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[摘要】 目的 观察实验家兔皮肤接触壮医通路酒后的毒性反应。方法 以实验家兔为试验动物，选 

取体重(2．5±0．25)kg的家兔按雌雄各半标准随机分组并造模，用壮医通路酒涂于创面，以米酒作对照，观察 

各组皮肤反应。结果 与对照组比较，用药后实验用药各组家兔的正常皮肤和破损皮肤均无急性毒性、长期 

毒性及皮肤刺激反应 ，并且实验用药组与对照组对比无明显差异(P>0．05)。结论 壮医通路酒皮肤局部用 

药治疗痹证有较好的安全性。 

[关键词】 兔； 壮医通路酒； 皮肤长期毒性； 皮肤急性毒性； 皮肤刺激性 

[中图分类号] R 965 [文献标识码] A [文章编号] 1674—3806(2014)05—0397一O5 

doi：10．3969／j．issn．1674—3806．2014．05．04 

Animal experimental study of dermal toxicity of Zhuangyi Tonglu Medicinal Liquor ZENG P ，HANG 

．1ing—chao，QIN ng，et a1．The FirstAffiliatedHospital ofGuangxi Unive~ityofChineseMedicine，Nanning 530023， 

China 

[Abstract] Objective To observe toxic reactions in the experimental rabbits after skin touching the Zhuangyi 

Tonglu Medicinal Liquor．Methods The experimental rabbits weighing(2．5 4-0．25)kg were used as testing animal， 

then randomly divided into groups and molded according to the half genders standard．Each experimental groups were 

smeared Zhuangyi Tonglu Medicinal Liquor onto the wound or the normal skin while the control group Was smeared 

rice wine．Derm al reactions of different groups were observed．Results The norm al and wounded skin of rabbits in 

different groups showed no acute toxicity and long term  toxicity，and Zhuangyi Tonglu Medicinal Liquor did not cause 

dermal irritation of rabbits．The experimental groups showed no significant difference compared with the control group 

(P>0．05)．Conclusion Treating arthralgia syndrome with Zhuangyi Tonglu Medicinal Liquor by the means of topi— 

cal skin smearing has reasonable security． 

[Key words] Rabbits； Zhuangyi Tonglu Medicinal Liquor； Acute toxicity； Long term toxicity； Dermal 
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壮医通路酒为我院全国名老中医黄瑾明教授经 

验方，具有祛风除湿、温经止痛、活血通络之功效，临 

床治疗痹证取得了较好的疗效 I2 J。为验证其安全 

性，我们在 2012-09～2012．11期间应用家兔(广西 

中医药大学动物实验中心提供)开展了对该药物的 

急性毒性、长期毒性及皮肤刺激性反应三个方面的 

研究，现将结果报道如下。 

1 材料与方法 

1．1 材料 

1．1．1 壮医通路酒(米酒) 选用海风藤、穿破石、 

威灵仙、牛大力、千斤拔、当归、鸡血藤、牛膝、独活等 

壮药泡制组成(壮药通路酒成分之一)，由广西中医 

药大学第一附属医院提供(生产许可证号：SCXK桂 

2009-0002)。按照药效及《中药新药研究指南》 

的有关规定将壮医通路酒分为高、低两个浓度剂量 

组，生药含量分别为 0．83 gig、0．61 g／g，其中高浓 

度拟用于临床用药浓度。 

1．1．2 动物 实验用家兔 72只，体重(2 5±Q 25)kg， 

雌雄各半，健康级，由广西中医药大学动物实验中心 

提供。 

1．2 方法 

1．2．1 家兔完整皮肤和破损皮肤的急性毒性试验 

1．2．1．1 分组与造模 选择实验用家兔 30只，雌 

雄各半，应用随机数字表方法随机分为 5组，每组 6 

只，A组为完整皮肤米酒对照组，B组为破损皮肤低 

剂量给药组，C组为完整皮肤低剂量给药组，D组为 

破损皮肤高剂量给药组，E组为完整皮肤高剂量给药 

组。适应性饲养2 d后开始造模。完整皮肤的制备： 

用手术剪将家兔背部脊柱两侧被毛剪毛后，用 8％硫 

化钠溶液脱毛，约为体表面积的10％(150 cm )，检查 

褪毛区是否有损伤，剔除皮肤受损兔。破损皮肤的 

制备：按完整皮肤制备方法去毛，先将脱毛部位用 

75％酒精消毒后，用手术剪将家兔背部脊柱两侧被 

毛剪毛后，用 8％硫化钠溶液脱毛，约为体表面积的 

10％(150 cm )，再用粗纱布摩擦造成局部擦伤，以 

渗血为度，两侧皮肤破损程度基本一致。 

1．2．1．2 给药 造模后 2 h开始给药。壮医通路酒 

高、低剂量组根据家兔重量分别按 1．6 g／kg、0．2 g／kg 

给药；米酒组予米酒。各实验组对皮肤涂药后，用两 

层医用灭菌纱布覆盖用药部位，胶带固定，使药物与 

皮肤接触良好。动物单独分笼饲养，兔饲料由实验 

室提供。给药24 h后 ，用温水除去残留的受试物。 

1．2．1．3 观察指标 在去除受试物后 1 h．24 h,48 h、 

72 h至第 7天，每日观察并记录动物的皮肤被毛、黏 

膜、眼睛活动的变化，呼吸、运动、中枢神经系统和四 

肢活动的表现，2周内的动物死亡情况并对死亡动 

物进行及时尸检和病理组织学检查。 

1．2．2 家兔完整皮肤和破损皮肤的刺激性试验 

1．2．2．1 分组与造模 将 12只家兔按随机数字表 

方法随机分为完整皮肤组和破损皮肤组，每组 6只， 

A组为完整皮肤组，B组为破损皮肤组。造模方法 

同1．2．1．1。 

1．2．2．2 给药 造模后 2 h开始给药。采用 自身 

左右侧互为对照，A、B组均在左侧皮肤(约75 cm ) 

涂壮药通路酒(高剂量：1．6 g／kg)，右侧(约75 cm ) 

涂米酒，以两层灭菌医用纱布覆盖后，胶带固定。每 

天用药 1次，给药 6 h后，用温水除去残留的受试 

物，连续涂药 7 d。 

1．2．2．3 观察指标 观察涂抹部位有无红斑或水 

肿等情况，并观察恢复情况和时间。末次去除药物 

后 1 h、24 h、48 h、72 h观察并记录涂抹部位有无红 

斑和水肿及恢复情况。皮肤刺激反应程度及皮肤刺 

激性评价标准按照卫生部药政管理局发布的《中药 

新药研究指南》评分标准评分 J。 

1．2．3 家兔完整皮肤和破损皮肤的长期毒性试验 

1．2．3．1 分组与造模 选择实验用家兔 30只，雌 

雄各半，随机分为 5组，每组 6只，A组为完整皮肤 

米酒对照组，B组为破损皮肤低剂量给药组，C组为 

完整皮肤低剂量给药组，D组为破损皮肤高剂量给 

药组，E组为完整皮肤高剂量给药组。造模方法同 

1．2．1．1。 

1．2．3．2 给药 壮医通路酒高、低剂量组根据家兔 

重量分别按 1．6 g／kg、0．2 g／kg给药，米酒组予米 

酒，各实验组对皮肤涂药后，用两层医用灭菌纱布覆 

盖，胶带固定，使药物与皮肤接触良好。动物分笼饲 

养。每 13上午 8：00—9：00，下午 17：O0～18：00各 

给药 1次，连续用药 2个月。每次给药 6 h后，用温 

水除去残留的受试物。 

1．2．3．3 观察指标 连续用药 2个月后，各组处死 

动物4只，剩余动物(每组2只)在停药后继续观察 

2周后处死。所有动物每 日检查用药处皮肤变化， 

同时观察动物是否有全身中毒反应，包括精神状态、 

饮食欲变化、粪尿情况及运动情况，每周称体重一 

次。试验期间若有动物死亡，及时进行尸检和病理 

组织学检查。实验结束时解剖观察全身内脏的情 

况。取心、肝、脾、肺、肾、胸腺、睾丸(包括附睾)或 

卵巢(包括子宫)称重，计算与体重的相对重量，并 

与对照组比较。 
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1．3 统计学方法 应用 SPSS19．0统计软件进行数 

据处理，计量资料以均数 ±标准差( ±s)表示，多组 

间比较采用单因素方差分析，各实验用药组与对照 

组比较采用 LSD—t检验，重复测量数据采用两因素 

多水平方差分析，P<0．05为差异有统计学意义。 

2 结果 

2．1 各组家兔完整皮肤或破损皮肤的急性毒性试 

验结果比较 涂抹高、低剂量药物后，各组实验家兔 

未见异常反应，饮食、大小便、活动均正常，其皮肤被 

毛、黏膜和眼睛无异常变化，呼吸、运动和中枢神经 

系统及四肢活动的表现等亦未发现有异常表现。实 
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验动物在 2周内全部成活。 

2．2 各组家兔完整皮肤或破损皮肤的刺激性试验 

结果比较 连续涂药 7 d后，破损皮肤家兔在接触 

壮医通路酒高、低剂量后部分出现红斑勉强可见的 

现象，未发现有皮肤水肿情况。出现红斑的家兔在 

24—48 h内皮肤恢复正常。完整皮肤家兔接触米 

酒与壮医通路酒后均未出现红斑或水肿现象。统计 

结果显示，皮肤刺激性反应与用药时间差异无统计 

学意义(P>0．05)，与组别间差异有统计学意义(P< 

0．05)。见表 1。 

表1 各组家兔不同用药时间皮肤刺激性反应结果比较(孟±s) 

注：F时间：2．620，P时间=O．00；，组别=34．68，P组别=0．09；F组别 时间=2．78，P组别 时间=0．Ol 

2．3 各组家兔完整皮肤或破损皮肤的长期毒性试 

验结果比较 各组家兔在实验期间均未出现死亡， 

用药处皮肤未见明显水肿或红斑，被毛有光泽，活动 

正常，精神状态、饮食及粪尿情况均未见异常。各实 

验组体重增长、器官重量及器官系数计算与对照组 

对比结果见表2—4。表2显示，除破损皮肤使用高 

剂量壮医通路酒于用药后第 7周、第 8周对家兔的 

体重增长变化有影响外(P<0．01)，其余各实验组与 

米酒对照组相比较差异均无统计学意义(P>0．05)。 

表3显示，各实验组主要脏器重量与米酒对照组相 

比较，除肺、肾、胸腺差异有统计学意义外，其余脏器 

均无统计学意义(P>0．05)。表 4显示，各实验组 

主要脏器系数计算结果(g／100 g)与米酒对照组相 

比较，除肺、肾、胸腺差异有统计学意义外，其余脏器 

均无统计学意义(P>0．05)。 

表2 各组家兔不同用药时间体重增长的变化比较[( ±s)，g] 

用药时间 

组别 贸 — —  
1周 2周 3周 4周 5周 6周 7周 8周 9周 

注：(1)F组别=4．65，Ptlt~Jl=O．00；F~-N=919．6，P时间=O．01；F组别 时间=1．61，P组别 时间=O．04；(2)破损高剂量组于用药第7周、第 8周体 

重增长 蓬化与对照组有差异(|p<0．01)，其余各实验组与对照组相比较，P均 >0．05；(3)家兔原始体重(kg)：米酒对照组(2．43±0．992)，破损 

皮肤低剂量组(2．49±O．155)，完整皮肤低剂量组(2．36±O．056)，破损皮肤高剂量组(2．38±O．1I)，完整皮肤高剂量组(2．37±O．096) 
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表3 各组家兔用药至第9周末主要脏器重量测定结果比较[( ±s)，g] 

表4 各组家兔用药至第9周末主要脏器系数计算结果比较[(面±s)，g／100 g] 

3 讨论 

3．1 痹证是人体营卫气血失调，肌表、经络遭受风 

寒湿热侵袭，气血经络为病邪闭阻而引起经脉、肌 

肤、关节、筋骨疼痛或酸楚麻木，屈伸不利或关节肿 

大、僵直、畸形、肌肉萎缩，活动障碍等 J。壮药通 

路酒为全国名老中医黄瑾明教授经验方，为壮医莲 

花针拔罐逐瘀疗法治疗痹证的外用药酒l-】．2】。该方 

以海风藤为君药，能通龙路，祛风除湿，温经通络。 

穿破石、威灵仙、牛大力、千斤拔为臣药，能通龙路、 

火路，活血止痛，补肝肾，强筋骨。当归、鸡血藤为佐 

药，能活血通络，兼能补血。牛膝、独活为使药，引药 

归经。全方能发挥祛风除湿、温经止痛、活血通络的 

作用，使龙路火路通畅，气血归于均衡而达到治疗疾 

病的目的。 

3．2 为验证壮医通路酒的安全性，本实验以《中药 

新药研究指南》为指导，对壮医通路酒进行实验家 

兔局部用药安全性研究(包括急性毒性、长期毒性、 

皮肤刺激性在内的毒性反应)，为壮医通路酒 日后 

进一步在临床上的应用提供了良好的动物实验基 

础。实验结果表明，壮医通路酒高、低剂量应用于皮 

肤上无急性毒性反应，无皮肤刺激性反应，无长期毒 

性反应。破损皮肤应用壮医通路酒需注意皮肤产生 

的红斑症状，高剂量药物对破损皮肤有一定刺激反 

应。动物实验说明壮医通路酒局部用药具有较好的 

安全性，是一种安全且无毒性作用的外用药酒。 

3．3 外用药直接接触于人体，其药物成分通过渗透 

皮肤进入血液循环而发挥治疗作用，但也可能会对 

靶器官产生毒性作用或引起全身过敏反应 。由 

于种属间皮肤脂类的含量不同，所导致的毒性反应 

或过敏现象也不尽相同 J。目前常以家兔、大鼠等 

作为皮肤毒性反应的实验动物，通过观察外用药作 

用于动物后的毒性反应而作为判断药物临床应用安 

全性的依据 J。本实验通过壮医通路酒对实验家 

兔皮肤的长期毒性、急性毒性和皮肤刺激性反应，研 

究该药的皮肤毒性，取得了满意的结果。然而，由于 

实验中存在着样品量少，家兔与人类皮肤脂类的差 

异性不同，药物剂量在人体与家兔应用标准差异的 

不明确性，以及无法控制家兔皮肤除药物外的其他 

因素影响等，因此，尚无法与临床人体实验效果达到 

完全的一致性。所以，寻找一种更好的动物实验方 

法，获得更准确全面的实验数据，为药物的毒性研究 

取得更可靠的证据，仍需要不断努力。 
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经直肠超声引导下 6+X点前列腺穿刺 

活检术 292例的临床应用分析 
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[摘要] 目的 分析经直肠超声引导下6+x点前列腺穿刺活检术的操作技巧及临床应用价值。方法 

超声引导下对292例患者行前列腺穿刺活检术，统计术后并发症。292例患者中，前列腺癌 122例，前列腺良 

性增生 106例，增生并慢性前列腺炎症28例，前列腺增生伴上皮内肿瘤 18例，前列腺不典型增生15例，前列 

腺结核 2例，非特异性肉芽肿性前列腺炎 1例。结果 采用6+x点穿刺活检术，前列腺癌阳性率为 

41．78％，平均穿刺针数6+1．73。术后并发症：血尿43例，血便25例，发热 20例，少量出血20例，腰痛 16 

例，尿痛14例，排尿不畅11例，大出血 1例。结论 经直肠超声引导下6+X点前列腺穿刺活检术操作方便， 

时间短暂，并发症少，前列腺癌检出率高，有助于早期前列腺癌的诊断及鉴别诊断。 
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Clinical application of transrectal ultrasound-guided prostate biopsy by 6+X points method：analysis of 292 

cases LIN Yun，WANG Xiao-yan，SHEN Gui-xin，et a1．Department of Ultrasonography，the People s Hospital of 

Guangxi Zhuang Autonomous Region，Nanning 530021，China 

[Abstract] Objective To evaluate the clinical value and operative skills of transrectal ultrasound guided 

prostate biopsy by 6+X points method．Methods Two hundred and ninety-two patients with histopathologic results 

underwent prostate biopsy guided by transrectal ultrasound and the postoperative complications were recorded．In 292 

patients，prostate cancer were detected in 122 cases，benign prostate hyperplasia in 106 cases，chronic prostatitis in 

28 cases，prostatic intraepithelial neoplasia in 18 cases，atypical hyperptasia in 15 cases，prostate tuberculosis in 2 

cases，nonspecific granulomatous prostatitis in one case．Results The detection rate of prostate cancer was 41．78％ ， 

the average puncture number was(6+1．73)times．After biopsy，the complications included：hematuria in 43 cases， 

bloody stool in 25 cases，fever in 20 cases，little hemorrhage in 20 cases，pain of back in 16 cSSeS，urodynia in 14 ca- 


