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小叶三点金醇提物对尖吻蝮蛇毒的抑制作用
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摘　要：研究小叶三点金Ｄｅｓｍｏｄｉｕｍｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ醇提物对尖吻蝮蛇Ｄｅｉｎａｇｋｉｓｔｒｏｄｏｎａｃｕｔｕｓ蛇毒的抑制作用。将
尖吻蝮蛇毒与不同比例小叶三点金醇提物在３７℃下孵育３０ｍｉｎ，检测对蛇毒中主要酶活力以及体内毒性的抑制
作用。小叶三点金醇提物对尖吻蝮蛇毒中蛋白水解酶、磷脂酶Ａ２、透明质酸酶以及纤维蛋白原水解酶均具有明
显的抑制作用，对尖吻蝮蛇毒引起的小鼠出血、水肿、组织坏死以及致死毒性具有显著的中和作用，且呈剂量

效应关系。首次证实了小叶三点金具有抑制尖吻蝮蛇毒的功效，为小叶三点金在蛇伤治疗中的应用提供了理论

依据。
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　第 ４期 和七一等：小叶三点金醇提物对尖吻蝮蛇毒的抑制作用

　　毒蛇咬伤是一个严重的公众健康问题，尤其在
热带和亚热带地区。据不完全统计，全球每年有超

过５００万蛇伤事件发生，造成约２５万 ～１２５万
人丧生［１－２］。为此，２００９年，世界卫生组织首次
将毒蛇咬伤认定为一种长期被忽视的人类健康问

题［３］。在中国，每年有近１０万人被毒蛇咬伤，蛇
伤致死率高达５％ ～１０％［４］。尖吻蝮蛇 Ｄｅｉｎａｇｋｉｓｔｒ
ｏｄｏｎａｃｕｔｕｓ是中国特有蛇种，蛇毒中富含金属蛋白
酶、丝氨酸蛋白酶、磷脂酶 Ａ２和去整合素家族，
蛇伤后易造成组织水肿、坏死、出血、血液不凝等

症状，并引发全身多器官功能衰竭，致死致残率极

高［５］。抗蛇毒血清作为一种有效的蛇伤治疗药物，

在实际应用中，也暴露出一些不足，如保存不便、

价格昂贵、适用范围狭窄、可能引起过敏反应等

等［６］。近年来，国内外学者发现大量中草药提取

物或其组分具有抑制蛇毒的作用［７－１０］，为蛇伤药

物的研究开发提供了新的思路。小叶三点金

Ｄｅｓｍｏｄｉｕｍｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ为豆科三蚂蝗属植物，具
有清热解毒、利湿通络、消炎止血、活血化瘀的功

效，用于治疗尿路感染、糖尿病、泌尿系结石、慢

性胃炎、慢性气管炎等症［１１］。在民间，小叶三点

金常被用于治疗毒蛇咬伤，但其对蛇毒的抑制效果

及其作用机制国内外尚无研究报道。本研究以尖吻

蝮蛇毒为研究对象，重点研究小叶三点金醇提物在

体外对蛇毒中蛋白质水解酶、磷脂酶 Ａ２、透明质
酸酶、纤维蛋白水解酶活性的抑制作用；通过体内

动物实验，研究小叶三点金醇提物对蛇毒引起的小

鼠出血、水肿、组织坏死以及致死作用的中和能

力。探究小叶三点金对尖吻蝮蛇毒体外、体内活性

的抑制作用，为其治疗蛇伤作用提供科学依据。

１　材料与方法
１１　材料

小叶三点金采于重庆市北碚区，经鉴定为小叶

三点金，阴干后保存备用。成年五步蛇采用咬皿法

取毒，冷冻干燥后低温保存备用。

１２　试剂与仪器设备
ＣＫ试剂盒，南京建成生物工程研究所；琼脂

糖，酪蛋白，纤维蛋白原，Ｂｉｏｓｈａｒｐ公司；透明质
酸钠，ＸｉｙａＲｅａｇｅｎｔ公司；溴代十六烷基三甲胺，
Ａｍｒｅｓｃｏ公司；丙烯酰胺，甲叉双丙烯酰胺，考马
斯亮蓝Ｒ２５０，鼎国生物；ＳＤＳ－ＰＡＧＥ蛋白上样缓
冲液 （５×），上海碧云天生物技术有限公司。

主要仪器与设备：四川蜀科 ＴＧＬ－２０高速冷
冻离心机，ＣｈｒｉｓｔＲＶＣ２－１８真空离心浓缩仪，北

京博医康 ＦＤ－１Ａ－５０冻干机，东莞大华 ＤＨ－
ＨＰ８０Ａ恒温恒湿培养箱，北京君意东方 ＪＹ－ＳＣＺ２
＋电泳仪，巩义宇翔ＲＥ－５２Ａ旋转蒸发器。
１３　实验方法
１３１　小叶三点金醇提物制备　称取小叶三点金
５００ｇ，切碎后浸泡于 １０００ｍＬφ＝７５％乙醇中，
加热回流萃取１ｈ，过滤得提取液，重复提取３次。
将３次提取液１００００ｒ／ｍｉｎ转速离心１０ｍｉｎ，所得
上清液低压旋转浓缩回收乙醇，剩余浸膏冷冻干燥

后，－２０℃保存备用。
１３２　对蛋白水解酶活力的抑制作用　蛋白水解
酶活力检测参照 Ｏｋｏｒｏｍａ等［１２］的方法进行。称取

琼脂糖和酪蛋白各１ｇ，加入１００ｍＬＰＢＳ缓冲液
（５０ｍｍｏｌ／ＬｐＨ７５），溶解后倒板，待平板冷却后
打孔。取１０μＬ尖吻蝮蛇毒 （２μｇ／μＬ）加入点样
孔内，３７℃孵育过夜。平板经考马斯亮蓝 Ｒ－２５０
染色，脱色液脱色后测量透明圈直径。抑制作用检

测：不同质量比的蛇毒与小叶三点金醇提物 ［ｍ
（蛇毒）∶ｍ （提取物）：１∶５、１∶２５、１∶５０、１∶
１００］预先在３７℃孵育３０ｍｉｎ，再按照上述方法进
行活性检测，重复３次。以单独蛇毒组作为阳性对
照，蛋白水解酶活力定义为１００％。
１３３　对磷脂酶 Ａ２活力的抑制作用　磷脂酶 Ａ２
活力检测参照 Ｈａｂｅｒｍａｎｎ和 Ｈａｒｄｔ［１３］的方法进行。
称取１ｇ琼脂糖，加入１００ｍＬ醋酸钠缓冲液 （５０
ｍｍｏｌ／ＬｐＨ６５），溶解后冷却至５０℃，加入 φ＝
４％蛋黄液 （蛋黄与ｗ＝０８５％ ＮａＣｌ溶液按１∶３的
比例混合，然后于 ３０００ｒ／ｍｉｎ离心 ５ｍｉｎ，取上
清）以及ｃ＝２％ １０ｍｍｏｌ／ＬＣａＣｌ２溶液，混合后倒
板，待板凝固后，打孔。取１０μＬ尖吻蝮蛇毒 （１
μｇ／μＬ）加入上样孔内，３７℃孵育９ｈ后测量透明
圈直径。抑制作用检测：不同质量比的蛇毒与小叶

三点金醇提物 ［ｍ（蛇毒）∶ｍ （提取物）：１∶５、
１∶１０、１∶２５、１∶５０］预先在３７℃孵育３０ｍｉｎ，再
按照上述方法进行活性检测，重复３次。以蛇毒组
作为阳性对照，磷脂酶Ａ２活力定义为１００％。
１３４　对透明质酸酶活力的抑制作用　透明质酸
酶活力参照Ｓｉｎｇｅｒ等［１４］的方法进行。称取２ｇ琼脂
糖，加入 １００ｍＬ醋酸钠缓冲液 （５０ｍｍｏｌ／ＬｐＨ
５０），溶解后５０℃孵育备用；称取０２ｇ透明质
酸钠，加入１００ｍＬ相同缓冲液溶解，与琼脂糖溶
液混匀后倒板，待板凝固后，打孔。取１０μＬ蛇毒
（５μｇ／μＬ）加入孔内，３７℃孵育１５ｈ后，加入 ｗ
＝０７５％溴代十六烷基三甲胺溶液，放置２ｈ后观
察透明圈大小。抑制作用检测：不同质量比的蛇毒
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与小叶三点金醇提物 ［ｍ（蛇毒）∶ｍ（提取物）：
１∶５、１∶１０、１∶２５、１∶５０］预先在 ３７℃孵育
３０ｍｉｎ，再按照上述方法进行活性检测，重复３次。
以蛇毒组作为阳性对照，透明质酸酶活力定义为

１００％。
１３５　对纤维蛋白原水解酶活力的抑制作用　纤
维蛋白原水解酶活力参照 Ｅｄｇａｒ和 Ｐｒｅｎｔｉｃｅ［１５］的方
法进行检测。取２０μＬ尖吻蝮蛇毒 （１μｇ／μＬ）与
等体积牛纤维蛋白原 （２０μｇ／μＬ）３７℃孵育１ｈ，
加入１０μＬ５×蛋白质变性电泳上样缓冲液，混匀
后沸水加热５ｍｉｎ，于ｗ＝１２％ ＳＤＳ－ＰＡＧＥ凝胶电
泳检测。抑制作用检测：不同质量比的蛇毒与小叶

三点金醇提物 ［ｍ（蛇毒）∶ｍ （提取物）：１∶５、
１∶１０、１∶２５、１∶５０、１∶１００］预先在３７℃孵育３０
ｍｉｎ，再按照上述方法进行活性检测，重复 ３次。
以纤维蛋白原组和蛇毒组作为对照，对抑制结果进

行判定。

１３６　对蛇毒出血活性的中和作用　蛇毒出血活
性的测定参考 Ｒｏｏｄｔ等［１６］的方法进行。取昆明小

鼠 （２０±２）ｇ３０只，随机分为５组，蛇毒组每只
小鼠皮下注射１００μＬ尖吻蝮蛇毒 （０２μｇ／μＬ）；
对照组每只小鼠注射 １００μＬ生理盐水，注射后
３ｈ，动物经乙醚深度麻醉致死，解剖观察皮下出
血情况；抑制作用检测：不同质量比的蛇毒与小叶

三点金醇提物 ［ｍ（蛇毒）∶ｍ（提取物）：１∶２５、
１∶５０、１∶１００］预先在３７℃孵育３０ｍｉｎ，再按照上
述方法进行活性检测。以蛇毒组引起的出血活性定

义为１００％。
１３７　对蛇毒水肿活性的中和作用　蛇毒水肿活
性的测定参考 Ｍａｉｏｒａｎｏ等［１７］的方法进行。取昆明

小鼠 （２０±２ｇ）３０只，随机分为５组，蛇毒组每
只小鼠足趾注射 ２０μＬ尖吻蝮蛇毒 （０１５μｇ／
μＬ），对照组每只小鼠注射２０μＬ生理盐水，每隔
１ｈ用游标卡尺测量小鼠脚掌厚度。抑制作用检
测：不同质量比的蛇毒与小叶三点金醇提物 ［ｍ
（蛇毒）∶ｍ（提取物）：１∶２５、１∶５０、１∶１００］预
先在３７℃孵育３０ｍｉｎ，再按照上述方法进行活性
检测。小鼠脚掌的肿胀率 ＝ （注射后某时刻脚掌
厚度－注射前脚掌厚度）／注射前脚掌厚度。
１３８　对蛇毒组织坏死活性的中和作用　蛇毒组
织坏死活性的测定参考Ｍｅｂｓ等［１８］的方法进行。取

昆明小鼠 （２０±２）ｇ３０只，随机分为５组，蛇毒
组每只小鼠肌肉注射 ５０μＬ尖吻蝮蛇毒 （１μｇ／
μＬ）；对照组每只小鼠注射５０μＬ生理盐水，注射
后３ｈ，小鼠眼球取血制备血清，对肌酸激酶活性

进行检测。抑制作用检测：不同质量比的蛇毒与小

叶三点金醇提物 ［ｍ （蛇毒）∶ｍ （提取物）：
１∶２５、１∶５０、１∶１００］预先在３７℃孵育３０ｍｉｎ，再
按照上述方法进行活性检测。以蛇毒组引起的肌酸

激酶活性定义为１００％。
１３９　蛇毒致死及中和作用研究　尖吻蝮蛇毒半
致死剂量 （Ｔｈｅｍｅｄｉａｎｌｅｔｈａｌｄｏｓｅ，ＬＤ５０）的测定
根据Ｍｅｉｅｒ和Ｔｈｅａｋｓｔｏｎ［１９］的方法进行。选取４０只
昆明雄性小鼠 （２０±２）ｇ，随机分为５组，分别
于腹腔注射 ２００μＬ不同质量分数的尖吻蝮蛇毒
（１０、２０、３０、４０、５０ｍｇ／ｋｇ），观察２４ｈ内
小鼠死亡数。结果采用 ＳＰＳＳ软件 Ｐｂｏｂｉｔ模块进行
统计分析。中和蛇毒致死作用的研究，选取４８只
昆明雄性小鼠 （２０±２）ｇ，随机分为６组。２ＬＤ５０
尖吻蝮蛇毒分别与不同质量比的小叶三点金醇提物

［ｍ（蛇毒）∶ｍ（提取物）：１∶２５、１∶５０、１∶１００］
在３７℃孵育３０ｍｉｎ，按照上述方法进行注射，以
尖吻蝮蛇毒、生理盐水以及高剂量提取物作为对

照，记录小鼠２４ｈ内的生存状况。
１３１０　数据分析与处理　采用 ＳＰＳＳ１８０软件
ｏｎｅ－ｗａｙＡＮＯＶＡ对数据进行分析，Ｐ ＜００５为
差异具有统计学意义。

２　结果与分析
２１　小叶三点金醇提物对尖吻蝮蛇毒酶活力的抑

制作用

２１１　对蛋白水解酶活力的抑制　尖吻蝮蛇毒中
含有丰富的蛋白水解酶，如金属蛋白酶，丝氨酸蛋

白酶，这些酶类能破坏动物组织、导致血液系统紊

乱，引起水肿、出血以及组织坏死等症状［２０］。以

酪蛋白为底物检测蛇毒中蛋白水解酶的活力，结果

显示，小叶三点金醇提物对尖吻蝮蛇毒中蛋白水解

酶具有抑制作用，且呈显著的剂量效应关系 （图

１）。当蛇毒与提取物质量比为１∶２５时，蛇毒蛋白
水解酶活力降低３５２２％；当蛇毒与提取物质量比
为１∶５０时，蛇毒蛋白水解酶活力降低 ５５１５％；
蛇毒与提取物质量比为１∶１００时，提取物能够完全
抑制蛇毒蛋白水解酶活性。

２１２　对磷脂酶Ａ２活性的抑制　磷脂酶 Ａ２是一
类广泛存在于蛇毒中的酶类，表现出多种生理药理

功能，如出血毒性、肌肉毒性、神经毒性，心脏毒

性，以及溶血活性，水肿活性和抗血小板聚集等活

性［２１］。卵黄琼脂糖平板结果显示 （图２），当蛇毒
与提取物质量比在１∶５时，可使蛇毒磷脂酶 Ａ２活
力减低２１９８％。而当两者比例达到１∶２５时，可
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以完全抑制磷脂酶 Ａ２活性，提示小叶三点金对蛇
毒磷脂酶Ａ２具有显著的抑制作用。

图１　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒蛋白水解酶的抑制作用

（与蛇毒处理组比较，

∶Ｐ＜００５；：Ｐ＜０００１）
Ｆｉｇ１　ＩｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ
ｏｎｐｒｏｔｅｏｌｙｔｉｃｅｎｚｙｍｅａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｏｍＤａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ

图２　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒磷脂酶Ａ２的抑制作用

（与蛇毒处理组比较，：Ｐ＜０００１）
Ｆｉｇ２　ＩｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ
ｏｎｐｈｏｓｐｈｏｌｉｐａｓｅＡ２ａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｏｍＤａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ

２１３　对透明质酸酶活力的抑制　透明质酸酶存
在于多种蛇毒中，尤其在蝰科蛇毒中含量较高。该

酶能溶解细胞与纤维间质间的透明质酸，破坏结缔

组织的完整性，促使蛇毒从局部向周围组织扩散，

扩大局部毒性；同时，该酶能促使蛇毒经淋巴管和

毛细血管吸收进入血液循环，加速蛇毒引发的系统

性毒性，因而也被称为 “扩散因子”［２２］。透明质酸

平板检测显示 （图３），小叶三点金提取物具有显
著的抑制透明质酸酶活性。当蛇毒与小叶三点金提

取物质量比为１∶５时，可使蛇毒透明质酸酶活力降
低５１８３％；而当两者比例达到１∶２５时，可以完
全抑制透明质酸酶活性。

图３　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒透明质酸酶的抑制作用

（与蛇毒处理组比较，：Ｐ＜０００１）
Ｆｉｇ３　ＩｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ

ｏｎｈｙａｌｕｒｏｎｉｄａｓｅａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｏｍＤａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ

２１４　小叶三点金提取物抑制蛇毒水解纤维蛋白
原活性　ＳＤＳ－ＰＡＧＥ结果显示 （图４），牛纤维蛋
白原呈现 ３条蛋白质条带，分别为 Ａα、Ｂβ、γ。
在尖吻蝮蛇毒的作用下，纤维蛋白原Ａα、Ｂβ链被
降解，产生多条水解片段。当小叶三点金醇提物与

蛇毒孵育后，可以有效抑制蛇毒对纤维蛋白原的降

解，随着提取物浓度的增加，纤维蛋白原依次恢复

正常的３条蛋白质条带，且水解片段逐渐消失。当
蛇毒与小叶三点金提取物质量比为１∶５时，可以保
护部分Ｂβ链被降解；当两者比例达到１∶１０时，可以

图４　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒纤维蛋白原水解酶的抑制作用

Ｆｉｇ４　ＩｎｈｉｂｉｔｏｒｙｅｆｆｅｃｔｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ
ｏｎｆｉｂｒｉｎｏｇｅｎｏｌｙｔｉｃａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｏｍＤａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ
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完全抑制尖吻蝮蛇毒对纤维蛋白原 Ｂβ链的降解，
保护部分Ａα被降解。
２２　小叶三点金醇提物对尖吻蝮蛇毒体内毒性的

中和作用

２２１　对出血活性的中和作用　金属蛋白酶是尖
吻蝮蛇毒中含量最高的一类蛋白水解酶，能够降解

微血管基底膜，引发微血管壁损伤造成局部出血症

状［２０］。小鼠皮下出血结果显示 （图５），当蛇毒与
小叶三点金提取物质量比为１∶２５时，可以抑制尖
吻蝮蛇毒 ６４５３％的出血活性；当两者质量比为
１∶１００时，可以抑制尖吻蝮蛇毒９１７３％的出血活
性。结合蛋白水解酶抑制实验结果，我们推测小叶

三点金中存在能够与蛇毒金属蛋白酶相互作用的功

效组分。

图５　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒出血活性的中和作用

Ｆｉｇ５　ＮｅｕｔｒａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ
ｏｎｈｅｍｏｒｒｈａｇｉｃａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｏｍＤａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ

Ａ∶各处理组引起小鼠皮下相对出血活性：与蛇毒
处理组比较，Ｐ＜０００１；Ｂ∶各处理组小鼠皮下出血代表
图谱ａ：蛇毒组；ｂｄ：分别为不同ｍ（蛇毒）∶ｍ（提取
物） （１∶２５，１∶５０，１∶１００）孵育 ３０ｍｉｎ后处理组；ｅ：
ＰＢＳ处理组

２２２　对水肿活性的中和作用　水肿是尖吻蝮蛇
伤诱发的另一显著症状，主要涉及金属蛋白酶和磷

脂酶Ａ２的参与，引起内源性炎症因子释放从而导
致水肿发生［２３－２４］。小鼠脚趾水肿实验结果显示

（图６），小叶三点金提取物可以有效抑制尖吻蝮蛇
毒引起的水肿症状，且呈剂量效应关系。在单独注

射蛇毒后３ｈ，小鼠脚掌肿胀度达到７５１７％；当
蛇毒与小叶三点金提取物质量比为１∶２５时，可以
使肿胀度降低１４０２％；当蛇毒与提取物质量比为
１∶５０时，可以使肿胀度降低２２３０％；当两者质量
比为１∶１００时，可以使肿胀度降低２８８２％。基于
蛋白水解酶抑制实验和磷脂酶 Ａ２抑制实验，我们
推测小叶三点金可能通过作用于蛇毒中这两类酶起

到抑制水肿作用。

图６　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒水肿活性的中和作用

（与蛇毒处理组比较，：Ｐ＜０００１）
Ｆｉｇ６　ＮｅｕｔｒａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ

ｏｎｅｄｅｍａａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｏｍＤａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ

２２３　对组织坏死活性的中和作用　肌酸激酶主
要存在于细胞质和线粒体中，在组织细胞内能量代

谢与转运、肌肉收缩、ＡＴＰ再生等方面起着重要作
用。蛇伤后引起动物肌肉组织损伤，引起细胞膜破

裂，肌酸激酶释放到胞外，通过检测血清中肌酸激

酶含量可用来评价蛇毒导致组织损伤情况［２５］。结

果显示 （图７），小叶三点金提取物各浓度组均能
够显著的抑制尖吻蝮蛇毒诱导的肌肉毒性，且呈剂

量效应关系。当蛇毒与提取物质量比为１∶１００时，
其肌肉毒性可以完全被抑制。

２２４　致死保护性实验　经小鼠腹腔注射测得，
尖吻蝮蛇毒ＬＤ５０为２８８ｍｇ／ｋｇ。以２ＬＤ５０尖吻蝮蛇
毒作为致死剂量，分别与不同质量比的提取物孵育

后注射动物，结果显示 （图８），小叶三点金提取
物能够显著增加小鼠存活时间，且呈量效关系。单

独注射蛇毒对照组，小鼠在５ｈ内全部死亡；当蛇
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毒与提取物质量比为１∶２５时，２４ｈ内小鼠存活率
达到５７１４％；当蛇毒与提取物质量比为１∶５０时，
２４ｈ内小鼠存活率达到８５７１％；当蛇毒与提取物
质量比为１∶１００时，小鼠在２４ｈ内全部存活。在
生理盐水或高剂量提取物对照组中，小鼠均未表现

出中毒或者致死情况 （结果未显示），提示小叶三

点金可以作为一种安全的蛇伤治疗制剂。

图７　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒肌肉毒性的中和作用

（与蛇毒处理组比较，：Ｐ＜０００１）
Ｆｉｇ７　ＮｅｕｔｒａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ

ｏｎｍｙｏｔｏｘｉｃａｃｔｉｖｉｔｙｆｒｏｍＤａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ

图８　小叶三点金醇提物对
尖吻蝮蛇毒致死活性的中和作用

Ｆｉｇ８　ＮｅｕｔｒａｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｅｔｈａｎｏｌｅｘｔｒａｃｔｏｆＤ．ｍｉｃｒｏｐｈｙｌｌｕｍ
ｏｎｌｅｔｈａｌｐｏｔｅｎｃｙｆｒｏｍＤ．ａｃｕｔｕｓｖｅｎｏｍ

３　讨　论
在中国，蛇伤是一种危害较严重的疾病，频发

于农村和偏远山区，而这些地区抗蛇毒血清供应往

往较为匮乏。因此，中草药常被作为蛇伤救治的首

选药物。在民间，虽然大量的中草药被用于蛇伤治

疗［２７］，然而其治疗效果缺乏科学的实验证据，治

疗机制尚不清楚，难以得到大范围的推广应用。

本研究中，我们选取常用于蛇伤治疗的中草药

小叶三点金为研究对象，体外酶活结果显示，小叶

三点金醇提物能够有效抑制尖吻蝮蛇毒中蛋白水解

酶、磷脂酶 Ａ２、透明质酸酶以及纤维蛋白原水解
酶活性。体内动物实验中，尖吻蝮蛇毒引起的小鼠

皮下出血、水肿、组织坏死症状可以被小叶三点金

醇提物显著抑制。大量研究发现，小叶三点金中除

含有蛋白质、糖类外，还含有黄酮类、酚类、生物

碱类、苯丙素类以及苷类物质［２７－２８］。目前，研究

人员已从小叶三点金中分离鉴定出９个黄酮类化合
物［２７］。研究证实，来源于不同植物中的黄酮类化

合物能够抑制蛇伤引起的炎症和出血症状；同时，

类黄酮物质，如 Ｑｕｅｒｃｅｔｉｎ、ｋａｅｍｐｆｅｒｏｌ、ｌｕｔｅｏｌｉｎ
等，还具有显著的抑制透明质酸酶活性［２９］。酚类

化合物是植物中一类重要的代谢产物，已经被发现

具有抑制蛇毒中乙酰胆碱酯酶、蛋白水解酶、磷脂

酶Ａ２、透明质酸酶、Ｌ－氨基酸氧化酶的活性，能
够抑制蛇毒引起的出血、皮肤坏死症状［７，８，１０，３０］。

生物碱是小叶三点金中含量较高的一种组分［１１］，

该类物质也被证实具有抑制蛇毒磷脂酶Ａ２的活性。
部分植物来源的苯丙素类、苷类以及蛋白质也被发

现能够通过与蛇毒中酶类或毒素相互作用发挥抗蛇

毒功效［７，８，３１］。蛇伤后引起的动物致死是由蛇毒中

多种组分 （蛋白酶类和毒素）共同作用的结果，

保护性实验显示，小叶三点金能够显著延长实验小

鼠存活时间，提示其可能通过多组分多途径发挥协

同效应，从而达到抑制蛇毒活性的作用。

本研究首次证实了小叶三点金具有抑制尖吻蝮

蛇毒的功效，为该中草药在蛇伤救治中的应用提供

了科学依据。然而，小叶三点金中抗蛇毒功效组分

的筛选、鉴定及其作用机制尚需进一步研究。
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