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补肾药物对庆大霉素致豚鼠耳中毒的保护作用

徐绍勤
‘
谭敬书

‘
曾省三

，
李凡成

�

彭 斌
‘

摘要 给豚鼠每日肌注庆大霉素 �������的同时
，

喂

服补肾药物
，

共 �� 日
。

采用测定用药前后听觉脑干诱

发电位阂值
，

耳蜗铺片行毛细胞观察计数
，
耳蜗超微结

构电镜观察等方法
。

结果证实
，

补肾药物可保护听毛细

胞
，

有效拮抗庆大霉素所致之听阐升高
。

说明补肾药物

可保护耳蜗结构及功能
，

减轻庆大霉素的耳毒性反应
。

主题词 聋�化学诱导 聋�中医药疗法 补肾药�治

疗应用

中医认为肾开窍于耳
，《灵枢

·

脉度 》云 � “

肾气通

于耳
，

肾和则耳能闻五音矣
” 。

补肾为中医治疗耳病最

重要的治则之一
。

笔者观察了补肾药物对庆大霉素

����致豚鼠耳中毒的拮抗
、

保护作用及机理
，
现总结

如下
。

� 材料与方法

�
�

� 药物制备
�

熟地黄
、

骨碎补
、

淫羊蕾为治疗神经性

耳聋中药新药复聪片中主要补肾药物
，

三药等量
，

制成

每片含生药量 。
�

���的片剂
。

�� 为同一批号�河南焦

作市第二制药厂
，

批号为 ������一 ��
。

�
�

� 实验动物及分组
�

健康杂色豚鼠 �� 只
，

体重 ���

� ����
，

雌雄各半
，

耳廓反射灵敏
，

鼓膜检查正常
。

随

机分为 �� 对照组
、

补肾拮抗组
，

每组 �� 只
。

�
�

� 实验方法
�

测听觉脑千诱发电位�����闭值后
，

每日肌注 ���������
，

同时两组每日分别喂服补肾药

片�按生药量计 。
�

������和等重空白药片�由面粉
、

糊

精制成�
，

共 �� 日
。

测 ��� 后快速断头处死
，

取右侧耳

蜗作基底膜铺片
，

左侧耳蜗随机取一半制作扫描电镜

标本
，

另一半制作透射电镜标本
。

�
�

� ��� 反应闭
�
以长 �

�

�寸针灸针作电极
，

应用

���一 �。 。 型脑干诱发电位仪测试
。

带通滤波为 ���一

���� ，

重复率 ��次�秒
，

叠加 ���次
，
扫描时程 ���� 。

观察 班波以确定阐值
，

取每只豚鼠右耳结果进行分析
。

�
�

� 耳蜗基底膜铺片及外毛细胞计数
�

按改良耳蜗基

底膜硬铺片术川取出右耳基底膜
，

硝酸银染色
，

光镜下

� 湖南中医学院第二附属医院耳鼻喉科
，

长沙市蔡愕

北路 ���号��������

� 湖南中医学院

收稿日期
�����一 ��一 ���修回 日期

�����一 ��一 ��

观察
，

以高倍视野��。 。 又 �为单位
，

自基底膜起始端起

�顶次计数 �� 个视野缺失及总外毛细胞数
，

求出外毛细

胞损伤率
。

�
�

� 电镜标本制作
�

取出左侧听泡后
，

常规灌流
、

固

定
，

取出基底膜
，
��饿酸后固定

。

透镜样品用梯度丙酮

脱水
，
包埋

、

切片
、

铅铀染
。

扫描样品用梯度酒精脱水
，

干燥
，

喷镀白金
。

在 日立 �一 ��� 型电镜下观察
。

� 结果

�
�

� 一般情况
�

实验过程中 �� 对照组有 �只
，

补肾

拮抗组有 �只动物死于肺炎及肠炎
。

耳蜗基底膜铺片

中补肾拮抗组有 �耳取材失败
。

�
�

� ��� 反应闽
��� 对照组 �� 只

，

用药前后 ���

阐值分别为 ��
�

�士 �
�

�
、

��
�

�士��
�

������
，
补肾拮抗

组 �� 例
，

用药前后 ��� 闭值分别为 ��
�

�士 �
�

�
、 “

�

�

士 ��
�

������
，
两组用药后 ��� 闭值差异有显著性

����
�

���
，

表明补肾药物可显著减轻 �� 的耳毒性

反应
，

拮抗 �� 所致之听闽升高
。

�
�

� 耳蜗基底膜铺片及外毛细胞计数
�

光镜下可见

�� 对照组外毛细胞大片或节段性缺失
，

以底回为重
，

尚可见毛细胞纤毛肿胀
、

表皮板深染及穿孔
。

补肾拮抗

组各回外毛细胞缺失相对较少
，

细胞肿胀
、

渗出等现象

亦明显为轻
。

两组内毛细胞均极少受损
。

�� 对照组 ��

耳外毛细胞损伤率为 ��
�

�士 ��
�

��
、

补肾拮抗组 �� 耳

为 ��
�

。 士��
�

��
，

差异有显著性 �尸� 。
�

肠�
，

结果表明

补肾药物可有效保护听毛细胞
。

�
�

� 电镜观察
�

扫描电镜下 �� 对照组外毛细胞纤毛

缺失严重
，

残余外毛细胞纤毛及内毛细胞纤毛多肿胀
、

融合或倒伏
，

表皮板软化
、

塌陷
、

胞浆渗出
，

可见支持细

胞修复所形成的指状瘫痕
。

补肾拮抗组外毛细胞损伤

明显为轻
，

但纤毛肿胀
、

融合
、

尖端粘连等仍较多见
，

偶

可见胞浆溢出
。

透射电镜下 �� 对照组多见毛细胞肿

胀
，
皮板下区吞噬溶酶体增多

、

肿胀
、

膜破裂
。

线粒体肿

胀
，

峪紊乱或断裂
、

消失
，

呈空泡样变
。

胞浆内出现密集

小泡及大水泡
，

甚则胞膜破裂
，

胞浆溢出
。

支持细胞亦

出现线粒体水肿及胞浆空化
。

补肾拮抗组毛细胞及支

持细胞亦有类似损害
，

但远较 �� 对照组为轻
。

� 讨论

药物中毒性聋属中医耳聋范畴
。

肾主耳
，

若肾元亏

虚
，

耳窍失养
，

兼以药毒浊邪内犯
，

滞而不去
，

上干耳
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窍
，

则可致听力失聪
。

根据实验观察我们知道
，
�� 进入体内后

，

���一

��纬经肾脏排泄
，

当肾功能障碍时
，

或长时持续给药

后
，

药物在体内蓄积
，

在内耳淋巴液中的浓度随之逐渐

增高
，
即产生耳毒性损害

。

丁大连等发现用卡那霉素期

间
，

在出现耳毒作用之前
，

首先出现可逆性的肾毒作

用
，
听功能改变出现稍迟

，

证实肾功能的变化是耳中毒

的先兆图
。

本研究所用补肾药物中熟地黄可促进肾脏

代谢
，

提高肾小球滤过率
，
改善受损肾脏功能���

。

淫羊

蕾可降低大鼠血清尿素氮及肌配含量
，

促进有害物质

排泄
，

保护肾脏功能闭
。

骨碎补可通过对肾脏的保护作

用拮抗氨基糖贰类抗生素的耳毒性���
。

故我们认为上

述药物从补肾入手
，

对肾功能具有较好的调节作用
，

可加快 �� 排泄
，

能有效地保护耳蜗结构及功能
，

减轻

�� 的耳毒性反应
。
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