血症小鼠血清尿酸* 肌酐* 肝脏黄嘌呤氧化酶 "Td@# 的活
性( 毛蕊花糖苷对肾脏转运蛋白S(4! "有机阴离子转运体 "#* 13(4! "尿酸盐阴离子转运体 "# 及O094T "果糖转运体
,# 1IQF表达的影响) 结果!与正常组相比( 模型组显著增高小鼠血清尿酸与肌酐含有量和肝脏Td@活性( 并下调
肾脏尿酸转运体S(4! 的1IQF表达( 上调肾脏尿酸转运体13(4! 及O094T 的1IQF表达) 与模型组比较( 毛蕊花糖苷
与异毛蕊花糖苷均显著降低肌酐水平( 而毛蕊花糖苷有降尿酸活性) 结论!毛蕊花糖苷降低血尿酸水平的作用机制可
能为抑制Td@活性( 下调肾脏转运蛋白 13(4! 与 O094T 的 1IQF表达) 而异毛蕊花糖苷能改善肾脏功能防止肾脏损
伤( 具有轻微降血尿酸作用)
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