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摘  要 

目的：探讨贵州民族药复方伸筋胶囊对高尿酸血症小鼠尿酸代谢的调控作用及其潜在机制，为其临床

应用提供科学依据并揭示其作用机制的分子基础。方法：采用氧嗪酸钾腹腔注射诱导小鼠建立高尿酸

血症模型，随机分为空白对照组、模型组、别嘌醇组、复方伸筋胶囊低、中、高剂量组(每组8只)。复

方伸筋胶囊按照低、中、高剂量分别以24.5 mg/kg、49 mg/kg、98 mg/kg灌胃，每日1次，共7天。

别嘌醇组予10.5 mg/kg灌胃，空白组和模型组予生理盐水灌胃。检测血清尿酸(UA)、黄嘌呤氧化酶

(XO)、肌酐(Scr)、尿素氮(BUN)水平。结果：复方伸筋胶囊各剂量组与模型组相比，小鼠血清尿酸水

平显著降低(P < 0.05)，其中高剂量组降尿酸作用明显；肝脏及血清中XO浓度明显下降，尤以高剂量组

降幅最显著(P < 0.05)。复方伸筋胶囊对肾功能指标(Scr、BUN)无显著影响(P > 0.05)。结论：复方伸

筋胶囊能够通过抑制XO活性显著降低高尿酸血症小鼠的血清尿酸水平，同时未见明显肝肾毒性，具有

潜在的临床应用价值。 
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Abstract 
Objective: To investigate the regulatory effects and potential mechanisms of Guizhou ethnic medi-
cine compound Shenjin Capsules on uric acid metabolism in a mouse model of hyperuricemia, 
providing scientific evidence for its clinical application and elucidating its molecular basis. Methods: 
A hyperuricemia model was established in mice by intraperitoneal injection of potassium oxonate. 
The mice were randomly divided into six groups: control group, model group, allopurinol group, 
and low-, medium-, and high-dose Shenjin Capsule groups (8 mice per group). Shenjin Capsules 
were administered via gavage at doses of 24.5 mg/kg, 49 mg/kg, and 98 mg/kg, respectively, once 
daily for 7 days. The allopurinol group received 10.5 mg/kg by gavage, while the control and model 
groups received physiological saline. Serum uric acid (UA), xanthine oxidase (XO), creatinine (Scr), 
and blood urea nitrogen (BUN) levels were measured. Results: Compared with the model group, all 
Shenjin Capsule groups exhibited significantly reduced serum UA levels (P < 0.05), with the high-
dose group demonstrating the most pronounced effect. Hepatic and serum XO levels also decreased 
significantly, particularly in the high-dose group (P < 0.05). No significant effects on renal function 
markers (Scr and BUN) were observed (P > 0.05). Conclusion: Compound Shenjin Capsules signifi-
cantly lower serum UA levels in hyperuricemic mice by inhibiting XO activity, with no apparent 
hepatotoxicity or nephrotoxicity, suggesting potential clinical application value. 
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1. 引言 

高尿酸血症(Hyperuricemia, HUA)是一种由嘌呤代谢紊乱或尿酸排泄障碍引起的代谢性疾病，其特征

是血清尿酸水平升高，常被认为是痛风的前期病变[1]，并与高血压、糖尿病、慢性肾病等多种代谢性疾

病密切相关[2]。近年来，高尿酸血症的患病率呈显著上升趋势[3]，已成为影响人类健康的重要公共卫生

问题。在高尿酸血症发病机制中，黄嘌呤氧化酶(XO)是催化嘌呤代谢生成尿酸的关键酶[4]，故抑制其活

性可有效减少体内尿酸生成，此为治疗高尿酸血症的主要策略。 
目前市场上用于治疗高尿酸血症的药物主要用别嘌醇，苯溴马隆等，此类药物能有效抑制 XO 活性，

但因其长期使用可能伴随一定的毒副作用，尤其是肝肾功能的损害，在临床使用中受到一定的限制。因

此，迫切需要寻找具有较好安全性且有效的天然药物来调节尿酸水平。 
复方伸筋胶囊作为一种贵州特有的彝医药，纯中药制剂，具有清热除湿、活血通络的功效，用于湿

热淤阻所致痛风引起的关节红肿，热痛等。在临床治疗痛风所致的关节红肿过程中观察到该药具有一定

的降尿酸作用，但具体效果及机制不清。 
本研究拟利用高尿酸血症小鼠模型，系统探讨复方伸筋胶囊对尿酸代谢的调控作用及其潜在机制，

以期为临床应用提供科学依据。这一研究不仅有助于丰富复方伸筋胶囊的药理研究，还可能为高尿酸血

症的治疗提供新的思路和方法。 
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2. 材料与方法 

2.1. 实验动物 

2.1.1. 动物  
SPF 级 ICR 雄性小鼠 48 只，体重 18~22 g，由斯贝福(北京)生物技术有限公司提供，动物合格证 SCXK 

(京) 2019-0010，动物饲养于贵州医科大学实验动物中心，采用屏障系统饲养，饲养条件为室温 20℃~25℃, 
相对湿度 40%~70%，自由采食和饮水。适应性饲养 1 周，所有实验操作均严格按照中国关于实验动物使

用和护理的相关法律法规和指南进行。符合中华人民共和国卫生部《动物实验伦理管理条例》(NO 55, 
2001)和贵州医科大学实验动物管理条例规定。 

2.1.2. 药物  
别嘌醇片，购买自合肥久联制药有限公司；复方伸筋胶囊，购买自贵州高原彝药有限公司。 

2.1.3. 试剂与仪器 
小鼠黄嘌呤氧化酶 ELASE 试剂盒(上海科博瑞生物科技公司)；氧嗪酸钾盐(LGM Pharma 公司，美

国)。ELISA 酶标仪(通用酶标仪，美国，型号：B20-Tek E 型)；台式高速冷冻离心机(BECKMAN COUCTER，
型号：DDY-7C)。 

2.2. 方法  

2.2.1. 分组与模型制备 
48 只小鼠随机分为空白对照组、模型组、别嘌醇组，复方伸筋胶囊低剂量、中剂量、高剂量组，每 

组 8 只。空白对照组每天给予蒸馏水 10 ml/kg 灌胃。其余各组小鼠均采用腹腔注射氧嗪酸钾(300 mg/kg/d)，
使用前将氧嗪酸钾溶于 0.9%生理盐水中，连续 7 天。在造模第 7 天经小鼠尾静脉取血 100~200 μl，提取

血清并通过 ELISA 检测血清中尿酸浓度，若造模组血清尿酸值高于正常组均值的 20%，提示高尿酸血症

模型大鼠造模成功，可进行下一步实验。 

2.2.2. 给药方法与取材  
复方伸筋胶囊一日总药量为 4.8 g，按照成人标准重量 60 kg 计算，根据人与小鼠体质量确定小鼠等

效剂量中剂量(49 mg/kg)、低剂量(24.5 mg/kg)和高剂量(98 mg/kg)。别嘌醇取等效剂量 10.5 mg/kg，空白

对照组和模型组予 10 ml/kg 的生理盐水灌胃，各组连续给药 7 d，1 次/d。  

2.2.3. 检测指标与方法  
在第 7 天给药 2 小时后眼球取血后处死小鼠，分离血清测小鼠用药后血尿酸、血肌酐、尿素氮、黄

嘌呤氧化酶浓度，留取肾组织样本。 

2.3. 统计分析 

采用 SPSS 19.0 软件进行。计量资料以均值 ± 标准差(Mean ± SD)形式表示。多组间差异采用单因素

方差分析(ANOVA)进行检验；两组间的比较使用独立样本 t 检验。对于不同时间点的数据，采用重复测

量方差分析(Repeated Measures ANOVA)。在方差齐性条件下，各组间两两比较使用 LSD 检验；若方差不

齐，则采用 Tamhane’s T2 检验。以 P < 0.05 为差异具有统计学意义的判断标准。 

3. 结果 

3.1. 各组小鼠血尿酸比较  

模型组与空白组比较，血尿酸升高明显，差异有统计学意义(P < 0.05)，提示高尿酸血症小鼠造模成
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功；使用药物治疗后，用药组血尿酸水平均明显下降(P < 0.05)；复方伸筋胶囊高剂量组降尿酸作用与别

嘌醇相当(P > 0.05)，见表 1。 
 

Table 1. Effect of compound Shenjin Capsules on the uric acid level in serum samples of mice with hyperuricemia (mean ± SD) 
表 1. 复方伸筋胶囊对高尿酸小鼠血清样品中尿酸水平的影响(mean ± SD) 

组别 剂量(mg/kg) 血清尿酸(μmol/L) 
空白对照组 - 283.46 ± 58.86 
模型组 - 613.9 ± 129.65## 

复方伸筋胶囊低剂量组 24.5 325.60 ± 85.83** 
复方伸筋胶囊中剂量组 49 124.99 ± 55.93** 
复方伸筋胶囊高剂量组 98 89.44 ± 45.86** 

阳性组(别嘌醇) 10.5 78.88 ± 47.38** 

与正常对照组相比：##P < 0.01；与模型组相比：**P < 0.01。 

3.2. 各组小鼠肝脏 XO 浓度比较 

与空白组比较，模型组肝脏黄嘌呤氧化酶(Xanthine Oxidase, XO)浓度升高明显，差异有统计学意义(P 
< 0.05)。与模型组相比，别嘌醇组肝脏 XO 浓度明显下降，接近正常值。复方伸筋胶囊低、中、高剂量组

肝脏 XO 浓度也较模型组明显下降，以高剂量组下降明显。有趣的是，高剂量组肝脏 XO 的浓度与别嘌

醇组接近(见表 2)。提示复方伸筋胶囊具有降低高尿酸小鼠肝脏中黄嘌呤氧化酶活性的作用。 
 

Table 2. Effect of compound Shenjin Capsules on the activity of Xanthine Oxidase (XO) in the liver of mice with hyperurice-
mia 
表 2. 复方伸筋胶囊对高尿酸小鼠肝脏中黄嘌呤氧化酶(XO)活性的影响 

组别 剂量(mg/kg) 肝脏黄嘌呤氧化酶活性(U/L) 
空白对照组 - 20.24 ± 2.68 
模型组 - 39.05 ± 4.29## 

复方伸筋胶囊低剂量组 24.5 26.55 ± 4.07** 
复方伸筋胶囊中剂量组 49 24.44 ± 4.58** 
复方伸筋胶囊高剂量组 98 22.04 ± 3.87** 

阳性组(别嘌醇) 10.5 21.85 ± 3.52** 

与正常对照组相比：##P < 0.01；与模型组相比：**P < 0.01。 

3.3. 各组小鼠血清 XO 浓度比较 

与空白组比较，模型组血清 XO 浓度明显升高，差异有统计学意义(P < 0.05)。与模型组相比，别嘌

醇组血清 XO 浓度明显下降，接近正常值。复方伸筋胶囊低、中、高剂量组血清 XO 浓度也较模型组明显

下降，以高剂量组下降明显(见表 3)。提示复方伸筋胶囊具有降低高尿酸血症小鼠血清 XO 活性的作用。 
 

Table 3. Effect of compound Shenjin Capsules on the activity level of Xanthine Oxidase (XO) in the serum of mice with 
hyperuricemia (mean ± SD) 
表 3. 复方伸筋胶囊对高尿酸小鼠血清中黄嘌呤氧化酶(XO)活性水平的影响(mean ± SD) 

组别 剂量(mg/kg) 血清黄嘌呤氧化酶活性(U/L) 
空白对照组 - 7.63 ± 1.52 
模型组 - 12.83 ± 5.37## 

复方伸筋胶囊低剂量组 24.5 9.86 ± 2.41* 
复方伸筋胶囊中剂量组 49 8.13 ± 2.90* 
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续表 

复方伸筋胶囊高剂量组 98 7.61 ± 3.32* 
阳性组(别嘌醇) 10.5 7.64 ± 2.52** 

与正常对照组相比：##P < 0.01；与模型组相比：*P < 0.05，**P < 0.01。 

3.4. 各组小鼠血肌酐水平比较 

与对照组相比，模型组和各治疗组比较，血肌酐差异无统计学意义(均 P > 0.05) (见表 4)。 
 

Table 4. Effect of compound Shenjin Capsules on serum Creatinine (sCr) in mice with hyperuricemia (mean ± SD) (n = 8) 
表 4. 复方伸筋胶囊对高尿酸小鼠血清肌酐(sCr)的影响(mean ± SD) (n = 8) 

组别 剂量(mg/kg) 血清肌酐(μmol/L) 
空白对照组 - 30.40 ± 6.15 
模型组 - 36.06 ± 17.36NS 

复方伸筋胶囊低剂量组 24.5 35.67 ± 15.94NS 
复方伸筋胶囊中剂量组 49 35.63 ± 9.81NS 
复方伸筋胶囊高剂量组 98 34.40 ± 5.71NS 

阳性组(别嘌醇) 10.5 34.46 ± 9.77NS 

与正常对照组相比：NS 无统计学意义；与模型组相比：NS 无统计学意义。 

3.5. 各组小鼠血清谷丙转氨酶比较 

与对照组相比，模型组和各治疗组比较，血清谷丙转氨酶差异无统计学意义(均 P > 0.05) (见表 5)。 
 

Table 5. Effect of compound Shenjin Capsules on serum alanine aminotransferase in mice with hyperuricemia (mean ± SD) 
(n = 8) 
表 5. 复方伸筋胶囊对高尿酸小鼠血清谷丙转氨酶的影响(mean ± SD) (n = 8) 

组别 剂量(mg/kg) 血清谷丙转氨酶(U/L) 
空白对照组 - 15.56 ± 2.99 
模型组 - 17.50 ± 3.29NS 

复方伸筋胶囊低剂量组 24.5 19.27 ± 2.87NS 
复方伸筋胶囊中剂量组 49 18.54 ± 3.79NS 
复方伸筋胶囊高剂量组 98 19.82 ± 3.84NS 

阳性组(别嘌醇) 10.5 20.21 ± 3.25NS 

与正常对照组相比：NS 无统计学意义；与模型组相比：NS 无统计学意义。 

4. 讨论 

尿酸主要在肝脏、肠道和血管内皮中合成，是食物中外源性嘌呤(100~200 mg/天)和内源性嘌呤

(500~600 mg/天)代谢的终产物。内源性嘌呤来源于受损、死亡和凋亡的细胞，其中核酸、腺嘌呤和鸟嘌

呤被降解为尿酸[5]。嘌呤核苷酸的生成有两种途径：从头合成(de novo synthesis)产生新的嘌呤，以及补

救途径(salvage pathway)重新利用嘌呤。这些核苷酸最终被代谢为黄嘌呤，并通过黄嘌呤氧化酶(XO)的作

用转化为尿酸。黄嘌呤氧化酶(XO)在嘌呤代谢中通过催化黄嘌呤和次黄嘌呤生成尿酸，是尿酸生成的关

键酶[6]。氧嗪酸钾通过竞争性抑制 XO 的尿酸氧化酶活性，导致尿酸排泄受阻并增加血尿酸水平，从而

成功诱导高尿酸血症模型[7]。在本研究中，模型组小鼠血尿酸水平显著升高，同时伴随肝脏和血清 XO
活性显著增加，验证了模型的成功构建。别嘌醇[8] [9]是一种经典的 XO 抑制剂，通过抑制 XO 的活性，

阻断黄嘌呤代谢为尿酸的过程，从而降低血尿酸水平。在本研究中，别嘌醇组小鼠作为本研究的阳性对
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照组，血尿酸水平显著降低，且肝脏和血清中 XO 活性明显受到抑制，这结果为实验提供了一个可靠的

参考基准。同时通过比较复方伸筋胶囊与阳性对照组的效果，我们可以很好地判断其他干预措施是否具

有类似的降尿酸作用。 
近年来，中药在高尿酸血症治疗中的潜在作用受到越来越多的关注[10]-[12]。国内外研究表明，某些

中药及其活性成分能够通过抑制 XO 活性、促进尿酸排泄[7] [13]。例如，黄芩、山萘酚等药材中的活性

成分已被证实对尿酸代谢有显著影响[14] [15]。复方伸筋胶囊作为贵州省民族医药的经典方剂，主要用于

治疗风湿性关节炎、肌肉关节疼痛等症状。其主要成分包括虎杖、伸筋草、三角风(常春藤)、香樟根、飞

龙掌血、大血藤、茯苓、泽泻、透骨香(白株树)、牡丹皮、山茱萸、山药等，已在抗炎、镇痛和改善痛风

所致的关节炎方面显示出良好的临床效果。通过长期临床实践证明，复方伸筋胶囊具有一定的降尿酸作

用，但其具体机制不清。在本研究中发现，复方伸筋胶囊在不同剂量组均表现出降尿酸作用，尤其是高

剂量组。表明复方伸筋胶囊能够有效抑制尿酸生成。在对肝脏及血清 XO 活性检测中观察到，用药后，

小鼠肝脏和血清 XO 活性在复方伸筋胶囊显著下降，且高剂量组与别嘌醇组无统计学差异。提示复方伸

筋胶囊可能通过抑制 XO 活性，从源头减少尿酸生成，发挥降尿酸作用。随后我们进行了肝功能和肾功

能评估，结果显示复方伸筋胶囊在治疗高尿酸血症的过程中未对肝脏和肾脏造成显著损伤，与正常组和

阳性对照组(别嘌醇组)相比无明显差异，表明药物具有良好的安全性。这为其在高尿酸血症治疗中的进一

步开发与应用提供了有力的支持，同时也为患者的长期使用提供了安全保障。 
综上所述，我们认为复方伸筋胶囊能够通过抑制黄嘌呤氧化酶活性实现降尿酸作用，且其不良反应

小，值得在临床上进一步推广使用。但其具体机制有待进一步明确。 
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