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壮药痛风康颗粒对实验性痛风的作用研究*
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摘要:【目的】观察壮药痛风康颗粒对实验性痛风的治疗作用,为其在临床上应用提供药理学依据。【方法】采用

次黄嘌呤诱导高尿酸血症模型、尿酸钠(MSU)诱导大鼠足跖肿胀模型,分别观察痛风康颗粒对高尿酸血症小鼠

血清尿酸、对 MSU 所致大鼠足跖肿胀的影响;采用小鼠热板法、醋酸致小鼠扭体法观察痛风康颗粒的镇痛作

用;观察灌胃给药的 LD5 0,评价其药物安全性。【结果】痛风康颗粒对高尿酸血症小鼠血清尿酸具有显著降低作

用(P <0.05,P <0.01);对 MSU 所致大鼠足跖肿胀程度有明显的抑制作用(P <0.05,P <0.01);灌胃给予

痛风康颗粒 60 min 后,痛风康颗粒可显著提高小鼠热板痛阈,降低醋酸引起的小鼠扭体反应次数(P <0.05);

经灌胃给药的 LD5 0为 1 1 6.30 g 药材/kg。【结论】痛风康颗粒可降低高尿酸血症小鼠血清尿酸、抑制大鼠足跖肿

胀,且具有镇痛作用,具有一定的抗痛风作用,口服应用具有较高的安全性。

关键词:壮药痛风康颗粒 尿酸 痛风 镇痛

中图分类号:R285.5  文献标识码:A  文章编号:1005-9 1 64(201 5)04-0449-05

Abstract:【Objective】The effects of Tongfengkang Granules on anti-gout were studied to pro-
vide a pharmacdogical reference for its clinical application.【Methods】Hyperuricemia mice were
induced by hypoxanthine and toes’swelling rats were induced by sodium urate (MSU).The
effects of Tongfengkang Granules were studied on the serum uric acid level of acute gouty ar-
thritis mice,and on the toe swelling rate of model rats.The analgesic effect was evaluated by
mice stimulated with acetic acid or hot plate.LD5 0 of oral administration was observed to evalu-
ate the safety of the drug.【Results】Tongfengkang Granules could markedly reduce both the se-
rum uric acid level in acute gouty arthritis rats (P <0.05,P <0.01)and the toe swelling rate
(P <0.05,P <0.01).After 60 min of orally administration,Tongfengkang Granules had sig-

nificantly analgesic effect on the mice stimulated
by acetic acid or hot plate (P <0.05).The LD5 0
of Tongfengkang Granules was 1 1 6.30 g crude/
kg.【Conclusion】Tongfengkang Granules could
significantly reduce the serum uric acid level of
hyperuricemia mice and the toe swelling rate in
gouty arthritis rats,and has certain analgesic
effect in mice.Its oral administration revealed
high security.
Key words:Tongfengkang Granules,uric acid,
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gout,analgesic effect

0 引言

  【研究意义】痛风是以嘌呤代谢或排泄失常而导

致血尿酸升高,并伴有结缔组织内尿酸钠结晶沉着,
引起痛风性关节炎,生活质量的下降,甚至残疾的代

谢性疾病[1]。且易引起心血管疾病、糖尿病、肾脏病

变、恶性肿瘤或帕金森症等[1~4]。随着人们生活水平

的提高,日常饮食结构的改变,使得食物中嘌呤含量

较以前有所增加,痛风的发病率急剧上升。目前我国

约有 1 200 万以上痛风患者,而血中尿酸含量过高者

约有 1.2 亿(约占人口总数的 9%),在未来的几十年

内,痛风在我国将成为仅次于糖尿病的第 2 号代谢疾

病[2,3]。目前临床上常使用秋水仙碱、非甾类抗炎药

(NSAIDs)、肾上腺皮质激素、镇痛药等进行治疗。
虽然这些药物对高尿酸及其引起的并发症有一定的

缓解作用,但难以治本,且大多数临床药物毒副作用

明显,患者依从性差、复发率高。因此,研制高效低毒

的抗痛风药物迫在眉睫。【前人研究进展】壮药痛风

康颗粒是根据壮族民间长期使用的处方而配置成的

复方抗痛风药物,由铁扫帚、土太片、车前草等组方组

成。文献[5]研究发现铁扫帚可用来治疗糖尿病、失
眠、小儿血尿、小儿疳积等病;文献[6]则报道车前草

可用于热淋涩痛,水肿尿少,暑湿泄泻等症,此外,车
前草还具有一定的抗痛风效果,表现为在体外对黄嘌

呤氧化酶具有抑制作用[7]。另有研究报道,车前草乙

醇提取物可抑制马肾脏 Na+-K-ATP 酶活性,可促进

水、氯化钠、尿素与尿酸的排泄[8]。【本研究切入点】
目前,该方在民间对痛风具有良好的治疗作用,但因

缺少系统研究影响其在临床上的广泛使用。【拟解决

的关键问题】为进一步开发该药方,本研究采用次黄

嘌呤诱导高尿酸血症模型、尿酸钠(MSU)诱导大鼠

足跖肿胀模型,分别观察痛风康颗粒对高尿酸血症小

鼠血清尿酸、对 MSU 所致大鼠足跖肿胀的影响;采
用小鼠热板法、醋酸致小鼠扭体法观察痛风康颗粒的

镇痛作用;观察灌胃给药的 LD5 0,评价其药物安全

性,为其在临床应用提供药理学依据。

1 材料与方法

1.1 材料

1.1.1 药物

  痛风康颗粒,每克药膏相当于 9.47 g 原药材,广
西中医药研究院中药所,批号:201008 1 5;别嘌醇片,
重庆科瑞制药有限责任公司,批号:31 9002;罗通定,

广州康和药业有限公司,批号:04100 1。

1.1.2 试剂

  尿 酸 试 剂 盒,南 京 建 成 生 物 研 究 所,批 号:

201 205 1 3;次黄嘌呤,Sigma 公司;尿酸,Sigma 公司,
批号:058k0722;氢氧化钠,广东光华化学厂有限公

司,批号:20080 1 1 0;氢氧化钾,天津市化学试剂三厂,
批号:860805;甲醇,广东光华化学厂有限公司,批号:

200908 1 1;微晶型尿酸钠结晶(MSU):将 5 g 尿酸置

1 000 mL 沸水中,用 NaOH 调 pH 值至 7.4,加热至

9 5℃,然后于室温冷却并轻轻搅拌,过滤即得 MSU,
并于 200℃高温灭菌,临用时用无菌生理盐水配成

1 00 mg/mL 的混悬液。

1.1.3 仪器

  FA1004 电子天平,上海精科天平仪器厂;TDL-
5000B 型低速冷冻离心机,上海安亭科学仪器厂;

139 60 型 iMark 酶标仪,Japan Bio-rad 公司;岛津紫

外 UV-25 50,日本;GJ-8402 热板测痛仪,宁海白石电

子医药仪器厂。

1.1.4 实验动物

  昆明小鼠,体重(20±2)g;Wistar 大鼠体重(200
±20)g,均为 SPF 级,由广西医科大学实验动物中

心提供,动物合格证号:SCXK 桂 2003-0003。动物观

察室:温度 20~25℃,相对湿度(60±10)%。小鼠每

笼 1 0 只,大鼠每笼 5 只,颗粒饲料喂食,自由饮水。

1.2 方法

1.2.1 痛风康颗粒对次黄嘌呤致高尿酸血症小鼠清

尿酸的影响

  参考文献[9],略有改动。选取昆明小鼠 60 只,
随机分为 6 组,每组 1 0 只,组内雌雄各半,即正常对

照组、模型组、阳性药别嘌醇片(50 mg/kg)组、痛风

康颗粒高(6.63 g 药材/kg)、中(3.32 g 药材/kg)、低
(1.66 g 药材/kg)剂量组(以下简写为 TGH、TGM
和 TGL 剂量组)。灌胃给药,1 次/d,正常对照组和

模型组灌胃给予等体积蒸馏水,连续 1 2 d。末次给药

1 h 后,除正常对照组,其余各组于小鼠腹腔注射次

黄嘌呤 600 mg/kg,1 h 后眼球取血,3000 r/min 离

心 1 0 min,取血清测尿酸含量。

1.2.2 痛风康颗粒对 MSU 致大鼠足跖肿胀的影响

  参考文献[10],略有改动。选取 Wistar 雄性大

鼠 60 只,随机分为 6 组,每组 1 0 只,即正常对照组、
模型组、阳性药别嘌醇片 (20 mg/kg)组、TGH、

TGM和 TGL 剂量组。灌胃给药,1 次/d,正常对照

组和模型组灌胃给予等体积蒸馏水,连续 1 5 d。末次
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给药 1 h 后,除正常对照组,其余各组于大鼠右后足

跖皮下注射 0.1 5 mL MSU 致炎,测定注射前和注射

后 1 h、2 h、3 h、4 h、5 h、6 h、7 h 不同时刻大鼠右后

足跖周径,计算其肿胀度。足跖肿胀度=(t 时间周

径- t 0时间周径)/t 0时间周径×100%。

1.2.3 痛风康颗粒的镇痛作用[1 1]

1.2.3.1 对热板致痛小鼠的镇痛作用

  将热板测痛仪温度调节到(55±0.5)℃作为热刺

激源(室温 20℃)。规定雌性小鼠自投入热板至出现

添后足的潜伏期时间 S 为该鼠的痛阈值。给药前先

测定每只小鼠的痛阈,把痛阈值小于 5 s 或大于 30 s
的小鼠剔除。选取痛阈合格小鼠 50 只进行分组,每
组 1 0 只,即对照组、阳性药罗通定(80 mg/kg)组、

TGH、TGM和 TGL 剂量组,分别灌胃给药 1 次,对
照组给等体积蒸馏水。给药后 30 min、60 min、90
min、120 min 再次测定小鼠痛阈值。为防止小鼠烫

伤,若痛阈值超过 60 s,则停止测试按 60 s 计。

1.2.3.2 对醋酸致小鼠疼痛的镇痛作用

  选取昆明小鼠 50 只,随机分为 5 组,每组 1 0 只,
组内雌雄各半,给药同 1.2.3.1,给药 1 h 后每只小鼠

腹腔注射 0.2 mL 0.6%醋酸溶液。观察并记录注射

醋酸后 1 5 min 内小鼠扭体次数。

1.2.4 急性毒性试验

  同上述 1.2.3.2,将昆明小鼠分组,分别灌胃痛

风康颗粒,组间按剂距 1：0.85 的比例将药物稀释后

试验用。按剂量 20 mL/kg 体重给药。给药后观察

小鼠的急性毒性反应和死亡情况,连续观察 1 4 d,并
对死亡小鼠进行尸检解剖,肉眼观察心、肝、脾、肺、肾
等脏器的病变情况。用 Bliss 方法计算 LD5 0。

1.2.5 统计学方法

  采用 SPSS1 6.0 统计软件进行统计学计算。计

量资料以均数±标准差 ( x ±s )表示,方差齐选用随

机区 组 设 计 资 料 的 方 差 分 析,方 差 不 齐 则 选 用

Kruskal-wallis 非参数秩和检验。两两相比较采用

SNK-q 检验,两个变量间采用双变量相关分析。显

著性界值 P =0.05。

2 结果与分析

2.1 痛风康颗粒对次黄嘌呤致高尿酸血症小鼠血清

尿酸的影响

  如表 1 可见,与正常对照组比较,模型组小鼠血

清尿酸含量明显升高(P <0.05),差异具有统计学

意义,说明造模成功。与模型组比较,TGH、TGM和

TGL 3 个剂量组均能显著降低小鼠血清尿酸含量,

差异具有统计学意义(P <0.05,P <0.01)。结果

提示,痛风康颗粒对次黄嘌呤所致的小鼠血尿酸有降

低作用。
表 1 痛风康颗粒对次黄嘌呤致高尿酸血症小鼠血清尿酸的

影响( x±s,n=10)

Table 1 The effects of Tongfengkang Granules on serum uric
acid level of mice with hyperuricemia( x±s,n=10)

组别
Group

剂量 Dose 血尿酸值
Uric acid(mg/L)

对照组
Control group

— 41.39±8.94*

模型组
Model group

— 52.75±7.53

别嘌醇片组
Positive group 50 mg/kg 1 9.5 6±4.92**

TGH 6.63 g medicinal
materials/kg 20.54±5.75**

TGM 3.32 g medicinal
materials/kg 3 5.33±20.88*

TGL 1.66 g medicinal
materials/kg 32.49±1 1.09**

注:与模型组比较,** P < 0.0 1,*P <0.05。

Note:** P < 0.01,*P <0.05 compare with model.

2.2 痛风康颗粒对 MSU 致大鼠足跖肿胀后的影响

  由表 2 可知,与正常对照组比较,模型组大鼠足

跖肿胀度明显升高(P <0.01),差异具有显著统计

学意义,说明造模成功。与模型组比较,TGH、TGM
和 TGL 3 个剂量组均能显著抑制大鼠足跖肿胀,差
异具有统计学意义(P < 0.05,P <0.01)。结果提

示,痛风康颗粒对 MSU 所致大鼠足跖肿胀有明显的

抑制作用。

2.3 痛风康颗粒的镇痛作用

2.3.1 对热板致痛小鼠的影响

  和对照组比较,灌胃给予小鼠痛风康颗粒 60
min 后,可显著提高小鼠热板痛阈(表 3),差异有统

计学意义(P <0.05)。结果提示痛风康颗粒具有镇

痛作用。

2.3.2 对醋酸致小鼠疼痛的影响

  从表 4 可知,和对照组比较,痛风康颗粒可显著

降低醋酸引起的扭体反应次数,差异有统计学意义

(P <0.05)。结果提示痛风颗具有镇痛作用。

2.3.3 急性毒性作用

  小鼠灌胃痛风康颗粒后,小鼠表现与给药剂量呈

相关性的抽搐、后肢伸展,给药 3 min 后高剂量组即

有小鼠死亡。死亡小鼠经解剖,肉眼观察心、肝、脾、
肺、肾等脏器,未见明显器质性病理改变。痛风康颗

粒 LD5 0为 1 1 6.30 g 药材/kg。
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表 2 痛风康颗粒对 MSU 致大鼠足跖肿胀的影响( x±s,n=10)

Table 2 The effects of Tongfengkang Granules on toes’swelling rats caused by MSU( x±s,n=10)

组别
Gourp

剂量 Dose
致炎不同时间后大鼠足跖肿胀度 Toes’swelling of rats in different time(%)

1 h 2 h 3 h 4 h 5 h 6 h 7 h

对照组
Control
group

— 9.09±7.42* 7.86±2.21** 5.68±4.35** 7.33±4.99** 1 1.1 7±4.1 5** 1 1.1 2±4.1 5** 3.41±2.27**

模型组
Model
group

— 1 9.34±6.71 1 9.27±5.69 2 6.46±7.03 3 1.44±4.86 34.3 1±6.6 1 32.10±8.55 2 7.5 5±6.29

别嘌醇片
Positive
group

20 mg/kg 8.02±5.67* 8.9 6±6.40* 9.07±7.42** 1 3.04±7.22** 1 4.6 6±9.44** 1 2.25±8.04**1 4.1 1±9.14**

TGH
6.63 g
medicinal
materials/kg

1 2.1 1±7.08* 1 6.37±2.60* 1 6.28±5.5 9** 1 8.07±3.86** 1 9.04±4.14** 1 6.2 1±7.88**1 6.70±5.76**

TGM
3.32 g
medicinal
materials/kg

9.1 3±4.93* 1 2.50±4.69 1 2.64±6.96** 1 5.79±4.80** 1 7.44±5.41** 1 5.86±5.83**1 4.75±7.99**

TGL
1.66 g
medicinal
materials/kg

9.80±5.1 6 1 2.47±4.5 1 1 2.49±3.30** 1 6.60±2.32** 20.1 9±3.3 1** 1 7.1 5±2.96**1 7.1 2±4.66**

注:与模型组比较,** P < 0.0 1,*P <0.05。Note:** P < 0.0 1,*P <0.05 compare with model.

表 3 痛风康颗粒对小鼠热板试验的影响( x±s,n=10)

Table 3 The effects of Tongfengkang Granules on pain threshold of mice caused by hot plate( x±s,n=10)

组别
Group

剂量 Dose

痛阈 Pain threshold(s)

药前
Before

药后 30 min
After 30 min

药后 60 min
After 60 min

药后 90 min
After 90 min

药后 1 20 min
After 1 20 min

对照组
Control group

— 18.6±5.1 2 1.5±6.7 22.2±8.8 1 7.3±7.2 20.5±8.03

罗通定
Positive group 60 mg/kg 1 8.7±5.5 30.9±12.8 46.5±1 5.1** 48.8±1 6.5** 2 9.5±1 7.2

TGH 6.63 g medicinal
materials/kg 1 8.6±3.2 22.7±9.3 3 5.0±1 6.3* 1 9.6±1 1.2 20.0±1 1.2

TGM 3.32 g medicinal
materials/kg 1 8.1±4.3 1 9.6±9.8 20.3±9.3 1 8.0±14.3 20.9±1 5.6

TGL 1.66 g medicinal
materials/kg 1 8.6±5.0 1 6.2±7.1 20.6±8.9 1 7.5±5.2 24.3±1 9.4

注:与模型组比较,** P <0.01,* P <0.05。Note:compare with model,** P <0.01,* P <0.05.

表 4 痛风康颗粒对醋酸致痛小鼠潜伏期及扭体次数的影响

( x±s,n=10)
Table 4 The effects of Tongfengkang Granules on the times of
body twisting of mice caused by acetic acid( x±s,n=10)

组别 Group 剂量 Dose 扭体次数
Times of body twisting

对照组
Control group

— 25.1±7.2

罗通定
Positive group 60 mg/kg 14.6±10.7*

TGH 6.63 g medicinal
materials/kg 1 8.3±6.8*

TGM 3.32 g medicinal
materials/kg 22.9±1 7.1

TGL 1.66 g medicinal
materials/kg 1 9.4±9.1

注:与模型组比较,** P < 0.0 1,*P <0.05。Note:compare with
model,** P < 0.0 1,*P <0.05.

3 结论

  痛风在壮医中属“发旺”,治疗上采用以固本培

元,祛除邪毒,使气道、水道及谷道通畅,通则不痛,从
而达到有效治疗痛风的目的[12]。实验结果表明,痛
风康颗粒在降低次黄嘌呤致高尿酸血症小鼠血清尿

酸及改善 MSU 所致大鼠足跖肿胀方面有较好作用,
表明壮药痛风康颗粒对高尿酸血症及痛风性关节炎

有拮抗作用;且该药高剂量组可显著降低血清尿酸,
提示该药作用机制可能与调节机体生理代谢功能并

改善机体免疫机制有关。该药能提高热板法及醋酸

法致小鼠疼痛的痛阈值,表明该药在改善痛风性关节

炎常见的肿痛等主要症状方面有一定疗效。本次研

究结果与文献报道基本吻合,提示壮药痛风康颗粒在

治疗痛风病方面具有重要的临床价值。
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