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射干抗病毒口服液与注射液的镇痛作用比较
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　 　 ［摘要］ 　 目的　 比较射干抗病毒口服液和射干抗病毒注射液的镇痛作用。 方法　 采用电刺激疼痛实验观察射干抗病毒

口服液及射干抗病毒注射液对小鼠的镇痛作用。 结果　 中、高剂量的射干抗病毒口服液与注射液都能显著增加用药后 １５ ｍｉｎ
和 ３０ ｍｉｎ 的小鼠痛阈值（与给药前比较，Ｐ＜０．０５；同时与空白组比较，Ｐ＜０．０５）。 结论　 射干抗病毒口服液及射干抗病毒注射

液均具有明显的镇痛作用，且口服液与注射液的镇痛作用无显著差异。
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　 　 注射剂系指原料药物或与适宜的辅料制成的

供注入体内的无菌制剂。 虽然药效迅速，作用可

靠，但同时具有注射疼痛、工艺复杂的缺点，尤其中

药注射液还存在稳定性及质量不好控制的问

题［１⁃２］。 有研究表明，目前市售的射干抗病毒注射

液经口服给药同样有效［３］，我院拟根据该注射液的

处方及工艺研发口服的射干抗病毒口服液，以图通

过剂型的改变在保留原处方疗效的同时降低风

险［４］。 本实验将本院拟开发的射干抗病毒口服液

与西安高科陕西金方药业公司生产的射干抗病毒

注射液进行镇痛作用的药效学比较，旨在为其以后

的研究与应用提供药理学实验依据及基础。

１　 材　 料

１．１　 药物 　 射干抗病毒口服液中试样品（批号：
２０１３０１３１）由南京总医院制剂科提供。 药物组成：
射干、金银花、茵陈、蒲公英、板蓝根、大青叶、柴胡、
佩兰，以上药材均为饮片，来自安徽亳州国鑫医药

有限公司（批号：１００６０８，经鉴定均为正品）；射干抗

病毒注射液（批号：１２０６２１） 由西安高科陕西金方药

业公司产品；阿司匹林（批号：２０１２０１２２）阿斯特拉

（无锡）制药有限公司产品。
１．２　 试剂与仪器　 二甲苯（分析纯，批号：０５０４０３），
上海凌峰化学试剂有限公司产品。 ＹＳＤ⁃４Ｇ 型药理

生理多用仪为安徽蚌埠医学院无线电二厂产品；
ＦＡ１１０４Ｎ 型电子天平（精度：０．１ ｍｇ）上海精密科学

仪器有限公司产品。
１．３　 实验动物　 ＳＰＦ 级 ＩＣＲ 小鼠 ８０ 只，四周龄，雌
雄各半，体重 １８～２２ ｇ。 由扬州大学比较医学中心提

供（［实验动物许可证号：ＳＣＸＫ（苏）２０１２⁃０００４］，动物

实验在南京中医药大学实验动物中心进行［许可证编

号：ＳＹＸＫ（苏）２０１４⁃０００１］，适应环境 ３ ｄ 后开始实验。
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２　 方　 法

２．１　 分组与给药　 ＳＰＦ 级 ＩＣＲ 小鼠 ８０ 只随机分 ８
组，分别为空白对照组（给等体积生理盐水灌胃），
阿司匹林组（０．２ ｇ ／ ｋｇ），射干口服液低（６．０９ ｇ ／ ｋｇ）、
中（１２．１８ ｇ ／ ｋｇ）、高剂量组（２４．３６ ｇ ／ ｋｇ），射干注射

液低（６．０６ ｇ ／ ｋｇ）、中（１２．１２ ｇ ／ ｋｇ）、高剂量组（２４．２５
ｇ ／ ｋｇ），每组 １０ 只，雌雄各半。 射干抗病毒注射液给

药方法：小鼠大腿外侧肌肉注射，每侧 ０．０５ ｍＬ ／ １０ ｇ
（每只小鼠按 ０．１ ｍＬ ／ １０ ｇ 给药）；射干抗病毒口服

液给药方法：灌胃给药，每只小鼠按 ０．３９ ｍＬ ／ １０ ｇ 给

药；阿司匹林每 １ ｇ 用生理盐水配制 １９５ ｍＬ，灌胃给

药，剂量为 ０．２ ｇ ／ ｋｇ，给药体积为 ０．３９ ｍＬ ／ １０ ｇ。
在本试验中，按生药量计口服液样品浓度为

０．０６２５ ｇ ／ ｍＬ，注射液浓度为２．４２５ ｇ ／ ｍＬ。 在各给药

组中口服液的用药体积为注射液用药体积的 ３． ９
倍，以保证各给药剂量中的口服液与注射液所含生

药总量即有效成份基本一致。
２．２ 　 小鼠电刺激疼痛实验 　 参照文献［５⁃９］，用
ＹＳＤ⁃４ 型药理生理多用仪进行测定（设置参数：输出

方式为连续 Ｂ、时间 ０．５ ｓ、频率 ８ Ｈｚ）。 首先将小鼠

放在导电铜丝板上，通电后调节电压输出钮，使电

压由低到高，以秒表记录时间。 当小鼠出现第一声

尖叫时立即断电，记录给药前电压值，作为该小鼠

给药前的痛阈值（ｖ），若用药前痛阈值超过 １５０ｖ 者

剔除不用。 各组小鼠按照上述剂量分别于给药后

１５ ｍｉｎ 和３０ ｍｉｎ，将电压由低到高，测定小鼠出现第

一声尖叫的痛阈值（测两次，每次间隔 １ ｍｉｎ，取均

值），作为给药后 １５ ｍｉｎ 和 ３０ ｍｉｎ 的痛阈值，并计算

痛阈值增量（Δ 痛阈，Δ 痛阈 ＝给药后痛阈值－给药

前痛阈值）。 计数各组小鼠达痛阈值时尖叫的动物

数和未尖叫的动物数（即镇痛动物数），并计算镇痛

百分率［（镇痛动物数 ／动物数）×１００％］。
２．３　 统计学处理　 应用 ＳＰＳＳ １３．０ 统计学软件进行

统计学分析。 计量资料以均数±标准差（􀭰ｘ±ｓ）表示，
对小鼠给药前电刺激痛阈值与给药后 １５ ｍｉｎ 及

３０ ｍｉｎ痛阈值的比较采用配对 ｔ 检验；对小鼠电刺

激痛阈值影响的各组组间比较采用单因素方差分

析，多组数据之间两两比较采用 ＬＳＤ 法；以 Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

３　 结　 果

除空白对照组外，各组分别与給药前痛阈值比

较，给药后 １５ ｍｉｎ 时除口服液低剂量组外，其他各组

痛阈值都显著增加（Ｐ＜０．０５，表 １）；给药后３０ ｍｉｎ时各

组痛阈值与给药后 １５ ｍｉｎ 时痛阈值比较，差异无统

计学意义（Ｐ＞０．０５）。 各给药组 １５ ｍｉｎ 与 ３０ ｍｉｎ 的

Δ 痛阈与空白对照组比较均有显著增加（Ｐ＜０．０５），阿
司匹林组与各给药组比较差异无统计学意义

（Ｐ＞０．０５），口服液与注射液各相同剂量组之间两两

比较差异亦无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。 射干抗病毒口

服液与注射液在给药后 １５ ｍｉｎ 与 ３０ ｍｉｎ 都有镇痛效

果，差异亦无统计学意义（Ｐ＞０．０５，表 ２）。

表 １　 射干抗病毒口服液和射干抗病毒注射液对小鼠电刺激痛阈值的影响（ｖ，􀭰ｘ±ｓ）

组别 ｎ 剂量（ｇ ／ ｋｇ） 给药前 给药后 １５ ｍｉｎ 给药后 ３０ ｍｉｎ

空白对照组 １０ － ８２．５０±１０．８７ ８１．００±７．７５ ８１．００±１１．０１
Δ 痛阈 －１．５０±９．１４ －１．５０±１２．０３
阿司匹林组 １０ ０．２０ ８３．００±８．２３ ９２．００±９．７８＃ ９７．００±１０．５９
Δ 痛阈 ９．００±５．１６∗ １４．００±１０．２２∗

口服液低剂量组 １０ ６．０９ ８１．００±１１．２５ ８４．５０±８．９６＃ ８７．５０±１０．６１
Δ 痛阈 ３．５０±７．０９∗ ６．５０±４．７４∗

口服液中剂量组 １０ １２．１８ ７５．００±１１．７９ ８１．００±１１．５０＃ ８４．５０±１３．００
Δ 痛阈 ６．０±５．１６∗ ９．５０±６．８５∗

口服液高剂量组 １０ ２４．３６ ８２．００±１３．１７ ８８．００±１０．８５＃ ９３．５０±１１．５６
Δ 痛阈 ６．００±６．９９∗ １１．５０±８．１８∗

注射液低剂量组 １０ ６．０６ ８７．５０±１１．１２ ９６．５０±１２．４８＃ ９４．５０±１２．３５
Δ 痛阈 ９．００±７．３８∗ ７．００±１１．１１∗

注射液中剂量组 １０ １２．１２ ８２．００±１２．２９ ９３．００±１５．４９＃ ９１．５０±１４．７３
Δ 痛阈 １１．００±８．４３∗ ９．５０±１０．９２∗

注射液高剂量组 １０ ２４．２４ ８５．００±１１．７９ ９６．００±１１．５０＃ ９４．００±１２．４２＃

Δ 痛阈 １１．００±７．７５∗ ９．００±９．６６∗

　 注：各组内给药后 １５ ｍｉｎ 痛阈值与给药前比较，＃Ｐ＜０．０５；各组给药后 Δ 痛阈与空白对照组比较，∗Ｐ＜０．０５
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表 ２　 射干抗病毒口服液和射干抗病毒注射液对小鼠

电刺激镇痛的影响

组别 ｎ 剂量
（ｇ ／ ｋｇ）

未尖叫动物数［ｎ（％）］
药后 １５ ｍｉｎ 药后 ３０ ｍｉｎ

空白对照组 １０ ４（４０） ３（３０）
阿司匹林组 １０ ０．２０ ９（９０） ８（８０）
口服液低剂量组 １０ ６．０９ ６（６０） ８（８０）
口服液中剂量组 １０ １２．１８ ８（８０） ７（７０）
口服液高剂量组 １０ ２４．３６ ８（８０） ８（８０）
注射液低剂量组 １０ ６．０６ ８（８０） ６（６０）
注射液中剂量组 １０ １２．１２ ８（８０） ７（７０）
注射液高剂量组 １０ ２４．２４ ９（９０） ７（７０）

４　 讨　 论

柴胡是射干抗病毒口服液处方组成药味之一，
性辛、苦，微寒。 具有疏散退热，疏肝解郁，升举阳

气的功效。 现代药理研究证明其具有解热镇痛的

作用，常用来治疗感冒发热头痛，目前考虑该处方

的镇痛作用可能与柴胡有关［１０⁃１２］。 射干抗病毒注

射液是具有明确解热抗炎、镇痛效果的成熟制剂，
按照《医疗机构制剂注册管理办法》在研究开发医

院制剂射干抗病毒口服液的同时对其注射液及口

服液进行了药效学对比，目的是判断在改变了剂型

及工艺的同时是否会对该处方的药理作用产生

影响。
本实验选用给药剂量以生药量计，以确保相同

剂量组之间给药剂量大体相等，通过小鼠电刺激疼

痛实验比较射干抗病毒药物两种剂型的镇痛作用，
并与阿司匹林组进行了对比。 在组内比较中，各组

给药后 １５ ｍｉｎ、给药后 ３０ ｍｉｎ 的 Δ 痛阈与给药前比

较均有显著增加（Ｐ＜０．０５）；注射液各组在给药后

１５ ｍｉｎ时的 Δ 痛阈增加更明显，而口服液各组在给

药后 ３０ ｍｉｎ 的 Δ 痛阈要略多于给药后 １５ ｍｉｎ。 可

能因给药途径不同，注射液的起效时间比口服液

快。 在组间比较中，各给药组与空白对照组比较，
阿司匹林组与口服液低、中、高剂量组及注射液的

低、中、高剂量组都显著增加给药后１５ ｍｉｎ和３０ ｍｉｎ
的痛阈值（Ｐ＜０．０５），显示口服液与注射液都具有明

确的镇痛作用，在相同给药剂量下（以生药量 ｇ ／ ｋｇ
计），虽然给药途径不同，但结果比较差异无统计学

意义，说明射干抗病毒口服液与注射液的镇痛效果

相当。 射干抗病毒口服液与注射液各给药组给药

后的 Δ 痛阈与阿司匹林组也进行了比较，差异亦无

统计学意义。
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